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Santrauka. Snicler sindromas - tai retas jgytas autouzdegiminis sindromas, kuriam biidinga: dilgélinis i$bérimas, kars¢iavimas,
kauly ir sanariy skausmas, limfadenopatija. Tyrimais nustatoma monokloniné gamapatija ir padidéje uzdegiminiai rodikliai.
Liga dazniausiai prasideda $estajame gyvenimo de§imtmetyje ir ja daZniau serga vyrai. Sindromas diagnozuojamas pagal Stras-
bourg diagnostinius kriterijus, paneigus galimas diferencines diagnozes. Liga tesiasi visa gyvenima. Apie 15-20 proc. pacienty
i8sivysto limfoproliferaciné liga, retais atvejais - AA amiloidozé. Veiksmingiausias gydymas — interleukino (IL) 1 antagonistai.
Straipsnyje apzvelgiama Snicler sindromo patogenez¢, klinika, diagnostika ir gydymas, pateikiami klinikiniai atvejai.
Reik$miniai zodZiai: Snicler sindromas, autouzdegiminés ligos, anakinra, dilgéliné.

Summary. Schnitzler syndrome is a rare acquired autoinflammatory disorder characterized by urticarial rash, fever, bone and
joint pain, and lymphadenopathy. It is associated with monoclonal gammopathy and increased inflammatory parameters.
The disease usually begins in the late 50s and is more common in men. The syndrome is diagnosed according to Strasbourg
diagnostic criteria after excluding possible differential diagnoses. The disease lasts a lifetime. About 15-20% of patients develop
lymphoproliferative disease and, in rare cases, AA amyloidosis. The most effective treatment is interleukin (IL) 1 antagonist. The
article reviews the pathogenesis, clinical presentation, diagnosis and treatment of Schnitzler syndrome and presents clinical cases.
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IVADAS

Snicler (Schnitzler) sindromas - tai retas jgytas au-
touzdegiminiy ligy grupei priskiriamas sindromas, pasi-
reiskiantis dilgéliniu i§bérimu, kar$¢iavimu, kauly ir (ar)
sanariy skausmu, limfadenopatija. Tyrimais nustatoma
monokloniné gamapatija (dazniausiai imunoglobulino
(Ig) M, reciau IgG) ir padidéje uzdegiminiai rodikliai.
Pirma kartg §j sindromg 1972 m. aprasé prancizy der-
matologé Liliane Schnitzler. Nuo to laiko literataroje
aprasyta apie 300 atvejy visame pasaulyje (daugiausia
Europoje). Liga dazniausiai prasideda Sestajame gyve-
nimo de$imtmetyje (vidutiniskai 51,6 mety) ir ja Siek
tiek dazniau serga vyrai (vyry ir motery santykis 1,76)
[1]. Néra biologiniy Zymenuy, patvirtinanciy §j susirgima,
todél Snicler sindromo diagnostika remiasi klinikiniy,
laboratoriniy bei instrumentiniy rodikliy atitikimu pagal
Strasbourg diagnostinius kriterijus ir galimy diferenciniy
diagnoziy paneigimu. Liga tesiasi visg gyvenima, sponta-
ninés remisijos retos. Apie 15-20 proc. pacienty iSsivysto
limfoproliferaciné liga [2], retais atvejais (negydytiems
pacientams) — AA amiloidozé. Veiksmingiausias gydy-
mas — interleukino (IL) 1 antagonistai.

PATOGENEZE
Tiksli Snicler sindromo patogenezé nezinoma. Liga
priskiriama jgytiems autouzdegiminiams sindromams

ir klinikiniu bei biologiniu pozitriu, atsaku j gydyma
yra panasi j jgimtus autouzdegiminius sindromus
(pvz., su kriopirinu susijes periodinis sindromas,
KSPS). Autouzdegiminés ligos - tai ligos, sukeltos
jgimty imuninés sistemos defekty arba funkcijos sutri-
kimuy, kuriems badingas pasikartojantis arba nuolatinis
uzdegimas (padidéje uzdegiminiai rodikliai) [3]. Igytos
imuninés sistemos sutrikimai (autoreaktyvas T limfo-
citai, autoantik@inai) iy ligy pradinéje patogenezéje
pagal apibrézima nedalyvauja [3]. KSPS, turintys daug
panasumy su Snicler sindromu, yra sukelti NLRP3
geno aktyvinamosios mutacijos, ta¢iau Snicler sindro-
mo atveju $i arba kita liga lemianti mutacija nustatyta
nebuvo [4].

Stimuliuojant serganciy pacienty periferinio kraujo
mononuklearus, buvo nustatyta padidéjusi IL-6, IL-
1B, IL-1a, naviky nekrozés fatoriaus a (TNFa), IL-1
receptoriaus antagonisto sekrecija [4]. To paties in vitro
tyrimo metu rastas sumazéjes T limfocity pagalbinin-
ky (Th) 1, Th2 ir Th17 funkcionalumas [4]. Taip pat
pastebéta, kad IL-6 koncentracija koreliuoja su ligos
aktyvumu [5]. Manoma, kad pirminis IL-1( $altinis yra
odos putliosios lgstelés [6], o véliau j uzdegimo Zidinj
yra pritraukiami neutrofilai, kuriy reik§mé patogene-
zéje néra pakankamai istirta. Neseniai atlikto tyrimo
metu buvo nustatyta, kad serganciyjy Snicler sindro-
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mu pacienty kraujo ir odos neutrofilai pasizyméjo
intensyvesniu neutrofily ekstralasteliniy spasty (NES)
formavimu, lyginant su sveikais Zmonémis arba létine
spontanine dilgéline serganciais pacientais [7]. Be to,
padidéjes NES formavimas koreliavo su C reaktyviojo
baltymo (CRB) koncentracija [7]. NES - tai voratinkli-
né struktiira, sudaryta i§ dekondensuoto chromatino,
histony ir antimikrobiniy peptidy [8]. NES dalyvauja
odos uzdegiminiuose procesuose sergant sistemine
raudonagja vilklige, psoriaze [9, 10], reguliuoja IL-1p
medijuojama sisteminj uzdegima sergant $eimine Vi-
durzemio juros karstlige, kuri priskiriama jgimtoms
autouzdegiminéms ligoms [11].

IgM paraproteino reik§mé Snicler sindromo pato-
genezéje neaiski. Nezinoma, ar paraproteino atsira-
dimas yra ligos proceso priezastis ar pasekmé. Apie
tre¢daliui pacienty aptinkama MYD88 mutacija [12].
Si mutacija nustatoma didZiajai daliai Waldenstromo
makroglobulinemija serganciy pacienty ir yra susijusi
sulimfoidinio piktybiskumo i$sivystymu [13]. MYD88
taip pat dalyvauja IL-1 receptoriaus aktyvacijoje, todél
manoma, kad bent daliai Snicler sindromu sergan¢iyjy
$i mutacija gali bati reik§minga ligos patogenezéje [13].

KLINIKINIAI SIMPTOMAI, LABORATORINIAI

IRINSTRUMENTINIAI LIGOS RODIKLIAI

Visi pacientai, sergantys Snicler sindromu, skundzia-
si pasikartojanciu dilgélinés tipo isbérimu. Daugumai
pacienty taip pat pasireiskia febrilus kar$c¢iavimas,
kauly arba sgnariy skausmas. Galimi ir kiti nespeci-
finiai pozymiai: galvos skausmas, bendras silpnumas,
nuovargis. Daliai pacienty nustatoma limfadenopatija,
hepatosplenomegalija. Laboratoriniuose tyrimuose
randama monokloniné gamapatija, padidéje uzdegi-
miniai rodikliai. Klinikiniy simptomy ir laboratoriniy
pozymiy daznis pateikiamas 1 lenteléje.

1 lentelé. Klinikiniy ir laboratoriniy pozymiy daznis pacien-
tams, sergantiems Snicler sindromu [1, 21]

Pozymis Daznis (proc.)
Urtikariné egzantema 100
Padidéje uzdegiminiai rodikliai (CRB, Neu, IL-6, 95
IL-18)

Karsciavimas >38 °C 93
Monokloniné gamapatija 89
K lengvosios grandinés 89
Sanariy skausmas 77
Leukocitozé (=10 000) 76
Kauly skausmas 68
Kauly struktaros pokyciai 62
Limfadenopatija 47
Hepato/splenomegalija 34

CRB - C reaktyvusis baltymas; IL - interleukinas; Neu — neutrofilai.

Urtikariné egzantema

Dazniausiai tai pirmasis ligos poZymis. Pagal diag-
nostinius kriterijus odos isbérimas kartu su monoklo-
nine gamapatija yra pagrindiniai kriterijai ir pasireiskia
visiems pacientams. Nors is$bérimas apibréziamas kaip
dilgéliné, nuo tipinés dilgélinés jis Siek tiek skiriasi.
Iprastai beria liemenj raudonos ar rozinés spalvos
nedaug pakilusiomis démémis, kurios niezti nedaug
arba visai neniezti (1, 2 pav.) [2]. I$bérimas galtnése ir
veido srityje retas, angioedemos epizodai i§imtinai reti.

2 pav. Urtikariné egzantema (A. Chomicienés nuotrauka).
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Atskiri odos iSbérimo elementai yra laikini ir iSnyksta
per 24-48 val. [2]. Odos isbérimas neturi ry$io su
karsciavimu arba paros ritmu. I$bérimy trukmeé jvairi
kiekvienam pacientui, ta¢iau negydant laikotarpiai be
i$bérimo retai buna ilgesni nei 1 mén. [2].

Atlikus odos biopsija i$ neseniai atsiradusio i$bérimo
elemento histologiskai nustatoma neutrofily infiltra-
cija odoje (dermoje). Snicler sindromas priskiriamas
neutrofilinéms urtikarinéms dermatozéms, kurioms
budinga jvairaus tankio intersticiné ir perivaskuliné
neutrofily infiltracija odoje (dermoje) ir leukocitokla-
zija, ta¢iau néra odos vaskulito pozymiy (néra krauja-
gysliy sienelés fibrinoidinés nekrozés, dermos edemos,
eritrocity ekstravazacijos) [14]. Epidermis dazniausiai
buna nepazeistas. Iki 20 proc. pacienty buvo nustatytas
vaskulitas [15], taciau pakartotinai perziaréjus dalies
tokiy pacienty odos biopsijos vaizdus nerasta krauja-
gysliy sienelés fibrinoidinés nekrozés, todél manoma,
kad vaskulitinis odos pazeidimas yra retesnis [2].

Karsciavimas

Beveik visi pacientai skundziasi pasikartojanciu
febriliu kar§¢iavimu, temperataira gali pakilti iki 40°C.
Kars$¢iavimas jprastai yra gerai toleruojamas, saltkrétis
pasitaiko retai [2]. Kino temperatiros pakilimo epizo-
dai daliai pacienty gali buti kontroliuojami vartojant
nesteroidinius vaistus nuo uzdegimo (NVNU) arba
gliukokortikoidus (GKK), geras atsakas j gydyma IL-1
antagonistais [16].

Raumeny ir kauly sistema

Iki 80 proc. pacienty skundziasi kauly arba retes-
niais atvejais — sanariy skausmu [2]. Dazniausiai pa-
sirei$kia klubakaulio ir blauzdikaulio, reciau stuburo,
$launikaulio, Zasto ir raktikaulio skausmas [2, 17].
Kauly destrukcijos arba deformacijos $iems pacien-
tams nebuvo nustatyta. Tiksliausias tyrimas kauly
pazeidimui nustatyti — kauly scintigrafija. 2020 m.
publikuoto tyrimo duomenimis, iki 68 proc. pacienty
buvo nustatytas padidéjes radioindikatoriaus kaupimas
(dazniausiai ilguosiuose kauluose - $launikaulyje ir
blauzdikaulyje) [18]. Autoriai taip pastebéjo koreliacija
tarp kauly pazeidimo ir ligos aktyvumo. Magnetinio
rezonanso tyrimas taip pat gali biiti informatyvus kauly
pazeidimo diagnostikoje [19].

Organomegalija

Palpuojami limfmazgiai nustatomi iki 45 proc., ke-
peny arba bluznies padidéjimas - iki 30 proc. pacienty
[16, 20]. Limfmazgiai dazniausiai padidéja pazasty ir
kirksniy srityse ir bana apie 2-3 cm dydzio. Limfmaz-
giy biopsijoje randamas nespecifinis uzdegimas [2].

Monokloniné gamapatija
Monokloniné IgM gamapatija (dazniausiai k leng-
vyjy grandziy) nustatoma iki 90 proc. pacienty, Kitais

atvejais (iki 10 proc.) randamas IgG monoklonas [21].
IgM koncentracija diagnozés nustatymo metu jprastai
buna nedaug padidéjusi, bet per metus gali kilti po 0,5-
1 g/1[21]. Esant IgM koncentracijai daugiau nei 10 g/1,
reikéty jtarti Waldenstromo makroglobulinemija [5].

Iki 30 proc. pacienty randama Bence Jones pro-
teinurija Slapime, ketvirtadaliui gali bati nustatoma
sumazéjusi IgA ar IgG koncentracija [16, 21]. Snicler
sindromo diagnozés nustatymo metu poky¢iy kauly
¢iulpuose dazniausiai nerandama, 20 proc. pacienty
randama nespecifiniy polikloniniy limfocitiniy arba
plazmocitiniy infiltraty [21].

Kiti laboratoriniy rodikliy pokyciai

Pacientams nustatomi padidéje uzdegiminiai rodikliai
(CRB, eritrocity nusédimo greitis (ENG), IL-6, IL-18),
neutrofiliné leukocitozé (neutrofily absoliutus skaicius
vir$ija 10x10°/1). Komplemento sistemos tyrimai biina
normos ribose arba padidéje (aprasyti keli asocijuoto
C4 deficito atvejai [22]). Iki pusés pacienty randama
uzdegiminé anemija, rec¢iau trombocitozé [21].

Ligos eiga ir prognozé

Liga tesiasi visg gyvenima, spontaninés remisijos
retos. Snicler sindromo prognozé priklauso nuo lim-
foproliferacinio ligos i$sivystymo. Limfoproliferacinés
ligos rizika siekia 15-20 proc. [1, 20]. Specifiniy pro-
gnostiniy veiksniy, jvertinanc¢iy hematologinés ligos
rizikg, néra. Pacienty, kuriems nepasireiské hematolo-
giné liga, gyvenimo trukmeé nesiskiria nuo bendrosios
populiacijos [23]. Aprasyti AA amiloidozés atvejai,
susije su persistuojanciu uzdegimu [20].

DIAGNOSTIKA IR DIFERENCINE DIAGNOSTIKA
Snicler sindromo diagnostika remiasi diagnostiniy
Strasbourg kriterijy atitikimu (2 lentelé), kurie apima

2 lentelé. Strasbourg diagnostiniai kriterijai (1)

Didieji Létiné urtikariné egzantema

kriterijai IgM ar IgG monoklonas

Mazieji Pasikartojantis karsciavimas >38 °C be kitos paaiski-

kriterijai namos priezasties
Objektyvas kauly struktiros pokyciai su (ar be) kauly
skausmu (nustatyti atlikus kauly scintigrafija, MRT arba
radus padidéjusig kauly SF koncentracija)
Neutrofiliné urtikariné dermatozé odos biopsijoje
(nérafibrinoidinés nekrozés ir zymios dermos edemos)
Leukocitozé (Neu>10 000/mm?) ir (ar) padidéjusi CRB
koncentracija (>30 mg/I)

Aiski Abu didieji kriterijai ir bent du mazieji kriterijai, esant

diagnozé | IgM monoklonui, arba bent trys mazieji kriterijai, esant
IgG monoklonui

Tikétina Abu didieji kriterijai ir bent vienas mazasis kriterijus,

diagnozé | esantlgM monoklonui, arba bent du mazieji kriterijai,
esant IgG monoklonui

CRB - C reaktyvinis baltymas; Ig — imunoglobulinas; MRT - magnetinio
rezonanso tyrimas; Neu — neutrofilai; SF - $arminé fosfataze.
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klinikinius simptomus, laboratorinius ro-
diklius ir instrumentinius tyrimus. Pagal
kriterijy atitikimg i$skiriamas aiskus (ne-
abejotinas) ir galimas Snicler sindromas,
atitinkamai $iy kriterijy jautrumas yra 81 ir
93 proc., specifiskumas - 100 ir 97 proc. Taip
pat reikéty atmesti kitas galimas simptomy
priezastis. Diferenciné diagnostika apima
urtikarinj vaskulita, suaugusiyjy Stilio liga,
KSPS, létinés spontaninés dilgélinés ir mo-
nokloninés gamapatijos kaip atskiry ligy tam
paciam pacientui pasireiskima (3 lentelé).

GYDYMAS

Néra patvirtinto Snicler sindromo gydy-
mo. Antihistamininiais vaistais gydymas
neveiksmingas, o NVNU, GKK, kolchi-
cinas, dapsonas lemia ne pilng simptomy
kontrole. Veiksmingiausias gydymas — IL-1
blokuojantys preparatai: anakinra, rilona-
ceptas ir kanakinumabas. Pagal 2012 m.
eksperty sutarimg, rekomenduojama
gydymo taktika pasirinkti pagal uzdegimi-
nius rodiklius ir paciento gyvenimo koky-
be (3 pav. pateikiamos gydymo ir pacienty
stebésenos rekomendacijos) [1]. Pacientuy,
kuriy gyvenimo kokybé stipriai nenuken-
téjusi ir néra persistuojancio uzdegiminiy
rodikliy padidéjimo, gydymui galima
rinktis kolchicing, NVNU, pefloksacing
arba hidroksichlorokving (dominuojant
sanariy skausmui). Esant padidéjusiems
uzdegiminiams rodikliams ir pablogéjusiai
gyvenimo kokybei, pirmojo pasirinkimo
vaistas yra IL-1 receptoriaus antagonistas
anakinra.

Anakinra skiriama 100 mg poodinémis
injekcijomis kasdien. Klinikinis veiks-
mingumas pasireiskia greitai — simptomai
praeina per kelias valandas po pirmos

3 lentelé. Pagrindiné diferenciné Snicler sindromo diagnostika: bendryjy
pozymiy ir skirtumy palyginimas [21, 27]

Diferenciné
diagnozé

Bendri pozymiai

Skirtumai

Létiné spontaniné
dilgélinée

Urtikarinis iSbérimas

Iki 50 proc. angioedema
Stiprus niezéjimas
Teigiamas atsakas j gydyma
antihistamininiais vaistais,
omalizumabu

Nebadinga neutrofiliniai
infilitratai odos biopsijoje

Hipokomplemen-
teminis urtikarinis

Urtikariné egzantema (daz-
nai tesiasi >24 val.)

Histologija — leukocitoklastinis
vaskulitas su fibrinoidine krau-

biopsijoje

vaskulitas Sanariy skausmas jagysliy sienelés nekroze

Su kriopirinu Pasikartojantis kars¢iavimas | Monogenetiné liga

susije periodiniai Bendras silpnumas Prasideda vaikystéje

sindromai Neutrofiliné infiltracija odos | Nebadinga monokloniné
biopsijoje gamapatija

Suaugusiyjy Karsc¢iavimas Faringitas ligos pradzioje

Stilio liga Neutrofiliné infiltracija odos | Padidéjusi transaminaziy

koncentracija

Padidéjes feritino kiekis
Rozinés spalvos (,lasisiné”)
makulopapuliné egzantema

Aiski ar galima Snicler sindromo diagnozé

Néra reikmingo gyvenimo kokybés
pablogéjimo ir persistuojancio
uzdegimo (CRB<30 mg/I)

Reik$mingas gyvenimo kokybés
pablogéjimas ir persistuojantis
uzdegimas (CRB>30 mg/Il)

Gydymas
Stebéjimas
Kolchicinas 1-2 mg/d.
NVNU sanariy ir kauly skausmui
Pefloksacinas (jei prieinamas)
Hidroksichlorokvinas 2x100 mg/d.

Gydymas Stebéjimas
e BKT, CRB kas 6-12 mén.
Anakinra NRMG pagal jprastas
100 mg/d. pagal Ip

rekomendacijas

Stebéjimas
BKT, CRB kas 3 mén.
NRMG pagal jprastas rekomendacijas:
1 k./m., jei lg monoklonas <10 g/,
2 k./m., jei <30 g/l, kas 3 mén.,
jei>3049/I

Nesant atsako
Jvertinti, ar teisinga diagnozé. Jei
diagnozé nekelia abejoniy, padidinti
anakinros doze (2-3x100 mg/d.).
Pridéti kolchicing ar pefloksacina.
Apsvarstyti tocilizumabo skyrima

injekcijos. Nutraukus vaistg, simptomai

atsinaujina po 36-48 val. Daliai pacienty
simptomy kontrolé pasiekiama leidziantis
anakinrg kas antra dieng. Kontraindikacijos
skirti §j vaista yra padidéjusio jautrumo
reakcijos vaistui arba inksty funkcijos nepakankamu-
mas, kai kreatinino klirensas yra <30 ml/min. Skiriant
anakinrg rekomenduojama stebéti neutrofily skaiciy
(galima neutropenija), kepeny fermentus, choleste-
rolio ir trigliceridy koncentracija [1]. Dazniausios
nepageidaujamos reakcijos yra vietinés odos reakcijos
injekcijos vietoje, 2 proc. pacienty gali pasireiksti sun-
kios infekcijos [2]. Kiti IL-1 antagonistai rilonaceptas
ir kanakinumabas taip pat buvo veiksmingi Snicler
sindromu sergan¢iyjy gydymui [24, 25]. Sie prepa-

38

3 pav. Snicler sindromo gydymo ir stebéjimo rekomendacijos [1]

BKT - bendras kraujo tyrimas; CRB - C reaktyvinis baltymas; Ig — imunoglobulinas; NVNU -
nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo; NRMG - neapibréztos reikimés monokloniné gamapatija.

ratai pasizymi ilgesniu veikimo laiku (rilonaceptas
leidziamas kas savaite, kanakinumabas — kas 4-8 sav.),
ta¢iau yra Zymiai brangesni. Pries skiriant gydyma IL-1
antagonistais, rekomenduojama istirti pacientus dél
latentinés tuberkuliozeés.

Nesant gydymo poveikio, skiriant IL-1 antagonis-
tus, tikslinga dar kartg jvertinti, ar teisingai nustatyta
diagnozé [1]. Jei diagnozé patvirtinama, ekspertai re-
komenduoja didinti anakinros doze iki 3x100 mg per
dieng ir derinti kartu su kolchicinu arba pefloksacinu
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[1]. Aprasyti keli sékmingo gydymo tocilizumabu, IL-6
antagonistu atvejai [26]. Taip pat atliekamas pilotinis
klinikinis tyrimas su dapansutrilu, geriamuoju NLRP3
inflamasomos inhibitoriumi, kuris teoriskai slopina
IL-1p ir IL-18 gamyba bei isskyrima.

PIRMAS KLINIKINIS ATVEJIS

57 mety vyra pradéjo varginti odos niezéjimas, isbé-
rimas pukslémis, eritema. I$ gretutiniy ligy pacientui
pries$ astuonerius metus nustatyta prostatos karcinoma,
buvo atlikta prostatektomija. Pacientui diagnozuota
létiné dilgéliné, gydymui buvo veiksmingi antihistami-
niniai vaistai. Po mety prasidéjo kars¢iavimo epizodai
iki 39 °C, atsirado kauly skausmas, kuris intensyviausias
buvo blauzdose. Kiino temperatira labiausiai kildavo
rytais, savaime nukrisdavo antroje dienos puséje.
Pacientas dél kar$c¢iavimo kelis kartus buvo tirtas li-
goninéje ir ambulatoriskai, tyrimais buvo nustatyta
neutrofiliné leukocitozé (leukocitai 20,3x10%/1, neutro-
filai 17,3x10°/1), padidéje uzdegiminiai rodikliai (CRB
svyruodavo nuo 30 iki >100 mg/l), hepatomegalija.
Ligos pradzioje nustatyta padidéjusi transaminaziy
koncentracija, kuri véliau normalizavosi. Gydymui
buvo skiriami antibiotikai, GKK. Praéjus mazdaug me-
tams nuo kars$¢iavimo pradzios, atlikus serumo baltymy
elektroforeze, issiskyré IgM lengvyjy grandziy mono-
klonas. IgM koncentracija buvo padidéjusi (4,6 g/l,
norma - 0,4-2,4 g/1). Kauly ¢iulpy biopsijoje didesniy
poky¢iy nerasta. Reumatoidinis faktorius, antinukleari-
niai antikinai (ANA), antineutrofiliniai citoplazminiai
antikanai (ANCA) neigiami. Krioglobulinemijos neras-
ta. Komplementas C3 normos ribose, rastas sumazéjes
komplemento C4 ir IgG (6,41 g/1, o norma - 7-16 g/1)
kiekis. Atlikus odos biopsija, nustatytas smulkiyjy ir
vidutiniy kraujagysliy leukocitoklastinis vaskulitas.
Pakartojus odos biopsija i$ naujai atsiradusio i$bérimo
elemento, histologiskai nustatyta nezymi endotelio
edema, vidutini$kai gausi perivaskuliné neutrofiliné
infiltracija, pavieniai intraepiderminiai neutrofilai bei
neutrofilai prakaito liauky epitelyje. Gydytojo patologo
i$vada: histologiniai poky¢iai suderinami su neutrofili-
nés urtikarinés dermatozés diagnoze. Pagal Strasbourg
diagnostinius kriterijus pacientui buvo diagnozuotas
Snicler sindromas: pacientas atitiko du didZiuosius ir
tris mazuosius kriterijus. Gydymui buvo skiriami GKK
(metilprednizolonas iki 32 mg per dieng). Mazinant
metilprednizolono doze, atsinaujindavo odos isbéri-
mas, padidédavo uzdegiminiai rodikliai, todél buvo
pradétas gydymas kolchicinu 1 g per dieng ir pateiktas
prasymas ligoniy kasoms dél anakinros kompensavimo.
Anakinros skyrimas buvo patvirtintas ir, gavus vaista,
numatyta pradéti gydyma IL-1 antagonistu.

ANTRAS KLINIKINIS ATVEJIS
54 mety moteriai atsirado j dilgéline panasus ne-
nieztintis i$bérimas (1, 2 pav.) liemens, galniy srityse,

kuris iSlikdavo odoje ilgiau nei 24 val. Paiméjus isbéri-
mui, kartu prasidédavo raumeny ir sgnariy skausmas.
Pradzioje buvo diagnozuota létiné dilgéliné, gydyta
antihistamininiais vaistais, antibiotikais, skirtas plaz-
mafereziy kursas — be Zymesnio poveikio. Simptomai
trumpam pagerédavo po prednizolono kurso (vartojo
kelis kartus iki 20 mg, 7 paras). Po dviejy ligos mety
atlikta odos biopsija, rasta neryski epidermio atrofija
ir netaisyklinga akantozé, dermos edema, negausi
perivaskuliné limfocitiné infiltracija su neutrofily prie-
mais$a, pavieniais suirusiais neutrofilais aplinkinéje der-
moje. Atlikus serumo baltymy elektroforeze, isiskyré
IgM lambda lengvyjy grandziy monoklonas. Gydytojo
hematologo diagnozuota IgM lambda monokloniné
gamapatija, IgM 3,64 g/l (norma - 0,34-2,10). IgA, IgG,
C3, C4 - norma, ANA - neigiami. CRB epizodiskai
padidédavo iki 41 mg/l, ENG iki 45 mm/val., nustatyta
nezymi neutrofiliné leukocitozé (leukocitai 9,9x10%/1,
neutrofilai 8,5x10°/1). Kauly ¢iulpy biopsijoje dides-
niy poky¢iy nerasta. Ligos pradzioje kelis kartus rasti
citoplazminiai antineutrofiliniai antikinai (c-ANCA),
véliau jie tapo neigiami, antikiinai pries ekstrahuojamus
branduolio antigenus (ENA) neigiami. Pacienté stebima
gydytojo hematologo dél IgM lambda monokloninés
gamapatijos (specifinis gydymas neskiriamas), gydytojo
alergologo ir klinikinio imunologo dél jtariamo Snicler
sindromo (stebima simptomy dinamika, uzdegiminiai
rodikliai). Nuo 2017 m. pacienté gydoma gydytojo
reumatologo dél odos vaskulito, sgnariy skausmo,
neapibréztos kilmés monokloninés gamapatijos hi-
droksichlorokvinu 200 mg 2 k./d., metilprednizolonu
6 mg/d. Gydymo pradzioje poveikis buvo geras, taciau
pastaraisiais metais buklé pablogéjo, i$bérimas dina-
mikoje sustipréjo. Beria kasdien, labiausiai kratine ir
pilva. Isbérimo patiméjimo metu skauda pecius, nugara.
Kelis kartus per paskutinj pusmetj pacienté karsc¢iavo be
aiskios priezasties iki 37,8 °C su $altkréciu, pagerédavo
suleidus 4 mg deksametzono j raumenis (vaistg leisdavo
pati pacienté dél raumeny skausmo). Rekomenduota
padidinti metilprednizolono doze iki 12 mg/d. - isbé-
rimy sumazéjo, karsc¢iavimas nesikartojo.

ISVADOS

Snicler sindromas - tai reta jgyta autouzdegiminé
liga, kurig reikéty jtarti vyresniems nei 40 mety pa-
cientams, kuriems pasireiskia létiné dilgéliné kartu
su sisteminiais simptomais (kar$¢iavimu, sgnariy,
raumeny arba kauly skausmu, nuovargiu). Ligos di-
agnostikai svarbus laboratoriniai tyrimai (padidéje
uzdegiminiai rodikliai, paraproteino nustatymas),
odos biopsija ir kauly scintigrafija. Pirmojo pasirin-
kimo ir veiksmingiausias vaistas esant aktyviai ligos
eigai, anakinra. Ligos eiga létiné, iki 20 proc. pacienty
isivysto limfoproliferaciné liga, todél reikalinga nuo-
latiné pacienty stebésena.
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