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IVCT

▪ 1960 – poprvé popsána MH

▪ 1983 – ustanovena European malignant

hyperthermia group (EMHG)

▪ 1984 – první protokol pro IVCT test, 

standardizace 80. léta 20. století

▪ 2003 - ACMH, dříve Centrum maligní 

hypertermie v ČR

▪ Princip: kontrakční odpověď viabilního svalu 

na danou koncentraci halotanu a kofeinu

▪ Alternativa (Sev. Amerika) - Caffeine

Halothane Contracture Test (CHCT) 

▪ REFERENČNÍ DIAGNOSTICKÁ METODA

Rüffert H et al.. Br J Anaesth. 2026 Feb

M. A. Denborough, The Lancet, 1960
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IVCT výhody vs. nevýhody

▪ Senzitivita: 99 – 100 %

▪ Specificita: 93 % (1)

▪ Náklady: 

– Celkové náklady (2 dny hospitalizace) 

38 000 Kč

– IVCT 8 300 Kč

▪ Hospitalizace: 2 dny

▪ Rekonvalescence:  2-3 týdny 

(1) Ording H et al.. Acta Anaesthesiol 
Scand. 1997



IVCT vs. Genetika

PV/PPV ~ 45 %
VUS ~ 17 % (1)

(1) Klincova M, et al. 
Orphanet J Rare Dis. 2026



Genotyp vs. Fenotyp

Přítomnost RYR1 (PV/PPV) mutace ≠ penetrance RYR1 varianty ≠ pravděpodobnost klinické 

MH při expozici triggeru ≠ závažnosti MH reakce.

▪ Penetrance

– Neúplná

– Variant-dependentní

– Pohlavně dependentní

– Věkově dependentní

▪ Populační odhad (EMHG) pro Arg614Cys – penetrance <25% pro děti, <5% pro dospělé (2)

▪ Pravděpodobný modifikující efekt dalších variant (1)

▪ Diskrepance genotypu a fenotypu 

(1) Kelly MA, et al. Am J Med Genet C Semin Med Genet. 2021;187(1):83–94 
(2) https://www.emhg.org/nonpathogenic-ryr1-variants

Rossi D. et al. Neuromuscular Disorders, 2026

https://www.emhg.org/nonpathogenic-ryr1-variants
https://www.emhg.org/nonpathogenic-ryr1-variants
https://www.emhg.org/nonpathogenic-ryr1-variants
https://www.emhg.org/nonpathogenic-ryr1-variants
https://www.emhg.org/nonpathogenic-ryr1-variants


▪ 9 PV/PPV variant, 229 pacientů

▪ 40,6 % penetrance 

▪ 25 % pravděpodobnost reakce u nosičů 

mutace/76 % u probandů – opět liší se 

dle PV/PPV

– Pohlaví: Muži 50 % vs. Ženy 29,7 % 

– Věk – medián 12 let

– Konkrétní PV/PVV

▪ P.Arg614Cys – 47,6 % penetrance

▪ Genotyp-fenotyp studie 

▪ RYR1 varianta ovlivňuje intenzitu poruchy 

vápníkové homeostázy a ovlivňuje 

projevy fenotypu 



Začátek příběhu …

1982

▪ Výkon: Appendektomie

▪ Anestezie: Sukcinylcholin a Halotane

▪ Klinické symptomy: Tachykardie 180-200/min

▪ Začátek symptomů po úvodu: 2-5 min

▪ Dantrolen: Ne

2004

▪ Proveden 3x IVCT u probanda a jejich dvou 
dcer

▪ 3x MHS 

IVCT – MHSh,c

IVCT – MHSh,cIVCT – MHSh



Genetika

2008

▪ Nález patogenní variant (PV) v RYR1 genu 

probanda

– c.1840C>T p.Arg614Cys

▪ Cílené genetické došetřování rodiny

– 3 členové rodiny – MHS (MHG se stejnou PV) 

– 3 členové rodiny bez PV



2008 - Rodokmen

Legend

IVCT – MHSh,c

RYR1, c.1840C>T

IVCT – MHSh,c

Bez PV
IVCT – MHSh

RYR1, c.1840C>T

RYR1, c.1840C>T

RYR1, c.1840C>T

RYR1, c.1840C>T

MHS (IVCT - MHSh, MHSc, MHShc)

MHS (MHG)

MHN (bez PV)

Bez testu

V riziku/indikována diagnostika

Legenda grafu

V1: c.1840C>T

Gen.varianty (RYR1)

Zemřelí

Genotyp-fenotyp diskrepance



2024 – pokračování příběhu…

▪ Pokračování diagnostiky u vnoučat probadky (dcera IVCT MHS, bez PV)

– Genetika (NGS) – nález dvou dalších variant

▪ IVCT testování dalších rodinných příslušníků, původně bez genetického 

nálezu –2x MHShc

– Další diskrepance mezi genotypem a fenotypem!



2026 – pokračování…

▪ Kompletace genetických vyšetření

– Nalezeny 2 další variant v RYR1 genu 

– Obě hodnoceny jako VUS 

▪ RYR1 variant, c.12691G>A  p.(Glu4231Lys)

▪ RYR1 variant, c.3442G>A p.(Val1148Ile)



2026 - Rodokmen

Legend

13

IVCT – MHSh,c

RYR1, c.1840C>T
RYR1, c.12691G>A 

IVCT – MHSh,c

RYR1, c.12691G>A

RYR1, c. 3442G>A 

IVCT – MHSh

RYR1, c.1840C>T

MHN
RYR1, 

c.3442G>A 

IVCT – MHSc

(2025)

IVCT – MHSh,c (2025)
RYR1, c.12691G>A 

IVCT – MHSh,c (2025)
RYR1, c.12691G>A RYR1, c.1840C>T

RYR1, c.1840C>T
RYR1, c.12691G>A 

RYR1, c.1840C>TRYR1, c.12691G>A 

MHS (IVCT- MHSh, MHSc, MHShc)

MHN 

Bez testu

V riziku/diagnostika indikována

Legenda rodokmenu

V1: c.1840C>T
V2: c.12691G>A
V3: c. 3442G>A 

Gen. varianty (RYR1)

Zemřelí RYR1, 
c.3442G>A 

RYR1, 
c.3442G>A MHS (MHG)



IVCT budoucnost

Minimálně invazivní testy využívající svalovou 
metabolomiku
• mikrodialýza
• Solid-Phase Micro Extraction (SPME) (2,3)

MR spektroskopie

Buněčné modely – uvolňování Ca2+ po 
stimulaci (4)

(1) Hopkins PM et al. Anaesthesia. 2021
(2) Schuster F, et al. Anaesthesist. 2008
(3) Schuster F et al. Anaesthesia. 2007 
(4) Otsuki S, et al. J Anesth. 2026

+ WES/WGS, funkční genomika s předpokladem zvýšení senzitivity genetického vyšetření 

Bojko B. et al. J. Can Anesthesia 2021

Otsuki S. et al, Journal of Anesthesia, 2026

Senzitivita 98,7 %
Specificita 100 % 
oproti CICR 

Jiný standardizovaný 
test fenotypu MH není 

k dispozici

Aboelsaod et al., 
2026, medRxiv 
(preprint)



Děkuji za pozornost
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