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DoporucCeni pro vedeni anestezie u

kongenitalni dyskeratézy

Nazev nemoci: Kongenitalni dyskeratéza (dyskeratosis congenita, DC)
ICD 10: Q82.8

Synonyma: Syndrom Zinsser-Engman-Cole, Hoyeraaltv-Hreidarssoniv syndrom, Revesziv
syndrom, DC, DKC

Souhrn o nemoci: Kongenitalni dyskeratéza (dyskeratosis congenita, DC) je vzacné
onemocnéni vyznacujici se abnormalni strukturou telomer, které vede k hematopoetickému
selhani a je provazeno i dalSimi heterogennimi multisystémovymi manifestacemi.

Existuji Cetné formy této poruchy s rdznymi dédiénymi vzorci. Pomér predilekce muzi: zeny je
3:1 a incidence je pfiblizné 1:1 000 000. Nej¢astéjSi genova mutace X-vazané formy DC
vede k poruSe reparace telomer. DalSi geny, které se mohou na DC podilet, zahrnuji: TERC,
TINF2, ACD, RTEL1, TERT, CTC1, NHP2, NOP 10, PARN, WRAP53, NAF1, SNT1, POT1 a
ZCCHCS8 (1-5). Vzhledem k tomu, ze vSechny tyto geny jsou dulezité pro zachovani stability
telomer, je DC povazovana za vadu zaloZenou na poruSené obnové fyziologické délky
telomer.

DC se klasicky projevuje klinickou triadou pfiznakl zahrnujici dysplazii nehtl, krajkovitou
retikularni pigmentaci horni €asti trupu/krku, leukoplakii v dutiné ustni (bilé skvrny) (2). Velmi
Casto se zde vyskytuje selhani kostni diené (80 %). DC byva také spojena s plicni fibrézou,
plicnimi arteriovenosnimi malformacemi, chudou dentici, jicnovou stendzou, cirhézou,
hepatopulmonalnim syndromem, cévnimi ektaziemi, uretralni stenézou, periferni neuropatii,
imunodeficienci a zrychlenym starnutim. Pacienti s DC maji vysSi riziko vzniku leukemie a
stejné tak dlazdicobunénych nadoru hlavy a krku, kiZze nebo anogenitalni oblasti (6).
Terapie DC je individualizovana podle symptom0. V pfipadech selhani kostni diené nebo
vzniku leukemie je zvazovana transplantace hematopoetickych kmenovych bunék (7).

Medicina se stale vyviji
Mozna nové znalosti
Kazdy pacient je jedineCny

Mozna Spatna diagnoza

o Vice informaci o nemoci, referenénim centrim a organizacni informace naleznete
na webu Orphanet: www.orpha.net



http://www.orpha.net/

Typické vykony

Zubni vykony, operace oci, aspirace kostni diené, biopsie jater, gastroskopie, kolonoskopie,
resekce tumord hlavy a krku. Mezi témito pacienty se také vyskytuji pfipady organovych
transplantaci (napfiklad jatra, plice) (8-10).

Typ anestezie

Publikovano bylo pouze malo kazuistik zvladnuti anesteziologického managementu u
pacientd s DC (10-14). Popsana byla celkova anestezie u téchto pacientl. Efektivni je
udrzovani balancované anestezie s volatilnimi anestetiky, opioidy a /nebo propofolem.

S piihlédnutim ke znacnému sklonu téchto nemocnych k selhani kostni dfené,
trombocytopenii a koagulopatii je nutné se vyhnout poskytovani neuroaxialni anestezie nebo
regionalnim anesteziologickym technikam s vysokym rizikem krvaceni. Navic vzhledem k
defektu telomer neprobiha zcela normalné hojeni ran a tkanova obnova. Pro pacienta
trpiciho DC podstupujiciho jakykoli operaéni zakrok je dulezité zvolit Setrnou chirurgickou
metodu. Ve srovnani s ostatnimi pacienty tito pacienti Casto vyzaduiji delSi ¢as k zotaveni.

Nezbytna doplikova predoperacni vysetreni (vedle standardni péce)

Doporucené je neurologické vySetfeni a dokumentace preexistujici periferni neuropatie.
Nezbytnou soucasti je peclivé anesteziologické vySetifeni pfed zajisténim dychacich cest.

VySetfeni by mélo obsahovat kompletni krevni obraz (ktery zahrnuje i pocet trombocytu),
vySetfeni koagulace, stanoveni krevni skupiny, stejné tak jako vySetfeni jater a renalnich
funkci.

U pacientt s malymi fyzickymi rezervami, znamou plicni fibrézou, pulmonalni arteriovenosni
malformaci je na misté provést test plicnich funkci, vySetfeni krevnich plyn( a/nebo
echokardiografické vySetfeni.

Pfedoperacni konzultace s hematologem mize usmérnit perioperaéni medikaci a podavani
krevnich derivatu.

Zvlastni priprava na zajisténi dychacich cest

Pacienti s DC mGzou mit vys$Si riziko obtizné intubace. Zasadnéjsi defekt telomer obvykle
usti ve vadny chrup a kifehkou tkan dutiny ustni. Pfipadné orofaryngealni tumory mohou
deformovat anatomické poméry dychacich cest. Dale mize byt DC spojena s hypoplazii
dolni Celisti.

Castou komplikaci DC (20 %) byva onemocnéni plic (15). Plicni fibréza, nizka plicni
poddajnost a porusena vyména plyni mohou dale komplikovat zajistovani dychacich cest a
ventilaci. Sv0j podil na komplikacich mGze mit i plicni hypertenze, plicni zkraty a
pravostranné srdecni selhani. U pacientll s DC vedou k hypoxemii také plicni arteriovenosni
malformace. Jaterni dysfunkce a s nim spojeny vznik ascitu muze nadale zkracovat délku
bezpecné apnoické pauzy.
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Je indikovano peclivé vysSetreni dychacich cest. K trachealni intubaci by mély byt pfipravené
pomucky pro zajisténi dychacich cest k jejich okamzitému pouziti (napf. supraglotické
pomucky, videolaryngoskop, bronchoskop). Vhodné je doplnit apnoickou oxygenaci u
pacientl, kde oCekavame plicni komplikace a nizkou toleranci pro apneu. Nutna je snaha
vyhnout se traumatizaci sliznice dutiny Ustni, ktera maze byt nachylna ke krvaceni.

Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivatui

U pacientll s DC se ¢asto vyskytuje neutropenie, anemie, trombocytopenie a pancytopenie.
Je nezbytné provést pfedoperacni zhodnoceni krevniho obrazu, kde transfuzni prahové
hodnoty musi byt individualizované pro pacienty s chronickou anemii, ktefi jsou adaptovani
na niz8i hodnoty hemoglobinu. Pro imunodeficienci téchto pacientd musime peclivé zhodnotit
také imunomodulaéni efekty krevnich derivatu.

Krevni derivaty musi byt deleukotizované, oSetfené ozafenim (pokud je pacient
lymfopenicky) a negativni na CMV. Vyhnéte se podavani krve od pfibuznych u pacientd, kde
se zvazuje transplantace kmenovych bunék, protoze to muize vést ke zvySenému riziku
rejekce Stépu. Pravidlem je, ze pacienti, ktefi jsou moznymi kandidaty na transplantaci
kmenovych bunék, by méli byt co nejméné vystaveni podavani erytrocytd nebo krevnich
destiCek (2, 16).

Pro tuto skupinu pacientd je obecné s vyhodou zvolit konzervativni strategii co se tyCe
podavani krevnich derivatl. Ke snizeni fibrinolyzy je na misté zvazit podani kyseliny
tranexamové (17). Pouziti lokalnich hemostatik nebylo zatim popsano, ale mlze byt s
vyhodou.

Pro lé¢bu leukopenie bylo popsano pfedoperacni podani granulocyty-stimulujiciho faktoru

(GCSF) (14). U pacientl uzivajicich androgenni terapii pfi DC bylo sou¢asné podani GCSF
zarazeno dokonce pfi lé€bé zivot ohrozujici ruptury sleziny (18).

Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Potfeba perioperaéni antikoagulace musi byt zvaZzena v kontextu k riziku krvaceni a jeji
podani musi byt feSeno multidisciplinarné.

Zvlastni opatreni pfi polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

Neni hlaseno.

Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

Nejsou hlasSeny. Jaterni selhani muize byt spojeno s prolongovanou eliminaci
anesteziologickych agens jako jsou opioidy, benzodiazepiny a svalova relaxancia. V téchto
pfipadech je vhodné zvolit I€ky, které se eliminuji nezavisle na jaternich funkcich, coz maze
vést k prediktabilnéjSimu chovani jednotlivych agens.
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Pacientim s plicnimi komplikacemi DC mohou byt podavana bézné uzivana anestetika.
VétSina halogenovanych volatilnich anestetik ma bronchodilatani viastnosti, ackoli desfluran
muze zpUsobit bronchialni drazdéni. Ve vys$Sich koncentracich mohou inhala¢ni anestetika
zpusobit hypoxickou plicni vasokonstrikci, a to zhorSuje plicni zkrat. Oxid dusny muze
zvySovat plicni vaskularni rezistenci a tim zhorsSit plicni hypertenzi. Kromé toho muize
znamenat vyssi riziko zadrzeni ¢asti vzduchu v alveolech pfi vydechu (tzv. air trapping) a
riziko vzniku pneumothoraxu u pacientl s cystami nebo bulami v terénu vostinovité plice.
Vhodné je vyhnout se nadmérné sedaci a utlumu dechu.

Anesteziologicky postup

U pacientl s DC byla uspésSné provedena celkova anestezie. Neexistuji specificka omezeni
ohledné typu anesteziologickych agens pro Uvod nebo vedeni celkové anestezie, ackoli
pritomnost signifikantni jaterni dysfunkce mize hovofit pro vybér takovych agens, které jsou
nezavislé na jaterni clearance. Dusledné planovani je nezbytné k zaru€eni bezpecného
zajisténi dychacich cest. U pacientd s plicni fibréozou je preferovan restriktivni tekutinovy
management a méli bychom se vyhnout prolongované hyperoxygenaci, ktera by mohla
zhorsit alveolarni dysfunkci (19). Kazdé rozhodnuti k provedeni elektivniho chirurgického
vykonu v celkové anestezii by mélo byt peclivé zvazeno ve vztahu k moznému zhorSeni
plicnich funkci.

V literatufe nejsou zaznamy o uziti technik regionalni anestezie u pacientt s DC. Ve vztahu k
riziku plicnich komplikaci mizeme regionalni anestezii ¢asto upfednostfiovat oproti celkové
anestezii (19). Neuroaxialni anestezie je nebezpelna v terénu tézké trombocytopenie.
Nicméné mizeme zvazovat techniky regionalni anestezie s nizkym rizikem krvaceni. Co se
ty€e pouziti kontinualnich katetrd pfi regionalni anestezii, ty mohou byt vyhodné k
pooperacni analgezii, ovSem musime se zamyslet nad rizikem vzniku infekci u
imunokompromitovaného pacienta.

Bylo popsano provedeni zubnich vykon( v lokalni anestezii (20).

Celkové se vyskytuje pouze malé mnozstvi studii zabyvajicich se anesteziologickym
postupem u pacienti s DC (10, 13, 14, 20).

Zvlastni ¢i dopliujici monitorace

Podle potfeby by méla byt pouzita standardni monitorace (napf. elektrokardiogram,
neinvazivni méfeni krevniho tlaku, pulzni oxymetrie, kapnografie, analyzator plynu).

U pacientl s plicni hypertenzi nebo pravostrannym srde¢nim selhanim muze byt indikovano
pouZziti perioperativni transoesofagealni echokardiografie. AvSak umisténi esofagealni sondy
muze byt komplikované nebo miize vést ke komplikacim, pokud jsou pfitomna zizeni jicnu
nebo jicnové varixy. V tekutinovém managementu nam mulze pomoci invazivni méfeni
krevniho tlaku a sledovani variace tepového objemu.

Stendzy mocové trubice mohou ztéZovat zavadéni mocového katetru.

Nebylo popsano perioperacni pouziti tromboelastografie, ta ale muze pomoci ke zvladnuti
akutniho krvaceni.
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Mozné komplikace

Znacné jsou obavy z obtiZzného zajisténi dychacich cest a pooperacnich plicnich komplikaci.
Pacienti se snizenymi plicnimi funkcemi mohou vyZadovat pooperaéni ventilacni podporu.

Komplikace spojené se selhanim kostni dfené jsou krvaceni a oportunni infekce.

Zvlastni pozornost je nezbytné vé&novat aseptickym technikdm a poskytnutim chirurgické
antibiotické profylaxe.

Pooperaéni péce

Pacienti s plicni dysfunkci mohou poopera¢né vyzadovat prolongovanou ventilacni podporu
na jednotce intenzivni péCe a mohli by profitovat z neinvazivni ventilace pozitivnim pfetlakem
po extubaci.

Hladeno bylo pokracovani v podavani kyseliny tranexamové a antibiotické profylaxe 48 hodin
pooperacné (17).

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

Okolnosti obtizné intubace a ventilace byly zminény vySe.

Ambulantni anestezie

Za jednodenni zalezitosti Ize povazovat jen malé mnozstvi pfipadd u pacientd s DC, a to
zejména u pacientl s pouze omezené vyjadfenymi systémovymi projevy DC. U pacientu s
plicnim ohroZenim jsou upfednostfiovany techniky lokaini a regionalni anestezie (19).

Porodnicka anestezie

Nejsou hlaseny pfipady porodnické anestezie u pacientd s DC. Téhotenstvi muze byt
spojeno s novou cytopenii nebo zhorSeni jiz existujici formy cytopenie (1).

Musime peclivé zvazit rizika spojend s poskytnutim neuroaxialni anestezie (krvaciva
porucha) a celkové anestezie (obtizné zajisténi dychacich cest).
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