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DoporucCeni pro vedeni anestezie

u Systémové mastocytozy

Nazev nemoci: Systémova mastocytoza

ICD 10: C96.2
Synonyma: -
Souhrn o nemoci:

a) Definice a typy

Systémova mastocytéza (SM) je vysledkem klonalni proliferace abnormalnich aberantnich
zirnych bunék v rlznych organech a tkanich s moznym postizenim klize [36, 46].
Je charakterizovana pfiznaky vyvolanymi nadmérnym uvolfovanim mnoha bunécnych
mediator(i, které pochazeji ze zvySené aktivity zirnych bunék nebo s nimi spojenych
dysfunk&nich organud. Pro toto onemocnéni je typicky velky poc€et a hyperaktivace Zirnych
bunék, coz mlze vést k vysoce variabilnimu fenotypu nemoci [39]. Akutni uvolnéni mediatoru
Zirmych bunék vede k anafylaxi a je nahlym a Zivot ohrozujicim projevem onemocnéni,
zejména béhem anestezie. SM dale zpUsobuije infiltraci organ(, akutni a chronické uvolfovani
mediatorl zirnych bunék a s tim souvisejici klinické manifestace [17].

Od roku 2016 SM neni povazovana za podskupinu myeloproliferativnich onemocnéni, ale
predstavuje samostatnou kategorii v klasifikaci WHO, ktera rozliSuje 5 podtypu SM: indolentni
SM (ISM), doutnajici SM (SSM), agresivni SM (ASM), SM s asociovanym klonalnim
hematologickym postizenim (SM-AHN) a leukémii zirnym bunék (MCL). Mezi pokrocilé SM
patfi ASM, SM-AHN a MCL. Je Zzadouci v€as stanovit diagnozu a klasifikovat onemocnéni,
jelikoz ve srovnani s pokroCilym SM jsou u pacientd s indolentnimi podtypy €astéji pozorovany
alergické reakce. Podrobné informace k jednotlivym podtypim jsou za ramcem tohoto shrnuti,
viz dalsi literatura [1, 33, 39].

Kromé systémové formy se rozliSuje i koZni forma nebo kozZni mastocytéza (CM) postihujici
vyhradné kizi, tato pfedstavuje nej¢astéjsi typ (90% mastocytoz).

b) Patofyziologie

Pfiznaky SM jsou dusledkem zvySené aktivace zirnych bunék a nasledného nadmérného
uvolfiovani histaminu, heparinu, tryptazy, kyselych hydrolaz, leukotrient, prostaglandind,
desticky aktivujiciho faktoru, interleukind a tumor nekritizujiciho faktoru [39]. U ISM pfiznaky
obvykle vychazeji z uvolnénych mediatorl zirnych bunék, napf. navaly horka, alergické
a anafylaktické reakce, zatimco klinické pfiznaky u pokrocilého SM jsou spiSe disledkem
infiltrace Zirnych bunék s naslednou organovou dysfunkci nez samotnymi mediatory, napf.
cytopenie, abnormalni funkce jater, splenomegalie, malabsorpce.

Z hlediska etiologie SM ma vétSina pacientll v neoplastickych zirnych burnkach tzv. gain-of-
function mutace, nadorové bunky tak ziskaly funkci aktivovat trans-membranovy
tyrosinkinazovy receptor pro faktor kmenovych bunék (KIT).

U vice nez 80% pacientu je detekovana mutace KIT D816V, ktera stimuluje nekontrolovanou
proliferaci a migraci zirnych bunék i jejich nesmrtelnost. DalSi somatické mutace, zejména
u pokrocCilého SM, mohou mit prognosticky vyznam [23].

c) Spoustéce




Nasledujici seznam obsahuje nékteré perioperacni spoustécCe, které mohou byt relevantni
pro anestezii:

Psychologické faktory: psychicky nebo emocni stres, uzkost, spankova deprivace [14]
Zmény teploty: hypo nebo hypertermie [14]

Mechanické faktory: mechanické podrazdéni, kozni stimuly, pouziti turniketu, trauma, samotny
chirurgicky zakrok (napf. na GIT traktu kvuli bohatému zdroji Zirnych bunék) [14, 17]
Farmakologické faktory: benzylisochinoliny uvolfiujici histamin (napf. atrakurium, mivakurium)
a nefopam se nedoporuCuji, dale je tfeba kdykoli je to mozné se vyvarovat rychlému
intravendznimu podani 1ékd uvolfiujicich histamin [14]

Jiné: bolest, infekce [14].

K aktivaci zirnych bunék muze dojit také spontanné bez zjevného spoustéce. Pacientim by
také méla byt poskytnuta pohotovostni souprava obsahujici pero s adrenalinem, které Ize
pouzit v pfipadé anafylaxe, a méli by si byt védomi moznosti exacerbace onemocnéni kdykoli
[14, 39].

d) Epidemiologie (prevalence, vék a pohlavi, vzor dédiénosti)

Neexistuji pfesné udaje o incidenci a prevalenci SM. Je velmi pravdépodobné, Ze prevalence
a vyskyt SM jsou podhodnoceny vzhledem k vzacnosti a obtizné identifikaci onemocnéni.
Vyskyt pokrocilého SM je vyznamné niz8i nez u ISM.

Celosvétovy vyskyt se odhaduje na 1:150 000, nicméné v zavislosti na regionu a populaci se
prevalence pohybuje mezi 13:100 000 a 1:364 000. V Evropé je odhadovana prevalence mezi
1: 7700 a 1:10 400 [34]. Napfiklad v Némecku s 82 miliony obyvatel se prevalence pokrogilych
pfipadd SM odhaduje na nejméné 380 pripadu [9, 13, 15, 16, 20, 34, 40, 45, 46].

SM vice ovliviuje béloSskou populaci [34]. Rozlozeni podle pohlavi je pfiblizné stejné [7.]

U déti se 80 % pripadl mastocytézy objevuje béhem prvniho roku zivota a vétSinou postihuje
k@zi. Pfiznaky obvykle zmizi nebo se alespon zmirni pfed dosazenim adolescence. Dospéli,
u nichZ se rozvine mastocytéza, vSak maji ¢astéji systémové formy onemocnéni a jednotlivé
poruchy maji tendenci pretrvavat. Méné nez 5 % pfipadd u dospélych postihuje kuzi.
U nejCastéjSi formy v dospélosti ISM je ale kiize u 80 % pacientl chronicky zasazena (vétSinou
jako urticaria pigmentosa) [45].

e) Klinické priznaky

Klinické spektrum SM je heterogenni a pohybuje se od mirného prabéhu s téméf normalni
délkou Zivota u ISM az po zivot ohroZujici organové postizeni se 3patnou prognézou
u pokroc€ilého SM. Rozsah a stuperi postizeni jednotlivych organa je velmi individualni a maze
také vést az k multiorganové dysfunkci, zkraceného preziti a smrti u pokrocilého SM [36, 48].
Nasledujici seznam uvadi pfehled moznych postizenych organu a uvadi odpovidajici klinické
pfiznaky [9, 25, 28, 36, 39, 41, 45]:

Klze: svédéni, zarudnuti, kopfivka, angioedém

GIT: nevolnost, nadymani, prekyseleni, zvraceni, prujem, kifeCe v bfiSe, epigastricky
dyskomfort, gastroduodenalni viedova choroba, ascites, hypersplenismus, hepatomegalie,
malabsorpce nebo enteropatie se ztratou proteind, hubnuti

KVS: kolaps, synkopa, zavraté, palpitace, paleni zahy

RESP: dusnost, sipani, bronchospazmus, kojenci: afektivni zachvaty a cyanéza

CNS: potize s paméti nebo kognitivni potize, deprese, bolest hlavy, poruchy spanku, uzkost,
zmeény nalady, déti: agresivni chovani

Pohybovy systém: celkova konstituce, celkova slabost, unava, artralgie, myalgie, osteopenie,
osteopordéza, bolesti zad, bolesti kosti

Imunitni systém: lymfadenopatie, splenomegalie, epizodické anafylaktoidni zachvaty

DalSi symptomy: poceni, zimnice, vytok z nosu

f) Diagnéza

Diagn6za SM vyzaduje splnéni alespori jednoho hlavniho a vedlejSi kritéria nebo vice nez tfi
vedlejSich kritérii. Mezi hlavni kritéria patfi mikroskopicka detekce multifokalnich, denznich
infiltratd zirnych bunék (= 15 zZirnych bunék v agregatech) v kostni dfeni a/nebo jinych
extrakutannich tkanich. Doplniujici jsou Ctyfi vedlejsi kritéria: a) > 25 % zirnych bunék (v biopsii
kostni dfené nebo jinych extrakutannich organu) v infiltratu je vietenovitého tvaru nebo ma
atypickou morfologii nebo (ze vSech zirnych bunék v natérech z aspiratu kostni diené) > 25 %

2
www.orphananesthesia.eu



http://www.orphananesthesia.eu/

je nezralych nebo atypickych, b) detekce aktivaéni bodové mutace na kodonu 816 KIT v kostni
dfeni, krvi nebo jiném extrakutannim organu, c) mastocyty v kostni dfeni, krvi nebo jiném
extrakutannim organu s expresi CD25 s/bez CD2 k normalnim markerdm Zzirnych bunék d)
celkova tryptaza v séru trvale prekraCuje 20 ng/ml (pokud neexistuje souvisejici myeloidni
neoplasie, v tomto pfipadé tento parametr neni platny) [36].

g) Lécéba

SM neni zatim vylécitelné onemocnéni. LéCba SM je velmi individualni a zahrnuje (zejména
u indolentnich podtypll) samotné pozorovani nebo pouze prubézné monitorovani (pro
abnormalni krevni obraz, poSkozeni organu a progresi onemocnéni), symptomatickou Ié¢bu
(napf. svédéni, prujem, zvraceni), podplrna opatfeni (napf. transfuze nebo I|écba
osteoporozy), cytoredukéni terapii (napf. cladribin, hydroxyurea) pro snizeni poctu zirnych
bunék v pfipadé pokrocilého stadia nebo léCbu refrakterni nemoci [36, 39]. Pokrocily SM maze
byt 1&é€en inhibitory tyrosinkinazy (napf. midostaurin, avapritinib). U vybranych pacientd s
agresivnim pribéhem nebo MCL je na zvazeni alogenni transplantace kmenovych bunék [36,
39].

h) Prognéza

Prognéza SM je individualni a zavisi na stupni systémového postizeni a selhani organg.
U agresivnich forem se median preZiti obvykle pohybuje v rozmezi nékolika mésicl az
nékolika let od stanoveni diagnézy. MCL ma nejvy$Si umrtnost ze vSech podtypa.
U indolentnich forem SM mUize byt navic oCekavana délka zivota dokonce normalni [31, 35,
39]. Jsou k dispozici skorovaci systémy pro lepSi posouzeni prognézy pacienta [24, 35].

Medicina se stale vyviji
Mozna nové znalosti
Kazdy pacient je jedine¢ny

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

Stupen degranulace se muze lisit v zavislosti na druhu stimulu. Nevyprokovana a spontanni
anafylaxe mize béhem operaéniho vykonu a anestezie nastat kdykoli [9]. Jakakoli terapie, at
jiz intervencni, chirurgicka nebo jina (zejména spojena s podanim farmak) muze vyvolat akutni
degranulaci se Sirokym spektrem pfiznaku.

Casté chirurgické zakroky: biopsie z nékolika tkani a organu (zejména kizZe a kostni dief
pro detekci infiltrace zirnych bunék a diagnézu), (patologické) zlomeniny zplsobené infiltraci
Zirnych bunék do kostni dfené, osteoporozou nebo dlouhodobou lé€bou steroidy.

Zakroky se zvySenym rizikem pfiznakd z uvolnénych mediatord a anafylaxe: témér kazda
operace a diagnostické postupy s intravenéznim podanim radiokontrastnich latek, velké
vykony a zvlasté na GIT organech mohou byt nachylnéjsi k degranulaci zirnych bunék (protoze
tyto organy jiz fyziologicky obsahuji vysoky pocet Zirnych bunék) [14, 21].

Typ anestezie

Anestezie (stejné jako chirurgicky zakrok) pfedstavuje mnoho nefarmakologickych stresor
(napf. bolest, Iéky, operaCni trauma, extrémni zmény teplot), které mohou stimulovat
nekontrolovanou degranulaci zirnych bunék a hypersenzitivni reakci vedouci az
ke kardiovaskularnimu kolapsu. Aby se zabranilo témto spoustééim uvolfovani zirnych
bunék, mél by byt perioperaéni management peclivé pfipraven a zahrnovat vdechny aspekty
[16, 18, 22]. Osobni anamnéza pacienta mize byt napomocna pfi identifikaci pfisluSnych
stresoru.

Nelze v8ak poskytnout obecné doporuceni tykajici se idealniho anesteziologického pfistupu,
protoze u pacientl se SM je celkové nedostatek udaju stran anestezie. Obecna prevalence
anafylaxe byla hlasena u 22 - 49 % dospélych se SM a 6 - 9 % u déti [6, 31]. V 18 - 25 %
pfipadd byly identifikovany Iéky jako spousté€ anafylaxe u pacientl se SM. Ale nejCasté&jSim
spoustéCem anafylaxe u SM je jed blanokfidlych [6]. Vyskyt anafylaxe u dospélych pacient(
se SM podstupujicich anestezii je kolem 0,4 %. Ve srovnani s tim je u bézné populace celkovy
vyskyt anafylaxe nebo anafylaktoidnich reakci okolo 0,004 - 0,03 % [31]. K pfiznakum
souvisejicich s uvolnénim mediatord dochazi u dospélych pacientl se SM pfiblizné ve 2 %
pripadd [31].

U déti se anafylaxe a pfiznaky spojené s uvolnénim mediatort vyskytuje ve 2 % resp. 4 %.
Anamnestické Udaje u pacientl se SM stran velkého chirurgické vykonu, pfedchoziho vyskytu
anafylaxe a celkové anestezie zvySuji frekvenci anafylaxe a symptomu z uvolnéni mediatora.
Riziko je mozné snizit profylaktickym podanim antihistaminik (antagonisté H1/H2 receptorq,
benzodiazepiny) hodinu pfed anestezii [31].

Proto se techniky periferni regionalni anestezie jevi jako bezpe¢na alternativa u pacientl se
SM [21]. Existuji udaje o vyskytu kopfivky po Bierové bloku a degranulaci mastocytu na konci
TEP kolene po predoperacni blokadé femoralniho nervu ropivacainem. Kromé& pouzitych
lokalnich anestetik se jevi, ze v obou pfipadech méla na exacerbaci SM také relevantni vliv
ischemie a pouziti turniketu [5, 38]. Kromé& toho existuje nékolik kazuistik o neuraxialni
(epiduralni) anestezii u pacientd se SM [22]. Navzdory nedostatku udajd, neni vysSi riziko
vyskytu anafylaktickych reakci na lokalni anestetika u pacientl se SM ve srovnani s béznou
populaci pravdépodobné [3]. Pfestoze u regionalni resp. neuraxialni anestezie se aplikuje
méné potencialné nebezpecnych Iékl, nadale plati, Ze snizeni stresu a uUzkosti je nutné
k zabranéni exacerbace SM zplUsobené stresem, tfenim, turniketem nebo extrémnimi
teplotami [48].
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Regionalni anestezie je tedy pro pacienty se SM mozna, pokud je zaroven dosazitelna
adekvatni kontrola vedlejSich potencialnich stresorl. Regionalni anestezie muze byt navic
teoreticky vhodnéjsi nez celkova anestezie, protoze je zapotfebi méné léku (a tim je také
snizeno riziko akutni degranulace).

Vykony vyzadujici anestezii (celkovou nebo regionalni) jsou povazovany za potencialné
nebezpecéné pro pacienty se SM [21, 46]. Anesteziologové a vSichni Elenové oSetiovatelského
tymu by si méli byt védomi moznych reaktivnich nebo spontannich epizodickych pfiznaku jako
jsou navaly horka, svédéni, bronchospazmus a reakce precitlivélosti az po anafylakticky 3ok,
ke kterym muze dojit kdykoli béhem i po anestezii ivykonu. Vzhledem k c&astecné
nepredvidatelnym rizikovym faktorim a také stupni exacerbace u jednotlivych pacientl se
ddrazné doporucuje, aby se k pacientim se SM pfistupovalo jako k vysoce rizikovym [18, 22,
31, 46].

SM by vSak nikdy neméla byt povazovana za kontraindikaci pro anestezii, pokud je zajisténa
adekvatni profylaxe a management a adekvatni preventivni opatfeni.

Nezbytna doplrikova predoperacni vysSetieni (vedle standardni péce)

V zasadé neexistuji zadné pokyny zalozené na dukazech pro pfedoperacni profylaxi pacientt
se SM [26]. Prestoze nejsou k dispozici dostateéné (empirické) udaje, které by podporovaly
uzite€nost profylaktické Ié€by antihistaminiky (antagonisté H1/H2 receptor(, benzodiazepiny),
velké série pfipadu neprokazaly zadné nezadouci ucinky, pokud byla profylaxe podana hodinu
pfed anestezii. Tato série pfipadl dale ukazala, ze je snizena pravdépodobnost pfiznaku
spojenych s uvolfiovanim mediatort a néktefi pacienti podstupuijici jiné anestetické vykony (pfi
pouziti stejnych anestetickych agens) je Iépe tolerovali, kdyZ obdrzeli profylaxi a adekvatni
sedaci [31].

Anamnéza: doporucuje se komplexni vyhodnoceni a zdokumentovani pfiznakl a spoustécu
aktivace zirnych bunék (napf. teplo, tfeni, uzkost, stres a léky). Obzvlasté epizody, které
vyzadovaly pouziti adrenalinu, jsou zasadni a je tfeba na né zvlast upozornit [39, 48]. Pfresto
existuje mnoho kazuistik o pacientech, ktefi podstoupili nékolik operaci bez nezadoucich
ucinku pred prvni anafylaktickou pfihodou.

U pacientll se SM se v zasadé nedoporucuje pausalni testovani na alergie, hypersenzitivitu,
méfeni specifickych IgE nebo koznich testl na suspektni alergeny. Indikace téchto testl je
stejna jako u bézné populace a zUstavaji zlatym standardem pro diferencialni diagnostiku IgE
mediovanych projevl [16]. Vzhledem k tomu, Ze SM je zpusobena mechanismy, které nejsou
zprostfedkovany IgE, vysledky testu nevyluCuji vyskyt jakékoli (spontanni) degranulace
zirnych bunék napfiklad v disledku psychologickych nebo fyzickych stresort [16, 21, 26, 46].

Mnoho autort doporucuje testovani celkové sérové tryptazy za normalnich podminek jako
vychozi hodnoty pfed zahgjenim anestezie a chirurgického zakroku. U akutnich reakci
a k dalSimu vyhodnoceni zmén je hodnota celkové tryptazy povazovana za dobry marker pro
souCasné zmény zatéze Zirnych bunék [9, 17, 18, 46]. Bazalni koncentrace tryptazy se béhem
anafylaxe zvySuje a na vychozi hladinu se vraci po 24 az 48 hodinach, zatimco pfi trvalém
zvySeni 2 20 ng/ml musi byt mastocytéza vyloucena [17].
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Zvlastni priprava na zajisténi dychacich cest

Pokud je znamo, neexistuji zadné anatomické zvlastnosti zplsobené samotnym SM. Presto
se doporucuje standardni pfistup k vySetfeni dychacich cest a detekci pfipadnych obtizi.
Dlkladna pfiprava na zajisténi dychacich cest by méla byt zaloZzena na vysledcich vySetreni.

Laryngealni maska i endotrachealni kanyla byly bez problém0 pouzity k zajisténi dychacich
cest[2, 5, 9, 44].

V zavislosti na stupni postizeni bficha mlze byt nutny bleskovy Gvod. V takovém pfipadé by
se u pacientl se SM nemély podavat Iéky s vy$Sim rizikem uvolnéni histaminu.

Zejména proto, Ze degranulace zirnych bunék je stézi pfedvidatelna, neobjevuje se pravidelné
peroperacné u kazdého diagnostikovaného pacienta a mlze nastat spontanné, proto je
zapotiebi byt kdykoli béhem IékaFské péce pfipraven k emergentnimu zajisténi dychacich cest
[26]. Tudiz i intervence planované v sedaci (bez invazivniho zajisténi dychacich cest) vyzaduji
peclivou pfipravu v€etné dostupnosti nezbytného vybaveni pro nutnost zajisténi dychacich
cest z ddvodd mozného zavazného bronchospasmu nebo kardiorespiraéniho postizeni [41].

Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivatu

Pacienti se SM mohou mit vyznamnou anémii (kvuali postizeni kostni dien&, AHN?,
imunosupresivni nebo cytoredukeni terapii) vyzadujici opakované transfuze. Proto by
v zavislosti na planovaném chirurgickém zakroku a stupni anémie meélo byt k dispozici
odpovidajici mnozstvi krevnich derivatd.

Anesteziologové by méli vzit v ivahu, ze degranulace zirnych bunék a nasledné uvolhovani
heparinu muze u pacientll se SM vést k hemoragickych projevim [48]. Kromé toho mUze
postizeni kostni dfené vést k trombocytopenii a jaterni fibroze, ale i stfevni Iéze (s malabsorpci
vitaminu K) mohou byt dalSi pfi¢inou hemoragické diatézy [28].

Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Neexistuji Zadna konkrétni doporu€eni pro pacienty se SM.

Zvlastni opatreni pri polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

Kromé rliznych lékG a psychologického stresu by anesteziologové méli vénovat pozornost
individualnim nelékafskym spoustécim degranulace zirnych bunék, v€etné mechanického
tfeni a tlaku, fyzické namahy a tepelného stresu (jak horkého, tak studeného) [25]. U pacientu
se SM se doporucuje vénovat zvlastni pozornost poloze a tlakovym bodim zejména pfi
dlouhotrvajicim chirurgickém zakroku a anestezii [9].

Vzhledem k mozné osteopenii nebo téZké osteopordze u pacientl se SM, je tfeba usilovat
o vhodnou polohu a manipulaci, aby se zabranilo zlomeninam kosti [14].

Pouziti turniketu vyZaduje presné interdisciplinarni posouzeni a je tfeba se mu u pacientl se
SM vyhnout, kdykoli je to mozné [5].

! asociované klonalni hematologické postizeni
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Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

Z divodu sekundarni nedostateCnosti nadledvin je tfeba zvazit dlouhodobou I[é¢bu
kortikosteroidy. | kdyz to néktefi autofi doporucuji, nedavna data naznacuji, Zze podani steroidd
pro stresovou reakci nemusi byt nutné, dokonce ani u pacientu s potvrzenou predoperacni
sekundarni supresi hypothalamicko-hypofyzarni-adrenalni osy. Misto toho mohou tito pacienti
obdrzet svou obvyklou pfedoperaéni davku a perioperaéni pouziti steroidd vyhradit pouze pro
pfipadny vyskyt refrakterni hypotenze [11, 29].

Imunosupresivni IléEba muze souviset s vySSim rizikem (pooperacnich) infekénich komplikaci.

Pacientova pravidelna medikace k udrzeni stability zirnych bunék by méla pokraCovat po celou
perioperacéni fazi [3, 9, 14].

Anesteziologicky postup

Pfedoperacni zhodnoceni: viz podrobnosti vyse.

Premedikace: dulezita je kontrola nad uzkosti a stresem, aby se zabranilo spoustécim
stimuldm pro degranulaci zirnych bunék. V ramci nefarmakologickych opatfeni by mél pacient
jit na Fadu jako prvni, pokud je to mozné. Néktera obecna opatfeni jako je tiché prostfedi na
operacnim sale béhem uvodu do anestezie a vytvofeni relaxacni a pfijemné atmosféry jisté
také mUze snizit pfedoperacéni uzkost [14, 44]. Adekvatni sedativni premedikace (stejné jako
omezeni urCitych fyzickych stimull) mize snizit riziko az 10x [21]. Proto by méla byt
premedikace individualni se zvazenim pfinosu a rizika. Zejména celkova anestezie, velké
chirurgické zakroky, stejné jako srdecni a gastrointestinalni chirurgie patfi mezi vysoce rizikové
vykony defacto vyzadujici premedikaci u pacientl se SM. Sedativni premedikace zahrnuje
napf. midazolam nebo dexmedetomidin [16, 21]. Pragmaticky pfistup zahrnuje pouZiti
antihistaminik jako sedativni medikace kombinujici profylaxi.

Mnoho pacientll se znamym SM bylo diagnostikovano v referenénim centru SM (obvykle
hematologicka, alergologicka nebo dermatologicka centra). Diky tomu jsou pacienti adekvatné
edukovani, maji k dispozici individualizovana nouzova doporuceni pfi exacerbaci a kontaktni
udaje pfi nutné konzultaci.

Aby se zabranilo anafylaktickym reakcim u pacientd se SM, existuji rGzné profylaktické
protokoly, pfi nichZ se pouzivaji steroidy (napf. methyprednisolon, prednison, hydrokortizon),
dexchlorfeniramin, kromoglykat sodny, antagonisté leukotrienovych receptord (napf.
montelukast) a H1 a H2 blokatory (napf. cimetidin, famotidin, roxatidin, hydrozin, epinastin,
dimetinden, terfenadin, levocetirizin, klemastin, difenhydramin, chlorfeniramin) [3, 4, 16, 18,
21, 22, 28, 42, 46]. Premedikace aspirinem k zabranéni hypotenznim epizodam je diskutabilni.
Tento inhibitor prostaglandin syntetdzy mlze pusobit zarover jako prostaglandinovy D2
mediator a tedy spousté¢ samotné degranulace zirnych bunék [19, 28, 36, 39, 48]. Rezimy
obsahuijici preventivni pfistup byly zalozeny na mnoha kazuistikach, ale pro zadny z nich
nebyla v placebem kontrolovanych studiich prokazana skute¢na superiorita [14, 18, 19, 26].
Kromé toho, pfesné instrukce tykajici se konkrétnich Iéki na premedikaci stejné jako
davkovani a forma aplikace chybi. Pokud jde o tyto latky, existuji zpravy o profylaktickém
podavani nékolik dni, hodin nebo alespon kratce pfed planovanym chirurgickym zakrokem,
coz naznaduje ur€ity pfinos ve srovnani s podavanim pouze v pfipadé, ze u pacienta dojde
k anafylaxi a jiz doSlo k rozsahlé degranulaci [18, 21, 31]. Jedna retrospektivni analyza velké
série pfipadu u dospélych a pediatrickych pacientl ukazala, Ze opakované anestezie jsou lépe
tolerované a je méné kritickych momentd pokud pfiblizné hodinu pfed vykonem pacienti
obdrzeli profylaktickou davku antihistaminik a benzodiazepint [31].
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V periopera¢nim obdobi je nutné u vSech pacientl se SM zajistit dostupnost katecholaminu,
antihistaminik, bronchodilatancii a intravendznich tekutin [19, 26]. Acékoli pfi€inou Soku
u téchto pacientt je non-IgE okamzita hypersenzitivni reakce a ne skute¢na alergicka porucha,
reaguje na adrenalin. Proto by mél byt zvlas§té adrenalin stale k dispozici b&hem péce
0 pacienty se SM [8].

Polohovani pacienta: viz vyse.

IV linka: nejsou hlaSeny zadné potize se zajiStovanim zilniho pfistupu pro SM. V Uvahu také
pfichazi zajisténi periferni zilni kanyly s vétSim primérem u vysoce rizikovych pacientu pro
objemovou resuscitaci v pfipadé hemodynamického zhorSeni. Kvuli moznému uvolnéni
histaminu se doporucuje intravendézni léky aplikovat opatrné a pomalu.

Invazivni méfeni krevniho tlaku: dle vlastniho uvazeni u rizikovych pacientd, umoznuje rychle
reagovat na potencialni hemodynamické zmény pfi degranulaci Zirnych bunék [19].

Anestezie: v zavislosti na jednotlivych znamych spoustécich anafylaktickych reakci u pacientt
se SM Ize bezpecné provést TIVA nebo doplfiovanou anestezii pomoci inhalaénich anestetik.
Je tfeba se vyhnout Iékaim, které uz dfive zpUsobily nezadouci u€inky nebo vysly pozitivné
pfi nasledném testovani na alergie [3].

Neékteré léky pouzivané v anestezii mohou zpUsobit uvolnéni histaminu a je tfeba se jim
vyhnout, kdykoli je to mozné, zvlasté pokud jsou nahraditelné jinymi (napf. sukcinylcholin,
mivakurium, atrakurium, thiopental, lidokain, prokain, bupivakain, kodein, petidin, tramadol
a morfin) [18, 21, 44, 46, 48]. Nicméné nékteré zpravy o bezproblémovém uziti téchto latek
u pacient se SM existuji [9, 42].

Pouziti fentanylu, sufentanilu, remifentanilu, midazolamu, etomidatu, propofolu, ketaminu,
pankuronia a rokuronia (dokonce i ve vysokych davkach u crash Uvodu) je uvadéno bez
komplikaci a je doporuc¢eno pro uvod do anestezie. Pokud neni nutny rychly nastup relaxace,
cisatracurium a vekuronium by mély byt relaxacia volby, pfi¢emz o vekuroniu nezadouci ucinky
u pacientd se SM nejsou znamy [2, 4, 12, 18, 19, 21, 27, 46].

Udrzovaci anestezie je navic bez problémU hlaSena u inhalaénich anestetik (napf. isofluran,
sevofluran, enfluran, desfluran, oxid dusny) a také u nékterych intravendznich 1€kl jako je
propofol a sufentanil [2, 4, 12, 18, 19, 21, 27, 46].

Dekurarizaci lze provést pomoci sugammadexu, atropinu a neostigminu [18, 46]. AvSak
aplikace neostigminu maze vést k bronchialni hyperreakci a akutni bronchialni obstrukci a je
kontraindikovan u pacientl s asthmatem, rutinni pouziti u pacientd se SM nedoporucujeme.

Tyto vyjmenované latky mohou byt pouzivany s relativni bezpec€nosti, nelze vSak poskytnout
absolutni zaruku. Vzhledem k omezenym informacim v literatufe v8ak existuji protichudné
informace o toleranci a reakcich na rizné léky. Obecna doporuceni tykajici se téchto latek
nejsou v zasadé mozna. Kromé toho, pokud bychom se méli vyvarovat Iékim, které nejsou
evidence-based u vybrané problematiky, mize byt problematické vybrat vhodnou pooperacni
analgezii, protoZe se Casto doporu€uje vyhnout se jistym skupinam lékd jako jsou lokalni
anestetika, opioidy a NSAID [3].

Regionalni anestezie tak mize podpofit perioperacni a pooperacéni IéEbu bolesti u pacientl se
SM a eliminovat epizody silné bolesti, které jsou moznymi spoustéci degranulace zirnych
bunék [18].

(Mechanicka) ventilace: zadna konkrétni doporu€eni - méla by byt projektivni ventilace
s pfiméfenym mensim dechovym objemem, aby se zabranilo baro/volutraumatu.
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Maligni hypertermie: zadné specifické riziko neni znamo.

Zvlastni ¢i dopliujici monitorace

Télesna teplota by méla byt monitorovana idealné nepfetrzité, aby bylo mozné v¢as detekovat
pfipadné vykyvy teploty coby mozného spoustéCe degranulace zirnych bunék. K dosazeni
normotermie se doporucuje pouzivat ohfivaci podlozky a ohfaté intravendzni tekutiny [4, 14,
18].

V pfipadé anafylaxe, zvlasté pokud existuje podezieni na SM, muze usnadnit diagnostiku
monitorace hladiny tryptazy v séru [26]. Ma polo¢as rozpadu 2,5 hodiny, maximalni
koncentrace dosahne béhem jedné hodiny pfi anafylaxi podobnych udalostech a obvykle
neklesne na normalni hodnoty po 4 az 24 hodin od incidentu [5, 26]. Samotné hladiny
histaminu (v krvi nebo moci) nejsou vypovidajici pfi diagnostice incidentu souvisejiciho se SM,
protoze jeho poloas v séru (pfiblizné 30 minut) je obvykle kratsi nez doba potfebna
k podezfeni na tuto diagnézu [26].

Mozné komplikace

Hypersenzitivni reakce az anafylakticky Sok [22].

Jsou znamy pfipady kardiovaskularniho kolapsu rizného stupné, bronchospazmu
a respiracniho postizeni az smrti pacientu se SM podstupujicimi celkovou anestezii [48].

Kounislv syndrom tj. akutni koronarni syndrom/ischemie myokardu s aktivaci zirnych bunék
v prostiedi alergickych nebo hypersenzitivnich reakci [17].

Infekce v pfipadé fulminantni imunosuprese.

Pooperaéni péce

Ve vétsiné pfipadl je perioperacni prubéh pacientll se SM nekomplikovany [14]. Jejich
perioperaéni management nicméné zahrnuje multidisciplinarni pfistup [13].

Pooperacni péCe by méla vychazet ze zhodnoceni pacientova preexistujiciho stavu a také
z chirurgického a intervencniho vykonu. | u kardiorespiracné zdravych pacientu je vSak tfeba
kdykoli pocitat se zhorSenim zpusobenym navaly horka nebo (pozdnimi) anafylaktickymi
reakcemi [5, 22]. Doporucuje se peclivé sledovani a omezeni uziti 1€ku, které s sebou nesou
riziko degranulace Zirnych bunék, stejné jako (ko)stimulujicich faktord, napf. zmény teplot
v mistnosti nebo tlak a tfeni kuze.

Adrenalin a dalSi nouzové Iéky by mély byt dostupné v pooperaénim prostredi [21].

Jsou k dispozici informace o mirnych epizodach napf. bfiSnich kfe€i, svédéni nebo zrudnuti
v pooperacnim obdobi. AvSak v pfipadech anafylaktickych reakci béhem anestezie
a chirurgického zakroku by mél byt pacient pfed pfesunem na standardni oddéleni (nebo pfed
propusténim do domaci péce) pfimérené dlouho sledovan po dobu pobytu na PACU?

2 post-anesthesia care unit
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nebo IMC3 (pfedpokladana hemodynamicka a respiracni stabilita). Jinak by pooperacni péce
a monitorovani mély byt provadény v prostiedi JIP [22].

U pacientu se SM je nezbytna velmi kvalitni pooperacni IéEba bolesti, protoze zavazné epizody
bolesti mohou vyvolat masivni degranulaci zirnych bunék [14, 18]. NSAID Ize s velkou
obezfetnosti podat pacientim, pokud byli v minulosti IéCeni té€mito Iéky bez nezadoucich
ucinka [3, 27].

Existuji zpravy o profylaktickém pouziti steroidl (methylprednisolone, prednisolon, prednison,
hydrokortison), jakoz i antagonistl leukotrient (napf. montelukast) a antihistaminik (ranitidin,
cetirizin) v prvnich nékolika pooperac¢nich dnech [16, 18]. Doporucuje se nasledné postupné
snizovani davek lékl [12]. Dlouhodoba predoperacni lé¢ba antihistaminiky by méla
kontinualné pokracovat.

V kardiochirurgii je pouziti kardiopulmonalniho bypassu (CPB) potencialné spojeno s vyS$Si
urovni degranulace zirnych bunék. Protamin pouzivany k antagonizaci heparinu pouzitého
pro CPB predstavuje navic vysoky potencial pro akutni degranulaci. Doporu€ujeme tedy zvazit
profylaxi SM zahrnujici kortikosteroidy a antihistaminika a také postupnou a pomalou aplikaci
protaminu po CPB [37, 43].

Kromé predoperacni vychozi hladiny tryptazy v séru je mozné ji po operaci opét odebrat
a po porovnani vyhodnotit pravdépodobnost hypersenzitivnich reakci [18, 46].

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

Nouzové situace: precitlivélost/anafylaktické reakce az po Sokovy stav. Lécba téchto pfihod
uSM je zaméfena na stabilizaci membran Zirnych bunék a prevenci uvolfiovani
nebo antagonizaci u€inkd z uvolnénych mediator( [16].

Diferencialni diagnostika: zazivaci obtize (napf. glutenova enteropatie, celiakie, drazdivé
stfevo), endokrinologické onemocnéni (napf. feochromocytom, karcinoidovy syndrom),
autoimunitni onemocnéni (tj. vaskulitida) nebo neurologické stavy (tj. deprese, fiboromyalgie),
syndrom aktivace zirnych bunék (MCAS) [39]. V pfipadé kardiovaskularniho postizeni je tfeba
vyloudit infarkt myokardu, tenzni pneumothorax nebo plicni embolii a dalSi pfi€iny srdecni
zastavy, napf. laboratornim, elektrokardiografickym a echokardiografickym vySetfenim [41].

Ambulantni anestezie

Nelze poskytnout konkrétni doporu€eni pro nebo proti ambulantni anestezii, protoZze na toto
téma neexistuje zadna publikovana literatura. Neexistuji dikazy o tom, Zze by pacienti se SM
nebyli vhodni k ambulantni chirurgii nebo anestezii. Méli bychom vSak vzit v ivahu moznost
opozdénych reakci a pacienty je tfeba o tom poucit [14, 44]. Pravé proto pacienti se SM nemusi
byt vhodnymi kandidaty na ambulantni péci [27].

Porodnicka anestezie

Nezda se, ze by SM vyznamné ovliviiovala plodnost. Porodni anesteziologové se tak mohou
setkat se Zenami se SM v ramci porodni analgezie. Mél by byt vytvofen dobfe strukturovany

3 intermediate-care
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anesteziologicky plan porodu, prodiskutovan s porodnikem a sdélen vdem zuéastnénym
¢lenim tymu pfi nejblizsi pfilezitosti, aby se pfedeslo komplikacim [10, 44].

Kvlli napf. fyzickému a emocénimu stresu a moznému vysazeni antihistaminik béhem
téhotenstvi by si anesteziologové méli byt védomi téhotenstvi a porodu jako potencialniho
stresoru pro degranulaci zirnych bunék a aktivaci onemocnéni. Téhotenstvi a porod proto
mohou byt spojeny s potencialnimi komplikacemi SM v€etné pfed€asného porodu [10, 25, 30].
Nicméné chybi randomizované studie pokud jde o absolutni riziko anafylaxe u téchto
pacientek, jakoz i profylaxi a optimalni [éCbu.

Kromé dokumentovaného vaginalniho porodu je mozna nutnost cisafského fezu kvali SM.
U téchto pacientek Ize provést anestezii neuraxialni (subarachnoidalni i epiduralni) nebo
celkovou [10, 44]. Pohodiné prostfedi a v€asné epiduralni podani analgezie mohou dokonce
minimalizovat stres a uzkost a poskytnout adekvatni analgetizaci a snizit pravdépodobnost
degranulace mastocytt [14, 25]. Mnoho autor(l dava prednost ropivakainu jako lokalnimu
anestetiku volby. Existuji vSak také zpravy o bezpe¢ném uzivani bupivakainu [42, 44]. Kromé
mirnych pfiznakd, jako je svédéni nebo erytém po epiduralni anestezii nejsou hlaseny zadné
dalSi zavazné komplikace zpusobené anestezii [10, 30]. U jedné pacientky byla hlasena
exacerbace SM s hypotenzi a dychacimi potizemi nékolik minut po porodu vyzadujici
intravendzni podani adrenalinu [49]. Nedostatek informaci k porodnické anestezii by tudiz mél
vést k vhodnému spoleénému rozhodnuti ve vybéru technik pro konkrétni zeny.

Zda se, ze téhotenstvi ma jen mirny vliv na intenzitu a frekvenci pfiznakd souvisejicich se SM.
Ke zhorSeni pfiznak( souvisejicich s onemocnénim (napf. svédéni, kopfivka, kozni léze,
unava) dochazi pfiblizné u 20 - 30 % pacientek s mastocytézou [10, 39]. Jedna studie
reportovala idiopatickou anafylaxi béhem téhotenstvi u 9 % studované populace [30]. ZvySené
hladiny estrogenu a hormonalni zmény jsou povazovany za pfi€inu mozné progrese
onemocnéni béhem téhotenstvi [10, 30]. Pfestoze stale chybi prfesvédCivé udaje, vétina
kazuistik o anafylaxi u téhotnych Zen se SM se majoritné tyka indolentni formy. Proto se zd3,
Ze pacientky s pokrocilou SM jsou méné nachylné k anafylaxi ve srovnani s pacientkami s ISM.

Béhem kritickych porodnich obdobi a v Easném poporodnim obdobi je nutné mit k dispozici
dobfe vybavené pracovisté a nékolik klicovych Iékl jako jsou glukokortikoidy, antihistaminika
a zejména adrenalin [10, 25, 39]. Profylaktické podavani antihistaminik druhé generace
téhotnym Zenam s mastocytézou stale vyvolava mnoho kontroverzi [10].

Anestezie a chirurgické vykony za pandemie SARS-CoV-2

Kvuli nedostatku udaji ztstava mozna role zirnych bunék pfi koronavirovych infekcich nejasna
a neni znamo, zda tyto buriky hraji v COVID-19 obrannou nebo akceleruijici roli.

Presto se zda, Ze vétSina pacienti se SM ma normalni bunéény a humoralni imunitni systém
a neexistuji dikazy o tom, Ze by pacienti se SM méli vyssi riziko ziskani infekce SARS-CoV-
2 nebo rozvoje zavazné COVID-19 [47]. Ale je potfeba individualné posuzovat pacienty se SM
pokud jsou na kontinualni 1éCbé& glukokortikoidy nebo jinymi imunosumpresivnimi |éky
¢i chemoterapii nebo maji vyznamné komorbidity (napf. arteridlni hypertenze, plicni
onemocnéni nebo diabetes mellitus) [47]. Protoze mnoho z téchto pacientl se vyhyba
napf. vefejnym kontaktim a pfeplnénym mistim, muaze byt jejich riziko infekce i pfenosu
SARS-CoV-2 niZ8i nez u bézné populace [47].

Pacienti léCeni antihistaminiky by méli pokraCovat v |éCbé s védomim, ze mohou nastat
potencialni [ékové interakce s antivirotiky nebo jinymi Iéky uzivanymi v kontextu lécby COVID-
19. Kromeé obecnych hygienickych zasad mize byt dalSim preventivnim opatfenim vyhnuti se
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nebo snizeni davky glukokortikoidd nebo imunosupresiv, pokud je to mozné. Kromé toho
neexistuji zadné dukazy o tom, Ze antivirotika (napf. remdesivir) indikuji nebo zhorsuji aktivaci
zirnych bunék u pacienti se SM [47].

Doporuduje se v€asné testovani pacientll se SM. Pacienti vykazujici znamky progrese infekce
SARS-CoV-2 i pacienti vyZadujici antivirovou lIé€bu by méli byt hospitalizovani.

Lécba COVID-19 by meéla byt zalozena na mistnich doporu€enich vzhledem k tomu,
Ze u téchto pacientu existuje nizké, ale realné riziko, Ze se u nich projevi pfiznaky souvisejici
s uvolnénim mediatorl zirnych bunék az po anafylaxi [47]. Jakmile bude k dispozici vakcina
proti SARS-CoV-2, doporucuje se u vSech pacientu se SM [47].

12
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