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Errata:

valgozita.

S pfispénim vazeného pana Rudolfa Storkana byla upravena titulni strana obalky
Casopisu. Histologicky obraz osteomalacie je nahrazen histologickym preparatem
rendlni osteopatie (osteodystrofie). Preparat byl opét poskytnut laskavosti vazeného
pana profesora MUDr. C. PovysSila, DrSc.(l1. patologicko-anatomicky Ustav, 1. LF UK

1. Pohybové Ustroji 3 + 4, 1998, strana 150, Obr. 6a,b. Varozita - chybné, spravné -

2. Pohybové Ustroji 3 + 4, 1998, strana 205 - dokongeni ¢lanku "Seminar o podologii*.

"...\V&fime, Ze se jiZ osvédceny zplisob péce o nohy, podporovany firmou Ortoticas.r.o.
rozSifi mezi terénni ortopedy, ale i pediatry v celé CR."

Omlouvame se autorlim za nedopatient, ktera vznikla ve studiu pfi kopirovani souboru.

redakce
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SLOVO CTENARUM

Vazeni ¢tenari, autofiainzerenti,

velmi nas tési V&S zajem o nas Casopis.
Doufame, Ze Vas i v tomto roce zaujmou
souborné referaty, pdvodni préace,
kasuistiky, zpravy o védeckych
konferencich a symposiich s naplni, ktera
souvisi s pohybovym Ustrojim na v3ech
Urovnich poznani. | v roce 1999 chceme v
naSem Casopise dat prostor pro nejlepsi
atestatni prace a prehledné vytahy z
disertacnich praci z obord tykajicich se
pohybového ustroji, které je nutno
pfepracovat do formy soubornych
referatl, plvodnich praci ¢i kasuistik s
pfihlédnutim ke smérnicim vydavatele pro
autory prispévkd. Z hlediska tématiky si
nejvice cenime interdisciplinarné
zaméfenych prispévkd. Uvefejiiujeme i
préace zahrani¢nich autord.

Predmétem naSeho zajmu jsou prace
vychézejici z vyzkumu a biologického
vyuziti pojivovych tkani, biochemické,
morfologické, genetické i molekularni
diagnostiky, kostniho metabolismu,
medikament6zniho a chirurgického léceni
systémovych kostnich dysplazif,
primarnich i sekundarnich metabolickych
kostnich chorob, kon€etinovych anomélii a
kombinovanych vad pohybového aparatu.
Ve vétSim rozsahu bychom chtéli
publikovat prispévky z oblasti détské
ortopedie a osteologie. ZvI&Stni pozornost
vénujeme pracim z oblasti biomechaniky a
neuroadaptivnich zmén skeletu,
bioreologie, klinické antropologie a
paleopatologie. Vitané jsou pFispévky
vénované etiopatogenezi, diagnostice a
IéCeni osteopordzy a osteoartrozy.

V tomto Cisle uvadime smérnice pro
autory. Plvodni prace i kasuistiky
doporu€ujeme publikovat v anglictiné.
Cilem uvefejiiovani pfispévkal v anglictiné
je splnéni pozadavkl kladenych na
odborné casopisy z hlediska jejich
vyuzitelnosti v mezinarodni praxi.
OZivenim cCasopisu jsou oznameni o
¢innosti odborné védeckych spolecnosti,
inzerce naSichizahrani¢nich firemapod.

Stale plati nabidka Prof. Zorana
Vukasinovice, M.D., Ph.D., pfednosty
oddéleni détské ortopedie Specialni
ortopedické nemocnice "Banjica" v
Bélehradé a vedouciho redaktora Acta
Orthopaedica lugoslavica, ktery nas vybidl
k publikovani v tomto indexovaném
Casopise (EMBASE/Excerpta  Medica,
Biomedicina Serbica).

Omlouvéme se za opozdéné vydavani
Casopisu v roce 1998, kdy jsme vydaly dvé
dvoucisla z ekonomickych divodi. Od
roku 1997 zajiStuje vydavani celého
rocniku firma Ortotika s.r.o. a
spoluvydavatelé Ambulantni centrum pro
vady pohybového aparatu, Spole€nost pro
vyzkum a vyuziti pojivovych tkani a
Narodni Iékarska knihovna ve spolupréaci s
dalSimi subjekty.

Vydavatel Ortotika s.r.o umozni
uverejnéni obsahu vSech ¢isel vydanych v
letech 1994 - 1999 na Internetu:
www.ortotika.cz. Budou uvedeny i souhrny
pdvodnich praci a kasuistik s kli¢ovymi
slovy. Doporuéujeme autortim, aby vyuzili
této prileZitosti a souhrn &i summary psali
co nejvystiznéji.

Redakénirada
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SOUBORNY REFERAT *

REVIEW

MOZNOSTI DIAGNOSTIKY ACHONDROPLAZIE
ANEUROFIBROMATOZY VON RECKLINGHAUSEN,
TYP I METODAMI MOLEKULARNI GENETIKY

YE. MAZUROVA, “I. MAZURA, “I. MARIK

Y Ambulantni centrum pro vady pohybového aparatu affiliované ke
KatedFe antropologie PFirodovédné fakulty Karlovy university,
OlSanska 7, Praha 3

YKatedra antropologie a genetiky ¢lovéka PFF UK, Praha

Mazurova F, Mazura |, Marfik 1. The
posibilities of diagnostics of
achondroplasia and neurofibromatosis von
Recklinghausen, type 1 with the use of
molecular genetic methods

Key words: achondroplasia, neurofibro-
matosis von Recklinghausen, NF 1,
molecular genetic diagnostics.

Uvod:

Soucasné moznosti molekularni
genetické diagnostiky stale vice ovliviuji
jak vc€asné vyhledavani genetickych
determinant onemocnéni, tak kontrolu
1é€by jiz klinicky manifestovanych
priznakU. Dnes je znamo jiZ vice nez 3 000
definovanych lidskych dédi¢né véazanych
chorob, jejichZz pfi¢inou jsou mutace v
jediném genetickém lokusu - monogenni
onemocnéni (3). Mezi takova dédicné
vazana onemocnéni fadime i obé klinické
jednotky, achondroplazii a neurofibro-
matdézu von Recklinghausen. Zatimco
prvni je vysledkem mutaci ve
fibroblastovém rdstovém receptoru 3,
lokalizovaném na chromozému 4, druha
diagnéza NF 1 a 2 jsou vysledkem mutaci v
genech umisténych na chromozémech 17

resp. 22. Diagnostické pristupy mohou byt
pestré a zalezi na znalosti konkrétniho
pfipadu, aby mohl byt zvolen optimalni
diagnosticky postup. Znalost rodinné
anamnézy, pfipadné moZznost nahlédnout
do jiz dfive provadénych genetickych
analyz v rodokmenu, vyrazné urychli a
zjednodusi dal$i molekularné genetické
testovani. Ackoliv se v obou pfi
padech, achondroplazie a neurofibro-
matozy, jednd vzdy o monogenné vazana
onemocnéni, pfistupy a volba
diagnostickych metod jsou rlizné.

Charakteristikaachondroplazie
Klinicky obraz onemocnéni je
charakterizovadn dlouhym trupem,
kratkymi koncetinami, pfedevsim v
hornich segmentech ramenni a stehenni
kosti, relativni makrocephalii, lumbalni
lord6zou, dalSimi abnormalitami skeletu
jako jsou napfiklad atlantookcipitalni
nestabilita ¢i porucha mezicelistnich
vztah(. Pozorovany jsou rovnéz obtize s
vyvojem motorickych funkci
charakterizované kolébavou chuzi.
Popisovana je vys$si mortalita jedincll s
achondroplazii v obdobi ¢asného détstvi a
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Fig. 1. Transmembrane domain (TM) of FGFR-3 gene.

[

55 l. II. I11.
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I 3 extracaliular immuncglobulin ke domains
1.

55 - signal sequends of FGFA-3 gena
T - transmambrane domain

ve 4. a 5. deceniu. Vyraznéjsi fenotyp se
vSemi uvedenymi znaky je vice patrny u
homozygotd (vysoka letalita) (5,6).

Genetika achondroplazie
Achondroplazie je onemocnéni, jehoz
pfi¢inou je soubor mutaci v genu pro
FGFR-3 (fibroblast growth factor receptor
3), nachézejici se na kratkych raménci
ch chromozomu 4 (p 16.3) distalné od genu
pro Huntingtonovu choreu. Zplsob
dédicnosti je autosomalné dominantni se
100% penetranci. Frekvence v populaci
byva odhadovéana na 1 : 15-45000. Pouze
10 % vSech pripadl achondroplazie je
familiarniho plvodu, z éehoZ vyplyva, Ze
asi 90 % jedincl s achondroplazif jsou nové
mutace (vyssi vék otcll). 25 % potomkd

- .‘_E_,“ 1 —.“‘“‘wf—w J—

o

™ TKD-1 TKD-2
IEE_; Tyrosing kinase dormnams

rodiéll - heterozygotl je v riziku prf
enosu homozygotniho stavu pro mutace ve
FGFR-3genu (8).

FGFR-3 je protein o velikosti 115-150
kD patfici do rodiny transmembranovych
glykoprotein(, vazicich skupinu nejméné 9
polypeptidovych molekul, fibroblastovych
rlstovych faktord s pleiotropnim efektem
na nejrizngjsi bunééné linie a vyvojova
stadia tkani. Tyto membranoveé receptory se
vyznaCuji vysokou afinitou a pomérné
nizkou kapacitou. Kromé FGFR-3 patfi do
této rodiny takeé receptory FGF-1aFGF-2a
celd tato skupina se vyznaCuje vysokou
homologii a také alternativnim sestfihem
na urovni mRNA v proximalni
imunoglobulinové doméné. Z té
to vlastnosti vyplyva rovnéz tkanové
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specificka strukturalni variace receptord a
jejich alternativni vazba s fibroblastovymi
rGstovymi faktory v zavislosti na typu tkané
(8).

Gen pro FGFR-3 je sloZzen ze 3
extraceluldrnich domén podobnych
imunoglobulinu, dale z transmembranové
domény a ze 2 tyrosin Kkinazovych
domén.(obr. 1). Kromé téchto
definovanych jednotek jsou v genu
pfitomny jeSté signalni sekvence pro
zahajeni transkripce a také exon mezi 1.a 2.
imunoglobulinovou doménou nejasné
etiologie. Vyznamnou roli pravdépodobné
sehravaji FGF receptory v embryogenezi,
nebot jejich vysoké hladiny byly stanoveny
jak v germinalnim epitelu neuralni trubice
mysi, tak v gliich adultniho mozku a v
bunkach ductus cochlearis. Pozorovana
byla také exprese v chrupavcitych
rudimentech vyvijejici se kosti a v
chrupavce pfi enchondralni osifikaci.

Achondroplazie - molekularné geneticka
diagnostika

Soucasné moznosti molekularné
genetické diagnostiky se odvijeji od
znalosti presné lokalizace nalezenych
mutaci v transmembrénové doméné FGFR-
3 genu. Dostupné databankové zdroje
hovofi o tfech typech mutaci ve FGFR-3
genu, ato: a) v kodonu 375 GGC zaména 1
nukleotidu na TGC, vedouci k vyméné
aminokyseliny glycinu za cystein. Dalsi 2
popsané mutace byly nalezeny v kodénu
380, z nichZ prvni b) je majoritni tranzici
guaninu za adenin (GGG->AGG), vedouci
k zaméné glycinu za arginin, ¢) a druha je
minoritni transverzi guaninu za cytosin ve
stejné pozici (GGG->CGG), v jejimz
disledku je glycin opét zaménén za arginin
(9,8).

Z hlediska molekularné genetické

diagnostiky se jednd o pomérné
jednoduchou genetickou analyzu,
vyuzivajici polymerazové fetézové reakce
pro amplifikaci prislusné casti genu a
naslednou restrikéni analyzu pomoci
specificky Stépicich restrikénich
endonukledz, rozezndvajicich
jednonukleotidové zdmény v pozici 1138
transmembranové domény FGFR-3 genu
(Msp 1, Sfc ). Za ur€itych okolnosti mdze
byt pouzita i sekvenacni analyza, coz ale
pfedpoklada dostupnost narocného a
pomérné ekonomicky néakladného
sekvenacniho zafizeni (9,5,6).

Pro vlastni provedeni diagnostiky
mohou jako zdroje nukleové kyseliny
poslouZzit leukocyty, lymfocyty, amniocyty,
choriové klky, fixované tkané v parafinu
(pFipadné jiz zemrelych osob) Ci stéry
bukalni sliznice. Rutinni diagnostika byva
provedena do 2-3 tydn po odbéru
kompletniho rodokmenu. Prenatalni
vySetfeni je moZné realizovat do 7-10 dnli
od data odbéru.

Neurofibramatéza von Recklinghausen,
typla?2

Neurofibromatézy jsou klinicky i
geneticky odlisné, autosomélné
dominantné dédi¢né choroby,
predisponujici postizeného jedince k
expresi malignich nadord nervové
ho systému. Je znama celd Fada
nejrlizngjsich forem neurofibromatdzy, ale
typ 1 a 2 jsou nejcastéjSimi a také
nejzavaznéjsimi zndmymi formami (7).

Neurofibromatosis, typ 1 (NF-1)

NF-1 je autosomalné dominantné
dédicna choroba s frekvenci vyskytu 1 :
3000 zivé narozenych a jeji klinicky obraz
je velmi variabilni s klasickymi
Lischovymi uzliky u vice nez 90 %
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pacientli. Dalsimi klinickymi znaky jsou
tzv. skvrny bilé kavy (café-au-lait), jejichz
pocet a velikost zavisi na stafi postizeného
jedince, a také mnohocetné neurofibromy
(vice neZ 90 % pacientd). Popisovany jsou
typické abnormality skeletu (skoliéza u 30
% osob s NF-1 a pseudoartrdza tibie u 3 %
pacientll). Vyvoj malignich tumorl je
pozorovan u 3-5 % jedinct NF-1 (3).

NF-1 gen je lokalizovan na dlouhém
raménku chromozomu 17 a je rozloZen na
350 kilobazi na dlouhém Gseku genomické
DNA. Kdduje nejméng 56 exon a také zde
je pozorovan alternativni sestfih v riznych
lidskych tkénich tak, Ze vysledn& molekula
mRNA m{ze mit velikost od 11 do 13 kb.
Genovym produktem tohoto genu je
protein zvany neurofibromin o dé
Ice 2485 aminokyselin. Mezi 840. - 1200.
aminokyselinou se nachazi proteinova
doména, korespondujici s proteinem
aktivujicim GTPazu a jeji homologie s
genovym produktem kvasinek
Saccharonyces cerevisiae a IRA-1
(inhibitor of ras mutants) vede k domnénce,
Ze mutace v NF-1 genu preruSuji signalni
cestu k ras onkogendim (10).

Diagnostika NF-1 molekularng -
genetickymi technikami.

Moznosti diagnostiky jsou cetné,
pocinaje vazebnou analyzou v rodinach (4),
kde neni znam konkrétni typ mutace, pres
klasickou diagnostiku wvyuzivajici
polymerdzové ftetézové reakce az k
nejnovéjsim molekulédrné genetickym
testlim, jakymi jsou PT (protein truncation)
test i sekvenacni analyza.

Dva posledné jmenované testy jsou v
zahranici pouzivany stale Castéji pro svou
presnost a Uplnost informace o jednom z
nejvétSich lidskych genl, jaky
m NF-1 gen je. Pravé PT-test, vyuzivajici

reverzni transkripce ze sestfihané mRNA
do sekvence nukleotidld tzv. cDNA
(complementary DNA) je, zda se, pro tento
typ diagnostiky velmi vhodny a poskytuje
kompletni informaci o celém genu.

Neurofibromatéza, typ 2 (NF-2)

Tento typ neurofibromatézy je méné
frekventovan neZz typ NF-1 a je
charakterizovan postizenim 8. hlavového
nervu, nervus statoacusticus, z néhoz
vétSinou vyrlstaji bilateralné akustické
neurinomy.

NF-2 gen je lokalizovan na
chromozému 22 (ql1,2) a kéduje 4,5 kb
dlouhy transkript, zvany schwanomin (1).

Diagnostika NF-2 molekulérné-gene-
tickymi technikami.

Moznosti diagnostiky jsou pfedevsim
v klonovani a ndsledné sekvenacni analyze
exponované oblasti chromozému 22, kde
kromé genu-kandidata, kterym se zda byt
pravé schwanomin, se nachazeji dalSi
transkripty jako napf. EWS (Ewing
sarcoma) gen, NEFM (neurofilament
heavy chain) gen a také 4,5 kb dlouhy
mRNA transkript nezndme exprese.
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PALEOPATOLOGIE - HISTORIE A SOUCASNOST
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Summary:

History and present of this newly
defined discipline is outlined. The work of
several authors has been mentioned. New
methods were applied. The autopsies of
Egyptian mummies are very important for
medical purposes. Cockburn created the
Paleopathological Club /Association/ in
1973. Specialized journals are published
since 1974.

In Czech Republic, this discipline is
recognised by anthropologists and medical
doctors from 1988.

Key words: paleopathology, mummies,
DNA analysis, osteology

Uvod do problematiky

V srpnu 1998 se konala 12. konference
¢lend Paleopatologické asociace v Praze a
Plzni - atovramci oslav zaloZeni Karlovy
univerzity v Praze.

Velky rozvoj paleopatologie v
poslednich 25 letech je vysledkem
pohotové aplikace modernich vyzkumnych
metod mediciny a pfirodnich véd i
organizatorského Usili asociace zabyvajici
se chorobami davnych lidskych a zvifecich
populaci.

V pocatcich této discipliny u nas patfi
zésluha J.N. Cermékovi v roce 1851, kdy
zkoumal dvé egyptské mumie veetné

jejich histologie - popsal a nakreslil
arteriosklerotické zmény aorty padesatileté
az sedmdesétileté zeny (5).

Zakladnim pramenem z{stava studium
chorobnych zmén u davnych lidi a zvifat z
vykopanych kosternich pozlstatkl, tedy
zpravidla kosti a zubl. Ve zvlastnich
podminkach se mohou zachovat i cela téla
davnych lidi, napf. v dlsledku pfirozené
nebo umélé mumifikace jako vysledek
zmrazeni ve vétném ledu nebo vlivem
ponofeni do bahnitych vod (6).
Paleopatologie vyuziva téz kreseb, maleb,
soSek apod. - tzv. ikonografie.

Paleopatologie se stala samostatnym
védnim oborem od 70. let a predstavuje
interdisciplinarni prlsec¢ik archeologie,
fyzické antropologie a lékafskych véd.
Tyto obory prispivaji k odborné exhumaci
koster a mumii lidi davnych populaci a k
jejich studiu modernimi pfirodovédnymi a
Iékarskymi metodami.

Metodologickeé postupy

Jde predevSim o zevni ohledani,
rozbalovani a pitvu mumii. U vzacnych
musejnich exponat(i se postupuje Setrnéji,
napr. endoskopicky aodebirajise jen malé
vzorky tkani k studiu. PouZiva se
rentgenologickych i CT metod. Jde
zejména o urCeni pohlavi a stafi
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zachovalych  zbytk( zemfelych osob i
urceni jejich patologickych zmén. Tyto
postupy mohou byt analogické s témi,
které jsou pouzivany v kriminalistice.

Objev rentgenovych paprsk umoznil
prvni snimky mumifi, u nichZ jsou popsany
i anomalie a patologické nalezy. U starych
Egyptand byl prokazan vyskyt bilharziozy,
arterioosklerozy, nestovic, tumord,
kostnich 1ézi a dalSich onemocnéni.
Neméné vyznamné jsou histologické
metody (5,6). Tkané je nutno rehydratovat.
Casto jsou studovany zmény stavby kostni
tkané. Prokazuje se pfedevsim osteolyza
nebo osteopor6za, charakterizovana
ubyvanim  kostni tramd€iny, ale i
zmnoZenim kostnich tramct (periost6za) a
dalsi patologické procesy, napf. naddorové
nebo hnisavé. Metodologicky se vyuZiva
rdznych typl elektronové mikroskopie
(fddkovaci, transmisni, analytické,
skenovaci).

Molekularni biologie a genetika jsou
nejpfesngjsi v rozpoznavani rdznych
parazitl. Lidé davnych dob stejné jako
dnedni lidé trpéli Cetnymi parazitarnimi
chorobami. Prilkaz parazitl je totiz silné
limitovan u vysudenych mumii klasickymi
imunohistologickymi metodami (2).
Wuziva se  monoklonalni protilatkovy
test (4).

Studium chorob, vcetné infekcnich,
ma v paleopatologii vyznam pfedevsim z
populacniho hlediska . Riznymi autory
(napf. Ruffer, cit. podle 5) byla prok&zana u
starych Egyptan( bilharzidza, neStovice a
jiné choroby. DUlezité je predevsim
studium populagnich celkd z urgitych
lokalit s pFesnéjsim datovanim.

Vyuziti molekularni biologické
diagnostiky prispiva k poznani organismd
pomoci specifickych sekvenci DNA
(vyuziti je analogické jako v

kriminalistice). Mal4 mnoZstvi se mohou
pro diagnostické ucely zmnoZit technikou
polymerazové fetézové reakce. DNA lze
izolovat z koster i mumii. Podrobnd
charakteristika téchto metodik by si
vyzadalasamostatnésdéleni. K a z d y
organismus jako jedinec i species ma
specifické sekvence DNA, které mohou
slouzit k jeho identifikaci. Pomoci
fragmentd DNA miZeme tak urgit u
davnych lidii mykobakterie tuberkulézy
(stejné jako u soucasnik(i), méng spolehlivé
tyfus, mor i dali mykotickd, parazitarni a
virovad onemocnéni.

V Egypté je sledovan vyskyt
parazitarniho onemocnéni schisostomiazy
po vice neZz 5000 let - je srovnavana
soucasna situace s minulosti. Promofeni
davnych populaci - epidemie, ma vyznam i
pro soucasnost, v kontextu s dalSimi
vySetfenimi.

Cilem diagnostiky neni jen samotna
choroba, ale ijejiinterpretace. Vznikly tak
napf. vyznamné mezinarodni tymy pro
studium lepry a tuberkul6zy.

Studium kosterniho materialu (kosti
a zubd) je dopliiovano RTG vysetienim
vCetné studia patologie chrupu u starych
Egyptanl. Byly zkoumany Kkostry
mladopaleolitického ¢lovéka z PFedmosti
na Moravé, pozUstatky Geskych kralll a
jinych osobnosti, ale i trepanace a umélé
deformace lebek. DllleZita je také patologie
fosilnich Zivocichli, nebot' velkou Cast
nemoci zdédil ¢lovék od téchto fosilnich
predkd. Existuje fada analogickych chorob
i u soucasnych obratlovcl a ¢lovéka (3).

Studium mumii je vdécné predevsim z
hlediska molekularni biologie. Vysledky
komplexnich vyzkum{ zahrnujicich i
molekularni diagnostiku, jsou referovany v
Paleopathology Newsletter a dalSich
periodicich (5).
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V souvislosti s paleopatologii je tfeba
pfipomenout organizaci "Paleopatologicka
asociace",dfive nazyvan Paleopatologicky
klub, coz je viceméné neformalni sdruzeni
nékolika set az tisic osob s tiskovym
organem vySe zminénym (5). Asociace mai
svou francouzskou a britskou sekci.

Evropsti paleopatologové se setkavaji
kazdé dva roky v navaznosti na kongresy
Evropské antropologické asociace od r.
1976 (Londyn),v r. 1978 (Toronto), Caen
(1980), Middelburg (1982), atd. V srpnu 98
zasedal v Praze a Plzni. Setkani se
zUCastnila stovka badatel( z 19 evropskych
zemi a 4 zamorskych statd. Sdéleni byla
zaméfena na problematiku infekci,
vrozenych vad, metabolickych poruch,
zanétd, traumat a nador(. Zasedani bylo
doplnéné vystavkou paleopatologickych
exponatl z Cech, Moravy, Rakouska, Italie
aKatalanie.

Prehled nékterych pracovist a
osobnosti zabyvajicich se paleopatologii.
(autor pracovisté tématika charakteristiky)

V. Cerny, Praha, CR, Bordeaux, Francie,
osteologickéa problematika

W. Heinrich, Wien, Krems, Rakousko,
osteologické studie z kosternich poz(istatkd
stfedovékého Eggenburgu a
jinych mist v Rakousku, studium mumie
Oetztalu

L. Horackova, CR, paleopatologie novych
moravskych nalez

V. Kuzelka, Praha, CR, kostni patologie

A. Némeckova, CR, paleohistologie

S. Pé&abo, Lipsko, SRN, molekularni
genetické studie mumii jako prvni na svété

J. Ramba, Praha, CR, problematika
asymetrii obliceje v souvislosti s
temporomandi-buldrnim kloubem,
traumatologie, vrozené vady v materialu
prehistorickém i stfedovékém

M.Schulz, Goettingen, paleopatologicka
histologicka diagnostika SRN

M. Stloukal, Praha, CR, paleodemografie,
kloubni a artrotickd onemocnéni asného
stfedovéku, zdravotni stav chrupu
staroslovanskych populaci z Moravy,
posttraumatické zmény, amputace,
kongenitalnianomalie

E. Strouhal, Praha, CR prehistorie zubniho
kazu, nddorovd  problematika Kkoster,
studium egyptskych mumii

M. Thurzo, Bratislava, SR, ankyléza za-
pésti v Casném stredovéku

E. VI&ek, Praha, CR, studium vyznamnych
osobnosti v historii napf. Pfemyslovci,
Habsburkové

L. Whnének, Praha, CR, spondylologie,
patologie kranidlniho a postkraniél-niho
skeletu arteriosklerosa u egyptskych mumii

HLAVNI OKRUHY CHOROB
STUDOVANE PALEOPATOLOGY
(diagnosticky okruh, autor, rok, predmét)

Arterioskleréza

J.N. Cermék,1852, egyptska mumie
M. A. Ruffer 1921, egyptské mumie
L.Whnének, 1975, egyptské mumie
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E. Strouhal, 1975, egyptské mumie

Biparietalni atrofie

G.E. Smith, 1912, egyptské mumie
Abnormalni pocet sezamskych kdstek
ruky

F. J. Clendinnen,1913, egyptska mumie

Infek&ni onemocnéni

- parazitalni bilhariéza,

Ruffer,1921, egyptské mumie

- parazitalni malarie, R.A. Miller, 1993 -

1994

- variola, R.A.Miller, 1993 - 1994
E.Strouhal, 1997, egyptské mumie

- syfilis, E.Strouhal,1994, egyptské

mumie

L.C.Lortet, 1907, egyptské mumie

- tuberkuléza, E. Strouhal, 1976-90

egyptské mumie

M.Spigelman, 1993, pravéké skelety

K.Manchester, 1983, kosterni material

- lepra, K.Manchester, 1983

M. A.

Mendelovsky podminéna onemocnéni
- osteogenesis imperfecta spojenda s
dentinogenesis imperfecta, P. H. K. Gray,
1970, egyptské mumie

- achondroplazie W.Heinrich, 1992
Eggenburg, Dolni Rakousko, skeletalni
material

Dentéalni onemocnéni

J. Pavlikova, 1959

E. Strouhal, 1961, skelety starSi doby
bronzové

M.Stloukal, 1965, skelety Velkomoravské
fiSe, Mikulcice

Nadorova onemocnéni
E. Strouhal, 1976-podnes, pfedevsim
skelety a mumie Starého Egypta

W. Heinrich, 1992, Eggenburg, Dolni
Rakousko

Rastové poruchy
E.VICek, 1971, prehistorické a historické
skelety

Kongenitalni anomalie patefe

L. Vyhnanek, 1977, spondylolyza,
anomalie atlasu, meningoencefalokéla,
rlizné archeologické nalezy

Shrnutiazavér

Paleopatologie je v soucasné dobé jiz
se presouva od individuélnich vyzkumd k
popula¢nim studiim. Problematikou studia
vyznacnych osobnosti se u nads zabyva
pfedevSim VI¢ek (7) - s pfinosem
pfedevSim k upfesnéni nékterych
historickych fakt. Z hlediska poznéni
dynamiky vlastnosti jednotlivych chorobv
pribéhu vékl v zavislosti na zplsobu
Zivota, a to nejen u infek&nich chorob, ma
vyznam populacni paleopatologie.
Zjistuje, které nemoci provazeji ¢lovéka
od jeho Zivogisnych predkd a které ziskaval
s rozvojem civilizace (zmény Zivota v
souvislosti s ekonomickym a kulturnim
vyvojem lidstva). V této souvislosti je
tfeba pFipomenout studii Cohena a
Armelagose (1), kde je prokadzéno s
prechodem lidskych populaci z lovecko-
shéragského zplisobu Zivota na zemédeélsky
zhorseni zdravotniho stavu se vzrlistem
poCtu infek€énich nemoci, chronické
malnutrice a epizodického stresu i zkraceni
primérného véku populaci, ale méné
traumatism( a degenerativnich chorob.
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Paleopathology at the Origins of
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SOUBORNY REFERAT *

REVIEW

STRUKTURAAVYMEZENI BIOINZENYRSKYCH OBORU

P. JANICEK

Ustav mechaniky téles, strojni fakulta VUT v Brné

1. Obecné o védnich oborech

Rozvoj védy je procesem vzniku,
¢lenéni a seskupovani védnich oborl na
rGznych stupnich spoletenského vyvoje.
Na samém pocatku vznikly tyto Ctyfi
zakladni védni discipliny. Fyzika (cca 5.
stol. pf.n.L.), jako plvodni nauka o celé
pfirodé&, filozofie (cca 6. aZz 3. st. pt.n.l.),
jako nejobecnéjsi nauka o vyvoji pfirody,
spolecnosti, Clovéka a jeho mysleni,
lékarstvi (prvotné pospolna spolecnost),
jako nauka o télesném a duSevnim zdravi €i
nemocech ¢lovéka a matematika (Egypt,
Mezopotanie, Recko, Cina, Indie), jako
véda o prostorovych a kvantitativnich
vztazich objektl realného svéta.

V dalsi fazi dochazi k €lenéni téchto
disciplin, zejména fyziky, z niz se vy€lenuji
samostatné védni obory jako chemie,
geologie, biologie a astrologie. Clenéni
fyziky vSak pokraCuje a vznikaji
samostatné védni obory v podobé
mechaniky, akustiky, optiky, nauky o
elektFiné a magnetizmu, kvantové
nuklearnifyziky, atd. Tim ale "atomizace"
v oblasti "fyzikalnich véd" nekonci. Z
mechaniky se vycClefuje termodynamika,
hydrodynamika, aerodynamika a
mechanika téles. Ta posledni se dale Stépi
na statiku, kinematiku, dynamiku, pruznost
a pevnost. V clenéni by bylo mozno
pokracovat.

Daleko drive, nez se formulovaly

zminéné védni discipliny, zaCal vyvoj
techniky. Do ni se dnes zahrnuje v3e, co se
tyka navrhu, vyroby, vyuZivani
a likvidace technickych objektl. Jsou to
objekty, které Clovéku usnadfiuji jeho
¢innosti, nebo ho od nich osvobozuji,
rozSifuji jeho pfirozené schopnosti a
uspokojuji jeho osobni a spolecenské
zajmy. VSechny tyto Cinnosti patfi do tzv.
technické praxe. S rozvojem védy se z
techniky vyclefuje tzv. technicka véda,
kterd m& charakter systematického,
organizovaného a objektivizovaného
poznavani, které souvisi s "technickym
Zivotem" technickych objektld. Vznik
technické védy vedl k seskupeni urgitych
védnich obord do tzv. technickych véd,
tvorenych teoretickymi disciplinami vSech
typl inZenyrstvi (statika, kinematika,
dynamika, pruznost, lomova mechanika,
mezni stavy, hydraulika, termodynamika,
aerodynamika, tribologie, robotika,
informatika, teorie konstruovani, slabo a
silnoprouda elektrotechnika, elektronika,
atd.). Zcela obdobné se vymezuji i skupiny
véd prirodnich, exaktnich, ekonomickych,
filozofickych, l1ékarskych, atd.

Specifickym obdobim ve vyvoji védy
jsou padesata a pozdgjsi Iéta tohoto stoleti,
kdy v dlsledku prudkého rozvoje védy a
techniky, iniciovaném a umocnéném
nastupem a rozsifovanim pocitatd dochazi
k témto skute¢nostem [1]:
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- fada védnich disciplin pfechazi z Urovné
popisné na UGrovefn exaktni, napf.
ekonomika, ekologie,

- u exaktnich véd vznikaji nové discipliny,
jako je matematika €innosti,

- vedle klasickych inzenyrstvi (strojniho,
elektrotechnického, chemického,
stavebniho a zemédé&lsko-lesnického)
vznikaji nové typy inZenyrstvi jako
systémové, softwarové, jaderné, kosmicke,
materialové, socialni, psychologické,
organizacni a pod.

- vznikaji nové védni obory v podobé
teoretické kybernetiky, teorie systémd,
teorie automatll, genetiky, informatiky,
atd.,rodi se nové interdisciplinarni védni
obory, a to kombinaci nejriiznéjsich
existujicich védnich obord.

Velké mnoZstvi obor(i vzniklo a stale
vznikd kombinaci véd biologickych,
technickych a l1ékafskych. Tyto nové obory,
které budeme oznaovat jako "BIO-ING"
obory, lze €lenit do téchto tfi zakladnich
skupin.

I. Do prvni se zafazuji ty obory, u nichz se
aplikuji poznatky z biologickych véd v
technice. Patfi sem zejména bionika,
biorobotika, biokybernetika,
biotechnologie, biochemické inZenyrstvi,
atd.

1. Druhou skupinu tvori obory, u nichz se
poznatky z technickych véd aplikuji ve
védach biologickych a v mediciné. Je to
podetna skupina obord, tvorena zejména
bioinZenyrstvim, dale inZenyrstvim
medicinskym, Klinickym, rehabilitacnim,
biomaterialovym, biomechanikou a
biomechatronikou.

I11. TFeti, méné poCetna skupina, je tvorena
biologickymi obory, na nichZ se aplikuje
"inZzenyrstvi" v tom nejobecnéjSim
vyznamu. Latinské slovo "ingenium" totiz
znamena vynalézani, nadani, tvaréi

¢innost. Do této skupiny patfi genetické
inZenyrstvi, dnes Clenéné na inzenyrstvi
genové abunécné.

2. Prvni skupina BIO-ING obord

BIONIKA - slovo bionika vzniklo
spojenim slov biologie a technika na
kongresu v Daytonu (USA) v roce 1960 a
mélo pFedstavovat pradadvnou snahu lidstva
hledat pfi ndvrhu technicky
ch objektil vzory v pfirodé. Proto je za
praotce bioniky povazovan Leonardo da
Vinci, ktery se v 15. stoleti, na zakladé
studia letu ptakd, zabyval navrhy létajicich
stroji s mavajicimi kridly.

V soucasném pojeti je bionika oborem,
ktery se zabyva vyuZivanim poznatkl o
struktufe, vlastnostech, procesech a
projevech bioobjektl v Teseni rliznych
technickych problém0. Jedna se napf. o
studium a vyuZiti orientace, navigace,
zplisobu pohybu a ¢innosti nervovych
soustav zvifat, ptak( a hmyzu, s cilem
vyuZzit tyto poznatky v elektrotechnice, ve
sdélovaci a regulacni technice a v robotice.
Taktéz se studuji zakonitosti vyvoje
bioobjektd a zakonitosti procesi

probihajicich v lidském mozku pfi
zpracovavani informaci a mysleni, s cilem
vyuzit je pfi rozvoji metod umélé
inteligence (neuronovychsiti, znalostnich
aexpertnich systémda).

BIOROBOTIKA - tento obor lze
povazovat za jednu z aplikacnich disciplin
bioniky, protoZe se zabyva teoretickymi
aspekty vyuzivani poznatkd
o vlastnostech, procesech a projevech
lidského téla z hlediska jeho pohybu
(kinematika a dynamika) v ROBOTICE. Je
to technicky obor, ktery se zabyva navrhy,
vyrobou a vyuzivanim robotl, zejména v
technické praxi. Pod roboty pak chapeme
elektronicko-mechanické soustavy, které
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svymi vlastnostmi a schopnostmi
napodobuji Clovéka. Podle toho, co z
¢lovéka napodobovaly, ¢leni se robotika na
tyto historickeé etapy.
I. etapa - napodobuji se pohybové
schopnosti ¢lovéka patfi sem tzv.
manipulatory (manipuluji s rlznymi
materidlnimi objekty), dale pojizdné a
kracejici roboty.
Il. etapa - napodobuji se zpétnovazebné
reakce lidského organizmu na vnégjsi
podnéty. Zastupci této etapy jsou tzv.
adaptabilni, které rozpoznavaji své okoli
(scény) a roboty, které reaguji na zmény
vlastnosti své struktury.
I1l. etapa - napodobuji se procesy
probihajici v lidském mozku. V této etapé
vznikaji tzv. kognitivni roboty, u nichz je
zadano jak se maji chovat (cilové chovani),
pricemz zplsob, jak pozadované chovani
dosahnout, si v danych podminkéch uréuje
robot sdm. WWuZivaji se pfitom metody
umélé inteligence, viz dale.
IV. etapa - patfi sem tzv. konativni roboty, u
nichz je zadano cilové chovani, k némuz se
tyto propracovavaji procesem samouceni.
BIOKYBERNETIKA. Nejprve k
pojmu kybernetika. Je to védni obor
zabyvajici se strukturnimi a procesnimi
zakonitostmi Fizeni, sdélovani a kontroly
samoregulujicich se soustav. Za takovou
soustavu je mozno povazovat kazdy
strukturovany objekt, ktery:
- Fidi sdm sebe v ménicich se podminkach,
- udrZuje stupefi své strukturovanosti a
usporadanosti,
- pFipadné dokaZe zajist'ovat sviij vyvoj.
Specifickymi pfipady samoregulujicich
se soustav jsou Zivé organizmy a technické
soustavy vytvorené cClovékem. Zakladni
prace z oblasti kybernetiky pochazi
od N. Wienera:"Cybernetics or Control
and Communication in the Animal and the

Machine", z roku 1948. Teorie kybernetiky
vytvoril Wiener na zakladé poznatkd o
vlastnostech a chovani Zivych organizm( v
podminkach ménicich se plsobenim okoli
na organizmy. Kybernetika tedy vznikla
vyuzitim a zevseobecnénim poznatkd o
Zivych organizmech, vyuzivanych pak v
jinych oborech (technika, kde je napf.
teoretickym zékladem automatizace), tak i
v samotnych biooborech, v nichz se vytvari
specifickd odvétvi, napf.v podobé
biokybernetiky €i neurokybernetiky.

Biokybernetika je tedy oborem, ktery
se zabyva studiem Zivych organizml z
hlediska teorie jejich Fizeni, teorie pFenosu,
teorie zpracovani informaci vychazejicich
z organizm(, tzv. biosignall. Jsou to
zejména signaly elektrokardiografické
(EKG), magnetokardiografické (MKG),
elektroencefalografické (EEG),
elektromyografické (EMG), dale signaly
ze zafizeni pocitaové tomografie na
rlznych fyzikalnich bazich (absorpce rtg
paprskl, emise radioaktivniho zéfeni,
magnetické jadrové rezonance) a signaly
ze zafizeni pro ultrazvukové vySetfovaci
metody. Cile, pro které se zpracovavaji
biosignaly mohou byt riizné, od stanoveni
diagn6zy az po jejich pfimé wvyuziti v
programovych systémech numerickych
metod mechaniky kontinua.

UMELA INTELIGENCE - v
modifikované interpretaci Minského [1],je
védnim oborem, ktery se zabyva
vytvafenim technickych soustav, které
budou pfi pInéni svych funkci postupovat
tak, Ze kdyby tyto funkce zabezpeCoval
Clovék, povazovali bychom to za projev
jeho inteligence. Obecnéji Ize konstatovat,
Ze je to védni obor, ktery vyuziva poznatkd
o vyvoji clovéka a o procesech
probihajicich v jeho mozku k tomu, aby
navrhoval takové technické soustavy, které
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by se svymi vlastnostmi a projevy
pfiblizovaly €lovéku a navrhoval takové
vypoCtové metody pro Fedeni problémi
technické védy a praxe, u nichz proces
feseni problém0 by byl obdobny, je tomu v
lidském mozku. K takovym metodam patfi
expertni systémy, genetické algoritmy,
umélé neuronové sité a kombinace téchto
metod.

BIOTECHNOLOGIE je obor, ktery
se zabyva teoretickymi a realizacnimi
aspekty technologickych procesd, které v
technické, potravinadfské ¢i
farmaceologické praxi vyuzivaji pfirozené
biologické (metabolické) procesy
probihajici v bufikach. V tomto pojeti saha
historie biotechnologie jiZ do obdobi kolem
roku 6.000 pt.n.l., kdy kvasnych schopnosti
kvasinek vyuZivali Sumerové a
Babylonané k vyrobé piva. Za
biotechnologické procesy Ize povaZovat i
kynuti chleba, kvaSeni mléka, vyrobu
alkoholu, octa, syrl, jogurtd apod.
Produkty biotechnologii jsou  r(izné
enzymy, polysacharidy, aminokyseliny,
antibiotika, steroidy, hormony, alkaloidy,
vitaminy, atd. V dneSni dobé jsou
biotechnologie Uzce propojeny s
genetickym inZenyrstvim.

MOLEKULOVA ELEKTRONIKA
se zabyva teoretickymi a aplika¢nimi
aspekty vyuZiti biomolekul prvki struktur
elektronickych soustav. Dlvodem k vyuZiti
biomolekul e snaha o dalsi miniaturizaci v
mikroelektronice pod hranici 1
mikrometru. Cilem pak je navrhovat
elektronické soustavy (pocCitate, meéfici
pFistroje), jejichz prvky by mély rozméry
velikosti jednotek a desitek nanometrd. V
téchto zafizenich by se na molekulové bazi
prenasely, spinaly a ukladaly informace
[2].

Prenos informaci by se realizoval

molekulovymi nosici signald.
Nejjemnéjsim elektrickym vodivym
"dratem" je Fetézec atomd, reprezentovany
napf. uhlikovymi atomy molekul
polymer(l. VyuZivat Ize napf. polyacetylén
(CH)X, polydiacetylén a polysulfidnitrid
(SN)X, které jsou se svymi konjugovanymi
dvojitymi vazbami polovodivé, resp.
supravodivé. Takové konjugované
soustavy pak vytvori skupiny organickych
vodicl a polovodicl.

Fyzikalni principy molekulovych
spinacd na zapnuti a vypnuti toku informaci
mohou byt rlzné - optické, elektrické,
magnetické nebo tepelné reversibilné
ovlivnitelnéprvky. Jspinaci prvek mize byt
vyuZzit napf. hemoglobin, jehoz molekula
se vyskytuje ve dvou stavech - bud' se véze
s atomy kysliku nebo je bez nich, coz se
podoba praci pocitace v binarnim jazyku.

Ukladéani informaci v molekulovych
soustavach se muzZe realizovat zménou
elektronickych a geometrickych struktur
molekul pfi reversibilnich termickych
reakcich.

3. Druh& skupina BIO-ING obor(

BIOINZENYRTVI - v hierarchii
druhé skupiny BIO-ING oborl je
nejobecnéji pojatym oborem. Lze pod nim
vyuzivani v3eho z technickych véd a z
technické praxe pfi feSeni probléml v
biooborech, tedy v oblasti fléry, fauny a
Clovéka.

V tomto pojeti by pak bylo mozZno
hovofit o oborech typu: biochemické
inZzenyrstvi, bioelektroinZzenyrstvi,
biostrojni €i biostavebni inzenyrstvi. Z
téchto pojmi se vZilo pouze
BIOCHEMICKE INZENYSTVI.
BéZnymi se ale staly pojmy vzniklé
spojenim zkratky "BIO" s nazvy
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jednotlivych inZenyrskych disciplin, j je
mechanika (BIOMECHANIKA),
mechatronika (BIOMECHATRONIKA) a
materialové inzenyrstvi
(BIOMATERIALOVE INZENYRSTVI).
Neni-li néjak vyslovné uvedeno, pak pod
"bio" se chape bud' biologie Clovéka nebo
medicina.

MEDICINSKE INZENYRSTVI je
teoreticko-aplikacni védni obor, ktery
vyuziva inZenyrskych znalosti, pfistupd,
metod, teorii a technologii pfi FeSeni
problémi mediciny. V sougasnosti se vSak
Castéji pouziva pojem BIOMEDICINSKE
INZENYRSTVI, prevzaty z anglosaské
odborné terminologie. Pod timto pojmem
je pak mozno chapat cokoliv, co z oboru
inZenyrstvi slouzi j émukoliv biooboru, od
biofyziky, biochemie, pfes medicinu az
ke genetice. Byva sem Casto fazeno i to, co
by mélo byt napIni "medicinského
elektroinZenyrstvi", tedy inZenyrské
aspekty snimani, zpracovani a
telemetrického pfenosu biologickych
signalll z rlznych organl lidského téla.
Timto pojmem byva zastfeSena i
biomechanika. Jeho pouzivani je velmi
maodni, protoZe zni dostateCné védecky, ale
na druhé strané vyznamné pfispivad k
vagnosti terminologie.

KLINICKE INZENYRSTVI je
oborem, v némz se vyuziva vse z techniky v
oblasti technického zabezpeceni klinické
praxe. Konkrétnimi aplikacnimi sférami
jsou:

a) Navrhy struktur technického a
pfistrojového vybaveni klinik, nemocnic
a jinych zdravotnickych a zdravotnicko-
vzdélavacich center, spocivajici:

ve vybéru diagnostickych pfistroj,
terapeutickych a rehabilitacnich zafizenti,
vypocetni techniky, databdzovych soustav
apod.,

ve vybéru zplsobd pfenosu dat, ve
vytvarfeni pocitaCovych siti, v zajistovani
kompatibility propojeni siti apod.

b) zajistovani servisu pFistrojovych a
komunikacnich zafizeni, vypracovavani
metodik odstrafiovani poruch v zafizenich
a sitich, zalohovani energetickych zafizeni
(teplo, voda, vzduch, kyslik, elektfina) v
nemocnicich a zdravotnickych zafizenich
apod.

c) zajiStovani marketingu lékarské a
zdravotnické techniky

d) ekologické a ergonomickeé problémy
ve zdravotnickych zafizenich.

REHABILITACNI INZENYRSTVI
je oborem zabyvajicim se navrhy, vyrobou
a testovanim vlastnosti a chovani
rehabilitaCnich a protetickych zafizeni a
pomCicek, dale pak jejich praktickymi
aplikacemi. Pro rehabilitani inzenyrstvi je
charakteristicky prinik znalosti z oblasti
mediciny, biomechaniky,
biomechatroniky a  medicinského
inZenyrstvi. Rehabilitacni inZenyrstvi lze
podle aplikacni sféry Clenit na klinické a
sportovni.

BIOMECHANIKA byva oznacovana
j  "mechanika pro biologii a medicinu",
kter4 uplatiiuje zakonitosti mechaniky na
v8echny procesy probihajici v Zivych
objektech a na odezvy téchto soustav na
mechanické vlivy jejich prostfedi
(modifikovanodle [2]).
Biomechaniku Ize oviem vymezit i
takto:

Biomechanika je teoreticko-aplikacni
védni obor, ktery pfispiva k feSeni téch
biologickych a medicinskych problém,
jejichz soucasti jsou i subproblémy
mechanického charakteru. Tyto
subproblémy lze pak oznaCovat j
"problémy biomechanické”, k jejichz
feSeni se vyuZivaji poznatky, pristupy,
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metody a teorie inZenyrské mechaniky.

Biomechanicky problém byva feSen na
tzv. biomechanickém objektu, kterym
mize byt prvek flory (biomechanika
flory),Ci prvek fauny (biomechanika
fauny). U biomechaniky ¢lovéka mlize mit
biomechanicky objekt charakter objektu
technického, a to v rlzné interakci s
lidskym organizmem (implantat, fixator),
nebo je to sam lidsky organizmus j celek, €i
jeho neoddélena (in vivo) resp. oddélend
¢ast (invitro).

Biomechanické problémy lze clenit
podle rliznych kritérii. Podle toho, které
odvétvi mechaniky se podili na FeSeni
biomechanického problému existuje
biohydrodynamika (proudéni kapalin),
bioaerodynamika (proudéni plyn0),
biotermodynamika (problémy vedeni,
sdileni a konvence tepla) a dale
biomechanika zabyvajici se deformacemi,
pohybem a porusovanim bioobjektl. Tuto
Cast biomechaniky lze €lenit na:

a) biostatiku, kterd vySetfuje podminky
silové rovnovahy a ekvivalence na
bioobjektech,

b) biokinematiku, vySetfujici posuvy,
rychlosti a zrychleni vybranych bodd
bioobjektd,

¢) biodynamiku, zabyvajici se pohybem
bioobjektd v zavislosti na silovémpdsobeni
d) bioelasticitu, jejiz ndplnije urcovani a
analyza deformaci bioobjektl, dale vznik
odpovidajicich napéti a poruSovani
soudrZnosti bioobjektl,a to pro jejich rlizna
chovani (elasticka, elastoplasticka,
vizkoelasticka, pfi malych ¢i velkych
deformacich) a pfi jejich rlznych
strukturach (izotropnich, ortotropnich ¢i
anizotropnich).

Podle toho, jaky typ biomechanického
problému se Tesi, 1ze biomechaniku (BM)
Clenitna[3]:

a) biomechaniku poznévaci (ziskavani
védeckych poznatkl o vlastnostech a
chovani biomechanickych objektd na
Grovnich wultra, mikro, mezo a
makrostruktury),
b) biomechaniku klinickou (bez-
implantacni a implantacni), FeSici
problémy klinické praxe vCetné problémd
ortopedickych,
¢) biomechaniku konstruktivni (navrhy
technickych objektd, které slouzi klinické
praxi a u nichZ je nutné fesSit problémy
inzenyrské mechaniky),
d) biomechaniku interaktivnf,
zabyvajici se problematikou interakci
nebiologickych objektl s lidskym
organizmem a interakci okoli €lovéka s
jeho organizmem,
e) biomechaniku sportovni, vyuzivajici
poznatky mechaniky pfi feseni problému
souvisejicich se sportovni €innosti lovéka
(zvySovani vykonl, vliv sportovani na
lidsky organizmus, optimalizace
rehabilitaénich procesl, navrhy
technickych objektd pro tréninkové a
rehabilitaCni procesy),
f) biomechaniku kriminalistickou
(forenzni), j soubor kriminalistickych
pristupll a metod vyuZivajicich poznatkd
mechaniky k ziskavani informaci o
pfiGinach trestnich ¢&inG a objektech
podilejicich se najejich realizaci.
BIOMECHATRONIKA, je to
inZzenyrsk& mechatronika "ve sluzbach”
mediciny. Nejprve je nutné vymezit pojem
MECHATRONIKA. Je teoreticko-
aplikaénim oborem, ktery se zabyva
navrhy, vyvojem a zjistovanim vlastnosti i
chovani tzv. biomechatronickych vyrobkd.
Jsou to funkéni technické soustavy s
urCitym cilovym chovéanim, jejichz
strukturu tvofi mechanické a elektronické
prvky s takovymi vlastnostmi a
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vzajemnymi vazbami, Ze chovani soustavy
vykazuje urcity stupen inteligence (viz
Umaélé inteligence). K zakladnimu stupni
inteligence patfi programovatelnost a
samoregulovatelnost, k vy$Simu stupni pak
schopnost diagnostikovat vlastni chyby,
samoopravitelnost, schopnost ziskavat
zkuSenosti, vylepSovat vlastni chovani,
reorganizovat svoustrukturu s ohledem na
meénici se vlivy okolia pod.
Biomechatronicky wvyrobek je pak
mechatronicky vyrobek s cilovym
chovanim urcenym konkrétnim
pozadavkem mediciny, at' jiz klinické,
rehabilitacni Ci sportovni.
BIOMATERIALOVE INZE-
NYRSTVI, tento obor fesi problémy s
navrhy, vyrobou a testovanim biomateriald
z hlediska jejich mechanickych,
tribologickych (tfeni a opotfebeni),
biotoleran&nich a biokompatibilnich
vlastnosti a chovani v interakci s lidskym
télem. Jedna se o materialy aplikované v
Iékafskych pfFistrojich, v podpdrnych
zafizenich, o materidly implantatld a
fixator(l, chirurgickych a ortopedickych
nastrojla pomUcek. Z hlediska typu
materidlu jde o materidly kovové, plasty,
kompozita, lepidla pro chirurgickou praxi,
0 materidly pletené pro cévni nahrady, o
materialy s tvarovoupaméti apod.
BIOCHEMICKE INZENYRSTVije
obor, ktery vyuzivd poznatky, metody,
pristupy a teorie chemického inzenyrstvi v
oblasti biovéd. Zabyvad se napf.
problematikou sterilace Zivnych pld,
separaci mikrobionalnich bungk,
fermentacnimi procesy (katalyzovana
chemicka reakce, u niz jsou katalyzatory
enzymy, jejichZ nositelem je Ziva hmota),
studiem rychlosti produkce bunék, coZ je
tzv. fermentacni kinetika, pficemz
vysledky se vyuZivaji pfFi Ffizeni

primyslovych fermentaci, atd.

4. Treti skupina BIO-ING obord

GENETICKE INZENYRSTVI je
obor, ktery vznikl propojenim genetiky s
inzenyrstvim. | kdyZz poCéatky genetiky, j
védni discipliny o dédi¢nosti a
proménlivosti organizmd, Ize datovat jiz od
roku 1865, kdy G. Mendel formuloval v
Brné prvni pravidla o dédicnosti, na svdj
skute€ny rozvoj cekala genetika aZz
do 40. let. V roce 1944 O.A. Avery prokazal
vyznam kyseliny DNK j nosice genetické
informace, v roce 1953 F.H.C.Crick a
J.D.Watson zverejnili hypotézu, Ze DNK
ma tvar prostorové Sroubovice, coZ bylo v
roce 1958 experimentalné potvrzeno. V
roce 1970 pracovni skupina pod vedenim
nositele Nobelovy ceny H.G.Korany
pripravilaumeély gen.

Genetické inZenyrstvi cilevédomé
vytvaFi (inZenyrsky konstruuje) burky,
resp. organizmy, s takovymi kombinacemi
genll v genomech, resp. v genotypech, jé by
nemohly vzniknout pfirozeny
mi procesy, tj. genovymi rekombinacemi a
mutacemi. V souCasnosti se genetické
inZenyrstvi Cleni na inZenyrstvi genové a
bunécne. ) _ ) 3

GENOVE INZENYRSTVI - je
teoreticko-aplikaénim oborem, jehoz
zakladni metodou je rekombinace molekul
DNA d novych, pro pfenasené geny zcela
neprirozenych hostitel(i. Timto zplisobem
Ize manipulovat s jednotlivymi useky DNA
s genovou, resp. regulaéni funkci. Metody
genového inZenyrstvi se vyuzivaji zejména
- v lékafFstvi a zdravotnictvi v podobé
produkce rozmanitych ockovacich latek,
antibiotik, steroidi, hormond, vitamind,
toxind, dale se vyrabéji sondy DNA pro
genovou diagnostiku, atd.

- v zemeédeélsko-potravinafské praxi pfi
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produkci ockovacich latek, biostimulatord,
latek proti Skddclm, p¥i zvySovani
Gcinnosti  fotosyntézy, pfi vyuzivani
atmosferického dusiku apod. Pro zlepSeni
dédiéného zakladu soucasnych odrid
kulturnich rostlin se do rostlinnych genémil
implantuji takové geny, které vyvolaji
odolnost rostlin proti nékterym nemocem,
$kldclim a herbicidlm. Nap¥. do genomu
tabaku byl pfenesen gen bakterie Bacillus
thuringiensis, podminujici syntézu
bilkoviny, kterdje sice prudce jedovata pro
motyly a dvojkfidly hmyz, ale je zcela
neSkodna pro savce.
- v oblasti Zivotniho prostfedi, nap¥. pfi
likvidaci odpadkd, Gisténivod, atd.
BUNECNE INZENYRSTVI - jeho
zakladni metodou je umélé splyvani (fuze)
dvou bunék odliSnych vlastnosti, tedy
"konstrukce" bunék s novymi genovymi
kombinacemi. Pfirozenou cestou by toto
splynuti nikdy nenastalo. Napf. se vytvareji
tzv. monoklonélni protilatky (proti
jedinému antigenu), vzniklé fuzi B
lymfocytl s maligni bufikou myelomu.Tato
nadorova bunka ma stalou schopnost
bunécného déleni, coz zaruCuje neustalou

tvorbu monoklondlni protildtky v
organizmu.

TKANOVE INZENYRST Vise fadi k
nejnovéjsim BIO-ING obordim. Zabyva se
teoretickymi a technologickymi problémy
"vyroby" bunécnych tkani zejména v
podminkach in vitro, pro nejriizngjsi typy
nahrad lidskych tkani a organd.
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REVIEW

DENTINOGENESIS IMPERFECTA JAKO JEDEN
ZE SYMPTOMU OSTEOGENESIS IMPERFECTA
AVROZENE VADY DENTINU.

J. PROCHAZKOVA

Vyzkumny Gstav stomatologicky, Vinohradska 48, 120 60 Praha 2

Uvod

Osteogenesis imperfecta je velmi
zavazné celkové onemocnéni, které se fadi
mezi vrozené vady skeletu s pfiznaky
postiZeni dalSich ektodermalnich derivatd.
Pfidrzime-li se starSi a jednodusSsi
nomenklatury (Fin,1961), pak osteogenesis
imperfecta congenita je typem tohoto
onemocnéni, které ma letalni charakter.
Osteogenesis imperfecta tarda je mirn&jsi
forma tohoto onemocnéni, kterda ma
charakteristické priznaky:mnohocCetné
fraktury kosti, hyperextensivni klouby,
modré skléry, progresivni otosklerozu a
dentinogenesis imperfecta(50 % pfipadd).

Embryologie a biochemie dentinu
Normalni vyvoj zubu je podminén
vzajemnym plsobenim ektodermovych a
mesenchymovych bunék v alveolarnich
vybézcich pro horni a dolni Celisti. Podle
Sperbera (1976) jsou jiz od 28.dne
embryonélniho vyvoje patrné zmény na
ektodermu v téchto oblastech, které vedou
ke vzniku organu skloviny, jako prekursoru
zubniho zarodku. Mesenchymové buriky,
nachazejici se uvnitf prohlubné organu
skloviny (tzv. zubni poharek), migruji a
béhem 6.tydne embryonalniho vyvoje se

zaCnou zahuStovat ve zfetelnou zubni
papilu, ktera je vsak smiSeného plvodu
(Kollar 1975). Podle vSeobecné pfijatych
teorii se na jejim utvareni podili ta Cést
neuroektodermu gangliové listy, ktera pfi
odstépeni rtd nervové brazdicky,
uzavirajici se v medularni trubici, vytvori
zéklad pro vegetativni a spinalni ganglia
(Sperber 1976). Vnitini epitel skloviny ma
schopnost indukovat v mesenchymu papily
tvorbu vysoce diferencovanych bunék
odontoblastd, které zasahuji svymi
vybézky (Tomesovymi vldkny) do
praedentinu, ktery vytvareji, a zaroven Fidi
jeho mineralizaci. Dochazi ke ztlusténi
bazalni membrany mezi vnitfnim epitelem
skloviny apapilou, vznikatzv. membréna
praeformativa, ve které se objevuji
Korffova vlakna. Jejich struktura se méni z
praekolagenni v kolagenni a utvari se tak
organickd matrix dentinu - praedentin,
ktery obsahuje kolagen, fosfoproteiny a
anorganickou sloZku - hydroxyapatit.
Ukladani soli probihd rytmicky. Mista,
ktera zlistanou nemineralizovana, obsahujf
tzv. interglobularni dentin. Tomesova
vldkna tvofi v hotovém dentinu obsah
dentinovych tubulli (Bixler 1976, Kominek
aspol.1966). Dentin se tvofi po cely Zivot a
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uklada se apozici na vnitfni strang, takze
dfefiovd dutina se neustdle zmenSuje
(Bixler1976).

Vrozené vyvojové vady dentinu

Fyziologicky vyvoj zubuje podminén
induktivnimi procesy, probihajicimi mezi
organem skloviny, zubni papilou, zubnim
folikulem a okolni mesenchymovou tkani
zdkladu celisti, a je geneticky
determinovan. Porucha téchto procesli na
rGizné Grovni vedeke vzniku vyvojové vady.
Vétsina defektl dentinu je podminéna bud
poSkozenim priméarni
struktury kolagenu nebo fosfoproteind.
MlzZe vzniknout i jako vzajemnéa
kombinace obou vySe uvedenych pfFicin
(Bixler 1976).

Dentinogenesis imperfecta

Pod touto Klinickou jednotkou se
rozumi vrozena vyvojova vada dentinu
charakteristicka stdlou jantarovou
translucenci obou dentic. Klinicky se dale
délinatyp | Il podle Shieldse.

Shieldslv typ | je v 50 % pfipadl
jednim ze symptomi osteogenesis
imperfecta (Rao a Witkop 1971), obr.1.
Barva zubl se méni od modravé po
nardzovéle hnédou. Korunky zubd jsou
soudkovité. Zuby jsou mékké, kfidovité
konsistence, zlstavaji zachovany pokud
zlistane neporuSena vrstva skloviny, ktera
zubovinu kryje. Obvykle vSak praska
a odlupuje se (Gorlin a Pindborg 1964).
Vice postiZena byva doCasna dentice a dale
zuby, které se zakladaji dfive (Gorlin a
Pindborg 1964, Rao a Witkop 1971, Witkop
1971). Na rentgenovém snimku je patrné,
Ze kratké, stocené kofeny neobsahuji ani
dfefiovou dutinu, ani kofenové kanalky
{Rao a Witkop 1971). Histopatologicky je
pfitomna hladkd az mirné vroubkovana

dentinosklovinna hranice. Pod vrstvou
periferniho zdanlivé normélniho dentinu je
dysplasticky dentin, ktery ¢asto podléha
proliferaci, coz Usti v obliteraci dfefiové
dutiny a dentinovych tubuld (Halsl962).
Struktura dentinu je atubularni nebo s
trvalou desorganizaci v poctu a sméru
kanalkd. Dochazi zde k interglobularnimu
typu kalcifikace (Fin 1962, Bixler
1976).Dédic¢nost je autosomalné
dominantni s variabilni expresivitou
(Bixler1976).

Shieldstv typ 11 je izolovana vyvojova
vada dentinu, uvadény téz jako
opalescentni dentin neba Candepontovy
zuby (Prochdzkova 1984). Klinicky se
projevuje stejné jako Shieldsdv typ I.
Frekvence této anamdlie je 1 : 8000.
ZpUisob dédiéného pfenosu je autosomalné
dominantni s neudplnou penetranci a
konstantni expresivitou (Bixler 1976)
Néktefi autofi uvadi az

100% penetranci (Rao a Witkop 1971,
Sottnerakol1.1977,1981).

Shieldstv typ Ill1, téZ zvany
Brandywineho typ se lisi od predeSlych
dvou typd v nékolika znacich: Ma velkou
variabilitu ve fenotypu, tvar zubl je
zvoneckovité zménén (Sottner a kol. 198l).
Zuby maji naopak velkou dfefiovou dutinu
a Siroké kanalky, Gasto dochazik frakturam
kofen(l s naslednymi resorpcemi (Rao a
Witkap 19'71). Dentin je aplastického
charakteru s praskajici a olupujici se
sklovinou (Sottner a kol. 1977). Dédicny
prenos je autosomalné dominantni s velkou
jsouskorapkovité zuby, které se objevuji u
homozygotniho fenotypu.

DalSi vrozené vady dentinu - izolované
K dalSim vrozenym vadadm dentinu se
fadi dysplasie dentinu, a to jak radikularni
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Obr. 1. Dentinogenesis imperfecta - Shieldstv typ | u ditéte s osteogenesis imperfecta
(typ 1B dle Sillence). Foto zaljceno z archivu Ambulantniho centra pro vady

pohybového aparatuvPraze 3.

tak koronarni, déale pulpélni dysplasie,
odontodysplasie, vrozena dysplasie
dentinu a skloviny a fibrozni dysplasie
dentinu. VeétsSina téchto vad se pfenasi
autosomélné dominantné, pouze u
odontodysplasie a vrozené dysplasie
dentinu a skloviny je pfenos nejasny
(Witkap 1975).

DalSi systémova onemocnéni se
symptomem vyvojovych vad dentinu
Vrozené vady dentinu se mohou
projevit u systémovych onemocnéni typu
ektodermdalnich dysplasii,
metabolickych poruch a endokrinopatii
(Prochazkova 1984). Kromé osteogenesis

imperfecta jsou popisovany u vitami
n D resistentni rachitis (nedochazi k
absorpci vapniku a fosforu ze stfeva),
Albrightovy vrozené osteodystrofie
(neschopnost reakce cilovych organ(
na parathormon) ¢i
branchioskeletogenitalniho syndromu
(Bixler 1976).
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REVIEW

BIOMECHANICKE A BIOTERMODYNAMICKE
ZAKONITOSTI REMODELACE KOSTNI TKANE

M. PETRTYL

Ceské vysoké uceni technické v Praze, fakulta stavebni,
Laborator biomechaniky a biomaterialového inzenyrstvi

Kostni tk&n je z biomechanického
pohledu kompozitni material s Fizenymi
vlastnostmi a s Fizenou dynamickou
remodelaci struktury. Studium
osteoporotickych procest je neoddélitelné
od fundamentdlnich znalosti
biomechanickych, biochemickych a
bioelektrickych déji na vsech
"dostupnych™ strukturalnich Grovnich.
Pfesnd formulace osteoporotickych
procestl je mozna na zéakladé znalosti
zékonl a principd remodelace zdravé
kostni tkané. V této praci je pozornost
zaméfena na mechanické acinky
ovliviujici vlastnosti a strukturu kosti
zdravé. V zavéru je sledovan vliv lokalnich
perturbaci napéti na strukturu
osteoporotické a osteoartroticke tkané.

V roce 1892 publikoval Wolff
védeckou praci Das Gesetz der
Transformation der Knochen, ve které, jak
sam zddraznil, predloZil obecnou teorii
transformace kostni tkané. Jadro teorie
presné formuloval takto: ""Kazda zména ve
.... funkci kosti .... je nasledovana jistymi
zménami ve .... vnitfni strukture ve shodé s
vnéjsSimi vlivy v souhlase s
matematickymi zakony." Jinak feCeno:
"...funkéni adaptace kostni tkané je
podminéna, vnéjSimi UcCinky (resp. je
odezvou na vngéjSi mechanické ucinky).*

Porovnavame-li Wolffovu obecnou

teorii transformace se soucasnymi
poznatky tykajicimi se remodelace kostni
tkané, ukazuje se, Ze tato transformace je
viceméné fenomenalni. Nejenom, ze dosud
neni dostate€né jasny mechanismus Ucinku
mikronapéti, resp. mikrodeformaci na
bunécnou aktivitu, nebo vliv jistého stavu
mikronapjatosti na receptorové pole, ale
neni téZz exaktné popsdna nésledna
biologickd odezva na tyto napjatostni
stimuly, jinymi slovy - dosud neexistuje
exaktni popis téchto procesd.
Mechanismus transformace globalniho
zatiZzeni a poté mikronapjatosti
(mikrodeformace) do biochemickych a
bioelektrickych procest je vesmés ve sfére
hypotéz a spekulaci.

Wolff koncem minulého stoleti
presentoval transformaci a teorii, nikoliv
vSak zékon v pravém smyslu obsahu tohoto
pojmu. Wolffllv transformacni vyraz lze
vyjadfit napfiklad takto:

S =A. F |

kde A je transformacni matice funkéni
adaptace,

F jevektor zatizeni

S jevektor distribuce hustot materialu
(kortikalis) ve tfech hlavnich smérech.

Transformac¢ni matice funkéni
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adaptace obsahuje prvky jimiz jsou
definovany biomechanické, bioelektrické a
biochemické procesy na bunécéné
mikrodrovni. Ve Wolffové transformacni
teorii vSak matice A (z novodobého
pohledu) neni pfesné definovana. Je sice
pravda, Ze Wolff koncem minulého stoleti
neznal maticovou analyzu, a Ze mél
nesporné ulechtilou a ryzi vali formulovat
co nejobjektivnéji vysledky svych nejméné
Stvrt stoleti trvajicich vyzkumd. Kazdy
zakon vsak musi byti podporen vétami a
jejich dlkazy, které v transfomacni
teorii nejsou uvedeny.

Remodelacni rovnice musi vyjadfovat
nejenom Kkvantitativni zmény v kostni
tkani, ale i zmény kvalitativni. Jadro téchto
zmén se déje na mikrodrovni bunék, a to se
zietelem k mechanickym stimullim a jim
korespondujicim sensorlim. Soudobé
modely stimulace se vesmés liSi v
pfedpokladech, napfiklad zda je signal
mechanicky nebo elektricky, ev.
kombinovany .

Remodelaci zdravé kostni tkané lze
popsat soustavou globalnich
stechiometrickych rovnic, charakterizu-
jicich kinetiku glob&lnich biochemickych
reakci, dale soustavou kinetickych rovnic
remodelace, vyjadfujicich zavislost
Gasovych zmén jednotlivych substratl
(molarnich smési, napfiklad osteoidu v
jednotkovém objemu, nebo minerali-
zované matrice kortikalis v jednotkovém
objemu tk&né atd.) na koncentracich
molarnich smési a na rychlostnich
konstantach, dale pak podminkami
vzniku stacionarnich stavd (tj. stavl, pri
nichz dochazi k doCasnému pozastaveni
biochemickych reakci). Déle je tfeba k
popisu znalost rychlostnich konstant
biochemickych reakci, sdruZenych
remodelacnich rovnovaznych funkci a

posléze konstitutivnich rovnic
remodelace. Uvedené néstroje exaktni
formulace remodelace kostni tkané
nejsou nejjednodusi, ale v soucasné dobé
jsou zndmé. Integruji biomechanické
procesy s procesy biochemickymi.

Biomechanické procesy remodelace
kostni tk&né jsou v podminkéch
remodelaéni nerovnovahy (tj.v nestabil-
nich stavech remodelace tkangé, pFi nichz
probihaji biochemické reakce) iniciovany
slozkami deviatoru tenzoru deformace.
Tento deviator charakterizuje tvarové
zmény kostni tkané, které na mikrotdrovni
vyvolavaji tok extracelularni kapaliny v
lakunach osteocytll. Pohyb kapaliny v
lakunach (a v kanalcich) ptsobi na
membranové glykoproteiny - integriny
o, B, které vystupuji z plazmalémy
(cytoplasmatické membrany) osteocyt(l
a propojuji extracelularni prostor s
vnitFnim prostorem bufiky.
Podrazdénim integrind dochézi k
produkci napfiklad prostaglandinu E2,
ktery iniciuje aktivitu osteoklastd, resp.
startuje mj. i resorbci kostni tkané
(obr.1.).

Mezi makronapétim na makrodrovni
tkané a mikronapétim na jeji bunécné
arovni existuje vztah, ktery je tfeba v blizké
budoucnosti exaktné formulovat. Ukazuje
se, Ze nutnym podkladem pro dalSi studie a
analyzy jsou znalosti o distribuci
smykovych mikronapéti a jejich vlivu na
osteoreceptorova pole kostnich bunék.

Jak je zfejmé z predchoziho textu, na
mikrodrovni (tj. na Grovni bunécné)
vznikaji v matrici mikronapéti a
mikrodeformace. Tyto mechanickeé faktory
representuji mechanickou odezvu na
globalni zatizeni nehomogenni kostni
tkané. V objemovém a materidlové
nespojitém elementu makroGrovneé existuje
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Obr. 1 Pretvoreni matrice kostni tkané
pFi zméné jeji mikronapjatosti (resp. pfi
mikrodeformacich) vyvolava toky
tekutiny v prostoru lagun osteocytl a
namahani integrin( (osteoreceptord) na
povrchu bunéénych menbran.

koneény pocet mikroelementtl s rozdilnou
mikronapjatosti (obr.2). Makroelement
tak obsahuje nehomogenni pole
mikronapjatosti. Vztah mezi tenzorem
makronapjatosti elementarniho
makroobjemu V apolem mikronapjatosti v
témZe makroobjemu lze vyjadfit pomoci
tenzoru makronapjatosti rovnici:

op dV
O =
Vv
kde O je tenzor lokalni mikronapjatosti v
mikroelementu dV, tj. prvku makroele-
mentu o mikroobjemuV,

V jemakroobjem,
dV jeobjemovy mikroelement,

O jetenzor makronapjatosti .

Makronapéti dle vySe uvedené rovnice
je prdmérnym napétim. Tato rovnice

homogenizuje v makroobjemu V lokalni
mikronapéti. Snadno tak Ize pfi analyzach
homogenizovat pole lokélnich
mikronapéti.

Hlavni mikronapéti na ploSkach
mikroelementd dV jsou vychozimi
veliCinami pro verifikaci vztahu mezi
mechanickym stimulem a osteorecepto-
rovym polem. Exaktné vSak lokalizovat
(ur€it) velikosti a sméry mikronapéti je
zatim nesnadnym (kolem, i kdyZ se o to
néktefi badatelé pokouSeli. To je
zplisobeno tim, Ze "in vivo" nelze funkce a
parametry remodelace exaktné
verifikovat. Poznamenejme, Ze lokalizace,
Cili urCeni mikronapéti v mikroobjemu dV,
je vlastné inverznim procesem nezZ je
homogenizace. Pfesto existuje "napovéda
pfirody"”, kterou lze vyuzit. Je ji stavajici
stav konfigurace makrostruktury (a
souCasné i mikrostruktury), jakoZ i
elastické vlastnosti kostni tkané. Tento
strukturélni stav (ve sledovaném Case)
koresponduje dynamickému ekvilibriu
remodelace tkané. Projevuje se na drovni
finalni makrostruktury platnosti principu
koincidence hlavniho sméru materiélu
(struktury populace osteond), prvni
hlavni osy anizotropie a prvniho
dominantniho hlavniho makronapéti
(Petrtyl, 1988), nebot’ remodelace kostni
tkadné (za pfrirozenych fyziologickych
podminek) vzdy spéje do stavu
remodelacniho ekvilibria (obr.3).
Elipsoid hlavniho makronapéti ma prvni
hlavni osu identickou s dominantnim
smérem podélnych os osteonl, ve
sledovaném makroobjemu V. Zde je tfeba
poznamenat, Ze dominantni hlavni napéti
(makronapéti) je definovano jako
relativné nejvétsi a soucCasné
nejfrekventovanéjsi makronapéti.

Z obecného pohledu nelze prehlédnout
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Smér deminantniho
hlavniho makrooapéti

éi MIKROELEMENTY
s proménnymi velikostmi 2 smérv
hlavnich napét

i

MAKROELEMENT
kortikalis ¢ objemu V

Obr. 2

Makroelement kortikalis se sklada z konecného poctu mikroprvkl o

mikroobjemech dV s mikronapjatostmi o rliznych velikostech a smérech lokalnich

hlavnich mikronapéti.

stav, pfi némZ v daném bodé tkéané
(makroelementu V) vznikne jednorazové
vySSi hlavni makronapéti, orientované do
jiného sméru nez je dominantni hlavni
makronapéti. Sensorovy mechanismus jej
registruje, uklddd do paméti a pokud
nepUsobi dlouhodobé, z paméti je vylougi.
Tim pfi jednordzovych nedominantnich
silovych a nedominantnich momentovych
vngéjSich Ucincich (avSak ve fyziologicky
pFipustnych mezich) nedojde k podstatnym
zménam stavu remodelacniho ekvilibria.
Pokud novy mechanicky impuls ma
dlouhodobé cinky, stav remodelacniho
ekvilibria pfedchoziho stavu je naruden a
proces remodelace spéje do nového stavu .
Stav remodelacniho ekvilibria v
makroobjemu V (podrobngji v dalsi Casti
této stati) se stdva vhodnym nastrojem pro
verifikaci mikronapéti a mikrodeformaci v

matrici kortikélis na buné¢né mikrodrovni
a umoznuje objektivnéji poznat, jakoZ i
presnéji formulovat jednotlivé faze
remodelace.

Proces dosazeni relativniho stavu
remodelacniho ekvilibria v kortikalis nebo
ve spongioze probiha jak ve zdravé kosti,
tak i v kosti osteoporotické. Retardovat
procesy osteopordzy (nebo v budoucnosti
tyto procesy "pozastavit" nebo dokonce v
nékterém obdobi Zivota jedince
"zastavit"!?) velmi Gzce souvisi nejenom se
fizenim systému metabolismu, ale i se
fizenim biomechanickych vlivi. Vzhledem
k tomu, Ze vnégjsi silové a momentové
GCinky ovliviuji elastické vlastnosti
kortikalis (resp. spongidzy), jakoz i jeji
strukturu, pozastavime se u téchto dvou
kategorii. Dokonalé poznani
makrostruktury a mikrostruktury kostni
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Obr. 3 Remodelacni ekvilibrium v
kostni tk&ni nastava ve fazi koincidence
hlavniho sméru makrostruktury
(populaci osteon(), sméru prvniho
dominantniho hlavniho makronapéti a
prvniho dominantniho sméru
anizotropie v makroelementu o objemu
V.

makroelasticity a mikroelasticity, se stava
pro poznani procesl restrukturalizace
zdravé i osteoporotické kostni tkané
velmi aktualni azavazné.
Makrostruktura, mezostruktura a
mikrostruktura dlouhych kosti byla
studovana podetnou fadou autor(, a to z
nejriiznéjsich hledisek, riznymi metodami
a na rliznych strukturalnich drovnich. Jen
dosahuje nékolika set. Jednim z prvnich,
kdo vyslovil nékteré myslenky o stavbé
kosti, byl Galileo Galilei (viz Rauberovi
préace z r. 1876). Pozoruhodna byla préce
Culmana, ktery v poloving minulého

stoleti charakterizoval vztah mezi
strukturou spongiozni kosti a jejim
zatizenim. Mezi nejstarsi prace, tykajici se
stavby Kkosti, patfi mj. vysledky vyzkum{
Weinmannaa Sichera, Evanse, Geiseraa
Truety, Basetta, z nasich autorli Cihéaka,
Herta a kol.Z novéjsich praci mdzeme
jmenovat prace Herta,Petrtyla a Fialy
(viz dale). Benninghoff (1925) byl prvnim
badatelem, ktery studoval mezostrukturu
haverské kosti. Dosel k zavéru, Ze soubory
osteonll v dlouhych kostech jsou
orientovany tak, Ze jejich kanalky jsou
rovnobézné s podélnou osou (stfednici)
prisludné diafyzy. Poté Sinélnikov (1937)
popsal organizaci haverskych kanalkd u
dlouhych Kkosti nékterych zvifat. Zjistil
zietelné deviace kanalkd od rovnobéznych
smérli s podélnou (stfednicovou) osou
diafyz. Cohen a Harris (1958) studovali
diafyzu femuru psa a zjistili, Ze osteony
vytvareji v diafyze jednosmérné
orientovanou Sroubovici. Vztah struktury
k deformacim byl v roce 1979 studovan
Lanyonem a Bournem. Mnoho jinych
autord, jako na pfiklad Schumacher
(1935), Koltze (1951) a Tappen (1977),
nepotvrzovali nebo s vyhradami (na
zékladé svych experiment(l) orientace
osteonl predchozich autord. V roce 1993
Heft, Petrtyl, Fiala publikovali ddkazy o
orientaci osteond v dlouhych kostech
Clovéka. Dokazali, Zze dominantni
orientace osteonl u dlouhych kosti
vytvareji dvé antirotacni Sroubovice,
orientované v medialni sténé (na priklad
v lidském pravém femuru) levotoCivé
(pfi pohledu z proximalniho konce smérem
k distalnimu konci) a v lateralni sténé
pravotocCivé (obr. 4). Potvrzené
dominantni sméry materialu Kkortikalis
(obr. 5 - hlavni sméry podélnych os
osteond) prokazaly platnost
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Obr. 4 Schéma orientace osteond u pravého femuru a vnéj$i dominantni mechanické
acinky (momenty asily), které tuto orientaci iniciuji.
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biomechanického principu remodelace
kostni tkané (Petrtyl), popsaného v prvni
Casti této stati.

| kdyZ makrostruktura dlouhych kosti
je v souCasné dobé dostatecné
"zmapovand", nelze tak optimisticky
hovofit o mikrostruktufe sekundarni
haverské Kkosti, resp. o strukture lamel
osteonl. Existuje nékolik teorif,
charakterizujicich strukturu lamel osteond.
V roce 1906 Gebhardt presentoval teorii,
podle niz jsou lamely (urCité lamelarni
vrstvy) vytvareny shodné orientovanymi
rovnobéznymi kolagenovymi vlakny,
majicimi v kaZdé sousedni lamele opacnou
orientaci a odlisny sklon.

Obr. 5 Rozvinuta sténa medialni ¢asti
diafyzy lidského femuru se zfFetelnymi
haverskymi kanalky, které jsou
nerovnobézné se stfednici diafyzy. PFi
pohledu na anteriérni sténu (A) jsou
zfetelné deviace podélnych os osteon(l
levotociveé distalnim smérem (v medialni
sténé) a pravotocive distalnim smérem (v
lateralni sténé). Podobné pFi pohledu na
posteriorni sténu (P) jsou dobre patrné
deviace podélnych os pravotocivé
proximalnim smérem (v medialni sténg)
a levotoCivé proximalnim smérem (v
lateralni sténé).

Jinou teorii publikoval v roce 1889
Ranvier a v r. 1906 Ziegler, ktefi si jsou
blizci kvalitativnim prFistupem. Uvedli, Ze
dochazi ke stfidani "hustych" lamel (z
homogenniho nevlaknitého materialu) s
lamelami obsahujicimi kolagenni vlakna.
Na oba autory navazali se subteoriemi
Ruth (1947), Rouiller (1952), Frank
(1955), Boyde (1969) a jini autofi, ktefi se
priklanéji spiSe k neorientovanym
kolegenovym viakntim.

Prlikopnickou praci v této oblasti
presentoval v roce 1993 Marotti, obr. 6. Na
zékladé pozorovani lamel a kolagennich
vlaken (ve scanovacim elektronovém
mikroskopu) formuloval a dokéazal, Ze
lamelarni mikrostruktura osteonl je
tvorena tak, Ze dochdzi ke stfidani "hustych
mrizi (siti)" kolagenovych vlaken v jedné
lamele s "Fidkou" mfizovitou strukturou
vlaken v lamele sousedni. Lamely s
"hustymi** a "'fidkymi' vlakny tvofi
nepravidelné prostorové mf¥izky, které
prostupuji vSemi lamelami bez

mezilamel&rniho pojiva. Problematicka a
nedofeSend zlstava presvédcéiva
charakteristika orientace kolagenovych
vldken, resp. jejich dominantni sméry v
prostorovych "mfizkach" .

Obr. 6 Mikrostruktura lamel osteont
verifikovana pomoci SEM Marottim
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Obr. 7 Nelinearni rozloZeni statisticky vyhodnocenych materialovych charakteristik
kortikalis v medialnim Fezu diafyzou lidského femuru, vyjadiené pomoci konstant

> . k ~ . v v~ s .
pruznosti E", (modul pruZnosti v tlaku ve sméru rovnobézném s podélnou osou
- g k > - v LY P
diafyzy femuru), E°, (modul pruZnosti v tlaku ve sméru tangencidlnim, v roviné
v g ~ k ~ . v T PR 7
pri¢ného Fezu), E'; (modul pruznosti v tlaku ve sméru radialnim, v roviné pri¢ného

~ k k - v . .
rezu), vV ,,aV ,; Poissonovy soucinitele.

(1993).

Se studiem struktury kostni tk&né (na
vSech strukturalnich drovnich) je
neoddélitené studium elastickych
vlastnosti. Solidni vyzkum elastickych
vlastnosti makrostruktury kortikalis byl
zapoc€at v minulém stoleti Rauberem. Od
te doby bylo uskuteCnéno rozsahlé
mnoZstvi experimentalnich méfeni
biomechanickych vlastnosti kosti suchych,
vlhkych a balzamovanych. Skeletarni
prvky (zejména dlouhé kosti) byly
namahany tahem, tlakem, ohybem,
kroucenim a kombinacemi téchto G¢inka.

VeétSinou byly zkoumany kosti zdrave,
méng jiZ osteoporotické a osteopetroticke.
Béhem experiment(l byly uréovany moduly
pruznosti v tahu, v tlaku, ve smyku a
Poissonovy soucinitelé, jakoz i pevnosti v
tlaku, v tahu za ohybu a pfi kombinovaném
namahani. Vysledky publikovanych
experimentl jsou v nékterych pripadech
velmi odliSné. Rozdily plynou z

biomechanické diferenciace tkani a v
nepfehlédnutelné mife i z rozdilnych
podminek experimentd. Experimenty se od
sebe liSily nejenom rozdilnou velikosti
zkoumanych vzorkd, ale i jejich stavem, tj.
situaci, zda byl pouzit vzorek Cerstvy nebo
konservovany (napfiklad zmrazenim),
suchy nebo vlhky. Vysledky experimentl
byly téZ ovlivnény orientaci skeletarnich
prvkl v zatéZovacim mechanismu a
zplsobem jejich zatéZovani, rychlosti
zatézovani a nesporné i volbou vhodné
experimentalni metody.

V této souvislosti nelze prehlédnout, ze
kazdy vzorek tkané vyjmuty ze stejné
lokality rGznych jedincd je jedinecny a
originalni. Struktura a vlastnosti tkané
kazdého jedince (ve srovnani s jinymi
jedinci) jsou do jisté miry odlisné, maji
jinou a béhem Zivota proménnou hmotnost,
odlisné rozméry a tvary organd a
organovych struktur, maji jiny vék,
pohlavi, existuji jedinci zdravi anemocni.
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Obr. 8
charakteristik kortikalis v medidlnim fezu diafyzou lidského femuru, vyjadFené

. - , v o= o k _—
pomoci Poissonovych soucinitell V i (i,j=1,2,3)

Neni pochyb, Ze konstanty pruZnosti
materidlu kostni tkané maji i u zdravych
jedincl stochastickou povahu a jen v
urcitém smyslu maji shodné rysy.
Vlastnosti a struktury velmi zce souviseji
mj. s nahodilymi a trvale pdsobicimi
mechanickymi vlivy v pribéhu Zivota.
Mechanické silové a momentové U€inky
patfi mezi primarni faktory ovliviujici
strukturu kompakty a jeji vlastnosti.
formulovani biomechanickych
vlastnosti kostnich tkani pfispély prace
Evanse (1957, 1964), Knetze (1984),
Katze a Yoona (1980), Yamady (1970) a
dalich autor(l. Distribuce elastickych
vlastnosti v medialni sténé kompakty
lidského femuru byly experimentalné
prokazany Petrtylem (1985), ktery
statisticky vyhodnotil velikosti nejvétsich
modulll pruZnosti v tlaku a orientaci
hlavnich smérli anizotropie vzhledem k
podélné ose diafyzy femuru. Velikosti a
sméry nejvétsich moduld pruznosti v tlaku
byly uréeny pomoci dratovych odporovych
snimacd, pfilepenych na krychlova nebo
kvadrova téliska vlhké kompakty,

Nelinearni rozloZeni statisticky vyhodnocenych materialovych

vyjmutych ze 3esti lokalit (stén stfednich
tfetin) lidskych diafyz. Z experimentalné
zjisténych pomérnych deformaci byly
ureny moduly pruznosti v tlaku a velikosti
Poissonovych souiniteld. Jejich rozlozeni
v pricnych Fezech jsou zfejmazobr.7 az
obr. 8.

Pfedpoklad o transversalng
izotropnich vlastnostech diafyzy lidského
femuru, publikovany Katzem a Yoonem
(1980) se ukazal jako pfiblizny. Nejvétsi
hodnoty moduld pruznosti v tlaku Ek1 (ve
sméru stfednice diafyzy) jsou vétSinou
koncentrovdny v medidlni a v
posteriomedidlni sténé, nejmensi v
posteriolateralni sténé (obr. 7). Vyrazné
nejvétSich hodnot dosahuji v medidlnim
fezu diafyzy. RozloZeni dalSich
materialovych charakteristik kortikalni
kosti - Poissonovych souéinitel(l, je zfejmé
zobr. 8.

Hodnoty modull pruznosti v tlaku
Ek3 (v radialnim sméru, tj. ve sméru
kolmém ke stfednici dialyzy) nabyvaji
nejvétdich hodnot ve sténé
posteriomedialni, medialni, lateralni a v
nékterych bodech stény anteriorni (obr. 7).
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Primérné velikosti téchto konstant
pruznosti (materidlu kortikalis) se v
jednotlivych bodech smérem distalnim
zvetSuji. Podobné zavislosti byly shledany i
u velikosti modulll pruznosti v tlaku Ek2
ve sméru tangencialnim.

Se zfetelem k analyzam hlavnich
(dominantnich) smért anizotropie byly ve
zvolenych bodech (A, M, P) dvou levych a
dvou pravych transversalnich prstencl
(obr. 9a) vyfiznuty prvky, v nichz byly
experimentalné zjiStovany velikosti
nejvétsich modull pruznosti v tlaku.

- @
g

o

Obr. 9 Elementy kortikalis vyjmuté z
prstencl ve stfedni tfetiné diafyzy
lidského femuru (a) a tvaroveé upravené
"pootoCené" vzorky kortikalis z téze
lokality stény diafyzy (b).

Prstence byly vyjmuty ze Sesti diafyz
lidskych femurd (a to z centralni a z
proximalni Casti, ve vzdalenosti
stfednicovych rovin prstencd 40 mm).
Mista vyjmutych prvk(, u nichz byly
zjiStovany hodnoty absolutné nejvétsich
modull pruZnosti v tlaku, jakoZ i jejich

sméry, jsou patrné z grafu na obr. 10. Ze
zjisténych hodnot modul(l pruznosti v tlaku
je zrejmé, Ze nejvétsi jejich hodnoty (v
daném bodé kompakty) nejsou ve sméru
rovnobézném s podélnou osou diafyzy
femuru, ale nabyvaji nejvétsich hodnot ve
sklonu 8" - 12° od rovnobézky (v daném
bodé) s podélnou osou diafyzy, orientované
u pravého femuru proti pohybu hodinovych
ruCicek, tj. pfi pohledu z proximalniho
konce diafyzy ke konci distalnimu -
levotoCivé). Prvni hlavni osa anizotropie je
v kazdém bodé mediélni stény kompakty
stfedni tretiny diafyzy femuru odklonéna
od prdmétu stfednice do oskulaéni roviny
(prochézejici danym bodem) o Gihel 8°-12°.
Z vySe popsanych a statisticky
vyhodnocenych experimentdlnich méfeni
(Petrtyl, 1985) je zfejmé, Ze stFedni tFetinu
diafyzy femuru nelze uvaZzovat jako
téleso s idealné transversalni izotropii,
ale jako téleso charakterisované
kFivocarou anisotropii. Velikosti
nejvétsich modulll pruznosti v tlaku
probihaji po strmé Sroubovici, ktera z
proximalniho konce pravého femuru je
orientovana levotociveé, tj. proti pohybu
hodinovych rucicek.

Z obr. 10 je téz zfejmé, Ze moduly
pruznosti v tlaku jsou pFevazné nejvétsi
v bodech medidlni stény centralniho a
proximéalniho pFicného fezu. Ve vétsiné
bod(i posteriérni stény jsou hodnoty
modul(i pruznosti v tlaku nejmensi.

Diafyzu lidského femuru lIze pokladat
jako téleso transversalné izotropni jen z
hlediska prvniho pfiblizeni. Pro pfesngjsi
vyjadrenti jejich elastickych (pruznostnich)
vlastnosti je vhodné pfi druhém
priblizenim uvazovat diafyzu femuru
jako téleso se Sroubovicovou anizotropii.

Struktura kostni tkané, jakoZz i v ni
vznikajici variace poli napéti, jsou ve
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Obr. 10 Velikosti modull pruznosti v tlaku ve sméru stfednice diafyzy lidského
femuru u anteriérniho, mediélniho a posteridrniho vzorku medialni stény stredni

tretiny diafyzy.

vzajemné vazbé. Z variaci hlavnich napéti
v daném bodé kompakty (plynouci z variaci
zaté7ovacich Gg¢inkd, napfiklad béhem
kroku pohybujiciho se jedince), nabyvaji
na vyznamu nejCetnéjsi a soucasné
relativné nejvétsi napéti, tj. dominantni
hlavni napéti, ktera ptisobi v dominantnich
smérech. Dominantni hlavni napéti
budeme tudiz definovat jako nejcetné;si
a soucasné relativné nejvétsi
fyziologicky pFipustna napéti ze vsech
moznych hlavnich napéti, vznikajicich v
daném bodé kompakty pfi pohybu (tj. od

kombinaci sumaci vyslednych wvnitfnich
Gginkd, tj. normalovych sil a momentd).
Dlouhodobé plsobici nové dominantni
hlavni napéti (v "novych" dominantnich
silovych a momentovych ucincich) Zivy
systém systémoveé registruje a strukturu
pretvari - remodeluje.

Dokazat identitu dominantnich smérd
hlavnich napéti s hlavnim smérem
struktury je u kompakty, na rozdil od
Zivé struktury jsou charakteristické
tvarovou a strukturdIni hierarchii a

38

LOCOMOTOR SYSTEM VOL. 6, 1999, No.1



a uhiu jejich sméru od svislice

Velikosti prvnich hlavnich napéj

18

= 5

o

Z p 6.43

' -A7.§ B e

.l ]

=

o

> pm 5.49°

E -55 2 %MWW = P ST

& 3

g

£ M . .33
p (e ombero—"

T L | peE S |

5 -50 -850 -40 -30 -20 a1 0 19

Velikosti hlavnich napéti v MPa

Velikosti Ghld ve stupnich

i Vellkosti hl.napati §

] Velikosti 0hid

Obr. 11 Velikosti a sméry hlavnich napéti zjisténé analyticky v bodech posteriérni,

posteriomedialni a medialni stény.

nehomogenitou elastickych vlastnosti.
Pole zatiZeni, napfiklad u femuru, jsou u
kazdého jedince mistné i Casové (béhem
fazi kroku) proménna a pUsobi
na plochach vyssich stupiid. ZatéZovaci
acinky se pfi chlizi spojité méni a trvale
nabyvaji stochastickych hodnot. VétSinou
se po urcCité dobé stabilizuji v okoli ur€itych
optimélnich silovych a momentovych
hladin. Tyto hladiny se v3ak pfi zméné
podminek mohou déle ménit a opét
stabilizovat na jinych drovnich.

Se zfetelem k porovnani hlavnich
smérd struktury (materidlu kompakty na
jeji makrourovni) se sméry dominantnich

hlavnich napéti byl proveden vypocet
smér( a velikosti hlavnich napéti. Uréeni
velikosti a smérd hlavnich napéti v
nékterych bodech posteromedialni stény
pravého femuru vychazela z konstrukce
skeletu dle Fischera. Silové Gcinky sval(
m. gluteus medius, m. gluteus minimusam.
piriformis byly nahrazeny vyslednici
protinajici stfed velkého trochanteru.
Femur byl uvaZovan vetknuty v roviné
kolmé ke stfednici diafyzy v misté
vzdalenéem 6 cm proximalnim smérem od
chrupavky kolenniho kloubu. Proximalni
Cast femuru byla zatiZzena prostorovou
soustavou sil z nichZz tihova vyslednice

POHYBOVE USTROJI, roénik 6, 1999, ¢. 1 39



ELASTICKE VLASTNOSTI

Anterivenl sténa

Prvni hlavai smér anizotropie
v medialni stén& pravého femuru
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Obr. 12 Prvni hlavni smér anizotropie, hlavni smér materiélu (resp. struktury,
podélnych os osteon() a smér prvniho dominantniho hlavniho napéti ve zvoleném
bodé makrostruktury kortikalis v bodé stFedni tFetiny diafyzy lidského femuru.

40 LOCOMOTOR SYSTEM VOL. 6, 1999, No.1



protinala stfed hlavice femuru a byla
odvozena od hmotnosti pacienta 70 kg. Z
podminek rovnovahy vSech vnégjSich sil
plsobicich na sloZenou soustavu
sestavajici z panve zatizené tihovou silou G
= 700 kN a z diafyzy spojené s panvi
kyvnym prutem (jehoz osa byla identicka s
paprskem vyslednice t¥i sval(l - m. gluteus
medius, m. gluteus minimus a m.
piriformis) a kycelnim kloubem byla
vypoctena sila vnasena do caput femoris o
velikosti 2767 N a tahova sila protinajici
stfed velkého trochanteru o velikosti 1968
N. Sméry a velikosti hlavnich napéti byly
vypocteny v bodech medialni,
posteromedialni a posteriorni stény, v
roviné, ktera byla umisténa ve
vzdalenostil0 cm od stfedu caput femoris,
viz graf na obr. 11. Z grafu je patrné, Ze
algebraicky vétsi hlavni normalové napéti
neni orientovano paralelné se stfednici
femuru, ale je odchyleno o thel cca 6° - 9°
od myslené stfednice diafyzy femuru.
Vektory hlavnich napéti v kazdém bodé
medialni stény diafyzy femuru vytvareji
levotoCivé orientovany ''tok' napéti.
Prvni hlavni napéti (tj. napéti
algebraicky nejvétsi) vytvareji
Sroubovicovité orientované pole. Je
zfejmé, Ze u levého femuru toto pole je
symetrické, tzn. Ze pfi pohledu smérem
distalnim je Sroubovicovité pole hlavnich
napéti orientovano pravotocive.

Jak bylo uvedeno dfive v této stati,
bioelastické vlastnosti kortikalni kosti
stfedni tretiny diafyzy lidského femuru
jsou charakteristické kFivocarou
anizotropii (Petrtyl,1985, 1988). To
znamena, e na pfiklad u pravého femuru a
ve zvoleném bodé medidlni stény je prvni
hlavni osa anizotropie totoZna s tecnou ke
Sroubovici a svira s pfimkou (prochézejici
uvaZzovanym bodem a rovnobéznou se

stfednici diafyzy femuru) ahel 8° - 12°.
Sroubovice je u pravého femuru (v
medialni sténé) levotoCiva, u levého
femuru (téZ v medialni sténé) pravotoCiva,
pfi pohledu z proximalniho konce ke konci
distalnimu.

Z predchozich poznatkd je ziejmé, Ze
je tfeba rozliSovat tfi kvalitativné odlisné
sméry, které velmi (zce souviseji s
definovanim remodelace kostni tkané, obr.
12.

1. Prvni hlavni smér anizotropie v
daném bodé kompakty definuje smér, v
némz modul pruznosti v tlaku (resp. v
tahu) dosahuje algebraicky nejvétSich
hodnot (tzn., ze v kterémkoliv jiném
sméru ma velikost vzdy mensi).

2. Hlavni (dominantni) smér
materialu (struktury) je v naSem
pripadé uvaZzovan shodny se soustavou
stFednic osteond v daném bodg (oblasti)
kompakty.

3. Hlavni smér dominantniho
hlavniho napéti je smér, v némz prvni
hlavni napéti (tj. algebraicky nejvétsi
napéti) dosahuje dlouhodobé relativné
nejvétSich hodnot.

Z provedenych experimentélnich a
numerickych analyz je patrné, ze béhem
remodelace kostni tkané vzdy existuje
velmi Uzkd vazba mezi mechanickym
zatizenim, dominantnim hlavnim napétim,
orientaci struktury a jejimi elastickymi
vlastnostmi. Makrostruktura (osteon()
je orientovéna tak, aby prenasela vzdy
relativné nejvétsi a soucasné nejcetnéjsi,
aviak fyziologicky pfFipustna, tlakova
nebo tahovd dominantni napéti se
zretelem k minimalizovéni, ev. vylouceni
smykovych napéti na ploSkach
dominantnich hlavnich napéti.
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Dominantni hlavni napéti (v daném bodé
kompakty) je relativné nejveétsi a soucasné
nejcetnéjsi hlavni napéti, a to ze vSech
moznych a fyziologiky pFipustnych jeho
variant.

Remodelace kostni tkané vzdy spéje
ke stavu koincidence tFi hlavnich smérd,
tj. prvniho hlavniho sméru anizotropie,
hlavniho sméru struktury a sméru
dominantniho hlavniho napéti (Petrtyl,
1985,1988).

Makrostruktura (orientace osteond) v
obecném bodé makrostruktury kompakty
je takova, aby v jejich hlavnich smérech
byla pren&Sena dominantni hlavni napéti,
tzn., aby hlavni ploSka prvniho hlavni
ho napéti v daném bodé kompakty na
Grovni makrostruktury byla pfi
nejcetnéjSim a soucasné relativné
nejvétS§im naméhéani oproSténa od
pfitomnosti smykovych napéti.
Nutno zddraznit skutenost, Ze i kdyz
kompakta nenalezla "zalibeni" v
pFitomnosti smykovych napéti na hlavnich
plodkach napéti (na které plsobi pouze
prvni hlavni dominantni normalové
napéti), tato napéti na téchto ploSkach
mohou vzniknout. Objevuji se béhem
pohybu (chlize) od nedominantnich
zatiZeni, tj. od zatiZenti, kterd v uvazovaném
bodé vyvodi jiné hlavni napéti, orientované
odlisné od smér( pfedchoziho
dominantniho hlavniho napéti. Nova
napéti, pokud jsou iniciovana dlouhodobé
opakovanym zatiZzenim a jsou relativné
nejvétsi, zplsobuji naslednou remodelaci.
Struktura se poté prestavuje tak, Ze jeji
hlavni sméry jsou koincidentni s novym
dominantnim hlavnim smérem prvniho
hlavniho napéti. Pokud vzniknou
jednorazové extrémni, nebo kratkodobé
plsobici (avsak fyziologicky pfipustna)
zatizeni, na které je odezvou extrémni

hlavni napéti (s jinym smérem plisobeni) k
remodelaci nedojde. V pfFipadech
dlouhodobého dominantniho zatéZzovéni
dochazi k remodelaci kostni tkané.Jejim
produktem je nova struktura, s novymi
vlastnostmi, ktera se adaptovala novym
podminkam. Prestavbova aktivita v
kortikéIni kosti (primarné iniciovana
zatizenim) postupné produkuje nové
orientovanou strukturu s novymi
konformnimi bioelastickymi vlastnostmi.
Reaktivita kostni tkané jako odezva na
vnéjsi mechanické zatizeni je
charakterizovana procesem, pfi némz
dochédzi k nepretrzité jeji remodelaci,
spoCivajici ve zménach konfigurace
osteonl s novymi elastickymi vlastnostmi.
Biologickym cilem je dosazeni relativné
nejstabilnéjSiho biomechanického
(biochemického a bioelektrického)
systému kostni tk&né, v némz je
dosaZzeno koincidence tFri hlavnich
smérd, tj. prvniho hlavniho sméru
anizotropie, hlavniho sméru
makrostruktury (seskupeni osteon(l) a
dominantniho sméru prvniho hlavniho
makronapéti.

Z predchozich poznatkd Ize u€init tyto
nejddlezitjsi zavéry:
1. Struktura kostni tkané se prestavuje
tak, ze v podminkach remodelacniho
ekvilbria zaujme hlavni osa anizotropie
polohu, ktera odpovidd minimalni
potencidlni energii deformace tkané.
Jinymi slovy: Remodelaéni cyklus kostni
tkané je docasné ukoncen, kdyz jeji vnitrni
energie dosahla minima.
(poznamendavame, 7e i Gibbsdv
termodynamicky potencidl dosahuje za
stavu remodelac¢niho ekvilibria (tj. pfFi
dokonceni prestavby) minima.
2. Ze vSech orientaci hlavnich os
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anizotropie je pro tvorbu hlavnich smérd
struktury rozhodujici a urcujici takova
orientace, pfi které je pro dominantni
tenzor deformace potencidlni energie
deformace minimalni.

3. Fyziologicky zatézovana a zdrava
kortikalis spéje vidy do stavu
remodelacniho ekvilibria, tj. do stavu, pfi
némz dochazi ke splnéni podminky
koincidence sméru dominantniho
hlavniho napéti s prvnim hlavnim smérem
anizotropie as hlavnim smérem struktury.
4. U nezatézované kosti cyklickym
zatézovanim dochdzi k jeji resorbci.

Vliv vnéjsich mechanickych Gg¢ink( a
napjatosti ve tkani na strukturdlni jeji
zmeény lze ukézat na nasledujicim pfikladu.
V pokrocilych stadiich osteopordézy se v
nékterych pfipadech zvySeného namahani
tkdné objevuji pod skofepinovou
(lamelérni) vrstvickou hlavice femuru, ale i
ky€elni jamky, dutinky. Jejich tvar je
vétSinou kulovy nebo elipsoidovy,
pripadné hrusSkovy. Pozoruhodnou
charakteristikou nékterych pseudocyst je
jejich symetricky lokalizovany péarovy
vyskyt. Velmi Casto byvaji umistény v
lokalitdch nejvét3ich tlakovych
normalovych napéti, symetricky k té¢né v
bodé (ploSce) lokalnich perturbaci napéti
(na stycnych plochach hlavice femuru a
jamky, v mistech, kde kloubni Stérbina je
vyrazng zGzena dlsledkem zeslabeni
kloubni chrupavky nebo jejiho vymizeni
(obr. 13).

V téch pripadech, kdy dochazi ke vzniku
shlukd dutinek, nalézame jejich tvary
nepravidelné (obr. 14 aobr. 15). Stény dutin
jsou tvoreny spongi6zou, kterd byva
zesilena v dUsledku jeji remodelace.
Velikosti dutinek jsou velmi rlizné, nékdy i

nékolik milimetr(. Jsou tim vétsi, ¢im vice

Obr. 13 Dvojice cyst (symetricky ulozena
k te¢né v bodé ziZeni kloubni Stérbiny) v
mistech zvySeného tlakového
normalového napéti.

makrodrovni jsou viditelné na
rentgenovych snimcich az v terminalnich
stadiich osteopordzy. Objevuji se vétSinou
v kloubech dolnich konCetin. Ve
vyjimecnych pfipadech je Ize identifikovat
u hornich koncetin. Pseudocysty se
vyskytuji bud jednotlivé v tésné blizkosti
povrchové lamely nebo péarové po obou
strandch artikularni plochy. Uvnitf
pseudocyst se vyskytuje tkari vazivového
charakteru, tekutiny s vazivovymi vlakny a
burikami, ale i vazivovad chrupavka,
ojedinéle i jiné tkané. Vliv mechanickych
Géink( na degradovanou osteoartrotickou
tkan pfi vzniku pseudocyst (resp. stav
poruseni ekvilibria mezi anabolickymi a
katabolickymi procesy v subchondralni
kosti) byl zohlednén téz v pracich Adama.
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Obr. 14. Shluky pseudocyst a jejich
modelovani pomoci fotoelasticimetrie.

mechanické namahani kostni tkané
prispiva k jeji rezorbci v podobé kulovych,
elipsoidovych nebo hruskovych dutinek
(vypInénych strukturdIné odliSnym
biologickym materidlem, napfiklad
vazivem o rdzné konzistenci, zbytky
trameckd po nekroze atd.), zatim nebyl
podan.

Hypotéza o vlivu fyziologicky
nepriznivych sil (napéti), plsobicich pfi
patologickém procesu inkongruence
kloubnich ploch, na vznik kostnich
pseudocyst, byla vyslovena v 80-tych
letech Milbauerem, Ondrouchem a
Petrtylem. Autofi predlozZili hypotézu o
vlivu konstantnich rozdild hlavnich napéti
na vznik a tvar dutinek. VVzhledem k tomu,
Ze rozdil hlavnich napéti v bodé je na
makroUrovni tkdné roven dvojnasobku

cemvlrnvidhn nandti a tntn nandti ia
e et e e -

Obr. 15 Pseudocysta vznikla ze dvou
sesterskych cyst a jejich modelovani
pomoci fotoelasticimetrie.

vyslednym homogenizovanym napétim
smykovych mikronapéti na mikrodrovni
(resp. je funkci mechanického acinku toku
tekutin v extracelularnich prostorech lagun
bunék, jakoz i v intercelularnich kanalcich
matrice, biochemickych procesd v
blizkosti integrind a uvnitf bunék), zaméfili
jsme se nejdfive na vztah smykovych
makronapéti ke vzniku dutinek a k jejich
tvaru.

Smykové makronapéti na makro-
Grovni miZeme pokladat za homogenizo-
vané, figurujici jako "vysledné" napéti
ur€itého pole smykovych mikronapéti na
mikrodrovni. Mikronapjatostni pole na
bunécné drovni tkané ovliviuje intenzitu
toku tekutiny, ktera proudi mezi sténami
lagun kostni matrice a osteocyty a ve sméru
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toku plsobi jako biomechanicky a
biochemicky budi¢ receptorového pole na
membranach osteocytll. Tok tekutiny a
biochemickeé procesy stimuluji osteocyty k
metabolické aktivité. V burnice dochazi k
produkci  prostaglandinu E2, ktery
vyvolava rezorbci tkané. Jinymi slovy,
dojde-li k pohybu tekutiny v
extracelularnim prostoru, zvySuje se
intenzita vazani ligandd na integriny (t.j. na
receptory vystupujici z lipidni dvojvrstvé
membrany osteocytdl), nastane produkce
prostaglandinu a tkan rezorbuje. Integriny
jsou tvofeny dvémi podjednotkami (alfa a
beta), které nejsou kovalentné vazané
(Adam, Pohunkova). Rozpozna-li
integrin ve své blizkosti v ligandech urcité
sekvence aminokyselin navaze je na sebe a
informaci predavda do burnky. Poté
nasleduje specificka odpovéd bunky tak,
Ze indukuje geny pro diferenciaci nebo
jinou aktivitu .

Velikost rezorbce tkané je funkci
intenzity podrazdéni osteoreceptorového
pole. P¥i nizkych hodnotach smykovych
makronapéti dochazi k prestavbé kostni
tkané podle dfive uvedeného principu
remodelace. PFi urcité vyssi hodnoté
smykovych napéti tmax = konst.
dochdazi k rezorbci kosti, a to v téch
lokalitach (bodech, nebo polich) v nichz
maximalni smykova napéti prestoupila
horni hladinu remodelacni rovnovahy.

Pribéhy konstatnich hodnot
smykovych napéti jsou velmi dobfe
odvoditelné z vypocCetniho modelu.
UvaZzujme dale, pro vétsi nazornost,
sténovy rovinny prvek o jednotkové
tlouStce, obr.16. Bude-li prvek zatiZen
napriklad kratkym spojitym rovnomérnym
zatiZzenim mezi body A a B, Ize analyticky
dokazat, Ze kazda Cast kruznice protinajici
krajni body A, B zatéZovaciho pole a majici

stfed na ose Gsecky AB je mnoZina bodd, v
nichz smykové napéti je konstantni, tj.
plati: Tmax = konst..

Na obr.16 Sipky oznaduji nardst
smykovych napéti smérem k polokruznici
opolomérur=0,5. I, kde | jedélka
rovnomeérného zatizeni f. Je tedy zfejmé, Ze
bezprostfedné pod spojitym
norméalovym zatizenim je smykové
napéti nulové, smérem k polokruznici se
zvétSuje. V Casti lamelarni kompakty
hlavice diafyzy femuru proto nemusi
dojit k rezorbci, pokud ovsem nenastane

WA ALILAWN AAantrwviilsan mAm XA A

Obr. 16 KFivky konstantnich smykovych
napéti. Silné oznacena polokruZnice
definuje mnozinu bodd, v nichZ smykovéa
napéti jsou absolutné nejvétsi, tj.
tmax,max. Smér Sipek ukazuje postupny
nardst konstantnich maximalnich
smykovych napéti. V zatéZovaci spare
rovnomérného spojitého zatiZzeni jsou
smykova napéti nulova.

S narlistem poloméru (Casti) kruZznic
dostaneme soustavu kruznic (obr.16),
definujicich konstantni velikosti
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maximalnich smykovych napéti Tmax,
resp. konstantni rozdily hlavnich napéti
0,5.(01 - 02). Tyto veliCiny jsou ve
fotoelasticimetrii identické

Poopprpepm v i

Obr. 17 Koncentrace izochromat pod
kratkym rovnomérnym zatiZzenim.
Izochromaty vyssich Fadl relativniho
dvojlomu odpovidaji i vy$sim hodnotam
smykovych napéti a jsou tudiz v oblasti
rezorbce. Na obréazku izochromaty 4.
Fadu ohraniCuji oblast rezorbované
tkaneg.

V této souvislosti je tfeba zdlraznit
rozdil mezi teoretickym feSenim a
skutecnosti. V laboratornich podminkéach,
jakoZ i "invivo", vznika extrémni smykové
napéti Tmax,max pod spojitym zatizenim
v podobé plosky, jak je patrné z obr. 17, v
mistech izochromaty nejvysSiho fadu (viz.
malé tmava ploska). Z tohoto obrazku je téz
zfejmé, Ze se vSechny izochromaty nad
tmavou ploskou propojuji (uzaviraji), na
rozdil od predchoziho (vy3e uvedeného)

ryze analytického - teoretického feSenti, pfi
némz dochazi k propojeni mimo zatizenou
polorovinu (poloprostor). JestliZe velikost
smykového napéti v bodé nékteré
izochromaty (napfiklad ctvrtého Fadu)
prestoupi horni hranici remodelac¢niho
ekvilibria, dochazi uvnitF oblasti
omezené touto izochromatou k rezorbci
kostni tkané. V bodech izochromat
niz§iho fadu dojde u zdravé tkané k
jejimu zachovani pFi soucasné
remodelaci. Jinymi slovy, rezorbce kostni
tkané nastadva jen pri jisté velikosti
smykového napéti Tmax, kteréa
koresponduje hornimu limitu
remodelacniho ekvilibria.
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PELVIC OSTEOTOMY IN YUGOSLAVIA
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Institute for Orthopaedic Surgery "Banjica' Belgrade, Yugoslavia

Summary

Authors have reviewed first
experiences with triple osteotomy of the
pelvis in Yugoslavia. Fifteen hips were
operated using Vladimirov's method in
thirteen patients of the average age of 16
years and 10/12. Preoperative CE angle
of Wiberg was from -6 to 32 degrees
(X=14,30 SD=10,18), and final
postoperative from 23 to 73 degrees
X=43,40 SD=13,36). The achieved
improvement has proved to be of high
statistical significance (p<0,01 ). Applied
technique has proved to be ideal for
management of acetabular dysplasia and
hip incongruency in patients older than ten.
Key words: triple osteotomy of the pelvis,
acetabular dysplasia, adolescents

Introduction

Incongruency of the hip joint,
manifested by insufficient covering of the
femoral head by dysplastic acetabulum, is
the characteristic feature of many diseases.
Its consequence is early arthrosis of the hip
with inevitable invalidity. During the
development of the orthopaedic surgery in
our country, hip dysplasia has been
managed in various manners: by corrective
centering osteotomies of the proximal
femur, pelvic osteotomies according to

Salter and Chiari, and shelf
acetabuloplasties (9,10). Many cases were,
more or less successfully, treated by the
above mentioned procedures.Yet, problem
of acetabular dysplasia in adolescents
could notbe solved in this way.

Varus osteotomies of the proximal
femur have resulted in leg shortening,
positive Trendelenburg sign and waddling
(7) could not result in good reorientation
of dysplastic acetabulum in children older
than 7-8 years, because of decreased
elasticity of fibrocarilaginous junctions.
More over, so-called anti-Salter effect was
noticed because of the increased pressure
against articular cartilage (which does not
prevent arthrosis, but stimulates it), as well
as leg lengthening, with insufficient
covering of the femoral head. Chiari
osteotomy of the pelvis provided some
covering of the femoral head, but not
congruency of the articular surfaces,
with inevitable biomechanical
disturbanoes, leg shortening, often positive
Trendelenburg sign and waddling. Shelf
acetabuloplasties, besides congruency of
the articular surfaces, could not provide
covering (sufficient to bear weight). After a
number of decades that the above
mentioned techniques were applied,
research studies and careful study of other

POHYBOVE USTROJI, roénik 6, 1999, ¢. 1 49



authors reports, in 1996 we started with the
use of triple pelvic osteotomy after
Vladimirov (1) in adolescents with hip joint
incongruency and acetabular dysplasia.
This technique was chosen for all good
principles of the osteotomy of Tonnis (2)
applied, and for modifed and very simple
surgical approach.

Surgical technique

Patient is lying supine with the femur
in maximal abduction and 70-80 degrees of
flexion of the hip. The knee is also flexed.
First skin incision is made from the point
that corresponds to the origin of m.
adductor longus and extending it 10-12 cm
laterally. Subcutaneous tissue and fascia
are cut, and access is gained to the space
between m. pectineus and m. adductor
longus. M. pectineus is desinserted 1-2 cm
away from m. adductor longus. The fascia
and anterior neurovascular bundle over m.
adductor brevis are exposed. M. adductor
brevisisrellected in medial direction and
the fascia overlying m. obturatorius
externus is divided. Along its superior edge
ramus 0ssis ischi is exposed between tuber
ischiadicum and the acetabulum. After
periostal stripping of the bone, a trapezoid
bone block 5-7 mm wide at its base is cut.
The base of the graft is directed dorsally to
incisura ischiadica minor. The same
approach was used for the second
osteotomy of the ramus superior ossis pubis
(in the zone of desinserted m. pectineus)
with resection of 2 mm of bone. To perform
the third osteotomy of ala ossis ischi, a skin
incision is made along anterior part of crista
iliaca to continue for about 10 cm in the
femoral region. Access is gained to the
space between m. sartorius and m. tensor
fasciajlatae. After subperiostal approach to
the incisura ischiadica maior procedure is

very similar to the Salter osteotomy.
Dislocation is made anteriorly and laterally
and then fixed with bone graft and two thick
Kirschner wires. Sufficient dislocation is
usually provided by bringing into relation
of the inner distal and outer proximal
fragment.

Material and method

The stated operative technique has
been used in 15 hips in 13 patients. In two
patients triple pelvic osteotomy was
performed bilaterally. We had twelve
female and one male person patient,
aged at the time of operation from 9 years
and 10/12 to 23 years and 8/12 {average 16
years and 10/12). None of the patients were
immobilized postoperatively and they were
all allowed full weight bearing after four
months postoperatively. Rehabilitation
started at the expiration of the first month
after operation, until which time all the
patients had been under skin traction. The
first patient was operated on November 22,
1996, and all the patients have finished
their treatment till now (concerning the
healing of the osteotomy site, walking and
functional recovery). Regarding the
pathologic process that caused dysplasia
and incongruency, in 12 hips it was
developmental dysplasia of the hip, in two
it was Perthes' disease and in one fibrous
dysplasia in intertrochanteric region with
pathologic fracture and consequent aseptic
necrosis.

Results

In all patients, improvement
incoverage of the femoral head and very
good congruency of articular surfaces were
easily achieved (Figures 1,2). For the
assessement of preoperative condition and
postoperative correction, CE angle of
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Figure 1. Girl, developmental dysplasia
of the hip not treated, 10 years old at the
time of operation of the right hip.
Anatomic and functional results
excellent. 11 years old at the time of
operation of the left hip anatomic and
functional resultsexcellent.

Wiberg has been determined as the most
sensitive method. Preoperative CE angle
of Wiberg was from -6 to 32 degrees
(X=14,30 SD=10,18). The angle measured
after operation was from 23 to 73 degrees
(X=44,80SD=12,89), and at the last cheek-
up it was frorn 23 to 73 degrees (X=43,40
SD=13,36). Improvement in CE angle of
Wiberg that was accomplished operatively
in relation to preoperative, as well as the
final in relation to preoperative, proved to

Figure 2. Girl, developmental dysplasia
of the hip, treated nonoperatively, 13
2/12 at the tirne of operation of the right
hip. Anatomic and functional results
excellent. 14 years old at the time of
operation of the left hip.

be of high statistical significance (p<0,01).
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Difference was assessed by student's t test
for dependent samples, when n<30. It is
important to notice that all the patients
achieved full functional recovery and
normal gait during four months period after
operation. We had only one case of deep
infection which had been completely
sanated with early debridement and it was
the only complication found in this study.

Conclusion

Presented technique has proved to be
ideal for management of the acetabular
dysplasia and hip incongruency in patients
older than 10 years (when Salter osteotomy
cannot achieve desired results). This
procedure allows completely mobile
acetabulum, suitable for reorientation even
in adolescents, and femoral head does not
suffer of excessive pressure, there is no
discrepancy of the leg length, healing of the
osteotomy site is good and functional
recovery complete and rapid. We hope that
in this manner conditions for prevention of
the early arthrosis, in- general, are achieved
and especially improved quality of the
patient’s life. Also, this way of treatment
decreases the cost of the long and difficult
treatment and working disability.
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Summary

We report a "new" form of spondylo-
metaphyseal dysplasia in a father and son.
Another member of the family was
probably also affected. The patients are
normal in height with some shortening of
the lower extremities. Characteristic
skeletal abnormalities in the son were
platyspondyly, minor metaphyseal changes
affecting predominantly lower extremities
and flaring iliac bones. In the father the
vertebral bodies were normal in height but
there was narrowing of the spinal canal,
small sacrum and flaring iliac bones. This
family presents another example of
anadysplastic (regressive)bone dysplasia.
Key words: spondylo-metaphyseal
dysplasia, anadysplasia, new form of
spondylo-metaphyseal dysplasia

Introduction

Spondylo-metaphyseal dysplasias
(SMD) comprise a group of heterogeneous
bone disorders characterised by spinal and
metaphyseal involvement.

The clinical and radiographic
investigations including mode of
inheritance have categorised SMD in few
types including most common Kozlowski
type (1 ),Sutcliffe type (corner fracture
type) (2), Algerian type (3), Japanese type
(4), Sedaghatian type (5), Murdock type (5)
and Richmond type (5). Most of the
sporadic cases defy classification (6,7).
Uncertainty of the clinical course and the
mode of inheritance in the rare, unclassified
cases makes accurate genetic counseling
impossible. Therefore publication of the
single cases and families with distinctive
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clinical features and proper radiographic
documentation is warranted.

We report a mild form of SMD with
distinctive clinical and radiographic
characteristics and autosomal dominant
inheritance.

Case report
Case1 (IV-7infamilytree) (Fig.1)

The proband was a Japanese boy born
after anormal pregnancy and delivery at 40
weeks gestation. Birth weight was 2.97 kg,
length 49.4 cm. The mother (111-8) and the
sister (I'V-8) were normal. The father (111-5)
and the paternal grandfather (l1-4) are
reported as case 2 and 3, respectively.

The boy was referred because of short
lower extremities at the age of 3 yearsand 2
months. Weight was 13.7 kg (25th - 50th
percentile), height 89.5 cm (I0th - 25 th
percentile). He showed rhizomelic
shortening of the extremities. No facial
dysmorphism or bow legs were present (Fig
2A). Ophthalmologic examination was
normal. Routine blood and urine studies

S

were normal. Karyotype was 46, XY.
Skeletal survey documented mild
platyspondyly with rectangular vertebral
bodies, moderate metaphyseal
irregularities in the femora and tibiae,
minimal metaphyseal involvement of the
proximal humeri and flared ilia. The
metaphyses of the remaining long bones
and of the short tubular bones were within
normal limits (Fig. 2B-F).

Case 2 (111-5 in family tree) (Fig.3)

The 37-year-old man, father of case 1,
was 167.0 cm in height (normal for
Japanese male) and weighed 66.5 kg
(normal). He showed minor shortening of
the lower extremities (Fig 3A). Skeletal
survey documented shortening of the
femoral neck, stubby slightly dysplastic
long bones of the lower extremities, and
minor iliac flaring. The height of the
vertebral bodies was within normal limits
but the posterior edge of the vertebrae was
convex and there was narrowing of the
lumbar spinal canal. The sacrum was small
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Fig. 2a-f: Case 1: 3 years and 8 months
old boy

a: Photograph of the patient.

b: Lumbar spine; Minor platyspondyly.
c: Minor metaphyseal irregularity,
flarediliac bones.

d: The metaphyses are slightly irregular
and widened. Minor lateral bowing of
the tibiae.
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Fig. 2a-f: Case 1: 3 years and 8 months
old boy

e: Minimal irregularity of the proximal
humeral metaphysis.

f: Minimal irregularity of the phalangeal
metaphyses. Bone age corresponds to the
chronological age of about 1 year and 6
months.

(Fig 3B-E).

Case 3(11-4in family tree) (Fig.1)

The paternal grandfather who is no
longer alive was normal in height but had
short lower extremities. None of the other
members of the family showed this feature.

Discusion

To the best of our knowledge, the
described family represents a new, mild
form of SMD. The phenotype observed in
three generations is characterised by
normal height and shortening of the lower
extremities. There was only male to male
transmission. Although the autosomal
dominant inheritance is most likely, Y-
linked transmission or gonadal mosaicism
cannot be excluded with certainty. The

unique X-ray features are platyspondyly
regressing with age, mild metaphyseal
changes involving predominantly the lower
extremities, iliac flaring, narrow lumbar
spinal canal and small sacrum. (Fig 2 and
3).

The only type of SMD resembling our
patients is the Japanese type of SMD (4).
Those patients are, however, short in
stature and show marked bowing of the
lower extremities. Persistent platyspondyly
in the males, marked lateral bowing of the
long bones of the lower extremities, coxa
vara, absence of spinal narrowing and iliac
flaring are distinctive features in the
Japanese type. All those features are absent
inour cases.

All the other forms of SMD show
persistent platyspondyly and the pattern of
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Fig. 3a-e: Case 2 (Fatherofcase1): A37yearsold.

a: Photograph of the patient.

b & c: Lumbar spine; Normal lumbar vertebral bodies, narrow lumbar spinal
canal,large spinal processes. Small sacrum.

d: Short femoral necks, prominent large trochanters, flared iliac bones.

e: Slightly dysplastic ends of the shafts.
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metaphyseal changes is different from that
inour patients (5,6,7).

SMD changes may be present in bone
dysplasias with immunologic defect and
blood dyscrasias such as Schwachmann
syndrome (8) and McKusick metaphyseal
dysplasia (9). Our patients were of normal
stature, had normal hair, normal blood
studies and did not show clinical signs of
immune disorder. The skeletal changes in
Schwachmann syndrome are variable
among the patients. Nevertheless, in
Schwachmann syndrome cupping of the
anterior end of the ribs and irregular distal
ulnar and radial metaphyses are usually
present in the affected individuals with
metaphyseal abnormalities in the lower
extremities.

Regressive forms of metaphyseal
dysplasia have been reported by
Wiedemann and Spranger (10) and
Maroteaux etal (11). Our patients present a
partial anadysplasia - SMD with regressive
spinal changes (platyspondyly).

In summary, we present a family with
a mild form of SMD and autosomal
dominant inheritance. The characteristic
features of this family were normal stature
with regressive platyspondyly in an adult
male. Metaphyseal changes resulted in
some shortening of the lower extremities.
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CHARTA PRAV DETI V NEMOCNICI

1. Déti maji byt do nemocnice pfijimany jen tehdy, pokud péce, kterou vyZaduji, nem0ze byt
stejné dobre poskytnuta v doméacim oSetfovani, nebo pfi ambulantnim dochazeni.

2. Déti v nemocnici maji pravo mit neustaly kontakt se svymi rodici a sourozenci. Tam, kde
je to mozné, mélo by se rodi¢lim dostat pomoci a povzbuzeni k tomu, aby s ditétem v
nemochnici zdstali. Aby se na péci o své dité mohli podilet, méli by rodice byt plné
informovani o chodu oddéleni a povzbuzovani k aktivni G€asti naném.

3. Déti a nebo jejich rodi¢e maji pravo na informace v takové podobg, jaka odpovida jejich
véku a chapani. Museji mit zaroven moZnost oteviené hovofit o svych potfebach s
personalem.

4. Déti anebo jejich rodi¢e maji pravo poucené se podilet na veSkerém rozhodovani ohledné
zdravotni péce, ktera je jim poskytovana. Kazdé dité musi byt chrdnéno pred viemi
zakroky, které pro jeho 1é€bu nejsou nezbytné, a pfed zbyte€nymi Gkony podniknutymi
pro zmirnéni jeho fyzického nebo emocionalniho rozruseni.

5. s détmi se musi zachazet s taktem a pochopenim a neustale musi byt respektovano jejich
soukromi.

6. Détem se musi dostavat péce nalezité Skoleného personalu, ktery si je plné védom
fyzickych aemociondlnich potfeb déti kazdé vékove skupiny.

7. Déti maji mit moznost nosit své vlastni oble¢eni a mit v nemocnici své véci.

8. O déti ma byt peCovano spolecné s jinymi détmi téze vékové skupiny.

9. Déti maji byt v prostfedi, které je zafizeno a vybaveno tak, aby odpovidalo jejich
vyvojovym potifebam a poZadavkim, a aby zaroven vyhovovalo uznalym bezpeénostnim
pravidllm a zasadam péce o dité.

10. Déti maji mit pInou pFileZitost ke hie, odpodinku a vzdélani, ptizplisobenou jejich véku
a zdravotnimu stavu.

Tento dokument vychazi z textu Charty prav détskych pacientli organizace "National
Association for the Welfare of Children in Hospital" (NAWCH) se sidlem v Londyné. PF¥
eklad zdrojového textu poridila Nadace Klicek se svolenim této organizace. Material v
tomto znéni podpofila Centralni eticka komise pFi Ministerstvu zdravotnictvi CR.
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KONFERENCE

*

CONFERENCE

XII. EVROPSKY’MEETINVG
PALEOPATOLOGICKE SPOLECNOSTI
Praha - Plzen

E. STROUHAL

Do ramce oslav 650. vyroCi zaloZeni
UK v Praze bylo zafazeno i evropské
setkani €lenl Paleopatologické asociace.
Toto sdruzeni se sidlem v americkém
Detroitu porada od svého zalozeni tamnim
epidemiologem Dr. Aidanem Cockburnem
v roce 1973 kaZdoro&ni konference v USA,
kde plisobi nejvice jeho ¢lend, a kazdé dva
roky v Evropé. Letodni evropské setkani
bylo 12. v poradi a prvni, které bylo
usporadano v byvalé socialistické zemi
Ustavem dgjin lékafstvi I. lékarské fakulty
UK v Praze a Ustavem histologie a
embryologie Lékarske fakulty UK v Plzni
ve spolupraci s Ceskou spoleénosti
antropologickou, Spole€nosti pro dgjiny
véd a techniky v Praze a Anatomickym
Ustavem lékarské fakulty MU v Brné. V
Cele sedmnacticlenného narodniho
organizacniho vyboru stal jako pfedseda
prof. MUDr. PhDr. E. Strouhal, DrSc.,
mistopfedseda prof. MUDr. RNDr. J.
Slipka, DrSc. a tajemnice RNDr. A.
Némeckova. ZAastitu nad konferenci
prevzal rektor UK prof. JUDr. K. Maly,
DrSc., dékan 1. lékarské fakulty UK doc.
MUDr. P. Hach, CSc. a dékan lékaFské
fakulty UK v Plzni doc. MUDr. B.
Kreuzberg, CSc. Mordalni podporu
poskytoval organizatordm 27 ¢&lenny
mezinarodni védecky vybor slozeny z
vyznamnych ¢&lenli Paleopatologické
asociace.

Setkani se zG¢astnila stovka badatelli a
na 30 c¢lenl jejich doprovodu z 19

evropskych zemia 4 zamofskych statl -
USA, Kanady, Egypta a Jordanska.
Pfitomnost 36 ucdastnikd z byvalych
socialistickych zemf a 3 kolegl ze zemi
tfetiho svéta umoznil velkorysy dar
Bioantropologické nadace.

Konference byla slavnostné zahajena
v prazském Karolinu 27.8.1998. Po
projevech univerzitnich hodnostafd a
prezidentky Asociace pani Evé
Cockburnové predal prorektor prof. MUDT.
J. Koutecky jubilejni a pamétni medaile
Univerzity tfem vyznamnym zahrani¢nim
predstaviteldim za zasluhy o rozvoj
paleopatologie prof. Dr. D. J. Ortnerovi
(Washington), prof. Dr. Dr. M. Schultzovi
(Gottingen) a pani Evé Cockburnové
(Detroit). Dékan 1. lékarské fakulty UK
doc. MUDr. P. Hach, CSc. udélil pamétni
medaile fakulty Ctyfem nadim
paleopatologlim - RNDr. A. Némeckové,
CSc., prof. MUDTr. E. VI¢kovi, DrSc., prof.
MUDr. L. Whnankovi, DrSc., a prof.
MUDr. PhDr. E. Strouhalovi, DrSc. Po
prohlidce vystavy k 650. vyroci univerzity
a historickych sall Karolina odvezly
Ucastniky autobusy do Plzng, kde probihalo
od 27.do 29. srpna 1998 védecke zasedani
v Safrankové pavilonu tamni lékarské
fakulty UK.

Paleopatologie, od 70. let samostatny
védecky obor, lezi na interdisciplinarnim
praseciku archeologie, fyzické antropo-
logie a lékafskych véd. Tyto obory
prispivaji k odborné exhumaci materialu -
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koster a mumii lidi davnych populaci - a k
jejich studiu modernimi pfirodovédnymi a
lékafskymi metodami. Pfedmétem
zkoumani paleopatologie jsou nemoce
populaci davnych lidii zvifat.

Nejvice Ustnich a posterovych sdéleni
se zabyvalo infekénimi chorobami (22) a
rlznorodymi tématy (19) dale populaéni
paleopatologii (12), poruchami metabo-
lismu (10), traumatickymi zménami (9),
nadory (9), degenerativné - produktivnimi
procesy (6) a vrozenymi poruchami (6).
Celkem odeznélo 46 Ustnich sdéleni a 47
posterd, v souhrnu 93 sdéleni. Navic byl
uspofadan metodicky workshop svételné a
fadkovaci elektronové mikroskopie nador(
a mezinarodni vystavka zajimavych

paleopatologickych nalezd z Ceskych,
moravskych, rakouskych, italskych a
katalanskych nalezist'.

Spoledensky program UGcéastnik(
obohatila exkurze do Klatov, kde si
prohlédli tamni mumie a hlavni pamétky.
Pak byli pfijati starostou meésta a v
prostorach radnice na né ¢ekala slavnostni
vecefe.

Adresa:

Prof. MUDr. PhDr. E. Strouhal,DrSc.
Ustav d&jin IékaFstvi 1. LF UK
KateFinska 32

12108 Praha?2

AL EONOPE AN MEET 1%
OF THE
PALEGFATHOLOGY AESO0 n TN

POHYBOVE USTROJI, roénik 6, 1999, ¢. 1 61



KONFERENCE

*

CONFERENCE

4TH MEETING EUROPEAN GROUP
FOR DENSITOMETRY MEASURAMENT
IN PAEDIATRICS

Ctvrté setkani evropské skupiny pro
pediatrickou denzitometrii se uskute€nilo
25. zafi 1998 v Praze pod zastitou Ceské
pediatrické spole¢nosti a Pracovni skupiny
pro détskou nefrologii. Setkani se
zUCastnili odbornici z Francie, Némecka,
Déanska, Italie, Polska a Ceské republiky.
V celodennim zasedani bylo pfedneseno 15
odbornych sdéleni, jejichZz souhrny
uvadime.

ULTRASOUND DENSITOMETRY OF
THE HEEL BONE IN THE HEALTHY
CZECH PEDIATRIC POPULATION

M. Bayer, S. Kutilek, C.M. Langton

Dept. of Pediatrics, Ist. Med. Faculty, Charles
University Prague

Measurement of ultrasound transmission
through the calcaneus is a promising technique
when evaluating bone status. The main acoustic
parameters measured in os calcis are velocity of
sound VOS (depending on the density and
elasticity of the bone) and broadband ultrasound
attenuation BUA (depending on bone density,
trabecular quality, spacing, and orientation).
Normative data of the central European
pediatric population have not been published
yet. We performed 818 measurements in healthy
caucasian Prague children and adolescents (412
in boys and 406 in girls, range of age 5-18 years)
using pediatric version of Contact Ultrasound
Bone Analyser CUBA Clinical McCue. None of
them were taking any mediation known to

influence bone mineral status nor had abnormity
of the os calcis. All children with personal
history of lower limb fracture or immobilisation
were excluded. The results were expressed in
terms of the mean and two standard deviation
value in relation to sex and age. Both BUA an
VOS are increased during childhood. We
observed inappropriate gain of BUA for gain of
VOS in pubertal boys. This observation may
reflect the fact that growth of bone precedes
mineral accrual. Acoustic parameters increased
proportionaly in girls. Our study provides
standard normal values of VOS and BUA for
Czech population of healthy children and
teenagers in relation to sex and age. These data
could present a useful tool for interpreting
contact ultrasound results in central European
pediatric population.

CONTRIBUTION OF DUAL ENERGY X-
RAY ABSORPTIOMETRY TO THE
FOLLOW-UP OF OSTEOGENESIS IN
BONE LENGTHENING

P.M. Braillon, J. Berard

Hospital Debrousse, Lyon (France)

Purpose: To quantify the progress of the
osteogenesis in llizarov type leg lengthening
procedures.

Methods and materials: Seven adolescents (4
girls), aged between 10 and 17 y, and without
any months by DXA (Norland XR36TM) during
lengthening of their femur or femur and tibia.
The distraction was conducted at a mean daily
rate of 1mm. Suitable scanning conditions
(pixels 1,5mm x 1,5mm, scan speed 50mm/s)
were determined from phantom measurements.
The bone mineral content (BMC in g) of the
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distraction site, and a corrected volumetric bone
mineral density (BMDc in g/cmi) of the
distraction site and contiguous zones were
compared to symetrical zones on the opposite
limb. Ultrasound examinations were also
systematically performed.

Results: The osteogenesis process is highly
dependent on the quality of the support in the
treated leg, with changes in BMC and BMDc
being positive or negative. In satisfactory
conditions, the new bone formation within the
distraction zone can correspond to a daily
increase in BMC of at least 60-75 mg, eg 25-30
mg of CA (a value comparable to Ca deposit in
the entire leg under normal growth fora 12 to 14
year old). BMDc increases at a mean daily rate
of 3,5mg/cm’.

Conclusions: Precise quantitative informations
can be obtained with DXA during the follow-up
of osteogenesis in bone lengthening. They could
be of help in scheduling the ablation of the
distraction equipment.

EFFECT OF DIETARY TREATMENT ON
BONE DENSITY IN YOUNG PATIENTS
WITH CELIAC DISEASE

S. Mora, G. Weber, G. Barera, G. CHiumello
Laboratory of Pediatric Endocrionology,
Department of Pediatrics, Scientific Institute
H S. Raffaele, University of Milan, Italy

Celiac disease isassociated with various degrees
of osteoporosis. Reduced bone mineral density
(BMD) is invariably present at diagnosis of the
disease in both symptomatic and asymptomatic
children. We repeatedly demonstrated that
gluten-free diet (GFD) is able to restore bone
density after nearly one year of treatment.
However, to date it is not known whether the
recovery of BMD persist after several years of
dietary treatment. For this purpose we selected
30 adolescent and young adult celiac patients on
GFD for at least 5 years. The mean age at
diagnosis was 11.4+5.0 years, and the mean
duration of GFD was 10.7+4.3 years. We
compared the bone density measurements with
those obtained in 240 healthy controls. Bone

density was measured in the lumbar spine and in
the whole skeleton by dual energy x-ray
absorptiometry (Lunar, DPX-L). Bone density
measurements of celiac patients (lumbar spine:
1.131+0.121 g/cm®; total body: 1.145+0.184
g/cm®) did not differ from those of control
subjects (lumbar spine: 1.131+0.184 g/cm’; total
body: 1.159+0.118 g/cm®). Celiac patients were
divided into two groups according to their age at
the beginning of the diet. No differences were
seen in BMD values between patients who
started the treatment before puberty (spine:
1.100+0.131 g/cm’; total body: 1.123+0.128
g/cm®) and those who started during puberty
(spine: 1.155+0.112 g/cm’; total body:
1.160+0.087 g/cm®), after correction for
confounding variables.

Our data show that GFD not only is able to
restore normal bone density in celiac patients,
but also that long-term dietary treatment ensures
normal mineralization and bone turnover. BMD
measurements do reflect compliance to the
dietary treatment in celiac patients.

BONE DENSITY CHANGES IN PATIENTS
LONG-TERM TREATED WITH
INHALED CORTICO-STEROIDS

V. Viyskocil, A. Mockova

Department of Bone Disease, Department of
Neonatology, Charles University Hospital
Plzen, Czech Republic

Authors investigated influence of inhaled
corticosteroids in children with astma
bronchiale on bone density and bone markers.
They expected negative effect on peak bone
mass of child skeleton.

Study was perfomed in 24 steroid-dependent
patients /range 7-15 years/ treated with inhaled
beclomethasone dipropionate or budesonide via
Mdt. Authors considered the most important is
dosage of inhaled corticosteroid expressed as
dose hydrocortisone in mg per kg body
weight/day.

First group /46%/ was treated with dosage of
corticosteroids higher than 0,35 mg/kg/day
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during 35 months. Bone mineral density of
lumber spine was decreased on 89%, forearm on
85 % of normal range.

Despite second group /54%/ treated with dosage
lower than 0,35 mg/kg/day showed decrease of
bone density on 94% in lumber spine area and
forearm on 91% of normal range, although
duration of therapy was longer than in the first
group.

In the group with increased dose of inhaled
corticosteroids the higher values of cross-link as
a marker of resorption was found. Difference
between density of trabecular and cortical bone
forearm was significantly higher /30%/ in the
same patients in comparison to second group.
Authors concluded that for decrease of bone
density is dose of inhaled corticosteroids more
important than the duration of therapy. The
highest bone resorption was observed in first
three months of treatment.

BONE DENSITOMETRY IN CHILDREN
WITH PRIMARY HYPEROXALURIA
TYPE |

B. Behnke, M. Kemper, H.-P. Kruse*, D.E.
Miiller-Wiefel

University Hospital Hamburg, Dept. of
Pediatrics and Nephrology Osteology

Primary hyperoxaluria type I is a rare but severe
congenital disease which leads to terminal renal
failure without liver transplantation.

To evaluate skeletal status in primary
hyperoxaluria type |1 we measured bone mineral
density (BMD) by pQCT in 7 children (3 on
conservative treatment, 2 on dialysis, 2 after
liver transplantation; mean age 8.1 years). All of
them were growth retarded (height beneath the
3rd percentile, mean skeletal age 7.2 years), 3
patients had visible alterations in x-ray and
skeletal pain.

Mean trabecular bone density (TBD) was
distinctly increased (343.6 mg/mi#) compared to
healthy controls (N=10, mean age 10.9 yrs;
mean TBD: 166.9 mg/mt), while cortical bone
density (CBD) was only slightly elevated (424.3
mg/cmt vs. 341.2 mg/cmt in controls). The

highest TBD values were found under dialysis
(mean: 668.4 mg/mt) followed by transplanted
patients (mean: 618.9 mg/mi). Children still
undergoing conservative treatment showed
TBD values close to normal (mean: 224.9
mg/mi}). No correlation of TBD or CBD with
serological parameters of bone metabolism
(total and skeletal alkaline phosphatase, PTH,
serum calcium and phosphate) or renal function
(serum creatinine) was found. However, there
was a clear association between elevation of
BMD and growth retardation, x-ray alterations,
and presence of bone pain.

In conclusion, bone mineral metabolism in
children with primary hyperoxaluria type |
seems to be more influenced by oxalate
deposition itself (especially into trabecular
bone) than by changes due to renal
osteodystrophy. It seems to progress during the
course of disease and may be detected and
followed non-invasively by measurement of
BMD.

University Hospital Eppendorf, Dept. of
Pediatrics and Nephrology/Osteology*,
Martinistr. 52, 20246 Hamburg, Germany

THE EFFECTS OF 1-37 PTH AND OF
1,25(0OH),D, ON GROWTH AND BONE
MINERAL DENSITY IN UREMIC RATS
C.P. Schmitt, S. Hessing, J. Oh, P. Ochlich, O.
Mehls

Division of Pediatric Nephrology, University
Children's Hospital of Heidelberg, Germany

PTH stimulates the proliferation of growth
cartilage cells and increases the osteoblast
differentiation and activity. Bolus but not
continuous administration of PTH has been
shown to increase bone mass in vivo in the non-
uremic state. To investigate the influence of both
PTH on growth and bone mineral density
(BMD) in uremic rats, 5/6 nephrectomized
female SD rats (133 8,2 g, n=11 per group) were
treated with either solvent, 30 pg 1-37 PTH/kg
bid s. c., 0.01 ng 1,25(0OH),D,/kg bid s. c., or
both drugs, for two weeks. Snout-tail length and
BMD (pQCT measurements at proximal tibia 6
and 12 mm distal of the epiphysis) were
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performed at start and at end of the study. In
addition, femur morphology (X-ray), volume
(water emersion), ash weight (600°C for 24 h),
and Ca™ content (atomic absorption) were
determined at end of the study.

Length gain was significantly higher in PTH
treated rats (5.2 0.8 versus 4.4 0.8 cm, p <0.05)
and tended to further increase in rats treated with
PTH plus 1,25(0OH),D, (5.5 0.4 cm). X-ray
studies revealed increased BMD primarily
within the zone of proximal tibial and distal
femoral metaphysis. This was parallelled by a
significant increase in total BMD measured by
pQCT (PTH 776 5.6 mg/mt, PTH+1,25(CH),D,
785 65, solvent 505 31; p <0.01). Supporting
this view, the calcium content per bone volume
was significantly increased with PTH (80 8.8
mg/ml versus control [64 0.8 mg/ml]; p <0.01),
whereas 1,25(0OH),D, alone or in combination
did notinduce asignificant change.

It is concluded that in young growing uremic
rats 1-37 PTH given two times per day s.c.
improves growth and bone mineral density.

BONE MINERAL DENSITY (BMD) AND
OSTEOCALCINE LEVELS IN
CHILDHOOD NEPHROTIC SYNDROME
(NS) TREATEDWITH STEROIDS.

J. Fydryk, E. Kamienska, P. Sielicki, T.
Miazgowski, E. Jacobson, T. Urasinski, A.
Brodkiewicz

I Clinic of Paediatrics and Clinic of
Endocrinology, Med. Acad. ul. Unii
Lubelskiej 1, 71-344 Szczecin-Poland
Prolonged therapy with steroids, the first line
management in NS, can results in osteoporosis.
Osteoporosis can also be a complication of NS
itself due to albumin loss, decreased levels of
Ca-binding protein and 1,25-OH D3. This study
aimed to asses the frequency and stage of
osteoporosis in NS children treated with
steroids. It comprised the group of 39 children
aged 5-15 (median 8.0) years diagnosed as
having idiopathic NS and treated with steroids.
The follow-up time was within the range of 4-
136 (median 46) months. The cumulative

steroids dose ranged from 272 to 2334 (mean
730.5) mg/kg of body weight. Bone mineral
density, reflected by total body bone mineral
density (TB BMD) and L2-L4 section of
vertebral column BMD was evaluated with
LUNAR DPX densitometer employing double-
beam radioabsorption method. This was
correlated with osteocalcine levels and left wrist
X-ray for the bone age evaluation.

Decrased values of BMD and/or L2-L4 BMD
(below 1 SD) were found in 15/39 (e.g. 38.5%)
of patients. The number of children with delayed
bone age was significantly higher aming
patients with decreased BMD (p<0.005). These
patients were younger and characterized by
significantly lower among children with
decreased TB and/or L2-L4 BMD but the
difference was not significant (p=0.09). The
duration of steroids administration seems to be
among factors triggering osteoporosis.

EVALUATION OF WHOLE BODY BONE
MINERALCONTENT INCHILDREN

CH. Molgaard, K. Nysom, M. Zak, J. Mller,
K. Fleischer Michaelsen

Res. Dept. Hum. Nutr. and LMC Centre for
Advanced Food Studies

Aim: To evaluate whole body bone mineral
content in different groups of children using a
three step evaluation method published earlier
by our group.

Subjects: Fifty one (F: 32, M: 19) ballet dancers
aged 7-17 years, 129 (F: 85, M: 44) with
rheumatic disease (RD) aged 6-19 years and 62
(F: 24, M: 38) aged 6-19 years treated previously
for acute lymphoblastic leukaemia (ALL).
Method: Whole body bone mineral content
(BMD), bone area (BA), and bone mineral
density (BMD=BMC/BA) were determined by
a Hologic 1000/W DXA scanner (software
version 5.61). Bone mineralisation was assessed
in three steps: height for age, BA for height and
BMC for BA. These three steps correspond to
three different causes of reduced bone mass:
short bones, narrow bones and light bones. The
following sex specific Z.scores were calculated:
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BMC for age, BMD for age, Height for age, BA
for height, and BMC for BA using Danish
reference data.

Results:

Ballet RD ALL
BMC-age-0.95*(0.71)-0.84*(1.34)-0.09 (1.15)
BMD-age-0.74*(0.86)-1.07*(1.50)-0.15 (1.11)
Hgt-age -0.57*(0.84)-0.80*(1.37)-0.41*(1.13)
BA-hgt -1.01*(0.78)-0.05(1.5) 0.44 *(0.97)
BMC-BA-0.04(1.04)-0.68*(1.37)-0.02(1.19)

Figuresare means (SD) of Z. scores.
*significant different from zero

Conclusion:

The reduced BMC/BMD for age in ballet
children was due to short and narrow bones with
normal mineralisation, while the reduced
MBC/BMD for age in JCA children was due to
short and light bones with normal bone width. In
ALL children BMC/BMD for age was normal in
spite of short bones because bone width was
high. Use of the three step method make it
possible to evaluate causes of reduced bone
mass.

Molgaard C, Thomsen BL, Prentice A, Cole TJ,
Michaelsen KF. Whole body bone mineral
contentin heathy children and adolescents. Arch
Dis Child 1997;76:9-15.

(Supported by FOTEK and the Danish Dairy
Research Foundation).

IMPAIRED GROWTH CAN BE
PREDICTIVE OF DECREASED BONE
DENSITY IN RHEUMATIC CHILDREN
TREATEDWITHGLUCOCORTICOIDS
S. Kutilek, M. Bayer, D. Némcova, J. Hoza
Department of Paediatrics, 1% Medical
Faculty, Charles University, Prague, Czech
Republic

Impaired growth and bone loss frequently occur
in children with rheumatic diseases treated with
corticosteroids. It was of our interest whether
there is any correlation between basic
anthropometric parameters and bone density

measured by means of ultrasound. Therefore,
we measured height, body weight, broadband
ultrasound attenuation (BUA) and velocity of
sound (VOS) in 13 children (6 boys and 7 girls)
aged 6-17 years (mean 11.2 +/- 3.7 SD) who
were suffering either from systemic or
polyarticular forms of juvenile chronic arthritis
(JCA). All children were receiving prednisone
in doses exceeding 0.3 mg/kg/day for more than
12 months. To eliminate the influence of age the
obtained results were expressed as Z-scores. We
found significantly decreased height, weight,
BUA and VOS compared to healthy controls (p
0.0002, 0.0003, 0.0007 and 0.0002,
respectively). There was a high correlation
between height and BUA (r=0.65). The
correlation between height and VOS was lower
(r=0.51) and there were poor correlations
between body weight and BUA (r=0.23) and
body weight and VOS (r=0.1), respectively.
BUA which is determined by bone density,
trabecular quality, spacing and orientation is
thus closely related to body height. Therefore,
corticosteroid treated children with systemic or
polyarticular JCA, where stunted growth is
likely to develop, should be carefully monitored
with respect to the risk of severe osteoporosis.

BONE MASS IN PATIENTS WITH
CYSTIC FIBROSIS

M. L. Bianchi, M. L. Melzia, E. Galbiati, L.
Enfissia, B.M. Assaela, S. Ortolani, A.
Giuntaa

Istituto Auxologico Italiano IRCCS; Centro
Fibrosi Cistica, Clinica Pediatrica,
Universitadi Milano; Milano, Italy

Many factors may influence bone
mineralization in patients affected by cystic
fibrosis. We studied 62 patients (30 F, 32 M;
mean age 17+8.6 years), measuring spine (S-
BMD) and total body (TB-BMD) bone mineral
density with DXA (Hologic QDR 2000).

Evaluation of Z-score with respect to our
reference agematched population revealed a
reduction in BMD in about two thirds of our
patients: osteopenia (Z-score between 1 and 2)
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om 32% of cases and osteoporosis (Z-score <-2)
in 33%. Only 35% of our patients had normal
BMD (Z score between 0and 1).

BMD was directly correlated with auxological
indexes (growth velocity, p=0.03; weight and
height, p<0.01 for both); FEV1 (as an index of
respiratory impairment), p<0.003; platelet count
(asanindex of portal hypertension), p<0.05.
Anegative correlation was found between either
spinal or total body BMD and the cumulative
steroid dose (p<0.02 for S-BMD; p<0.05 for
TB-BMD).

Among biohumoral indexes, only plasma PTH
and urinary Ntx (N-terminal telopeptide of
procollagen 1) levels were negatively related to
BMD (for both, p<0.02), suggesting that
increased bone reabsorption may be the
mechanism underlying bone mineral imbalance
in cystic fibrosis.

In conclusion, our data indicate that respiratory
failure, steroid therapy and portal hypertension
are risk factors for the development of
osteoporosis in children and youngs patients
with cystic fibrosis.

QUANTITATIVE ULTRASOUND OF THE
FINGER PHALANGES OF CHILDREN
R.Barkmann, C.-C. Gluer
Osteoporosediagnostik Kiel, Klinik fur
Radiologische Diagnostik, CAU Kiel,
Germany

Quantitative Ultrasound (QUS) methods have
been introduced for the assessment of skeletal
status in adults. These radiation free techniques
are also under investigation in pediatric
applications. QUS measurements at finger
phalanges are partivularly interesting, because
this site is known to be affected by growth
disorders and is easily accessible. Using a DBM
Sonic 1200 (IGEA, Italy) amplitude dependent
speed of sound (AD-SoS) has been measured at
the distal metaphysis of the second to fifth
proximal phalanx of the right hand. Normal
reference data of healthy children and first data
of children with different pathological skeletal
status have been collected.

1201 healthy subjects ranging from 3 to 17 years
of age have been included in this study. Positive
associations between age and AD-SoS were
found for both sexes (r*=0.74 (0.67) for females
(males), p<0.0001). Compared to males of the
same age, females atages 4,9

and 11 to 15 had significantly higher AD-SoS at
p<0.05 and for ages 11-14 at p<0.0001. Gender
differences are in agreement with earlier onset
of puberty in girls. (Measurements by W.
Rohrschneider etal., Heidelberg).

These reference data were used to study the
impact of different growth disorders on AD-
SoS. We calculated the differences between
patient data and normative data relative to
chronological age. Distinct differences could be
found in "Short stature" (Z-score= -0.5, 21
patients), "Neurosecretory dysfunction" (Z-
score= -1.1, 17 patients), and "Turner
syndrome", (Z-score= -2.2, 5 patients).
Deviations from normative data were smaller if
Z-scores were based on skeletal age rather than
chronological age.

These preliminary data indicate the usefulness
of this method. If confirmed in larger patient
studies, QUS measurements at finger phalanges
may become a useful radiation free tool for the
assessment of bone status in patients with
disorders of growth and puberty.

BODY COMPOSITION BEFORE AND
AFTER LIVER TRANSPLANTATION IN
INFANTSAND CHILDREN.

C. Rivet, P. Braillon, F. Villard, O. Boillot, A.
Lachaux

(1)Unité de Transplantation Pédiatrique
(2)Fédération de Radiologie, hdp. E. Herriot,
Lyon, France

Infants and children with a end stage liver
disease (ESLD) display significant alteration in
bone mineral density )BMD) and in body
composition (BC).

The aim of this study was to assess changes in
BMD and BC before and after orthotopic liver
transplantation (OLT).
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Patients and methods: 23 infants and children
(aged 8 months to 16 years, mean grafted age: 6
years + 4 months) with a ESLD were studied by
dual energy X ray absorptiometry
anteroposterieur views of the total body to
determine bone mineral content (BMCt) and the
lumbar spine to access BMD. The body fat mass
and lean mass were also determined by DXA.
Measurements were performed 6 months before
OLT and each year after OLT. Combinational
immunosuppressive therapy was given
associating Prednisone, Azathioprine and
Ciclosporine.

Results: lumbar BMD and BMC were expressed
by the standard deviation score for a normal
pediatric population. The BMD  Z-score
increased during the first 6 months after liver
transplantation (mean: -1.9 to 0.55) to reach a
mean value at 1 SD. Regarding the BMCt Z-
score, an important increase was observed
during the first six months after OLT. Finally, 3
years after OLT, the Z-score, in the transplanted
population, were at the same level as in the
normal pediatric population. Fat mass increased
during the first year after liver transplantation
(15% to 23%) and then became stable around
19% of the base line value. Lean mass growed
up progressively to catch up normal value 2
years after OLT.

Conclusion: Lean mass and BMD increased
after OLT and were normalized in 2 and 3 years.
Body fat mass increased according steroid
treatment.

BODY COMPOSITION IN CHILDREN
UNDER RHGH AFTER RENAL
TRANSPLANTATION

J.Feber, P.Cochat, P.Braillon, J.Lebl,
H.Kréasni¢anov4, J.Janda (Czech Rep.,
France)

Recombinant human growth hormone (rhGH) is
an anabolic hormone with lipolytic effects.
Therefore, changes of body composition during
rhGH therapy can be expected.

We studied changes in body composition during
2 years of rhGH treatment in 21 children after at
least one year with a functioning renal
transplant. Mean (+ SD) age was 12.9 (+ 2.5)
years at the start of rhGH therapy. Whole body
dual X-ray absorptiometry (DEXA) exam was
performed before initiation of rhGH therapy
(TO) and repeated at 1 and 2 years intervals (T1
and T2, respectively). Lean body mass increased
from a median of -0.73 SDS at TO to -0.13 SDS
at T1 and -0.28 SDS at T2 (p = 0.02 and 0.06,
respectively). Fat body mass decreased from
+4.26 SDS (median) at TO to -0.07 SDS at T1
(p=0.04) and to -0.05 SDS at T2 (p=0.06). Index
FBM/LBM decreased by a median of 5.3% in
TO-T1 (p < 0.001), slower but still significant
decrease by a median of 4.2% was noted at T2 (p
< 0.05). Bone mass content did not change
significantly during rhGH treatment. Medians in
caloric and protein intake were stable during
rhGH treatment. In conclusion, a significant
increase of lean body mass and a decrease of fat
body mass was noted during rhGH therapy.

BONE DENSITY IN ADOLESCENT
PATIENTS WITH CELIAC DISEASE

J. Nevoral, V. Valtrova, H. Krasni¢anova, R.
Kotalova,

*1. Kubikové, M. Hladikova

1" Dptm. of Pediatrics, University Hospital
Motol,

*Military Hospital , Radiology Dept., Prague

Aims: Evaluation of bone mineral density
(BMD) in adolescent patients with celiac
disease (CD) and completed growth who were
diagnosed according to ESPGAN criteria and
received long-term gluten free diet.

Methods: We examined 71 patients ( 25 boys
and 46 girls) aged 18.3+2.2 years (range 14.7
24.4 years). Mean age at the time of diagnosis
was 16.2 + 13.4 months (median 12.0).
Adherence to gluten free-diet, physical activity
and intake of milk products were evaluated by
questionnaire. Endomysial antibodies in the
class 1gA (EmA) were evaluated on human
umbilical cord. BMD was measured using
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Hologic QDR 2000 at the lumbar level L1-L4.
Results: At the age of 11-18 years the diet was
strictly followed by 59.2% of patients. At the
time of our exam EmA were positive in 28.2%.
Mean bone mineral density in girls was 0.56
+0.96 SDS, in boys 0.93 +0.91 SDS. These
results are significantly lower than normal
values (p<0.001). The difference between
genders was not significant (p=0.11). There was
no difference in BMD between patients who
adhered to the diet during adolescence and those
who did not ( -0.600.95, vs. 0.820.98, NS).
Significantly higher bone density was observed
in patients who practice active physical acitivity
(p=0.02), furthermore in patients with regular
intake of milk products (p=0.044). No
correlation was found between positive values
of EmAand bone mineral density.

Conclusions: Bone mineral density was
decreased in  adolescents with CD and
completed growth. Strict adherence to gluten-
free diet before the end of growth period did not
influence the actual BMD, nevertheless BMD
was positive influenced in patients with higher
physical activity and regular intake of dairy
products.

Supported by the grant IGAMZ CR N0.3923/2.

ASSESSMENT OF OXALATE BONE
DISEASE

P. Cochat

Department of Paediatrics Université Claude
Bernard, Lyon, France

Primary hyperoxaluria type 1 (PH1) is a rare
recessive autosomal inborn error of glyoxylate
metabolism leading to hyperoxaluria and

subsequent systemic oxalosis. The enzyme
(alanine glyoxylate aminotransferase) defect is
only located in the liver peroxisome. The gene
encoding for the protein is located on
chromosome 2g36-37. The main target organ is
the kidney and, as the GFR drops below 40
ml/min/1.73m_, oxalate (Ox) is stored
throughout the body, mainly the skeleton. Two
thirds of patients with end-stage renal failure got
over bone disease. CaOx is 15 fold less soluble
than normal CaPO4, that leads to progressive
diffuse bone sclerosis and osteomalacia,
responsible for pain and multiple fractures.
Histopathological findings consist mainly of
both CaOx deposits in the marrow and
pericrystalline giant cell granulomata ;
osteomalacia and tophi may occur later. After
combined liver-kidney Tx, Ox crystals are
slowly cleared from the marrow, leading to
delayed decline in plasma and urine OX,
decreased bone density and improved bone
remodeling and growth. Assessment of Ox
burden is therefore of major clinical interest in
order to define the timing of transplantation (Tx)
and to argue post Tx dialysis strategy. Itincludes
clinical condition, repeated GFR measurement,
repeated plasma Ox: creatinine ratio and bone
assessment. Beside plain X-rays and bone
biopsy, DEXA should provide helpful tools for
PH1 management.

Doc. MUDr. Janusz Feber, CSc.
I. détska klinika FN v Motole
V Uvalu 84

150 18 Praha 5 - Motol
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ZPRAVY

ZPRAVA O CINNOSTI SPOLECNOSTI PRO VYZKUM
AVYUZITI POJIVOVYCH TKANI V ROCE 1998

JETE

Lol
I_‘_'F'

Dne 22. kvétna 1998 usporadala
Spolecnost v hotelu Ambassador v centru
Prahy jiz V. konferenci o osteoporéze a
osteoartroze. Konference byla
sponzorovana témito firmami:

Biovendor - Laboratorni medicina, s.r.o.,
Praha

Boehringer Ingelheim, s.r.0., Praha

DGF Stoess, GmbH, Ederbach

Merck Sharp and Dohme Idea Inc., Praha
Orling, s.r.0., Ustin. O.

Rhone-Poulenc Rorer, s.r.0., Praha

PFi slavnostnim zahajeni konference
poprali jeji UCastnici panu prof. MUDr. M.
Adamovi, DrSc. k jeho vyznamnému
Zivotnimu jubileu.

Predni odbornici z Ceské republiky i ze
zahrani¢nich pracovist prednesli tyto
prednasky:

Prof. Dr. I. Hana, IKEM, Praha: Cytokiny a
zmeény jejich exprese za patologickych
stav(

Prof. F.X. Magquart, Universita Remes,
Francie: The molecular mechanism of
wound repair in bone

Prof. K. Khin, Max Planck Institut fur
Biochemie, Martinsried, SRN: Collagen as
ligand for cells

Dr. Jifi Stolfa, Revmatologicky Ustav,
Praha: Movalis - nové nesteroidni
antirevmatikum

Prof. Dr. M. Adam, Revmatologicky Ustav,

e,
1

e
00

5

Praha: Chondrex (YKL-40) ukazatel
poSkozeni chrupavky

Prof Dr. J. Badurski, Dept. Med.
Rheumatol., Sniadecki Hosp., Bialystock,
Polsko: Inhibitors of bone resorption may
have protective effect on articular cartilage
Prof. Dr. M. Adam, Revmatologicky Ustav,
Praha: Vliv kolagenich hydrolyzatl na
prlibéh osteoartrézy a osteoporozy

Prof. Dr. P. Miller, Institut Med.
Molekularbiologie, Med Universitit zu
Libeck, SRN: Functionelle und
biochemische Untersuchungen an der
extracelluldren Domédne von
rekombinanten Kollagen IV

Doc. Dr. T. Tr¢: Ortopedicka klinika déti a
dospélych, 2. LF UK, Praha: Vliv
kolagenniho hydrolyzatu na kloubni
chrupavku

Prof. Dr. P. Briickner, Institut Physiol.
Chemie und Pathobiochemie der
Westphalischen Wilhelms Universitét,
Miinster, SRN: Structure of cartilage fibrils
and environmental control of chondrocyte
differentiation

Prof. Dr. P. Broulik, I1l. interni klinika 1. LF
UK, Praha: Selektivni blokatory
estrogennich receptorl
Doc. Dr. J. Hrba, Revmatologicky Ustav,
Praha: Bisfosfonat (alendronat) v léché
sekundarni osteoporozy

Symposia se z(gastnilo vice nez 350 Iékar
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a pracovnikdl vyzkumu. Kazdy Ucastnik
symposia obdrzel béhem mésice fijna 1998
"Compendium osteoporosy a
osteoartrosy", které obsahovalo rozsirené
souhrny vSech prednaSek. Compendium
vydala Spole€nost pro vyzkum a vyuziti
pojivovych tkéani za laskavého
sponzorovani vyse uvedenych firem.

Dne 20. listopadu 1998 usporadala
Spole¢nost ve spolupréci se Spolecnosti
pro metabolicka onemocnéni skeletu v sale
Muzea policie Ceské republiky v Praze
pracovni den s nazvem "Osteogenesis
imperfecta a jiné vrozené choroby pojiva".
Zakladni prednasky o klasifikaci a
diagnostice osteogenesis imperfecta
pfednesli J. Palicka, |I. Mazura a V.
WyskoCil. M. Kuklik pfedné3el o genetice
epifyzarnich kostnich dysplazii a
osteortréze. Volnymi radikaly a jejich
oxidativnim vlivem na kolagen ve vztahu k
osteopordze se zabyval M. Votruba.
Symptomy osteogenesis imperfecta v
dutiné ustni a diferencialni diagnostiku
vrozenych vad dentinu pfednesla J.
Prochazkova.

V druhé Casti programu po polednim
obCerstveni a valné hromadé Spolecnosti
byly prezentovany tyto plivodni prace:

M. Adam: Chorobné stavy dané vrozenymi
vadami kolagenu

J.Palicka a kol.: VyluCovani pricné
vazebnych elementd u osteoporozy

H. Hulejova a kol.: Hodnoty nékterych
biochemickych ukazateld kostniho
metabolismu u kostnich dysplazii
I. Mafik: Kostni dysplazie - definice,
klasifikace, komplexni léceni

Siroka diskuze po kazdé prednasce
byla pfesvédgivym dilkazem zajmu lékafrt
a vyzkumnych pracovnikl o danou
problematiku a je také impulsem pro
poradajici spole€nosti v organizaci
takovychto setkani pokracovat.

RNDr. Otto Zajicek, CSc.

jednatel Spolecnosti pro vyzkum a
vyuZziti pojivovych tkani

Vinohradskéa 48

12060 Praha2
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ZPRAVY

ZPRAVA O CINNOSTI ODBORNE SPOLECNOSTI
ORTOPEDICKO-PROTETICKE CESKE LEKARSKE
SPOLECNOSTI J. E. PURKYNE V ROCE 1998

V roce 1998 doSlo v odborné
spolecnosti Ortopedicko-protetické
(OSOP) k urcitym personalnim zménam.
Vzhledem ke skute€nosti, Ze pan doc.
MUDr. Ivan Hadraba, CSc. odeSel od
Cervence 1998 do ddchodu, byl zvolen
novym predsedou Spolecnosti pan primar
MUDr. Jifi Hrabak, ktery plsobil jiz dfive
ve vyboru Spole€nosti. Pan doc. MUDr. 1.
Hadraba, CSc. z(stdva nadale ¢lenem
vyboru.

Spolegnost i v tomto roce pokracovala
v pInéni cilG a dkoll vytycenych za vedeni
pana docenta Hadraby. V zafi 1998 se
Spole¢nost zapojila do prace na
standardech ve zdravotnictvi. Byl
vypracovan standard "Protézovani dolnich
koncetin", ktery byl pfedan vyboru Ceské
lekaFské spole€nosti JEP.

I'v roce 1998 probihala jednani mezi
MZ CR, kterd se tykala hlavné
zdravotnickych informaci a statistiky CR.
Soubézné probihalo jednani mezi nasi
odborovou spolecnosti, FOPTem, COPem
a VZP o smlouvé mezi témito subjekty. V
této zalezitosti zatim nedoslo ke vzajemné
shodé a podpisu smlouvy.

NaSe Spole€nost nadale zpracovava
odborné posudky na polosériové a sériové
ortopedicko-protetické pomucky.
Pokracuje vzdélavani pracovnikd v oboru
ortopedicka protetika, kde vd¢i osobnost
pana Doc. MUDr. I. Hadraby, CSc. je
zadrukou odborné drovné téchto
rekvalifikaci a Skoleni.

Vzhledem ke skutecnosti, Ze v
soucasné dobeé tvofi naSi Spolecnost pouze
Gtyficet ¢lenl (to znamena, Ze existujeme
na zéklade vyjimky) vyzyvam kolegy, ktefi
pfedpisuji individualni protetické a
ortopedické pomlcky, aby zvazili své
Clenstvi v Odborné spolecnosti
ortopedicko-protetické. Clenskou
zékladnu odborné spolegnosti Ceské
Iékarské spolecnosti J.E. Purkyné podle
stanov tvoif alespoii padesat lend.

Zavybor OSOPCLSJ.E.P.

Prim. MUDr. Jifi Hrabak

Oddéleni ortopedické protetiky FN
Plzen

Lidickd 6A

30166 Plzen
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SOUBORNY REFERAT =

REVIEW

OSTEOPOROZA - DIAGNOZAA LECBA

M. Adam

Revmatologicky Ustav, Praha

Panel mezinarodnich expertl v roce 1991
definoval osteoporézu jako systémové
onemocnéni, charakterizované ubytkem kostni
hmoty a poruchami mikroarchitektury kostni
tkang, jejichz diisledkem je zvy3ena nachylnost
kosti ke zlomeninam. Tato definice sice spravné
uvadi jako zékladni zménu ubytek kostni hmoty,
avSak neuvadi, Ze Ubytek kostni hmoty je
zplisoben zvySenym odboura-vanim kostniho
kolagenu. To znamena, Ze pro terapeuticky
zésah neni rozhodujici anatomicky stav kostni
tkané, nybrz zvysené jeji odbouravani.

Bone mass density (BMD) u rozvinuté
osteoporosy se snizuje 0 3 - 5 i vice SD
(smérodatnych odchylek), coz odpovida snizeni
o0 cca 30 - 50 i vice procent piivodni kostni
hmoty. Ve spongiozni kosti vymizi velké
mnozstvi trabekul, které Zadna lécba neni sto
restituovat. V nejlepdim pfipadé pfi stimulaci
osteoblastl mdze dojit k zesileni stavajicich
trabekul. Z toho vyplyva, Ze je nutné vcas
podchytit zintenzivnélou osteoklastickou
¢innost, v jejimz dlsledku dochazi k profidnuti
kosti. O ni jsme dobfe informovani exkreci
pficnovazebnych elementd kostniho a
chrupavkového kolagenu, tj. pyridinolinu
(PYR) resp. deoxypyridinolinu (DPYR) moci.
Pro jejich stanoveni existuji dva metodické
pristupy a to HPLC a ELISA. Metoda HPLC je
podstatné pfesnéjsi a navic uruje oba
pficnovazebné elementy v jednom béhu
(Spacek et al. 1994). Jeji provedeni je i levnégjsi,
vyZaduje vSak néakladnou aparaturu. NékteFi
autori preferuji ur€ovani DPYR, ktery je pro
kostni kolagen ponékud specifictéjsi, protoze
kostni kolagen obsahuje mensi mnoZstvi
hydroxylysinu, ktery se G€astni vzniku PYR.
Uvazime-li, Ze kostni kolagen predstavuje 50 %
veSkerého kolagenu organismu a kolagen
chrupavek predstavuje jen nékolik malo procent

celkového kolagenu, potom je zfejmé, Ze zmény
v metabolismu chrupavkového kolagenu
ovlivni hodnoty mocovych DPYR a PYR jen
nepatrné. SkuteCné korelacni koeficient téchto
dvou elementli se u nemocnych osteopordzou
pohybuje kolem 0,95. Je tedy v podstaté jedno,
ktery z téchto dvou elementd se uréuje pomoci
ELISA metody. V soucasné dobé, bohuzel, jsou
k dispozici jen kity pro urovani DPYR, ktery
tvori jen asi 25 % PYR a moZnost metodické
chyby je tedy vétsi nezli pfi urCovani PYR.
Imunologické metody jsou vzdy oproti
metodam chemickym samoziejmé zatiZeny
chybou vyplyvajici ze samotné podstaty metody
- reakci protilatek, které jsou obvykle
pripraveny jen proti ¢asti kolagenni molekuly, s
antigennimi determinantami kolagennich
fragmentl pFitomnych v moci, a proto
spolehlivost namérenych hodnot je mensi a
jejich kolisani vétsi (Adam 1995).

V dobé rozvijejici se osteoporézy, tj. pfi
zintenzivnéni osteoklastické aktivity, kdy
méfeni BMD nevykazuje jeSté podstatné
odchylky od normy, hodnoty mo€ovych PYR a
DPYR jsou zvySeny na dvoj- i vicenasobek
normalnich hodnot. Osteoklastickou aktivitu v
obdobi vznikani osteopordzy je mozno zklidnit
v€asnym terapeutickym zasahem, tj. podavanim
bud kalcitoninu, bisfosfonatu nebo HST
(hormonalni substitu¢ni terapie), a tim zabréanit
vzniku osteoporézy a nebo alespon jejich
téz3ich forem, které se projevuji vznikem
kostnich zlomenin. Stejné tak stanoveni
mocovych PYR ¢i DPYR odhali podstatné dfive
nezli osteodenzitometrie reaktivaci
osteoklastic-kého procesu po pFedchozim
zklidnéni nasazenou léchou.

Uvadi se, Ze nejucinnéjSim prostfedkem
prevence i lécby je u Zen v postmenopauze
estrogenni substituéni terapie (HST). HST
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prinasi maximalni efekt v prevenci osteopordzy,
kdyZ je zahjena v prvnich tfech letech po
menopauze. Déle se uvadi, Ze u Zen na HST je
incidence fraktur o 50 - 60 % niZ8i. Kromé toho
HST ma i fadu dal$ich pozitivnich efektd jako
snizeni mortality na ischemickou srde¢ni
chorobu, zlepSeni paméti aj. Na druhé strané ma
HST i nékteré nezadouci UCinky jako je
hyperplazie endometria a vznik
adenokarcinomu, karcinomu prsu, zvySeni
incidence tromboembolické choroby,
dlouhodobé nepravidelné délozni krvaceni aj.
Raloxifen - selektivni modulator estrogenovych
receptor se schopnosti omezit kostni
odbouravani, nema na rozdil od HST stimulaéni
vliv na karcinom prsu €i endometrium. Jeho vliv
na ICHS zatim neni znam.

Nejucinngjsi alternativou pro lécbu
osteoporézy predstavuji bisfosfonaty. V
soucasné dobé to je zfejmé alendronét, jenZ je v
terapeutické efektivnosti srovnatelny s HST.
Podobné jako jiné bisfosfonaty se Spatné
vstfebava z GIT, a proto je tfeba jej brat na latno
a po jeho uziti jiz nezaujimat vodorovnou
polohu (nelehat si). | bisfos-fonaty maji nékteré
vedlej$i G€inky, které mohou mit i vazné
ddsledky. Velmi G¢innym inhibitorem aktivity
osteoklast(i je lososi kalcitonin, ktery se aplikuje
bud injek&né nebo jako nosni sprej, ktery je 1épe
snasen nezli injekeni forma. Po injekéni aplikaci
se u nékterych pacientl pozoruje zarudnuti v
oblieji, nausea a zvraceni. Kalcitonin ma také
pomérné vyznacny analgeticky efekt, takze
pacientky po ném spontanné pocituji zlepSeni
svych zejména patefnich potizi. Adam a spol.
(1995) publikovali prohloubeni a prolongaci
Gcinku kalcitoninu souCasnym podavanim
kolagenniho hydrolyzatu, coz verifikovali
méFenim mocového PYR a DPYR. Podle hladin
sérového osteokalcinu Ci sérové alkalické
fosfatazy ma kolagenni hydrolyzat i stimulaéni
vliv naosteoblasty.

Na podavani fluoridll jsou protichlidné
nazory. Uvadi se, Ze po jeho podavani sice
vzrlstd BMD, protoze vsak jeho distribuce v
kosti neni rovnomeérna, je jeho vliv na lomivost
kosti spise negativni. Podavani vapniku nemize
pfi nedostatku kostniho kolagenu, na ktery se
normalné vaze, mnoho pomoci.

Pro acinnou diagnostiku a Iécbhu
osteoporézy by mélo v kazdém okrese byt
zfizeno osteocentrum, vybavené jednak
osteodenzitometrem a laboratofi schopnou
stanovovat néktery pfi€novazebny element
kostniho kolagenu v mo¢i, sérovou kostni
alkalickou fosfatazu, event. sérovy osteokalcin
a dale hladinu D vitaminu v séru. Tyto vechny
markery je mozno stanovovat pomoci metody
ELISA.

Se sledovanim osteoklastické aktivity, fj.
hodnot PYR, resp. DPYR v moC€i, by se u Zen
pfiznaky pocinajici menopauzy. A potom
opakovat alesponi jednou rocné, zvIasté u Zen
patficich do rizikovych skupin (po chirurgické
menopauze, u nesportu-jicich €i astenickych
zen, nulipar, kufacek, u Zen holdujicich kofeinu
¢i alkoholu, pfi lécbé kortikosteroidy,
heparinem, cyklosporinem, warfarinem), u
ostatnich pak alespon jednou za dva roky.
Béhem |éCby zaktivované osteoklastické
aktivity zopakovat za 3 - 6 mésicl a dle vy
sledku Fidit dal$i podavani antiporotickych l€kd.
Je tfeba mit na paméti, Zze poruchy GIT spiSe
nezli k osteopordze vedou k osteomalacii
vzhledem k Spatnému vstrebavani D vitaminu,
ktera je liposolubilni. Pomoci méfeni BMD se
obé choroby od sebe rozlisit prakticky nedaji.
Méfeni hladin D vitaminu v séru krevnim je v
tomto pripadé dobrym pomocnikem. 5

Statistiky uvadéji, ze u Zen v Ceské
republice dochazi rocné k vice nez 12 000
zlomeninam kréd stehenni kosti, pficemz cca 2
500 pacientek postizenych touto zlomeninou
umiré do jendoho roku a asi 6 z 500 pfezivsich
pacientek z{stava trvale invalidnich. Uvadi se,
Ze v roce 1995 v USA bylo vydéano skoro 14
miliard US dolard na Ié¢bu zlomenin véetné
distalni Casti predlokti (Collesova fraktura),
vzniklych ve spojitosti s osteopordzou. Rada
fraktur, hlavné obratlovych tél, vSak unikne
evidenci a presto se jedna o holestivé stavy
vyZadujici minimalné konzumaci analgetik.

Z toho, co tu bylo uvedeno, nepochybné
vyplyva, Ze osteoporéza je velmi véaznym
problémem a to jak medicinsko-socialnim, tak
ekonomickym, kterému je tfeba se vénovat s
veSkerou vaznosti.
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SMERNICE PRO AUTORY PRISPEVKU

Tematika pFispévkdl

K uvefejnéni v cCasopise Pohybové
Ustroji se prijimaji rukopisy praci z oblasti
pohybového Ustroji Clovéka, které se tykaji
pfedevsim funkce, fyziologického i
patologického stavu kosterniho a
svalového systému na vSech Urovnich
poznani, diagnostickych metod,
ortopedickych a traumatologickych
probléml, pFislusné rehabilitace a léCebné i
preventivni péce. Pfedmétem zajmu jsou
tymové prace z oboru détské ortopedie a
osteologie, dale problémy z oboru
biomechaniky, patobiomechaniky a
bioreologie. Casopis ma zajem otiskovat
¢lanky kvalitni, vysoké odborné Grovné,
které pFinaSeji néco nového a jsou zajimavé
z hlediska aplikaci a nebyly dosud nikde
uverejnény s vyjimkou ve zkracené forme.

Redakce pfijima plvodni prace a
kasuistiky, souborné ¢lanky, které
informuji o sou¢asném stavu v pfislusnych
oblastech souvisicich s pohybovym
Gstrojim a abstrakty pfispévki z narodnich
a mezinarodnich konferenci, vénovanych
hlavné pohybovému Ustroji.

PFispévky, uverejiovane v Casopise,
jsou excerpovany v periodickych
pfehledech EMBASE/Excerpta Medica,
vydavanych nakladatelstvim Elsevier.
Obsahy Casopisli a souhrny praci jsou
uverejnény na Internetu: www.ortotika.cz.
Pfi uvefejiovani davame pFednost
rukopislim, zpracovanym podle
jednotnych pozadavkd pro rukopisy,
zasilané do biomechanickych Casopisd -
Uniform Requirements Submitted to
Biomedical Journals (Vancouver Slova,
ktera maji byt wvytisténa prolozené
podtrhnéte preruSovanou carou nebo

uvadéjte v proloZené Upravé.Declaration,
Brit. med.J., 1988, 296, pp. 401-405).

Uprava rukopist

Rukopis se piSe v bézném textovém
editoru na disket&. Na pfiloZeném vytisku
vyznaGte zafazeni obrazk(i a tabulek do
textu. Vyjimecné prijimame pFispévky v
napsané formeé (na psacim stroji, normalni
typ pisma, ob Fadku po jedné strané papiru
formatuA4).

Na titulni strané uvedte nazev €lanku
pod nim jméno autora, pfipadné autord,
Ufedni nazev jejich pracovisté a kone¢né
adresu prvniho autora. U eskych rukopis(i
uvadéjte nazev clanku a pracovisté také v
anglictiné. Na dalSi strané uvedte strucny
souhrn (do 100 slov), ktery ma informovat
o cilech, metodach, vysledcich a zavérech
prace, doplnény podle mozZnosti pfekladem
do anglictiny nebo alespofi anglickymi
terminy pro usnadnéni prekladu. Za nim
pfipojte nejvySe Sest kliCovych slov v
anglictiné a Cesting.

Vlastni text je u plvodnich praci
obvykle rozdélen na Uvod, material a
metodiku, vysledky, diskusi, zavér a
pfipadné podékovani. Souborné referaty,
diskuse, zpravy z konferenci apod. jsou
bez souhrnu a jejich Clenéni je dano
charakterem sdéleni. Pfed zacatky
jednotlivych odstavcli vynechavejte pét
volnych mezer. Jednotlivé odstavce by
meély mit alespon Ctyfi strojové Fadky.
Slova, kterd maji byt vytisténa prolozené
podtrhnéte preruSovanou carou nebo
uvadéjte v prolozené Gprave.

Tabulky a obrazky
Tabulky predkladejte kazdou na

76 LOCOMOTOR SYSTEM VOL. 6, 1999, No.1



byt profesiondlni kvality. VWobrazeni se
Cisluji v pofadi, v jakém jdou za sebou v
nasledujim v textu. Na levé strané
strojopisu vyznacujte jejich predpokladané
umisténi v tisténém textu. Na zadni strané
dole uvedte Cislo, jméno autora a jasné
oznaceni, kde bude horni a dolni ¢ast
obrazku. Texty k obrazkim se pisi na
zvlastni list. U Geskych rukopisl uvadéjte
texty k obrazkim ivanglicting.

Literatura

Seznam odkaz( na literaturu se pfipoji
v abecednim pofadi na konci textu.
Odvolani na literaturu uvadeéjte ve
vlastnim textu pfisluSnymi ¢&isly v
zavorkéach ().

V seznamu citované literatury uvadéjte
Udaje o knihdch v pofadi: pfijmeni a
inicidly prvnich tfi autorli s pfipadnym
dodatkem "et al.", nazev knihy, pofadi
vydani, misto vydéani, nakladatel, rok
vydani, poCet stran:

Frost HM. The Laws of Bone Structure. 4
ed. Springfield: C.C.Thomas, 1964, 167
sincerely.

Casopiseckou literaturu uvadgjte timto
zplsobem: pFijmeni a inicialy prvnich tFi
autord (u vice autorl piste za jménem
tfetiho autora et al.), nazev €lanku, nazev
Casopisu nebo jeho uzndvana zkratka,
ro€nik, rok vydani, islo, strany:

Sobotka Z, Mafik |. Remodelation and
Regeneration of Bone Tissue at some Bone
Dysplasias. Pohybové Gstroji, 2, 1995, ¢. I,
s.15-24.

Prispévky ve shornicich (v knize) se
uvadéji v poradi: prijmeni a inicialy
prvnich tfi autor(l, nazev €lanku, editor,
nézev shorniku, dil, misto, nakladatelstvi a

rok vydani, strany ve shorniku (knize):

Mafrik I, Kuklik M, BrliZzek J. Evaluation of
growth and development in bone
dysplasias. In: Hajnis K, ed. Growth and
Ontogenetic Development in Man. Prague:
Charles University, 1986, s. 391-403.

Korektury

Redakce povazuje dodany rukopis za
kone€né znéni prace. Vétsi zmény pfi
korekturach nejsou pfipustné. Prosime
abyste peclivé zkontrolovali text, tabulky a
legendy k obrazkim. Pro zkraceni
publikacni IhGty tiskarny je mozno pfipojit
prohlaSeni, Ze autor netrvd na autorské
korekture.

Adresa pro zasilanipfispévkd
Rukopisy zasilejte naadresu:

MUDr. Ivo Mafik, Csc.

Ambulatni centrum pro vady pohybového
aparatu

OlSanska7

13000 Praha 3.

Jeden wvytisk Casopisu Pohybové
Ustroji bude zasldn bezplatné prvnimu
autorovi pfispévku. DalSi Casopisy je
mozno objednat u vydavatele:

Adresa:

ORTOTIKAS.R.O.

U Invalidovny 7

186 00 Praha8
Tel./fax/zazn.: (02)24816481
nebo

Ambulantni centrum pro vady pohybového
aparatu

Ol3anska7

13000 Praha 3

Tel./fax: (02) 697 22 14

POHYBOVE USTROJI, roénik 6, 1999, ¢. 1 77



INSTRUCTIONS FOR AUTHORS

Subject Matter of Contributions

The journal Locomotor System will
publish the papers from the field of
locomotor apparatus of man which are
above all concerned with the function,
physiological and pathological state of the
skeletal and muscular system on all levels
of knowledge, diagnostical methods,
orthopaedic and traumatological problems,
rehabilitation as well as the medical
treatment and preventive care of skeletal
diseases. The object of interest are
interdisciplinary papers of  paediatric
orthopaedics and osteology, further object
of interest are problems of biomechanics,
pathobiomechanics and biorheology. The
journal will accept the original papers of
high professional level which were not
published elsewhere with exception of
those which appeared in an abbreviated
form. The editorial board will also accept
the review articles, case reports and
abstracts of contributions presented at
national and international meetings
devoted largely to locomotor system. The
papers published in the journal are
excerpted in EMBASE / Excerpta Medica.
Contents and summaries of papers are
available at Internet: www.ortotika.cz.

Manuscript Requirements
Manuscripts should be submitted in
original (we recommend to the authors to
keep one copy for eventual corrections),
typed or printed double-spaced on one
side of the page of size A4 with wide
margins. The contributions submitted in the
well-known computer programs on disk
(3.5" microdisks) are  welcome. The
submitted disk will be returned.
While no maximum
contributions is prescripted,

length of
the authors

are encouraged to write concisely. The first
page of paper should be headed by the title
followed by the name(s) of author(s) and
his/her (their) affiliations. Furthermore,
the address of the author should be
indicated who isto receive correspondence
and proofs for correction.

The second page should contain a short
abstract about 100 words followed by the
keywords no more than 6. The proper text
of original paper is laid out into
introduction,  material and methods,
results, discussion and if need be
acknowledgement. The reviews,
discussions and news from conferences are
without summaries and their lay-out
depends on the character of
communication. The paragraphs should
begin five free spaces from the left margin
and containat least four rows.

Ilustrations and Tables

Authors should supply illustrations
and tables on separate sheets but indicate
the desired location in the text. The figures
should include the relevant details and be
produced on a laser printer or
professionally drawn in black ink on
transparent or plain white paper. Drawings
should be about twice the final size
required and lettering must be clear and
sufficiently large to permit the necessary
reduction of size. Photographs must be of
high professional quality. Figure legends
should be provided for all illustrationsona
separate page and grouped in numerical
order of appearance. On the back of figures,
their number and name of the author should
be indicated.

References
References must be presented in a
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numerical style. They should be quoted in
the text in parantheses, i.e. (1), (2), (3,4),
etc. and grouped at the end of the paper in
alphabetical order.

The references of books should contain
the names and initials of the first three
authors, with eventual supplement “etal.",
title of book, number of edition, place of
publishing, name of publisher, year of
appearance and number of pages, for
instance:

Frost HM. The Laws of Bone Structure. 4.
ed. Springfield: C. C. Thomas, 1964, 167 p.

The references of papers published in
journals should be arranged as follows: the
names and initials of the first three authors
(eventually after the name of the third
author introduce et al.), title of the paper,
journal name or its abbreviation, year,
volume, number and page numbers, for
instance:

Sobotka Z, Mafik |. Remodelation and
Regeneration of Bone Tissue at Some
Bone Dysplasias. Locomotor System 1995:
2,No0.1:15-24.

The references of papers published in
special volumes (in a book) should be
arranged in the following order: names and
initials of the first three authors, title of
paper, editor(s), title of special volume (a
book), place of publication, publisher, year
of publication, firstand last page numbers,

ort®@tika...

for instance:

Mafrik I, Kuklik M, Brézek J. Evaluation of
growth and  development in bone
dysplasias. In: Hajni$ K, ed. Growth and
Ontogenetic Development in Man. Prague:
Charles University, 1986:391-403.

Manuscripts and contributions should
besenttothe Editor-in-chief:
Ivo Marik, M.D.,Ph.D.
Ambulant Centre for Defects of
Locomotor Apparatus
Olsanska 7
13000 Prague 3
Czech Republic
tel./fax: (4202)69722 14

One journal Locomotor System will be
supplied free of charge to the first named
author. Additional journals may be ordered
from the publishers at time of acceptance.

Address:
ORTOTIKAS.R.O.

U invalidony 7

18600 Praha8

Czech Republic

Tel./fax: (004202) 24816481
or

Ambulant Centre for Defects of Locomotor
Apparatus

OlSanska7

13000 Prague 3

Czech Republic

tel./fax (004202)697 22 14

“CRDEECTS
O LICRIOTO R aFFARATLE
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