orphan Y

Doporuceni pro vedeni anestezie

u syndromu Morquio

Nazev nemoci: Syndrom Morquio

ICD 10: E76.219

Synonyma: Morquiolv syndrom, Morquio-Brailsfordiv syndrom, mukopolysacharidéza 1V,
MPS IV typ IVA

Morquiolv syndrom (MS) nebo také mukopolysacharidéza (MPS) typ IVA je progresivni
lysosomalni stfadavé onemocnéni s autosomalné recesivni dédi¢nosti. V literatufe se
muzeme setkat se spojovanim MPS typu IVA a B a spoleénym oznacenim Syndrom
Morquio, ackoli typ IVB je extrémné vzacny a vyznaCuje se mnohem méné zavaznym
prubéhem. Deficit enzyml N-acetyl-galaktosamin-6-sulfat sulfatazy a beta-laktosidazy
narusSuje katabolismus glykosminoglykant (GAGs) keratan sulfatu a chondroitin-6-
sulfatu/chondroitin-4-sulfatu. GAGs se akumuluji v nadmérném mnozstvi v mékkych tkanich,
chrupavkach a kostech a zpUsobuji zavazné kostni dysplazie a pozménény fenotyp. Rysy
zahrnuji dwarfismus, signifikantni pectus carinatum a kyfoskoliézu, hypoplazii odontoidniho
vybéZku zapfi€ifiujici atlanto—axialni nestabilitu a kréni subluxaci, cervikalni stendzu,
deformity kloubl s limitovanym otevienim ust a genua valga (,zokejsky postoj“). Hromadéni
zpusobuje deformity orofaryngealnich a laryngealnich struktur, makroglosii, spankovou
apnoi, oteklé mékké tkané nachylné ke krvaceni a hypertrofii krénich a nosnich mandli.
GAGs se vyznaluji predispozici pro tracheu a rohovku, a to zejména keratansulfat
(pfevladajici GAG u pacientd s MS), ktery se hromadi v hyalinni chrupavce pfednich stén
trachealnich prstencd, coz zpulsobuje trachealni sten6zu a tracheomalacii se vznikem
obstrukce zavislé na poloze.

Medicina se stale vyviji
MoZna noveé znalosti
Kazdy pacient je jedine¢ny

Mozna Spatna diagndza

(i ) Vice informaci o nemoci, referenénim centrim a organiza¢ni informace naleznete
na webu Orphanet: www.orpha.net



http://www.orpha.net/

Souhrn o nemoci

U pacientl s MS jsou Casté komorbidity. Hrudni deformity maji za nasledek restriktivni plicni
onemochéni, sniZzenou alveolarni kapacitu a vracejici se infekce. Popsano je hromadéni v
koronarnich arteriich, srdeCnich chlopnich a v myokardu, které vede ke kardiomyopatii,
ischemii myokardu a dysfunkci chlopni. Mohou byt postizeny Zivotné dulezité organy, jedna
se zejména hepato- a splenomegalii. DalSi komorbidity jsou neurologické v duasledku
postizeni michy, kostni, o¢ni a otolaryngologické. Obecné jsou pacienti s MS jako teenagefi
upoutani na invalidni vozik, ale maji normalni intelekt. Ve vétSiné pfipadl je doziti omezeno
na druhou nebo tfeti dekadu Zivota, za asné umrti je zodpovédné postizeni plic a srdce.
Zivot udrzujici chirurgické vykony a lepsi lékafska péce vSak prodlouZily dobu preZiti a
doporuceni k profylaktické stabilizacni cervikalni fuzi nasvédcuji, ze vice pacientd s MS v
budoucnu podstoupi celkovou anestezii. Jiz nyni pacienti s MS podstupuji mnohé chirurgické
procedury, z nichZ vétSina souvisi s ortopedii, srdeénimi chlopnémi nebo s ORL oblasti.

Zajisténi dychacich cest je naro¢né a celkova anestezie je vysoce rizikova procedura, ktera

zahrnuje také vysoké riziko umrti. Objevuje se cela fada informaci detailné popisujicich
abnormality dychacich cest, coz muze mit vliv na vedeni anestezie.

Typické vykony

Fuze a dekomprese kréni patefe, zejména kraniocervikalni junkce, technika VEPTOR a
opakované prodlouzeni prut VEPTOR (jejich pouziti je kontroverzni). Z duavodu velmi
malych obratli je vysoka mira komplikaci (dislokace materialu; kvadruparéza). Obecné je
pfistrojové vybaveni Veptor diskutabilni a pokud je jeho pouziti indikovano, mélo by byt
provadéno ve vysoce specializovanych centrech), operace kyfoskoliézy, korekéni operace
genu valgum, arthroplastika kycli, operace na srdeénich chlopnich, tonsilektomie a
adenotomie, sedace k vySetfeni MRI a v budoucnosti k zajisténi centralniho zilniho pfistupu
pro enzymovou terapii.

Typ anestezie

V soucCasné dobé nejsou k dispozici definitivni doporu€eni, zda pfednostné zvolit celkovou
nebo regionalni anestezii. AvSak literatura referujici o Uspé&3ném provedeni regionalni
anestezie je omezena. Jedna studie popisuje 28 pacientl s MS podstupujici pfes 140
procedur (pediatrickych), kde byla regionalni anestezie uspé&3né pouzita u Sesti pacientl
z osmi pokusU. Autofi preferovali kaudalni pfistup, pokud je to mozné, a to vzhledem ke
znamym abnormalitdm neuroaxialnich struktur zahrnujicich kyfoskoliézu, ktera €ini kaudalni

Posledni dobou se objevily ¢tyfi pfipady (jeden publikovany Calvinem a kol. a tfi dalSi jsou
znamé autorovi z osobniho sdéleni) infarktu michy v oblasti od C7 do T7, ktery se vyskytl po
zakrocich na dolnich koncetinach (3/4) a operacich kréni patefe (1/4). VSichni Ctyfi pacienti
byli v teenagerovském véku a tfi pacienti, ktefi podstupovali zakrok na dolnich koncetinach,
méli na sale zavedeny epiduraini katétr. Vzhledem k devastujicimu charakteru takové
udalosti a nedostatku jakychkoli varovnych signalt k odvraceni vyskytu téchto komplikaci
nedoporuéujeme pouZiti epiduralni anestezie u déti s Morquio syndromem.

Sedace je u téchto déti Casto poskytovana pro radiologické vykony, nejCastéji se jedna o

magnetickou rezonanci (MRI). Sedace, ktera ¢asto prekroci uroven ,sedace pfi védomi“, by
meéla byt u pacientd s MS povaZovana za vysoce rizikovy vykon. Vzhledem k vysoké mife
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znamych potizi s hornimi dychacich cestami vCetné obtizné trachealni intubace by sedaci
mél poskytovat zkuseny anesteziolog se zkusenostmi s pacienty s MS.

Nezbytna doplrikova predoperacni vysetreni (vedle standardni péce)

Hlavnim bodem doplfikovych pfedoperacnich vySetfeni je vymezit anatomické a funkcni
abnormality hornich a dolnich dychacich cest. Dullezité je provedeni ORL vySetfeni hornich
dychacich cest, vySetfeni ve spankové laboratofi k odhadnuti obstruktivni a centralni
spankové apnoe, plicniho vySetfeni zahrnujiciho funk&ni vySetieni plic a spirometrii (pokud je
pacient dost velky na to, aby spolupracoval) a vySetieni kardiologického. Dale néktera centra
upfednostriuji provedeni skiaskopického vySetfeni dychacich cest pro detekci funkénich a
strukturalnich obstrukci (v realném Case) v zavislosti na dychani. Za uéelem posouzeni
trachealnich stendz, které Ize nalézt v proximalni poloze, je doporuceno provést MRl a CT
vySetfeni dychacich cest v koronalni a axialni roviné.

Kromé echokardiografie muize kardiologické vySetfeni vyzadovat také provedeni MRI
vySetfeni k vyhodnoceni dilatace kofene aorty, a to zejména u starSich pacientt (nad 20 let).
Meéjte na paméti, Ze asymptomatické srdecni abnormality jsou u pacientll s MS Casté, kdy
pfevazné jsou postizeny levostranné chlopné, a to zejména u déti. Mezi popsané chlopenni
vady patfi aortalni insuficience, ktera je nej¢astéji se vyskytujici chlopenni vadou u pacientu
s MS a je dusledkem depozit GAG, které ztencuji a deformuji srde¢ni chlopné. Factor a kol.
studovali koronarni arterie svételnou a elektronovou mikroskopii u 15letého chlapce (post
mortem) s MS a ukazali tak, ze intimalni skleré6za byla dominujicim rysem MS. Vzacné

V soucasné dobé je mortalita a morbidita u MS respiracniho a neurologického pavodu, ackoli
pfichod enzymové terapie pro MS mulze zvysit dobu pfeziti a poruchy jinych organt se diky

tomu mohou stat zjevnéjSimi.

Zvlastni priprava na zajisténi dychacich cest

zajisténi dychacich cest. OCekavani potizi a pfiprava na né jsou nanejvySe dulezité. Bézna
je obtizna ventilace obli¢ejovou maskou a muze byt nezbytné pouzit techniku ,dvou osob*.
Pomucky nezbytné ke zvladnuti obtizného zajisténi dychacich cest musi byt snadno
dostupné. Jsou preferovany rigidni pomucky k zajisténi DC, které umoznuji odsunuti
mékkych tkani do Zadouci pozice. Mezi né patfi videolaryngoskop, laryngealni maska (LMA)
a endoskopicka maska (pouziva se k ventilaci pacienta b&éhem fibrooptické intubace). Vzdy
by mél byt k dispozici fibroopticky bronchoskop, aby mohl poskytnout dal§i moznosti
intubace, pokud rychlejsi metody, jako je videolaryngoskop, selzou. Fibroskop byl u MS také
pouzit u pacientd se zavedenou LMA jako vodie, pokud selhala intubace pomoci
videolaryngoskopu. Mlze se stat, Ze u velmi obtizného zajisténi dychacich cest se nepodafi
vizualizovat larynx ani pfes to nejvétsi usili. V pfipadé potieby mize byt k dispozici |ékaf
ORL, ktery bude schopen provést tracheostomii v pfipadé, Ze selzou vSechny ostatni metody
a zajisténi dychacich cest se stane emergentnim. O provedeni elektivni tracheostomie by
meélo byt rozhodnuto az po disledné diskuzi, a to nejen pro obtiznost chirurgického zajisténi
dychacich cest, ale také pro obtizné zachovani tracheostomie u téchto pacientl. DalSi
dalezitou vlastnosti dychacich cest u MS je, Ze maji mensi primér, a proto predpokladejte
pouziti mensich endotrachealnich kanyl.
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Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivata

Zadna zvlastni priprava.

Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Neni hlaseno.

Zvlastni opatieni pri polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

Transport pacienta s Morquio syndromem vyzaduje znalosti o stabilité kréni patefe u
konkrétniho pacienta. Pokud si nejsme jisti, méli bychom predpokladat moznost nestability
kréni patefe vzhledem k jeji vysoké prevalenci a znamému riziku kréni subluxace. (Takova
situace muze nastat, pokud je pacient pfevazen z mista urazu nebo nehody motorového
vozidla, kde anamnéza pacienta nemusi byt snadno dostupna. Méla by tedy byt zajisténa
vSechna opatfeni ke stabilizaci kréni patefe béhem transportu pacientl s MS pfed udalostmi,
jako je pad nebo velky uraz.)

Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

Neni hlaSen zadny vyznamny problém.

Anesteziologicky postup

Parametry, které bereme v Uvahu, kdyZ se rozhodujeme o uvodu do anestezie, jsou:

- Stupen zavaznosti onemocnéni ve spojitosti k dychacim cestam, jako je obstruktivni
spankova apnoe nebo chrapani v anamnéze.

- Pfedchozi problémy s anestezii.

- Anamnéza kréni fuze (vétSina pacientd podstoupi chirurgicky zakrok na kréni patefi
jako déti).

Je rozumné zavadét intravendzni vstup za pouziti anesteziologickych krém(, které jsou
dostupné jak v USA, tak v Evropé. K zavedeni intravenézniho vstupu muaze byt pouzit také
oxid dusny ve smési s kyslikem. V USA je kombinace pomalé inhalaéni anestezie
(sevofluran) s malymi davkami intraven6zniho agens (nejCastéji se pouziva propofol)
pouzivana k prohloubeni anestezie u takovych pacientl, kde posuzujeme pruchodnost
dychacich cest. Rozhodnuti, zda zachovame spontanni ventilaci ¢i ne, je na klinickém
zhodnoceni anesteziologem a je podminéno tim, zda pacienta bude mozné ventilovat za
pouziti obliCejové masky s pozitivnim pretlakem, dokud nebude provedena trachealni
intubace. Je dulezité prostudovat pacientovu predchozi anesteziologickou anamnézu ve
vSech téchto situacich.

UZiti svalovych relaxancii je krok, ktery by mél vzit do avahy riziko neudrZeni dychacich cest
v pfipadé, Ze nebude ventilace obliCejovou maskou mozna a pokud nebude intubace
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dosazeno vc€as. Toto je zasadni krok v anesteziologickém managementu a vyzaduje peclivé
uvazeni. Existuji pacienti, u kterych maze byt snazsi intubace, kdyz budou relaxovani po
pouziti nervosvalové blokady (jako je napfiklad rocuronium).

Obavy ohledné uvodu do anestezie jsou spojené se zajisténim hornich cest dychacich a
s trachealni intubaci. Ventilace obliCejovou maskou muaze byt plna obstrukci kvali jazyku a
GAG depozitim v naso- a orofaryngealni oblasti. Druhy anesteziolog/asistent by mél byt
schopen pomoct, protoze Casto je nezbytné pacienta ventilovat oblicejovou maskou dvéma
osobami, kdy jeden upravuje masku a odsouva jazyk dopfedu, zatimco druhy dava vdechy
s pozitivnim pretlakem. Odsunuti jazyka kouskem gazy (nebo kulatymi klestémi) maze byt
nezbytné k adekvatni ventilaci a oxygenaci pacienta. V pfipadé neuspésné intubace je
mozné pouziti laryngealni masky (LMA), ktera ale nezarucuje poskytnuti adekvatni ventilace,
ovSem muze byt moznym kratkodobym feSenim (napfiklad v pfipadé, ze Cekame na
probuzeni pacienta ve chvili, kdy selhala intubace a rozhodli jsme se operaéni vykon zrusit).
Pokud LMA po jejim zavedeni nezajisti vstup do dychacich cest, je to témérf vzdy zplsobeno
tim, Ze zadni €ast jazyka blokuje otvor v LMA. Pfes dobfe zavedenou LMA je také mozné
intubovat. Je rozumné zvazit fibrooptickou intubaci pfi védomi v pfipadé, Ze vSechny ostatni
metody intubace selzou. Pfi pokusu o fibrooptickou intubaci nosem muze krvaceni z nosnich
direk znehodnotit zobrazeni. V tom pfipadé mizeme zvazit pouziti vaskularniho konstriktoru
(. kousek gazy napustény adrenalinem). ORL Iékaf je k dispozici v situacich, kdy
prfedpokladame zavazné potize a kdy zvaZujeme provedeni tracheostomie. Také provedeni
tracheostomie je u pacientd s Morquio syndromem obtizné&jSi vzhledem k abnormalitam
stény trachey a k velmi kratkému krku. BEhem manipulace s dychacimi cestami pacienta je
vyzadovana soucasna stabilizace krku u pacienta, ktery se vyznacuje C1-C2 nestabilitou.

Je mozné zaijistit také neurofyziologickou monitoraci, pokud existuji znaéné obavy z utlaku
michy béhem intubace.

Pfi trachealni intubaci bez ohledu na vybér pouzitych nastroji je jednoduchym, ale
efektivnim manévrem k usnadnéni vizualizace laryngu odtlacit jazyk smérem dopredu.

Redukce a fuze C1-C2 u pacientd s MS je vykon, ktery predstavuje znacné perioperacni
obavy. Zvlastni pozornost musi byt vénovana vyrovnani hlavy a krku a ,hlava by méla byt
polohovana dozadu od téla a divat se dopfedu®. Toto vyrovnani hlavy a krku je preferovano
samotnymi pacienty, protoZe optimalizuje prichodnost dychacich cest a usnadnuje dychani
bez obstrukce a dava pacientim ponékud zvlastni drzeni téla, které je snadno rozeznatelné
pfi vySetfeni. V dychaci cestach u pacientll s MS snadno vznika obstrukce, kdyz je krk ve
flexi, coz bylo prokazano na kfivce pratok/objem, tomografii trachey a fibrooptické
tracheografii a publikovano Pritzkerem a kol. Ti popsali vyklenuti zadni trachealni stény
smérem dopfedu pfi flexi hlavy, coz zpusobuje Stérbinovité zGzeni lumen trachey. Potfeba
polohy s optimalni extenzi hlavy a krku nemusi byt u détskych pacientd s MS pfilis
vyjadfena. Pfestoze je pfiCinny mechanismus neznamy, mohlo by to byt pfiCitano ztraté
tahové integrity trachealni stény v dusledku kombinace abnormalniho slozeni hyalinni
chrupavky a GAG depozit v submukozni tkani. DalSi strukturalni a morfologické abnormality
dychacich cest jsou vysledkem submukdéznich GAG depozit v hornich dychacich cestach
(jazyk, usta, epiglottis, plicae aryepiglotticae, sténa trachey), to vSechno dohromady
zpusobuje rigiditu. Ackoli je to vzacné, je u déti s MS popsana také paralyza hlasivkovych
vazu.

Na zakladé na$i studie a zkuSenosti s perioperacni anesteziologickou péci o pacienty s MS
doporucujeme v dokumentu publikovaném timto autorem nasledujici postup:

- VySetfeni dychacich cest u pacientld s MS, a to nejen v souvislosti s intubaci, ale také
pro usnadnéni optimalni polohy hlavy a krku v pooperacni peci.
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- Konzultaci s otorhinolaryngologem ke zjisténi abnormalit dychacich cest a konzultace
plicniho Iékafe k posouzeni plicnich funkci.

- Videolaryngoskop na intubaci, kdyz pfedpokladame potize s pfimou laryngoskopii.

- Mit na védomi, ze u nékterych pacientd s MS bude intubace velmi obtizna, a to bez
ohledu na vybér pouzitych nastroju.

- Monitorace evokovanych potenciald béhem intubace u té &asti populace, kde se
obavame utlaku michy.

- Manualni odtlaceni jazyku dopfedu béhem intubace.

- Ocekavat potize s nazalni fibrooptickou intubaci z dlvodu uzkého prichodu
nasofaryngem.

- Konzultace s kardiologem k odhaleni strukturalnich a funk&nich abnormalit.

Zvlastni ¢i dopliiujici monitorace

Béhem stabilizace patefe je nékdy doporuéeno monitorovat integritu michy pouzitim
somatosensorickych (SSEP) a motorickych evokovanych potenciald (MEP), avSak postupy
se lisi. Ohrozeni michy je pro pacienty s MS stale pfitomnou hrozbou béhem anestezie. Jsou
také zaznamy o ischemickém poranéni michy, které nesousedi s mistem chirurgického
zakroku u déti s MS. (Osobné bych se zdrzela podobného tvrzeni. Vycet referenci by dle
mého nazoru mél byt dostatecny.)

Mozné komplikace

Komplikace spojené se zajisténim dychacich cest: (1) selhani adekvatni ventilace a
oxygenace pacienta, (2) selhani trachealni intubace, které mé za nasledek zruSeni
operac¢niho vykonu nebo v horSim pfipadé hypoxické poSkozeni pacienta, (3) poranéni
laryngu a trachey kvuli opakovanym a traumatizujicich pokusech o zajisténi dychacich cest,
(4) regionalni anestezie byla popsana, ale muze vést k pozdnimu rozpoznani poranéni
michy (data nebyla publikovana)???, (5) profuzni epistaxe po pokusech o intubaci nosem,
(6)flexe krku vedouci k obstrukci dychacich cest nebo poranéni michy, (7) obstrukce
dychacich cest po extubaci

Pooperacni péce

Extubace pacienta vyzaduje peclivou uvahu, zejména pokud pfedchazela obtizna intubace a
dlouhy/rozsahly operacni vykon: dostupnost laryngu a trachey se muzZe po stabilizaci kréni
patefe zménit. Pokud byla pfed provedenim stabilizace patefe obtizna intubace, po operaci
bude mnohem obtiznéjsi. PFi pfipravé na extubaci se ujisStujeme, Ze je pacient probuzeny a
schopny vyhovét vyzvé (zhluboka dychejte, vyplaznéte jazyk). Sledujte dechovy vzorec
pacienta, abyste se ujistili, ze b&hem chirurgické manipulace s patefi nedoSlo k oslabeni
branice nebo dalSich dychacich svali. Mélo by byt pfipravené vSechno vybaveni
k obtiznému zajisSténi dychacich cest a také stejné zkuSeny personal, ktery byl pfitomen pfi
intubaci. Je doporu¢eno extubovat pfes vodi¢/buzii. Vhodna je pfitomnost
otorhinolaryngologa jak béhem uUvodu do anestezie, tak pfi extubaci, ackoli tento postup se
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v jednotlivych institucich a statech liSi. Pokud se anesteziolog rozhodne transportovat
pacienta na jednotku intenzivni péCe se zavedenou endotrachealni kanylou k pozdni
extubaci, méla by tato extubace mit stejna opatfeni, jaka byla popsana vyse.

Ke zvySeni bezpec€nosti je mozné podniknout dalsi kroky: extubace pres vodi¢/buzii, podani

steroidd k prevenci laryngealniho edému a odlozeni extubace 24 hodin po znacné
manipulaci v dychacich cestach, abychom si byli jisti, Zze veSkery otok opadnul.

Akutni komplikace spojené s nemoci a jeji vliv na pribéh a zotaveni z anestezie

N/A.

Ambulantni anestezie

U pacientd s MS neni malych anestezii, pfestoze chirurgicky vykon muze byt ,maly“. Jsou
pfipadové studie, kde byly popsany obtiZze se zajisténim dychacich cest béhem malych
vykonu, jako je myringotomie a zavedeni trubiCky. Obtize se zajisténim dychacich cest
obvykle progreduji a horsi se s vékem spolu s progresi srde€nich a respiracnich komplikaci.
Vzdy je potieba postupovat s maximalni opatrnosti béhem vSech anestezii vCetné
ambulantni a méli by ji poskytovat kvalifikovani anesteziologové se zkusenostmi s pacienty
s MS. Ve Spojenych Statech se nedoporuCuje ambulantni péfe u pacientd s MS. Toto
doporuceni povaZzuji za velmi patfiénée.

Porodnicka anestezie

Nejsou k dispozici publikace specificky se zaméfujici na anesteziologickou péci o pacienty
s MS béhem porodu. Vzhledem k tomu, Ze se primérna délka Zivota pacientd s MS zvySuje,
mozna takové publikace v budoucnu vzniknou. Pokud jde o epiduralni anestezii, je tfeba mit
na paméti, Zze stendzu patefniho kanalu Ize oCekavat zejména u starSich pacientd. Kromé
toho si uz nemyslime, Ze epiduralni anestezie je u pacientd s MS vhodna. Pro vysvétleni viz.
str. 2, kapitola , Typ anestezie®.
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