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FAKULTNi NEMOCNICE v MOTOLE =

i V Uvalu 84, 150 06 Praha 5 o

Ustav biologie a Iékar'ské genetiky 2. LF UK a FN Motol U ST LG
Oddéleni klinické genetiky - www.fnmotol.cz/ublg ]

FN MOTOL Prednosta Prof. MUDr. M. Macek, DrSc.
Tel.: 224433564 Fax.: 224433520

PREDBEZNA ZPRAVA O GENETICKEM VYSETRENI

Prijmeni a jméno: Florence Nightingalova Rodné cislo: XXXXXXXXXX
Datum narozeni: 9.12.1970 Pojistovna : XXX

Misto trvalého pobytu: PatoCkova 5, Praha 6

Kontaktni adresa: Fialkova 9, Praha 10

DG: maligni hypertermie v rodiné, Crohnova choroba-po operaci

Dne 14.02.2020 - 15:18

Na genetiku posilal: MUDr. XXX, prakticky léka I

Divod a dg. vysetreni: v rodiné maligni hypertermie

Provedena vysetieni: klinicko-genetické, genealogie, molekuldrn é-genetické
Genealogie:

Otec r. 1953, s rodinou se nestyka. Jedna z jeho dcer (nevlastni sestra probandky) zemrela v 18 letech na maligni
hypertermie. Otec a jedna z jeho dalSich dcer jiz byli testovani a maligni hypertermie pry byla u nich potvrzena.
Matka r. 1955, zdrava. Jeji rodice - otec +70, matka +76, pfic¢iny nevime. Matka méla celkem 3 bratry, dva jiz po
smrti. Jeden z nich vazné nemocny jiz od détstvi (ID).

OA: V détstvi zdvaznéji nestonala. Od 27 let Crohnova nemoc, posledni asi 3 roky obtiZze se pateli (meziobratlové
ploténky). V déloze polyp, planovana hysterektomie.

Psychomotoricky vyvoj: v normé

Nemocnost: nezvy$ena, ockovani dle kalendéafe, Urazy 0, alergie 0. Hospitalizace: 2000 - koleno (Ceské Budé&jovice,
FNM).

Fenotyp: vek pii vySetreni 49, vyska 1,75 m, 83 kg. Postava normostenickd, svalovy tonus pfiméreny, klize bez
eflorescenci, zmén pigmentace, koZni adnexa bpn. Hlava mesocefalicka, ugi norméln & posazené, dobre
tvarované, facies bez napadnéjsi dysmorfickych ryst. Normalni smér a rozestup ocnich $térbin, kofen nosu
nendpadny, nos normadlni velikosti a tvaru, filtrum normalné formované, lsta bez ndpadnosti, brada nendpadna.
Chrup trvaly bez zndmek zvy$ené kazivosti, zuby bez tvarovych odchylek, patro nevySeteno. Skoliéza. Krk,
hrudnik, bricho bpn, genital nevys$etren, konCetiny bez deformit, poruchy hybnosti.

Vysledky provedenych vyseteni:

Molekularné-genetické testovani

RYR1 MLPA (P281-A3/P282-A3): c.[487C>T];[487=], p.[(Arg1l63Cys)];[(Argl63=)]

V genu RYR1 byla pomoci metody MLPA (P281-A3/P282-A3) a naslednou sekvenaci exonu 6 potvrzena
patologicka varianta c.487C>T, ktera zpUlsobuje zaménu amynkyseliny argininu za cystein na pozici 163 v
aminokyselinovém retézci. Tato sekvencni varianta je uvedenua v seznamu patogennich variant v RYR1 genu
vytvofeném EMHG, tedy je v asociaci s onemocnénim maligni hypertermie. Vzhledem k zdvaznosti onemocnénf
dopoucujeme testovat rodinné pfislusniky na pfitomnost této varianty.

Zaver

Pani XXXX XXXXXXXX se dostavila do nasi genetické ambulance na doporu ¢eni svého praktického Iékare k
vySetfeni predispozice pro maligni hypertermii.

Maligni hypertermie je farmakogenetické onemocn éni kosterniho svalstva s autozomainé d ominantni dédi¢nosti,
predtsavujici zavaznou, potencidlné fatdlni komplikaci celkové anestezie. Podstatou onemocEeéni je porucha v
kalciovém metabolismu svalové bunky, v némz hraje hlavni roli ryanodinovy receptor sarkoplazmatického retikula,
kédovany genem RYR1. Mutace se v8ak vyskytovat i v proteinech, které interaguji s ryanodinovym receptorem,
jako napt. dihydropyridinovy receptor, kédovany genem CACNAS.

Nevlastni sestra probandky (obé& maji spolecného otce) na tuto komplikaci pfi relativné jednoduché operaci
zemrela. Byla jiz vy$etfena dal$i nevlastni sestra probandky i jejich spoleny otec a tato dispozice byla u obou
potvrzena. U probandky je planovéana hysterektomie pro polyp v déloze, operace v$ak byla na posledni chvili
odlozena prave pro dovysetfeni maligni hypertermie.

Proto jsme provedli molekuldrn &-genetické testovani i u probandky. Toto vySeteni potvrdilo, Ze probandka je
nosickou mutace c.487C>T v genu RYR1, kterd je spojena s timto onemocnénim.

Doporuceni pro anestezii u pacient( s potvrzenou maligni hypertermii:
Bézny planovany vykon:

* Vykon smi provadét pouze pracovisté s moznosti intenzivni péce.

* Anesteziologicka vizita: pecliva osobni a rodinna anamnéza.
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* Dostatecna anxiolyticka premedikace: stres m{ze byt spoustécim momentem!

* Na operaCnim sdle je tfeba mit pfipraveno dostatecné mnoZzstvi dantrolenu (bezprostredné dostupnych 10
mg/kg).

*  Pokud se poddva profylakticka ddvka dantrolenu, méla by byt podéna i.v. U&inky jsou podobné jako "priming

dose" nedepolarizujiciho relaxancia - pozor na moznost vzniku respiracni insuficience! Primérna doba ucinku
je 5 - 8 hodin. Pooperacné je nutny monitoring ventilacnich funkei.

*  Predoperacni vy$etreni: krevni plyny, CK (zvySena je pouze u 50 - 70% pacientll s dispozici MH), elektrolyty.

* Pfiprava anesteziologického piistroje: odstranit odparovac, vyménit absorbér, promyvat pristroj 10 minut
Cistym kyslikem pfi prltoku 10 I/min.

*  Zakladni monitoring: kapnometrie, EKG, pulsni oxymetrie, télesna teplota, biochemie, diuréza.

e Zilni kanyla o velkém présvitu, nutno po¢itat s peroperaénim odb&rem krve na biochemicka vysetfent.
* Anesteziologicky postup: regiondlni anestezie, celkovd anestezie bez spoustécich latek.

*  Pooperaéné: kontrola krevnich plyn(, elektrolytd, CK.

*  Observace na JIP: bézny nekomplikovany vykon 6 hodin, ostatni 24 hodin.
Akutni vykon, vykon s velkymi presuny tekutin, tepelnymi zménami:
¢ Nutny je invazivni monitoring - arteridlni katetr, centralni zilni katetr (plicnicovy katetr).

Dalsi informace a také doporuceni k anestezii je mozné nalézt na adrese http://www.mhinfo.cz/.

Pacient/ka odchdzi ve stabilizovaném stavu. Rodina byla pou¢ena, rozumi. Telefonické kozultace jsou mozZné pouze po jednozn&né
identifikaci volajiciho

Diagndza:
T883 Maligni hypertermie zplsobena anestezii

Identifikace pracovisté UBLG FNM Osetrujici lékar
Odbornost 208 MUDr.Turnovec Marek

Tisk ze dne: 14.02.2020-16:03
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