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Transformace IgM-MGUS

denstromovy makroglobulinemie u 2 z 6 pacient(i v priibéhu écby syndromu Schnitzlerové

Brno from 2007 to 2021. Median age at diagnosis was 54 (45-67) years, median follow up was 8 (3-14) years. All 6 patients had
IgM k monoclonal gammopathy, increased CRP and/or erythrocyte sedimentation rate and arthralgia or bone pain, 4 patients
suffered from fever, three had leucocytosis > 10 x 10°/L and lymphadenopathy was found in one patient. ®FDG-PET/CT scan with
low-dose total body CT became a part of the initial baseline assessment in 5 patients with suspected Schnitzler’s syndrome, while
Na'®F-PET/CT was used in one patient to confirm the presence of osteosclerotic leasions as a criterion of the disease. All patients
had osteosclerotic or hyperostotic bone lesions detected by low-dose CT examination, with increased 18FDG uptake in illiacand
femoral bone marrow. The patient with Na™®F-PET/CT scan revealed intensive abnormal tracer uptake with Na®F-PET/CT being
more sensitive for detection of osteosclerotic lesions in Schnitzler’s syndrome than "*FDG-PET/CT. All patients were treated with
daily subcutaneous anakinra without any adverse events, with excellent clinical results. We observed complete disappearance
of urticaria and other symptoms persisting during years of anakinra administration.

IgM-MGUS transformed into Waldenstrom’s macroglobulinemia in two of six patients, but only one patient developed symp-
toms requiring RBD (Rituximab, Bendamustin, and Dexamethasone) treatment, which induced almost complete remission of
the disease. Successful RBD therapy enabled to prolong intervals of maintenance anakinra from 24 to 48 hours with almost
complete control of urticarial rash and other symptoms. We suggest close monitoring of patients with Schnitzler’s syndrome
to early capture potential transformation into Waldenstrom’s macroglobulinemia with succesful treatment of both conditions.
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Uvod

Syndrom Schnitzlerové je autoinflamatorni choroba manifestujici
se v dospélosti, kterda ma tfi hlavni znaky:
B monoklondInfimunoglobulin typu IgM (M-IgM), vzacné typu IgG,
B opakované vysevy kopfivkovych morf ¢i chronickou urtiku (Obr. 1),
B bolesti kosti a kloubt, obvykle dolnich koncetin.

Malé diagnostickd kritéria pak tvori: rekurentni horecky, leukocytdza
a/nebo zvysend hodnota CRP, neutrofilni kozni dermatdza pfi biopsii
kopfivkové morfy a zndmky remodelace kosti s nebo bez bolesti kostf
(1-3). Mohou byt pfitomny i dalsi pfiznaky, jako jsou bolesti hlavy, myalgie,
artralgie, fatigue, periferni neuropatie, Ubytek hmotnosti a lymfadenopatie,
které tuto nemoc ¢asto provazeji, ale nejsou zahrnuty do diagnostickych
kritérii (1,4, 5). Prvni prezentace nemoci obvykle za¢ing v paté zivotni deka-
dé, obvykle bez familiarni kumulace této nemoci (1). Asi u 15-20% pacient(
se v pribéhu sledovani vyvine symptomaticka forma lymfoproliferativniho
onemocnéni, obvykle Waldenstromova makroglobulinemie (1). Syndrom
Schnitzlerové nem4 jako cetné jiné nemoci zadny jednoznacny definuijici
znak, a proto se stale pouzivaji diagnosticka kritéria uvedend v tabulce 1.
Starsi se nazyvaji po svém autorovi Lipskerova kritéria a novejsi dle mista
konference, na niz byla dohodnuta, Strasburskd kritéria (6, 7).

Cilem publikace je pfipomenout tuto jednotku, ktera léta trdpi nemoc-
né, aniz by byla spravné diagnostikovana, shrnout zkusenosti s mnohaletou
|éCbou této nemoci prepardtem anakinra (Kineret), poukdzat na riziko

Tab. 1. Kiitéria syndromu Schnitzlerové

transformace do symptomatické lymfoproliferace, kterd jiz vyzaduije cilenou
lé¢bu. V zavéru jsou pfipomenuty lé¢ebné moznosti dostupné v roce 2021.

Soubor pacientii

Na nasem pracovisti v roce 2021 Ié¢ime celkem Sest nemocnych
se syndromem Schnitzlerové prepardtem anakinra (KINERET). Jedna
se 0 pét muzl a jednu Zenu, medidn véku, ve kterém byla zahdjena
|é¢ba anakinrou, je 54 (45-67) let. Medidn trvani lécby je 8 (3-14) let.
Po vysetfeni na nasem pracovisti spinili viichni pacienti Strasburska
kritéria (Tab. 1). U vech pacientl byly pfiznaky této nemoci pfitomny
jiz nékolik (3-6) let pred stanovenim diagndzy a tito pacienti prosli
obvykle nejen ambulancemi koznich Iékard, ale bolesti kosti a kloubd je
pfivedly do ambulanci revmatologl a internistl. Nékdy je ndlez zvysené
koncentrace imunoglobulinu IgM pfivedl i do ambulance hematologd.

Prvni pacient po cetnych pfedchozich nelspésnych Iécebnych
pokusech zahdjil 1é¢bu anankinrou v bfeznu roku 2007, je tedy na
lé¢bé 14 let a byl popsan jiz dfive. Poslednt, $estd pacientka, je lécena
anakinrou od bfezna roku 2018, pfiznaky udavala jiz asi od roku 2013.
PFiznaky této nemoci u jednotlivych pacientl jsou shrnuty v tabulce 2.

Vsichni pacienti pfi stanoveni diagndzy méli provedenu trepanobio-
psii s histologickym a flowcytometrickym hodnocenim kostnf diené.
Toto vstupni vysetieni kostni dfené neprokazalo infiltraci lymfoplaz-
mocytarnim lymfomem, a tak byla diagnéza uzaviena jako IgM-MGUS
(monoklondlni gamapatie nejistého vyznamu typu IgM).

Strasburska kritéria syndromu Schnitzlerové z roku 2013 (7)

Lipskerova kritéria syndromu Schnitzlerové z roku 2001 (6)

Velka (obligatni) kritéria)

Horecka

Chronicky kopfivkovy exantém (ras)

Artralgie nebo artritida

Monoklonalni IgM nebo IgG

Bolesti kosti

Mala kritéria

Palpacné zfetelnd lymfadenopatie

Recidivujici hore¢ka nejasného plvodu 38°C a vyssi

Hepatomegalie ¢i splenomegalie

Objektivni zndmky abnormalini remodelace kosti pfi zobrazeni scintigrafii skeletu, | Abnormdlni ndlez pfi vysetieni kostni morfologie
nebo metodou celotélového MR skeletu pfipadné CT skeletu s nebo bez bolesti kosti

Neutrofilni dermélini infiltrace pfi biopsii kiize

Zvy$ena hodnota sedimentace

Leukocytdza a/nebo zvyiené CRP
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