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Doporuceni pro vedeni anestezie
u Kleefstra syndromu

Nazev nemoci: Kleefstra syndrom
ICD 10: Q93.5

Synonyma: 9q subtelomericky deleéni syndrom, 9g- syndrom, 9934.3 deleéni syndrom,
Syndrom mikrodelece 9q34.3, dele¢ni syndrom chromozomu 9q

Souhrn o nemoci: Kleefstra syndrom (KS) je velmi vzacna geneticka porucha s neznamou
prevalenci, ktera mize byt spojena s vyraznym vzhledem obli¢eje, svalovou hypotonii,
srdeCnimi vadami, €astymi respiraénimi infekcemi, kifeCemi a urogenitalnimi vadami. Tito
pacienti mohou mit také charakteristiky autismu, opozdéni vyvoje/feCi a dalSich
psychiatrickych poruch.

Kleefstra syndrom je zplUsoben deleci genu EHMT1 nebo mutacemi, které znemoznuji jeho
funkci. To by vedlo k naruSeni tvorby enzymu zvaného euchromaticka histon-
methyltransferaza (EHMT). Nedostatek tohoto enzymu naruSuje fadnou kontrolu aktivity
ur€itych geni v mnoha organech a tkanich, coz vede k abnormalitam vyvoje a funkci, které
jsou charakteristické pro Kleefstra syndrom. Kleefstra syndrom, zplsobeny mikrodeleci
v 9934.3 nebo patogenni variantou genu EHMT1, se dédi autozomalné dominantnim
zpusobem. VétSina doposud hlasenych pfipadu vSak vznikla de novo. Muzi i zeny jsou
postizeni stejné. Dosud je v literatufe dokumentovano pouze 114 potvrzenych pfipadud KS,
ale protoze mnoho jedincl s timto stavem neni diagnostikovano, skute¢na prevalence mize
byt mnohem vyS$si. Tento syndrom byl identifikovan po celém svété a ve vSech etnickych
skupinach. Kleefstra syndrom postihuje rizné ¢asti téla. Tento syndrom muze zahrnovat
dysmorfni rysy (mikrocefalea, brachycefalea, srostlé obocCi, hypertelorismus, anteverze
nostril, hypoplazie stfedni &asti obliCeje, prognhacie a makroglosie). Pacienti s Kleefstra
syndromem jsou obvykle vyvojové a intelektualné opozdéni, trpi hypotonii a jsou némi &i maiji
jiné postizeni feci. Obvykle vykazuji autistické chovani nebo poruchy komunikace, které
ovliviiuji jejich socialni interakci. Adolescenti s Kleefstra syndromem byvaji apaticti
a katatonicti. Pacienti ¢asto maji vysokou porodni hmotnost a trpi détskou obezitou. Lidé
s Kleefstra syndromem mohou mit také strukturalni mozkové abnormality a vrozené srde¢ni
vady (konotrunkalni srdec¢ni vada, ASD / VSD, Fallotova tetralogie, koarktace aorty,
bikuspidalni aortalni chlopné a plicni sten6za). U fady jedincl byl popsan flutter sini. Mohou
se vyskytnout urogenitalni abnormality (hypospadie, kryptorchismus, vezikoureteralni reflux,
hydronefréza, renalni cysty a chronicka renalni nedostatecnost). KieCe byly hlaSeny u 30 %
pacientd s KS a mohou zahrnovat tonicko-klonické kfeCe, absence a komplexni parcialni
epilepsii. Epigastricka kyla, tracheo-/bronchomalacie s respirani nedostatecnosti
a gastroezofagealni reflux byly také pozorovany s tendenci k rozvoji tézkych respiraénich
infekci.




Medicina se stale vyviji
Mozna nové znalosti
Kazdy pacient je jedinecny

Mozna Spatna diagnéza

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

Pacienti se mohou objevit vrizném véku k provedeni riznych operacnich vykonu
a vySetfeni: MRI, CT, ORL ¢i plastické vykony, vySetfeni BERA (Brainstem Evoked
Response Audiometry), urologické, zubni vykony a dalsi.

Typ anestezie

Pacienti s Kleefstra syndromem s poruchou fec€i mohou mit prospéch ze znakové feci nebo
z pouzivani piktogramd. Pacienti s autistickymi poruchami chovani nebo komunikacnimi
problémy ovliviujicimi socidlni interakci mohou mit prospéch z konzultaci s détskymi
specialisty, jsou-li k dispozici; nebo z premedikace pfed vykonem. Apatie a katatonie byly
popsany u adolescentl s Kleefstra syndromem. PFitomnost strukturalnich abnormalit mozku
by méla byt zapsana v dokumentaci.

Kazdy pacient by mél byt hodnocen individualné. Anesteziologicky management pacient
s Kleefstra syndromem muze byt komplikovany obtiznym zajisténim dychacich cest, a to
obtiznou laryngoskopii na podkladé dysmorfickych zmén. Proto by mélo byt provedeno
peclivé vyhodnoceni rizik a stanoveni jasného planu pro pfipadné obtizné zajisténi
dychacich cest. V pfipadé anamnézy obtizného zajisténi dychacich cest je doporu¢en uvod
do anestezie se zachovanou spontanni ventilaci a trachealni intubaci. Epigastricka kyla,
gastroezofagealni reflux a obezita mohou u téchto pacientt zvysit riziko aspirace. Pfitomnost
tracheo-/bronchomalacie s respiraéni nedostate¢nosti a tendenci k rozvoji zavaznych infekci
dychacich cest mlze predisponovat k respiraénim komplikacim. Regionalni anestezie muze
byt indikovana a mlze byt napomocna lé¢bé bolesti, pokud nejsou pfitomné kontraindikace.

Pacienti s Kleefstra syndromem by méli byt vySetfeni na pfitomnost vrozenych srdecnich
vad, arytmii &i plicni hypertenze. V pfipadé existujici plicni hypertenze zahrnuji specificka
opatfeni pro perioperacni obdobi i dostupnost inhalace oxidu dusnatého (NO), a to v pfipadé
potfeby i na operaCnim sale. Zaroven je v téchto pfipadech nezbytné vyvarovat se
jakymkoliv _hemodynamickym vykyvim, zvlasté pak tachykardii a/nebo zvySeni plicni
rezistenci.

Ledvinné funkce a urogenitalni abnormality by meély byt zapsany a volba intra-
/perioperacnich tekutin a 1éCiv by méla byt pfizpisobena zejména u pacientt s chronickou
renalni nedostateCnosti. MuUze byt obtizné zavedeni mocového katétru u pacientd
s urogenitalnimi abnormalitami.

KreCe byly hlaSeny u 30 % pacientd s KS a mohou zahrnovat tonicko-klonické zachvaty,

absence a komplexni parcialni epilepsii. Je doporu¢eno ponechani léku potlacujicich krece,
vyvarovani se podani Iékl snizujici prah k vyvolani kfec¢i a obecné predchazeni kie¢im.

Nezbytna doplfikova predoperacni vysetreni (vedle standardni péce)

Pfedoperacni vysetieni by mélo byt provedeno dikladné se zohlednénim vSech komorbidit.
Mé&l by byt zjistén aktualni neurologicky stav stejné jako mozné deformity v oblasti obliceje.
Pfed anestezii by mél byt stanoven plan nejlepS§iho mozného pfistupu k pacientovi
s ohledem na limitace v jeho chovani a komunikaci stejné jako plan managementu obtiZného
zajisténi dychacich cest. Pacienti s Kleefstra syndromem mohou trpét kardiovaskularnim
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Ci respiraCnim onemocnénim stejné jako mohou mit strukturalni abnormality mozku. Vychozi
stav kardiologickych, respiranich i neurologickych funkci by mél byt vySetfen specialisty
pfedoperacné spolu s upozornénim na mozna perioperacni rizika a navrhem na jejich
pfipadné fedeni. Pfitomnost renalnich patologii by méla byt taktéz predoperacné
zaznamenana spolu s vyhodnocenim urologickych abnormalit.

Typ, frekvence a zavaznost kieCovych zachvatl by méla byt zaznamenana a méla by byt
predoperacné optimalizovana lécba.

Zvlastni priprava na zajiSténi dychacich cest

Vzhledem k ¢astym dysmorfiim je doporu¢eno fadné vyhodnoceni rizika obtizného zajisténi
dychacich cest. Pfitomnost deformit obliCeje, dolni Celisti a makroglosie mize vyustit
v obtiznou ventilaci obliCejovou maskou a zajisténi dychacich cest.

Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivatt

Nepopsano.

Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Nepopsano.

Zvlastni opatreni pii polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

Opozdény vyvoj a/nebo autistické chovani muize vyzadovat pomoc pfi mobilizaci
a transportu. Je vhodna prevence urazli pfi kfeCich a opatrné polohovani u pacientd
s hypotonii.

Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

Neni znama zadna interakce mezi anestetiky a chronickou medikaci.
Zvlastni farmakologické aspekty tohoto syndromu vSak souviseji s moznym zapojenim

zivotné dulezitych organlt / urologického traktu, které mohou ovlivnit clearance I[éCiv.
Soucasné uzivani antiepileptik miaze zvysit metabolismus nékterych anestetik.

Anesteziologicky postup

Vyhodnoceni a pfiprava na pfipadné obtizné zajiSténi dychacich cest. Moznost vzniku kfeci.

www.orphananesthesia.eu 4



http://www.orphananesthesia.eu/

Zvlastni ¢i doplnujici monitorace

V zavislosti na pfitomnosti kardiologickych komorbidit i strukturalnich abnormalit na mozku
s moznou intrakranialni hypertenzi. Doplnéni monitorace &i vice invazivni monitorace mize
byt nezbytna v zavislosti na zavaznosti ¢i délce vykonu.

Mozné komplikace

Zvlastni pozornost je tfeba vénovat: moznému obtiznému zajisténi dychacich cest / poranéni
pfi agitaci / kardiadlnim ¢&i neurologickym abnormalitdm, kfe€im. Mozna pfitomnost
respiraniho infektu, gastroezofagealniho refluxu, ¢€i renalnich potizi. Mozna agitace
na zakladé poruch chovani a nemoznosti komunikace na podkladé opozdéného kognitivniho
vyvoje a vyvoje fedi.

Pooperaéni péce

Dokumentace a stabilizace: prichodnost dychacich cest, hemodynamicka stabilita,
intrakranialni tlak.

Management kieci, agitace a bolesti je popsan vyse.

Polohovani musi zohlednit pfipadnou hypotonii a agitaci.

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

Down(v syndrom
Smith-Magenistv syndrom
Pitt-HopkinsGv syndrom
Rettdv syndrom

Syndrom delece 2937

Ambulantni anestezie

Kazdy pacient musi byt fadné vySetfen stran v8ech komorbidit a rizik zajisténi dychacich
cest. Anestezie a operace by mély byt provadény v zafizenich schopnych Fesit pfipadné
vzniklé komplikace.
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Porodnicka anestezie

Téhotenstvi bylo popsano pouze u nékolika jedincl s Kleefstra syndromem. Anestezie
a operace by mély byt provadény v zafizenich schopnych fesit vzniklé vyzvy a pfipadné
komplikace.
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