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StreSzczenie

Skóra odgrywa główną rolę w wykrywaniu nowotworów złośliwych narządów wewnętrz-
nych. Oznaki skórne tych chorób stwarzają możliwość wczesnego rozpoznawania i leczenia. 
Celem pracy jest zwięzły przegląd metod wykrywania, diagnozowania i leczenia wybranych 
skórnych zespołów paraneoplastycznych. Choroby skóry, które mogą być związane z  ze-
społami paraneoplastycznymi, obejmują: przerzuty do skóry, tripe palms, zespół Sweeta, 
glucagonoma, chorobę Pageta oraz pozasutkową choroba Pageta, rogowacenie ciemne, ze-
spół Birt-Hogg-Dubè, zespół znamion podstawnokomórkowych, zespół Bazexa (acrokera-
tosis paraneoplastica), zespół rakowiaka, chorobę Cowden (zespół licznych hamartoma), 
zapalenie skórno-mięśniowe, erythema gyratum repens, rybią łuskę nabytą, chorobę von 
Recklinghausena, pityriasis rotunda, pyoderma gangrenosum, obrzęk Quinckego, zespół żyły 
głównej górnej, zespół Wernera, rozsiane kępki żółte płaskie oraz zespół żółtych paznokci. 
Leczenie tych chorób zależy od ich charakteru oraz lokalizacji anatomicznej pierwotnego 
procesu nowotworowego.

Słowa kluczowe

zaburzenia paraneoplastyczne, objawy skórne

wprowadzenie
Wiele objawów skórnych może być związanych z nowotworami złośliwymi narządów we-
wnętrznych. Nowotwór może objawiać się w  obrębie skóry jako bezpośredni przerzut 
(np. białaczka skóry, skórny chłoniak T-komórkowy, sutkowa choroba Pageta) lub jako róż-
norodne dermatozy określane mianem zespołów paraneoplastycznych, które wskazują na 
obecność choroby nowotworowej.1-7 Objawy skórne mogą wystąpić przed rozpoznaniem 
nowotworu złośliwego, co może być przydatne dermatologom i  dermatopatologom we 
wczesnym rozpoznawaniu nowotworu złośliwego. Ogólnie zespół paraneoplastyczny można 
rozpoznać, gdy nowotwór złośliwy i zmiany skórne występują jednocześnie i ich przebiegi 
kliniczne nie są rozbieżne.1-7 Uważa się, że odległe objawy skórne powinny być charakte-
rystyczne dla wywołującego je guza oraz że zespoły paraneoplastyczne występują rzadko 
w porównaniu do procesów nowotworowych.1-7 Wreszcie objawy skórne oraz nowotwór 
złośliwy powinny być ze sobą wyraźnie i bezpośrednio powiązane.1-7 Warto zauważyć, że 
nowotwory narządów wewnętrznych są często trudne do wykrycia i mogą nieznacznie wpły-
wać na  parametry fizjologiczne, co utrudnia ustalenie rozpoznania. Badanie tych zespołów 
w dużej mierze wpłynęło na sposób pojmowania oddziaływania biologii nowotworów narzą-
dów wewnętrznych na skórę.
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Przerzuty nowotworów do skóry
Przerzuty do skóry są rzadkie, a ich częstość występo-
wania waha się od 0,7 do 10% u wszystkich chorych na 
nowotwory złośliwe.1,2 Każdy nowotwór złośliwy może 
dawać przerzuty do skóry. U mężczyzn najczęściej wy-
stępują przerzuty do skóry nowotworów, takich jak rak 
płuca, jelita grubego i  nerki; u  kobiet najczęstsze są 
przerzuty raka piersi i  jelita grubego.1,2 Przerzuty do 
skóry przybierają typowo postać guzków barwy cieli-
stej lub fioletowej, często lokalizują się w anatomicz-
nym pobliżu ogniska pierwotnego, najczęstszymi lo-
kalizacjami są skóra owłosiona głowy, szyja i  tułów.1,2 

W diagnostyce różnicowej przerzutów do skóry nale-
ży uwzględnić torbiele tricholemmalne i naskórkowe, 
guzy przydatków, włókniakonerwiaki oraz tłuszczaki. 
Przerzuty raka płuca do skóry często wykazują umiar-
kowane lub słabe zróżnicowanie. W praktyce u męż-
czyzn niezróżnicowane przerzuty do skóry pochodzą 
najczęściej z płuc, a u kobiet z piersi i z pozaskórnego 
czerniaka złośliwego.1-7 Zazwyczaj dochodzi do zaję-
cia układu limfatyczno-naczyniowego, histologicznie 
przerzuty ograniczają się do skóry właściwej i  tkanki 
podskórnej. Najczęstszym podtypem histologicznym 
jest gruczolakorak (adenocarcinoma, ACC), a następnie 
rak kolczystokomórkowy (squamous cell carcinoma, 
SCC), rak drobnokomórkowy i wielokomórkowy (large 
cell carcinoma, LCC).1-7 Niektóre badania wykazują, że 
ACC występuje najczęściej, a LCC najrzadziej.1-7 Dwa 
badania japońskie wykazały jednak, że najczęstszy jest 
LCC, z około 10% przypadków LCC dających przerzuty 
do skóry.1-7 Innymi postaciami raka płuca, rzadko da-
jącymi przerzuty do skóry, są mesothelioma, rakowiaki 
oskrzela, gruczolakorak oskrzelikowo-pęcherzykowy, 
rak śluzowo-nabłonkowy, mięsak płuc, wewnątrzna-
czyniowy guz oskrzelikowo-pęcherzykowy, dobrze 
zróżnicowane płodowe ACC, pleural epitelioid heman-
gioendothelioma oraz  rak gruczołowo-torbielowaty.1-7 

Przerzutowe ACC płuca są zwykle umiarkowanie zróż-
nicowane. Czasami stwierdza się dobrze zróżnicowaną 
strukturę gruczołową lub wewnątrzcytoplazmatyczne 
złogi mucyny. W takich przypadkach należy wykluczyć 
pierwotne ogniska nowotworu w żołądku, jelitach, jaj-
nikach, nerkach i  piersi. Przerzutowe SCC z  płuc są 
często umiarkowanie lub słabo zróżnicowane. W  tych 
przypadkach należy wykluczyć ogniska pierwotne 
w  górnym odcinku przewodu pokarmowego.1-7 Raki 
drobnokomórkowe są zazwyczaj anaplastyczne i  wy-
kazują hiperchromatyczne jądra z  niewielką ilością 
cytoplazmy. Dane kliniczne, badanie immunohistoche-
miczne (immunohistochemistry, IHC) oraz mikroskopia 

elektronowa identyfikująca ziarnistości o dużej gęsto-
ści mogą ułatwiać  odróżnienie drobnokomórkowego 
raka płuca od innych histologicznie podobnych raków. 
Mesothelioma najczęściej dają przerzuty do skóry na 
drodze bezpośredniego nacieku lub przez pourazo-
wy rozsiew, rzadko jednak są to przerzuty odległe.1-7 
Te guzy mogą przypominać nowotwory wywodzące 
się ze śródbłonka naczyń. W  niektórych przypad-
kach mesothelioma może wymagać wykonania mi-
kroskopii elektronowej w  celu odróżnienia od ACC. 
Układ histologiczny przerzutów rakowiaka oskrzela 
do skóry jest beleczkowaty. Dodatkową wskazówką  
diagnostyczną może być obecność cech klinicznych 
zespołu rakowiaka.1-7 Leczenie tych zaburzeń zależy 
od poprawnego rozpoznania i  leczenia pierwotnego 
ogniska nowotworowego. Choroba Pageta i  poza-
skórna choroba Pageta mogą również powodować 
przerzuty do skóry.8,9

zespół glucagonoma
Zespół glucagonoma wywoływany jest przez guz wy-
twarzający glukagon i  może być klinicznie związa-
ny z  hiperglukagonemią, nekrolitycznym rumieniem 
wędrującym (necrolytic migratory erythema, NME), 
nagłym początkiem cukrzycy, niedokrwistością, utra-
tą masy ciała i biegunką. NME jest chorobą rozległą, 
z  predylekcją do okolicy krocza, brzucha, pachwin, 
pośladków i kończyn dolnych.10-18 Często są to obsza-
ry suchej skóry, w wyniku czego tworzą się pęknięcia 
naskórka.10-18 Zmiany rozpoczynają się nieregularny-
mi obszarami nasilonego rumienia, powierzchownymi 
wiotkimi pęcherzykami i  pęcherzami, które później 
pękają i powodują powstawanie nasilonych nadżerek 
lub wysiękowych, pokrytych strupem blaszek. Inne 
zmiany skórno-śluzówkowe to zajady, zanikowe za-
palenie języka, zapalenie błony śluzowej jamy ustnej 
oraz łysienie.10-18 Wszystkie etapy rozwoju zmian mogą 
występować jednocześnie. Początkowe zmiany mogą 
być zaostrzane przez ucisk lub uraz zajętych okolic. 
U prawie wszystkich pacjentów z NME stwierdza się 
guz trzustki wywodzący się z  komórek alfa i  zwięk-
szone stężenie glukagonu. U około połowy pacjentów 
w chwili rozpoznania występują przerzuty z komórek alfa 
do wątroby.10-18 Cechy histopatologiczne NME są nie-
swoiste i  składają się na nie: martwica naskórka, kro-
sty podnaskórkowe, zlewna parakeratoza, hiperplazja 
naskórka, zaznaczona łuszczycopodobna hiperplazja 
warstwy brodawkowatej skóry właściwej, angioplazja 
warstwy brodawkowatej skóry właściwej oraz ropne 
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zapalenie mieszków włosowych. Najbardziej charak-
terystyczną cechą histologiczną są zwakuolizowane, 
blade i obrzęknięte komórki naskórka z martwicą jego 
powierzchownych warstw.10-18 Wyniki badań immu-
nofluorescencyjnych zwykle są ujemne. Patogeneza 
NME jest nieznana, chociaż sugeruje się kilka mecha-
nizmów, wśród których wymienia się: hiperglukagone-
mię, niedobór cynku, niedobór kwasów tłuszczowych, 
hipoaminoacydemię oraz chorobę wątroby.10-18 Objawy 
towarzyszące zostały po raz pierwszy przedstawione 
w 1942 roku, od tego czasu NME został opisany u 70% 
osób z glucagonoma. NME jest uważany za integralną 
część „zespołu glucagonoma”, na który składają się hi-
perglukagonemia, cukrzyca i  hipoaminacydemia.10-18 
NME przy nieobecności glucagonoma może być roz-
ważany jako część „zespołu pseudoglukagonoma”,10-18 
Zespół pseudoglukagonoma występuje rzadziej niż ze-
spół glukagonoma i może być częścią wielu zaburzeń 
układowych, takich jak choroba trzewna, wrzodzieją-
ce zapalenie jelita grubego, choroba Leśniowskiego- 
-Crohna, marskość wątroby, rak wątrobowokomórko-
wy, rak płuca (włączając raka drobnokomórkowego), 
guzy, które wydzielają insulinę lub insulinopodobny 
czynnik wzrostu 2, oraz rak dwunastnicy. Po całkowi-
tym usunięciu guza objawy skórne NME zwykle bardzo 
szybko ustępują.10-18

zespół Birt-Hogg-Dubé
Zespół Birt-Hogg-Dubé (BHD), po raz pierwszy opisa-
ny w 1977 roku, jest genodermatozą, charakteryzującą 
się obecnością na twarzy, szyi i  górnej części tułowia 
niewielkich grudek kształtu kopulastego.19-22 Jest on 
związany z nowotworami nerek, torbielami nerek i płuc 
oraz łagodnymi guzami wywodzącymi się z mieszków 
włosowych. Zaburzenie zostało opisane u ponad 100 ro-
dzin na całym świecie i jest dziedziczone w sposób au-
tosomalny dominujący. U różnych osób wzorzec muta-
cji i zakres objawów są odmienne. Zespół BHD dotyczy 
skóry i  zwiększa ryzyko pewnych typów guzów. Guzy 
BHD typowo pojawiają się w 3-4 dekadzie życia.19-22 
U osób z zespołem BHD  zwiększone jest ryzyko roz-
woju łagodnych i  złośliwych guzów nerek (odpowied-
nio oncocytoma i  chromofobowy rak nerki), a  także 
prawdopodobnie guzów innych narządów i  tkanek. 
Dodatkowo, u chorych często występują torbiele płuc, 
które mogą pękać i powodować odmę opłucnej oraz za-
paść płucną. Mutacje w genie FLCN, zlokalizowane na 
krótkim ramieniu chromosomu 17 (17p11.2), powodu-
ją zespół BHD.19-22 Mutacje te są często przekazywa-

ne w sposób autosomalny dominujący, ale mogą być to 
również nowe mutacje u osób z ujemnym wywiadem 
rodzinnym w kierunku tych chorób. Gen FLCN koduje 
białko follikulinę. Prawidłowa funkcja tego białka jest 
ciągle przedmiotem badań, ale wydaje się, że działa ono 
supresorowo na komórki guza. Czynniki supresorowe 
guza w warunkach prawidłowych zapobiegają wzrosto-
wi i niekontrolowanym podziałom komórek. Mutacje 
w  genie FLCN mogą więc oddziaływać na zdolność 
follikuliny do hamowania wzrostu i  podziałów ko-
mórkowych, prowadząc do powstawania łagodnych 
i  złośliwych nowotworów. Ostatnie badania wskazują  
na to, że follikulina działa poprzez ścieżkę mTOR.19-22 
Osoby z  BHD mają od urodzenia jedną zmutowaną 
kopię genu FLCN w  każdej komórce. W  ciągu życia 
rzadkie mutacje mogą powodować inaktywację pra-
widłowej kopii genu w  podgrupie komórek. Gdy do 
tego dochodzi, komórki tracą funkcjonalną kopię genu 
FLCN, co pozwala im dzielić się w sposób niekontrolo-
wany i prowadzić do rozwoju guzów.19-22 Taka utrata 
heterozygotyczności jest częstym mechanizmem w no-
wotworzeniu i  jest często wykrywana w nowotworach 
nerek związanych z BHD. Zespół BHD może być roz-
poznawany na postawie objawów klinicznych lub ge-
netycznych badań molekularnych wykrywających mu-
tacje w genie FLCN. Klasyczna triada kliniczna składa 
się z  łagodnych rozrostów w obrębie mieszków włoso-
wych, torbieli płucnych lub samoistnej odmy opłucno-
wej i obustronnych wieloogniskowych guzów nerek.19-22 
Po raz pierwszy skórne objawy BHD zostały opisane 
jako fibrofolliculoma (nieprawidłowy rozrost mieszka 
włosowego), trichodiscoma (hamartomatyczne zmia-
ny w obrębie mieszka włosowego na obwodzie, często 
wykrywane na twarzy) oraz acrochordon. Rozpoznanie 
zespołu BHD może być postawione u osoby z co naj-
mniej pięcioma zmianami, z których co najmniej jedna 
jest potwierdzona histologicznie jako fibrofolliculoma. 
Po drugie, u większości osób (89%) z BHD stwierdza 
się obecność mnogich torbieli płuc, a  24% przeszło 
jeden lub więcej epizodów spontanicznej odmy opłuc-
nej. Torbiele mogą zostać wykryte w tomografii kompu-
terowej klatki piersiowej (TK). Guzy nerek w przebiegu 
BHD mogą mieć różne postaci histologiczne, ale pewne 
podtypy (włączając guzy chromofobowe, oncocytoma 
i onkocytarne guzy hybrydowe) są często obserwowa-
ne.19-22 Chociaż zespół został odkryty i  opisany dzię-
ki zmianom skórnym, obecnie uważa się, że u osób 
z BHD mogą występować tylko zmiany płucne lub ner-
kowe, bez żadnych zmian skórnych. Pewne badania ge-
netyczne w kierunku mutacji genu FLCN wykryły mu-
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tacje u 88% probantów z BHD.19-22 Świadczy to o tym, 
że albo u niektórych osób z klinicznym rozpoznaniem 
BHD występują mutacje, które nie są wykrywane dzięki 
aktualnym technologiom, albo w mniejszej liczbie przy-
padków za zespół odpowiedzialne są mutacje w innych 
(dotychczas nieokreślonych) genach. Badania genetycz-
ne mogą być przydatne w potwierdzaniu klinicznego 
rozpoznania BHD oraz do identyfikacji osób obciążo-
nych rodzinnie.19-22

zespół znamion 
podstawnokomórkowych
Zespół znamion podstawnokomórkowych (basal cell 
nevus syndrome, BCNS) jest rzadkim zaburzeniem 
dziedziczonym autosomalnie dominująco, charakte-
ryzującym się występowaniem mnogich raków pod-
stawnokomórkowych w skórze, zębotwórczych torbieli 
naskórkowych w żuchwie i  szczęce oraz różnych nie-
prawidłowości kostnych. Zespół jest wynikiem niepra-
widłowości w genie PTCH. Jest udokumentowany od 50 
lat, ale rozwój genetyki molekularnej w ostatnich latach 
istotnie poprawił rozumienie jego patologii. Innymi ob-
jawami zespołu są małe zagłębienia w  obrębie dłoni 
i podeszew, dysmorficzna twarz (szeroka nasada nosa, 
duże guzy czołowe, hiperteloryzm), cysty naskórkowe, 
zwapnienia wewnątrzczaszkowe, malformacje rozwo-
jowe oraz predyspozycja do innych łagodnych i złośli-
wych guzów.23-29 U osób z BCNS stwierdza się zwięk-
szone ryzyko rozwoju rdzeniaka móżdżku w młodym 
wieku, u około 5% dochodzi do rozwoju tego nowotwo-
ru w pierwszych latach życia. BCNS jest również zwią-
zany z występowaniem oponiaków, a w pojedynczych 
przypadkach raka jajnika, raka gruczołów ślinowych 
i  chłoniaka nieziarniczego oraz rhabdomyosarcoma 
nosogardła.23-29 Najczęściej występują nieprawidłowo-
ści skóry, układu kostnego, moczowo-płciowego oraz 
ośrodkowego układu nerwowego. Ponadto z BCNS jest 
związanych wiele różnych rzadziej występujących no-
wotworów. Częstość występowania jest szacowana na 
około jeden przypadek na 56 000-164 000 i  jest praw-
dopodobnie istotnie wyższa u  osób poniżej 20 roku 
życia. Zachorowalność oraz przedwczesne zgony zwią-
zane są pierwotnie z  rozwojem raków skóry, jak rów-
nież innych guzów związanych z  zespołem. Aktualny 
wskaźnik umieralności jest niedostępny, zapadalność 
na mnogie nowotwory skóry i  ich leczenie mogą sta-
nowić problem.23-29 Zespół dotyczy wszystkich ras. 
U osób pochodzenia afroamerykańskiego rak skóry jest 
jednak rzadszy (i przebiega z mniejszą liczbą ognisk) 

w porównaniu z chorymi rasy białej. Mniejsza liczba 
raków skóry, które są cechą charakterystyczną zespołu, 
może być spowodowana mniejszą liczbą udokumen-
towanych przypadków osób pochodzenia afroamery-
kańskiego w  badaniach przeglądowych dotyczących 
tego zespołu.23-29 U  Afroamerykanów obserwowana 
jest jednak pełna ekspresja cech niezwiązanych z  ra-
kiem skóry. BCNS dotyczy w podobnym stopniu kobiet 
i mężczyzn. Stosunek mężczyzn do kobiet oceniany jest 
na 1:1,3. Choroba ma charakter wrodzony, a najczęst-
szymi objawami są raki podstawnokomórkowe (zwykle 
liczne) lub zębotwórcze torbiele naskórkowe pojawia-
jące się w drugiej lub trzeciej dekadzie życia.23-29 Inne 
przypadkowe odkrycia, takie jak rozszczep wargi, lub 
bezobjawowe cechy, takie jak hiperteloryzm, są niekie-
dy zauważane wcześniej, ale mogą nie naprowadzić na 
rozpoznanie aż do momentu wystąpienia bardziej cha-
rakterystycznych objawów. Wybrane cechy obserwowa-
ne w tym zespole, takie jak torbiele żuchwy, BCC, zwap-
nienia sierpa mózgu i włókniaki jajników, pojawiają się 
wraz z wiekiem chorych. Jak wcześniej wspomniano, 
niektóre cechy mogą być obecne we wczesnym dzieciń-
stwie. Rdzeniak móżdżku, choć jest względnie rzadkim 
objawem zespołu BCNS, występuje już we wczesnym 
dzieciństwie, co może być pomocne w stawianiu wcze-
snego rozpoznania.23-29 Wiele cech zespołu daje raczej 
oznaki niż objawy. Objawy często mogą być spowodo-
wane miejscowym naciekaniem agresywnych postaci 
BCC, co prowadzi do dolegliwości bólowych. Przerzuty 
są niezwykle rzadkie. Objawy neurologiczne mogą być 
spowodowane rdzeniakiem móżdżku. Objawy ze stro-
ny układu moczowo-płciowego wiążą się z obecnością 
włókniaków jajników, które przebiegają zwykle bezob-
jawowo, ale mogą powodować ból spowodowany ich 
skręcaniem. Nieprawidłowości w uzębieniu i występo-
wanie zębotwórczych torbieli naskórkowych (zwanych 
również odontogennymi guzami torbielowato-naskór-
kowymi), objawiają się bólem żuchwy. Mimo wyjaśnie-
nia genetycznych podstaw BCNS rozpoznanie stawia 
się w dużej mierze na podstawie cech klinicznych. Aby 
ułatwić pracę lekarza, Kimonis i wsp. zaproponowali 
następujące kryteria diagnostyczne. Chociaż kryteria te 
nie są konieczne, pomagają w wyborze badań zarów-
no diagnostycznych, jak i  kontrolnych.23-29 Lekarze 
muszą pamiętać o  tym, że niektóre z  wymienionych 
cech mogą pojawiać się w różnym wieku, dlatego po-
trzebna jest kontynuacja obserwacji. Rozpoznanie ze-
społu jest stawiane przy stwierdzeniu dwóch kryteriów 
dużych, lub jednego dużego i dwóch małych. Kryteria 
duże to: więcej niż dwa ogniska BCC lub jedno ognisko 
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u chorego przed 20 r.ż., zębotwórcze cysty naskórko-
we w  żuchwie (potwierdzone badaniem histologicz-
nym), trzy lub więcej dołków w  obrębie dłoni i  po-
deszew, dwublaszkowe zwapnienie w  sierpie mózgu, 
rozszczepione, zrośnięte lub istotnie przemieszczone 
żebra, krewny pierwszego stopnia z tym zespołem. Na 
kryteria małe składają się następujące cechy: makro-
cefalia, wrodzone malformacje twarzy, takie jak roz-
szczep wargi lub podniebienia, duże guzy czołowe, 
pogrubienie rysów twarzy, a  także umiarkowany lub 
ciężki hiperteloryzm i inne nieprawidłowości kostne, 
takie jak deformacja Sprengela, wyraźna deformacja 
klatki piersiowej oraz syndaktylia, radiologiczne nie-
prawidłowości, takie jak mostkowanie siodła tureckie-
go, nieprawidłowości kręgów, defekty rąk i  stóp lub 
rumieniowe zmiany rąk i stóp oraz włókniaki jajników 
lub rdzeniaka móżdżka.

zespół Bazexa (acrokeratosis 
paraneoplastica) lub acrokeratosis 
neoplastica
Zespół Bazexa jest rzadką, akralną, łuszczycopodobną 
dermatozą związaną z  nowotworami narządów we-
wnętrznych, najczęściej z  rakiem kolczystokomórko-
wym górnych dróg oddechowych lub górnego odcinka 
przewodu pokarmowego.30-34 Zazwyczaj zespół poprze-
dza rozpoznanie nowotworu złośliwego. Określenie ze-
społu Bazexa dotyczy dwóch jednostek chorobowych 
opisanych przez Bazexa i wsp.: acrokeratosis neoplasti-
ca (AN) i zespołu genetycznego składającego się z raków 
podstawnokomórkowych, atrophodermii mieszkowej, 
hipotrychozy i zaburzeń wytwarzania potu.30-34 Zespół 
Bazexa charakteryzuje się występowaniem sinawego 
rumienia oraz złuszczania rąk, stóp, nosa, obrąbków 
uszu oraz skóry owłosionej głowy. W stadiach bardziej 
zaawansowanych zajęte mogą być łokcie, kolana oraz 
policzki, obecna może być również dystrofia paznokci. 
U podłoża zespołu Bazexa zawsze leży choroba nowo-
tworowa. Jak wspomniano, najczęściej występującymi 
nowotworami złośliwymi są raki kolczystokomórkowe 
głowy i szyi.30-34 Zespół Bazexa wiąże się również z no-
wotworami przewodu pokarmowego i  układu odde-
chowego. W 63% przypadków zmiany skórne o około 
rok poprzedzają rozpoznanie nowotworu. Ogólnie od-
powiadają na leczenie nowotworu leżącego u podłoża 
oraz przestają się zmniejszać, jeśli nowotwór utrzymuje 
się.30-34 Patofizjologia acrokeratosis neoplastica nie jest 
dobrze poznana. Proponowany mechanizm obejmu-
je reakcje krzyżowe między skórą a antygenami guza, 

działanie czynników wzrostu wytwarzanych przez no-
wotwór oraz niedobór cynku. Ostatnio w piśmiennic-
twie opisano około 140 przypadków. W  jednej pracy 
przeglądowej na 140 opisanych chorych było tylko  
12 kobiet. Pacjenci zgłaszają się z powodu bezobjawo-
wych zlokalizowanych akralnie łuszczycopodobnych 
lub przebarwionych zmian.30-34 Zmiany są oporne na 
leczenie. W miarę progresji guza zmiany typu AN mogą 
się rozprzestrzeniać lub zajmować policzki, łokcie, ko-
lana i tułów. W jednej z prac przeglądowych, w której 
zmiany skórne wyprzedzały rozpoznanie nowotworu 
złośliwego, obecne były one około rok przed rozpo-
znaniem. Lekarz powinien zebrać wywiad dotyczący 
czynników ryzyka nowotworu złośliwego, włączając 
palenie tytoniu, używanie alkoholu oraz wywiad ro-
dzinny. W bardziej szczegółowo zebranym wywiadzie 
pacjenci mogą podawać łagodne objawy ogólne, utratę 
masy ciała oraz inne niecharakterystyczne cechy nowo-
tworów narządów wewnętrznych.30-34 Podsumowując, 
skórne objawy AN często wyglądają następująco: syme-
tryczne, zlokalizowane akralnie, łuszczące się czerwone 
do sinawych blaszki lub plamy, z możliwym zajęciem 
palców, dystalnych części rąk, stóp, nosa i obrąbków 
uszu: izolowane zajęcie obrąbków uszu powinno szcze-
gólnie sugerować AN. W zaawansowanej chorobie czę-
ste jest zajęcie skóry policzków, tułowia, łokci, kolan, 
dłoni i podeszew. Często występuje dystrofia paznokci 
oraz obrzęk policzków z niebiesko-fioletowym zabar-
wieniem. U osób o ciemnej karnacji możliwe jest wy-
stępowanie akralnie zlokalizowanych przebarwionych 
plam, jak również pęcherzy w obrębie rąk i  stóp. Do 
innych odchyleń w  badaniu fizykalnym sugerujących 
zespół paraneoplastyczny zalicza się rybią łuskę, świąd, 
objaw Lesera-Trelata, palce pałeczkowate oraz der-
matomyositis (DM). Całościowe badanie fizykalne po-
winno składać się z dokładnego badania głowy i  szyi, 
łącznie z badaniem endoskopowym oraz badaniem 
miednicy u kobiet.30-34 Większość przypadków AN jest 
związana z  rakami kolczystokomórkowymi jednej 
trzeciej górnej dróg oddechowych lub przewodu po-
karmowego (tj. jamy ustno-gardłowej, płuc lub prze-
łyku). W opisach przypadków odnotowano występo-
wanie raków kolczystokomórkowych grasicy, sromu 
i  skóry. Dodatkowo opisane współistniejące guzy to 
słabo zróżnicowane nowotwory, ACC z wieloma ogni-
skami pierwotnymi, raki drobnokomórkowe płuc, 
chłoniaki złośliwe, raki przewodowe piersi, rakowia-
ki, szpiczak mnogi, przejściowy rak pęcherza moczo-
wego, dobrze zróżnicowane nowotwory grasicy oraz 
raki dróg żółciowych.30-34
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zespół rakowiaka
Zespół rakowiaka obejmuje wiele objawów występują-
cych wtórnie do rakowiaka.35-38 Rakowiaki są niewiel-
kimi, żółtymi, dobrze ograniczonymi guzami, występu-
jącymi wzdłuż przewodu pokarmowego, jak również 
w  płucu. Najczęściej zajęte są wyrostek robaczkowy, 
jelito cienkie i odbytnica. Rakowiaki są guzami neuro-
endokrynnymi charakteryzującymi się wytwarzaniem 
serotoniny (5-hydroksytryptaminy, 5-HT). Chociaż są 
one klinicznie rzadkie (15 przypadków/1 000 000 osób), 
stanowią 75% guzów endokrynnych przewodu pokar-
mowego. Zespół rakowiaka często (u  75% chorych) 
objawia się okresowym zaczerwienieniem twarzy i  tu-
łowia z epizodami trwającymi 10-30 minut. Z zaczer-
wieniem wiążą się duszność, świszczący oddech, ból 
brzucha z nagłą biegunką, oraz zmiany w zastawkach 
serca i niedociśnienie.35,38 Rakowiaki stanowią około 
90% guzów przydatków. Innymi udokumentowanymi 
okolicami występowania rakowiaka są oskrzela, jaj-
nik, trzustka i  pęcherzyk żółciowy. Klasycznie, guzy 
pochodzące z przewodu pokarmowego nie powodują 
objawów do momentu, kiedy dają przerzuty do wątro-
by, ponieważ niezajęta, zdrowa wątroba może powodo-
wać detoksykację amin, które odpowiadają za wystą-
pienie objawów. Natomiast rakowiaki wywodzące się 
z  innych okolic (takie jak jajnik i oskrzela) sa źródłem 
objawów przed wystąpieniem przerzutów. Zespół ra-
kowiaka występuje u  około 10% pacjentów z  rako-
wiakami i  daje objawy, gdy substancje wazoaktywne 
dostają się do krążenia, unikając degradacji w wątro-
bie.35,38 Najistotniejszym objawem klinicznym wspo-
mnianym wcześniej jest zaczerwienienie (flushing) 
skóry, zwykle głowy i  górnej części klatki piersiowej. 
Charakterystycznymi cechami zespołu są również bie-
gunka sekrecyjna i  skurcze jelit. Jeżeli biegunka jest 
nasilona, może prowadzić do zaburzeń elektrolitowych 
i odwodnienia. Innymi objawami są nudności i wymio-
ty. Skurcz oskrzeli dotyczy mniejszej liczby pacjentów 
i często towarzyszy zaczerwienieniu. U około 50% pa-
cjentów występują zmiany w układzie krążenia spowo-
dowane włóknieniem zastawki trójdzielnej i  płucnej 
pod wpływem serotoniny. Wykazano, że zwiększone 
stężenie serotoniny w krążeniu wiąże się z niewydolno-
ścią serca na skutek gromadzenia się złogów włóknika 
na wsierdziu. Klinicznie TIPS jest trafnym akronimem 
angielskich słów „tricuspid insufficiency” (niewydol-
ność zastawki trójdzielnej) i „pulmonary stenosis” (ste-
noza zastawki płucnej), spowodowane włóknieniem za-
stawki trójdzielnej lub płucnej. Ból brzucha jest często 
spowodowany desmoplastycznymi reakcjami w obrębie 

krezki jelita lub przerzutami do wątroby.35-38 Co cieka-
we, powszechnie, choć błędnie uważa się, że seroto-
nina jest przyczyną zaczerwienienia. Zaczerwienienie 
jest wynikiem wytwarzania przez guz kalikreiny, enzy-
mu katalizującego konwersję kininogenu do lysylbra-
dykininy. Ta ostatnia jest następnie przekształcana do 
bradykininy, jednego z najsilniejszych znanych wazodi-
latatorów.35-38 Innymi składowymi zespołu rakowiaka 
są zespół pelagropodobny (prawdopodobnie spowodo-
wany przechodzeniem dużych ilości tryptofanu z cyklu 
syntezy witaminy B3 (niacyny) do syntezy 5-hydroksy-
indoli takich jak serotonina) i, rzadko, skurcz oskrze-
li. Patogeneza zmian w sercu i skurczu skrzeli nie jest 
poznana, ale w  ten ostatni jest prawdopodobnie za-
angażowane pobudzenie receptorów serotoninowych 
5-HT2B. U  większości pacjentów zachodzi również 
zwiększone wydalanie produktu degradacji serotoniny 
5-HIAA z moczem.35-38 Rozpoznanie często opiera się 
na wywiadzie klinicznym, pomiarze w surowicy stęże-
nia chromograniny A wydzielanej przez guz i pomiarze 
stężenia 5-HIAA w  dobowej zbiórce moczu. Pacjenci 
z  zespołem rakowiaka zwykle wydzielają więcej niż  
25 mg 5-HIAA w ciągu doby. Ze względu na koniecz-
ność lokalizacji zarówno zmian pierwotnych, jak i prze-
rzutów, metodą obrazowania z wyboru jest oktreoskan, 
w  którym znakowane 111indem analogi somatostaty-
ny są wykorzystane w scyntylografii w celu wykrycia 
receptorów somatostatyny w  guzie. Średnie wskaź-
niki wykrywania w  tej metodzie wynoszą około 89%, 
w przeciwieństwie do innych metod obrazowania, ta-
kich jak tomografia komputerowa i  rezonans magne-
tyczny, z których każda ma wskaźniki wykrywania na 
poziomie 80%. Zwykle obrazy TK uwidoczniają zmiany 
przypominające pająka lub kraba w krezce, spowodo-
wane włóknieniem wywołanym uwalnianiem seroto-
niny. Pozytonowa tomografia emisyjna (która ocenia 
zwiększony metabolizm glukozy) może również pomóc 
w  lokalizacji pierwotnych zmian rakowiaka lub po-
twierdzić obecność przerzutów.35-38

choroba cowden (zespół mnogich 
hamartoma)
Choroba Cowden jest chorobą dziedziczoną autoso-
malnie dominująco, w której dochodzi do rozwoju ha-
martoma w obrębie skóry, błon śluzowych, przewodu 
pokarmowego, kości, ośrodkowego układu nerwowego 
i układu moczowo-płciowego. Hamartoma to niewiel-
kie, łagodne zmiany, które najczęściej obserwowane 
są na skórze i błonach śluzowych. Osoby z  zespołem 
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Cowden wykazują zwiększone ryzyko rozwoju kilku 
typów nowotworów, włączając nowotwory piersi, tarczy-
cy i macicy. U kobiet z zespołem Cowden zwiększone jest 
ryzyko rozwoju raka piersi, wynoszące 25-50%, nawet  
u 75% z nich stwierdza się łagodne zmiany w piersiach, 
takie jak hiperplazja przewodowa, papilomatoza we-
wnątrzprzewodowa, gruczolistość, atrofia płacikowa, 
gruczolakowłókniaki oraz zmiany włóknistotorbielowa-
te.39-41 U ponad połowy chorych występują gruczolaki 
pęcherzykowe lub wole wieloguzkowe tarczycy. Innymi 
nowotworami, które wydają się związane z  zespołem 
Cowden, są raki endometrium i nerek. Innymi oznaka-
mi i objawami zespołu Cowden są powiększona głowa, 
rzadki łagodny guz mózgu zwany chorobą Lhermitte’a-
Duclosa oraz glikogenowa akantoza przełyku. U więk-
szości chorych charakterystyczne zmiany pojawiają 
się do 20 roku życia.39-41 Do charakterystycznych ob-
jawów skórno-śluzówkowych, które są zawsze obecne, 
należą mnogie tricholemmoma twarzy zlokalizowane 
w środkowej części twarzy oraz w okolicy okołoustnej, 
mnogie grudki na śluzówce policzków, które opalizu-
ją dając wygląd kostki brukowej, rogowacenie akralne 
oraz rogowacenie dłoni i podeszew. Stałymi objawami 
układowymi są polipy przewodu pokarmowego, guzy 
tarczycy, zmiany włóknisto-torbielowate piersi oraz tor-
biele jajników. U 40-50% pacjentów z chorobą Cowden 
wykazano obecność nowotworów złośliwych; naj- 
częstszym jest ACC piersi, który występuje u 20-30% 
kobiet z tą chorobą. W mniejszym stopniu z tym scho-
rzeniem związane są raki tarczycy, jelita grubego, 
prostaty, macicy, szyjki macicy, pęcherza moczowego. 
Członkowie rodzin pacjentów z  tym zespołem powin-
ni być z  tego względu oceniani pod kątem obecności 
zmian chorobowych. Mutacje w genie PTEN (homolog 
fosfatazy i tensyny) powodują zespół Cowden.39-41 PTEN 
jest genem supresorowym guza, co oznacza, że pozwala 
on kontrolować wzrost i podziały komórkowe. Wrodzone 
mutacje w genie PTEN wykazano u 80% osób z zespołem 
Cowden. Mutacje te uniemożliwiają białku PTEN sku-
teczną regulację przeżycia komórek i  ich podziałów, co 
może prowadzić do powstawania guzów. Zespół Cowden 
jest jedną z kilku wrodzonych chorób spowodowanych 
mutacjami w genie PTEN.39-41 W pozostałych 20% przy-
padków zespołu Cowden przyczyna choroby nie jest 
znana. Niektóre mogą być powodowane przez mutacje 
zlokalizowane w regionie DNA regulującym aktywność 
genu PTEN, inne  przez mutacje w pewnych podjednost-
kach dehydrogenazy bursztynianowej, enzymu mito-
chondrialnego. Mutacje dehydrogenazy bursztynianowej 
są również dziedziczone w sposób autosomalny dominu-

jący, tak więc jedna kopia zmienionego genu w każdej 
komórce jest wystarczająca, aby powodować to zaburze-
nie. W niektórych przypadkach chora osoba dziedziczy 
mutację od innej chorej osoby. Inne przypadki mogą po-
wstawać z mutacji de novo. Przypadki de novo występują 
u osób bez wywiadu rodzinnego w kierunku tej choroby. 
Oprócz innych objawów, charakteryzują się one licznymi 
hamartoma.39-41

zapalenie skórno-mięśniowe
Zapalenie skórno-mięśniowe (DM) jest chorobą zapal-
ną powodującą występowanie miopatii proksymalnej, 
sinawych (heliotropowych) zmian zapalnych w okoli-
cach okołooczodołowych i na powiekach, plam rumie-
niowych i wykwitów pokrzywkowych, które szerzą się 
od twarzy do szyi, a następnie na barki i ramiona, oraz 
płaskich sinawch grudek na skórze grzbietów rąk (grud-
ki Gottrona).42-44 Obserwowane są również teleangiek-
tazje okołopaznokciowe, przerost oskórka paznokcia, 
poikilodermia, łysienie ze złuszczaniem oraz najczę-
ściej w  postaciach młodzieńczych DM, zwapnienia 
skóry. Objawy układowe mogą obejmować symetrycz-
ne proksymalne osłabienie siły mieśniowej, gorączkę, 
brak apetytu, utratę masy ciała oraz zespół Raynaud. 
U pacjentów z DM powyżej 50 r.ż. ryzyko rozwoju no-
wotworu jest zwiększone, u 25-30% z nich rozpoznaje 
się towarzyszący nowotwór złośliwy.42-44 W  badaniu  
57 chorych z DM i nowotworem złośliwym autorzy wy-
kazali, że rozpoznanie nowotworu następowało w 39% 
przypadków przed rozpoznaniem DM, w  34% przy-
padków po rozpoznaniu DM, jednoczesne rozpoznanie 
obu chorób miało miejsce w 27% przypadków. Rak jaj-
nika jest częściej obserwowany u pacjentek z DM niż 
w  populacji ogólnej; jednak częstość występowania 
innych typów nowotworów obserwowanych u pacjen-
tów z DM jest podobna do obserwowanej w populacji 
ogólnej, więc pacjenci powinni mieć wykonywane ba-
dania w kierunku nowotworów stosowne do ich wieku. 
Większość nowotworów jest rozpoznawana w  ciągu 
dwóch lat od rozpoznania DM, więc chorzy powinni 
być obserwowani przez co najmniej 3 lata po postawie-
niu początkowego rozpoznania DM.42-44

erythema gyratum repens
Erythema gyratum repens (EGR) jest osutką skórną, 
charakteryzującą się występowaniem koncentrycznych, 
rumieniowych, łuszczących się zmian o wyglądzie sło-
jów drzewa. Często zmiany te są swędzące i  zajmu-
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ją skórę tułowia oraz proksymalne odcinki kończyn, 
oszczędzając twarz, ręce i  stopy.45-48 Czasami może 
również występować rogowiec dłoni i  stóp oraz rybia 
łuska. W jednym doniesieniu, u 84% pacjentów z EGR 
stwierdzano nowotwór złośliwy, najczęściej był to rak 
płuca. Innymi okolicami rozwoju nowotworu złośliwe-
go związanego z EGR są pierś, pęcherz moczowy, ma-
cica, przewód pokarmowy oraz gruczoł krokowy.45-48 
Zmiany skórne zwykle wyprzedzają wykrycie nowotwo-
ru złośliwego, zazwyczaj zmniejszając się lub ustępując 
po skutecznym leczeniu nowotworu. EGR jest migrują-
cym rumieniem, przybierającym kształt figur lub kształt 
cykliczny, który jak się uważa ma charakter paraneopla-
styczny.45-48 Oprócz innych cech klinicznych, charakte-
rystyczne koncentryczne rumieniowe smugi tworzące 
obraz słojów drzewa pozwalają na odróżnienie EGR od 
innych rumieni takich jak erythema annulare centrifu-
gum, erythema chronicum migrans i erythema margi-
natum. Patogeneza EGR pozostaje nieznana, proponuje 
się następujące hipotezy: pierwsza głosi, że dochodzi do 
wytwarzania przeciwciał w obrębie guza, które reagują 
krzyżowo z endogennymi antygenami skóry.45-48 Druga 
hipoteza mówi, że produkty guza mogą zmieniać en-
dogenne antygeny skóry, sprawiając że stają się one 
podatne na rozpoznawanie przez własne przeciwciała. 
Trzecia hipoteza głosi, że antygeny guza mogą tworzyć 
kompleksy immunologiczne z  przeciwciałami, które 
są następnie odkładane w  skórze. Zaproponowano 
również mechanizm migracji rumienia.45-48 Model 
ten opiera się na zjawisku substancji podstawowej. 
Granulocyty uwalniają czynniki pobudzające prolifera-
cję fibroblastów, które wytwarzają substancję podsta-
wową o zwiększonej lepkości. Substancja podstawowa 
o  zwiększonej lepkości hamuje lub odgranicza roz-
przestrzenianie się mediatorów zapalnych w tkankach. 
W EGR powiększający się rumień może być spowodo-
wany zwiększoną ilością mediatorów zapalnych w zrę-
bie, który nie jest w stanie zahamować ich rozprzestrze-
niania, w  ten sposób dochodzi do zjawiska migracji 
rumienia. EGR występuje rzadko, przegląd kliniczny 
z  1992 roku przeprowadzony przez Boyda podawał  
49 przypadków opisanych w piśmiennictwie. Aktualnie 
w piśmiennictwie znajduje się kilka dodatkowych przy-
padków.45-48 Ze zmianami skórnymi w przebiegu EGR 
nie wiążą się żadne swoiste powikłania, a zmiany same 
w sobie nie prowadzą do śmierci. Objawy związane ze 
zmianami obejmują nasilony świąd, zachorowalność 
i umieralność są związane z towarzyszącym nowotwo-
rem złośliwym. EGR występuje głównie u  osób rasy 
białej, stosunek mężczyzn do kobiet wynosi 2:1. Zwykle 

pojawia się u  osób powyżej 40 r.ż., średnio w  wie- 
ku 63 lat, jednak są doniesienia o  chorych od 16 do  
75 r.ż.45-48 Pojawienie się EGR często poprzedza wykry-
cie nowotworu. Zmiany skórne są obecne przeciętnie 
9 miesięcy przed rozpoznaniem nowotworu złośliwego 
(zakres 1-72 miesięcy). W mniejszej grupie pacjentów 
EGR wystąpił jednocześnie z  wykryciem nowotworu 
lub do 9 miesięcy po nim. EGR daje różne objawy kli-
niczne o następujących cechach: obraz słojów drzewa 
wytworzony przez koncentryczne, łagodnie łuszczące 
się zmiany albo płaski lub uniesiony rumień całkiem 
szybkie przemieszczanie się zmian (do 1 cm/24 h), na-
silony świąd, przebieg zmian skórnych jest odzwiercie-
dleniem przebiegu nowotworu, z ustępowaniem zmian 
i świądu w ciągu 6 tygodni po ustąpieniu leżącej u pod-
staw choroby.45-48

Rybia łuska nabyta
Rybia łuska nabyta charakteryzuje się występowaniem 
romboidalnych łusek uniesionych ponad powierzchnię 
skóry. Rybia łuska może być wczesnym objawem pew-
nych chorób układowych (np. trądu, niedoczynności 
tarczycy, chłoniaka i  AIDS).49-53 Niektóre leki powo-
dują rybią łuskę (np. kwas nikotynowy, triparanol i bu-
tyrofenony). Łuski mogą być łagodne i  zlokalizowane 
na tułowiu i kończynach dolnych lub pogrubiałe i roz-
ległe. Biopsja skóry ichtiotycznej zwykle nie jest dia-
gnostyczna dla choroby systemowej, jednak są wyjątki. 
Najwyraźniej jest to widoczne w przypadku sarkoidozy, 
gdzie gruba łuska może występować na kończynach 
dolnych, a biopsja typowo przedstawia charakterystycz-
ne ziarniniaki. Leczenie rybiej łuski obejmuje usunięcie 
czynników zaostrzających, jak również stosowanie pre-
paratów nawilżających i keratolitycznych; w niektórych 
przypadkach  może być wskazana profilaktyka zaka-
żeń. W przypadku rybiej łuski wywołanej zaburzeniem 
układowym wyniki leczenia są najlepsze, jeśli można 
skorygować proces pierwotny.49-53 W  każdej postaci 
rybiej łuski dochodzi do uszkodzenia bariery naskór-
kowej, a  wszelkie leczenie zewnętrzne powinno być 
stosowane z rozwagą ze względu na możliwość zwięk-
szonego wchłaniania i wynikającej z tego toksyczności. 
Emolient, najlepiej oczyszczona wazelina, olej mineral-
ny lub lotiony zawierające mocznik lub α-hydrokykwasy 
(np. kwas mlekowy, glikolowy i pirogronowy) powinny 
być nakładane dwa razy dziennie, szczególnie po ką-
pieli, kiedy skóra jest wilgotna. Ręcznikiem można usu-
nąć nadmiar preparatu. Rybia łuska zwykle odpowiada 
dobrze na keratolityczny glikol propylenowy. Okluzję 
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należy utrzymywać przez noc. Po zmniejszeniu łusz-
czenia się skóry leczenie  można stosować rzadziej. 
Innymi przydatnymi preparatami keratolitycznymi są 
kremy oparte na ceramidach, 6% żel zawierający kwas 
salicylowy, hydrofilowa wazelina z wodą (w równych 
częściach) oraz alfa-hydroksykwasy na różnych podło-
żach. Krem zawierający kalcypotriol również był sto-
sowany z powodzeniem; jednak ta pochodna witami- 
ny D może powodować hiperkalcemię, kiedy jest sto-
sowana na rozległe powierzchnie, szczególnie u dzie-
ci. Co ważne, rybią łuskę należy odróżnić od suchości 
skóry, która często dobrze reaguje na kremy nawilżają-
ce.49-53 Jak wcześniej zauważono, chociaż stosowanie 
wybranych środków leczniczych oraz łagodne choroby 
mogą być związane z rybią łuską nabytą (włączając nie-
doczynność tarczycy, sarkoidozę oraz niedożywienie), 
początek rybiej łuski w wieku dorosłym często wiąże 
się z nowotworem złośliwym.49-53 Choroba Hodgkina 
była wykrywana u około 70% pacjentów z rybią łuską 
nabytą i  nowotworem narządów wewnętrznych.49-53 
Rybia łuska nabyta jest również związana z chłoniaka-
mi z limfocytów T, szpiczakiem mnogim, a także nowo-
tworami płuca, piersi i szyjki macicy.

Neurofibromatoza (choroba  
von Recklinghausena)
Neurofibromatoza (NF) jest chorobą dziedziczoną au-
tosomalnie dominująco, charakteryzującą się zmianami 
rozwojowymi układu nerwowego, kości i skóry. NF po-
woduje łagodne guzy.54-58 NF typu 2 jest często związa-
na ze skoliozą (skrzywieniem kręgosłupa), plamami café 
au lait, zaburzeniami uczenia się, problemami ocznymi 
oraz padaczką. Zmianami skórnymi w przebiegu NF 
są nerwiakowłókniaki, liczne plamy café au lait, piegi 
okolic pachowych, przebarwienia, olbrzymie owłosio-
ne znamiona barwnikowe. W NF typu 1, najczęstszy-
mi guzami układu nerwowego są glejaki nerwu wzro-
kowego. Występują one u około 15% pacjentów i  jeśli 
nie są leczone, mogą prowadzić do ślepoty. Innymi 
nowotworami układu nerwowego związanymi z NF są 
gwiaździaki, schwannoma nerwu przedsionkowego-
-ślimakowego (nerwiaki nerwu słuchowego), rzadziej 
wyściółczaki i oponiaki.54-58 W NF typu 2 istnieje bliski 
związek z nerwiakami słuchowymi. Pacjenci z NF pozo-
stają w grupie ryzyka rozwoju innych guzów pochodzą-
cych z grzebienia neuronalnego, takich jak neurofibro-
sarcoma, pheochromocytoma i rhabdomyosarcoma. NF 
typu 1 jest spowodowana mutacją genu zlokalizowanego 
na długim ramieniu chromosomu 17, który koduje biał-

ko znane jako neurofibromina, odgrywające rolę w sy-
gnałowaniu śródkomórkowym. Neurofibromina jest ne-
gatywnym regulatorem onkogenu Ras. Zmutowany gen 
jest przekazywany w sposób autosomalny dominujący, 
ale nawet w 50% przypadków NF typu 1 powstaje w wy-
niku mutacji spontanicznej. Częstość występowania 
NF-1 wynosi około 1:3500 żywych urodzeń.54-58 Gen 
dla neurofibrominy został zsekwencjonowany i  składa 
się z 350 000 par zasad. Jednak białko składa się z 2818 
aminokwasów, co prowadzi do koncepcji wariantów 
białka. Na przykład eksony 9a, 23a i 48a wykazują eks-
presję odpowiednio w  neuronach przodomózgowia, 
mięśniach oraz dojrzałych neuronach. Badania homo-
logii wykazały, że neurofibromina jest w 30% podob-
na do rodziny białek aktywujących GTPazę (GAP).54-58 
Homologiczna sekwencja mieści się w środkowej części 
neurofibrominy i jako wykazująca podobieństwo do ro-
dziny GAP, jest rozpoznawana jako negatywny regula-
tor kinazy Ras. Dodatkowo, ponieważ neurofibromina 
jest dużym białkiem, zidentyfikowano inne aktywne 
domeny. Jedna z  takich domen wchodzi w  interakcję 
z białkową cyklazą adenylową, a druga z białkiem po-
średniczącym w odpowiedzi na kolapsynę. Wraz z jesz-
cze nie odkrytym domenami, neurofibromina reguluje 
wiele szlaków odpowiedzialnych za podziały komór-
kowe, zaburzenia uczenia się oraz defekty kostne, od-
grywa również rolę w rozwoju nerwowym. Jej pocho-
dzenie komórkowe jest niepewne, może wywodzić się 
z komórek Schwanna, innych komórek okołoneurono-
wych lub fibroblastów.54-58 Nerwiakowłókniaki mogą 
występować sporadycznie lub w połączeniu z NF i  po-
jawiają się na każdym odcinku nerwu obwodowego. 
Nerwiakowłókniaki skóry są spoistymi guzkami różnych 
rozmiarów, zlokalizowanymi pod skórą. Pojedyncze 
nerwiakowłokniaki mogą również występować w  ob-
rębie głębiej położonych pni nerwowych i widoczne są 
tylko w  trakcie przekrojowych badań obrazowych (np. 
TK lub rezonans magnetyczny) jako wrzecionowate po-
szerzenie nerwu.54-58 Charakterystyczną zmianą skórną 
dla NF typu 1 jest nerwiakowłókniak. Zmiany te skła-
dają się z warstw tkanki nerwiakowłókniakowej, która 
może naciekać i powlekać duże nerwy, naczynia krwio-
nośne oraz istotne dla życia struktury. Usunięcie zmian 
bez spowodowania istotnego uszkodzenia otaczających 
nerwów i tkanek, jest trudne, a czasami wręcz niemoż-
liwe.54-58 Kiedy nerwiakowłókniak występuje na kończy-
nie dolnej czy górnej, powoduje zwiększony przepływ 
krwi, co może przyspieszać wzrost kończyny. Może to 
być przyczyną różnic długości kończyn. Aby je wyrów-
nać w dzieciństwie, stosuje się leczenie ortopedyczne  
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(epifizjodezę), mające na celu zatrzymanie wzrostu 
chrząstki nasadowej kości.54-58 Epifizjodeza może być 
wykonywana z jednej strony kości w celu korekcji defor-
macji kostnych lub z obu stron w celu całkowitego za-
hamowania wzrostu kości. Leczenie chirurgiczne musi 
być również starannie zaplanowane, ponieważ jest nie-
odwracalne. Klinicznym celem jest uzyskanie kończyn 
prawie jednakowej długości.54-58 Schwannoma są gu-
zami zewnętrznej osłonki nerwowej, obserwowanymi 
częściej w NF typu 1. W praktyce główną różnicą mię-
dzy schwannoma a izolowanym nerwiakowłókniakiem 
jest to, że schwannoma można usunąć, oszczędzając 
nerw, natomiast resekcja nerwiakowłókniaka wymaga 
poświęcenia nerwu. Złośliwe guzy zewnętrznej osłonki 
nerwu, neurofibrosarcoma, mogą powstawać w wyni-
ku zmian degeneracyjnych z nerwiakowłókniaków, jest 
to jednak rzadkie zjawisko.54-58 Ryzyko takiej transfor-
macji w ciągu życia wynosi 8-12%. To opracowanie nie 
obejmuje objawów NF związanych z zajęciem ośrodko-
wego układu nerwowego, zaburzeń poznawczych i ob-
jawów szkieletowych.

Pęcherzyca paraneoplastyczna
Pęcherzyca paraneoplastyczna (PNP) jest akantoli-
tycznym zespołem skórno-śluzówkowym charaktery-
zującym się występowaniem bolesnych nadżerek błon 
śluzowych, owrzodzeń oraz polimorficznych zmian 
skórnych, które postępują do zmian pęcherzowych na 
tułowiu i  kończynach.59-63 Cechami histologicznymi 
są powierzchowne zmiany o charakterze wakuolizacji, 
martwica keratynocytów oraz akantoliza śródnabłon-
kowa. Nowotworami złośliwymi związanymi z PNP są 
zaburzenia limfoproliferacyjne, takie jak niehodgkinow-
ski chłoniak z komórek B, przewlekła białaczka limfo-
cytarna, makroglobulinemia Waldenströma, choroba 
Hodgkina, chłoniak z komórek T, guz Castlemana oraz 
grasiczak. PNP charakteryzuje się wysokim wskaź-
nikiem śmiertelności (75-80%). Innymi nowotwora-
mi związanymi z PNP są mięsak Kaposiego oraz no-
wotwory piersi, skóry, błon śluzowych, płuc, macicy, 
szyjki macicy, jajnika, żołądka, wątroby i  przewodu 
pokarmowego. Autorzy jednej z pracy opisali 16 przy-
padków pęcherzycy związanych z miastenią gravis oraz 
grasiczakiem, 11 związanych z  samą miastenią gra-
vis oraz 8 związanych z  zapaleniem grasicy i  samym 
grasiczakiem.59-63 U prawie połowy (43%) badanych 
stwierdzono pęcherzycę rumieniowatą, a u jednej trze-
ciej pęcherzycę zwykłą. Wpływ usunięcia grasicy na 
przebieg choroby jest różny. Pęcherzyca zwykła i  ru-

mieniowata były jednakowo częste w połączeniu z gra-
siczakiem, każda z nich występowała w 44% przypad-
ków, a pęcherzyca liściasta była obserwowana w 11% 
przypadków.59-63 W ponad połowie przypadków grasi-
czak wyprzedzał pęcherzycę (średnio o 89 miesięcy), 
w  22% grasiczak diagnozowany był po rozpoznaniu 
pęcherzycy (średnio po 25 miesiącach); tylko w  jed-
nym przypadku choroby zostały rozpoznane jednocze-
śnie. Opisano również związek pęcherzycy, grasiczaka 
i chorób autoimmunologicznych.59-63 Miastenia gravis 
jest jak dotąd najczęstszą chorobą autoimmunologicz-
ną związaną z pęcherzycą. Wśród innych chorób auto-
immunologicznych wymienia się czerwonokrwinkową 
aplazję szpiku kostnego, układowy toczeń rumieniowaty 
oraz pemfigoid pęcherzowy. Pęcherzyca zwykła, pęche-
rzyca rumieniowata oraz pęcherzyca liściasta występują 
z niemal równą częstością. Chociaż choroby te w  tym 
opracowaniu są omawiane pod tytułem PNP, być może 
bardziej precyzyjnym określeniem byłoby skórna parane-
oplastyczna autoimmunologiczna choroba pęcherzowa. 
Autoprzeciwciała w surowicy pacjentów z PNP tworzą 
kompleks wysokocząsteczkowych protein pochodzących 
z keratynocytów o względnych masach cząsteczkowych 
wynoszących 250, 230, 210, 190 i 170 kDa. Wiadomo, że 
antygen 250 kDa reprezentuje desmoplakinę I, a anty-
gen 210 kDa reprezentuje desmoplakinę II (białka de-
smosomalne). Antygen 230 kDa jest antygenem pemfi-
goidu pęcherzowego. Wykrywano również przeciwciała 
skierowane przeciwko antygenowi 130 kDa (podobne do 
obserwowanych w pęcherzycy zwykłej). Desmoplakiny 
mają również podstawowe znaczenie w  kotwiczeniu 
sieci filamentów pośrednich do desmosomów.59-63

łupież okrągły (pityriasis rotunda)
Łupież okrągły jest niezwykłą chorobą skóry, charak-
teryzującą się okrągłymi, łuszczącymi się, przebar-
wionymi zmianami na tułowiu i  proksymalnych czę-
ściach kończyn.49 Ręce, stopy i twarz są zwykle wolne 
od zmian. Jest on częściej obserwowany u  pacjen-
tów o  silnej pigmentacji skóry pochodzących z Afryki 
Południowej lub Karaibów. Pityriasis rotunda jest zwią-
zany z nowotworami złośliwymi narządów wewnętrz-
nych w 6% przypadków, najczęstszymi nowotworami 
są rak żołądka i nowotwory wątroby.49

Pyoderma gangrenosum
Pyoderma gangrenosum (PG) charakteryzuje się zmia-
nami rozpoczynającymi się jako bolesne krosty lub ru-
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mieniowe guzki, które następnie tworzą owrzodzenie 
z  uniesionymi, sinawymi, podminowanymi brzegami 
oraz krwotocznymi wysiękiem częściowo pokrytym 
martwiczą tkanką.64-66 Nawet u 50% pacjentów z PG 
współwystępują m.in. zapalne choroby jelit, uchyłko-
watość jelit, zapalenie stawów, przewlekłe zapalenie 
wątroby, zespół Behçeta oraz rozrosty hematologicz-
ne.64-66 Częstość współistniejących nowotworów zło-
śliwych u pacjentów z PG jest niepewna, ale oceniana 
na 4,5 do 7%.64-66 Atypowa lub pęcherzowa postać PG 
jest związana z nowotworami hematologicznymi, naj-
częściej z ostrą białaczką szpikową. Istnieją doniesienia 
o jej występowaniu w przewlekłej białaczce szpikowej, 
szpiczaku mnogim (zwykle IgA), makroglobulinemii 
Waldenströma, chłoniakach ziarniczych i  nieziarni-
czych oraz guzach litych, takich jak rakowiak, rak jelita 
grubego, piersi i pęcherza moczowego.64-66

obrzęk Quinckego (obrzęk 
naczynioruchowy i pokrzywka 
paraneoplastyczna)
Obrzęk naczynioruchowy charakteryzuje się nagłym 
początkiem z obecnością nieswędzących, niebliznowa-
ciejących, ograniczonych obszarów obrzęku, wtórnych 
do zwiększonej przepuszczalności naczyń.67,68 Obrzęk 
naczynioruchowy jest najbardziej widoczny w tkankach 
podlegających rozciąganiu, takich jak wargi, oczy, mał-
żowiny uszne i  język, może również zajmować krtań, 
kończyny i narządy płciowe. Obrzęk naczynioruchowy 
może być sklasyfikowany jako wrodzony obrzęk naczy-
nioruchowy, obrzęk naczynioruchowy spowodowany 
nabytym niedoborem inhibitora pierwszej składowej 
ludzkiego dopełniacza (C1-INH), obrzęk naczynioru-
chowy związany z  reakcjami alergicznymi, obrzęk na-
czynioruchowy lekopochodny oraz idiopatyczny obrzęk 
naczynioruchowy. Obrzęk naczynioruchowy spowodo-
wany nabytym niedoborem C1-INH jest rzadką choro-
bą. Charakteryzuje się zwiększonym zużyciem C1-INH, 
które prowadzi do zwiększonej reakcji kaskadowej 
układu dopełniacza i do zwiększonej przepuszczalności 
naczyń i obrzęku. Obrzęku naczynioruchowego z nie-
doboru C1-INH należy spodziewać się u  pacjentów 
z wywiadem nawrotowego obrzęku naczynioruchowe-
go bez pokrzywki w czasie lub po ukończeniu czwartej 
dekady życia, z ujemnym wywiadem rodzinnym w kie-
runku obrzęku naczynioruchowego i  z czynnościowy-
mi stężeniami C1-INH poniżej 50% normy.67,68 Obrzęk 
naczynioruchowy z  niedoboru C1-INH jest związany 
z przewlekłą białaczką limfocytarną, chłoniakiem nie-

ziarniczym, szpiczakiem mnogim oraz makroglobuli-
nemią Waldenstöma. Na podstawie badania przepro-
wadzonego u  128 pacjentów stwierdzono, że ryzyko 
wystąpienia nowotworu układu hematologiczno-lim-
fatycznego wynosi 35%, a  dla innych nowotworów 
8%.67,68

zespół Sweeta (ostra neutrofilowa 
dermatoza gorączkowa)
Zespół Sweeta charakteryzuje się gorączką, neutrofilią 
oraz nagłym początkiem rumieniowych, bolesnych gru-
dek i guzków, które zlewają się i  tworzą nieregularne, 
wyraźnie odgraniczone blaszki, początkowo zlokalizo-
wane na skórze twarzy, szyi i kończyn.69,70 W obrębie 
zmian często obserwuje się tworzenie pseudopęche-
rzyków, zmian pęcherzowych, które spowodowane są 
nasilonym obrzękiem. Pozaskórnymi objawami zespołu 
Sweeta są zapalenie stawów, zapalenie spojówek oraz 
zapalenie nadtwardówki. Histologicznie zespół charak-
teryzuje się naciekiem zapalnym zawierającym głównie 
neutrofile, rozproszone w  górnych warstwach skóry 
właściwej.69,70 Zespół Sweeta może być idiopatyczny, 
związany z  zakażeniem górnych dróg oddechowych, 
polekowy, lub związany z  nowotworami złośliwymi 
(paraneoplastyczny), w  którym początek lub nawrót 
zmian skórnych są czasowo związane z  obecnością 
nowotworu. Niektóre badania retrospektywne zostały 
przeprowadzone, aby ocenić częstość występowania 
nowotworu złośliwego związanego z zespołem Sweeta. 
W  niektórych pracach wykazano, że wśród 448 zba-
danych osób u 96 (21%) stwierdzano jednocześnie no-
wotwór hematologiczny lub guz lity.69,70 Najczęstszym 
nowotworem hematologicznym była ostra białaczka 
szpikowa, a spośród guzów litych częste były nowotwo-
ry narządów moczowo-płciowych, piersi oraz przewo-
du pokarmowego. Cechami, które mogą sugerować, 
że przyczyną zespołu jest nowotwór złośliwy, są brak 
poprzedzającej infekcji dróg oddechowych, niedokrwi-
stość, nieprawidłowości dotyczące płytek krwi oraz pę-
cherzowa PG z owrzodzeniem.69,70

Choroba Degosa określana także złośliwą zaniko-
wą grudkowatością (malignant atrophic papulosis) 
jest rzadką chorobą naczyń, która dotyczy śródbłonka 
małych tętnic i żył, prowadząc do ich zamknięcia (blo-
kady naczynia) oraz zawału tkanki.71-73 Zajęte naczy-
nia krwionośne to również te odżywiające skórę, prze-
wód pokarmowy oraz ośrodkowy układ nerwowy.71-73 
Stąd choroba może powodować niedokrwienie jelit 
(niedokrwienie krezki jelita lub niedokrwienne zapa-
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lenie jelit), przewlekłe zmiany skórne, zmiany oczne, 
udary, zmiany w obrębie rdzenia kręgowego, mnogie 
zapalenie pojednyczych nerwów (mononeuritis multi-
plex), padaczkę, bóle głowy lub zaburzenia poznawcze. 
Opisano również zmiany wysiękowe w opłucnej i osier-
dziu. Średni czas przeżycia wynosi 2-3 lata, choroba 
może prowadzić do zgonu, chociaż niekiedy przybie-
ra postać łagodną (Degos’ acanthoma), która zajmu-
je tylko skórę.71-73 Obecnie na świecie życje mniej niż 
50 pacjentów z  tą chorobą, w piśmiennictwie opisano 
mniej niż 200 przypadków. Możliwości terapeutyczne 
są ograniczone, ograniczają się głównie do leków prze-
ciwpłytkowych, antykoagulantów oraz leków immuno-
supresyjnych; wyniki leczenia dotyczą danych z opisów 
przypadków. Sugeruje się, że choroba Degosa nie jest 
łagodną jednostką nozologiczną, ale końcowym klinicz-
nym i histologicznym punktem kilku różnych układo-
wych chorób naczyń.71-73

Tripe palms
Tripe palms jest zespołem charakteryzującym się wystę-
powaniem głębokich pobruzdowań, z pogrubiałą i jed-
nocześnie aksamitną skórą dłoni (a czasami podeszew), 
przypominającą powierzchnię kosmków jelitowych.74 

Histologicznie często opisywane są  hperkeratoza, 
papilomatoza oraz akantoza. W  pracy przeglądowej 
przeprowadzonej u  77 pacjentów z  zespołem tripe 
palms, w  ponad 90% przypadków był on związany 
z nowotworem, a w 77% z rogowaceniem ciemnym.74 
Najczęstszymi guzami były nowotwory płuc i żołądka. 
U ponad 40% pacjentów zespół tripe palms był pierw-
szą oznaką nowotworu, w  30% rozpoznanie zespołu 
było poprzedzone rozpoznaniem nowotworu.74

zespół żyły głównej górnej
Żyła główna górna drenuje duży obszar głowy, szyi, gór-
nej części klatki piersiowej i kończyn górnych. Zespół 
żyły głównej górnej (superior vena cava syndrome, 
SVCS) jest wywołany stopniową kompresją żyły głów-
nej górnej, prowadzącą do blokady przepływu żylne-
go.75 Najczęstszymi objawami są duszność oraz obrzęk 
twarzy. Obrzęk twarzy i  kończyny górnej oraz posze-
rzenie żył szyjnych (z sinicą lub bez niej) są zazwyczaj 
obecne w czasie badania fizykalnego. Najczęstszą przy-
czyną SVCS jest nowotwór zlokalizowany w śródpier-
siu. Rak oskrzelopochodny jest związany z 80% przy-
padków SVCS, większość przypadków stanowi rak 
drobnokomórkowy, chłoniaki zlokalizowane w  śród-

piersiu są związane z 18% przypadków. Rzadziej, SVCS 
może być spowodowany przez przerzuty innych nowo-
tworów.75 Niezłośliwe przyczyny SVCS to włóknienie 
śródpiersia, tętniaki aorty, zapalenie naczyń, zakaże-
nia, łagodne guzy śródpiersia oraz zakrzepy wtórne do 
obecności wkłuć centralnych.75

zespół wernera związany 
z nowotworami złośliwymi
Zespół Wernera jest rzadką, autosomalnie recesywną 
chorobą prowadzącą do przedwczesnego starzenia.75-79 
Charakteryzuje się występowaniem zaćmy, niskim 
wzrostem, przedwczesnym siwieniem włosów, przed-
wczesnym łysieniem, zanikiem krtani, wysokim głosem, 
zanikiem mięśni dystalnych, zaburzeniami endokryno-
logicznymi takimi jak cukrzyca, osteoporoza i hipogo-
nadyzm. Do objawów skórnych zespołu Wernera na-
leży suchość skóry, zanik, zmiany twardzinopodobne, 
dziobiasty nos, hiperkeratoza nad wyroślami kostnymi 
oraz przewlekłe owrzodzenia kończyn dolnych. Autorzy 
niektórych prac opisywali przypadki zespołu Wernera 
związanego z  fibrosarcoma śródpiersia lub mnogimi 
rakami podstawnokomórkowymi. W  dwóch rakach 
podstawnokomórkowych, ze względu na stwardnie-
nie skóry utrudniające ocenę rozmiaru guza, wykona-
no kontrolowane mikroskopowo wycięcie (chirurgia 
Mohsa).75-79

kępki żółte
Rozsiane płaskie normolipemiczne kępki żółte to duże, 
żółto-brązowe, blaszkowate zmiany, klasycznie zajmu-
jące powieki, boczne powierzchnie szyi, górną część 
tułowia, pośladki i  zgięcia stawowe. Histologicznie, 
zmiany zawierają w obrębie skóry właściwej skupiska 
okołonaczyniowych komórek olbrzymich z piankowatą 
cytoplazmą. Rozsiane płaskie normolipemiczne kępki 
żółte są związane z gammapatią monoklonalną, szpi-
czakiem mnogim, ziarniniakiem grzybiastym i  innymi 
chorobami limfo- i mieloproliferacyjnymi oraz chorobą 
Castlemana. Udokumentowany jest również związek 
zmian z angiokeratomą Fordyce’a.80

zespół żółtych paznokci
Zespół żółtych paznokci (yellow nail syndrome, YNS) 
jest rzadką chorobą charakteryzującą się zmianami 
paznokciowymi, obrzękiem limfatycznym, naciekami 
opłucnej oraz przewlekłymi zakażeniami układu od-
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dechowego, takimi jak zapalenie oskrzeli i  zapalenie 
zatok.81-83 Zajęte paznokcie są pożółkłe, pogrubiałe i po-
woli rosną. Czasami paznokcie nie mają oskórka, a w ob-
rębie proksymalnych fałdów paznokciowych widoczne 
są zmiany rumieniowe i obrzęk. Zmiany paznokciowe 
mogą być początkowym objawem, wyprzedzającym inne 
o  lata. YNS jest związany z chorobami autoimmunolo-
gicznymi, takimi jak zapalenie tarczycy, reumatoidalne 
zapalenie stawów oraz nabyty zespół zaburzenia odpor-
ności.81-83 Ponadto YNS wiąże się z nowotworami złośli-
wymi, włączając ziarniniaka grzybiastego, raka krtani, 
raka pęcherzyka żółciowego, oskrzela, piersi, chłoniaka 
nieziarniczego oraz raka endometrium. W kilku opisa-
nych przypadkach, deformacje paznokci ustępowały po 
skutecznym leczeniu nowotworu.81-83

©2010 Wiley periodicals, inc. This translation of the article Diagnosis and 
treatment of cutaneous paraneoplastic disorders by ana maria abreu 
Velez&michael S. Howard from Dermatologic Therapy, Vol. 23, 2010, 662–
675 is reproduced with permission of John Wiley & Sons, inc.
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o n k o l o g i a

Badanie przedmiotowe i  dokładne oglądanie 
chorego ma kluczowe znaczenie w  rozpozna-
niu chorób, a chorób skóry w szczególności, ze 

względu na łatwość obserwacji występujących na 
niej wykwitów. Wiele zmian skórnych wskazuje na 
zaburzenia ogólnoustrojowe, na co już w 1883 roku 
zwracał uwagę I. Poór, według którego „Wielostronne 
współdziałanie narządów wewnętrznych ma swe od-
bicie w  skórze, ponieważ także skóra bierze udział 
w tych schorzeniach”. Twierdzenie to wydaje się szcze-
gólnie trafne w odniesieniu do zespołów paraneopla-
stycznych. Są one grupą chorób związanych z nowo-
tworami złośliwymi narządów wewnętrznych i  pod 
względem patologicznym odzwierciedlają łączność 
między komórkami nowotworowymi a  komórkami 
gospodarza. Kryteria rozpoznania zaproponowane zo-
stały po raz pierwszy przez Helen O. Curth. Zgodnie 
z nimi, aby dermatozę można było uznać za zespół 
paraneoplastyczny, zmiany skórne muszą wystąpić 
jednocześnie z  rozpoznaniem nowotworu narządów 
wewnętrznych lub nieznacznie wyprzedzać to rozpo-
znanie. Leczenie procesu nowotworowego powinno 
przyczyniać się do zaniku zmian skórnych, zaś wzno-
wa skutkować nawrotem dermatozy. Istotne są też 
zależności statystyczne czy podłoże genetyczne. Stała 
edukacja lekarzy oraz znajomość wszystkich objawów 
i  chorób skóry, które towarzyszą nowotworom, jest 
najważniejsza we właściwym ukierunkowaniu proce-
su diagnostycznego i rozpoznaniu nowotworu, zanim 
wystąpią objawy kliniczne związane z ekspansją cho-
roby nowotworowej. Zmiany skórne są też wskaźni-

kiem aktywności procesu nowotworowego i pozwalają 
na monitorowanie efektów terapeutycznych. Swoiste 
genodermatozy predysponujące do rozwoju nowotwo-
rów skóry czy narządów wewnętrznych powinny skła-
niać do wykonywania u chorych odpowiednich badań 
przesiewowych. Patomechanizm odpowiedzialny za 
występowanie zespołów paraneoplastycznych jest róż-
norodny, a zmiany skórne w ich przebiegu mogą mieć 
podłoże zapalne, autoimmunologiczne czy wiązać się 
z aktywnością hormonalną nowotworów. Wydaje się, 
że dokładne poznanie defektów genetycznych i pod-
staw molekularnych pozwoli w przyszłości na wpro-
wadzenie terapii celowanej. Warto wspomnieć, że 
obok charakterystycznych zespołów paraneoplastycz-
nych w  przebiegu nowotworów mogą wystąpić zu-
pełnie nieswoiste objawy, takie jak świąd czy suchość 
skóry. Uogólniona suchość skóry (xerosis) w odróżnie-
niu od nabytej rybiej łuski dotyczy wielu chorych z za-
awansowaną chorobą nowotworową i postępującymi 
w związku z  tym zaburzeniami wchłaniania, odwod-
nieniem i wyniszczeniem. Patogeneza świądu towarzy-
szącego nowotworom jest bardzo złożona, a zaangażo-
wane są w nią mechanizmy ośrodkowe i obwodowe. 
Niektóre guzy mają zdolność produkowania takich 
mediatorów jak histamina czy serotonina. Świąd naj-
częściej towarzyszy rozrostom układu limfatycznego 
i krwiotwórczego, a rzadko wiąże się z guzem litym 
narządów wewnętrznych. Zwalczanie świądu w prze-
biegu choroby nowotworowej to wielkie wyzwanie dla 
opieki paliatywnej. 

Prezentowany artykuł przedstawia najczęściej 
występujące zespoły paraneoplastyczne, jednak nie 
wyczerpuje całkowicie tematu. Mam nadzieję, że 
skłoni czytelników do dalszego zgłębiania tego nie-
zwykle ciekawego zagadnienia. Istnienie zespołów 
paraneoplastycznych potwierdza ogromną rolę der-
matologów w procesie diagnostycznym chorób ogól-
noustrojowych. Już w starożytności uznano przecież 
dermatologię za matkę medycyny - „dermatologia est 
mater medicina”. 
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