
Паранеопластический неврологический 
синдром (ПНС) представляет обширную группу 
неврологических нарушений, развивающихся 
как на  доклинической, так и на клинической 
стадиях опухолевого процесса. В 1949 г. Guich-
ard и Vignon использовали термин «паранеопла-
стический» в обсуждении дифференциального 
диагноза у пациентов с многочисленными че-
репными и корешковыми нейропатиями, 
вызванными метастазами опухоли матки. Впо-
следствии Guichard et al. тщательно изучили 
анамнез и результаты обследований больных, 
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подозрительных в отношении ПНС, при аутоп-
сии которых в спинном мозге и нервных кореш-
ках опухолевых клеток не было обнаружено. 
Тогда авторы предложили применять термин 
«паранеопластический» вместо «неопласти-
ческий», чтобы тем самым выделить особую 
нозологическую форму полинейропатий. Этот 
термин был позднее внедрен в клиническую 
практику для описания неврологических ослож-
нений, которые не могли быть присущи таким 
механизмам, как прямая инвазия опухоли или 
инфекция нервной системы, коагулопатия или 
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побочные эффекты противоопухолевой терапии. 
Поэтому любой симптом неясной причины, 
но связанный с наличием опухоли, считался 
паранеопластическим [13]. Впервые ПНС был 
описан Джеромом Познером в 1995 г. Он вклю-
чает поражение центральной и периферической 
нервной системы, нарушение нейромышечной 
передачи, поражение скелетных мышц и раз-
вивается у больных со злокачественными онко-
логическими заболеваниями [4]. У большинства 
пациентов неврологические расстройства раз-
виваются до клинических проявлений рака и 
могут быть выявлены при обращении  пациента 
к неврологу, который может идентифицировать 
неврологические расстройства как паранео-
пластические. Наиболее распространенными 
проявлениями ПНС являются: миастенический 
синдром Ламберта-Итона, подострая мозжеч-
ковая дегенерация, лимбический энцефалит, 
синдром опсоклонус-миоклонус, ретинопатия 
(паранеопластическая ретинопатия и меланома-
ассоциированная ретинопатия), синдром «ри-
гидного человека», вегетативная нейропатия с  
хронической желудочно-кишечной псевдооб-
струкцией, сенсорная нейропатия, паранеопла-
стический энцефаломиелит и дерматомиозит 
[22, 30].

В основе развития паранеопластического 
поражения нервной системы лежат иммуноло-

гические процессы, которые провоцируются 
наличием у клеток опухоли и нервной системы 
перекрестно реагирующих антигенов (онконев-
ральных аутоантител) [4, 35, 47]. За последние 
20 лет факт, что многие паранеопластические 
неврологические нарушения связаны с опреде-
ленными группами антинейрональных антител,  
получил подтверждение во многих зарубежных 
исследованиях [13, 23, 52]. Следует отметить, 
что недавно определенные международные 
клинические критерии паранеопластических 
синдромов облегчают постановку диагноза ПНС 
(табл. 1) [4, 20]. Детектируемые в сыворотке 
крови пациентов с ПНС антионконевральные  
антитела не только являются ключевыми марке-
рами в диагностике ПНС и ассоциированных с 
ним опухолей, но также обладают значительным 
потенциалом для серологической диагностики и 
прогнозирования онкологических заболеваний в 
целом, побуждающим онкологов и неврологов 
к тщательному обследованию и динамиче-
скому диспансерному наблюдению за такими 
пациентами [1].

Некоторые исследователи предполагают, что 
приблизительно у 1 % больных раком развива-
ется ПНС, однако в настоящее время нет доста-
точных данных, поддерживающих столь низкую 
распространенность этого заболевания [14, 22, 
40]. ПНС может быть следствием нарушения 

Таблица 1

Критерии диагностики паранеопластического синдрома [4, 20]
Достоверный диагноз ПНС

1. Классический синдром (подострая сенсорная нейропатия, хроническая вегетативная нейропатия с желудочно-кишечной 
псевдообструкцией, поражение ЦНС, нарушение нервно-мышечной передачи и мышц при онкологических заболеваниях) 
и злокачественное новообразование, проявляющееся в течение 5 лет после диагностики ПНС

2. Неклассический синдром, который регрессирует или существенно улучшается после лечения злокачественного новооб-
разования без сопутствующей иммунотерапии, притом, что для данного синдрома не характерны спонтанные ремиссии
3. Неклассический синдром с любыми онконевральными антителами и злокачественным новообразованием,
которое проявляется в течение 5 лет после диагностики паранеопластической нейропатии
4. Неврологический синдром (классический и неклассический) со специфическими онконевральными антителами
(к антигенам Hu, Yo, CV2, Ma2, амфифизину) в отсутствие установленного злокачественного новообразования

Вероятный диагноз ПНС
1. Классический синдром в отсутствие онконевральных антител или установленного злокачественного
новообразования, но при высоком риске онкологического заболевания
2. Паранеопластический синдром (классический или неклассический) с недостаточно изученными онконевральными 
антителами (к антигенам Tr, Zic4, mGluR1 и др.) в отсутствие установленного злокачественного новообразования
3. Неклассический синдром в отсутствие онконевральных антител при наличии злокачественного новообразования, 
установленного в течение 2 лет после диагностики паранеопластической нейропатии
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функции на любом уровне нервной системы, 
включая центральную и/или периферическую 
нервную системы, а также нервно-мышечные 
синапсы и мышцы (табл. 2) [4, 22]. Опухоли, 
обычно вовлекающие в ПНС центральную нерв-
ную систему, чаще всего экспрессируют нейро-
эндокринные белки (например, мелкоклеточный 
рак легкого, нейробластома), поражают органы 
с иммунорегулирующими свойствами (тимома), 
содержат зрелую или незрелую нервную ткань 
(тератомы). Опухоли, которые происходят из 
клеток, продуцирующих иммуноглобулины 
(опухоли крови, В-клеточная лимфома), преиму-
щественно вовлекают в ПНС периферическую 
нервную систему по сравнению с другими 
типами опухолей. Средняя частота ПНС со-
ставляет приблизительно 3–5 % у больных с 
мелкоклеточным раком легких, 15–20 % – при 
тимомах и 3–10 % – при опухолях В-клеток и 
клеток крови. Распространенность ПНС среди 
других опухолей ниже – 1 % [13].

Диагностика ПНС 
Ранняя диагностика ПНС важна, поскольку 

неврологические симптомы предшествуют раз-
вернутой клинике онкозаболевания, они более 
изнурительны и могут быстро прогрессировать, 
во многих случаях оставляя людей инвалидами. 
Серьезность проявлений большинства форм 
ПНС обусловлена ранней и необратимой де-
струкцией нервных структур аутоиммунным 
воспалительным процессом. Своевременная  
диагностика  и лечение опухоли позволяют 
уменьшить тяжесть неврологических проявле-

Таблица 2

Паранеопластический неврологический синдром [13, 14]
Уровень поражения Классический ПНС Не классический ПНС

Мозг, черепные нервы и сет-
чатка

Мозжечковая дегенерация, лимбический 
энцефалит, энцефаломиелит, синдром 
опсоклонус-миоклонус

Энцефалит ствола мозга, оптический неврит, 
опухолеассоциированная ретинопатия, свя-
занная с меланомой ретинопатия

Спинной мозг Синдром «ригидного человека», миелит, не-
кротическая миелопатия, синдром моторного 
нейрона

Нервно-мышечные синапсы Миастенический синдром
Ламберта-Итона

Миастения

Периферические нервы или 
мышцы

Сенсорная нейропатия,  хроническая 
желудочно-кишечная псевдообструкция, 
дерматомиозит

Чувствительно-двигательная нейропатия, 
нейропатия и парапротеинемия, нейропатия 
с васкулитом, нейромиотония (синдром Иса-
акса), вегетативная нейропатия, полимиозит, 
острая некротическая миопатия

ний ПНС. Кроме того, выявление определенных 
форм ПНС помогает онкологу сосредоточиться 
на поиске определенного типа опухоли. При-
близительно у 70 % больных с ПНС первым 
проявлением опухолевого процесса являются 
неврологические симптомы. В настоящее время 
убедительно показано, что опухоль при тща-
тельном обследовании больного с привлечением 
высокотехнологичных методов диагностики 
будет выявлена  в 70–80 % [13]. 

Из-за общей связи онкогинекологических за-
болеваний, рака молочной железы и рака легкого 
с ПНС при выявлении неврологической симпто-
матики неясной этиологии   всем пациентам, 
особенно группе риска, необходимо проводить 
маммографию, компьютерную томографию 
(КТ), магнитно-резонансную томографию 
(МРТ),  ультразвуковое исследование (УЗИ) ор-
ганов малого таза, скрининг на онконевральные 
антитела. Позитронно-эмиссионная томография 
(ПЭТ) всего тела помогает выявить опухоли, 
которые не поддаются детекции с помощью 
других стандартных методов исследования [11, 
29, 45, 52]. Мужчины с симптомами лимбиче-
ского энцефалита или энцефалита ствола мозга 
должны быть обследованы на опухоль яичка, а 
молодые женщины – на овариальную тератому, 
проявляющуюся как доброкачественная киста. 
В обоих случаях УЗИ и КТ брюшной полости и 
органов малого таза необходимы для обнаруже-
ния опухолей гонад и забрюшинного простран-
ства. Некоторые опухоли гонад требуют другого 
подхода. Например, зрелые овариальные терато-
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мы не могут поглощать флюородезоксиглюкозу 
(FDG) и лучше выявляются при помощи КТ, 
МРТ или УЗИ. Микроскопическая зародышевая 
клетка тестикулярной опухоли невидима при 
данных методах исследования. В то же время, 
учитывая возраст пациентов (обычно моложе 
50 лет) и характерное развитие тестикулярных 
микрокальцинатов, врач-онколог должен на-
править пациента на расширенное комплексное 
обследование, включая динамические УЗИ, би-
опсию или одностороннюю орхэктомию [13]. 

При диагностике ПНС, когда выраженность 
классических синдромов не так явна, необ-
ходимо учитывать 2 особенности – быстрое 
развитие симптомов и признаки воспаления в 
спинно-мозговой жидкости, включающие уме-
ренный лимфоцитарный плеоцитоз, увеличение 
концентрации белка, высокий уровень IgG и 
олигоклональных клеток [36]. Для больных с 
онкологическим процессом нейровизуализация 
пораженной части нервной системы, в част-
ности при проведении КТ/МРТ, помогает ис-
ключить метастазы и выявить у 70 % пациентов 
паранеопластический лимбический энцефалит. 
Для пациентов без онкопатологии  поиск опухо-
ли  обоснован  для дифференцировки ПНС во 
всех случаях. 	 Для пациентов с классическими 
проявлениями ПНС и положительными резуль-
татами тестов на антионконевральные антитела, 
у которых опухоль не выявлена, рекомендуется 
повторять онкологическое обследование каждые 
6 мес. В основном рак выявляется в течение 
первых 4 лет, но описаны и редкие случаи, когда 
ожидаемый тип опухоли обнаруживается много 
лет спустя [14].	  

ПНС может диагностироваться и без свя-
занных с ним антионконевральных антител, 
или титр антител в крови может быть низким,  
поэтому их наличие или отсутствие не долж-
но, в целом, быть единственным условием для 
исключения неврологического синдрома как 
паранеопластического. Кроме того, необходимо 
рассматривать другие причины неврологических 
нарушений или комбинацию этиологических 
факторов (паранеопластического и метаболи-
ческого, паранеопластического и нейрогене-
тического и др.). В случае если выявленная 
опухоль не является гистологическим типом, 
связанным с определенными антионконевраль-

ными антителами (например, Anti-Yo антитела 
ассоциированы с раком легкого, а не c раком 
молочной железы или раком яичников), тогда 
следует искать вторую опухоль [22]. 

Также описана группа антионконевральных 
антител, связанная с неврологическими син-
дромами при наличии  или отсутствии опухоли 
(табл. 3). Выявление этих антител важно по 
двум причинам. Во-первых, в случае детекции 
антител в крови или ликворе это настораживает 
врача в отношении проведения онкопоиска. Во-
вторых, большинство этих антител, вырабаты-
ваемых против ионных каналов и  рецепторов, 
расположенных на поверхности клеток, являют-
ся прямопатогенными. Нарушения, связанные 
с этими антителами, восприимчивы к иммуно-
терапии, направленной на уменьшение титров 
антител. Однако эти антитела необязательно 
связаны с опухолью и не должны рассматри-
ваться как маркеры ПНС [14].

Для большинства ПНС  характерны клини-
ческие особенности, которые в надлежащем 
контексте должны повысить настороженность 
невролога в плане исключения паранеопласти-
ческого происхождения заболевания. 

Клинические формы ПНС
Паранеопластический энцефаломиелит. 

В эту группу объединены лимбический, ство-
ловой энцефалиты и миелопатия, являющие-
ся результатом нейрональной дегенерации и 
воспалительных изменений в лимбических и 
стволовых структурах головного мозга, спинном 
мозге и его корешках. Частота встречаемости 
составляет 3 случая на 1000 больных раком [17]. 
Паранеопластический энцефаломиелит может 
быть представлен множеством клинических 
симптомов: спутанностью сознания, расстрой-
ством памяти, деменцией, эпилептическими 
припадками, изменением личности (лимбиче-
ский энцефалит), подострыми мозжечковыми 
расстройствами и вегетативными дисфункция-
ми. МРТ головного мозга у этих больных может 
быть без особенностей, но при применении вы-
сокопольной МРТ (1,5 Тесла и выше) или мето-
дик контрастирования можно выявить атрофию 
височной доли или изменения в височных долях 
на T2-взвешанных изображениях [2, 40]. Свя-
занные с данным синдромом антитела (ANNA-l/
anti-Hu) реагируют с нейрональным ядерным 
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Таблица 3

Антионконевральные антитела, паранеопластический неврологический синдром и 
ассоциированные опухоли [1, 13]

Антионконевральные 
антитела

Ассоциированные формы  ПНС Ассоциированные опухоли

Хорошо охарактеризованные онконевральные антитела
Anti-Hu (ANNA-1)	 Паранеопластический энцефаломиелит, включая 

стволовой и лимбический  энцефалиты; паранео-
пластическая мозжечковая дегенерация, миелит; 
паранеопластическая сенсорная нейропатия; 
вегетативная нейропатия

Мелкоклеточный рак легкого, рак простаты, 
нейробластома, рак мочевого пузыря, мелкокле-
точная карцинома двенадцатиперстной кишки, 
рак желчного пузыря, карциноид, тимома

Anti-Yo (PCA-1) Паранеопластическая мозжечковая дегенерация Рак яичников, рак молочной железы, карци-
ноид

Anti-Ri (ANNA-2) Паранеопластическая мозжечковая дегенерация, 
стволовой энцефалит, синдром опсоклонус- мио-
клонус

Рак молочной железы, мелкоклеточный рак 
легкого, онкогинекологические заболевания, 
рак мочевого пузыря

Anti-CV2/CRMP5 Паранеопластический энцефаломиелит, пара-
неопластическая мозжечковая дегенерация, хо-
рея, увеит, зрительный неврит, периферическая 
нейропатия

Мелкоклеточный рак легкого, тимома

Anti-Ma2 (Та) Лимбический энцефалит, гипоталамический 
энцефалит, стволовой энцефалит,  паранеопласти-
ческая мозжечковая дегенерация (редко)

Герминогенный рак яичка, немелкоклеточный 
рак легкого и другие солидные опухоли

Anti-amphiphysin Синдром «ригидного человека», паранеопласти-
ческий энцефаломиелит, лимбический энцефалит, 
миелопатия

Мелкоклеточный рак легкого, рак молочной 
железы

Частично охарактеризованные онконевральные антитела
Anti-Tr mGluR1 Паранеопластическая мозжечковая дегенерация Лимфогранулематоз
Anti-Zic 4 Паранеопластическая мозжечковая дегенерация Мелкоклеточный рак легкого
ANNA3 
PCA2

Различные паранеопластические дисфункции 
ЦНС

Мелкоклеточный рак легкого

Антитела, которые встречаются с или без связи с опухолью.
Anti-NR1/NR2 или 
NMDA рецептор

Характерный энцефалит Тератома яичников

Anti-VGKC Лимбический энцефалит, нейромиотония (син-
дром Исаакса)

Тимома, мелкоклеточный рак легкого

Anti-VGCC Миастенический синдром Ламберта-Итона, пара-
неопластическая мозжечковая дегенерация

Мелкоклеточный рак легкого

Anti-AChR Миастения (miastenia gravis) Тимома
Anti-nAChR Подострая пандисавтономия Мелкоклеточный рак легкого
Anti-GAD Синдром «ригидного человека», паранеопласти-

ческая мозжечковая дегенерация, лимбический 
энцефалит

Тимома

Примечание: Anti-VGKC – потенциал-зависимый калиевый канал; Anti-VGCC – потенциал-зависимый кальциевый канал;
AChR – ацетилхолиновый рецептор; nAChR – нейронный ацетилхолиновый рецептор; GAD – глутаматдекарбоксилаза.

антигеном, который принадлежит к семейству 
РНК-связанных белков и присутствует в более 
высоких концентрациях в ликворе, чем в сыво-

ротке крови. Идентификация anti-Hu антител 
(иммуногистохимия и вестерн-блоттинг) при 
концентрации, превышающей 1/500 в сыворотке 
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крови, высокоспецифична для ПНС. Примерно 
у 80 % больных в дальнейшем выявляется мел-
коклеточный рак легкого [17, 33, 46, 51]. Паци-
енты среднего возраста без гендерных различий 
подвержены развитию ПНС в равной степени, 
хотя те, у кого выше титр anti-Hu антител, чаще 
являются женщинами. Следует отметить, что 
аnti-Hu антитела могут присутствовать в низ-
ких титрах у больных с мелкоклеточным раком 
легкого без развития паранеопластического 
энцефаломиелита. Кроме мелкоклеточного 
рака легкого, энцефаломиелит описан при раке 
молочной железы, онкогинекологических забо-
леваниях,  онкопатологии желудочно-кишечного 
тракта, лимфогранулематозе, тимоме [16, 25, 34, 
38, 49]. По данным зарубежных исследователей, 
у больных с положительной реакцией на анти-
онконевральные антитела прогноз лучше, чем 
с неидентифицированными антителами [17]. 	

Паранеопластическая мозжечковая де-
генерация – форма ПНС наиболее часто 
встречается при мелкоклеточном раке легко-
го, онкогинекологических заболеваниях, раке 
молочной железы и лимфогранулематозе [10, 
19, 28]. Неврологическому дефициту пред-
шествуют продромальные симптомы, такие 
как головокружение, тошнота, рвота, которые 
нужно дифференцировать с периферическим 
вестибулярным процессом. Эти симптомы со-
провождаются неустойчивой походкой,  которая 
при дальнейшем наблюдении быстро пере-
ходит в динамическую мозжечковую атаксию 
с диплопией (двоением в глазах), дизартрией 
(нарушением речи) и орофарингеальной дис-
фагией (расстройством глотания). У некоторых 
пациентов присоединяются расплывчатость 
зрения, осциллопсия (искры, зигзаги в поле зре-
ния) и приходящий опсоклонус. Часто пациенты 
инвалидизируются. МРТ головного мозга по-
зволяет визуализировать умеренно выраженную 
мозжечковую атрофию лишь на поздних стадиях 
развития патологического процесса [2, 13, 15, 
17, 42].	 

У таких пациентов в сыворотке крови или 
в ликворе выявляются PCA-1/anti-Yo анти-
тела (чаще у женщин среднего возраста с ра-
ком яичников или молочной железы)  [12, 24, 
38].  АNNA – 1/anti-Hu антитела могут быть 
ассоциированы с мозжечковой дегенерацией 

изолированно или совместно с паранеопласти-
ческим энцефаломиелитом, что характерно для 
рака легкого. Anti-Tr и аnti-mGluR1 антитела 
описаны у мужчин молодого возраста с  лим-
фогранулематозом [13, 15, 42].

Паранеопластическая ретинопатия – ред-
кое паранеопластическое состояние, вызванное 
воспалительной инфильтрацией как в фоторе-
цепторных клетках, так и в клетках ганглиев [17]. 
У пациентов развивается острая или подострая, 
часто монокулярная, потеря зрения, которая, 
прогрессируя, может поражать оба глаза в те-
чение нескольких дней или недель. Начальные 
симптомы включают  светобоязнь, ослепление 
ярким светом, нарушение цветового зрения и 
кольцеобразную скотому [14]. Чаще встречается 
при мелкоклеточном раке легкого, но описаны 
случаи, связанные с онкогинекологическими 
заболеваниями и раком молочной железы [19, 
38]. Меланома-ассоциированная ретинопатия 
впервые была описана у больных с метастаза-
ми меланомы кожи, когда острая потеря зрения 
развилась через несколько месяцев после по-
становки онкологического диагноза. Зрительный 
неврит может встречаться в контексте с паранео-
пластическим энцефаломиелитом и может быть 
первым симптомом этого нарушения. В сыво-
ротке крови и/или ликворе обычно выявляют  
CV2/CRMP5 антитела, которые в большинстве 
случаев ассоциированы с мелкоклеточным раком 
легкого [43].

Синдром опсоклонус-миоклонус – проявля-
ется быстрыми, несимметричными, непроиз-
вольными и неритмичными движениями глаз в 
горизонтальном и вертикальном направлениях 
[14]. Микроскопически выявляются перива-
скулярные воспалительные изменения, потеря 
клеток Пуркинье и нарушения в зубчатых ядрах 
мозжечка [17]. У взрослых опсоклонус  часто 
ассоциируется с миоклонусом головы, туловища 
и конечностей в виде быстрых и непроизвольных 
судорог отдельных групп скелетных мышц. У 
большинства пациентов выявляется мелкокле-
точный рак легкого, хотя найдены описания 
клинических случаев развития опсоклонус-
миоклонуса и при других видах онкопатологии 
[9, 40]. Обычно у женщин с онкогинекологи-
ческими заболеваниями или раком молочной 
железы развивается опсоклонус-миоклонус с 
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атаксией и наличием ANNA-2/anti-Ri антител 
в сыворотке крови или ликворе [19, 38]. Дети с 
опсоклонус-миоклонус синдромом не накапли-
вают АNNA-2/anti-Ri антитела, обычно у них 
находят нейробластому [17, 26]. 

Синдром «ригидного человека» – характе-
ризуется  флюктуирующей ригидностью акси-
альной мускулатуры со спазмами,  вызванной  
аутоиммунной реакцией на глутаматдегидроге-
назу. У больных с опухолью молочной железы 
могут быть выявлены  антионконевральные 
антитела против амфифезина (с или без антител 
к глутаматдегидрогеназе) [17, 19, 38]. Антитела, 
направленные против гефирина – цитозольного 
постсинаптического белка тормозящих синап-
сов, – впервые обнаружены у больного с синдро-
мом «ригидного человека», ассоциированного со 
злокачественной опухолью средостения [17].	

Паранеопластическая подострая сенсор-
ная нейропатия – самая распространенная кли-
ническая форма ПНС (7 случаев на 1000 больных 
раком) [17]. При этом поражаются дорсальные 
спинномозговые ганглии с их инфильтрацией 
лимфоцитами и макрофагами. В дальнейшем в  
дорсальных ганглиях остается мало нейронов 
или они вообще отсутствуют. Вторичная ак-
сональная дегенерация описана в дорсальных 
нервных корешках и задних столбах спинного 
мозга. Моторные корешки спинномозговых не-
рвов и мотонейроны в большинстве случаев не 
повреждены. Этот синдром дебютирует онеме-
нием (гипостезией), затем выпадением болевой 
чувствительности (анестезией) на уровне дис-
тальных отделов конечностей [6, 14]. Когда в 
патологический процесс вовлекаются сенсорные 
черепные нервы, может наблюдаться потеря вку-
са, онемение лица и потеря слуха [2]. Подострая 
сенсорная нейропатия обычно прогрессирует в 
течение нескольких недель или месяцев. У таких 
пациентов в сыворотке крови  очень часто нака-
пливаются anti-Hu антитела. При сенсомоторной 
нейропатии могут быть выявлены как anti-Hu, 
так и Anti-CV2 антитела. Данная форма ПНС 
считается «спутником» мелкоклеточного рака 
легкого, но описана и при раке молочной железы 
[5, 7, 8, 27, 28, 31, 32, 33, 37, 38, 41]. 

Миастенический синдром Ламберта-
Итона встречается приблизительно в 2 случаях 
на 1000 больных раком. Проявляется слабо-

стью мышц нижних конечностей, повышенной 
утомляемостью, затруднениями при ходьбе, 
вставании со стула или подъеме по лестнице. 
У некоторых пациентов наблюдается кратков-
ременное увеличение мышечной силы после 
периода  мышечной  активности.  Примерно 
в  50 %   случаев   развиваются  признаки  ве-
гетативной дисфункции, такие как сухость во 
рту, импотенция, запор, пониженное потоотде-
ление (ангидроз). Реже встречается слабость 
дыхательных мышц, вплоть до необходимости 
применения искусственной вентиляции легких 
[2, 14, 15, 17, 18].  Примерно в 60 % случаев эти 
клинические симптомы ассоциированы со зло-
качественными опухолями. Однако в 40 % слу-
чаев миастенический синдром Ламберта-Итона 
встречается как самостоятельное аутоиммунное 
заболевание. Клинические случаи, когда у боль-
ных в сыворотке крови выявляются  anti-VGCC 
антитела,  описываются при мелкоклеточном 
раке легкого, реже – при раке простаты и шейки 
матки, тимоме. Противоопухолевая  терапия и 
терапия, направленная на снижение титра анти-
онконевральных антител (плазмоферез, плаз-
мосорбция), приводят к улучшению состояния 
больных [22, 23, 39, 44]. 

Паранеопластический миозит. Показана 
связь между дерматомиозитом, полимиозитом 
и раком: в 15 % – полимиозит и в 32 % случаев 
дерматомиозит имеют паранеопластический 
характер (в 70 % рак был идентифицирован по-
сле диагностики полимиозита, в 58 % опухоль 
была выявлена после диагностики неврологами 
дерматомиозита). Рак, ассоциированный с пара-
неопластическим дерматомиозитом, обычно яв-
ляется раком  яичников, легкого, поджелудочной 
железы, желудка, толстой кишки, прямой кишки 
и лимфосаркомой; а рак, ассоциированный с 
паранеопластическим полимиозитом, – с лим-
фосаркомой, раком легкого и раком мочевого 
пузыря [17]. 

Заключение. Причиной развития ПНС 
является индукция иммунного ответа против 
антигенов, которые в норме синтезируются в 
иммунологически привилегированных зонах 
организма (мозговая ткань, глаза, яички) и не 
выходят за их пределы. Будучи же продуцируе-
мыми злокачественно трансформированными 
клетками вне иммунологически привилегиро-
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ванных зон, эти компоненты воспринимаются 
иммунной системой как чужеродные, подлежа-
щие уничтожению, и против таких белков фор-
мируется гуморальный аутоиммунный ответ 
и, возможно, Т-клеточный ответ. В результате 
иммунной атаке подвергаются и нормальные 
белки нервной системы, идентичные онко-
невральным антигенам, что, в конечном итоге, 
может приводить к разрушению нейронов и 
развитию того или иного неврологического 
синдрома [3]. Наибольшее число исследований 
последних лет по проблеме ПНС охватывают 
онкопатологию органов грудной клетки. При 
этом проблеме ПНС и изучению клинико-
диагностической роли ранней детекции анти-
онконевральных антител в сыворотке крови 
и/или ликворе уделено особое внимание при 
мелкоклеточном раке легкого.

В целом, клинические проявления ПНС и по-
ложительные результаты тестов на присутствие 
ассоциированных  с ним антионконевральных 
антител могут предупреждать онколога и не-
вролога о развитии злокачественной опухоли 
еще до установления клинического диагноза 
онкопатологии (на ранних стадиях развития 
патологического процесса). ПНС характеризу-
ется  клиническим полиморфизмом, что должно 
учитываться при неврологическом дифференци-
альном диагнозе. Больные с положительными 
результатами тестов на антионконевральные 
антитела должны быть включены в группу вы-
сокого риска по онкопатологии с дальнейшим 
проведением тщательного диагностического 
скрининга на наличие злокачественной опу-
холи. С пониманием аутоиммунного патогенеза 
ПНС эффективное иммуномодулирующее лече-
ние и противоопухолевая терапия могут давать 
хорошие результаты, значительно улучшающие 
качество жизни больных [21, 27, 48, 50].
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