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Doporuceni pro vedeni anestezie
u Wolf-Hirschhornova syndromu

Nazev nemoci: Wolf-Hirschhorndv syndrom

ICD 10: Q 93.3
OMIM 194190, 602618, 602952, 604407, 605032, 605032, 605830, 606026

Synonyma: 4p dele¢ni syndrom, 4p-syndrom, del (4p) syndrom, monosomie 4p, parcialni
monosomie 4p, WHS

Souhrn o nemoci: Onemocnéni bylo poprvé popsano Hirschhornem a Cooperem v roce
1961, druhy pfipad byl publikovan v roce 1965 Wolfem a kol. Wolf-Hirschhornliv syndrom
(WHS) je vzacna vrozena choroba se specifickymi klinickymi projevy vétSinou zplisobenymi
de novo mikrodeleci distalni ¢asti kratkého raménka chromozomu 4 (del 4p 16.3) zahrnujici
Wolftv-Hirschhorntlv kandidatni gen (WHSC1 a WHSC2), v zavislosti na délce delece mohou
byt zapojeny dalSi geny (NELFA, LETM1, PIGG, CTBP1, FGFRL1, MSX1), coz vysvétluje
variabilitu klinickych projevl. Pouze 10 % je zpUsobeno translokaci. Pitt-Rogers-Danksuv
syndrom (dal8i 4p dele¢ni syndrom) je €asto povazovan za mirnéjsi klinickou formu WHS.

Typické klinické projevy (modifikované podle Bésenberga)

Incidence > 75 %:

Typicky rys obliCeje vzhledu "pfilby feckého vale¢nika" (prominujici glabela zasahujici do
Sirokého nosu, vysoké &elo), mikrocefalie, nizce posazené usi, intrauterinni rastova retardace,
pomaly postnatalni pfirlstek hmotnosti, neprospivani, svalova hypotonie, zachvaty, febrilni
kfece, typické abnormality na EEG, mentalni postizeni rizného stupné.

Incidence 50-75 %:

Kosterni abnormality jako je skoliéza, vyvojova dysplazie ky&le nebo pes equinovarus,
kraniofacialni dysmorfie, ptéza, mikrostoma, mikrognatie, abnormalni zuby, deficit IgA nebo
lgG2.

Incidence 25-50 %:

Ztrata sluchu, srde¢ni vady (hlavné defekty sifnového nebo komorového septa), anomalie
oka nebo optického nervu, rozstép rtu a patra, anomalie urogenitalniho traktu, strukturalni
anomalie mozku, stereotypie (mavani rukou, tfeseni hlavou, houpani, ...).

Incidence < 25 %:

Dal8i anomalie tykajici se jater, Zlu€niku, stfeva, branice, jicnu, plic a aorty, malignity jater
nebo hematopoetického systému.

Prevalence WHS se odhaduje na 1:20 000 - 1:50 000 porodu v poméru 2:1 Zen a muzd.
Zavaznost fenotypového projevu WHS koreluje s velikosti chromozomalni delece. Umrtnost
b&hem prvnich dvou let Zivota je pfiblizné 30 %, zejména diky aspiracim, které vedou




k plicnim infekcim nebo z dlivodu epileptickych zachvat(l. Epileptické zachvaty jsou ¢asto
obtizné kontrolovatelné, ale s vékem maji tendenci klesat.

Vrozené srdecni vady obvykle nejsou komplexni.

Medicina se stale vyviji
Mozna nové znalosti
Kazdy pacient je jedineény

Mozna Spatna diagnéza

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

Zavedeni gastrostomie, fundoplikace pro gastroezofagealni reflux, korekce rozstépu patra,
kardiochirurgie, tympanoplastika, myringotomie, korekce hypospadie, cystoskopie,
stomatologické vysetieni a ortopedické operace pro korekci nohou a kycli

Typ anestezie

U pacientd s WHS bylo hlaSeno uspésné vedeni anestezie jak inhalacné, tak pomoci totalni
intravendézni anestezie. AvSak dvé kazuistiky popisuji souvislost mezi WHS a maligni
hypertermii, jedna z nich s opozdénym nastupem. Déti s WHS ¢asto trpi infekcemi, proto
perioperaéni hypertermie mohla mit jinou etiologii. Asociace maligni hypertermie s WHS neni
prokazana (zadné kontrakéni testy neprovedeny, zadny ryanodinovy receptor geneticky
zapojeny) a je velmi nepravdépodobné, Zze by generalizovana hypotonie byla zpusobena
svalovym onemocnénim.

Regionalni anestezie, jako je hrudni epiduralni anestezie, je uvadéna pro fundoplikaci, ale
méla by ji byt vénovana zvlastni pozornost v pfipadé obratlovych abnormit jako je skoliéza.

Nezbytna doplikova predoperacni vysetieni (vedle standardni péce)

Dullezitéa je dukladna anamnéza a vySetfeni pacienta, jelikoZ muzZe byt postizeno mnoho
organovych soustav (viz vyse). Peclivé zhodnoceni prichodnosti dychacich cest (otevieni Ust,
retrognacie) je nezbytné. V pfipadé vrozené srde¢ni vady je nezbytné EKG a echokardiografie
ke zhodnoceni funkce srdce. Pokud je pacient IéCen valproatem, mély by byt zkontrolovany
koagulace a funkce trombocytt, trombelastografie mize byt uzite€na. Epileptické zachvaty by
mély byt dobfe kontrolovany antiepileptickou terapii. Pfed zakrokem by mély byt zkontrolovany
terapeutické hladiny antikonvulziv.

Zvlastni priprava na zajisténi dychacich cest

Kvuli kraniofacialnim deformitdm musi byt pfipraveny pomucky na obtizné zaji§téni dychacich
cest. Mélo by byt peclivé zhodnoceno otevirani ust, protoZe supraglotické pomucky
a videolaryngoskopy vyZaduji minimalné volny prostor mezi fezaky, aby mohly byt zavedeny
do ust. Pro zhodnoceni dychacich cest mohou byt uZite€né rentgenové snimky kréni patefe.
Nosni vzduchovody by mély byt k dispozici. Nékteré zpravy také zmifiuji uspésnou konvencéni
intubaci bez potizi. Je tfeba mit na paméti vysSi riziko aspirace a nachylnosti k infekcim
dychacich cest. Velikost endotrachealni kanyly by méla byt zvolena o jednu velikost mensi,
nez je vypocitana dle véku z divodu rustové retardace.

Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivati

Pokud ma pacient deficit IgA, mize byt ohrozen alergickymi nebo anafylaktickymi reakcemi,
kdyz dostane transfuzi s krevnim produktem obsahujicim krevni plazmu.
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Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Pfi [é€bé kyselinou valproovou se mohou vyvinout poruchy koagulace. Je doporu¢ena pecliva
kontrola koagula¢nich parametr(, protoze kyselina valproova ovliviiuje jak funkci trombocytu
(ziskana von Willebrandova choroba), tak koagulacni faktory (fibrinogen). V pfipadé, ze
kyselinu valproovou nelze nahradit, je doporucena l|éCba v zavislosti na laboratornich
vysledcich v pfipadé operaci s pfedpokladanou vyznamnou krevni ztratou.

Zvlastni opatieni pfi polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

ZvySenou pozornost pfi polohovani pacientd béhem operace je tfeba vénovat v pfipadé
kosternich deformit jako je kyféza, skoli6za nebo dysplazie kycle.

Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

VétsSina pacientl uziva antiepileptickou Ié¢bu, se kterou by mélo byt pokratovano béhem
celého perioperaéniho obdobi. Antikonvulziva by méla byt podavana rano pred vykonem bud
peroralné, nebo intravenézné. Anesteziolog musi mit na mysli mozné farmakologické
interakce. Zejména starSi antiepileptika jako karbamazepin, fenobarbital a fenytoin indukuji
jaterni enzymy, coze vede ke snizeni plazmatické koncentrace mnoha IéCiv. Valproat je
inhibitor mikrosomalnich jaternich enzym( a snizuje metabolismus mnoha léciv.

Anesteziologicky postup

ProtoZe pacienti s WHS maji tendenci méné spolupracovat a bézné trpi ztratou sluchu,
pfitomnost rodi¢e/pecovatele je velice napomocna pfi ivodu do anestezie. Pokud je potfeba,
je mozné podat premedikaci, ale opatrné, jelikoz pacient muze byt velice citlivy a mohou nastat
dechové obtize. Jsou popsany Uspésné inhala¢ni uvody do anestezie, ale mélo by zustat na
paméti, Ze pacienti s WHS Casto trpi gastroezofagealnim refluxem. Plan k feSeni potencialné
obtizného zaijisténi dychacich cest musi byt opatrné vybalancovan oproti zvySenému riziku
aspirace.

Opakuijici se respiraCni infekce mohou vést k hyperreaktivité dychacich cest béhem vSech fazi
anestezie (Uvod, vedeni, probouzeni). Maze dojit k obtizné ventilaci a zvySeni vrcholovych
inspiracnich tlaka. Uzite¢né mize byt pouziti sevofluranu a bronchodilatancii.

Davky myorelaxancii by mély byt titrovany dle efektu, v pfipadé, ze pacient trpi
generalizovanou hypotonii.

Jelikoz jsou bézné kostni malformace, je vhodné aplikovat regionalni anestezii pod
ultrazvukovou kontrolou.

Zvlastni ¢i dopliujici monitorace

Podle zavaznosti srdecniho onemocnéni by mélo byt pro chirurgicky zakrok naplanovano
vhodné neinvazivni a invazivni hemodynamické monitorovani.

Monitorovani teploty je vhodné pro detekci hypertermie, at jiz zpUsobené infekci, nebo,
nepravdépodobné, maligni hypertermii.
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Je doporucéené peclivé monitorovani svalové relaxace, protoze hypotonicéti WHS pacienti maiji
pravdépodobné zvySenou citlivost na myorelaxancia.

Mozné komplikace

Casté jsou respiraéni komplikace jako plicni infekce, aspiraéni pneumonie a atelektazy.
Mozné je prodlouzené trvani nervosvalové blokady.
Pokud ma pacient v anamnéze zavazné kiece, jsou mozné perioperacni zachvaty.

Hypertermie by méla byt ihned Ié€ena, aby nedoslo k febrilnim kife&im.

Pooperaéni péce

Doporucuje se nepretrzity monitoring dechu, dokud neni pacient zcela vzhuru a stabilizovany.
Vzhledem k moznym komplikacim, uvedenym vyS$e, je vhodny delSi pooperacni dohled.

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

Pokud dojde béhem operace nebo v pooperaénim obdobi k hypertemii, mize byt zvazovano
mnoho diferencialnich diagnéz: infekce, maligni hypertermie, iatrogenni pfehfati, horecka
vyvolana Iéky atd.

Ambulantni anestezie

Obvykle neni vhodna. V pfipadé mirnych projevi onemocnéni a velmi kratkého vykonu Ize
ambulantni anestezii individualné zvazit.

Porodnicka anestezie

Neni uvedeno.
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