Transformace IgM-MGUS do Waldenstrémovy makroglobulinemie u 2 z 6 pacientd v prlibéhu [é¢by syndromu Schnitzlerové
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Tab. 2. Piiznaky syndromu Schnitzlerové pfitomné pied zahdjenim lécby u nasich Sesti pacientt

Ptiznaky Muz, nar. 1944, Muz, nar. 1963 Muz, nar. 1946, Muz, nar. 1955, Muz nar. 1971, Zena, nar. 1968,
lécba od r. 2007 lécba odr.2010 lécba odr. 2013 lécba odr. 2013 lé¢ba od 2016 lécba odr. 2018
(63 let) (47 let) (67 let) (58 let) (45 let) (50 let)
subfebrilie/febrilie ano Ano ano Ne ne Ano
leukocyty/CRP 8,7x10%I 5,8x10%I 10,0 10%I 70x10%I 17x10%I 11 %1071
70mg/I 30mg/! 39mg/I 100mg/! 35mg/I 16mg/I
neutrofilni kozni dermatéza ano ano ano Ano ano Ano
remodelace skeletu ano, dle CT ano, dle PET/CT ano, dle PET/CT | ano, dle scintigrafie | ano, dle PET/CT ano, dle PET/CT
aPET/CT
bolesti hlavy ne ano ne ne ne Ne
myalgie ano ano ne ne ne Ano
artralgie anebo bolesti kosti ano ano ano ano ano Ano
fatigue ne ne ano ano ano Ano
lymfadenopatie ano ne ne ne ne Ne

Vsichni pacienti zahdjili Ié¢bu podkozni aplikaci T ampulky an-
kinry (100 mg) denné. Tato Ié¢ba, s vyjimkou druhého nemocného,
odstranila kompletné veskeré ptiznaky nemocijiz v prdbéhu prvniho
dne aplikace, tedy nejen kopfivku, ale také dalsi projevy, subfebrilie,
patologickou Unavu, bolesti kloubU a kosti, pfipadné svald. Jen u jed-
noho pacienta ze Sesti se potize zmirnily, ale nevymizely zcela, takze
lé¢ebnou odpoveéd hodnotime jako parcialni remisi. Tento pacient
si obcas pfi nové atace symptomd musi vyjimecné aplikovat i dalsf
ampulku denné. U jednoho ze Sesti pacientl se brzy po zahajeni
lé¢by ukazalo, Ze je dostacujici aplikace kazdy druhy den. Vsiml si, ze
kdyz si 1ék nepichne, tak potiZe se mu nevrati po 24 hodinach, ale aZ
po 48 hodinach. Tak si zkusil experimentélné lék podavat 1x za 2 dny
a zjistil, ze mu tento interval zcela vyhovuje. Pfi delsim intervalu se jiz
potize zacaly vracet. Ostatni pacienti maji formu onemocnénti, ktera
se pfipomene ndvratem symptom po 24 hodinach od posledni in-
jekce, pokud si zapomenou pichnout dalsi davku anakinry. U zédného
nemocného v pribéhu mnoholeté [é¢by nedoslo k poklesu ¢i ztraté
ucinnosti. Efekt 1é¢by je porad stejny.

Pacienti k ndm dojizdéji pravidelné ve tfimésicnich intervalech na
kontrolu a pro pfedpis daldich baleni anakinry (Kineretu). U pacientd
sledujeme cetné laboratorni parametry, do tabulky 2 jsme vlozili vyvoj
celkového imunoglobulinu typu IgM a M-IgM. Sledovali jsme samozfej-
mé také volné lehké fetézce a polyklondlni imunoglobuliny typu IgG,
IgM IgA. Hodnoty celkové koncentrace imunoglobulinu typu IgM se
zvysuji paralelné s hodnotu M-IgM. Informaci o pfitomnosti osteoskle-
rotickych loZisek, kterd jsou jednim z malych kritérif této nemodi, jsme
méli v 5 pfipadech ze vstupniho '8FDG-PET/CT vysetfeni, v jednom
pripadé Na'®F-PET/PCT. Osteosklerotické loziska byla popsana pfi zob-
razeni skeletu metodou low-dose CT. Akumulace "*FDG-byla jen mirné
zvysend v kostni dieni femurd a v panvi, zatimco akumulace Na'®F byla
vyrazné zvysend v mistech, kde na low dose CT byly patrné osteoskle-
rotické zmeény. Proto povazujeme Na'®F za vhodnéjsi radiofarmakum
k detekci osteosklerotickych lozZisek, pokud je jejich detekce potfebna
ke spinéni Strasburskych kritérif této nemoci. Pokud jsou pacienti po
|é¢bé asymptomaticti a jejich stav se neméni, tak neprovadime kontrolnf
8EDG-PET/CT, ani samotné low-dose CT, takze nemame informace
0 vyvoji téchto osteosklerotickych lozisek. Méfenf kostni hustoty pomoci
dexa jsme v pribéhu lécby neprovadéli.
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U vSech nemocnych je vidét vyvoj koncentrace M-IgM i celkového
imunoglobulinu typu IgM, ale pouze u 2 z 6 se nemoc transformovala
do Waldenstromovy makroglobulinemie (pacient 1 a pacient 5). Pouze
u téchto dvou pacientl jsme pro vyraznéjsi vzestup koncentrace M-IgM
provedli dalsi trepanobiopsii, u ostatnich jsme vysetfenf kostnf dfené ne-
opakovali. U obou pacient( histologické hodnoceni valecku kostni dre-
né mélo zavér: infiltrace kostni dfené lymfoplazmocytarnim lymfomem,
coz je morfologicky podklad Waldenstrémovy makroglobulinemie.

Ale pouze u jednoho (pacient ¢. 1) se Waldenstromova makroglobu-
linemie stala v roce 2018 symptomatickou (postupny pokles koncentrace
hemoglobinu pod 100g/l, vyrazny vzestup celkového imunoglobulinu
typu IgM na 499/l a M-IgM na 23 g/l. Koncentrace FLC kappa byla
224mg/I, lambda 4,63 mg/I pomér K/L 48,3. Celkova bilkovina se zvysila
jen na 899/, na ocnim pozadi nebyly zndmky fundus paraproteinemicus,
i kdyz hodnoceni o¢niho pozadi bylo obtiznéjsi pfi sou¢asné hypertenzi
a diabetu. Kazdopadné jeho nemoc vyzadovala v roce 2018 [é¢bu potla-
¢ujici infiltraci kostni dfené lymfoplazmocytarnim lymfomem.

U pacienta ¢. 1 bylo v roce 2018 podano 8 cykld [é¢by RBD (rituxi-
mab, bendamustin, dexametazon). Tato |é¢ba u n&j navodila vyrazny
pokles monoklonalniho imunoglobulinu, ktery je zatim setrvaly, jak
dokumentuje graf 1 a tabulka 3. Posledni vysetfeniz inora 2021 proka-
zalo M-IgM v koncentraci 1,5 g/l, volné lehké fetézce kappa 52, lambda
6mg/l pomeér K/L 8,8. Hodnota imunoglobulinu typu IgG zUstava také
nizkd, jen 3,1 g/I.

Graf 1. Wvojkoncentrace monoklondiniho imunoglobulinu IgM a celkového

imunoglobulinu IgM u pacienta ¢. 1 v prabéhu 1écby anakinrou s prudkym
poklesem po zahdjeni [éby rituximab, bendamustin, dexametazon v roce 2018
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