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Клиническая, морфо-иммунологическая и цитогенетическая характеристика злокачесвенных опухолей крайне поли
морфна. Не менее разнообразны и паранеопластические кожные проявления, возникающие до манифестации 
злокачественного новообразования и/или протекающие параллельно с ним. В настоящем обзоре представлены 
наиболее часто встречающиеся паранеопластические дерматозы: гангренозная пиодермия, дерматомиозит, пара-
неопластическая пузырчатка, красный волосяной лишай, синдром Базекса, некролитическая мигрирующая эритема, 
лишай ротонда и синдром Свита. С современных позиций освещены механизмы их развития, клинические проявле-
ния и подходы к терапии.
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Clinical, morpho-immunological and cytogenetic characteristics of malignancies are very polymorphic. And no less heteroge-
neous are paraneoplastic skin presentations arising before malignant tumour manifestation and/or proceeding in parallel.
In the current literature review the most common paraneoplastic dermatosis are presented: pyoderma gangrenosa, 
dermatomyositis, paraneoplastic pemphigus, pityriasis rubra pilaris, Bazex syndrome, necrolytic migratory erythema, 
ptyriasis rotunda, Sweet syndrome. It is provided modern concepts in pathogenesis, clinical features and treatment  
approaches.
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Введение
Кожные проявления злокачественных новообра­

зований (ЗНО) крайне полиморфны. При этом кожа 
может быть вовлечена в патологический процесс в рам­
ках первичной локализации/метастазирования опухоли 
или поражаться опосредованно через продуцируемые 
ею биологически активные вещества. Опосредованное 
вовлечение кожи в онкологический процесс обуслов­

лено воспалительными, пролиферативными или мета­
болическими факторами, к которым относятся гормо­
ны (глюкагон при некротической мигрирующей 
эритеме (НМЭ) в случае глюкагономы), цитокины (при 
синдроме Свита), факторы роста (гранулоцитарный 
колониестимулирующий фактор при синдроме Свита, 
эпирегулин при злокачественном черном акантозе),  
а также циркулирующие антитела (табл. 1) [1, 2]. В таком 

Таблица 1. Биологические факторы развития паранеопластических дерматозов

Table 1. Biological factors of paraneoplastic dermatosis

Паранеопластический дерматоз 
Paraneoplastic dermatosis

Фактор 
Factor

Черный акантоз 
Acanthosis nigricans FGF, IGF-1, MSH-α, TGF-α

Рубцовые ладони (ладонный акантоз, при­
обретенная пахидерматоглифия) 
Tripe palms (acanthosis palmaris, acquired 
pachydermatoglyphia)

EGF-α, TGF-α

Некротическая мигрирующая эритема 
Necrotizing migratory erythema

Повышение уровня арахидоновой кислоты и дефицит ниацина 
Increased arachidonic acid level and niacin deficit

Паранеопластическая пузырчатка 
Paraneoplastic pemphigus

Циркулирующие аутоантитела к α-2-макроглобулиноподобному проте­
ину-1, антигену буллезного пемфигоида, десмоколлину-1 и десмоколли­

ну-3, десмоглеину-1 и десмоглеину-3, десмоплакину-1 и десмоплакину-2, 
энвоплакину, периплакину, а также плакофилину-3 

Circulating antibodies against α-2-macroglobulin-like protein 1, bullous pemphi-
gus antigen, desmocollin-1 and desmocollin-3, desmoglein-1 and desmoglein-3, 

desmoplakin-1 and desmoplakin-2, envoplakin, periplakin, as well as plakophilin-3

Синдром Лезера–Трела (эруптивный 
себорейный кератоз) 
Leser-Trélat syndrome (eruptive seborrheic 
keratosis)

EGF-α, IGF-1 и TGF-α

Гангренозная пиодермия 
Gangrenous pyoderma Fas, FasL, IL-1β, IL-8, IL-17, IL-23

Синдром Свита 
Sweet syndrome G-CSF, GM-CSF, IL-1, IL-3, IL-6, IL-8

Паранеопластический дерматомиозит 
Paraneoplastic dermatomyositis

Циркулирующие аутоантитела к NXP-2 и TIF1-γ 
Circulating antibodies against NXP-2 and TIF1-γ

Примечание. FGF – фактор роста фибробластов; IGF-1 – инсулиноподобный фактор роста 1; MSH-α – меланоцитстимули-
рующий гормон α; EGF-α – эпидермальный фактор роста α; TGF-α – трансформирующий фактор роста α; TIF1-γ промежу-
точный фактор транскрипции 1γ; IL-1β – интерлейкин-1β; IL-1 – интерлейкин-1; IL-3 – интерлейкин-3; IL-6 – интерлейкин-6; 
IL-8 – интерлейкин-8; IL-17 – интерлейкин-17; IL-23 – интерлейкин-23; G-CSF – гранулоцитарный колониестимулирующий 
фактор; GM-CSF – гранулоцитарно-макрофагальный колониестимулирующий фактор; FasL – Fas-лиганд. 
Note. FGF – fibroblast growth factor; IGF-1 – insulin-like growth factor 1; MSH-α – melanocyte-stimulating hormone α; EGF-α – epidermal growth 
factor α; TGF-α – transforming growth factor α; TIF1-γ – transcription intermediary factor 1γ; IL-1β – interleukin-1β; IL-1 – interleukin-1; IL-3 – 
interleukin-3; IL-6 – interleukin-6; IL-8 – interleukin-8; IL-17 – interleukin-17; IL-23 – interleukin-23; G-CSF – granulocyte colony-stimulating 
factor; GM-CSF – granulocyte-macrophage colony-stimulating factor; FasL – Fas ligand.
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случае в коже отсутствуют опухолевые клетки, а пато­
логию рассматривают как дерматологический паранео­
пластический синдром. Исключение составляет син­
дром Свита, ассоциированный c гемобластозами, при 
котором в кожных биоптатах могут быть выявлены 
лейкемические инфильтраты [3]. 

Паранеопластические дерматозы (ПД) включают 
в себя множество заболеваний, различающихся между 
собой как клинической картиной, так и патогенети­
ческими механизмами. Описаны более 70 дерматозов, 
которые могут выступать в качестве маркеров наличия 
в организме неопластических процессов, но у детей 
они весьма немногочисленны [4]. Патогенетические 
механизмы большинства из них до сих пор до конца 
не изучены. О наличии ПД свидетельствуют следую­
щие клинические критерии:

• развитие дерматоза происходит одновременно  
со злокачественной опухолью (реже он может 
предшествовать или возникать после установления 
онкологического заболевания);

• дерматоз не является частью какого-либо генети­
ческого синдрома;

• дерматоз отличается резистентностью к проводи­
мому лечению и распространенностью патологи­
ческого процесса;

• данные дерматозы очень редко встречаются в об­
щей популяции;

• регресс дерматоза наблюдается после успешно 
проведенного лечения ЗНО;

• отмечается возобновление дерматоза при рециди­
ве или метастазировании основного ЗНО [1].
Немаловажное значение с практической точки 

зрения имеет разделение ПД на 2 большие группы:
1) облигатные, при которых связь с онкологическим 

заболеванием наблюдается в 90–100 % случаев;
2) факультативные, при которых частота выявления 

ЗНО составляет приблизительно 25–30 % (у детей 
возможны паранеопластическая пузырчатка (ПНП), 
синдром Свита, гангренозная пиодермия) [1, 2, 4]. 
Из всего вышеперечисленного можно сделать вы­

вод, что ПД – это группа гетерогенных заболеваний, 
характеризующихся разнообразными кожными про­
явлениями, в основе патогенеза которых лежат раз­
личные неопластические процессы, как правило, без 
прямой связи с инвазией или метастазированием пер­
вичной опухоли в кожу [2].

Гангренозная пиодермия
Гангренозная пиодермия (ГП) – это редкий пер­

вично-стерильный воспалительный нейтрофильный 
дерматоз, впервые описанный L.A. Brunsting и соавт. 
в 1930 г. [5]. Первоначально ГП проявляется одной или 
несколькими красными пустулами и может быстро 
прогрессировать. Пустулы способны эволюциониро­
вать в некротические бляшки с приподнятыми краями 

или в фиолетовые глубокие язвы с подрытыми голу­
боватыми краями, при заживлении которых образу­
ются атрофические или решетчатые рубцы. Иногда 
высыпания могут иметь вид пузырей и узелков. Для 
ГП характерен симптом патергии (высыпания на коже, 
возникающие через 24–48 ч на месте укола стерильной 
иглой) [6, 7].

Пик заболеваемости ГП приходится на возраст от 
20 до 50 лет, при этом женщины болеют чаще, чем 
мужчины [8]. У детей данная патология составляет 4 % 
всех случаев ГП, при этом чаще поражаются области 
головы и промежности и преобладают пустулезные вы­
сыпания. В мире ежегодно регистрируются 3–10 слу­
чаев ГП на 1000 тыс. человек [9, 10].

Частой причиной заболевания является травма.  
В настоящее время патофизиология ГП недостаточно 
изучена, этиология также неизвестна [11]. Считается, 
что это нейтрофильное расстройство, характеризу­
ющееся метаболическими колебаниями и повышенной 
продукцией цитокинов, что приводит к разрушению тка­
ней. Современное понимание патогенеза ГП в последнее 
время изменилось благодаря достижениям в области им­
мунологии и биотерапии. Интерлейкин-18 (IL-18) – лей­
коцитарный хемотаксический агент, гиперэкспрессиру­
емый при ГП, и интерлейкин-16 (IL-16) – другой 
хемотаксический агент, активность которого увеличи­
вается при аутовоспалительных синдромах, играют 
большую роль в развитии ГП [12]. Возможными имму­
нологическими триггерами являются также IL-1 и фак­
тор некроза опухоли α (tumor necrosis factor α, TNF-α), 
которые выступают потенциальными терапевтически­
ми мишенями.

Существуют 4 основных подтипа ГП: язвенный, 
пустулезный, буллезный и вегетирующий, или поверх­
ностный гранулематозный. 

Диагноз ГП является диагнозом исключения.  
На наличие данной патологии указывают неоднократное 
получение отрицательных результатов микробиологи­
ческих посевов из очагов, отсутствие клинического от­
вета на антибиотики, нейтрофильная инфильтрация  
в биоптатах кожи [13].

Следует дифференцировать ГП и окклюзию со­
судов, тромботические состояния, васкулит, ЗНО, ин­
фекционные заболевания, экзогенное повреждение 
тканей, панникулит, укусы насекомых и пустулезные 
реакции на лекарства [14].

После подтверждения диагноза ГП следует про­
вести поиск основного этиологического фактора, по­
скольку данная патология может быть начальным про­
явлением системного заболевания. Наиболее часто ГП 
возникает при воспалительных заболеваниях кишеч­
ника (ВЗК) [15, 16]. 

Вегетирующий гнойный стоматит часто называют 
ГП полости рта, однако недавние сообщения указы­
вают на то, что это отдельная болезнь, которая часто 
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ассоциируется с ВЗК и первичным склерозирующим 
холангитом [17]. Развитие ГП вокруг стомы также ча­
сто встречается при ВЗК: в 12,5 % случаев при язвен­
ном колите и 24,9 % – при болезни Крона [18]. 

Второй по частоте группой заболеваний, при ко­
торых описаны случаи ГП, являются опухоли системы 
крови (миелодиспластические синдромы, лейкозы  
и лимфомы). В подобных случаях у больных помимо 
кожных поражений отмечаются системные проявления 
патологии: лихорадка, лимфаденопатия, гепатоспле­
номегалия, а в общем анализе крови – цитопения (при 
миелодиспластическом синдроме) и лейкоцитоз с бла­
стозом (при лейкозах).

Васкулиты также могут сопровождаться ГП, при этом 
наиболее часто регистрируют болезнь Бехчета и артери­
ит Такаясу. Рецидивирующие инфекции и медленное 
заживление ран свидетельствуют об иммунодефиците, 
в частности дефиците адгезии лейкоцитов-1 (leukocyte 
adhesion deficiency-I, LAD-1) [19]. 

Наличие в анамнезе аутовоспалительных синдро­
мов, гнойного артрита и тяжелого акне в сочетании  
с гнойным гидраденитом повышает вероятность раз­
вития синдромов PAPA (pyogenic sterile arthritis, 
pyoderma gangrenosum, and acne – пиогенный стериль­
ный артрит, гангренозная пиодермия и акне), PASH 
(pyoderma gangrenosum, acne and suppurative hidradenitis – 
гангренозная пиодермия, акне и гнойный гидраденит) 
и PAPASH (pyogenic arthritis, acne, pyoderma gangreno-
sum and suppurative hidradenitis – пиогенный артрит, 
акне, гангренозная пиодермия и гнойный гидраденит). 
Гангренозная пиодермия наряду с гнойным артритом 
также может встречаться при ювенильном идиопати­
ческом артрите и хроническом многоочаговом реци­
дивирующем остеомиелите. 

Среди редко встречающихся этиологических фак­
торов можно выделить IgA-гаммапатию, различные 
иммунодефициты, включая инфицирование вирусом 
иммунодефицита человека (ВИЧ), хронический гра­
нулематоз, дефицит гликопротеина, связанный с адге­
зией лейкоцитов, гипер-IgE-синдромом и селектив­
ным дефицитом IgA.

Гангренозная пиодермия, ассоциированная с лимфо­
мами и лейкозами, наряду с идиопатической ГП, как пра­
вило, встречается у детей раннего возраста (средний  
возраст 7 лет), тогда как ГП, связанная с ВЗК и аутовоспа­
лительными синдромами (PAPA, PASH или PAPASH), –  
у детей более старшего возраста (12–14 лет) и взрослых. 
Это может быть обусловлено тем, что лейкозы и лимфо­
мы в основном возникают в ранние периоды детства  
по сравнению с синдромом PAPA и ВЗК [20].

Комплексное диагностическое обследование, на­
правленное на выявление онкологического заболева­
ния, при ГП является обязательным. Противоопухоле­
вое лекарственное лечение, направленное на макси- 

мальную циторедукцию ЗНО, способствует регрессу 
опухоли и ГП [21–23]. 

При ВЗК применение адалимумаба и инфликсима­
ба уменьшает как воспаление в желудочно-кишечном 
тракте, так и симптомы связанной с ним ГП. Следует 
избегать агрессивных хирургических вмешательств, 
поскольку явления патергии усугубляют течение за­
болевания. В настоящее время нет «золотого стандар­
та» лечения или одобренного алгоритма выбора тера­
пии ГП [24].

На рис. 1 представлены проявления ГП на конеч­
ностях у ребенка, возникшей на фоне острого лейкоза, 
на рис. 2 – на фоне ВЗК.

Рис. 2. Проявления на голени у ребенка гангренозной пиодермии, 
возникшей на фоне воспалительного  заболевания кишечника
Fig. 2. Manifestations of gangrenous pyoderma in a child on the calf 
developed during inflammatory bowel disease

Рис. 1. Проявления на конечностях у ребенка гангренозной пио-
дермии, возникшей на фоне острого лейкоза
Fig. 1. Manifestations of gangrenous pyoderma in a child on the limbs 
during acute leukosis
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Дерматомиозит
Дерматомиозит (ДМ) – редкое заболевание, частота 

возникновения которого у взрослых составляет 0,74 слу-
чая, у детей – примерно 0,33 случая на 100 тыс. че-
ловек [25].

Средний возраст дебюта заболевания составляет 
от 5,7 до 6,9 года, средний возраст на момент установ­
ления диагноза – 7,5 года [26].

Заболевание представляет собой системный васку­
лит с симметричной слабостью проксимальных мышц 
и характерными высыпаниями на коже. Как и при 
любом васкулите, в патологический процесс могут 
быть вовлечены многие системы органов [27]. 

Точная причина равития ДМ неизвестна, но в ряде 
работ представлены данные о генетической предраспо­
ложенности к заболеванию при обнаружении изменений, 
затрагивающих ген HLA-D [28]. Предрасположенность 
к ювенильному дерматомиозиту (ЮДМ) может реали­
зоваться под влиянием факторов окружающей среды: 
инсоляции, действия лекарственных и инфекционных 
агентов (бета-гемолитического стрептококка группы А, 
энтеровирусов и вируса Коксаки B) [29, 30]. Последний 
может служить ключом к пониманию того, почему 
заболевание, по-видимому, носит сезонный характер 
и чаще встречается в теплое время года [31]. Незави­
симо от влияния различных факторов при ДМ запу­
скается иммуноопосредованный воспалительный ка­
скад, приводящий к системной васкулопатии, 
поражающей эндотелиальные клетки в большинстве 
тканей пациента [32]. В начале заболевания цитокины 
и интерфероны вызывают васкулит мелких сосудов. 
Однако со временем продукты воспаления закупори­
вают сосуды, что способствует разрушению капилляров 
и некрозу окружающих тканей [33].

Диагностические характеристики ДМ для взрослых 
и детей в основном одинаковы и включают критерии, 
предложенные A. Bohan и J.B. Peter в 1975 г. [34],  
в числе которых:

• cимметричная слабость проксимальных мышц;
• характерная сыпь, включающая шелушащиеся 

эритематозные высыпания на разгибательных по­
верхностях пястно-фаланговых и проксимальных 
межфаланговых суставов (папулы Готтрона);

• повышение как минимум 1 фермента скелетных 
мышц (альдолазы, креатинкиназы, лактатдегидро­
геназы или аспартатаминотрансферазы);

• типичные электромиографические изменения, 
характерные для миопатии (полифазные двига­
тельные единицы, фибрилляции);

• выявление при биопсии мышц некроза волокон 
1-го и 2-го типов и признаков воспаления.
У взрослых пациентов начало ДМ часто служит 

проявлением паранеопластического синдрома, при 
этом оба процесса происходят одновременно. Кроме 

того, наблюдается значительное снижение выражен­
ности ДМ после успешного лечения ЗНО [35]. Коли­
чество зарегистрированных злокачественных опухолей 
при ЮДМ невелико. Однако сочетание ЮДМ и ЗНО, 
а также получение нетипичных физикальных данных 
в ходе диагностики ЮДМ предполагают наличие па­
ранеопластического феномена.

Связь ДМ и ЗНО у взрослых хорошо представлена 
в нескольких исследованиях, при этом злокачественные 
опухоли встречаются в 13–42 % случаев ДМ [36, 37]. 
Большинство злокачественных опухолей были диагно­
стированы в течение 1 года после установления диа­
гноза ДМ. Эта временная зависимость и тот факт, что 
многие случаи ДМ регрессируют при лечении первич­
ного ЗНО, позволяют предположить, что ДМ у взрос­
лых может быть частью паранеопластического синдро­
ма [38]. Кроме того, риск развития злокачественных 
опухолей у пациентов с ДМ может продолжать увели­
чиваться даже через 5 лет после выявления данной 
патологии, что еще раз указывает на связь между ЗНО 
и ДМ [38]. Согласно одной из теорий причиной воз­
никновения злокачественных опухолей у больных ДМ 
может быть сочетанное действие канцерогенных фак­
торов окружающей среды (и/или генетических факто­
ров) и существующей клеточной/гуморальной иммун­
ной дисфункции [39].

Кроме того, иммуносупрессивная терапия ДМ мо­
жет способствовать развитию определенных типов ЗНО, 
особенно при наличии сопутствующих инфекций,  
в частности вируса Эпштейна–Барр [40, 41]. Считается, 
что иммуносупрессия способствует беспрепятственной 
поликлональной пролиферации B-лимфоцитов, инду­
цированной этим вирусом, с последующим избыточным 
ростом неопластических клеток [41]. Преобладание 
В-лимфоцитов определяется в мышечной ткани при 
ее поражении в случае ДМ [42]. 

В большинстве источников, сообщающих о возник­
новении ЗНО у больных ЮДМ, представлено описание 
единичных клинических наблюдений [43]. Появление 
атипичной сыпи, спленомегалии или генерализованной 
лимфаденопатии у пациентов с этой патологией должно 
насторожить клинициста в отношении возможного на­
личия ЗНО. В таких случаях необходимо провести даль­
нейшее обследование. Важно отметить, что срок диа­
гностики злокачественных опухолей, развивающихся  
у пациентов с ЮДМ, составляет 12 мес, что позволяет 
рассматривать это заболевание как паранеопластиче­
ский феномен [44]. 

Поскольку наиболее частыми ЗНО у детей являют­
ся лейкозы (30,2 % случаев), опухоли центральной нерв­
ной системы (21,7 % случаев) и лимфомы (10,9 % слу­
чаев) [44], протекающие крайне агрессивно, с коротким 
анамнезом, при них редко отмечается ДМ, в отличие  
от взрослых пациентов [42]. Проведение противоопухо­
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левой лекарственной терапии способствует регрессу ДМ, 
но даже при отсутствии симптомов ЗНО необходимо 
учитывать повышенный риск развития у больных с дан­
ной патологией опухолей и наблюдать за ними [45]. 

На рис. 3 представлены папулы Готтрона у пациен­
тов с ДМ. Его проявления в виде покраснения и шелу­
шения кожи могут наблюдаться у больных ДМ на фоне 
лейкоза (рис. 4).

Рис. 4. Покраснение и шелушение кожи у пациентов с дерматомиозитом, возникшим на фоне лейкоза
Fig. 4. Reddening and flakiness in patients with dermatomyositis developed during leukemia

Рис. 3. Папулы Готтрона у пациентов с дерматомиозитом
Fig. 3. Gottron papules in patients with dermatomyositis
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Паранеопластическая пузырчатка
Впервые ПНП как нозологическая форма пузыр­

чатки была выделена в 1990 г. G.J. Anhalt и соавт., опи­
савшими более 200 случаев этого заболевания [46].  
В 2001 г. V.T. Nguyen и соавт. (2002) предложили термин 
«паранеопластический аутоиммунный мультиорганный 
синдром», подразумевающий поражение нескольких 
органов и систем [47, 48]. Паранеопластическая пузыр­
чатка обычно выявляется у пациентов в возрасте  
от 45 до 70 лет, однако может поражать людей всех воз­
растных групп, включая детей и подростков [49, 50].  
О различиях в гендерном распределении не упоминается. 
Почти 84 % ПНП связаны с гематологическими заболе­
ваниями. Среди них чаще всего встречаются неходжкин­
ские лимфомы, хроническоий лимфолейкоз, а также 
болезнь Кастлемана и тимомы, на долю которых при­
ходится соответственно 38,6; 18,4; 18,4 и 5,5 % всех слу­
чаев ПНП. Чаще онкологическое заболевание выявляют 
до постановки диагноза ПНП, но примерно в 30 % слу­
чаев кожные проявления позволяют диагностировать 
сопутствующую злокачественную опухоль [51]. 

Патогенез ПНП до конца не выяснен, однако из­
вестно, что некоторые аутоантитела могут играть ключе­
вую роль в развитии данного заболевания. Действитель­
но, при данной патологии обычно обнаруживаются 
аутоантитела, направленные против семейства плакинов, 
включая антитела против энвоплакина, периплакина, 
десмоплакинов, плектина и антигенов буллезного пем­
фигоида. Кроме того, в некоторых исследованиях при 
ПНП выявлены аутоантитела против плакофилина 3, 
десмоколлина 1 (Dsc1) и десмоколлина 3 (Dsc 3) [52]. 
Описаны также случаи обнаружения аутоантител про­
тив десмоглеина 1 (Dsg1) и десмоглеина 3 (Dsg3) [53].  
В последнее время ингибитор протеазы A2ML1 рассма­
тривается как патогенный фактор при ПНП [54]. 

Авторы сообщают о возможном участии клеточно­
го иммунитета в патогенезе ПНП. Так, при данном за­
болевании отмечено присутствие избирательно акти­
вированных эпидермальных CD8+-Т-клеток [55], CD8+ 
цитотоксических Т-клеток, CD56+- и CD68+-NK-клеток 
(NK – естественные киллеры) в дермо-эпидермальном 
соединении [56].

Паранеопластическая пузырчатка характеризуется 
полиморфным поражением кожи и слизистых обо­
лочек. Разнообразие кожных проявлений при данном 
заболевании можно объяснить наличием различных 
аутоантител, обнаруживаемых у пациентов [49]. По­
ражения слизистых оболочек, особенно полости рта, 
являются самым ранним симптомом ПНП. Кожные 
проявления возникают вторично. Клинически они 
имеют сходство с пузырчаткой, пемфигоидом, много­
формной экссудативной эритемой и реакцией «транс­
плантат против хозяина» [49]. Кроме того, описаны 
пустулезные и псориазоподобные поражения [47]. 
Разные клинические проявления могут быть связаны 

с преобладанием клеточно- или гуморально-опосре­
дованной иммунологической реакции. При ПНП  
в патологический процесс может вовлекаться респи­
раторный тракт, что обусловливает развитие одышки, 
обструктивных состояний и облитерирующего брон­
хиолита [49].

G.J. Anhalt и соавт. (1990) предложили диагности­
ческие критерии ПНП, в числе которых клинические 
проявления заболевания, данные патоморфологиче­
ского исследования участка кожи в области высыпа­
ния, иммунофлуоресцентного исследования кожного 
биоптата с характерным отложением антител, выяв­
ление циркулирующих антител методом иммунопре­
ципитации [46]. 

Прогноз при ПНП крайне неблагоприятный: 
смертность составляет 90 % и обычно обусловлена тя­
желыми осложнениями, в том числе сепсисом, желу­
дочно-кишечными кровотечениями, облитерирующим 
бронхиолитом [49]. 

В качестве терапии 1-й линии используется пред­
низолон в сочетании с другими иммунодепрессантами, 
включая азатиоприн, циклоспорин, микофенолата 
мофетил и циклофосфамид. Кроме того, сообщалось 
об эффективности комбинации преднизолона, вну­
тривенных иммуноглобулинов и плазмафереза. Име­
ются данные о хороших результатах использования 
ритуксимаба у пациентов с ПНП и В-клеточной лим­
фомой [49]. При проведении противоопухолевого ле­
карственного лечения наряду с регрессом опухолевого 
процесса отмечается уменьшение проявлений ПНП 
за счет снижения уровня аутоантител [2].

Красный волосяной лишай
Красный волосяной лишай (КВЛ) – хроническое 

папулосквамозное заболевание неизвестной этиологии, 
характеризующееся наличием красновато-оранжевых 
чешуйчатых бляшек, островков интактной кожи, ла­
донно-подошвенной кератодермии и ороговевших 
фолликулярных папул [57]. Заболевание может раз­
виваться спонтанно или иметь наследственный харак­
тер. В 1980 г. W. Griffiths классифицировал КВЛ и вы­
делил несколько его типов: классический взрослый, 
атипичный взрослый, классический ювенильный, 
ограниченный ювенильный и атипичный ювенильный 
[58]. Не так давно к этой классификации был добавлен 
ВИЧ-ассоциированный тип [59]. Также выявлена ас­
социация КВЛ с различными инфекциями, аутоим­
мунными заболеваниями, лекарственными препара­
тами и ЗНО [57]. Описано лишь небольшое число 
случаев этого заболевания, связанных с ЗНО. Так,  
с 1983 г. по настоящее время представлены чуть более 
10 клинических описаний сочетания КВЛ и таких опу­
холей, как гепатоцеллюлярная карцинома, рак горта­
ни, простаты, бронхов, аденокарцинома легких, тол­
стой кишки, плоскоклеточная карцинома, лейкоз  
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и недифференцированные метастатические пораже­
ния. E. Sprecher и соавт. в 2017 г. сообщили о случае 
сочетания КВЛ с холангиокарциномой; ремиссии кож­
ного патологического процесса удалось достичь после 
применения небольших доз метотрексата до проведе­
ния химиотерапии [60]. Примечательными являются 
2 наблюдения трансформации красного волосяного 
лишая в ползучую эритему Гаммела. Известно, что 
ползучая эритема Гаммела – кожный паранеопласти­
ческий процесс, однако в описанных случаях не было 
обнаружено признаков злокачественного поражения 
внутренних органов [61].

На сегодняшний день случаи развития КВЛ как 
паранеопластического процесса у детей не описаны. 
Однако в нашей практике встречалось сочетание крас­
ного ювенильного волосяного лишая с онкологиче­
скими заболеваниями. На рис. 5 представлено сочета­
ние красного волосяного лишая и нефробластомы.

Кроме лечения основного онкологического забо­
левания пациентам с красным волосяным лишаем как 
паранеопластическим процессом показана терапия 
ацитретином в дозе 0,5–1,0 мг/кг до достижения ре­
миссии кожного патологического процесса.

Синдром Базекса
Синдром Базекса, также известный как паранео­

пластический акрокератоз, или синдром неопласти­
ческого акрокератоза, представляет собой редкий 
акральный псориазоподобный дерматоз, связанный  
с ЗНО, чаще всего с плоскоклеточным раком. Пора­
жения кожи обычно замечают до установления диа­
гноза ЗНО. Часто они спонтанно исчезают после пол­
ной ремиссии опухолевого процесса.

Патогенез синдрома Базекса неизвестен. Некоторые 
авторы считают причиной развития данной патологии 

иммунологический механизм, связанный с наличием 
иммуноглобулинов (IgG, IgA, IgM) и комплемента (С3), 
расположенных вдоль базальной мембраны пораженной 
и здоровой кожи. Предполагается иммунная реакция 
на общий антиген (кожи и опухоли) [62]. Было выска­
зано мнение, что при некоторых ЗНО происходит 
сдвиг в сторону иммунного пути Th2, что, в свою оче­
редь, может привести к увеличению экспрессии ре­
цепторов эпидермального фактора роста в пораженных 
кератиноцитах [62]. 

Типичные клинические признаки включают болез­
ненные, в основном незудящие и эритематозные, псори­
азоподобные высыпания, которые преимущественно 
локализуются на акральных участках, таких как пальцы 
рук (61 % случаев), пальцы ног (39 % случаев), ушные 
раковины (79 % случаев) и нос (63 % случаев). Поражение 
ногтей присутствует почти во всех случаях, оно неотличи­
мо от изменений ногтей, связанных с псориазом, и часто 
является первым признаком заболевания. В отличие от 
псориаза при синдроме Базекса поражаются завиток 
ушной раковины и кончик носа. Могут наблюдаться 
интенсивная фиолетовая эритема, эрозии и желтова­
тые корочки. В редких случаях определяются буллез­
ные поражения. Если лечение сопутствующего опухо­
левого процесса не проводится, высыпания 
распространяются проксимально. Наиболее частой 
локализацией ЗНО является область головы и шеи. 
Приблизительно 39 % основных онкологических за­
болеваний, при которых отмечается синдром Базекса, 
представляли собой плоскоклеточные карциномы 
глотки, пищевода и гортани. С данным синдромом 
ассоциированы также плоскоклеточный рак (11 % слу­
чаев) и аденокарцинома (4 % случаев) легкого, аденокар­
цинома желудочно-кишечного тракта (8 %), опухоли 
мочеполовой системы (5 % случаев) и лимфомы (редко). 

Рис. 5. Больная А., 2 года. Нефробластома. Кожный патологический процесс имеет симметричный, распространенный характер, 
представлен разлитой эритемой, на фоне которой наблюдаются многочисленные фолликулярные папулы с шелушением на поверх-
ности. На коже туловища и конечностей выявляются типичные для красного волосяного лишая вкрапления островков непораженных 
участков кожи
Fig. 5. Female patient A., 2 years. Nephroblastoma. Cutaneous pathological process has a symmetrical advanced character, presented as diffuse 
erythema with multiple follicular papules and surface flacking. On the skin of the torso and the limbs, typical for red keratosis pilaris areas  
of unaffected skin are observed
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У 63 % пациентов кожные поражения предшествуют 
диагностике опухоли примерно на год.

Необходимо дифферецировать синдром Базекса  
и псориаз и другие псориазоформные дерматиты. При 
дифференциальной диагностике акральных поражений 
нужно учитывать КВЛ, синдром Рейтера и дерматоми­
коз. У детей с ЗНО синдром Базекса не описан [63].

Некролитическая мигрирующая эритема
Некролитическая мигрирующая эритема представ­

ляет собой характерную кожную сыпь, чаще всего свя­
занную с глюкагономой и альфа-клеточной опухолью 
островков поджелудочной железы. Данный дерматоз 
обычно рассматривается как часть синдрома глюкаго­
номы, паранеопластического синдрома, включающего 
триаду: сахарный диабет, НМЭ и потерю массы тела. 
Реже НМЭ можно рассматривать как часть других кли­
нических состояний: заболеваний печени и кишечной 
мальабсорбции; в данном случае речь идет о синдроме 
псевдоглюкагономы. Кожная сыпь обычно характери­
зуется выраженным эритематозным компонентом, 
имеет поверхностный эпидермальный некроз и часто 
распространяется центробежным образом.

Точные причины развития НМЭ неизвестны.  
При глюкагономе данное заболевание встречается  
в 70 % случаев [64]. Большинство этих опухолей счи­
таются спорадическими. Однако глюкагономы и со­
путствующая паранеопластическая НМЭ могут быть 
связаны со множественной эндокринной неоплазией 
1-го типа (3 % всех глюкагоном). Некролитическая 
мигрирующая эритема в сочетании с глюкагономой 
является чрезвычайно редкой патологией: частота ее 
встречаемости составляет 1 случай на 20 млн человек 
в год. Средний возраст выявления НМЭ – 52 года, что 
совпадает с пиком заболеваемости глюкагономой [4], 
хотя в литературе описаны случаи обнаружения дан­
ного заболевания у пациентов от 15 до 80 лет.

Точный патогенез НМЭ еще предстоит выяснить, 
однако гиперглюкагонемия, несомненно, играет боль­
шую роль в ее развитии, поскольку резекция опухоли 
и медикаментозная терапия антагонистами глюкагона 
часто приводят к полному исчезновению кожных сим­
птомов в течение 1-й недели лечения [64].

Повышение уровня глюкагона само по себе не мо­
жет объяснить эпидермальную дисфункцию, наблю­
даемую при НМЭ. Таким образом, то, как гиперглю­
кагонемия способствует дисфункции эпидермиса  
и кожным поражениям, наблюдаемым при НМЭ, ве­
роятно, является результатом нескольких взаимодей­
ствующих факторов, включая гипоаминоацидемию, 
дефицит цинка, незаменимых жирных кислот и ин­
дукцию медиаторов воспаления в эпидермисе.

У пациентов с НМЭ обнаруживаются эритематоз­
ные чешуйчатые поражения с центробежным ростом, 
часто на разных стадиях заживления. Сыпь заметна  

в зонах повышенного трения и давления, таких как 
интертригинозные области (например, паховые склад­
ки, подколенные ямки), промежность, ягодицы, ниж­
няя часть живота и дистальные отделы конечностей. 
Патологические изменения также часто наблюдается 
в периорифициальной области. Пациенты жалуются на 
интенсивные зуд и/или боль, связанные с сыпью. Некро­
литическая мигрирующая эритема сначала проявляется  
в виде четко очерченных бляшек или пятен с неровными 
краями и выраженным эритематозным компонентом.  
В центре этих поражений затем возникают волдыри, об­
разуя вялые буллы, которые затем разрушаются и покры­
ваются коркой; в конечном счете процесс заживления 
сопровождается гиперпигментацией. По мере заживления 
центральной части раны периферический эритематозный 
венчик может распространяться наружу с появлением 
новых везикул вдоль продвигающихся серпигинозных 
краев; со временем эти поражения могут сливаться. По­
ражения при НМЭ носят циклический характер, обычно 
нарастают и ослабевают в течение примерно 10 дней. При 
осмотре видны различные поражения на разных стадиях 
заживления [65].

Кроме того, считается, что травма усугубляет или 
способствует формированию поражений НМЭ, кото­
рые могут осложняться инфекцией, чаще всего 
Staphylococcus aureus и Candida albicans [4]. О суперин­
фекции свидетельствуют пустулы на поверхности сы­
пи. У пациентов может быть ошибочно диагностирован 
хронический кандидоз. При этом предшествующее 
лечение противогрибковыми препаратами и/или анти­
биотиками неэффективно.

При НМЭ часто отмечаются кожно-слизистые 
признаки ангулярного хейлита, глоссита и стоматита 
(примерно 30 % случаев), а также наблюдаются они­
холизис и другие изменения ногтей [66].

Следует дифференцировать НМЭ и паранеопла­
стический акрокератоз, целлюлит, эритрокератодер­
мию, экзематозный дерматит и псориаз.

При НМЭ и глюкагономе проводят хирургическое 
и лекарственное лечение. Радикальное оперативное 
лечение глюкагономы и сопровождающего ее паранео­
пластического синдрома включает удаление опухоли, 
а лекарственная терапия – использование аналогов 
соматостатина длительного действия (например, ок­
треотида, ланреотида) или интерферона α [67].

Синдром Лезера–Трела
Синдром Лезера–Трела считается довольно редким 

паранеопластическим кожным маркером ЗНО вну­
тренних органов. Отличительной чертой этого син­
дрома является внезапное высыпание множественных 
себорейных кератом [68, 69].

Патогенез синдрома Лезера–Трела до конца неиз­
вестен, но ведущую роль в его возникновении играют 
цитокины и факторы роста, продуцируемые опухолью, 
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что стимулирует эруптивный рост себорейного кера­
тоза. К подобным биологически активным факторам 
относятся эпидермальный фактор роста α (EGF-α), 
рецептор эпидермального фактора роста (EGFR), гор­
мон роста, трансформирующий фактор роста α (TGF-α)  
и инсулиноподобный фактор роста (IGF).

Гистологическое исследование биоптата себорей­
ного кератоза у пациентов с подозрением на синдром 
Лезера–Трела не показывает каких-либо существенных 
различий по сравнению с себорейным кератозом у паци­
ентов без основного ЗНО. Существуют различные под­
типы себорейного кератоза, в том числе акантотический 
(наиболее распространенный вариант), гиперкератоти­
ческий, сетчатый, клональный и меланоакантома.

Типичные проявления синдрома Лезера–Трела, как 
правило, сильно различаются и представляют собой 
пятна, папулы и бляшки. Указанные элементы сыпи – 
это четко очерченные пигментные поражения, цвет 
которых варьирует от тона кожи до желтовато-корич­
невого или коричневого; некоторые поражения могут 
казаться черными. Поверхность поражений кожи вос­
ковая или бархатистая. При синдроме Лезера–Трела 
наблюдаются роговые кисты на поверхности очагов 
поражения. Хотя эти поражения, как правило, доволь­
но легко отличить от других меланоцитарных новооб­
разований, в ряде случаев может потребоваться гисто­
логическое исследование. Важны сбор анамнеза, общий 
и биохимический анализы крови и комплексное обсле­
дование, включающее рентгенографию органов грудной 
клетки и ультразвуковое исследование [70].

Ладонно-подошвенные кератодермии
Ладонно-подошвенные кератодермии (ЛПК) – это 

группа заболеваний, характеризующихся изменения­
ми кератинизации, которые могут передаваться  
по наследству или носят приобретенный характер. 

Ребристая кожа ладоней и подошв имеет несколь­
ко особенностей, к которым относят наличие дерма­
тоглифов, образованных чередованием гребней и бо­
розд, создающих уникальный рисунок, наибольшая 
плотность эккринных потовых желез, отсутствие сально-
волосяных единиц, дифференциальная экспрессия 
кератинов по сравнению с гладкой кожей. Эти особен­
ности объясняют преимущественную локализацию 
ЛПК и некоторые ее клинические признаки. Выделя­
ют несколько форм ЛПК: диффузную, очаговую, фо­
кальную и точечную. Данное заболевание может быть 
как самостоятельным патологическим процессом, так 
и проявлением системных заболеваний. 

Для установления диагноза ЛПК необходимо ис­
пользовать методы молекулярной биологии.

Наследственные ЛПК представляют собой гетеро­
генную группу заболеваний, характеризующихся ги­
перкератотическим утолщением ладоней и подошв.  
В основе молекулярного патогенеза данной патологии 

лежат мутации в генах, кодирующих белки, участвую­
щие в процессе кератинизации (кератины, десмосомы, 
лорикрин, катепсин С, белки щелевых контактов и др.). 
Эти белки являются членами группы промежуточных 
филаментов, поддерживающих структурную целост­
ность клеток. Кератины K5 и K14 экспрессируются  
в базальном слое, тогда как K1 и K9 – в супрабазаль­
ном компартменте ладонно-подошвенной кожи [71]. 
Другие кератины супрабазальных слоев включают  
K6a/K16 и K6b/K17. Мутации в кератиновых генах 
приводят к нарушению сборки кератина, что способ­
ствует компенсаторному утолщению кожи ладоней  
и подошв в различной степени в зависимости от локу­
са мутации. Мутации в высококонсервативной области 
кератиновых пептидов приводят к развитию тяжелой 
ЛПК, тогда как вовлечение вариабельной области –  
к возникновению более легких фенотипов данного 
заболевания [71, 72].

Десмосомы представляют собой межклеточные со­
единения, которые объединяют промежуточные фила­
менты в клеточную мембрану и обеспечивают адгезию 
между клетками. В коже ладоней и подошв десмосомы 
крупнее по сравнению с остальной кожей, и именно  
в генах, кодирующих крупные десмосомы, возникают 
мутации, приводящие к ЛПК. Мутации в белках коннек­
синах вызывают образование дефектных щелевых соеди­
нений, нарушение межклеточного транспорта, накопле­
ние аномальных белков и, следовательно, ЛПК [73].

Еще одним важным белком, участвующим в форми­
ровании ороговевшей клеточной оболочки, является 
лорикрин. Мутации в его гене лежат в основе структур­
ных клеточных аномалий и дисфункционального апоп­
тоза дифференцированных кератиноцитов, что приводит 
к легкой ихтиозиформной эритродермии и ЛПК [74].

В патогенезе ЛПК участвуют цистеиновая лизо­
сомальная протеаза, белок 1 и многие другие, но их 
роль в развитии данной патологии продолжает изу­
чаться [75].

Большинство ЛПК проявляются в младенчестве 
изолированно или в сочетании с аномалиями, затра­
гивающими ногти, зубы или другие органы. Традици­
онно установление диагноза наследственных ЛПК 
основывается на анамнезе, клинических особенностях 
и результатах гистологического и молекулярно-гене­
тического исследований [48].

Лишай ротонда
Лишай ротонда (pityriasis rotunda, круглый лишай, 

питириаз круглый, дисковидный ихтиоз, приобретен­
ный псевдоихтиоз) – редкий приобретенный дерматоз, 
связанный с нарушением кератинизации, характери­
зующийся гипер- или гипопигментированными, рез­
ко очерченными круглыми или овальными чешуйча­
тыми бляшками различной величины, которые 
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локализуются на коже туловища, а также проксималь­
ных отделов конечностей [76].

Этиология лишая ротонда на сегодняшний день 
не установлена. В некоторых клинических исследова­
ниях показано нарушение кератинизации, которое 
встречается при вульгарном ихтиозе [77]. Лишай ро­
тонда считается потенциальным паранеопластическим 
дерматозом, поскольку может наблюдаться при не­
которых ЗНО, в основном при гепатоцеллюлярной 
карциноме у чернокожих пациентов из Южной Афри­
ки, а также при остром миелоидном лейкозе, хрони­
ческом миелолейкозе, раке пищевода, желудка и пло­
скоклеточном раке верхнего неба. Данное заболевание 
также ассоциируется с системными заболеваниями  
и инфекциями (например, с туберкулезом) [78]. 

Лишай ротонда поражает как мужчин, так и женщин 
в равной степени, хотя некоторые авторы отмечают 
незначительное преобладание больных женского пола. 
Возраст постановки диагноза составляет от 20 до 45 лет, 
но есть сообщения о развитии данной патологии у детей 
2 лет и пожилых людей. Большинство случаев данного 
заболевания зарегистрированы в Японии, а также сре­
ди чернокожих жителей Западной Индии и Южной 
Африки [79].

Диагноз устанавливается на основании клиниче­
ской картины. Наблюдаются чешуйчатые сухие четко 
очерченные круглые с выступающими волосяными 
фолликулами, но без воспалительной эритемы бляш­
ки, которые могут сливаться. Их размер вариабелен  
(от 1 до 20 см и более), а количество колеблется от 
одного до нескольких десятков, но редко превышает 
100. Лишай ротонда поражает в основном туловище, 
ягодицы и проксимальные отделы конечностей. Лицо, 
руки и ноги обычно свободны от высыпаний. У не­
которых больных могут наблюдаться сопутствующие 
поражения кожи в виде вульгарного ихтиоза [80].

Гистопатологические данные носят вспомогатель­
ный характер и не являются диагностическими. Как 
правило, при лишае ротонда наблюдаются ортокера­
тотический или паракератотический гиперкератоз, 
псориазиформная эпидермальная гиперплазия с от­
носительным очаговым гипогранулезом, повышенная 
пигментация базальноклеточного слоя и редкий по­
верхностный периваскулярный воспалительно-кле­
точный инфильтрат. При ультраструктурном исследо­
вании биоптатов кожи отмечается наличие внутри 
эпидермиса липидных вакуолей и кристаллоподобных 
включений. Зернистый слой редуцирован до одного 
слоя, также наблюдается большое количество цемен­
тирующего вещества [81]. Описаны сниженная экс­
прессия лорикрина и филаггрина в участках поражен­
ной кожи, полное отсутствие N-концевого домена 
профилаггрина и уменьшение экспрессии эпидер­
мального филаггрина, что также отмечено при вуль­

гарном ихтиозе, атопическом дерматите и вульгарном 
псориазе [82].

Следует дифференцировать лишай ротонда и от­
рубевидный, опоясывающий, розовый, белый лишай, 
эритразму, нуммулярную экзему, грибовидный микоз 
ранней стадии, фиксированную лекарственную реак­
цию, фигурную эритему и проказу [83].

Синдром Свита
Синдром Свита, или острый фебрильный нейтро­

фильный дерматоз, является редким заболеванием из 
группы нейтрофильных дерматозов. Данная патология 
характеризуется рецидивирующим течением, внезапным 
началом на фоне подъема температуры (лихорадки), ней­
трофильным лейкоцитозом в крови (наряду с повыше­
нием скорости оседания эритроцитов, уровней щелочной 
фосфатазы и С-реактивного белка), артралгией и появ­
лением болезненных блестящих, несколько отечных эри­
тематозных папул, узлов или бляшек плотной консистен­
ции, сливающихся друг с другом, от розового до 
красно-фиолетового цвета. Реже наблюдаются пустулы 
на эритематозном фоне, везикулы или пузыри с напря­
женной покрышкой и серозно-гнойным содержимым. 
После вскрытия пузырей или эволюции очагов (изъязвле­
ния) образуются язвы, за счет которых клиническая кар­
тина высыпаний напоминает гангренозную пиодермию 
[84]. Высыпания локализуются преимущественно в об­
ластях головы, шеи и конечностей. При синдроме Свита, 
ассоциированном с онкологическими заболеваниями, 
высыпания становятся более распространенными, а кли­
ническая картина может иметь атипичное течение (мно­
жественные пустулезные и пузырные высыпания). 

Патоморфологическая картина синдрома Свита ха­
рактеризуется выраженным акантозом эпидермиса  
с экзоцитозом нейтрофильных гранулоцитов в шипова­
тый слой и формированием внутрироговых микроабсцес­
сов, наличием диффузного нейтрофильного инфильтрата 
в верхнем слое дермы без признаков первичного лейко­
цитокластического васкулита (отсутствуют отложения 
фибрина и нейтрофилы в стенках сосудов), отеком со­
сочкового слоя дермы, фрагментацией ядер нейтрофилов. 
В подкожно-жировой клетчатке также наблюдаются отек 
и нейтрофильная инфильтрация [3, 85]. Для заболевания 
характерен феномен патергии, заключающийся в воз­
никновении новых типичных высыпаний в местах по­
вреждения кожного покрова различного характера (би­
опсия, инъекции, укусы насекомых, проведение лучевой 
терапии) (рис. 6). 

Выделяют 3 вида синдрома Свита:
1) 	 идиопатический (классический);
2) 	 медикаментозный (индуцированный лекар­

ственными препаратами);
3) 	 паранеопластический (ассоциированный с на­

личием ЗНО) (рис. 7).
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Идиопатическому синдрому Свита зачастую пред­
шествует инфекция верхних дыхательных путей или 
желудочно-кишечного тракта; в ряде случаев он может 
быть связан с воспалительными заболеваниями ки­
шечника и даже беременностью. В 30 % случаев встре­
чается сочетание этого синдрома с иммунодефицит­

ными состояниями [86]. Более интересующий нас 
вариант развития синдрома Свита как факультативно­
го паранеопластического дерматоза наблюдается при­
близительно в 21 % случаев, при этом примерно в 85 % 
случаев причиной его возникновения являются гемо­
бластозы: преимущественно острый миелоидный лейкоз 

Рис. 6. Феномен патергии кожи в области ягодицы в результате необоснованных многократных внутримышечных инъекций анти-
биотика у ребенка 1 года
Fig. 6. Phenomenon of skin pathergy in the glute area due to unsubstantiated multiple intramuscular antibiotic injection in a 1-year-old child

Рис. 7. Тяжелый случай трудно поддающегося лечению распространенного синдрома Свита, ассоциированного с острым миелоидным 
лейкозом, у ребенка 7 мес
Fig. 7. Severe case of hard to treat advanced Sweet syndrome associated with acute myeloid leukemia in a 7-month-old child



46 2 0 2 4    |    Том 16  Volume 16   |   № 1  Issue 1Cаркомы костей, мягких тканей и опухоли кожи   Journal Bone and soft tissue sarcomas, tumors of the skin

О Б З ОРН   Ы Е  С Т А Т Ь И   |   R E V I E W S

46

(40 % случаев), реже – лимфома Ходжкина, диффузная 
В-крупноклеточная лимфома, миелодиспластический 
синдром, миелофиброз и истинная полицитемия [4, 87, 
88]. Оставшиеся 15 % случаев паранеопластической фор­
мы данного синдрома приходятся на солидные опухоли, 
среди которых чаще всего выявляют рак молочной же­
лезы, мочеполового и желудочно-кишечного трактов 
(57 % случаев) [4]. При этом синдром Свита может 
быть первым признаком еще не диагностированного 
онкологического заболевания или рецидива ЗНО по­
сле проведенного лечения. Также он может появиться 
на фоне уже установленной злокачественной патоло­
гии и указывать на метастазирование опухоли [87].

Следует отметить, что у 50 % пациентов с пара­
неопластическим синдромом Свита могут встречать­
ся не характерные (атипичные) для классической 
формы проявления, в том числе внекожные, которые 
чаще наблюдаются при ассоциации с гематологиче­
скими ЗНО, чем при солидных опухолях. К этим про­
явлениям относят периорбитальные образования, 
провоцирующие периорбитальный целлюлит, отек 
языка, эритематозные болезненные бляшки и вос­
палительные изменения в области лимфедемы после 
проведения мастэктомии (феномен патергии), а так­
же различные изменения внутренних органов и тка­
ней [89–91].

Таблица 2. Внекожные проявления синдрома Свита

Table 2. Extracutaneous manifestations of Sweet syndrome

 Внекожные 
проявления 

Extracutaneous sites 

Клинические характеристики 
Clinical characteristics 

Опорно-двига­
тельная система 
Musculoskeletal  
system

Острый стерильный артрит, артралгии, очаговый асептический остит, пигментный виллонодуляр­
ный синовит, стерильный остеомиелит. При магнитно-резонансной томографии (Т1-/Т2-
взвешенные изображения) отмечаются высокая интенсивность сигнала и фасциита, а также 
тендинита и теносиновита 
Acute  sterile  arthritis, arthralgias, focal aseptic osteitis, pigmented villonodular synovitis, sterile osteo-
myelitis. Magnetic resonance imaging (T1-/T2-weighted images) show high signal intensity and fasciitis,  
as well as tendonitis and tenosynovitis

Центральная 
нервная система 
Central nervous 
system

Острый доброкачественный энцефалит, асептический менингит, поражение ствола головного 
мозга, синдром Гийена–Барре, идиопатический гипертрофический краниальный пахименингит, 
идиопатическая прогрессирующая двусторонняя нейросенсорная тугоухость, парезы центрально­
го генеза, полинейропатия, психиатрические симптомы 
Acute benign encephalitis, aseptic meningitis, abnormalities of the brain stem, Guillain-Barré syndrome, 
idiopathic hypertrophic cranial pachymeningitis, idiopathic progressive bilateral sensorineural hearing loss, 
central paresis, polyneuropathy, psychiatric syndromes

Желудочно-ки­
шечный тракт 
Gastrointestinal 
tract

Признаки выраженного диффузного нейтрофильного воспаления в кишечной стенке, нейтро­
фильный инфильтрат в подвздошной кишке, панколит (микробиологический посев отрицатель­
ный), печеночная портальная триада с нейтрофильным воспалением, повышение печеночных 
трансаминаз, гепатомегалия, спленомегалия 
Signs of marked diffuse neutrophile inflammation in the intestinal wall, neutrophil infiltrate in the ilium, 
pancolitis (negative microbiological assay), portal triad of the liver with neutrophil inflammation, elevated 
hepatic transaminase level, hepatomegaly, splenomegaly

Сердечно-сосудис­
тая система 
Cardiovascular 
system

Стеноз аорты (сегментарный), аортит, кардиомегалия, окклюзия коронарных артерий, сердечная 
недостаточность, инфильтрация миокарда нейтрофилами, дилатация сосудов (аорты, брахеоце­
фального ствола и коронарных артерий) 
Aortal stenosis (segmental), aortitis, cardiomegaly, coronary artery occlusion, heart failure, neutrophil 
infiltrate in the myocardia, dilated vascular diseases (aorta, brachycephalic stem and coronary arteries)

Дыхательная 
система 
Respiratory system

Пустулы в бронхах с красной каймой и нейтрофильным воспалением, плевральный выпот с боль-
шим количеством нейтрофилов, без патологических микроорганизмов, прогрессирующая инфиль­
трация слизистой оболочки глотки и отек, приводящий к обструкции верхних дыхательных путей 
Pustules in the bronchi with red border and neutrophil inflammation, pleural effusion with large number  
of neutrophils without pathologic microorganisms, progressive infiltration of the throat mucosa and edema 
leading to obstruction of the upper respiratory airways 

Орган зрения 
Visual organ

Блефарит, конъюнктивальные эритематозные поражения с нейтрофильным воспалением, конъюн­
ктивальные кровоизлияния, конъюнктивит, дакриоаденит, эписклерит, глаукома, иридоциклит, 
ирит, периокулярный отек, периферический язвенный кератит, васкулит сетчатки, склерит, увеит 
Blepharitis, conjunctival erythematous abnormalities with neutrophil inflammation, conjunctival 
hemorrhages, conjunctivitis, dacryoadenitis, episcleritis, glaucoma, iridocyclitis, iritis, periocular edema, 
peripheral ulcerous keratitis, retinal vasculitis, scleritis, uveitis



472 0 2 4    |    Том 16  Volume 16   |   № 1  Issue 1Cаркомы костей, мягких тканей и опухоли кожи   Journal Bone and soft tissue sarcomas, tumors of the skin 47

О Б З О Р Н Ы Е  С Т А Т Ь И   |   R E V I E W S

Самой распространенной внекожной локализаци­
ей синдрома Свита является поражение дыхательной 
системы. Симптомы варьируют от легкой одышки  
до острого респираторного дистресс-синдрома. По дан­
ным компьютерной томографии отмечаются затемне­
ния по типу «матового стекла» и зоны консолидации. 
Бронхоскопическая картина позволяет выявить мно­
жественные пустулы с изъязвлениями в трахеоброн­
хиальном дереве, а бронхоальвеолярный лаваж харак­
теризуется преобладанием нейтрофилов [92].

Другие наиболее значимые внекожные проявления 
синдрома Свита представлены в табл. 2. 

Поражение глаз при паранеопластической и ле­
карственно-индуцированной формах синдрома Свита 
встречается реже, чем при классической форме, тогда 
как поражение слизистой оболочки рта в виде язв у 
пациентов с классической формой заболевания, на­
против, наблюдается чаще, чем у больных с паранео­
пластической формой [3].

В случае ассоциированного с ЗНО синдрома Свита 
у небольшого числа пациентов при патоморфологичес­
ком исследовании биоптата кожи выявлено образова­
ние инфильтрата, состоящего не только из зрелых по­
лиморфноядерных клеток (характерных для синдрома 
Свита), но и из лейкемических бластов (очаги лейкоз­
ной инфильтрации кожи) или незрелых миелоидных 
клеток-предшественников [93]. Точные патофизиоло­
гические механизмы, лежащие в основе паранеопла­
стической формы синдрома Свита, до конца неясны. 
Немаловажную роль в развитии данной патологии 
играют гиперпродукция и дисрегуляция провоспали­
тельных цитокинов, таких как IL-1, IL-3, IL-6, IL-8, 
гранулоцитарный колониестимулирующий фактор 
(G-CSF) и гранулоцитарно-макрофагальный колоние­
стимулирующий фактор (GM-CSF) [12]. 

Кроме того, увеличение заболеваемости синдро­
мом Свита наблюдается после предшествующего при­
менения ряда противоопухолевых препаратов, включая 
полностью транс-ретиноевую кислоту (all-trans retinoic 
acid, ATRA), ингибиторы протеасом (бортезомиб),  
гипометилирующие агенты (азацитидин, децитабин), 
ингибиторы тирозинкиназы (иматиниб) и леналидо­
мид [91, 94]. 

Синдром Свита обычно хорошо поддается лечению 
системными кортикостероидами, независимо от со­
путствующего ЗНО, а последующее лечение неоплазии 
приводит к полной ремиссии заболевания. Лечение 
данного синдрома, вызванного приемом противоопу­
холевых препаратов, предполагает отмену или времен­
ное прекращение приема лекарственного средства, ис­
пользование системных кортикостероидов с повторным 
введением того же противоопухолевого препарата или его 
замены. Тем не менее одобренных рекомендаций по те­
рапии этого заболевания, связанного с ЗНО, нет.

Заключение
В настоящее время в связи с ростом заболеваемости 

ЗНО и увеличением их доли в общей структуре смерт­
ности населения РФ актуальное значение имеет ранняя 
диагностика онкологических заболеваний, чему способ­
ствует распознавание паранеопластических дерматозов, 
предшествующих опухолевому процессу или протекаю­
щих одновременно с ним. Кожные проявления злокаче­
ственной опухоли могут быть крайне разнообразными, 
поэтому клиницисты должны знать основные, наиболее 
типичные ПД, чтобы вовремя заподозрить ЗНО и про­
вести тщательное обследование пациента с целью его 
выявления и назначения противоопухолевого лечения. 
В долгосрочной перспективе это может улучшить прогноз 
и показатели выживаемости больных.
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