orphan Y

Doporuceni pro vedeni anestezie
u McArdlovy choroby

Nazev nemoci: McArdlova choroba

ICD 10: E74.04

Synonyma: McArdle Disease, Glycogen storage disease type 5, GSD type 5, GSDV,
Glycogenosis type V, Myophosphorylase deficiency, McArdle Disease, Muscle Glycogen
Phosphorylase Deficiency

McArdlova choroba (GSD V) je vzacna skeletalni myopatie, zpusobena postizenim
metabolismu cukrd. Jedna se o autosomalné recesivni onemocnéni s incidenci okolo
1 pfipadu na 100 000 a je zplisobena absenci svalového enzymu glykogenfosforylazy
(myofosforylaza). Mezi klinické znamky patfi intolerance cviCeni, ktera se manifestuje akutni
krizi s ¢asnou unavou, svalovou ztuhlosti a kontrakturami. To vSe predevSim na zacatku
cvi€eni. Pfiznaky obvykle vymizi, pokud je cvi¢eni pferuSeno, nebo je snizena jeho intenzita.
Tyto epizody jsou nékdy doprovazeny rambdomyolyzou a myoglobinurii (tmava mog).

Medicina se stale vyviji
Mozna nové znalosti
Kazdy pacient je jedinecny

Mozna Spatna diagnéza

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



http://www.orpha.net/

Souhrn o nemoci

GSD V byla popsana v roce 1951 Brianem McArdlem.

GSD V je zpusobena patologickou mutaci Pygm genu (chromozom 11q13), ktery koduje
enzym svalové glykogenfosforylazy (GP-M) (myofosforylaza). Je to autosomalné recesivni
onemocnéni s pfedpokladanou prevalenci 1 pfipadu na 100 000, u obou pohlavi rovhomérné
zastoupené. GP-M ve svalovych vldknech katalyzuje a reguluje rozklad glykogenu
na glukosa-1-fosfat [1]. Téméf Zzadny pacient nema detekovatelnou aktivitu myofosforylazy,
tudiz nejsou schopni ziskat energii ze zasob glykogenu ve svalech. Nejsou proto schopni
tolerovat cviCeni. [2] U 50 % pacientd jsme schopni identifikovat pozitivni rodinnou
anamnézu. [3] NejcastéjSi mutaci u bélochu v genu Pygm je p.R50X. [4]

Vétsina (50 %) pacientl je diagnostikovana mezi 10. - 30. rokem. Méné nez 4 % pfipadu je
diagnostikovano pifed 10. rokem. Skute¢na incidence je neznama diky benignimu pribéhu,
ktery vede k pozdni €i Zadné diagndze.

Diagnostika je zaloZena na klinickych znamkach, laboratornich vysledcich a nizké €i zadné
aktivité myofosforyldzy na histochemickém ¢&i biochemickém vySetfeni vzorku ze svalové
biopsie a nasledném genetickém testovani. Absence elevovaného laktatu béhem cviceni
a zvySena kreatinkinaza jsou Casta voditka.

Ackoli neexistuje zadna specificka lécba nedostatku enzymu, postizeni jedinci profituji
z nékolika terapeutickych moznosti, které dokazou zredukovat symptomy, nebo zvysSit
toleranci fyzické aktivity. Stfedné intenzivni aerobni trénink, ktery zvySuje kardiorespiracni
vykonnost a oxidativni schopnost svall. [5] Pokud jsou pfed tréninkem vypity sportovni
napoje s vysokym obsahem jednoduchych cukru, dojde ke zlepSeni tolerance cvi€eni a dojde
ke snizeni cvi¢enim indukované rabdomyolyzy. [6] Existuje nékolik popsanych pfipadu, kde
pacienti profitovali z uZiti beta-2-sympatomimetik, vitaminu B6 a koenzymu Q10.[7-8] Naproti
tomu Phoenix a kolektiv neprokazal zadny profit z vitaminu B6. [9] NejlepSi radou pro
pacienty s McArdlovou chorobou jsou spravné navyky pfi cviCeni. Napfiklad po postupném
tréninku s trenérem 38lety pacient (s zadnou myofosfororylazovou aktivitou) dokazal
ubéhnout 10 kilometri béhem 60 minut bez rabdomyolyzy. Primérny &as, za ktery rekreacni
bézci ubéhnou 10 km zavod, je mezi 75-80 minutami.

Prognéza je dobra. Fixovana svalova slabost postihuje 25 % nemocnych, ¢astéji proximalni
svaly a v pozdéjSim véku. Existuje maly pocCet pfipadl s generalizovanou slabosti po porodu
a umrtim v détstvi. [8] Nejsou popsany zadné limitace ze stran kardiovaskularniho systému.
50 % postizenych ma opakované myoglobinurie. U 27 % postizenych se mlze vyskytnout
akutni renalni selhani po namahavém cviCeni. [2] Pacienti se musi naucit, jak s diagnézou
zit, a pfedevSim jak predejit poSkozeni svall, které vede k akutni rabdomyolyze a renalnimu
selhani.

Typické vykony

Neexistuje zadna typicka operace narozdil od pacientu s jinymi typy glykogenoz.
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Typ anestezie

Anestezie u pacientd s GSD V by méla byt vedena se zvySenou opatrnosti. Neexistuje
mnoho védeckych zaznam( spojujicich GSD V a maligni hypertermii. Dokud nebude
prokazano, ze pozitivni in vitro kontrakéni test je v pfipadé GSD V nespecificky, a tudiz
nehrozi riziko MH, v8ichni pacienti s timto onemocnénim jsou ve zvySeném riziku MH a
MH-podobnych syndrom(l. Zlstava tedy moudrejSi vést anestezii beztriggeroveé jak jen to Ize.
[10]

V principu jsou mozné vSechny typy anestezie (v€etné regionalni a celkové, eventuelné jejich
kombinace). Preferenéné by mély byt vyuzity regionalni techniky, pokud bude provedena
celkova anestezie, vyhybame se v§em MH triggeram.

o Depolarizujici svalova relaxancia typu sukcinylcholin

e VSechna volatilni anestetika véetné halotanu, enfluranu, isofluranu, sevofluranu
a desfluranu.

Nezbytna doplrikova predoperacni vysetieni (vedle standardni péce)

Pfed a 24 hodin po operaci monitorujeme hladinu kreatinkinazy, laktatdehydrogenazy,
transaminaz a kreatininu.

Standardni testy typu krevni obraz, koagulace, biochemie a kfizova zkouska odebirame
vzhledem k pozadavkim ke konkrétni operaci.

Diagnostické testy u pacientl s podezienim na GSD V zahrnuji: standardni biochemie
vCetné sérové kreatinkinazy, urea, carnitine a acyl-karnitin. Screeningové DNA testy z krve
na hotspot mutace. Elektromyografie (EMG) u pacientd bez potvrzené diagnézy pro
vylou€eni jinych onemocnéni, nebo svalova biopsie.

Zvlastni priprava na zajisténi dychacich cest

U pacientd s GSD V neni typické zvySené riziko obtizného zajisténi dychacich cest.

Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivatu

Standardni pfiprava.

Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Standardni pfiprava.

Zvlastni opatreni pfi polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

U GSD V pacientll se snazime vyhnout uziti turniketl, jelikoz mohou zpuUsobit poSkozeni
svall. [12]
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Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

Zadné zvlastni riziko.

Anesteziologicky postup

Déti s GSD V by mély byt pfed operaci dusledné vySetieny, méli bychom zvazit nutnost
vykonu a zaroven prodiskutovat s rodinou rizika a moznosti anestezie.

Pacienti s GSD V jsou ve zvySeném riziku specifickych periopera¢nich komplikaci, a to:
hypoglykémie, rabdomyolyza, myoglobinurie, akutni renalni selhani, pooperaéni uUnava
a maligni hypertermie (MH). Prvnim krokem je identifikovat pacienty s rizikem maligni
hypertermie. Pacienti, ktefi prodélali komplikaci pfi anestezii, by méli byt odeslani do MH
centra k dalSimu doSetfeni. K pacientim, ktefi odmitli dalSi testovani, by se mélo pfistupovat
jako k pacientlim s rizikem MH.

Management pacientd s poruchou metabolismu glykogenu zahrnuje adekvatni kontrolu
krevni glukdzy a suplementaci alternativnimi zdroji energie pro svaly. U déti to vétSinou
znamena pravidelné denni svaciny a noc¢ni intragastricky podavanou glukézu nebo kukuri¢ny
Skrob u starSich déti.

Anesteziologicky pfistroj musi byt pfed anestezii promyt od volatilnich anestetik, jak
doporucuji guidelines Evropské MH Group (EMHG) a MH Association of the United States
(MHAUS). VSechny soucasti anesteziologického pfistroje, které mohly byt v kontaktu s
volatilnim anestetikem, musi byt vyménény a okruh musi byt promyt Cistym plynem pritokem
10 I/min alesport 10 minut. Nové&jSi anesteziologické pfistroje mohou vyZadovat delSi dobu
na o isténi (potfebny pritok a ¢as proplachu se lisi dle typu anesteziologického pristroje a je
potfeba postupovat dle pokynt vyrobce (poznamka editora)). Uziti in-line uhlikového filtru
také snizuje hladinu volatilnich anestetik na nizkou uroven.

Z anesteziologického pfistroje vyjmeme vaporizéry, abychom zamezili pfipadnému
nechténému podani volatilnich anestetik. Oxid dusny je bezpecny u pacientt v riziku MH.
U vnimavych prasat Xenon netriggroval MH, ackoli data u ¢lovéka chybi.

Premedikaci podavame jako obvykle (benzodiazepiny), ovSem profylaktické podani
dantrolenu je obsolentni. Intravendzni anestetika jako barbituraty, propofol, etomidat jsou
bezpecna jak k uvodu, tak vedeni anestezie. V8echny opioidy jsou téz bezpeéné, v€etné
morfinu, remifentanilu, alfentanilu a fentanylu.

Vyhnéte se sukcinylcholinu u vSech pacientt s myopatii kvuli riziku hyperkalémie a MH.
Dantrolen musi byt okamzité k dispozici pro pfipad MH.

Vyvedeni z anestezie probiha standardnim zpusobem. Pouziti antagonistl jako neostigmin
a naloxon je mozné, pokud je to potreba.

Zvlastni ¢i doplnujici monitorace

Standardni monitorace vitalnich funkci u vSech typu anestezie v€éetné sedace. Monitorace by
méla zahrnovat EKG, krevni tlak, pulsni oxymetrii a kontinualni monitoraci télesné teploty
a kapnografie u ventilovanych pacientu.
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Mozné komplikace

Pacienti jsou v riziku MH, pokud jsou podavany triggerové léky. VSechny musi byt tedy
striktné vynechany.

MH je charakterizovana hypermetabolismem kvUli zaplaveni cytoplazmy vapnikem. Mezi
klinické znamky patfi: tachykardie, hyperkapnie, hypoxémie, svalova rigidita a kfe¢ m.
masseter, hypertermie, rabdomyolyza, metabolicka a respiracni acidoza.

Hypermetabolismem indukovana porucha permeability ve svalovych bufikach maze zpusobit
elevaci Ca?" a K*, které vedou k zavaznym srde¢nim arytmiim. Krevni testy mohou odhalit
zvySenou hladinu kreatinkinazy (CK), ackoli se hladina CK zacina zvySovat za 2-4 hodiny
po zaatku MH, dosahujic maxima po 24-36 hodinach. V pfipadé zavazného poskozeni
svall, detekujeme myoglobin v krvi a moc¢i. Opozdéni terapeutické intervence muze vyustit
az ve smrtelnou bradykardii a srde¢ni zastavu.

Rabdomyolyza a myoglobinurie miize vést k akutnimu renalnimu selhani.

Pooperacni péce

Standardni pooperacni péce, avSak zvazte 24hodinové pooperacni sledovani na jednotce
intenzivni péce, pokud jsou néjaké pochybnosti. [10]

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

V pfipadé srde¢ni zastavy &i respiracnich potizi postupujte podle standardnich guidelines
resuscitace u déti.

Ambulantni anestezie

Standardni postupy.

Porodnicka anestezie

Pacienti s GSD V maji normalni plodnost, téhotenstvi je mozné a popsané. Je mozna
prenatalni diagnostika. BEhem porodu je mozny cisafsky fez i vaginalni porod. Regionalni
anestezie je doporu¢ena. [13-15]
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