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20 let diagnostiky maligni hypertermie v Ceské a Slovenské republice

Tab. 1. Diagnostické patogennivarianty v genu RYRT nalezeny v Ceské a slovenské populaci

RYR1 dg varianta (nukleotid azména na trov- | Frekvence a pocet rodin s dg variantou (n = 37) | Pocet jedinct s danou dg variantou (n = 144)
ni aminokyseliny)

c.6617C > T p.(Thr2206Met) 19%Nn=7) 39
€.1840C > T p.(Arg614Cys) 16% (n =6, 1 SK) 35 (1 SK)
€.6502G > A p.(Val2168Met) M%(n=4) 16
€.7373G > A p.(Arg2458His) M%(n=4) 19
€.7523G > A p.(Arg2508His) 5% (n=21SK) 3 (2 SK)
€.1589G > A p.(Arg530His) 5% (n=2) 3
€.1598G > A p.(Arg533His) 5% (n=2) 4
€.7048G > A p.(Ala2350Thr) 5% (n=2) 3
€.7361G > A p.(Arg2454His) 5% (n=2) 4
c.1841G > T p.(Arg614Leu) 3% n=1) 5
c487C>T p.(Arg163Cys) 3% n=1) 2
€.7063C > T p.(Arg2355Trp) 3% n=1) 1
€.7300G > A p.(Gly2434Arg) 3% (n=1) 4
c488G > T p.(Arg163Leu) 3% (n=1SK) 5 (SK)
€.6488G > A p.(Arg2163His) 3% (n=1SK) 1 (SK)

dg = diagnostickd; SK = Slovensko

Tab. 2. Demografické Udaje a divody hidseni probandd s dokoncenou diagnostikou maligni hypertermie (MH)

Probandi Ceska populace (n = 153) Slovenska populace (n = 17)
MHS (n =75, 49 %) MHN (n =78, 51 %) MHS (n =8, 47 %) MHN (n =9, 53 %)
Pohlavi 34 7 (45 %) 46 7 (59 %) 12(12%) 67 (67 %)
41 M (55 %) 32 M (41 %) 7 M (88 %) 3M (33 %)
Vék v ¢ase diagndzy (roky)* 28 (1;67) 31(7,72) 24.(12;43) 28 (16; 55)
Vek < 18 let 33 (44 %) 26 (33 %) 3(38%) 2 (22 %)
Pocet pfibuznych* 3(0;61) 0(0;37) 1(0;7) 0©; 1N
Davod hlaseni**
Rizikovd rodinnd anamnéza 13 8 0 2
Rizikovd osobni anamnéza 14 20 0 0
Intolerance kofeinu 4 13 0 0
Suspektni MH periopera¢ni 50 46 8 7
epizoda
CCD nebo jind myopatie 7 5 0 0
spojend s MH
Rhabdomyolyza 0 4 0 0

MHS = MH suspectible = vnimavy; MHN = MH negativni; Z = Zena; M = muz; * medidn (min; max). ** u nékterych proband.i bylo i vice ddvodii hidseni, proto uvedeno

v absolutnich ¢islech

Diskuze

V soucasné literature se jedna o unikatni uceleny prehled o pacientech
vyetfovanych pro riziko MH v Ceské i Slovenské republice. Alarmujici
je, ze jde o jediny pohled na slovanskou populaci. Cast souhrnnych
dat byla v loriském roce prezentovana na mezindrodnich konferencich
a publikovana [25], ale pro nasi odbornou spole¢nost je dllezité popsat
ji podrobnéji i s ohledem na diagnosticky proces, negativni pacienty
a néktera narodni specifika.

Za 20 let diagnostiky MH v Brné bylo diagnostikovano celkem 83
MHS rodin. Pfi zohlednéni poctu vsech ptibuznych cinila populace
s prokdzanou MH 223 osob. Za nejzésadnéjsi zjisténi této studie Ize
pokladat fakt, ze geneticky podklad MH byl objasnén pouze u 45 % na-
Sich MHS rodin (44 % v ¢eské a 50 % ve slovenské populaci). Prevalence
RYR1 variant spojenych s ndchylnosti k MH byla v nasi ¢eské a slovenské
kohorté nizsi ve srovnanis jinymi dfive popsanymi skupinami pacient
néarodnich kohort pacientl byly popsany ve Spojeném kralovstvi, kde
byly varianty v genu RYRT nalezeny u 546 ze 722 nepfibuznych britskych
rodin, s kumulativni prevalenci 76 % [14]. Popsana prevalence u MHS
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kohorty byla 52 % v USA [15], 86 % v Kanadé [16], 57 % v Japonsku
[26] a 50 % ve Svédsku [27]. Prevalence nizsi neZ nase, byla pozorova-
na v Austrélii, kde pouze u 41 % MHS rodin byly detekovany varianty
v RYRT [17]; autofi to odlvodnili genetickou odlisnostf jejich populace
od populace popsané jinde ve svéte. Vypocet prevalence RYRT variant
spojenych s MH mUze byt zkreslen kritérii vybéru pacientd, netdplnym
screeningem genu RYRT a rozdily v hodnoceni patogenity nalezenych
variant [14]. Detekované varianty jsou rozdéleny do péti tfid dle jejich
patogenity na patogenni, pravdépodobné patogenni, varianty nejas-
ného vyznamu, pravdépodobné benigni a benignf [28-30]. V nasf
studii byly hodnoceny pouze patogenni diagnostické varianty podle
seznamu diagnostickych MH variant EMHG. NiZsi prevalence v nasf
kohorté mohla byt zpUsobena, obdobné jako v Australii, genetickou
odlisnosti slovanské populace. Bohuzel tuto hypotézu Ize tézko ovérit,
protoze nejsou k dispozici zadna dalsi data o MHS pacientech z jinych
slovanskych oblasti.

IVCT nadéle zUstava zlatym standardem diagnostiky MH. Ze sché-
matu 3 je jasné vidét, Zze po pocatecnim rozmachu v dlsledku nahro-
madénych pacient(l ¢ekajicich na zavedeni této diagnostiky do CR
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