orphan Y

Doporuceni pro vedeni anestezie
u Epidermolysis bullosa

Nazev nemoci: Epidermolysis bullosa

ICD 10: Q81
Synonyma: Nemoc motylich kfidel (pozn. pfekladatele)

Souhrn o0 nemoci: Epidermolysis bullosa (EB) je heterogenni skupinou vrozenych vzacnych
onemocnéni, které jsou charakterizovany extrémné kfehkou kuzi, kdy minimalni stfizna sila
vyvola tvorbu puchyil na kdzi a sliznicich. PFi¢inami onemocnéni jsou mutace v genech
kodujicich strukturalni proteiny v oblasti bazalni membrany kize. Nejméné 18 ruznych
genovych mutaci vytvafi vice nez 30 klinickych subtypu EB s Sirokym spektrem klinickych
projevu. Incidence, zahrnujici vS8echny typy, je odhadovana na 1:50 000 porodu.

MirnéjSi formy se prezentuji lokalizovanymi puchyfi vétSinou na rukou a chodidlech po
malych traumatech a hoji se bez jizev. V téZkych formach onemocnéni se puchyfe objevuji
jiz pfi porodu ¢i kratce po ném a postupné postihuji pacienta systémové. Puchyfe se mohou
objevit v dutiné ustni, ne zevnim povrchu oka, na sliznicich dychaciho, gastrointestinalniho i
urogenitalniho traktu. Kromé bolestivého vzniku puchyil trapi pacienta ¢asto sekundarni
problémy v podobg jizveni a kontraktur. MGze vzniknout zavazna mikrostomie, ankyloglossie,
stendéza jicnu stejné jako zavazné kariézni chrup. Mezi zavazné prlvodni onemocnéni
omezujici pacientovu délku zivota patfi anémie, opakované infekce, kardiomyopatie,
malnutrice, amyloidéza, selhani ledvin a spinocelularni karcinom.

ProtoZze stale neexistuje kauzalni terapie, je striktni prevence tfeni a traumatu nezbytna
v prevenci tvorby novych puchyfu.

V zavislosti na hloubce postizeni kiize puchyfem existuji 4 hlavni typy EB, z nichz kazdy
muze mit nékolik subtypu:

1) Epidermolysis bullosa simplex (EBS)

Puchyfe vznikaji v epidermis. Nedostatecna pfilnavost kiize pfimo nad bazalni membranou.
Mohou vzniknout lokalizované &i generalizované puchyie obvykle vSak bez jizev. Obvykle je
mirn&jsi formou nez ostatni. Je také nej¢astéjSi formou EB (70 % pfipadl). EBS se obvykle
dédi autozomalné dominantné.

2) Junkeni epidermolysis bullosa (JEB)
Puchyfe vznikaji v ramci lamina lucida (stfedni ¢ast bazalni membrany kize). Mohou se

vyvinout lokalizované i generalizované formy, v mnoha pfipadech se zasazenim sliznic.
Pacienti maji ¢asto laryngealni a trachealni Iéze vedouci ke glotickym a trachealnim




sten6zam. Puchyfe se maji tendenci hojit bez jizev. Jde o nejCastéjSi autozomalné recesivné
dédicny typ EB vyskytujici se pfiblizné v 5 % pfipadu.

3) Dystroficka epidermolysis bullosa (DEB)

Autozomalné dominantné €i recesivné dédicna mutace genu kdédujiciho typ VI kolagenu.
Tyto defekty vedou k vzniku puchyft za bazalni membranou, které se vzdy hoji jizvou. Bézné
jsou u zavaznych typt DEB kloubni kontraktury, spojeni prstd a prstcl, zavazné postizeni
sliznic a zuzZeni jicnu. Jsou popsany zavaznéjSi a méné zavazné formy onemocnéni.

4) Kindler syndrom

Autozomalné recesivné dédéna mutace genu kodujiciho KIND1, komponenty pfilnavosti
kontakt( v bazalnich keratinocytech. Puchyfe se mohou objevovat v rdznych urovnich zény
bazalni membrany nebo kozZnich vrstvach pod ni. Generalizované puchyfe jsou pfitomny jiz
pfi narozeni, rozviji se charakteristicka poikilodermaticka pigmentace a pozdéji
fotosenzitivita, hoji se atrofickymi jizvami. Jde o vzacny podtyp EB.

Medicina se stale vyviji
Mozna nové znalosti
Kazdy pacient je jedinecny

Mozna Spatna diagnéza

" Vice informaci o nemoci, referenénim centriim a organizacéni informace naleznete
na webu Orphanet: www.orpha.net
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Typické vykony

e pfevazy, biopsie klize
e stomatochirurgie (extrakce zubu a zachovna chirurgie)
e ocCni chirurgie

e plasticka chirurgie (Uprava pseudosyndaktylie, operace kontraktur, excize sponocelularnich
karcinom, transplantace kiize)

e vSeobecna chirurgie, ezofagoskopie, dilatace jicnu, gastrostomie, fundoplikace, cirkumcize

Typ anestezie

Subtyp EB, tize postiZzeni a komorbidity vyzaduji individualni pfistup k anesteziologickému
managementu. Elektivni vykony u pacientd se zavaznym pribéhem EB by mély byt
realizovany ve specializovaném centru s multidisciplinarni  zkuSenosti s EB. Vyvoj
institucionalnich protokold je v péci o tyto pacienty s vyhodou (oSetfovani ran, Ié€ba bolesti,
zajisténi dychacich cest atd.). Podrobné planovani kazdé jednotlivé anestezie je kliCové pro
prevenci vzniku novych puchyfa.

Je-li to mozné, preferujeme hlubokou analgosedaci a/Ci regionalni anestezii pro riziko
obtizného zajisténi dychacich cest pfi vzniku novych puchyfd nebo kvuli preexistujicimu
riziku obtizného zajiSténi dychacich cest pfi pfedchozim jizveni. Zachovani spontanni
ventilace bez dotekd dychacich cest je preferovanym zptisobem pro kratké vykony. VSechny
typy celkové anestezie jiz byly u EB popsany (balancovana/totalni intravenozni/ketamin).

Periferni a neuroaxialni anestezie mlze byt podana bezpecné, neni-li infekce v misté
aplikace. Naproti tomu je tfeba se vyvarovat lokalni infiltraCni anestezii kuze.

Nezbytna dopliikova predoperacni vySetreni (vedle standardni péce)

e Odebrani anamnézy (zaznamy predchozich anestezii, pfitomnost gastroezofagealniho
refluxu, svalova dystrofie, obtizné dychaci cesty, terapie steroidy, ledvinna dysfunkce, infekce)

e Laboratorni krevni testy (krevni obraz, renalni parametry)
e Echo srdce a EKG (je-li pfedpoklad kardiomyopatie)

o Konzultace specialistl: (détsky) dermatolog, specialista na hojeni ran, algeziolog, oftalmolog,
zubaf, nutriéni specialista, fyzioterapeut, pracovni terapeut

Zvlastni priprava na zajisténi dychacich cest

Opakovana tvorba puchyfl a jizev mlze vést ke vzniku mikrostomatu, hor§imu otevreni Ust,
imobilnimu jazyku, ezofagealnim blanam, jizvam v nostrilach, nazofaryngealni fibréze a
kontrakturam krku. Existuje znacné riziko vzniku puchyfe v urovni orofaryngu pfi zajisténi
dychacich cest. Laryngealni a trachealni postiZzeni je u EB vzacne.
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Dukladna lubrikace obli¢ejové masky, laryngealni masky (LMA), endotrachealni rourky (ETT)
a laryngoskopu je nezbytné. U vazné postizenych pacientt je doporuc¢eno preventivni pokryti
nékterych oblasti obliCeje (napf. nos, tvafe, brada) specialnim neadhezivnim krytim (napf.
Mepilex®). U balénkovych endotrachealnich kanyl (ETT) by méla byt zvolena kanyla o
polovinu & jedno &islo mensi nez predikovana dle standardnich vypoétd. Cast autort
preferuje bezbaldnkové kanyly.

Vybaveni pro pfedpokladané obtizné zajisténi dychacich cesty by mélo byt dostupné: napft.
videolaryngoskop, fibroskop.

LMA by méla byt pouzita o jednu velikost mensi nez predpoklddana dle standardnich
vypocta.

Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivatu

Neékteré tézké formy EB mohou vyustit v anémii vyZzadujici transfuzi. Pfi€inou jsou krevni ztraty a
ztraty Zeleza z ran, chronické infekce, malnutrice a problémy s absorpci Zeleza pfi postiZzeni traviciho
traktu EB. Podavano muze byt peroralni &i intravendzni zelezo spolu davkami erytropetinu. V pfipadé
nezbytnosti je dalSi mozZnosti krevni transfuze. B&Zna rizika a kontraindikace kazdé krevni transfuze
musi byt zvazena.

Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Neni reportovano.

Zvlastni opatieni pfi polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

Nejdilezitéjsi ukol transportu a mobilizace pacienta je zachovani integrity kGize, vyvarovani se tfeni,
sekundarniho tlaku a traumatu. Operacéni stll by mél byt specialné a extenzivné vypodlozeny a
pacient musi byt transportovan velice opatrné. Musime se vyvarovat jakéhokoli tahani pacienta pres
povrchy v priibéhu transportu na a z operac¢niho salu. Operacni sal musi byt vytopeny k zajisténi
prevence ztraty tepla pacientl s velkymi koznimi Iézemi a v malnutrici.

Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

Bézna medikace ma byt uzivana jako obvykle. Upozoriiujeme, Ze mnoho pacientd s EB uziva opioidni
medikaci na chronickou bolest. Pozornost je tfeba vénovat profylaxi infekce.

Anesteziologicky postup

Agitace a nekontrolovany pohyb v prabéhu Gvodu do anestezie muze vést k novému poskozeni kize.
Pfedoperaéni podani sedativni medikace miize byt vhodné.
Protoze mize byt obtizné zajistit Zilni vstup, zvazte pouziti ultrazvukové techniky pro zajisténi zilniho

vstupu. Rychly a netraumaticky intravendzni Uvod je s vyhodou, ale inhalaéni Uvod je také mozny.
Ventilace obli¢ejovou maskou vétSinou neni obtiZzna, protoZe jazyk je €asto rigidni a nema tendenci
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padat a obturovat dychaci cesty. Dlouha manipulace v oblieji vdak mize vést ke vzniku novych
puchyfl. Kize by méla byt chranéna neadhezivnimi naplastmi na bazi silikonové pény.

K prevenci vzniku novych puchyfl pouzivejte vazelinu ¢i lubrikant na obli¢ejovou masku, laryngoskop,
endotrachealni rourku, laryngealni masky a gastrickou sondu.

V pfipadé, Ze pacient ma gastroezofagealni reflux, je indikovan bleskovy uvod do celkové anestezie.
Kvali snizené schopnosti otevfit Usta, ankyloglossii (snizena pohyblivost jazyka), adherované
epiglottis, mensSimu sklopeni a moznym trachedlnim sten6zdm musime byt pfipraveni na obtizné
zajisténi dychacich cest.

Endotrachedlni kanyla by méla byt vybrana o jedno €islo mensi nez pfedpokladana vzhledem k véku a
byt minimalné blokujici. Fibroopticka intubace nosem muze byt preferovanym zplsobem zajisténi
dychacich cest v mnoha pfipadech, protoze sliznice nosu je slozena z respiracniho epitelu, ktery je
méné nachylny k tvorbé puchyf{. Mnoho pacientd v§ak muize byt bezpecné intubovano Usty s pomoci
pfimé ¢i videolaryngoskopie. Orofaryngealni tubus by nemél byt pouzivan. Endotrachealni rourka by
meéla byt fixovana neadhezivni technikou. Dobfe lubrikovana laryngealni maska muize byt pouzita
bezpecné, ale mlze iniciovat nové puchyre v Ustech, zejména v pfipadé mikrostomie.

S aplikaci pfislusnych preventivnich opatfeni byla publikovana série kazuistik bezpeéné endoskopické
laryngealni operace pacientt s JEB.

K ochrané oci pouzijte zvlh&ujici oéni gel, pfednostné bez konzervantd a lanolinu. Po aplikaci gelu,
prikryjte oCi vihéenou gazou k ochrané pred mechanickym postizenim. Dbejte na to, aby se pacient po
extubaci neprobudil s rozmazanym vidénim a netfel si o€i. Je zde nebezpedi otéru rohovky.

Totalni intraven6zni anestezie mlze byt uzite€na v redukci agitace a zvraceni na dospavacim pokoji.
Sukcinylcholin byl pouzit uspésné u pacientl s EB. Nedepolarizujici svalova relaxans ob&as maji
prodlouzené trvani u€inku kvuli hypoalbuminémii a malému objemu svalové hmoty. Budte velmi
opatrni pfi odsavani Zaludku a orofaryngu pod pfimou kontrolou zraku pfed extubaci, protoZze mlze
snadno vytvofit nové rany Vyvaruijte se ztratam tekutin a tepla. Zvazte vhodnou a adekvatni 1é¢bu
bolesti.

Ackoli je pfevazné podavana celkova anestezie, regionalni anestezie je vhodna, protoze se jednoduse
v kombinaci se sedaci mlzete vyhnout zajisténi dychacich cest. ,Single shot“ a kontinuaini periferni
blokady nervi stejné jako centralni blokady mohou byt ispésné podany bez dal$iho rizika. Subkutanni
infiltrace lokalnim anestetikem je tfeba se vyhnout, protoze mlze vzniknout novy puchyf. Pro vSechny
tyto vykony plati, Ze by se mélo vyhnout tfeni a otirani kiize v ramci dezinfekce. Preferované a dobre
tolerované je poplacani s vihkym tampénem.

Zvlastni ¢i dopliujici monitorace

Standardni monitorace je dostate¢na, je-li adaptovana na konkrétni chirurgicky zakrok. Jakékoli lepeni
je kontraindikovano, protoze muze zpusobit nové puchyfe. Obecné zvazte minimalizaci monitorace,
kde je to mozné, k vyvarovani se dalSiho poSkozovani pacienta.

Prilnavé ¢asti EKG svodl mohou byt odstranény a elektrody mohou byt fixovany silikonovou paskou.
Klipy pulznich oxymetrd mohou byt pouzity bezpecné. Samolepici ¢asti détskych pulznich oxymetrd
musi byt odstranény, Cidlo samotné mlze byt fixovano silikonovou paskou. Alternativné mohou byt
prilnavé Casti prekryty adhezivni ¢asti Tegaderm® kryti. Neadhezivni ¢ast Tegaderm® kryti pak mlze
byt bezpe€né pouzita na kuzi se silikonovou paskou (Mepilex®).

Intravendzni katétry a dalSi zafizeni by mély byt fixovany neadhezivni technikou jako jsou produkty na
bazi silikonu (Mepilex®, Mepitac®).

Vrstva vaty by méla byt podloZzena pod manzetu k méfeni krevniho tlaku ¢€i pod turniket.
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Arterialni katétry by mély byt fixovany stehem.

Vyvarujte se pouZiti invazivnich sond k méfeni teploty. Lubrikované podpazni sondy by mély byt
preferovany.

Mozné komplikace

¢ Nové puchyfe, pfedevsim orofaryngealné a perigloticky
e Obtizné zajisténi zilniho vstupu kvuli kontrakturam prstl a mnohocetnym jizvam

e Obtizné zaijisténi dychacich cest kvuli malé schopnosti otevfit Usta nebo kvdli trachealni
stendze

e Dysfagie, ezofagealni sten6za a reflux
e Anémie, hypovolémie

e Obtizna terapie bolesti

Pooperaéni péce

Vynikajici analgezie je dulezita v prevenci excesivnich pohyb( a vzniku nové kozni I1éze. Multimodalni
pFistup s pouzitim nesteroidnich analgetik a opioid( intravendzné je nejvhodnéjsi metodou. | vysoké
davky analgetik mohou byt nezbytné. Kontinualni regionalni techniky jsou doporu€ovany, pokud jsou
indikovany. Rektalni &ipky nejsou doporuéeny v prvni linii pro riziko rektalnich ran, ale pfesto bylo
publikovano uspésné pouziti. Pokud je pouzit, je vhodna dlsledna lubrikace.

Mnoho pacientd si stézuje na tézké chronické svédéni. Terapeutické moznosti zahrnuji
antihistaminika, gabapentin, pregabalin, inhibitory SNRI a behavioralni intervence.

V pfipadé emergentniho deliria je doporu€ena okamZita sedace, protoZze nekontrolované pohyby
snadno zpusobi nové puchyre.

Polykani peroralni medikace/stravy mize byt po manipulaci v dychacich cestach bolestivé, a to i pro
pfipadné preexistujici ezofagealni stenézy. Mnoho pacientd nemusi byt schopna polknout pilulky i
kapsle.

Kyslikovych masek s ostrymi okraji je tfeba se striktné vyhnout. Je tfeba pocitat s prodlouzenym

pobytem na dospavacim pokoji v pfipadé zajisténi dychacich cest, protoZze se mohou objevit nové
puchyfe v dutiné ustni.

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

o Systémova zanétliva reakce
o Septické komplikace

e Vytvorfeni novych puchyfl, zejména tykajicich se dychacich cest
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Ambulantni anestezie

Malé vykony v analgosedaci mohou byt realizovany v ambulantnich podminkach, kde je s témito
vykony zkuSenost. Pokud je pfedpoklad nutnosti zajisténi dychacich cest, neni ambulantni vykon
doporucen kvali riziku vzniku novych puchyit v Ustech. Obecné, zajiSténi analgezie mlze byt obtizné.

Porodnicka anestezie

Samotny pribéh téhotenstvi neni onemocnénim ovlivnén. Tize kfehkosti kiize se pfesto muze v
pribéhu téhotenstvi ménit, a to i k lepSimu &i horSimu. Vaginalni porod je preferovanym zplsobem a
je vhodny pro vétsSinu rodi€ek. Puchyfe vaginalni sliznice byly pfesto po porodu popsany. Mnoho
kazuistik popisuje i UspésSny cisafsky fez bez negativnich nasledkd pro matku a dité. Regionalni
anestezie (subarachnoidalni/epiduralni anestezie) mize byt bezpeéné provedena, pokud neni v misté
aplikace infikovany puchyf. Pokud je nezbytné zavedeni mocového katétru, je nezbytné jej lubrikovat
pfed zavedenim. Néktefi pacienti s EB maji striktury mo€ového traktu, které mohou ucinit zavedeni
katétru nemozné.

Kvuli ¢astému obtiznému zajisténi dychacich cest miize byt zvazovano ¢asné zavedené epiduralniho
katétru v pribéhu porodu k prevenci nutnosti celkové anestezie v pfipadé komplikaci.
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