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Myastenie je autoimunitni onemocnéni nervosvalového prenosu. Rada lék( pouzivanych v anestezii s touto chorobou vyznamné
interferuje. Patii mezi né predevsim periferni myorelaxancia a volatilni plyny. Nemocni s myastenii maji zménénou citlivost pre-
devsim k perifernim myorelaxanciim. Pokud je to mozné, tak preferujeme regionalni metody anestezie nebo jejich kombinaci.
V pooperacni péci je nutnd peclivda monitorace az do Uplného zotaveni pacienta. U myastenie nehrozi pfi pouziti jakychkoliv
anestetik maligni hypertermie.
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Myasthenia gravis and anesthesia

Myasthenia gravis is an autoimmune disorder of neuromuscular transmission. There are many drugs frequently used in anesthe-
siology which interfere significantly with this disease. The most important are peripheral blocking agents and potent inhaled
anesthetic agents. Patients suffering from myasthenia reveal modified sensitivity to these drugs, esp. to the peripheral blocking
agents. Regional methods of the anesthesia or combination of both are preferred. Postoperative management is based on the
careful monitoration of patients until full recovery is reached. In patient with myasthenia gravis there is no risk of malignant

hyperthermia.

Key words: neuromuscular junction, myasthenia gravis, neuromuscular blocking agents, cholinesterase inhibitors.

Myastenie je autoimunitni onemocnéni cha-
rakterizované svalovou unavitelnosti. Pfi¢inou je
autoimunitni déj, jehoz cilem je postsynapticka
¢ast nervosvalové ploténky. Dominuje okulo-
bulbarni predilekce, respiracni svaly jsou posti-
Zeny asi ve 20% pripadd. Choroba je asi v 10%
asociovana s jinymi autoimunitnimi chorobami
aaz v 15% je pfitomen tymom. Chorobu cha-
rakterizuje kolfsava unavitelnost s cirkadialnim
kolisdnim (akcentace zpravidla vecer) a pona-
mahovym horsenim. Terapie je kombinaci poda-
vani inhibitord cholinesterdzy, imunomodulacni
terapie (kortikoidy, imunosupresiva, monoklo-
nalni protildtky, imunoglobulin, plazmaferéza)
a tymektomie. Rada k(i vykazuje vyznamnou
interakci s anestezii a samotna choroba pred-
stavuje pro anestezii a operacni zékrok rizikovy
terén. Chirurgicky vykon by mél byt planovén do
obdobi navozené remise. Pokud je nutné opera-
ci provést bezodkladné navzdory nedostate¢né

kompenzovanému stavu, potom se snazime
navodit remisi rychle pomoci intravendznich
imunoglobulind, event. plazmaferézy (Abel
et Eisenkraft, 2002).

V oblasti anestezie a operacni péce u ne-
mocnych s myastenii panuje fada obav, které
majf ¢astecné historicky charakter, ale na druhé
strané odrazi obtizné moznosti ziskavani rele-
vantnich poznatkd v této oblasti. Vétsina publi-
kacf jsou kazuistiky, fada pracf je starsich nez 15
let. Snizovani mortality a zlepSovani kvality zi-
vota nemocnych s myastenif véak nepiimo uka-
zuji na nesporny pokrok i v této oblasti. Nakolik
se viak jedna o celkové zlepseni kompenzace
myastenie a nakolik o nové anesteziologické
techniky nelze rozhodnout.

Predoperacni rozvaha musi vzdy zahrnovat
zhodnoceni respiracnich funkci (Romero et Joshi
2013), v¢etné usilovné vitalni kapacity (FVC)
a bulbarnich funkci — tedy schopnosti toalety

dychacich cest (kaslanf, polykdni). DlleZité je ta-
ké konstatovani, zda tyto funkce jsou zachovéany
v horizontalni poloze (napt. 1éze brénice se pro-
jevuje prave zhorsenim ventilace v horizontaln{
poloze). U nemocnych s rozsahlejsim nddorem
tymu mohou nastat problémy s intubacf (devia-
ce trachey a kvali kompresi velkych cév i kardio-
vaskularni problémy (Brambrink et Kirsch, 2007).

Rada praci uvadi vy3si procento kardidlnich
abnormalit u nemocnych s myastenif: jak poruch
rytmu, tak srde¢niho selhavéani (Hofstad et al,,
1984). Etiopatogenetickou roli hraji patrné dalsi
protildtky namitené proti titinu, ryanodinovému
receptoru, beta adrenergnim receptorlim nebo
draslikovému kanalu (Kato et al,, 2016). U myaste-
nie asociované s nadory brzliku je popisova-
na myokarditida az v 9% pfipadd (Finsterer
et Stéllberger, 2016), byl publikovan i pfipad ob-
rovsko-bunécné myokarditidy (Joudinaud et al,,
2006). Problematika myokarditidy u naddor( thy-
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Tab. 1. Inhibitory acetylcholinesterdzy: ddvkovdni (jednordzovd ddvka) a trvdni Gcinku

Peroralné Parenteralné Trvani ucinku
Neostigmin 15 mg 0,5 mg (i.m., s.c, iv) 2,5-4 hodiny
Pyridostigmin 60 mg - 6-8 hodin
Ambenonium 10mg - 4-8 hodin
Distigmin 5mg - 24-36 hodin

Tab. 2. Periferni myorelaxancia a jejich hlavni charakteristiky

Mechanizmus ucinku | Latka

Antagonista

Myastenie - vliv

suxamethonium
dekamethonium

Depolarizujici

neexistuje

nizsi senzitivita (nezvysovat
davku, nepodévat opakované)

atracurium
mivacurium
vecuronium
pancuronium
norcuronium

Nedepolarizujici

inhibitory cholinesterazy
syntostigmin, distigmin
piimy ireverzibilni blokétor
sugammadex

zvysena senzitivita
a prodlouzeny ucinek
(redukovat na 20-50%)

mu a celkovy vyskyt kardidlnich abnormalit a je-
jich relevance je pfedmétem diskuze. Aktudlni
kardialnf riziko by mél pfi pfedopera¢nim vyset-
feni zhodnotit internista nebo kardiolog. EKG
vysetfeni je diagnostickym minimem (Kato et
al, 2016). Pfi prokdzaném kardidlnim postizenf je
treba zvazit podani anestetik s kardiodepresiv-
nfm nebo proarytmogennim Uc¢inkem. Jde viak
0 obecné doporuceni bez ohledu na myastenii.

Pfi rozhodovani o typu anestezie preferu-
jeme lokalni, regiondlnf ¢&i epidurdini anestezii
nebo jejich kombinaci s celkovou anestezif, coz
vede ke snizeni nutnosti hluboké sedace. Pro
celkovou anestezii s fizenou ventilaci nenf jed-
noznacné doporuceni. Je tfeba poznamenat,
Ze v fadé pfipadl u pIné kompenzovanych pa-
cientd jsou pro vedenf anestezie dllezitéjsi dalsi
komorbidity nez vlastni myastenie.

Pri pldnovani perioperacni péce je také tfeba
zvazovat podani fady dalsich 1ékd, které mohou
vést k exacerbaci myastenie (pfedevsim amino-
glykosidova a makrolidovd antibiotika, néktera
antiarytmika apod.) (Voharka, 2017).

Vyznam stavajici medikace
Inhibitory cholinesterdzy maji riznou dél-
ku plsobeni a mohou interferovat s Iéky, které
se pouzivaji pfi anestezii. Pokud neni mozné
provést zdkrok mezi jednotlivymi davkami
inhibitord, tak je nahrazujeme parenterainim
poddvanim neostigminu v odpovidajici dav-
ce. Jde o léky, které vyznamné zvysuji svalo-
vou sflu a pouZivaji se k symptomatické uleve.
Néktefi pacienti jsou na ICHE zavisli psychicky
a obdvajf se jakéhokoliv vynechani davky. Na
misté je potom podrobné vysvétleni a ujistén{
o spravném postupu (Abel et Eisenkraft, 2002).
Hlavni nezadouci ucinky vyplyvajf z cholinerg-
niho efektu: akumulace acetylcholinu na mus-
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karinovych receptorech hladkych svalt a 14z se
zevni sekreci (prljmy, nauzea, zvracen, slinén,
slzeni, bronchospazmus). Déle dochazi k aktivaci
svalovych nikotinovych receptor( (svalové kiece,
fascikulace). GastrointestindIni potize Ize potlacit
loperamidem nebo antimuskarinovymi latkami
(propanthelin, atropin).

Kortikoidy

Jde o léky vyznamné z fady ddvodu: zvl.
ve vys$3ich davkach zhorduji hojeniran a zvysuji
riziko infekci, zvysuji glykemii a riziko stresového
viedu. Je tfeba mit na paméti, ze vyrazné i krat-
kodobé zvyseni davky kortikoidd mize vést
ke zhoreni myastenie ¢i vzniku myastenické
krize (Bae et al.,, 2006). Mirmné zvyseni (20 %) od-
povidajici zvysené stresové z4téZi je bezpecné.
Pfi nutnosti parenterdiniho podéavani méme
dostate¢nou skalu galenickych forem.

Imunosupresiva

Imunosupresivni Ucinek obvykle podavanych
latek je po navozenf remise dlouhodoby, a tak
nenf problém je na kratké periopera¢ni obdobi
nékolika dnd vynechat. Uc¢inek nej¢astéji pouzi-
vaného azathioprinu trvd v fadu meésicd, u cyk-
losporinu A se jedna o tydny. Pokud nenf pacient
po delsim obdobi po operaci peroralniho pfijmu,
je tfeba vZdy zajistit do sondy nebo gastrostomie
odpovidajici galenickou formu 1é¢ivé latky.

Premedikace

V premedikaci se nedoporucuje podavani
benzodiazepint a opidtd. Ani jedna skupina
nema pfimy vliv na nervosvalovou ploténku,
predpoklada se ale urcitd sumace Ucinkd. U ben-
zodiazepint jde o myorelaxaci a vliv na svalovou
silu, v pfipadé opiatl o depresivni efekt na respi-
raci. U pIné kompenzovanych pacientd s dobrou

/ Neurol. praxi 2017; 18(5): 306-308 / NEUROLOGIE PRO PRAXI 307

HLAVNITEMA (
MYASTENIE A ANESTEZIE

respiracni rezervou nebo okularnich forem Ize
i tyto |ékové skupiny s jistou opatrnosti pouzit
(Abel et Eisenkraft, 2002).

Vlastni operacni vykon

Periferni myorelaxancia se v anesteziologii
pouZivaji k ivodniintubaci a udrzovani svalové
relaxace pfi fizené ventilaci. V anesteziologii se
pouzivaji dva typy perifernich myorelaxancif:
nedepolarizujici a depolarizujici. U pacientl
s myastenii maji tyto latky urcity nepredvida-
telny efekt: zménénou citlivost na obvyklou
davku a prodlouzeny interval neuromuskularni
blokady. Dale je pfitomen vliv souc¢asné podava-
nych inhibitord cholinesterazy. Obecné je tedy
spide tendence se témto latkdm pfi anestezii ne-
mocnych s myastenif vyhybat (Rangasamy et al,,
2014). Také jsou opakované v literatufe popsany
pifpady, kdy po pouziti perifernich myorelaxancif
dojde k manifestaci dosud latentni myastenie
(Dunsire et al,, 2001; Bowie, 2002).

Depolarizujici myorelaxancia (suxametho-
nium, dekamethonium) pUsobi jako agonisté
a k myorelaxaci dojde abnormalnf{ aktivitou
ploténky a depolariza¢nim blokem. Latka je
rozklddana acetylcholinesterdzou a jeji Ucinek
nenfi zrusitelny neostigminem. Pfi pouziti de-
polarizujicich myorelaxancif je nutné pocitat
s urcitou depleci postsynaptickych receptord
a tim nutnostf vyssi davky. Eisenkraft prokazal,
ze ED50 a ED95 je 2, resp. 2,6X vy$si u nemoc-
nych s myastenii (Eisenkraft et al., 1988). Davka
suxamethonia pouzivana obvykle pro Gvod do
anestezie (1-1,5 mg/kg/thm.) viak ED95 pre-
kracuje, takze sta¢i mirné navyseni (1,5-2mg/
kg/t.hm.) k dosazeni adekvatni rychlé relaxace.
Suxamethonium je po podéani béhem minut
v krevnim fecisti metabolizovano pseudocho-
linesterazou. Inhibitory cholinesterazy (kterymi
jsou pacienti ¢asto léceni) snizuji jeji efekt a mad-
7e tak dojit k prolongaci myorelaxa¢niho efektu
(Marsh et Pittard, 2011; Racca, 2013).

Nedepolarizujici myorelaxancia (atracurium,

mivacurium, vecuronium, pancuronium, nor-

Tab. 3. Anestezie u myastenie - shrnutf

B Nehrozi riziko maligni hypertermie ani rab-
domyolyzy

BV premedikaci nepoddvat benzodiazepiny

B Preferovat lokalni a regionaini formy anestezie

B Pozor nazménénou citlivost k perifernim myo-
relaxanciim. Pokud mozno nepodévat

B Vzdy po zakroku pacienta umistit na monitoro-
vané dzko s moznosti umélé ventilace
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curonium) pusobi tak, Ze kompetitivné obsazujf
acetylcholinové receptory. Jednotlivé druhy se
od sebe lisi délkou trvani Ucinku a dalSimi farma-
kologickymi vlastnostmi. Jsou odvozeny od kurare,
Sipového jedu rostlinného pdvodu pouzivaného
americkymi indiany. P¥i jejich podanf (na rozdil od
depolarizuijicich) jsou nemocni's myastenif vyrazné
citlivéjsi nez béznd populace. Je to ddno mensim
mnozstvim receptord a motorickych plotének,
které jsou obsazovany. Je nutna redukce davky
(na 20-50%) a je treba pocitat s delsi dobou ucin-
ku. Z tohoto d@vodu se nedoporucuje pouzivani
dlouhodobych forem, krétkodobé Ize s opatrnos-
ti pouzit. Ke zruseni Ucinku téchto 1ékd na konci
anestezie se pouzivaji inhibitory cholinesterazy.
Nevyhneme se tim samoziejmé jak nezddoucim
Ucinkm nikotinového (fascikulace, kiece, para-
doxni svalova slabost), tak i muskarinového typu
(nauzea, zvraceni, zvysena peristaltika, bronchialni
sekrece). Tuto situaci vyznamné zlepsuje zave-
denf 1écivé latky sugammadex (Bridion®), coz je
modifikovany g-cyklodextrin, ktery ireverzibilné
(chelaci) vaze myorelaxancia aminosteroidniho
typu (rokuronium, vecuronium) a rusijejich ucinek.
Jedné se o zcela jinou koncepci antagonizace sva-
lovych relaxancif, nez s bézné dosud pouzivanymi
inhibitory cholinesterdzy (neostigmin), <imz se
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