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Popis pripadu

« 22leta zena (*2003) ukrajinského puvodu, jazykova bariéra

* RA: matka zemrela ve 45 letech, ,méla tekutinu v bfiSe“, otec zdrav; nema
sourozence; bezdétna

* OA: sledovana v détstvi na kardiologii na Ukrajiné, nesméla sportovat - blize
nevi

* FA: sine
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Popis pripadu

* prijata na interni JIP regionalni nemocnice v unoru 2025 pro opakujici se pre-
| synkopalni stavy

 vyloucCena plicni embolie na CT angiografii plicnice
 EKG monitorace: béhy bradykardii a NSKT
« echokardiograficky mirna hypertrofie LK s normalni kinetikou

 MRI srdce: lehce hypertroficka LK s rozsahlym LGE

» prelozena do naseho centra pro dovysetreni HKMP
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EKG

sinusovy rytmus, PQ 112ms, QRS 142ms, QTc 460ms

obraz preexcitace s delta vinou, RBBB, zn. hypertrofie LK s vyraznymi zménami repolarizace
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Echokardiografie

IVS 14mm, LVEDD 45mm, RWT 0,53, LVMI/BSA 130g/m?,
bez poruchy kinetiky, LVEF 65%, diastolicka dysfunkce;
LAVi 26ml/m?, RAA 8,5cm?;

nevyznamna mitralni a trikuspidalni regurgitace
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MRI srdce

analyza MRI z referujiciho pracovisté:
rozsahlé midmyokardialni LGE volnych stén, vynechavajici vétsinu IVS
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Laboratorni vysetreni

urea 4,1 mmol/l kreatinin 55 ummol/l

ALT 1,21 ukat/l AST 1,14 ukat/l bil. 19,6 umol/l
hsTnl 302 ng/l CK 1,09 ukat/l myoglobin 35 ng/I
NTproBNP 1462 ng/I laktat 1,38 mmol/l

Leu 8,53 x 1091 Hb 151 g/l Plt 300 x 109/
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Klinicka rozvaha: diferencialni diagnostika HKMP

« symptomy: pre- a synkopy

 EKG: obraz preexcitace s delta vinou, voltaz hypertrofie LK
monitorace rytmu- béhy bradykardii a NSKT

« echokg a MRI: koncentricka hypertrofie levé komory s vyraznym
midmyokardialnim LGE volnych stén, vynechavajici vétsinu IVS

= podezreni na nesarkomerickou formu HKMP,
predevsSim Danonovu chorobu — indikovana EMB, pratokova cytometrie
a geneticke vvsetreni
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Endomyokardialni biopsie

« absence ,myocardial disarray*

* nalez vakuol s granuly glykogenu - tzn. znamka stfradavého onemocnéni

* Imunohistochemicky nizka aktivita LAMP2
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Prutokova cytometrie

Granulocyty: Monocyty
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bimodalni distribuce

- mosaikova LAMP2 (CD107B) deficience v periferni krvi
(postizeno 50 % monocytl a granulocytu)

- nalez koresponduje s inaktivaci chromozomu X
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Laborator pro studium vzacnych nemoci VFN

* potvrzena mutace v LAMP2 genu: c.470_471insTA (p.Thr158Lysfs*26)
—

finalni diagndéza: Danonova choroba
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Danonova choroba

e vzacne, X - vazaneé stradavé onemocnéni na zakladé deficitu lysozomalniho
membranoveho proteinu 2 (LAMP2)

« multisystémové onemocnéni (srdce, CNS, kosterni svaly, retina, GIT, ...)
 typicka trias u muzu: kardiomyopatie, skeletalni myopatie, mentalni retardace

 Kklinicky u muzu agresivnéjsi prubéh: umrti kolem 30. roku zivota — maligni
arytmie, rychle progredujici end-stage faze HKMP se srdeCnim selhanim,
relativné vzacna varianta DKMP

 klinicky u zen: manifestace zhruba o 10 let pozdeji, umrti kolem 40 roku zivota,
méné Casté a spiSe mirnéjSi extrakardialni priznaky (muze se jednat pouze o
kardialni postizeni), varianta DKMP relativhé Casteji, nez HKMP
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Danonova choroba: ,,red flags*

Extracardiac
X-linked inheritance
Developmental delay
Pigmentary retinopathy
Skeletal myopathy

Elevated serum CK NaSe pacientka
Cardiac /
ECG Short PR interval/ventricular pre-excitation
AV block
Voltage criteria for extreme LVH
Echocardiography ~ Extreme LVH /
Concentric distribution of LVH (especially in male
individuals)

Concomitant RVH

Rapid progression (including progression to hypokinetic
dilated phase)

CMR Extensive LGE with sparing of the midseptum
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Danonova choroba

* jak je mozné postizeni u zen pfi X - vazaném onemocneéni?
jev tzv. lyonizace = nahodna inaktivace jednoho z X — chromozomu

* U muzu je mozny screening prutokovou cytometrii periferni krve - totalni ztrata
exprese LAMP2, u zen pouze urcCeni % mozaiky

« definitivni diagndza se stanovuje geneticky, gen LAMPZ2 je standardni soucasti
NGS panelu kardiomyopatii
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Terapie Danonovy choroby

» t.C. bez moznosti kauzalni terapie
 |éCba srdeCniho selhani a arytmii (mimo implantace ICD) dle platnych guidelines

« z duavodu rychlé progrese onemocnéni a tendence k malignim arytmiim systém
castych kontrol

« cCasna indikace k ICD (bohuzel moznost i nedefibrilovatelnych arytmii)
a srdecCni transplantaci

Years

Cardiomyopathy*

or
Implantable Device
ardiac Transplantation

Skeletal Myopathy

Years |
Cardiomyopathy*

Implantable Device

Skeletal Myopathy
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