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MONOGRAFIE

SYSTEMOVE, KONCETINOVE A KOMBINOVANE

VADY SKELETU - 1. CAST:
DIAGNOSTICKE, TERAPEUTICKE A BIOMECHANICKE
ASPEKTY

IVO MARIK

Ambulantni centrum pro vady pohybového aparatu
afiliované ke Katedre antropologie a genetiky ¢lovéka PFirodovédecké fakulty,
University Karlovy, Praha 3

1.UvOD
K publikaci néds vedla potfeba
prezentovat  komplexni ¢innost

Ambulantniho centra pro vady
pohybového aparatu lékafské obci,
odbornym spoleé¢nostem, koleglm
preklinickych obor(, ale i obganskym
sdruzenim a iniciativam. Jednim z podnétd
bylo i  neporozuméni a nepochopeni
zdravotnich pojistoven objektivnim
vyhodam, plynoucim ze zavedené a léty
osvéd€ené komplexni péce, kterd je
poskytovana tymem Ambulantniho centra
(AC) a ktera je vyjimena nejen v Ceské
republice. Skupina pracovnikil AC, jez se
touto problematikou zabyva jiZ vice nez 10
let, je tymem odbornikd, ktefi neztratili ani
v dnesni dobé trzniho hospodarstvi snahu a
nadSeni poméahat handicapovanym, ¢asto
bezmocnym jedinclim nas$i spoleénosti.
Vétsi informovanost nasi spolecnosti o této
problematice ve svém disledku by méla
vést k zohlednéni komplexnosti a
ekonomické narocnosti poskytované péce,
coz nasledné umozni léceni vétSiho poctu
postizenych osob. Po precteni publikace se
snad kazdy Ctendr presvédci, ze komplexni

dlouhodobé Iéceni takto postizenych patfi
do rukou zku$enych odbornikl na
specializované pracovisté, kde centralizace
postizenych "pod jednou stfechou"
nepochybné vede ke zlep3eni kvality
komplexniho lé¢eni a péce, ale i Kk
ekonomické koncentraci pacientd,
zaSkoleného personalu, materidlovych
prostfedkd a k hodnoceni vysledkd léceni i
novym védeckym poznatkim zejména v
oblasti diagnostiky vrozenych vad a
aplikované biomechaniky. Biomechanické
poznatky se dnes vyuZivaji ve vSech
etapach konzervativniho a operacniho
léeni pacientl s vadami pohybového
aparatu.

Pfedkladand publikace je urena
pfedevsim pediatrdm, ortopeddm,
genetikdm, détskym radiologdm,
ortopedickym protetikam,
zainteresovanym biomechanik(m a dal$im
specialistim, ktefi se podileji na
komplexnim léCeni a péci o pacienty s
kostnimi dysplaziemi, generalizovanymi
(dismorfickymi) vadami a genetickymi
syndromy. V komplexné feSené velmi
slozité problematice vrozenych vad mohou
najit pouceni i rodice naSich pacient.
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Zejména pak €lenové ob¢anskeho sdruzeni
PaleCek — spolecnost lidi malého vzrlstu
(kterd byla zaloZzend na jafe 1998) zde
naleznou informace o diagnostice,
genetickém riziku opakovani vady v
rodiné, genetické prevenci, prognoze a
léCeni, které i pfes prekotny vyvoj ve vSech
biomedicinskych oborech je stale
symptomatické. Uvodem predkladame
informace o vzniku a rozvoji
Ambulantniho centra pro vady
pohybového aparatu v Praze a prehled o
rozsahu €innosti i dosazenych vysledcich
za sedmileté obdobi existence.

1.1. Ambulantni centrum pro vady
pohybového aparatu afiliované ke
Katedfe antropologie a genetiky
Clovéka, PFF UK v Praze, Ol3anské 7,
Praha3(1994-2000)

Od roku 1984 v ramci détské
ortopedickeé kliniky FN Motol pod vedenim
samostatného védeckého pracovnika a
odborného asistenta MUDr. I. Marika, CSc.
se konstituovala skupina odbornikl se
zamérenim na komplexni péci o déti se
systémovymi vadami pohybového aparatu.
V Fijnu 1992 byla ustavena Mafikova
nadace s cilem podpofit vybudovani centra
pro komplexni péCi o déti i dospélé s
vadami pohybového aparéatu. Projekt
Nadace byl pfijat a podpofen odbornymi
lékafskymi spolecnostmi a vyznamnymi
odborniky. Presto se ale nepodafilo ziskat
vladni financni podporu. Prostfedky
ziskané dvouletou Cinnosti Nadace byly
mimo jiné vloZeny do vybudovani
Ambulantniho centra (AC) pro vady
pohybového aparatu v pronajatych
prostorach Integracniho centra pro
mentalné postizené déti v Praze 3.

Zatatkem roku 1995 doslo vzhledem k
objektivnim organizaénim dlvoddm k
ukonceni €¢innosti Nadace a k pfesidleni AC
do nové pronajatych a na naklady
jednotlivych specialistd upravenych
prostor v budové polikliniky OlSanska 7,
Praha3.

Od zalatku existence AC je hlavnim
zaméfenim specializovand klinicko-
radiologicka diagnostika a Ié¢ba vrozenych
a_ziskanych vad pohybového aparétu
pacientli z celé CR. V soucasnosti se
¢innost AC zaklada na:

- pediatrickém a laboratornim vySetfovani
se zaméFenim na kostni metabolismus,

- chirurgickém IéCeni (ve spolupraci s
lGZkovymi ortopedickymi pracovisti
StredoCeského kraje),

- ortoticko-protetickém oSetfovani
(aplikace individuadlnich korzetd,
koncCetinovych ortéz a ortoprotez),

- antropologickém a antropometrickém
vySetfovani,

- genetickém vySetfeni a poradenstvi
(v€etné molekuldrné genetické
diagnostiky),

- preventivnim vySetfovani détskych ky€li
(klinické a ultrasonografické vysetfovani
pfipadné RTG vySetfeni s cilem vCasné
diagnostiky vrozené dysplazie kycCelnich
kloubtl a kostnich dysplazii s pfevaznym
postizenim epifyz).

Nepostradatelnou soucasti €innosti AC
jsou neurologicko-rehabilitaéné-
ortopedicko-ortotické seminafe s
prezentaci pacient(i, zamérené na operacni
indikace déti s neuroortopedickymi
chorobami (s détskou mozkovou obrnou a
vrozenymi neuromuskularnimi
chorobami), déti s konCetinovymi,
kombinovanymi a systémovymi vadami
skeletu (tzv. kostnimi dysplaziemi), dale
zajist'ovani ustavni komplexni rehabilitace
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ve spolupraci s rehabilitaCnim oddélenim
NsP v Kostelci nad C. I. (do €ervna 2000,
kdy toto zafizeni bylo zruSeno na zakladé
rozhodnuti MZ CR), Novymi laznémi v
Teplicich v Cechéch a Lécebnou Dr. L.
Filipa v Podébradech. Kazdorocné
organizujeme diagnosticky seminafr s
prezentaci pacientd, u nichZ nebyla uréena
diagnéza, za UCasti pfedniho svétového
odbornika v diagnostice kostnich dysplazii
a genetickych syndrom( Doc.Dr. Med.
Kazimierze S. Kozlowskiho, M.R.A.C.R
(the children’s hospital at Westmead,
Locked Bag 4001 Westmead NSW 2145
Sydney Australia).

Veédecko-vyzkumna Cinnost zahrnuje
systematické zpracovavani poznatkd o
etiopatogenezi a biomechanice vrozenych
aziskanych vad pohybového aparétu, jejich
diagnostice a léCeni a prezentace
dosazenych vysledki na sjezdech v CR i
zahranici.

AC je zakladatelem a soucasné
spoluvydavatelem jiZ 7. roniku odborného
Casopisu ""Pohybové Ustroji - pokroky ve
vyzkumu, diagnostice a terapii' s
interdisciplindrnim a mezinarodnim
zameéfenim - EMBASE/Excerpta Medica.
V roce 2000 byl AC udélen grant
Grantovou agenturou Ceské republiky na
vyzkumny projekt "Funkéni adaptace a
patobiomechanika koncetinového a
axialniho skeletu pfi silovych G€incich®,
ktery bude FeSen do roku 2002.

Vyukova a celospolecensk €innost se
tyka organizace doskolovacich seminafl s
tematikou détskd ortopedie, systémové,
koncetinové a kombinované vrozené vady
pohybového Ustroji, podologie (podiatrie),
ortotika koncetin a patefe, spondylologie,
chirurgie ruky (MUDr. Véclav Smrcka,
CSc), biomechanika a patobiomechanika.
1.1.1998 se uskutecnila afiliace

Ambulantniho centra pro vady
pohybového apardtu ke Katedre
antropologie a genetiky Clovéka
Pfirodovédecké fakulty University
Karlovy v Praze a byla zavedena vyuka
nového pfedmétu "Biomechanika a
patobiomechanika pohybového aparatu”
(bliz8i informace o pfedmétu a
pfednaSenych tématech jsou dostupné na
internetové strance
http://www.volny.cz/ambul_centrum).

DoSkolovaci charakter mél nés
videofilm "Komplexni IéCeni pacientld s
vrozenou kostni lomivosti”, ktery jsme
zhotovili ve spolupraci s Institutem pro
postgradualni vzdélavani v Praze. Nyni
pfipravujeme vyukovy videofilm
"Komplexni pé€e o pacienty s
achondroplazii a vrozené
disproporcionélni kratkou postavou", ktery
bude urcen i nové vzniklému obanskému
sdruzeni "PaleCek - spole¢nost lidi malého
vzristu".

TFiletému postgradudinimu
doSkolovéni v oboru chirurgie ruky se
vénoval kolega pan MUDr. V. Smrcka,
CSc., ktery uvefejnil se spoluautory
monografii "Extenzory ruky" (1998) a
"Flexory ruky" (1999). Tuto vynikajici
praci obhajil v roce 2001 jako praci
habilitacni v oboru chirurgie 1. LF UK v
Praze.

19.5.2000 bylo Ambulantni centrum
pro vady pohybového aparatu jmenovano
UCastnikem projektu "Dek&da kosti a
kloub(i 2000 - 2010, jehoZ koordinatorem
pro CR je prof. MUDr. K. Pavelka, CSc.

Za sedmileté obdobi existence
Ambulantniho centra pro vady
pohybového apardtu v Praze 3 bylo
diagnostikovano_58 nozologickych
jednotek kostnich dysplazii u souboru 271
pacientl . V plvodni praci ,,Klasifikace,
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biomechanické aspekty a komplexni IéCeni
koncCetinovych anomélii u
generalizovanych skeletalnich vad* byl
uveden tabelarni prehled (kde byly shrnuty
diagnostické vysledky, symptomatologie a
aplikované terapeutické postupy) 50
nozologickych jednotek kostnich
dysplazii, kombinovanych vad s
abnormélni_morfogenesou a genetickych
syndromd, u kterych se soucasné vyskytuje
zavazné typické postizeni koncetin. Tento
soubor 283 pacientdl jsme diagnostikovali
v letech 1994 - 1999. Pacienty s
uvedenymi vrozenymi vadami
dispenzarizujeme na naSem pracovisti s
cilem komplexniho 1éCeni postizenych i
¢lend jejich rodin. Nyni dispenzarizujeme
priblizné 400 pacientl s vrozenymi defekty
kondGetin, patefe a s rlznymi genetickymi
syndromy, které se projevuji postizenim
pohybového systému.

Komplexni péCe o tyto postiZzené
pacienty je finan€né mimoradné narocna.
Néaklady na technické zajisténi operacnich
vykond (napf. specialni zevni fixatory pro
korekce a prolongace koncetin, implantaty
pro dlahovou a zejména nitrodfefiovou
fixaci, individualné vyrabéné endoprotézy
apod.), ortotické a protetické vybaveni
pacientli (ortézy pro konzervativni i
pooperacni dlouhodobé léCeni, specialni
obuv, ortoprotézy a protézy), invalidni
voziky i dalSi adjuvatika a kompenzacni
pomlcky a medikamentdzni léceni
osteopor6zy a osteoartrézy (napf.
kalciotropnimi 1éky respektive strukturu
modifikujicimi 1éky, které zabrafuji
progresi osteoartrozy), vysoce pfesahuji
primérné hrady pojistoven. Dale
pfetrvavajici podhodnoceni nakladd
zékladni péée vytvari trvale narGstajici
deficit v hospodafeni zdravotnickych
zafizeni (ambulantnich i lizkovych).

Za sedm let naSi Cinnosti bylo vySetfeno a
podchyceno vice nez 30 000 pacientd, z
nichz priblizné jedna tfetina bydli v
méstské Casti Praha 3, asi dvé tretiny
pacient( jsou déti od narozeni do 18 let
veéku.

Z ambulantni operativy, kterou
provadime na naSem pracovisti v lokalni
nebo celkové anestézii (jednodenni
chirurgie), jsme se specializovali na
rekonstrukéni operace ruky a nohy,
predevsim operace vrozenych a ziskanych
deformit. Provadime i nékteré plastické
operace véetné kosmetickych a estetickych
vykond.

V pfipadé zajmu o vySetfeni nebo
IéCeni se obracejte na nize uvedené
specialisty naSeho tymu, ktefi plsobi v
Ambulantnim centru pro vady pohybové
aparatu v Praze 3, OlSansk& 7, 3. patro:

MUDr. Ivo Mafik, CSc. - ortoped a
traumatolog, specialista v ortopedické
protetice, pediatr

MUDr. Miloslav Kuklik, CSc. - Kklinicky
genetik, pediatr

MUDr. Vaclav Smrcka, CSc. - plastik,
chirurg ruky

MUDr. Emilie Hyankové - pediatr

MUDr. Petr Zubina - ortoped a traumatolog
MUDr. Jifi Meluzin - ortoped a
traumatolog

Ing. Pavel Cerny - ortopedicky protetik
MUDr. Dobroslav Kalina - ortoped a
traumatolog

RNDr. Dana Zemkova - antropolog

Doc. RNDr. Ivan Mazura, CSc. -
molekularni genetik

MUDr. Roman Baldz - anesteziolog
(AROBA)

MUDr. Svétlana Mazurova— pediatr

Prof. Ing. Miroslav Petrtyl, DrSc. -
biomechanik
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Doc. Dr. Med. Kazimierz S. Kozlowski,
M.R.A.C.R. - konzultant pro diagnostiku
kostnich dysplazif a genetickych syndromd
(the children’s hospital at Westmead,
Locked Bag 4001 Westmead NSW 2145
Sydney Australia).

1.2. Podékovani

Upfimné dékuji vSem svym
spolupracovnikim z Ambulantniho centra
pro vady pohybového aparatu v Praze, bez
jejichZ obétavé spoluprace, entusiasmu a
pratelstvi by nebylo mozné poskytovat
komplexni 1éCeni a péCi pro postizené s
vrozenymi a ziskanymi  vadami
pohybového Gstroji z celé Ceské republiky.
Dékuji ¢lenim redakéni rady Gasopisu
Pohybové Ustroji — pokroky ve vyzkumu,
diagnostice a terapii a vydavateli Ortotika
S.1.0., jejichz zésluhou je stale se zlep3ujici
Groveh casopisu. Jménem tymu
Ambulantniho centra  vyuzivdm této
pfilezitosti k podékovani kolegim
ortopedicko-traumatologického a
chirurgického oddéleni N s P v Pfibrami,
chirurgického oddéleni N s P v SedlCanech,
chirurgického oddéleni N s P v Mélnice,
Oddéleni détskeé chirurgie FN KV v Praze a
Kliniky détského a dorostového lékafstvi 1.
LF University Karlovy v Praze. Zejména
pak dékuji kolegovi a pfiteli panu MUDr.
M. Zahradnikovi, ktery se zaslouZil v roce
1994 o Kkontinuitu operacniho [éCeni
postiZzenych déti v Pfibrami. Za spolupraci
pfi laboratorni diagnostice a vSestrannou
podporu dékuji prednostovi Oddéleni
klinické biochemie a hematologie
nemocnice Na Homolce panu prof. MUDr.
J. Hyankovi, DrSc. Za spolupréci pfi
vySetfovani a hodnoceni marker( kostniho
metabolismu patfi podékovani pracovnimu

tymu pana prof. MUDr. M. Adama, DrSc.,
za histologickou, histochemickou a
elektronmikroskopickou diagnostiku
dékuji panu prof. MUDr. C. PovysSilovi,
DrSc. Zavadéni molekularné genetickych
diagnostickych metod u pacientl s
osteogenesis imperfecta je zasluhou pana
doc. RNDr. I. Mazury, CSc. Natomto misté
chci vzpomenout a podékovat kolektivu
rehabilitaniho oddéleni N s P v Kostelci
nad C. I., ktery se podilel na komplexnim
rehabilitacnim lé¢eni mnoha naSich
pacientd v letech 1991 a7 2000, kdy v
Cervnu byla N s P Ministerstvem
zdravotnictvi zrusena.

Ma vzpominka a podékovani patfi
mym uciteldm panu prim. MUDr. Z.
Haiclovi, panu doc. MUDr. R. Vrabcovi,
CSc., panu doc. MUDr. I. Hadrabovi, CSc.,
s kterymi spoluprace pfi feSeni casto velmi
slozitého komplexniho Iéeni postiZzeného
ditéte vzdy pro mé byla poucenim a
povzbuzenim. S nostalgii vzpomindm na
své ucitele ortopedie, a to vaZené pany doc.
MUDr. K. Mayera, CSc., prof. MUDr. S.
Popelku, DrSc.a prof. MUDr. R. Kubata,
DrSc., ktefi na mé mimo jiné zap(sobili
svou osobnosti a velikosti. Bylo pro mé
Stéstiasnadiosud, Ze jsem mél prileZitost v
dobé svych ortopedickych a védeckych
zaCatkd pod jejich vedenim pracovat na
Ortopedické klinice Fakulty détského
Iékarstvi v Praze. Po mém neocekavaném
odchodu z Ortopedické kliniky 2. LF UK,
FN v Motole mi pfi budovani a rozvijeni
¢innosti Ambulantniho centra pro vady
pohybového aparatu v Praze 3 poskytoval
nezistnou odbornou podporu pan prof.
MUDr. R. Kubét, DrSc., emeritni pfednosta
Ortopedickeé kliniky FN v Motole, ktery do
poslednich dnl svého Zivota v naSem
centru plsobil (zemfel 13. 8. 1996) a dalsi
mdj uCitel (v oboru biomechaniky) pan
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doc. Ing. Z. Sobotka, DrSc., ktery mi byl
nejblizsi. Obdivoval jsem na ném jeho
Zivotni optimismus, entusiasmus,
skromnost a takt, stejné jako jeho
mimoradnou pracovitost, vytrvalost a pili —
tyto vlastnosti jej Slechtily az do konce jeho
Zivota (zemrel 6.8.1998). V neposledni
fadé si cenim spolupréce a odborné pomoci
véhlasnych radiologdl pana prof. MUDr.
Jaromira Kolére, DrSc. a doc. Dr. Med.
Kazimierze S. Kozlowskiho, M.R.A.C.R. z
New Children Hospital v Sydney. VSichni
jmenovani ucitelé a spolupracovnici svymi
nazory a moudrosti - kazdy zcela jinak -
ovlivnili soucasnou Uroven poskytované
komplexni 1éCebné-preventivni péce v
Ambulantnim centru pro vady pohybového
aparatu v Praze.

ort@tika...

Recentni vysledky v oblasti
biomechaniky a patobiomechaniky skeletu
u vrozenych vad byly dosaZeny za podpory
grantu_Grantové agentury Ceské republiky
Cislo 106/00/0006.

Za recenzi textu a podnétné pfipominky
dékuji své zené MUDT. A. Marikové a dcefi
MUDr. O. Mafikové. Za Gpravu textu a
pocitatovou sazbu vcetné zpracovani
obrazové dokumentace vypocetni
technikou patfi mé podékovani pfiteli panu
MUDr. P. Zubinovi. Hluboce si vazim
vSestranné podpory a pomoci celé své
rodiny. S laskou a smutkem vzpomindm na
své rodice, ktefi mi byli nenahraditelnou
oporou v dobé mych studii a medicinskych
zaGatka.

“CRDEECTS
O LICRIOTO R aFFARATLE
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2.OSTEOCHONDRODYSPLAZIE

Pokroky ve vyzkumu pojiva v
poslednich dvaceti letech, kam patfi
histologické, histochemické a
elektronmikroskopické néalezy
chondroosealni tkané (63 — Rimoin 1974,
64 -Rimoin et al. 1974, 72 - Silberberg
1974, 79 - Slaisetal. 1981, 60 - Povysilova
et al. 1987, 45 - Marik et al. 1994),
mikrochemicka analyza rdstovych
chrupavek a kostni tkané (77 - Stanescu et
al. 1972, 1 - Aulthouse 1989, 2 — Aulthouse
1992, 73 - Sokolov 1992, 46 - Mafik et al.
1995) a soucasné prevratné objevy stéle
novych mutaci v lidském genomu (20),
které jsou patognomonické pro ur€ité
nozologické jednotky
osteochondrodysplazii (OCHD),
jednoznacné ukazuji, ze OCHD jsou
dédicné poruchy metabolismu
chrupavcité, kostni a vazivové tkané, které
vznikaji na zakladé endogennich faktord
(monogenni a polygenni dédi¢nost) v dobé
koncepce za spoluuCasti teratogennich
vlivik. OCHD v Sir§im slova smyslu
oznacované jako kostni dysplazie (KD) se
vyznaluji zpravidla kratkou nesoumérnou
postavou, abnormalitami tvaru lebky,
hrudniku, péanve, obratld a
disproporcionalnimi vétSinou
deformovanymi dlouhymi kostmi kon€etin
s rlizné zavaznou poruchou funkce kloubf
konCetin i patefe. U déti byva kloubni
hyperlaxicita (v nékterych pfipadech
naopak kloubni ztuhlost), s rlstem
progreduji geneticky predurcené deformity
dlouhych kosti a patefe, zvyraziuji se
malpozice kloub( (poruchy torse dlouhych
kosti) zejména dolnich koncetin (DK).
Pozdgji vétSinou vznikd omezeni rozsahu
pohybu a kloubni kontraktury v ddsledku
nekongruence kloubnich ploch s

pfedéasnym rozvojem osteoartrézy
nosnych kloubd dolnich kondetin a
spondylézy a spondylartrozy pétere.
Generalizované (systémové) dysplazie
jsou vyvojové choroby rdstovych epifyz
(plotének, chrupavek) dlouhych kosti i
obratld. Termin dysplazie je odvozen od
»disordered growth* a vyjadfuje
symetrickou poruchu vyvoje a rlstu celé
kostry na rozdil od terminu dysost6za,
kterym oznacujeme jednak vrozené
malformace jednotlivych kosti (koncetiny)
nebo vice kosti (hrudnik, pater aj.) a jednak
ziskané malformace skeletu vlivem zanétu,
Urazu, ozafeni apod. (43 - Mafik etal 1994).
Statistickym zpracovanim vrozenych
vyvojovych vad (VVV) se zabyva
epidemiologie VVV, tzv. populacni
teratologie. Incidence vyjadfuje pomér
poctu zjisttnych VVV na 1000 Zzivé
narozenych déti. HlaSeni VVV v CSR bylo
zavedeno v roce 1956. V roce 1959 byly
VVV rozdéleny do 13 systémd, kostni
anomalie byly zafazeny do 10. systému.
Povinnd registrace  vSech VVV byla
zavedena od roku 1965 (vyplhovani
statistickych listk( ditéte s VVV).
Incidence  VVV kolisaji v rdznych
¢asovych intervalech a rizné nadmorské
vysce (36 - Marik 1986). Dosud nikdo
neprokazal, ze VVV celosvétové pribyva
(M. Kucerovd — symposium Novinky v
klinické genetice, Prlihonice 29.4.2001 -
osobni sdéleni). Preventivni zaméreni
pediatrického oboru a neustaly rozvoj
diagnostickych metod na vSech Grovnich
poznani vede k zjistovani stale vétSiho
poctu VVV zejména metabolickych (36 -
Mafik 1986).

Celkovy pocet KD neni celosvétové
znamy. Viyskytuji se Castéji nez nadory
pohybového Ustroji u déti (85 - Wilner
1982). K. Kozlowski a P. Beighton (30) v
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podruhé vydané monografii ,,Gamut Index
of Skeletal Dysplasias“ v roce 1995
uvadéji, Ze zavazné vrozené vady kostry se
zjistuji u vice nez 500 genetickych a
vrozenych syndrom(. Ackoliv se vétsina z
nich vyskytuje vzacngé, jako soubor jsou
bézné. Autofi podle vlastnich zkuSenosti se
pokusili zjistit relativni frekvence u
nozologickych jednotek KD citovanych v
pfipojené Mezinarodni klasifikaci
osteochondrodysplazii publikované v roce
1992 (19), kde je uveden i zplsob
mendelovské dédicnosti a pofadové Cislo
choroby podle McKusickova katalogu.

Priimérna incidence OCHD byla
odhadovana 0,24 —0,47 : 1000 porodd (57
- Orioli et al. 1986), novéji se uvadi 0,30 -
0,45 : 1000 Zzivé narozenych déti (13 -
Hagenés 1996).

Otédzkou celosvétového poctu lidi s
kostni dysplazii se zabyvali autofi
internetového serveru dwarf.org, ktefi
dosli k témto poctiim: Frekvence vyskytu
achondroplazie se uvadi 1:26 000-1: 15
000 déti. Odhaduje se, ze achondroplazie se
vyskytuje u 80 % tzv. ,,malych lidi“
Svétova populace ¢ita 6 060 350 000 lidi.
KdyZz toto cislo vydélime 26 000
dospéjeme k pocCtu 233 090 lidi s
achondroplazii (pfi vydéleni 15 000 by byl
pocet jedinch s achondroplazii 404 023),
coZ predstavuje jiz uvedenych 80 % z
celosvétového poctu ,malych* lidi (s
néjakou kostni dysplazif). Z této kalkulace
dospéjeme k vyskytu kostnich dysplazii v
populaci Zijici na Zemivrozmezi 291 363 -
505 029 (In: Zpravodaj 2, ed. T. Cikrt,
Praha: PaleCek — spolecnost lidi malého
vzrlstu, 2000, s. 26).

Podle dostupnych statistik VVV
odhadujeme, Ze se v CR ro&né narodi okolo
100 novorozencl s néjakou kostni
dysplazii, coz znamena, Ze ve vékovém

rozmezi od narozeni do 20 let potfebuje
komplexni péci priblizné 2000 jedinct s
disproporcionalni kratkou postavou (43 -
Marik etal. 1994).

2.1. Etiopatogenetické pozndmky

Odhaleni pfFiéinnych souvislosti
patologického procesu ma vyznam nejen
pro teoretické obory, ale i pro klinické
obory z hlediska prevence, profylaxe a
léCby (36 — Marik 1986).  Vrozeny
malformacni syndrom se opravnéné
uznavad za samostatnou nosologickou
jednotku pouze tehdy, kdyZz se prokéze
etiologie, to znamena porucha enzymu,
genu (84 - Warkany 1973). Nosologie
zahrnuje i poznani deédi€né podstaty
onemocnéni.

Ke zméndm geometrickych a
mechanickych vlastnosti kostry a
strukturni konfigurace kostni tkané dochazi
vlivem abnormalnich biochemickych
charakteristik na podkladé molekularné
genetickych vlivd a funkéni adaptace kosti
(73 - Sobotka a Mafik 1995, 10 - Frost
1964, 15 - Heft 1990). PFiCinou jsou
vrozené abnormality jednotlivych slozZek
kosti, a to predevs§im vysokomolekularni
bilkoviny kolagenu (rozliSuji se tzv.
kolagenopathie s mutacemi v kolagenu
typu I, 11, IX, X a XI), glykosaminoglykan(
a oligosacharidl ( tzv. lysosomalni
choroby) aj. Funkéni adaptace kosti a
remodelace chondrooseélni tkané u
kostnich dysplazif, i kdyzZ je v fadé pFipadd
vrozené odliSnd, se Fidi do jisté miry
zakonitostmi, které plati pro kosti zdravé
(11 - Frost 1987, 73 - Sobotka a Mafik
1995, 52 - Mafik et al. 2000).

Pro experimentdlni zjistovani
etiopatogneze osteochondrodysplazii jsou
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vyznamné zvifeci achondroplazie s
porusenou enchondrélni osifikaci (napf.
achondroplasticky pudl) a
chondrodysplazie, u kterych je normalni
morfologie enchondralni osifikace (napf.
chondrodystroficky baset). DoSlo zde k
nepochopeni €i zadméné pozorovanych
zmén enchondralni osifikace. Na RTG
snimku achondroplastického pudla se
pozoruji dysplastické zmény epifyz,
metafyz a obratld podobné lidské
pseudoachondroplazii. Tato psi plemena
vznikla s nejvétsi pravdépodobnosti
Slechténim heterozygotli, u kterych
osteochondrodysplazie je nasledkem
Cerstvé (de novo) autosomalni dominantni
mutace. Znadmé jsou molekularné
genetické studie mysi osteopetrozy, kde
byla zjiSténa recesivni mutace na
chromosomu 19. Byla diagnostikovana i
bovinni osteopetrdza (cit. sec. 36 - Mafik
1986).

Nelze opominout experimentalné
podlozené prace M. Rotha o Uloze
neuralniho dlouZzivého rlstu v
patomechanismu kostnich dysplazii a
jejich experimentalnich model(, které jsou
charakterizované zkracenim postiZzenych
kosti jakoby "zespodu" v souvislosti se
zdkonem kraniokaudalniho
(proximodistalniho) vyvojového sméru.
Ridstova nedostateénost periferniho
nervového skeletu se projevi
»heuroadaptivni mikromelii“. KD mohou
byt vysvétlovany jako "neuroadaptivni®
odpovéd' rostoucich kosti na insuficienci
zranitelného neuralniho rdstu nebo-li jako
neuroadaptivni (,,dysplastické”) deformity
skeletu (68 - Roth 1995, 69 - Roth 1998).
Na obr. 1 jsou prezentovany
neuroadaptivné-dysplastické zmény kostry
zadnich koncetin pulce (Rosnicky
kubanské) chovaného v 0,5% roztoku

Obr. 1. Neuroadaptivné-dysplastcké zmény kostry
zadnich koncetin pulce (Rosni¢ky kubanské)
chovaného v 0,5% roztoku alkoholu (uvefejnéno se
souhlasem autora).

alkoholu, ktery vedle znamého centralng-
nervového plsobeni zfejmé narusuje
neuralni rlst. To se projevuje
makromorfologicky pifiméjsim pribéhem
(kratSiho) sedaciho nervu vzhledem k
ohnutému, tj. delSimu femoru (uvefejnéno
se souhlasem autora). Spoluplsobeni
etiopatogenetickych vlivll je uvedeno na
obr. 2.
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molekularné genetické vlivy

¥

abnormalni biochemicka

kostni tkané

charakteristika jednotlivych sloZzek

k4

KOSTRY

ZMENY VE TVARU A STRUKTURE

funk¢ni adaptace
kosti (remodelace)

h

teratogenni vlivy v kritickych a
senzitivnich periodach ontogeneze

Obr. 2. Schématické znazornéni etiopatrogenetickych vlivd, jejichZ spoluptisobenim vznikaji zmény tvaru

a struktury kostry.

Pro KD plati vysoka variabilita, a to jak
pro dysplazie kloubli, tak pro deformity
skeletu. Patobiomechanické zmény
kondetin i patete se rlizné zavazné projevuji
u jedinci se stejnou nosologickou
jednotkou. Modelace a remodelace kosti a
kloub{ je rlizné abnormalni od narozeni do
konce Zivota (73 - Sobotka a Mafik 1995) a
je regulovana biochemickymi reakcemi
vyvolanymi rliznym mechanickym
zatéZzovanim a velmi pavdépodobné i
neuroadaptivnimi vlivy (70 - Roth 2000).
H. Frost (cit. sec. 21 - Jee 2000) v roce
1995 navrhl tzv. Utah paradigma (vzor)
kostni fyziologie, podle kterého
mechanické faktory ovladaji kontrolu
biologickych mechanismd, které Fidi
zmeény v postnatalnim vyvoji kostni tkané a
pojiva. Déditné podminéné anatomické
osteoartikularni zmény koncetin a pétefe
(vrozené subluxace az luxace nosnych

kloubll, vrozené skoliézy a kyfozy),
vrozena kloubni hyperlaxicita nebo
kloubni ztuhlost a Casta koincidence se
sekundarni osteopordzou (pozdéji se
rozviji i osteopor6za z inaktivity) jsou
hlavni patobiomechanické pfi€iny vzniku
osteoartrézy, spondyldzy a spondylartrozy,
které se v détském véku oznacuji jako
preartréza nebo preartrotickd dispozice
(Marik I, Kuklik M. Osteochondrodysplazie
s postiZzenim epifyz a metafyz: Dédicné a
biomechanické pFiCiny preartrozy a
sekundarni osteoartrézy, biomechanické
aspekty léceni. Abstrakta. Skelet 99,
mezinarodni konference, Praha 24. -
25.2.1999). U jedinc s OCHD (kde
pfiinou jsou poruchy hormonalni nebo
metabolické) byva castéji porusen
psychomotoricky a duSevni vyvoj -
postizeni jsou oligofrenni. Casto se
diagnostikuji i pridruzené vrozené vady
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Obr. 3. Vlevo je nelplna kostra dospélého muze s achondroplazii, kde jsou typické kratké robustni kosti,
klenuté ¢elo a vpaceny koren nosu. Vpravo jsou zobrazeny dlouhé kosti Zeny.

jinych systému (napf. kardiovaskularniho,
hemopoetického, centralniho nervového
systému, mocopohlavniho UGstroji,
smyslovych organt, kiiZze a koZnich adnex,
alei nékteré jiné metabolickeé vady).

2.2. Kostni dysplazie ve vyvoji lidstva
Kostni dysplazie jsou znamé podle

nalezd paleopatologl jiZz z doby
prehistorické

(3 - Brothwell a Sandison 1967, 37 - Mafik
a Kuklik 1987, 8 - Enderle et al. 1994). V
kralovské nekropoli v hrobce Kong
Merseklia byly nalezeny kostry muze a
Zzeny s achondroplazii, jejichz stafi se
odhaduje na vice nez 5000 let (3 -
Brothwell a Sandison 1967).

Na obr. 3 vlevo je nelplnad kostra
dospélého muZze s achondroplazii, kde jsou
typickeé kratké robustni kosti, klenuté ¢elo a
vpaceny kofen nosu, vpravo jsou
zobrazeny dlouhé kosti koncetin zeny.
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Obr. 4. Sochatrpaslika Seneba a jeho rodiny.

Pfistup a postoj k predkdm,
postizenym vrozenymi vadami
pohybového aparatu, se vyrazné menil
béhem existence a vyvoje lidstva. Ve
starém Egypté byli trpaslici cténi a vazeni.
Obecné se uznavalo etické réeni "nesméj se
slepému ani si nedélej Zerty z trpaslika". Z
dal$ich dlkazi existence starovékych
kostnich dysplazii je zndmé socha trpaslika
Seneba a jeho rodiny - obr. 4, pochézejici z
doby V. dynastie asi z roku 2700 p¥.n.l.,
kterd je vystavena v egyptském muzeu v
Kahife. Sochafska prace vytesana ve
vapenci byla objevena blizko pyramid v
Gize v roce 1927 expedici Vidernské
Akademie véd. Napadné je taktni
socharovo usporfadani rodiny tak, aby byla
zachovana symetrie skupiny a hierarchie s
ohledem na hlavu rodiny (3 - Brothwell a
Sandison 1967).

Naopak ve Sparté ve starém Recku byla
neperspektivni nemluviata shazovana ze
skaly (v pohoti Taygetos), nebot jen silni a
zdatni méli pravo na Zivot. V dnedni dobé je
cilem spole€nosti vytvofit télesné
postizenym  podminky pro ddstojny,
smysluplny a spokojeny Zivot a zafadit je
do spolecnosti jako plnohodnotné jedince
(51 - Marik et al. 1999). Prekrasnou a
vysoce zasluZznou praci je obrazové
dokumentované dilo ,,Small People -
Great Art“, které se zabyva retardaci rlistu
predevSim z umeéleckého a lékafského (i
psychologického a sociologického)
aspektu v historii lidstva (8 - Enderle et al.
1994). Tato kniha napomahéa hledat nové
cesty, jak vytvofit snazsi Zivot pro odlisné
bytosti, vyznaCujici se  velmi kratkou
postavou (,,restricted growth®).

2.3.Diagnostika

Diagnostika zaznamenala v poslednich
tficeti letech ohromny pokrok v dlsledku
rozvoje védy a techniky. PFiblizné 50 %
vSech kostnich dysplazii Ize diagnostikovat
na zakladé Klinického, radiologického a
genetického vySetfenti.

Bez ohledu na nové etiopatogenetické
poznatky diky GZasnym pokrokim v
biochemii a molekularni genetice,
diagnostika OCHD se stale opira o
klinicko-genetické a kompletni
rentgenologické vySetfeni (71 - Rubin
1964, 22 - Kaufmann 1973, 75 - Spranger et
al. 1974,

7 - Cremin a Beighton 1978, 30 -
Kozlowski a Beighton 1995, 29 - Kolaf
1998), které zobrazuje dlouhé kosti, ruku,
patef, hrudnik a lebku v obdobi rlistu a je ve
vétsing pripadd rozhodujici pro stanoveni
genetické diagnozy. Systematické
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analytické patrani je nejlepsi cestou, jak
neprehlédnout ddleZité priznaky. U vétsiny
KD jsou radiografické abnormity po
uzavéru rlstovych Stérbin nespecifické,
takZe pFesna diagnéza z radiogram(
dospélych disproporcionalnich jedincd jiz
neni mozna. Na snimek ruky a zapésti
pohliZzime jako na zrcadlovy obraz kostni
dysplazie nebo vrozeného malformacéniho
syndromu (61 - Poznanski 1974), ktery
odrdzi dysplastické zmény epifyz a
metafyz, kostni vék a jiné tvarové i
strukturalni odliSnosti (12 - Garn et al.
1972). Hodnotime napf.
metakarpofalangeélni vzory (5 - Butler et
al. 1986, 6 -Butler et al. 1987), karpalni
Ghel (62 - Poznanski et al. 1976), index
tloustky kortikalis (58 - Parsons 1980) aj. U
neurditych nalezl byva pfinosné
prezkoumani radiogram(l zhotovenych v
rlizném véku, nebot’ radiologické obrazy
mnohych KD se méni s vékem.

Klinicka diagnostika  zahrnuje
klinické a antropometrické vySetfovaci
metody. Obecné postizeni s
disproporcionalni kratkou postavou maji
KD, kdeZto pacienti s relativné normalnimi
télesnymi proporcemi maji endokrinni,
hematologické, renélni, neurologické,
kardiorespiracéni, gastrointestinalni
(nutriéni) nékdy jiz prenatalni pficiny
poruchy ridstu. Pro stanoveni
syndromologické diagnézy je vyznamng,
zda se vada projevi jiZ pfi narozeni anebo az
v pozdéjSim Zivoté. VSimame si
proporcionality postavy, hlavy, trupu,
koncetin (Casto na prvni pohled lze rozlisit
KD s kratkymi konéetinami od KD s
kratkym trupem), dale koznich adnex
(nehty, kiize, vlasy) a pigmentaci, barvy
oCnich sklér a kostni lomivosti
(osteogenesis imperfecta), opalescence
ocni Cocky (mukopolysacharidézy),

hydrocefalu (achondroplazie), poruchy
vyvoje zuboviny a skloviny, malformaci
usi, obliceje, Celisti, poruch sluchu, zraku a
kone¢né malformaci rukou, nohou a
zakfiveni (tzv. ,,bowing“) dlouhych kosti,
pripadné valgozity Ci varozity kolennich
kloubll (35 - Mafik a Popelka 1985).
Porovndnim s pfislusnou literaturou
mUzeme dospét k spravné diagnéze — jedna
se 0 tzv. stupnicovy pfistup k diagnostice
(22 - Kaufmann 1973, 30 - Kozlowski a
Beighton 1995).

Pro stanoveni klinicko-genetické
diagnézy je velmi ddlezité presné
antropometrické ureni proporcionality,
disproporcionality a rlstové rychlosti
vCetné predikce vySky v dospélosti.
Wyuzivame praxi ovéfenou kombinaci
klasické neinvazivni antropometrie a
méfeni z rtg snimkd zhotovenych na dlouhé
kazety u stojicich pacientd
(tzv."telerentgenogramy"), coZ vyuZivame
i pfi rozvaze o rekonstrukénim operacnim
léCeni. Na zakladé literarnich (daja,
vlastnich ovérovacich studii a klinické
zkuSenosti jsme modifikovali a ovéfili
predikéni metody vypoctu zkratu segment(
koncetin v dospélosti (67 - Robinow a
Chumlea 1982, 41 - Mafik et al. 1989, 87 -
Zemkova a Mafik 1998, 33 - Laron et al.
1995). Wyuzivame znamé ristové grafy pro
nékteré KD (86 - Wynne-Davies 1985, 14 -
Hesinger 1986) napf. pro achondroplazii
(16 - Hortonetal. 1978).

Na RTG snimcich se hodnoti tzv.
dysplastické symetricky se vyskytujici
zmény tvaru a struktury epifyz, metafyz,
diafyz a obratld (25 - Kolaf a Zidkova
1986). Takto se rozliSuji epifyzarni a
metafyzarni kostni dysplazie, které se dale
déli v zavislosti na pfipadném sou¢asném

POHYBOVE USTROJI, ro¢nik 7, 2000, &. 2+3 95



Obr. 5. Radiologicka klasifikace
osteochondrodysplazii zaloZzend na postizeni
dlouhych kosti a patefe: rozliSuji se epifyzarni a
metafyzarni kostni dysplazie, které se dale déli v
zavislosti na pripadném soucasném postizeni patefe
na spondyloepifyzarni, spondylometafyzarni a
spondyloepimetafyzarni dysplazie. A normalni tvar
epifyzy, D normalni tvar obratle, B,C,E schéma
dysplastickych zmén

postiZeni patefe (obr.5).

Zékladnim hygienickym pozadavkem
je maximalni omezeni radiacni zatéze, a
proto se omezujeme u pacientll s kostnimi
dysplaziemi na rentgenové vySetteni rukou
a zapésti v a/p projekci (zmény skeletu ruky
jsou zrcadlovym obrazem vrozeného
malformacniho syndromu), dale na snimek
panve s kyc€elnimi klouby. TFetim
doporu¢enym snimkem je rentgenogram
patefe v boCné projekci (u malych déti jim
Ize Casto zachytiti cely hrudni i bederni
oddil najednou). Ctvrtou doporucenou
oblasti je bocny snimek lebky. Snimky
"celeho Clovéka" se dnes uz naStésti
neprovadéji. Jakékoliv znamky
odchylného vyvoje, tvaru €i struktury takto
dokumentovanych kosternich oddild nas
pak vedou k doplnéni potfebné druhé
projekce, podle obecnych zéasad
rentgenového snimkovani, eventuelné k
vySetieni dalich oddild kostry (29 - KolaF
1998). Radiografie skeletu postaluje pro
urCeni pfesné diagnézy u 25 % KD na

zékladé rozpoznéni spolehlivych, plné
diagnostickych ¢i patognomonickych
priznakd. V ostatnich pripadech uréime
pouze obecny typ KD (napf. spondylo-epi-
metafyzarni dysplazie). Na tomto misté je
dluzno zminit Rubinovu horizontalni
analyzu, zaloZenou na rozpoznani
radiografickych abnormalit, kterd se stala
zékladem pro tzv. dynamickou Klasifikaci
kostnich dysplazii (71 - Rubin 1964).
Klinicky a radiologicky obraz KD je
velmi variabilni. Pfesto u téméF poloviny
nosologickych jednotek jsou klinické
nélezy a rentgenologické zmény kostry v
rGstovém obdobi natolik charakteristické,
Ze lze stanovit genetickou diagndzu (25 -
Kol&r a Zidkova 1986, 30 - Kozlowski a
Beighton 1995). Existuje i Siroka
variabilita postizeni funkce pohybového
Ustroji v rdmci jedné nosologickeé jednotky.
Na druhé strané podobnd klinickd
symptomatologie mZe vzniknout na
rizném genetickém zéakladé, coZ se
oznaCuje terminem geneticka heterogenita.
Jako priklad mdzeme uvést rlizné typy
osteogenesis imperfecta. Néktefi pacienti
jsou imobilni jiz v détském véku a jsou
odkéazani na invalidni vozik, jini proZiji
relativné normalni Zivot.
Diagnostické vySetfovani
chondrooseélni_morfologie u OCHD se
datuje od roku 1960. Priikopnikem byl
Stanescu, ktery predem ovéfil, Ze biopsie
Casti rlstové chrupavky z tibie kralikd
neposkozuje dalsi rlist kosti. U souboru
pacient s OCHD provedl z diagnostickych
divodl 51 biopsii. Vzorek chrupavky
velikosti 5x5x15 mm ziskaval z
anteromedidlni plochy proximalniho konce
tibie. U Zadného z operovanych déti nebyla
pozorovana deformita ani porucha rlstu
tibie (76 - Stanescu et al. 1970).
Histologické, histochemické a
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elektronmikroskopické vySetfeni
chondroosealni tkané mdlZe prispét k
stanoveni spravné diagnézy, ale i
etiopatogneze u téch OCHD, které nelze
diagnostikovat klinickoradiologickym
vySetfenim (64 - Rimoin et al. 1974, 72 -
Silberberg 1974, 17 - Hwang 1979, 79 -
Slajs et al. 1981, 60 - Povysilova et al.
1987). Histologické vySetfeni
kostochondralni chrupavky a apofyzarni
chrupavky hrebene kycCelni kosti ukazuje
podobné uspofadani chondrocytd. V
apofyzarni chrupavce kycelni kosti jsou
v3ak sloupce chondrocytd kratsi. ViySetreni
rlstovych chrupavek na sekénim materialu
ukazuje, Ze Zeberni chrupavka se vice
podoba rlistové chrupavce dlouhych kosti,
kdezto chrupavka apofyzy kycelni kosti je
velmi podobna apofyzarni chrupavce
obratlovych tél (64 - Rimoin et al. 1974). U
OCHD v téch oblastech kostry, které na
RTG vykazuji dysplastické abnormality,
Ize prokazat témér stejné histopatologické
zmeény v enchondralni osifikaci (plati jen
pro obdobi rlistu). V kostech, jez osifikuji
vazivové, se morfologické abnormality
nezjistuji. Stejné tak histologicka vysetfeni
kostni tkané z rdznych mist kostry
pacientl s rlznymi OCHD (napf. s
achondroplazii, pseudoachondroplazii,
metafyzarni dysplazii typu Schmid aj.)
neukazala mikroskopické abnormality (az
na vyjimky - napf. osteogenesis
imperfecta). Pfesto ale dochazi k tvarovym
deformacim jednotlivych dlouhych kosti,
panve a patere charakteristickym pro urcité
nosologické jednotky nebo alespon
skupiny OCHD. Povysil et al. (60 -
Povysilova 1987) prokazal u diastrofické
dysplazie identické histochemické a
elektronmikroskopické zmény v chrupavce
talu a v apofyzarni chrupavce hrebene
lopaty kosti kycelni. Patologické zmény

Obr. 6. Degenerované chondrocyty klidové vrstvy
chrupavky apofyzy ky€elni kosti. Mezibunécna hmota
je loziskovité rozvlaknéna a v okoli chondrocytld s
pyknotickymi jadry jsou koncentricky vrstvené
prsténcové lemy tvofené hutnéjsi mezibunécnou
hmotou. HE, 64x (C. Povysil, In: 36 - Marik 1986).

byly vice vyjadfeny u téZkych forem
diastrofické dysplazie. Na obr. 6 jsou
degenerované chondrocyty klidové vrstvy
chrupavky apofyzy kycelni kosti.
Mezibuné€na hmota je loziskovité
rozvlaknéna a v okoli chondrocytll s
pyknotickymi jadry jsou koncentricky
vrstvené prsténcové lemy tvofené hutnéjsi
mezibunécnou hmotou. HE, 160x.

— et T

Obr. 7. Detail rozvolnéné a rozvlaknéné mezibunécné
hmoty, Gomoriho metoda, 160x (C. Povysil, In: 36 -
Mafrik 1986).

Obr. 7 ukazuje detail rozvolnéné a
rozvlaknéné mezibunécéné hmoty,
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Gomoriho metoda, 160x.
Elektronmikroskopické vySetfeni
potvrdilo pfitomnost téZzce regresivné
zménénych chondrocytd s pyknotickymi
jadry a se zmnoZenym intraplasmatickym
glykogenem —obr. 8. Prstynkim patrnym v
histologickém obraze odpovidala
perilakunérni zona mezibunécné hmoty
tvofend cirkularné orientovanymi
kolagennimi fibrilami a hrudkovitym
densnim materialem odpovidajicim matrix
vesiklG—obr. 9.

i o T
Obr. 8. Elektronmikroskopické vy3etfeni potvrdilo
pritomnost téZce regresivné zménénych chondrocytl s
pyknotickymi jadry a se zmnozenym
intraplasmatickym glykogenem (C. Povysil, In: 36 -
Mafik 1986).

R
Obr. 9. Prstynkdim patrnym v histologickém obraze
odpovidala perilakunarni zona mezibunééné hmoty
tvofena cirkularné orientovanymi kolagennimi
fibrilami a hrudkovitym densnim materidlem
odpovidajicim matrix vesikld (C. Povysil, In: 36 -
Marik 1986).

Na zékladé patologické morfologie
rGstové chrupavky je moZno rozdélit
OCHD na dysplazie s nepoSkozenou
enchondrélni osifikaci, dysplazie s
abnormalitami chondrocyt(i, dysplazie s
poruSenou morfologii matrix a dysplazie s
abnormalitami v mistech chondroosealni
pfestavby (z6na provizorniho
zvépenaténi). Tato zdna provizorni
kalcifikace ma& vyznamnou ulohu v
patogenezi nékterych OCHD (76 -
Stanescu etal.1970).U nékterych OCHD se
mohou vyskytovat abnormality
chondrocytll, matrix i v mistech
chondroosedlni pfestavby soucasné (64 —
Rimoin et al. 1974). Dosud popsané
patologické nélezy u jednotlivych OCHD
jsou ojedinélé, a proto bez zkuSenosti ve
vySetfovani chrupavky a pfi védomi znacné
variability v normalni rdstové chrupavce a
jemnych rozdilll, které mohou byt mezi
rliznymi OCHD, je nezbytna a odivodnéna
opatrnost pfi stanoveni patologické
diagnozy.

Histologické a kvantitativni
histomorfometrické vySetfeni bylo
provedeno béhem Iéceni souboru pacientt
s osteogenesis imperfecta kalcitoninem (46
- Mafik et al. 1995). Byl studovan objem
trabekularni kosti, objem osteoidni tkané a
§ifka kortikalis. Histomorfometrické
vySetfeni pred léCenim kalcitoninem
ukdzalo snizeny obsah spongiosni kosti,
mensi Sitku kortikalis i trabekularni
tloustku u viech vysetfovanych typl Ol.
Pro poruchu mineralizace svédgcil zvétSeny
objem osteoidni tkané a rozSifeni
osteoidnich lemd. Obr. 10 ukazuje
tetracyklinem dvojité znaCeny kostni
vzorek odebrany z lopaty kycelni kosti, kde
se pomoci fluorescencniho mikroskopu v
histologickych preparatech hodnoti tzv.
dynamické parametry. Zékladem pro toto
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hodnoceni je méfeni vzdalenosti mezi
dvéma liniemi zelenoZluté fluorescence,
ktera odpovidd oznacenym liniim
mineralizace. Z této vzdalenosti lze
vypocitat mnozstvi nové mineralizované
kostni tkané za den. Resopcni aktivita
nebyla zvySena. Nezjistily se statisticky
vyznamné rozdily mezi morfologickymi
nalezy pred a po Ié€eni kalcitoninem.

Obr. 10. Tetracyklinem dvojité znaceny kostni vzorek
z lopaty kycelni kosti (C. Povysil, In: 36 - Mafik
1986).

Mikrochemicka analyza rlstové
chrupavky zaznamenala pokrok zasluhou
rozvoje biologie a technologie kolagenu a
chemie proteoglykanl. Biochemik mize s
vyhodou vyuZivat nalezi chondroosealni
patologie pfi rozhodovani zda zkoumat

poruchy biologie kolagenu, nebo chemie
proteoglykand. Napfiklad u
pseudoachondroplazie a Kniestovy
dysplazie byly zjiStény abnormality
proteoglykanti gelovou elektroforézou. U
diastrofické dysplazie byla prokazana
porucha polypeptidu kolagenu typu 11 (78 -
Stanescu et al. 1982). Polyakrylamidovou
elektroforézou kolagennich protein(,
extrahovanych pepsinovou digesci, byl
prokazan I11. typ kolagenu v kostni tkani u 8
z 12 pacientd s rliznymi typy osteogenesis
imperfecta. (46 - Marik et al. 1995) - obr.
11. Ctvrty sloupec  (vpravo) ukazuje
analyzu kolagennich proteind z kostni
tkané chlapce s osteogenesis imperfecta typ
IV B. Kromé fibril kolagenu typu 11l zde
bylo zachyceno zvySené mnozstvi beta
dimerovych fetézcd — beta 2,2 dimerd (74 -
Sokolovetal. 1992).

conkral

1 i E] %

==l (§}
— k(2]

skim bone

Obr. 11. Polyakrylamidova gelovéa elektroforéza
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kolagen( extrahovanych pepsinovou digesci z kostni
tkang a kbZe. Ctvrty sloupec (vpravo) ukazuje
analyzu kolagennich proteinG z kostni tkané chlapce s
osteogenesis imperfecta typ IV B. Kromé fibril
kolagenu typu Il zde bylo zachyceno zvySené
mnoZstvi beta dimerovych fetézcl beta 2,2 dimert
(74 - Sokolov etal. 1992).

Dnes jiz jsou béZné i metody kultivace
chondrocytl z rlistové chrupavky in vitro
po enzymatickém uvolnéni. Hlavnim
problémem z(stdva extrémni labilita
fenotypu chondrocytti, které rychle méni
svij tvar a fenotyp pfi kultivaci in vitro (23
- Kimuraetal. 1984, 1 - Aulthouse 1989, 2 -
Aulthouse 1992).

Velkou pomoci pfi diferencialné
diagnostické rozvaze je kromé precisné
provedeného klinicko-geneticko-
radiologického, laboratorniho (vCetné
marker( kostniho metabolismu /52 - Mafik
et al. 2000/) a histopatologického (vCetné
elektronmikroskopického) vySetreni
vynikajici monografie autorl K.
Kozlowski a P. Beighton ,,Gamut Index of
Skeletal Dysplasias. An Aid to
Radiodiagnosis*“(30) podruhé vydana v
(poznamka autora).

K potvrzeni suspektni diagnozy
vyuzivame radiologické atlasy kostnich
dysplazii, genetickych syndromid a
metabolickych chorob (napf. 22 -
Kaufmann et al 1973, 75 - Spranger et al.
1974, 86 - Wynne-Davies et al. 1985, 80 -
Taybi a Lachman 1996). Z naSich ucebnic
je dluzno citovat ,,Narys kostni
radiodiagnostiky“ autorCi J. Kolaf a H.
Zidkova (25) a,,Diagnostika syndroml a
malformaci* autora J. Zizky (88). V
poslednich letech je dostupna ,,On-Line
Mendelian Inheritance in Man (OMIM)*
pomoci Internetu
(http://www3.ncbi.nlm.nih.gov/Omim).
Soucasti diferencialni diagnostiky je i

patrani po pfidruZzenych vrozenych
vyvojovych vadach  (VVV) ostatnich
systém(, coZ bude uvedeno v kapitole
,.Geneticka diagnostika a poradenstvi*‘.
Od roku 1994 v Ambulantnim centru pro
vady pohybového apardtu v Praze je
kazdoro€né organizovan syndromologicky
seminar, kde jsou prezentovani pacienti s
dosud nediagnostikovanymi kostnimi
dysplaziemi nebo genetickymi syndromy,
za Ucasti Doc. Dr.Med. Kazimierze S.
Kozlowskiho, M.R.A.C.R. (the children’s
hospital at Westmead, Locked Bag 4001
Westmead NSW 2145 Sydney Australia)
pfedniho svétového odbornika v
diagnostice skeletalnich vad u déti
(Pohybové Gstroji, 1, 1994, €. 4, s. 196).
Spole¢né indikujeme dalSi potfebnd
vySetfeni jako CT, MRT, neurologické
vySetfeni, EEG, EMG vySetfeni,
molekularné genetické vySetfeni aj. i
vySetfeni dalSimi odborniky s cilem zjistit i
pfidruzené VVV.

2.4. Klasifikace KD

Klasifikace je podkladem pro
diferenciaci jednotlivych odchylek
(vrozenych vad, poruch, anomalii,
syndrom(, chorob), pomaha zafadit
zjisténé defekty do znamych syndromd a
nozologickych jednotek, pfispiva k
stanoveni genetické diagnézy, poskytuje
pfehled o vadach (chorobéch), které nalezi
do urcitého Ilékarského oboru, a tak
nepfimo odrdzi Groven dosazeného
védeckého pokroku (43 - Marik et al.
1994).

Klasifikaci KD bylo vytvofeno mnoho.
Objev rentgenovych paprskl fyzikem W.
C. Rontgenem v r. 1896 umoznil rozvoj
morfologickych Kklasifikaci. Védecky
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zéklad Kklasifikaci KD dali genetici
Rischbieth a Barrington jiZz v roce 1912.
Uvefejnili obsadhlou monografii o
trpaslictvi, kterd obsahovala 664 kasuistik,
120 vyobrazeni a dokonce 233 rodokment
trpaslikd, které byly popsany v té dobg v
lékafské literatufe (66 - Rischbieth a
Barrington 1912).V roce 1972 Volkov
uvadi vice nez 50 rdznych Kklasifikaci,
pocinaje Virchowem v roce 1865 a konce
vlastni klasifikaci v roce 1962 (81 - Volkov
1972). \olkov (81 — 1972, 82 - 1985) i
vétsina jinych autorl klasifikuji KD
spolecné s kostnimi nadory pro podobnost
nékterych tumord s kostnimi dysplaziemi.
Jedna se predevSim o rozséhlou skupinu
KD s dezorganizovanym vyvojem
chrupavcitych a fibrosnich slozek kostry.
Nekteré nozologické jednotky se fadi mezi
chondrogenni nadory (napf. mnohocetné
enchondromy a mnohocCetné
osteochondromy), dale mezi nadory jiné
nebo nejisté histogeneze (napt.
neurofibromatéza a Pagetova choroba) a
jiné jsou zafazeny k nadorim podobnym
onemocnénim kosti (napf. fibrézni
dysplazie) (54 - Matéjovsky et al. 1988).
KaZdoro¢né se popisuji a uverejfiuji diky
novym poznatkim a pokrokdm védy
desitky  kasuistik popisujicich novou
symptomatologii a syndromologii, jez
opraviiuje diagnézu nové nozologické
jednotky a zafazeni do urCité skupiny
osteochondrodysplazii. Popisovani stale
novych vrozenych malformaci kostry,
nejednotnost v uZivané terminologii a
nardstajici pocet odlidnych klasifikaci,
vytvorenych pro Géely rtiznych obor( spolu
s pribyvajicimi poznatky etiopatogeneze
vnesly do problematiky KD zna¢ny chaos.
Proto bylo nezbytné vytvofit jednotnou
mezinarodneé platnou klasifikaci KD.

Jiz byla zminéna Rubinova dynamicka

klasifikace kostnich dysplazii, zaloZzena na
rozpoznani radiografickych abnormalit
(71 - Rubin 1964), ktera se historicky
uznava jako jeden z hlavnich krokd
kupfedu v rozvoji oboru KD. Klasifikace
shrnula poznatky o jednotlivych
nosologickych jednotkach KD do seznamu
avneslado oboru logiku a pofadek.
Mezinadrodni nomeklatura
konstitu¢nich kostnich chorob byla
poprvé vypracovana vyborem pro
nomenklaturu intrinsickych chorob kosti
Evropské spole¢nosti pro pediatrickou
radiologii (C. Fauré, H.J. Kaufmann, K.
Kozlowski, L.O. Langer, J. Lefévre, P.
Maroteaux, J. Sauvegrain, F.N.Silverman,
J. Spranger) v Pafizi v roce 1969 (9 - Faure
et al. 1971). V roce 1977 byla provedena
prvni revize (24 - Kolar 1979, 4 - Brychnac
1979, 65 - Rimoin et al. 1979) a roku 1983
druhd revize Mezindrodni nomenklatury
(18, 27 - Kolar 1994). Snahou obou revizi
bylo dosahnout v mezindrodnim styku
jednotné terminologie, odstranit mnozstvi
synonym a nepfesnych nazvl pro fadu
identickych jednotek, eliminovat oznaceni
dwarfismus a zavést oznaceni dysplazie
(napf. misto diastroficky dwarfismus
uzivat nédzev diastrofickd dysplazie) a
konecné zafadit nové definované KD. P¥i
druhé revizi byla zafazena nova skupina
nazvana ,,Rozmanité choroby s postizenim
skeletu”, zahrnujici jiz dfive znamé
syndromy, napf. Marfanllv syndrom,
Coffinliv-Lowryho a cerebrohepatorenalni
syndrom, neurofibromatézu aj. Prvni dvé
verze Mezinarodni nomenklatury (1969 a
1977) i podruhé revidovana Mezinarodni
nomenklatura KD (1983) — tfeti verze se
vyznacovaly neuplnosti a neprehlednosti
(59 - Pazderka a Brychna¢ 1981).
Nedokonalost této klasifikace byla
zplsobena hlavné sou¢asnym pouzivanim
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klinicko-radiologické klasifikace a
zavadénim Kklasifikace etiopatogeneticke.
Treti revize (Ctvrta verze) Mezinarodni
klasifikace osteochondrodysplazii
(MKO) byla provedena na schlizce
Mezinarodni pracovni skupiny pro
konstituéni onemocnéni kosti v Bad
Honnef v roce 1991 (Mezindrodni
klasifikace osteochondrodysplazii 1992
/28 - Kolaf 1994, 30 - Kozlowski a
Beighton 1995/). Proti pfedeSlym verzim
prodélala nékolik vétSich zmén. Viychazela
vylucné z radiodiagnostickych hledisek,
podle nichZz byly sdruzeny do “rodin“
kostni dysplazie s morfologicky
podobnymi vyvojovymi odchylkami
chondroosealni tkané. Nosologické
jednotky byly rozdéleny do 3 hlavnich
skupin, zahrnujicich A. Defekty dlouhych
(a plochych) kosti anebo osového skeletu,
B. Deorganizovany vyvoj chrupavcitych a
vazivovych sloZek kostry a C. Idiopatické
osteolyzy. Skupina A. obsahovala 24
podskupin rozdélenych na zakladé
spoleénych rentgenologickych symptomd.
V Kklasifikaci bylo uvedeno vice nez 180
nozologickych jednotek a soucasné i €islo,
pod kterym je kostni dysplazie uvedena v
McKusickové katalogu "Mendelova
dédi¢nost u cClovéka" (Mendelian
inheritance in man). U vétSiny jednotek byl
uveden zptsob mendelovské dédicnosti. U
nékterych KD byly uvedeny informace o
lokalizaci genu na ur€itém chromosomu
(chromosomalni mapovéni) &i zndmé
genové sekvence, genové mutace a jejich
fenotypovy projev na drovni struktury
proteinu. Napf. u mukopolysacharidozy 1V
B se jedna o defekt v genu GLBL,
lokalizovaném na kratkém raménku 3.
chromosomu (3p21-p13.2) a kodujicim
proteinovou sekvenci enzymu Beta-
galaktosidazy.

Do 3. revize MKO oproti pfechozim
verzim Mezindrodni nomeklatury
konstitu€nich kostnich chorob nebyly
zahrnuty dysostdzy (s postizenim lebky a
obliceje, s pfevazné axialnim postizenim a
s pfevaznym postizenim koncetin), ¢imz se
znaCné zvétSila jeji nelplnost. Pracovni
skupina nebyla schopna provést
pfehodnoceni této rozsahlé heterogenni
skupiny. Chromosomalni aberace byly
pfifazeny k 13. podskupiné teckovanych
epifyz (chondrodysplasia punctata) spolu s
warfarinovou embryopatii a fetalnim
alkoholovym syndromem. Nosologické
jednotky ze skupiny primérnich
metabolickych chorob (verze MN
konstituc¢nich kostnich chorob z roku 1983)
jsou uvedeny jako samostatné podskupiny
ve skupiné A, a to jako 10. podskupina -
Dysostosis multiplex
(mukopolysacharidézy) a 23. podskupina -
Dysplazie s defektni mineralizaci.
Homocystinurie a Menkestv syndrom byly
zarazeny k 22. podskupiné - Dysplazie se
snizenou kostni hutnotou.

Etiopatogenetické znalosti i pfes velmi
rychlé pokroky v biochemii a molekularni
biologii byly dosud pfili§ tlomkovité, aby
bylo moZné zavedeni kauzalni klasifikace.

Ctvrtou  revizi Mezinarodni
nomenklatury a klasifikace
osteochondrodysplazii provedla
Mezinarodni pracovni skupina kostnich
dysplazii v Los Angeles v Californii v roce
1997 (Mezinarodni nomenklatura a
klasifikace osteochondrodysplazii 1998).
Rodiny chorob byly znovu uspofadany na
zakladé recentnich etiopatogenetickych
informaci, tykajicich se genového anebo
proteinového defektu. Kostni dysplazie
byly seskupeny do zvlastnich rodin podle
zakladniho defektu, ktery vznikl mutacemi
ve stejném genu. Patfi sem choroby skupiny
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achondroplazie s mutacemi ve fibroblast
growth factor receptoru 3 (FGFR-3),
choroby skupiny diastrofické dysplazie s

Ze seznamu dysplazii se zvySenou
kostni hustotou vypadla bez zddvodnéni
Pachydermoperiostéza a chromosomalni

mutacemi diastrophic dysplasia sulfate

aberace byly zcela opomenuty prestoze

transporter gene, 1l. typ kolagenopatii s
mutacemi  kolagenu typu Il, XI. typ
kolagenopatii a choroby s mutacemi v
cartilage oligomeric _matrix proteinu
(COMP). Bylo pridano nékolik novych
skupin vcetné skupiny letalni skeletalni
dysplazie s fragmentovanymi kostmi a
skupina rdizné tézké neonatalni dysplazie.

Pfejmenovana byla skupina
osteodysplastickych Stihlych kosti. Skupina
dysplazii se zvySenou kostni hustotou byla
rozdélena do 3 novych rodin; 1. zvySena
kostni hustota bez modifikace tvaru kosti,
2. zvySena kostni hustota s postizenim
diafyz a 3. zvySena kostni hustota s
metafyzarnim postizenim. Stale existuje
mnozstvi kostnich dysplazii, u kterych
zakladni molekularni defekt neni
rozpoznan. Se stoupajicim tempem
molekularnich objevl bude klasifikace a
nomenklatura pribézné dopliiovana a
obménovana. Mezinarodni pracovni
skupina i v této verzi vynechala klasifikaci
dysostéz s védomim, Ze je nezbytna
reklasifikace této rozsahlé heterogenni
skupiny ve svétle rychlého vyvoje naSich
znalosti o genomu ¢lovéka. Ur€ité jednotky
plvodné uvadéné mezi dysostézami byly
jiz zafazeny k osteochondrodysplaziim,
protoze  jsou zplsobeny mutacemi v
genech, které jsou sdruZzeny s dysplaziemi
(napf.  brachydaktylie C, Hunter-
Thompsonova dysplazie a Grebeho
dysplazie). K spondyloepimetafyzarnim
dysplaziim uvedenym v 10. skupiné byla v
Nomenklatufe nové zafazena
Chondrodystroficka myotonie. Jako 32.
skupina jsou nové zafazeny dysplazie
pately.

patognomonické dysplastické nalezy na
skeletu jsou u vétSiny znamych aberaci jako
napf. Turnerdv a Down(v syndrom. Ve 4. i
5. verzi Mezinarodni nomenklatury
postrddame vétSinu nosologickych
jednotek uvedenych ve 3. verzi
Nomenklatury z roku 1983 pod nazvem
Rozlicné odchylky postihujici kosti jako
napiiklad Marfanlv syndrom, vrozena
arachnodaktylie s kontrakturami, syndrom
nevoidniho bazaliomu, neurofibromatdza
aj.

Mezindrodni nomenklatura a
klasifikace osteochondrodysplazii z roku
1997 (20) je dostupna pomoci Internetu na
Webové strdnce ,International Skeletal
Dysplasia“(http://www.csmc.edu/genetics
[skeledys), kde kaZzda jednotka je
pfipojena k OMIM, takZe popis choroby,
jeji genetika, patogeneze, molekularni
diagnostika a literarni odkazy mohou byt
ihned vyhledany.

Na zpfistupnéni pdvodni pafizské
Mezindrodni nomeklatury konstitucnich
kostnich chorob i dalSich jejich verzi -
revizi nasi lékafské vefejnosti mél nejveétsi
zasluhu J. Kola¥, ktery uvefejnil preklady
nazvoslovi seznaml kostnich chorob
vCetné nezbytnych komentaril v asopisech
Ceskéa radiologie (24 - KolaF 1979) a
Pohybové Ustroji (27 - Kolar 1994, 28 -
KolaF 1994).

2.5. Diagnostika a klasifikace souboru
pacientd

Jiz v roce 1986 autor zhodnotil v
disertacni praci ,,Kostni dysplazie* (36 -
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Mafik 1986) soubor 180 pacientli s
vrozenymi systémovymi, konéetinovymi a
kombinovanymi vadami. Soubor
obsahoval 46 nosologickych jednotek,
které byly Klasifikovany s ohledem na
Mezinarodni nomeklatura konstitu¢nich
kostnich chorob z roku 1983. V roce 1994
se spoluautory publikoval plvodni préci
»Komplexni pfistup k systémovym a
kombinovanym kon€etinovym vadam
pohybového Ustroji* (43 - Mafik et al.
1994), kde byl hodnocen soubor 620
pacientll, u kterého bylo diagnostikovano
74 nosologickych jednotek. | v této praci
byl soubor pacientl klasifikovan podle
Mezinarodni nomenklatury konstitucnich
kostnich chorob z roku 1983.

V dalsich plvodnich sdélenich
»Diagnostika, klasifikace a komplexni
péce 0 pacienty S
osteochondrodysplaziemi* (50 - Mafik a
Kozlowski 1998) a
,Osteochondrodysplazie - diagnostika,
klasifikace, terapie“ (51 - Marik et al.
1999), kde jednim ze spoluautor(i byl K.
Kozlowski, bylo prezentovano 35
nosologickych jednotek
diagnostikovanych ~ u souboru 220
pacientl za pétileté obdobi existence
Ambulantniho centra pro vady
pohybového apardtu v Praze. Soubor
pacientl s OCHD byl rozdélen s ohledem
na potfeti revidovanou  Mezinarodni
klasifikaci osteochondrodysplazii z roku
1991 zaloZenou vyluéné na
radiodiagnostické diagnostice a
stratifikaci.

Z dalSich diagnosticky zaméfenych
praci se autor zaslouzil o publikovani
kasuistik o dysplastické osifikaci kycelnich
kloub( (34 - Marik et al. 1984), vitamin D
rezistentni kFivici (44 - Marfik a Kuklik
1994), tézké formé pseudoachondroplazie

(49 - Mafik a Kozlowski 1998), torako-
panevni dysost6ze (52 - Mafik et al. 2000)
asdalSimi spoluautory uverejnil souborna
a plvodni sdéleni o osteogenesis
imperfecta (38 - Mafik et al. 1988, 39 -
Mafik et al. 1988, 74 - Sokolov et al. 1992,
42 - Marik et al. 1992, 46 - Mafik et al.
1995), mukopolysacharidézach a
oligosacharid6zéch (45 - Marik etal. 1994),
neurofibromatézy von Recklinghausen,
typ | (47 - Marik a Kuklik 1995), juvenilni
idiopatické osteoporéze (48 - Marfik a
Kuklik 1996), markerech kostniho
metabolismu (52 - Mafik et al. 2000) aj. (32
- Kuklik et al. 1999, 40 — Mafik 1989, 55 -
Mazurova et al. 1995, 56 - Mazurova et al.
1999).

V tabulce 1 je uvedeno rozdéleni
souboru 271 pacientd s
osteochondrodysplazii, kde bylo
diagnostikovdno 58  nosologickych
jednotek podle Ctvrté revize paté verze
Mezinarodni nomenklatury a
klasifikace osteochondrodysplazii (1997
120/).
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Tabulka 1. Rozdéleni souboru 271 pacientl s osteochondrodysplazii.

Osteochondrodysplazie pocet

1. Skupina achondroplazie
Achondroplazie 38
Hypochondroplazie 14

3. Skupina metatropickych dysplazii
Metatropicka dysplazie 2

4. Skupina dysplazii s kratkymi Zebry
Chondroektodermalni dysplazie (Ellis van Creveld) 3

6. Skupina diastrofické dysplazie

Diastroficka dysplazie 3
8. Il. typ kolagenopatii

Spondyloepifyzarni dysplazie (SED) vrozena 1
SED s brachydaktylii 3

9. XI. typ kolagenopatii
Sticklerova dysplazie 1

10. Jiné spondyloepi-(meta)-fyzarni dysplazie

X-vézana spondyloepifyzarni dysplazie pozdni 1
Epimetafyzarni s minimalnim postizenim patefe 1
Chondrodystroficka myotonie (Schwartzlv JampelGv Syndrom) 1
11. Mnohocetna epifyzarni dysplazie a pseudoachondroplazie
Pseudoachondroplazie 11
Mnohocetnd epifyzarni dysplazie

(Typ Fairbank a Ribbing) 17
Jiné MED (Meyerova dysplazie) 8
12. Chondrodysplasia punctata

Conradi-Hinermann typ 4
13. Metafyzarni dysplazie

Schmid typ 13
McKusick typ (cartilage hair hypoplasia) 2
Metafyzarni dysplazie s pankreatickou

insuficienci a cyklickou neutropenii (Shwachman Diamond) 2
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15. Brachyolmia spondylodysplazie
Autosomalné dominantni typ

16. Mesomelické dysplazie
Dyschondroosteosis (Leri-Weill)

17. Akromelické a akromesomelické dysplazie
Kranioektodermalni dysplazie
Trichorinofalangealni dysplazie, typ |
Brachydaktylie typ E

Akrodysostosis

WOl

18. Dysplazie s napadnym postiZzenim membranosnich kosti
Kleidokraniélni dysplazie
Osteodysplasty (Melnick-Needles)

= W

20. Mnohocetna vykloubeni s dysplaziemi
Larsen(v syndrom
Podobné syndromy

=

21. Skupina dysostosis multiplex
Mukopolysacharid6za I
Mukopolysacharidéza I1l11A
Mukopolysacharidéza 1VB
Mukopolysacharidéza VI

Alfa Manosiddza
Mukolipidéza Il

Mukolipidéza Il

PR RRPRPREN

23. Dysplazie se snizenou kostni hustotou
Osteogenesis imperfecta IA
Osteogenesis imperfecta 1B
Osteogenesis imperfecta Il

Osteogenesis imperfecta Il

Osteogenesis imperfecta VB
Osteoporosis-pseudoglioma dysplazie
Idiopaticka juvenilni osteoporéza

24. Dysplazie s defektni mineralizaci
Hypofosfatazie dospéla forma
Hypofosfatazie infantilni forma
Hypofosfatemicka kfivice
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25. ZvySena kostni hustota bez modifikace kostniho tvaru
Melorheostoza 1
26. ZvySend kostni hustota s postizenim diafyz

Kenny Caffey dysplazie 1
Osteoektazie s hyperfosfatazii (juvenilni Paget) 1
27. Zvysena kostni hustota s postiZzenim metafyz

Kraniometafyzarni dysplazie mirny typ 2
28. Neonatdlni téZké osteosklerotické dysplazie

Caffeyova choroba s prenatalnim zacatkem 1
30. Desorganizovany vyvoj chrupavcitych a fibréznich slozek skeletu
Mnohodetné kartilagin6zni exostdzy 11
Enchondromatdza, Ollier 3
Enchondromat6za s hemangiomy (Maffucci) 1
Spondyloenchondromatdza 2
Fibrozni dysplazie (McCune-Albright aj.) 1
31. Osteolyzy

Multicentrickd prevazné tarzalni a interfalangeélni 1
Hajdu-Cheney syndrom 2
32. Dysplazie pately

Nail patella dysplazie (Osteo-onychodysplazie) 4
Celkem 58 271
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3. KONCETINOVE VADY

Vrozené koncetinové vady (VKV)
byly uvadény v prvnich tfech verzich
Mezinarodni klasifikace
osteochondrodysplazii (z let 1969, 1977 a
1983 /67/) jako podskupina rozsahlé
skupiny dysost6z oznaCovand ,,Dysostozy s
prevazujicim postizenim koncetin“. V
dalSich dvou verzich (z roku 1991 /68/ a
1997/69/) jiz nebyly uvedeny a
Mezinarodni pracovni skupina pro
konstituéni choroby kosti konstatovala
nutnost reklasifikovat celou skupinu
dysostdz s ohledem na rychly vyvoj naSich
znalosti o lidském genomu. Neékteré
nosologické jednotky, plivodné uvadéné
jako dysostozy, byly jiz na zakladé
zjisténych mutaci genll zafazeny mezi
osteochondrodysplazie (OCHD) (69 -
International Nomenclature and
Classification of the
Osteochondrodysplasias 1998).

VKV se vyskytuji jednak izolované a
jednak jako soucast nebo patognomonicky
symptom u_nékterych generalizovanych
abnormalit skeletu a syndromd, a to u tzv.
kombinovanych vad s abnormalnim
vyvojem rlznych tkani a organd
(dysmorfické vady), genetickych syndrom{i
a kostnich dysplazii. (napf. palec sevieny
do dlané u distélniho typu artrogrypozy,
longitudinalni radialni aplazie u syndromu
TAR(K), VA(C)TER(L) anebo
symfalangismus proximalnich
interfalangealnich /PIP/ kloubl a tzv.
stoparsky palec u diastrofické dysplazie aj.)
Typ vady koncetiny je uréen stupném jejiho
vyvoje, kdy inzult (noxa) pusobil.
Zavaznost vady pak odrazi stupefi
destrukce mezenchymu koncetiny (7 -
Conway and Bowe 1956, 6 - Burtch 1966, 9
- Day 1988).

Vrozené konCetinové vady a malformace
ruky se vyskytuji relativné €asto. Zrejmé
prvni statistické zpracovani vyskytu
vrozenych vad ruky pochazi od Bircha-
Jensena v Dansku z roku 1949 (2 - Birch-
Jensen 1949). Nalezl celkem 625 pacienti s
malformaci rukou, tj. jeden postizeny
pfipadal na 6438 obyvatel Danska. Jeho
soubor ale nezahrnoval polydaktylie a
syndaktylie. Conway a Bowe (7 - 1956)
sledovali v letech 1932 - 1945 vyskyt
vrozenych vad ruky u déti narozenych v
New Yorku. Udavaji frekvenci vyskytu
jedné malformace na 626 Zivé narozenych
déti. V CSSR byla povinna registrace v3ech
vrozenych vad od roku 1965. Podle
statistickych hlaSeni frekvence vyskytu
vrozenych vad ruky ze zacétku
osmdesatych let prfipadala jedna
malformace na 744 Zivé narozenych déti
(30 - Martinova 1982). V roce 1982 Vybor
pro vrozené malformace Mezindrodni
federace spole€nosti pro chirurgii ruky
(IFSSH) uvedl prevalenci priblizné 11
anomalii na 10 000 obyvatel. Tyto Gdaje
byly ziskany ze statistik 7 center ve Velké
Britanii, Japonsku a USA (cit. sec. 17 - Jobe
and Wright 1992). Nej€astéji se vyskytujici
izolované anomaélie ruky jsou syndaktylie
(1 : 2000 Zivé narozenych déti),
polydaktylie (preaxialni se vyskytuje asi 1 :
3000, postaxidlni asi 1 : 300 Zzivé
narozenych déti /cit. sec. 17 - Jobe and
Wright 1992/), vrozené amputace
(incidence 6,8 : 10 000 /62 - Wynne-Davies
and Lamb 1985, cit. sec. 17 - Jobe and
Wright 1992/), kamptodaktylie (podobna
incidence jako u vrozenych amputaci /12 -
Flatt 1977/), klinodaktylie (incidence
Kirnerovy deformity se odhadujenal:410
Zivé narozenych /8 - David and Burwood
1972/), defekty jako nasledek amnialnich
zaSkrcenin koncetin (incidence se uvadi 1 :
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15 000 narozenych déti /40 - Patterson
1961/amanus vara (vyskyt 1:100000/12 -
Flatt 1977, 64 - Yamaguchi etal. 1973/).
Vyskyt vrozenych malformaci koncetin
(vCetné rukou a nohou), které se vyskytuji
jako sougast genetickych syndromd,
kombinovanych dysmorfickych vad nebo
kostnich dysplazii, je na rozdil od
izolovanych koncCetinovych vad raritni.
Napf¥. incidence vrozené deficience tibie v
USA byla 0,001 : 1000 zivé narozenych
déti (5 - Brown 1971). Incidence vrozenych
dysost6z se véeobecné odhaduje v Sirokém
rozmezi0,1-1:1000 Zivé narozenych (31 -
Marik et al. 1994). Prlmérna incidence
kostnich dysplazii (osteochondrodysplazii)
podle svétovych statistik se uvadi 0,30 -
0,45 : 1000 Zivé narozenych déti (15 -
Hagenés 1996).

3.1. Embryologickeé a etiopatogenetické
poznamky

Embryologie

Koncetiny se vyvijeji az po vytvoreni
hlavni osy téla, kdy je zfetelné
diferencovana hlava i kaudalni konec
zarodku a mezoderm je rozdélen na somity.
Vyvoj kazdého organu je vysledkem
interakce minimalné dvou bunéénych
populaci - u konCetin jde o interakce
mezenchymu a ektodermu.

Diferenciace koncetin lidského
embrya je pozorovana v urcitém
sekvenénim pofadi. Horni koncetiny se
vyvijeji dfive nez dolni, a i ve vyvoji
vnitfnich struktur koncetiny (jednotlivych
kosti, kosternich spojeni asvald) je vyrazny
proximodistalni gradient, tj. paZe a
predlokti se formuji dfive nez ruka (11 -
Dylevsky 1999, 52 - Swanson 1981).
Zaklad ploutvovitych koncetin, tzv.

Obr. 1. Schématické zobrazeni zakladnich stadif
vyvoje horni koncetiny (podle 11 - Dylevsky 1999).

kongetinovych pupen( se formuje na boéni
sténé trupu mezi 24. - 26. dnem po
fertilizaci. V tomto stadiu je embryo
pfiblizné 4 mm dlouhé. Dolni kongetiny se
diferencuji pozdéji nez horni koncetiny
maji péti az sedmidenni zpozdéni. Zaroven
je zachovan v diferenciaci gradient
radioulnarni, resp. tibiofibularni, tj.
radialné orientované struktury na hornich
koncetinéch €i tibialni struktury na dolnich
koncCetinach se diferencuji dfive. K
rozliSeni, stylopodia (paze, stehno),
zeugopodia (predlokti, bérec) a autopodia
(ruka, noha) dochazi v priibéhu 32. dne.
Prsty jsou separovany 41. den a 48. den po
poceti je vzhled ruky dobfe definovan -
skelet je chrupavéitého charakteru s
vyjimkou terminalnich falang, které dosud
nejsou chondrifikovany. Po 50. dnu se jiz
dalSi diferenciace nepozoruje a pozdéjsi
zmény se tykaji pouze velikosti, relativniho
postaveni a proporci €asti (52 - Swanson
1981). Na obr. 1 je schematické zobrazeni
zakladnich stadii vyvoje horni koncetiny
(podle 11 - Dylevsky 1999). Osifikace
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chrupavcitého zakladu kostry konCetin
zafina 56. den gestacniho véku, kdy
penetrace nutritivni tepny do zékladu

nervového systému. Nervova Cinnost a
pohyb jsou na sobé vzdjemné zavislé.
Nervové zasobeni se spravné vyviji jen za

humeru urcuje konec embryonalniho

predpokladu rlstu a pohybu. Pfikladem

obdobi vyvoje. Lateralita souvisi s
pfednostnim zasobenim levé strany
kyslikem (aortalni oblouk odstupuje
doleva), a proto diferenciace
kongetinovych pupentl na levé strang o
néco predchazi stranu pravou (rovnéz
malformace Castéji postihuji levou stranu).
Casovy rozptyl v intervalu diferenciace Ize
méfit v desitkdich minut, a proto lze
prakticky ignorovat lateralitu sledovanych
struktur symetrickych koncetin.

Vyvoj kloubd se déje v zavislostech na
vyvoji skeletu. V primarnim mezenchymu
se vyvine kloubni disk a v ném vznika
Stérbina jako zéklad budouciho kloubu.
Bunky této primitivni dutiny se diferencuji
v synovialni membranu a pouzdro Kloubni
a od 10. tydne gestacniho véku je kloub jiz
dobfe formovany. Pfedpokladem spravné
morfogeneze kloubu je aktivni fetalni
pohyb.

Koncetinové svaly vznikaji z
mezodermu a jejich vyvoj neni pfimo
zavisly na vyvoji kostry a kloubl (45 -
Slacélkova a Seichert 1981). Zarodecna
svalova tkain mlZe byt rozpoznana uz v 5.
tydnu, k rozliSeni svalovych skupin dochazi
kolem 44. dne. 32 dnd po vzniku
kon€etinového pupenu (ktery je patrny 24.
26. den po fertilizaci) se pozoruji prvni
sporadické a chaoticke pohyby ¢lankované
koncCetiny.Ve 12. tydnu miZeme

mlZe byt Gchylka polohy plodu
(malpozice), ktera brani aktivnim
pohybdm plodu a v budoucnu se mize
projevit poruchou nervového zasobeni
prisludné oblasti.

Zevni utvareni tvaru koncetiny i
zakladu skeletu jsou morfologicky vyrazné
adobre sledovatelné procesy. Morfologické
diferenciacni procesy uvnitf
kongetinovych pupenl jsou sledovatelné
pouze na mikroskopické a molekularni
arovni. V poslednich letech byly dosazeny
vyznamné pokroky v molekularni
embryologii vyvijejicich se koncetinovych
pupend (61 - Winter a Tickle 1993, 11 -
Dylevsky 1999 ). Vyvoj v8ech stavebnich
sloZzek koncetiny je wvysledkem celé
kaskady procesti exprimovanych geny (11 -
Dylevsky 1999). Zasadni vyznam ma
pfedevSim pomérné kratkd sekvence 180
nukleotidd, ktera je u Elovéka soucasti ctyf
gend, lezicich na 2., 7., 12. a 17.
chromozomu. Sekvence se oznafuje
ndzvem homeobox (Hox geny). Geny, které
obsahuji homeobox, maji ve vyvoji
rGznych druhd Zivogich(l vEetné Elovéka
zésadni vyznam, protoZze ,vsunuté“
nukleotidy oznaCuji polohu, prostorovou
orientaci a geometrii téla zarodkl véetng
geometrie asymetrie koncetin.

Vyvoj koncetin z hlediska
homeotickych gend (29 - Markos$ 1997, 61 -

zaznamenat prvni spontanni pohyb. Vyvoj
svall, co do poCtu vlaken, je prakticky
ukoncen uZ pfi narozeni.

Magistralni cévy a nervy vstupuji do
zakladd koncetin 36. den. Fetalni
pohyblivost, zplisobena aktivni svalovou
¢innosti, je nutna pro spravny vyvoj

WinteraTickle 1993).

Rizen4 exprese homeotickych genl se
neomezuje jen na definovani tsekd hlavni
téIni osy. Osy koncetin a vnitinich organd
jsou rovnéz definovany homeotickym
kddem. Kongetina obratlovcl se vyviji z
homeotického pupene a jeji jednotlivé
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anatomicke Casti jsou determinovany jesté
pfedtim, neZ jsou poznatelné jako nové se
vynorujici struktura. Jde o determinaci
morfologickou, nikoliv o diferenciaci.
Prsty, pfedlokti, paze i rameno obsahuji
stejné typy bunék. Tyto bunétné typy
nejsou jeSté v pupenu diferencované a
vyskytuji se tam jen ve formé
determinovanych prekurzord. Determinace
téchto bunéénych typl probéhla uz dfive a
jinak - na Grovni indukénich pochodl v
zarodecnych listech. Zda pupen da zéklad
koncetiné pfedni nebo zadni bylo
rozhodnuto na Grovni identity segmentu pfi
definovani télni osy. Zda se bude jednat o
koncetinu pravou nebo levou je druhotny
proces, stejné tak urceni jejich
anatomickych casti /rameno a paze,
predlokti, prsty/. Jde o sérii pochodd
fizenych opét homeotickymi geny. Schéma
distribuce homeotické fady na predozadni
ose téla a na ose koncetiny pfimo nahrava
teorii o vzniku koncCetiny v evoluci
rozpadem ploutvového lemu u davnych
obratlovcli. Homeotickych gendl - tzv.
selektor( je v kongeting pét a na této urovni
je jiz pfedurcena pétiprsta koncetina.
Fosilni ploutve lalokoploutvych ryb
ukazuji, Ze ve velkém poc¢tu paprskd se da
rozpoznat pét rdznych typl. Ontogeneticka
anomalie - polydaktylie znamena pak jen
zdvojeni nékterého typu prstu - nevznikne
novy neznamy typ. Useky konetin a prstti
se vyvijeji druhotnym vyuzitim
regulacniho aparatu genll (29 - Marko$
1997).

Mechanismus Géinku Hox gend
spoCiva nejen v fizeni mitotické aktivity
jednotlivych mezenchymovych zén
koncetinového pupenu, ale
prostfednictvim sekvencni tvorby
vazebnych proteinl, je regulovana i
prostupnost bunéénych membran pro

signélni molekuly a prostupnost stény
kapilar, které hned v zaCatku vyvoje
koncetinového pupenu vytvareji v bazi
koncetiny okrajovy sinus. Hox geny napfr.
svoji Casovou expresi urcuji
proximodistalni gradient diferenciace
chrupavéitych zaklad( koncetin a osu
zékladnich stavebnich ¢lank( horni a dolni
konCetiny. Zaklad koncetinového skeletu
se vytvori v prdbéhu 64 hodin sekvenéniho
plsobeni homeoboxu. Kromé Hox gentl se
regulagnich procesli vyvoje kongetiny
zUCastni dalSi pocetné neskupinové geny a
onkogeny, resp. protoonkogeny, které
vstupuji do pocatkl regulaci vsech
morfogenetickych procesll, rlstem
pocinaje a bunéfnou smrti konce.
Genetickd kontrola morfogeneze je v
podstaté inicialni a globalni. Navadi ur€ity
vyvojovy proces na rozhodujici nebo
alespoil magistralni kolej (54 - Tabin 1992,
11 - Dylevsky 1999). Dalsi vyvojovy osud
konkrétnich koncetinovych struktur je
zavisly predevSim na lokalnich Fidicich
faktorech. K jejich pochopeni je pfedevsim
nezbytné bliZze definovat vlastnosti
zdanlivé homogenniho koncetinového
pupenu. Z&klad kazdé konetiny se sklada
ze tfi zon: na konvexité ploutvovitého
zdkladu se diferencuje apikalni
ektodermovy hieben (AR) a mikroskopicky
homogenni mezenchym, ktery je rozlisen
na proliferaéni zénu (PZ) postapikalniho
hfebenu a zénu polarizacni aktivity (ZPA)
na postaxidlnim okraji konCetiny. AR je
tvofen vysokymi véalcovymi bunkami,
které produkuji aktivni molekuly
predevsim rlstovy faktor (FGF4), ktery v
interakci s mezenchymem proliferaéni
z06ny, Fizené skupinou tzv. Shh gend, uréuje
proximodistalni rlist koncetiny. V interakci
se zbnou polariza€ni aktivity ovliviiuje
apikalni hfeben vyvoj postaxialniho
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Obr. 2. Kritické a senzitivni periody v ontogenetickém vyvoji ¢lovéka (16 - Heminki et al 1984)

(malikového) okraje koncetiny.
Mezenchym proliferacni z6ny také
zabezpeCuje separaci jednotlivych
prstovych paprskl. V mechanismu
separace se kombinuji dva morfogenetické
procesy: apopt6za bunék (programovana
smrt) s naslednou fagocyt6zou a formace
nestejné masivnich paprské ruky. Skupina
mezenchymovych bunék zény polarizacni
aktivity je zdrojem pozi¢nich signald, které
zfejmé v péti vindch navozuji selekci
pétiprstovych paprskd. Signaly aktivizuji
separacni mechanismy proliferacni zény a
apikalniho hfebenu. Bufiky ZPA produkuji
endogenni kyselinu retinovou, ktera
ovliviiuje vzajemnou adhezivitu bunék a je
jednou z latek pUsobicich jako prstovy
morfogen. Pro tuto kyselinu byly v

mezenchymu PZ prokazany i specifické
receptory. V experimentech bylo
prokazano, ze nadbytek retinoid( mlze byt
pricinou polydaktylie u kufecich mutantd,
naopak jejich nedostatek mlZe vyvolat
oligodaktylii (61 - Winter a Tickle 1993).

Etiologie a patogeneze

Z hlediska etiologie vzniku
koncetinovych vad se uvadi, Ze asi 10 %
vrozenych malformaci koncetin je
zplisobeno chromosomalnimi aberacemi,
20 % je monogennich (mendelovskych)
vrozenych vad, 60 % se dédi polygenné za
spolut&asti zevnich vlivi ajen u 10 % se na
jejich vzniku negativné podili pouze

POHYBOVE USTROJI, ro¢nik 7, 2000, &. 2+3 115



faktory zevniho prostfedi (41 - Rogala et al
1974,52 - Swanson 1981).

Vznik vrozenych vad z hlediska zéasahl
zevniho prostfedi sleduje teratologie, ktera
pracuje metodou experimentu (zvifata s
vrozenymi vadami) a metodou
epidemiologického sledovani populace
(populaéni teratologie). Obecné se
teratogenni faktory rozdéluji na fyzikalni,
chemické, nutri€ni, hormonalni, infekZni.
Infekce jsou dosud malo ovlivnitelnym a
stale vSudypritomnym teratogenem (22 -
Kucera 1973). Do popredi se dostava
problematika prlimyslovych chemikalii,
latek zne€istujicich Zivotni prostredi, 1éka,
soucasti stravy a dalSich. Neuplné znalosti
o téchto vlivech, uplatfiujicich se
potencialné negativné pfi vyvoji embrya,
jsou prekazkou jejich odstranéni. Proto je
nemozné zcela ochranit exponované matky
pfed témito vlivy. Nastésti incidence
zavaznych vrozenych defektd koncetin je
pomérné nizkd a vyvojové faktory
negativné se uplatiujici jsou casto
vnitfniho charakteru (intrisické,
genetické), nikoliv podminéné zevnim
prostredim.

Pro porozuméni patogenezi vzniku
vrozenych vyvojovych vad je dulezZité
vymezeni kritické a senzitivni periody v
ontogenetickém vyvoji €lovéka, kdy se
mlzZe uplatnit teratogen ¢i jiny
etiopatogeneticky Cinitel obr. 2 (16 -
Heminki et al 1984). K poznéni téchto
malformaci je tfeba znat embryonani a
fetdlni periodu Clovéka ve vztahu k
morfogenezi Clovéka.

Vétsina konCetinovych defektl se
vyviji v prdbéhu embryonalni faze
(pfiblizné od 4. do 7. tydne). V pribéhu
tohoto obdobi teratogenni faktory mohou
inhibovat podil a pofadi diferenciace
jednotlivych ¢asti. MiZe to byt zplsobeno

tim, Ze urcité celularni komponenty jsou
vice senzitivni neZ ostatni. Teratogenni
faktory zpravidla inhibuji tu ¢ast vyvijejici
se koncetiny, ktera se vyviji nejrychleji a
jejiz bufky jsou proto v tom Casovém
obdobi k inzultu nejcitlivéjsi (52 - Swanson
1981).

Inzult na vyvijejici se pupen miZe byt
pric¢inou deformity a mliZe byt srovnavan s
formaci abscesu v tkanich u dospélého
jedince. Pochody probihajici pfi tvorbé
abscesu mohou veést ke strukturdlni
deformité. Vysledny typ deformity mlze
vést k urceni stadia, ve kterém zasahla
Skodlivina. V této souvislosti je tfeba
pripomenout Ze tlak v embryogenezi mlize
prokédzané korelaty tlaku a aktivity
enzymatickych systém( bunéénych
membran a téZ zmény v aktivité tzv.
transkrip&nich faktord.

Typ malformace koncetiny je
pfeduréen stupném diferenciace struktur
kongetiny. Z hlediska ¢asového pisobeni
zevnich faktorl se rozli$uji blastopatie
vznikajici v okamziku fertilizace a
ryhovani vajicka (sporna skupina tézkych a
zavaznych vad, napf. anencefalie,
enchondromatéza aj.), dale embryopatie -
vznikajici ve 4. - 7. tydnu po poceti ve
stadiu organogeneze a fetopatie - vznikajici
pozdéji v obdobi fetalni periody (spiSe
poruchy tkani a funkEni zmény). Zavaznost
malformace odrézi stupef destrukce
mezenchymu koncetiny a podle zavaZznosti
se pak malformace rozdéluji na hypoplazie,
Caste€né aplazie a aplazie (defekty nebo
deficience).

Malformace konCetin, u kterych se
predpoklada geneticky plvod, vznikaji na
zakladé endogennich vlivi v dobé
koncepce zifejmé za spolutdasti faktord
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zevniho prostfedi. Tato kombinace zevnich
vlivl s vlivy dédiénymi dava nekoneény
pocet moznosti pro vznik vrozené vady (58
- Tolarovd 1979). Vrozené malformace
kongetin mohou byt nejriznéjsiho typu a
stupné a mohou se navzajem sdruzovat.
Cilenym anamnestickym vySetfenim je
tfeba odlisit vady vzniklé na z&kladé
Uchylek polohy plodu a zvySeného tlaku
(mechanicka komprese) na vyvijejici se
koncetiny béhem nitrodélozniho Zivota,
tzv. malpozice (deformace), které vznikaji
az ve fetalni periodé (21 - Kubéat a Mafik
1985). Proces, ktery vede k intrauterinni
deformaci, se nazyva sekvence. U sekvence
(napf. Robinova sekvence, Sprengelova
sekvence, Klippelova-Feilova sekvence) je
inzultem postiZzen zaklad jedné oblasti na
rozdil od syndromu, ktery se projevuje
postizenim vice organ( ¢i systém( (jde o
primarni geneticky zasah do genomu).
Fetalni obdobi je pro vznik deformaci
velmi vnimavé (vznikaji takto napf.
syndromy vrozenych kontraktur, pes
calcaneovalgus, vrozend luxace kycelnich
kloubli, pes equinovarus congenitus aj.).
Malpozi¢ni vady mivaji pFiznivou
odpovéd na rehabilitani a ortotickou
IéCbu. Malpozice vSak mUlze nepfiznivé
ovlivnit malformace koncCetin vzniklé na
dédi¢ném (napf. OCHD) nebo
teratogennim zakladé (napr. blastopatie a
embryopatie /21 - Kubat a Marik 1985/). Ve
fetalni periodé vznikaji exogennim
zdsahem do nitrodéloZzniho vyvoje
plodovych oballl tzv. disrupce. Amnialni
pruny z porusenych plodovych oball
mohou sekundarné zpUsobit zaskrceni jiz
vytvorené kondetiny, mize dojit i k
intrauterinni amputaci, jindy mohou
vyvolat jednostrannou syndaktylii nebo
nékdy mohou byt pfiinou asymetrické
polydaktylie, ale i Polandova syndromu.

Existuji i kombinované disrupce a
deformace jako napf. syndrom kaudalni
regrese. Zmény ve tvaru, struktufe a
funkéni adaptaci kostry se daji pozorovat
jiz prenatalné (sonografické, fetoskopické
a radiologické vysSetfeni) nebo béhem
postnatalniho vyvoje skeletu. U OCHD
dochéazi k symetrickym zméném
geometrickych a mechanickych vlastnosti
skeletu a strukturni konfigurace kostni
tkané vlivem abnormalnich biochemickych
charakteristik na podkladé molekularné-
genetickych vliv( a funkéni adaptace kosti
(31-Mafiketal. 1994).

V patogenezi poruseného rlstu
konCetin (ale i péatefe, neurokrania a
splanchnokrania) se beze sporu uplatiuji i
neuroadaptivni vlivy, jak je ve svych
pracech vysvétluje M. Roth (42 - Roth
1995, 43 - Roth 1998, 44 - Roth 2000).
Rdstova nedostateénost periferniho
nervového skeletu, ktery definoval
Donaldson (10 - 1937) jako nesmirné
hustou, vatovitou plstovinu nervovych
vldken a vétvi pronikajici celym télem,
vSemi organy a konCetinami, se projevi
,heuroadaptivni mikromelii“, tj. zkrdcenim
kosti, které v souvislosti se zakonem
kraniokaudalniho a proximodistalniho
vyvojového sméru nastavd jakoby
»zespodu®. Rast téla obratlovcd véetné
Clovéka probihd totiz kraniokaudalng, od
hlavy k distalnimu konci, cehoz
nejnapadnéjsim dilkazem je ascensus
michy, postupné seSikmovani plvodné
kolmo z embryonélni michy odstupujicich
nervovych kofend a vznik kaudy equiny.
Jako inhibi¢ni ginitel neuralniho rdstu
pdsobi u Clovéka oxydativni deficience,
provazejici napfiklad intrauterinni
centralni poruchy, a jind onemocnéni CNS (
napf. poliomyelitis). Experimentalné se
uzivaji rGzné "kosterni" teratogeny
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Obr. 3. Osteolathyrogenni luxace (44 - Roth 2000) - uverejnéno se souhlasem autora.

(alkohol, organofosfaty, talium,
cholinomimetika aj.), které primarné
inhibuji zranitelny neuralni rlist, coz se
projevuje stereotypnimi neuroadaptivnimi
deformitami kostry. Experimentalné
vyvolané deformity se napadné podobaji
kostnim dysplaziim (viz. obr. 1 v kapitole
osteochondrodysplazie). Mechanismem
poruchy neuralné dlouzivého rlstu lze
vysvétlovat i nejriiznéjsi koncetinové vady
vCetné neuroadaptivni luxace velkych
kloubd dolnich kondetin (obr. 3) nebo
dokonce rozstép patra (44 - Roth 2000). U
makrodaktylie jsme peroperacné
pozorovali zmnozeni, ztluSténi a
prodlouzeni interdigitalnich a digitalnich
nerv( (pozorovani autora).

3.2. Koncgetinové vady v historii lidstva

Patrani po dlkazech o vyskytu
vrozenych koncetinovych vad (VKV) v
dobéach minulych nebylo Uspésné, protoZe
zpravidla byva zachovan kranialni skelet a
z postkranidlniho skeletu, pokud je

pfitomen, nebyvaji zachovéany akralni
kosti. NejstarSi pisemna zprava je v bibli,
kde je psano o obru GoliaSovi se Sesti prsty
na rukou a nohou. Perokresbou
oboustranného femorélniho fokalniho
defektu je ilustrovana kniha ““Des monstres
et prodiges*, jejimz autorem byl Ambroise
Paré (1573), zakladatel moderni protetiky.

Obr. 4. Perokresba oboustranného femoralniho
fokalni defektu ilustrujici knihu "Des Monstres et
prodiges” (Amboise Paré - 1573).
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Zobrazend stigmatizace obliCeje a
kombinované malformace koncetin
odpovidaji velmi sugestivné syndromu
femoralni hypoplazie a zvlaStniho obliceje
- obr. 4. Obraz svaté Katefiny alexandrijské
v obrazarné PraZzského hradu od
Bartholomaea Sprangera, vytvofeny asi
kolem roku 1600, zachycuje 6 prstl na
pravé bosé noze vysunuté z habitu abatyse,
kterd byla dle legendy mucena a stata
pocatkem 4. stoleti (1 - Ale§ 1997). V roce
1917 Dribkwater popsal symfalangii z
doby Jindficha VI (30 - Martinova 1982).
Kuklik s VIckem (25 - 1994) popsali
vrozenou vadu stehenni kosti na kostfe
nalezené v mladopaleolitickém trojhrobu v
Dolnich Véstonicich, kterou zaradili jako
proximalni femoralni fokalni deficienci.
Ojedinély je nalez nového typu Castecné
vmezefené longitudinalni aplazie tibie
(obr. 5a, b) a sdruZzené skeletéini
abnormality, patfici muzskému skeletu,
ktery byl objeven v pohfebisti klastera v
Olomouci (11. stoleti) (47 - Smrcka et al.
1998).

3.3. Diagnostika a klasifikace

Do poloviny 20. stoleti se pouzivaly
pro jednotlivé vrozené vady koncetin
historické fecké a latinské terminy jako
acheirie, apodie, tetrafokomelie aj. Snahou
bylo zachytit vSechny dosud popsané
koncCetinove vady do jednotné
terminologické a klasifikacni soustavy.
Objev rentgenovych paprski v roce 1896 se
stal zakladem pro anatomickou diagnostiku
a rozvoj morfologickych klasifikaci.
Presna diagnostika a klasifikace umozfiuje
stanoveni incidence kongenitalnich
malformaci a provedeni
epidemiologickych studii. Ukazuje se, Ze

n '.-5?\.‘!.-' ._I, ;

Obr. 5a,b. Nalez nového typu Castetné vmezefené
longitudinalni aplazie tibie, patfici muzskému skeletu,
z pohiebisté klasterav Olomouci (11. stoleti),

5b - RTG snimek (47 - Smrckaetal. 1998).

urité vady se vyskytuji v ur€itych
casovych intervalech a v urcitych
epidemiologickych oblastech a
nadmofrskych vyskach.

Historicky vyvoj klasifikaci

Kritéria déleni vrozenych koncetinovych
vad bylarozli¢na:

- deskriptivni - popisuje a charakterizuje
zevni znaky vad (1836 Fort, 1841 Otto,
1884 Polaion, 1886 Annadale, 1894 Young,
1932 Kanavel, 1939 Browne - cit. sec.
Guzanin /14 - 1978/, 1964 Bunnel /4 -
Boyes 1964/),

- etiologicka zaklady nejstarsi moderni
teratologie pochazeji z roku 1832, kdy
zoolog a teratolog Isidor Geoffroy Saint-
Hilaire (syn slavného pfirodovédce
zoologa Etiennea) publikoval ,,Histoire
générale et particuliére des anomalies de
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I"organisation chez 1"homme et les
animaux, des monstrosités, des variétés et
vices de conformation®, kde uvedl| terminy
ektrodaktylie, ektromelie aj. a samostatnou
kapitolu vénoval dwarfismu,
- embryologicka (1962 Hamilton, 1964 a
1976 Swanson /49 - 1964, 51 - 1976/),
- morfogenetickd (1971 Warkany /59 -
1971/, 1969 Willert a Henkel /60 - 1969/ -
tzv. dysmelie u thalidomidovych
embryopatif),
- topografickd a anatomickd - postizeni
skeletu koncetin s ohledem na lokalizaci
(1951 O’Rahilly /38 - 1951/, 1978 Guzanin
/14 -1978)).
Ukazalo se, Ze pro VKV nejlépe vyhovuje
rozdéleni anatomické, upfesnéné z
hlediska genetického a teratologického. V
roce 1959 K. Lindemann et al.(28 - 1959)
rozdélili longitudinalni defekty koncetin:
amelia (chybéni celé konCetiny), peromelia
(odpovida amputalnimu pahylu),
phocomelia (ruka nebo noha naseda pfimo
na pletenec ramenni nebo pénevni),
ectromelia (hypoplazie nebo aplazie prst
nebo ruky).

V roce 1961 CH. Frantz aR. O"Rahilly
(13 - 1961) uvefejnili klasifikacni systém
pro koncetinové defekty, ktery je zaloZen
na 3 Gvahach:
1. defekt postihuje bud celou §iFi koncetiny
- tzv. transversalni defekt, nebo pouze pre-
Ci postaxialni stranu koncetiny - tzv.
longitudinalni defekt,
2. defekt mize byt terminalni nebo
vmezereny, defekt ruky miZe byt centralni,
3. rozsah defektu je popisovan jako amelia,
hemimelia (peromelia), acheiria nebo
apodia, adactylia, aphalangia,
phocomelia. Tato Klasifikace se v3ak
nehodi pro thalidomidové embryopatie.

V roce 1964 a 1966 A. B. Swanson (49
- Swanson 1964, 50 - Swanson 1969)

zvefejnil a rozpracoval Kklasifikaci
vrozenych vad ruky na zékladé poruch
embryonalniho vyvoje vlivem
endogennich a exogennich vlivid. Na rozdil
od drivéjSich klasifikaci je toto rozdéleni
zaloZeno na podobnosti defektdl.

V nasledujicich letech se o klasifikaci
koncetinovych vad snaZi tito autofi:

Vroce 1965 R. L. Burtch publikoval novou
klasifikaci kon€etinovych poruch a
podrobil kritice klasifikaci Frantze a
O’Rahillyho (6 - Burtch 1966),
uvefejnénou v roce 1961.

V roce 1966 S. Temtamy a V. A. McKusick
(56 - 1969) rozdéluji koncetinové vady do
sedmi zékladnich skupin: 1. absence
(deficitni vady), 2. brachydaktylie, 3.
syndaktylie, 4. polydaktylie, 5.
kontraktury, 6. symfalangie a 7.
zaSkrceniny. Neuvadéji malformace
koncCetin u generalizovanych vad a
genetickych syndromd.

V roce 1969 R. O"Rahilly (39 - 1969) a
nezavisle na ném A. B. Swanson (50 -
1969) rozdélili 1. skupinu z hlediska
teratologického na defekty transversaini -
longitudinalni - terminalni - vmezerené.
Za zéklad schématu této subklasifikace
byla vzata konéetina v 6. tydnu vyvoje
intrauterinniho Zivota - obr. 6.

vmezeiené

terminalni

B

7
Cr

longitudinalni  transyerzalni

Obr. 6. Rozdéleni 1. skupiny koncetinovych vad na
defekty transverzalni - longitudinalni - terminalni -
vmezefené. Schéma koncetiny v 6. tydnu vyvoje
intrauterinniho Zivota (39 - O"Rahilly - 1969).
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Thalidomidova tragedie koncem
padesatych a zacatkem Sedesatych let v
Némecku, kde se narodilo pfes 5 000 déti s
koncetinovymi redukénimi malformacemi,
stimulovala vyzkum v oblasti
kongetinovych defektd. Velkou zasluhu o
IéCeni déti s thalidomidovymi deformitami
mél Ch. H. Frantz, ktery byl do Evropy
vyslan presidentem D.D. Eisenhowerem v
roce 1962.

V roce 1969 H. G. Willert a H. L.
Henkel v praci “Klinik und Pathologie der
Dysmelie® (60 - 1969) shrnuli své
zku3enosti z thalidomidovych embryopatii.
Mezi dysmelie Fadi longitudinalni defekty,
které rozdélili na horni (dolni) koncetiné do
4 hlavnich typd:

I. ectromelia - distalni forma - chybéni nebo
abnormality radialni strany ruky, radia a
humeru (tibidlni strany nohy, tibie a
femuru). Autofi poukazali na existenci
disto-proximalni posloupnosti defektu
kosti v distalni poloving koncetiny s
nejmirnéjSimi formami ektromelie

formami s postizenim palce ruky, radialni
strany karpu a radia (palce nohy, tibialni
strany tarsu a tibie). Stfedni a nejzavaznéjsi
distalni formy defektld jsou spojeny s
defekty humeru (resp. femuru), kde se
defekt manifestuje v proximo-distalni
posloupnosti. Napf. zbyva dolni konec
humeru, ulna a ulnarni strana ruky (dolni
konec femuru, fibula a fibularni ¢ast nohy).
Na malformované koncetiné se pozoruje
retardace osifikace, defekty jsou Casto
bilaterdlni a symetrické. Horni koncetiny
mohou byt postizeny samostatné, ale
postizeni dolnich koncetin je vZdy
sdruzeno s néjakym defektem hornich
koncetin.

2. ectromelia - axiélni forma

3. phocomelia

4.amelia

V roce 1978 S. Guzanin (14 - 1978)
uverejnil v Rozhledech v chirurgii
,.Klasifikaciu vrodenych vyvojovych chyb
hornych kon€atin“. Jeho cilem bylo zavést
jednotnou Klasifikaci, kterd by pfispéla k
presnéjsi a dokonalejsi evidenci vrozenych
vad hornich koncetin - Kk
epidemiologickému sledovani v rliznych
oblastech CSSR. Od 1.1.1965 se evidovaly
podle zdravotnické statistiky pouze tyto
malformace koncetin: polydaktylie,
syndaktylie, synpolydaktylie,
hyperfalangie palce, talipomanus, amélie,
fokomelie a peromelie. Klasifikace byla
provedena z pohledu topograficko-
anatomického a defekty horni koncetiny
byly rozdéleny do 6 skupin a mnoha
podskupin i subpodskupin. Vychazi
pfevdzné z klasifikace Frantze a
O’Rahillyho (13 - 1961) a z klasifikace
vrozenych deformit ruky a predlokti,
kterou v r. 1974 uvefejnil H. Kelikian (19 -
1974). SméSuje feckou terminologii s
teratologickou Kklasifikaci (defekty
transversalni, longitudinalni /centralni/,
terminalni a vmezerené). Pfinosem jeho
prace je i podrobny vycet autord, ktefi
klasifikovali z rdznych aspektl VKV v
minulosti. Z naSich autord citoval préace P.
Nozéarové (1951), Z. Nejedlé (1952) a V.
MikySky (1968).

Moderni koncepce klasifikace VKV

V roce 1975 Mezinarodni spolecnost
pro protetiku a ortotiku (International
Society for Prosthetics and Orthotics -
ISPO) usporadala mezinarodni pracovni
konferenci, kde byl navrzen mezinarodné
prijatelny terminologicky systém. Byla
prijata tato zakladni doporuceni: 1. vyloucit
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z fectiny odvozené terminy, 2. pfibliZit se
amputacni terminologii u transverzalnich
defektl s pouzitim termind paze, predlokti,
stehno, bérec apod., 3. u longitudinalnich
defektd uvadét chybgjici kosti formou
substantiva - humerus, radius, femur,
apod., adjektiva uzivat jako kvalifikatoru -
napf. carpus partialis radialis oznaCuje, Ze
radialni ¢ast karpu chybi.

Byl vypracovan plan teoretické a
klinické studie. Tyto studie mély ovéfovat
navrzenou novou terminologii, a to jednak
klinikami, které se prihlasily ke spolupraci,
jednak vybranymi odborniky (Hadraba
1990 - osobni sdéleni). Na praci se za
Evropu zucastnili Etyfi Angli¢ané (Day,
Duthie, Edwards a Ring), dva Skotové
(Lamb a Mitchell) a ¢tyfi Némci (Henkel,
Kuhn, Marqurdt a Willert), ze zdmofi jeden
Kanadan (Gibson) a devét Americanl
(Aitken, Swanson, Epps, Kruger, Mayer,
Stelling, Pellicore, Setoguchi a Toms).

V roce 1976 A.B. Swanson uverejnil
Klasifikaci vrozenych malformaci koncetin
(51 - 1976), jez byla postupné prijata
Americkou spolecnosti pro chirurgii ruky
(American Society for Surgery of the Hand
- ASSH), Mezinarodni federaci spole¢nosti
pro chirurgii ruky (International Federation
of Societies for Surgery of the Hand -
IFSSH), Mezinarodni spole€nosti pro
protetiku a ortotiku (International Society
of Prosthetics and Orthotics - ISPO) a v
roce 1978 byla Swansonova klasifikace
uznana jako standardni nomenklatura
Svétovou zdravotnickou organizaci (World
Health Organization - WHO).

A. B. Swanson vychazi z klasifikace CH.
Frantze a R. O'Rahilly (13 - 1961) a
klasifikace S. Temtamy a V. A. McKusicka
(56 - 1969), které respektuji embryologické
inzulty. Swansonova Klasifikace je v
podstaté zaloZena na podobnosti defektd,

subklasifikace uréuji zavaznost defektd.
Deformity pouze meékkych tkani se
povazuji za mirnou manifestaci urcité
malformace.
VKV jsou rozdéleny do sedmi
hlavnich kategorii, jeZ se jeSté dale déli:
1. chybny vyvoj Casti koncCetin (zastava
VyVoje, absence)
a) transversalni
b) longitudinalni
2. chybna diferenciace nebo separace Casti
koncetin
3. zdvojeni
4. nadmérny rdst (gigantismus)
5. nedostate¢ny rlist (hypoplazie)
6. syndrom vrozenych konstrikci
(amniotické zaSkrceniny)
7. generalizované skeletalni abnormality
Terminalni defekty jsou bud
transversalni nebo longitudindlni,
vmezerené defekty byly vypustény, protoze
existence skute¢nych vmezefenych defektl
je spornd (distdlné od vmezefené
longitudinani aplazie existuje vzdy jisty
stupen Caste€né aplazie €i hypoplazie
akralniho segmentu koncetiny pozn.
autora).

SoucCasné aspekty klasifikace VKV

V roce 1988 H. J. B. Day byl povéren
vyborem ISPO agendou "Té&lesné defektni
dité" a ve spolupraci s profesorem
Marguardtem publikaci novych poznatkd.
V roce 1989 Day navrhl vypracovani ISPO
registru s vyuzitim nové nomenklatury,
ktera byla pripravena technickym vyborem
ISO (the International Organization for
Standardization)/TC 168, Prosthetics and
orthotics a uvefejnéna v Mezinarodnim
standardu 1SO 8548/1 pod néazvem
»Prosthetics and orthotics - Limb
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deficiencies - Part 1: Method of descibing
limb deficiencies present at birth* (70 -
1989). ISPO registr mél umoznit ziskat
demografické znalosti o konéetinovych
defektech v rlznych zemich, pomoci
klinikém a zemim k vypracovani statistik o
jejich TeSeni i pomoci pfi planovani
poskytovani odpovidajici péce.

Metodika popisu koncetinovych
defektl pFitomnych pfi narozeni ma 3
omezeni:

1. omezuje se na defekty skeletu koncetin, a
to zejména na skupinu chybného vyvoje -
tedy na 1. kategorii Swansonovy
klasifikace,

2. defekty jsou popisovany pouze na na
bazi anatomické aradiologické,

3. byly vylouceny dfive uzivané fecké
terminy jako hemimelia, peromelia,
acheiria, apodia aj. pro nedostatek
preciznosti vyznamu a pro nesnaze pfi
jejich prekladu do jazykd, které nemaji
vztah k feCting.

Defekty popisujeme bud jako
transverzalni nebo longitudinalni. U
transversalnich defektd se konéetina
vyvijela normalné az k pfislusné trovni, za
niZ jiz neexistuje Zadny skeletalni element,
i kdyZ zde mohou byt tzv. prostorové
brdécky (pupence). Takové defekty se
popisuji tak, Ze se uvadi ten segment, u
kterého rudiment koncetiny konci, a pak se
popiSe Uroven spolu se segmentem, za nimz
jiz nejsou dalSi skeletdlni elementy. Je
mozZné pouzit dalsiho deskriptoru u ¢lankd
prstl k upfesnéni Grovné ztraty v oblasti
prstd. U longitudinalnich defekt( se jedna o
redukci nebo chybéni element(l v pribéhu
dlouhé osy koncetiny a v takovém pfipadé
mohou existovat normalni skeletalni
elementy distalné od postizené kosti nebo
kosti. Longitudinalni defekt popisujeme
takto: 1. Podstatnym jménem nazyvame

Popis trovné piiénych defekti

HORMI KONCETINA DOLNI KGNCETINA
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Obr. 7. Schéma popisu Grovné pFicnych defektli na
horniidolnikoncetiné.

postiZzenou kost nebo kosti v
proximodistalni posloupnosti. Kost
normalniho tvaru na postizené koncetiné
neni v popisu uvedena. 2. Uvedeme, kterd z
postizenych kosti chybi 0Gplné nebo
Castecné. 3. V pripadé ¢aste¢ného chybéni
(parcialniho defektu) urCime pfiblizné
velikost a pozici defektni Casti. 4. PoCet
prstd by se mél stanovit v souvislosti s
metakarpy (metatarsy) a prstovymi €lanky.
Pocitdme od preaxialni - radialni (tibialni)
strany. 5. Termin "paprsek” se uziva ve
vztahu k pfisluSnému metakarpu
(metatarsu) a jemu odpovidajicim ¢lankim
prstd.

Na pFipojeném obr. 7 je prehled popisu
Grovné priénych defektd na horni a dolni
koncetiné. Na obr. 8 a 9 je schematicky
zobrazen popis podéInych defektli horni a
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Obr. 8 a 9. Schématické zobrazeni popisu podéInych defektd horni a doIni kongetiny.

dolni koncetiny. Na obr. 10 a 11 jsou
uvedeny prfiklady pFi¢nych
(transversalnich) a podélného
(longitudinalniho) defektu a navrhovany
slovni a graficky zplsob jejich zaznamu.
Tento zplsob registrace je prehledny a
vyuZitelny i pfi zdznamu opakovanych
vySetfeni ditéte. O novém zplsobu
registrace i o terminologickych otazkach
bylo referovano |. Hadrabou na
celostatnim seminafi lékafd a
ortopedickych protetickych technikd v
Praze jiz v z&Fi 1989. Uvedena metodika
popisu kondetinovych defektl se zadala
uzivat ve vSech statech, které jsou cleny
organizaci ISPOalSO.

Chybny vyvoj c¢asti nebo celé
koncetiny, prstd nebo jejich Gasti ve spojeni
se zaSkrceninami se dosud oznaCuje podle
vySe absence bud' jako ektromelie, nebo

ektrodaktylie (oligodaktylie). Toto
rozliSeni je vyznamné z hlediska
genetického, i z hlediska etiopatogeneze.
Zatimco v 1. kategorii VKV (chybny vyvoj
Césti koncetin) jsou vedle vétSiny exogenné
podminénych vad i vady podminéné
autozomalné dominantné, autozomalné
recesivné i multifaktorialng, ve skupiné vad
spojenych se zaSkrceninami (6. kategorie)
se jedné& pouze o etiologii exogenni.

V roce 1978 S. Temtamy a V.A.
McKausick (57 - 1978) pfedlozili klasifikaci
izolovanych polydaktylii a syndaktylii
zaloZenou na anatomickém pfistupu. Na
zdkladé prevratnych molekularnich a
embryologickych poznatkd byla v r. 1993
navrzena R. M. Winterem a CH. Ticklem
reklasifikace syndaktylii a polydaktylii (61
- 1993). Pro znaCnou sloZzitost se tyto
navrzené klasifikace v klinické praxi
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Obr. 10 a 11. Priklady pFi¢nych a podéIného defektu - slovni a graficky zplsob jejich zaznamu.

neujaly. Na zakladé téchto klasifikaci se v
praxi zacala uZivat oznaCeni upFesfujici
lokalizaci vady na skeletu ruky. Pro
abnormalni separaci prstll se uzivaji nazvy
syndaktylie preaxialni, mesoaxiaini,
postaxialni a totalni (napf. u Apertova
syndromu). Lokalizaci zpfesnujici
adjektiva preaxiadlni, mesoaxialni a
postaxialni se uzivaji analogicky i pro popis
véts§iho (mensiho) poétu prstd -
polydaktylie (oligodaktylie). Polydaktylie i
oligodaktylie mohou byt spojeny s
abnormalni separaci, a pak se popisuji jako
poly- nebo oligo-syndaktylie preaxialni,
mesoaxialni a postaxialni.

V roce 1997 T. Ogino na zakladé
klinickych a experimentélnich studii

modifikoval klasifikaci vrozenych deformit
ruky (37 - Ogino 1997), ktera byla navrzena
k pfijeti Mezinrodni federaci spoleCnosti

pod nazvem Modifikovana IFSSH
klasifikace (71 - 2000). Ogino vychazi ze
Swansonovy klasifikace vrozenych
deformit ruky (51 - 1976, 52 - 1981, 53 -
1983), rozlisuje ale 9 kategorii, z nichz
vétSina je rozdélena na dal3i podskupiny.
Na zéakladé vyzkumu teratogennich
mechanism( ulnarnich a radialnich defektd
dospél k zavéru, ze longitudinalni defekty
(kromé centrdlniho defektu) jsou
zplisobeny deficitem mesenchymalnich
bunék nasledkem poskozeni jeSté pred
formaci kongetinového pupenu (33 - Ogino

POHYBOVE USTROJI, ro¢nik 7, 2000, &. 2+3 125



a Kato 1988, 18 - Kato et al. 1990).
Experimentalné indukoval polydaktylie,
syndaktylie nebo rozstép ruky plsobenim
stejnych teratogenl na embryo v r(izné
vyvojove periodé, a to znamena, Ze patfi do
stejné teratogenni jednotky - "nedostate¢na
indukce prstovych paprskd" (34 - Ogino
1990, 35- Ogino a Kato 1993).

A. B. Swanson fadi brachysyndaktylie
do skupiny nedostateény rlst
(undergrowth, hypoplazie), pfFicny defekt
do skupiny chybna formace - vyvoj Césti a
atypicky rozstép ruky neklasifikuje (51 -
Swanson 1976). W. Blauth a J. Gekeler (3 -
1986) na zékladé klinickych pozorovani
navrhli, aby brachysyndaktylie,
transversani defekty ruky a atypicky
rozstép ruky byly klasifikovany do stejné
kategorie (podle Ogino /37 - 1997/ do
Kategorie IV. Nedostate€nd indukce
prstovych paprsk(). Podle Swansonovy
klasifikace se trifalangeélni palec
samostatné nezafazuje. Trifalangealni
palec neschopny opozice se fadi k
radialnim defektlim. Podle Ogino et al. (36
- 1994) opozice schopny trifalangealni
palec miZe vznikat jako vysledek nedpliné
fze zdvojeneho palce.

V roce 1998 Smrcka a Dylevsky (46 -
1998) navrhli klasifikaci pro vrozené
anomadlie flexorovych Slach na zakladé
embryondalniho vyvoje flexorového
komplexu.

Zavér: Z podaného prehledu vyvoje
klasifikaci VKV na zé&kladé novych
poznatkd a objevl zainteresovanych obord
vyplyva nutnost prehodnoceni soucasné
uzivanych Kklasifikaci s odstupem casu
zcela analogicky jako se reviduje
Mezinarodni nomenklatura kostnich
chorob (67 - 1983, 68 - 1992, 69 - 1998). Ze
zkuSenosti vime, Ze podrobné klasifikace
se neujaly. Jejich autofi je ani sami na

soubor pacientd neaplikovali (napf. 14 -
Guzanin 1978). Pro mezioborovou
spolupréci je Zadouci uZivat jednoduchou
jednotnou Klasifikaci aplikovanou nejen na
ruku, ale na celou horni a dolni koncetinu.
Pro Kklinickou praxi se ndm osvédgila jiz
zminéna Swansonova klasifikace
zpfesnéna Mezindrodnim standardem
ISO 8548-1 s jednoduchym grafickym
zaznamem do chorobopisu pacienta.
Graficky zadznam redukéni vady je dobre
vyuzitelny i pro VKV, které jsou soucasti
generalizovanych skeletalnich vad.
Novinkou je Oginova ,,Current
classification* (37 - Ogino 1997, 32 -
Marik et al. 1999) a pozdéjsi jeji verze
publikovanad pod nazvem ,,Modified
IFSSH Classification* (71 - 2000), které
zohlednuji i mékké tkané. V obou verzich je
vyclenéna nova kategorie "Selhani Ci
abnormalni indukce prstovych paprski"”,
kter& obsahuje koZni a kosténé syndaktylie,
rozStépy dlané bez a s chybénim
centralnich paprskd véetngé kompletniho
rozStépu ruky, kamptodaktylie, centralni
polydaktylie a trifalangealni palec.
Nedostatkem Oginovy klasifikace je
primarni aplikace na ruku a horni
koncetinu.

3.4. Koncetinové vady u kostnich
dysplazii, kombinovanych vad a
genetickych syndrom(

Ve Swansonoveé klasifikaci z roku 1976
(52 - Swanson 1981) jsou do 7. skupiny
zafazeny Generalizované skeletalni
abnormality, u kterych defekty ruky (nohy)
mohou byt patognomonickym projevem
systémového defektu skeletu, napfiklad
dyschondroostedza Leri-Weil,
achondroplazie, Marfanliv syndrom (s
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arachnodaktylii) nebo diastroficka
dysplazie.

Oginova recentni klasifikace i
Modifikovana IFSSH klasifikace jsou
urceny predevsim pro vrozené malformace
horni koncetiny a ruky. Ogino v "Soucasné
klasifikaci vrozenych deformit ruky" (37 -
Ogino 1997), ktera byla pfijata
Mezinarodni federaci spole€nosti pro
chirurgii ruky (71 - 2000), uvadi kategorii
VIIIl. Generalizované skeletalni
abnormality a syndromy, ale rozborem ani
vyctem generalizovanych chorob skeletu
se nezabyva.

V roce 1994 autor se spolupracovniky
publikoval vice nez desetileté zkuSenosti s
diagnostikou a lé€enim systémovych
kostnich dysplazii a kombinovanych
kon€etinovych vad (31 - Mafik et al. 1994).
Dysostézy s pfevaznym postizenim
koncetin jsou zde Kklasifikované podle
Mezinarodni nomenklatury konstitu¢nich
chorob kosti z roku 1983 (67 - 1983) a s
pouZzitim Swansonovy Klasifikace pro
izolované VKV (52 - Swanson 1981).

V roce 1998 Mafik a Kozlowski
publikovali soubor 220 pacientd s kostnimi
dysplaziemi (cit. sec. 32), klasifikovany
podle Mezinadrodni nomenklatury
konstitu€nich kostnich chorob z roku 1991
(68 -1992). V této revidované Mezinarodni
nomenklatufe osteochondrodysplazii i v
dal$i posledni verzi této nomenklatury z
roku 1997 (69 - 1998) jiz dysostdzy nebyly
zahrnuty, ale nékteré nosologické jednotky,
plvodné uvadéné jako dysostozy, byly jiz
na zakladé zjisténych mutaci gend
zafazeny mezi osteochondrodysplazie
(OCHD), napt. brachydaktylie typ Al-A4,
B, C, D a E, nail-patella dysplazie
(osteoonychodysostoza),
kranioektodermalni dysplazie
(okulomandibulofacialni syndrom v

literatufe Casto uvadény jako syndrom
Hallermanndv-Streiffliv-Francois(v) aj.

V letech 1994 - 1999 bylo u souboru
283 pacientd diagnostikovano 50
nozologickych jednotek generalizovanych
abnormalit skeletu (kostnich dysplazif,
kombinovanych vad a genetickych
syndroml) s typickymi
(patognomonickymi) koncetinovymi
vadami. V tabelarnim prfehledu byly
uvedeny diagnostické vysledky,
symptomatologie a aplikované (nebo
doporucené) terapeutické postupy u
souboru prevazné détskych pacientll (32 -
Mafik et al. 1999). Vzéacné se vyskytujici
makrodaktylie postihuji na rukou i nohou
nejCastéji 2. a 3. prst. Hypoplazie
rukou/nohou (vCetné dominantné
dédicnych brachydaktylii) byly autory
pozorovany zejména jako soucast
symptomatologie nékterych kostnich
dysplazii, genetickych syndromi a
kombinovanych vad. Mutilujici postiZzeni
rukou patfi k Castému projevu syndromu
amnidlnich konstrikci. Kamptodaktylie
prstd rukou (i nohou) byly pozorovany u
genetickych syndromd, napfiklad u
vrozené arachnodaktylie s kontrakturami
(Beals(iv syndrom).

PFfi mezioborové spolupréaci se
osvédCilo uzivat pro popis defektd,
vyznacujicich se chybnou formaci ¢asti (1.
skupina Swansonovy Kklasifikace),
schematicky graficky zaznam aplazie se
slovnim popisem doporuc¢eny H. J. B.
Dayem (9 - 1988). JiZ v pfedchozich letech
jsme propracovali a zavedli komplexni
pristup K diagnostice a terapii déti s
vrozenymi vadami pohybového aparétu,
zaloZeny na tymové mezioborové
spolupraci (31 - Marfik et al. 1994).
Diagnostika kostnich dysplazii je zaloZena
na klinicko-radiologickém vySetfeni
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celého skeletu v rdstovém obdobi.
Kombinované dysmorfické vady se
diagnostikuji podle syndromologickych
projevll. Pro zafazeni do nozologickych
jednotek se vyuZivaji znamé atlasy
konstitu¢nich kostnich chorob a
genetickych syndrom( (napf. 48 - Spranger
et al. 1974, 27 - Lazovskis 1990, 20 -
Kozlowski a Beighton 1995, 63 - Wynne-
Davies et al. 1985, 66 - Zizka 1994, 55 -
Taybi a Lachman 1996). VKV u
generalizovanych chorob a syndrom({ se
radiologicky verifikuji a reduk¢ni defekty
jsou graficky zaznamenavany. Rdst,
proporcionalita a nestejné délka koncetin je
vzdy hodnocena antropometrickym
vySetfenim ve spolupraci s klinickym
antropologem. Tzv. "telerentgenogramy"
(rtg snimky obou dolnich koncetin ve stoje
na filmy 40 x 80 cm) vyuzZivdme k
upfesnéni proporcionality segment(
zejména dolnich koncetin pred planovanou
operacni léCbou (65 - Zemkova a Mafik
1999).

VZdy byl kladen diiraz na zjistovani a
diagnostiku pFidruzenych vrozenych
vyvojovych vad (VVV) skeletu i jinych
systéml. V téchto pfipadech kromé
specializovaného ortopedického vysetfeni
byla indikovéana dalSi odborna vysetreni,
napf. pediatrické, kardiologické,
nefrologické, neurologické (vCetné EEG,
CT, EMG a MRT), vysetfeni plastickym
chirurgem, neurochirurgem a dalSimi
odborniky. Rodinam bylo vZdy nabidnuto a
ve vétSiné pFipadd se realizovalo
genealogické a genetické vySetteni véetné
dermatoglyfického, kterym byly casto
odhaleny mikrosymptomy u ostatnich
¢lent rodiny (23 - Kuklik 1985, 24 - Kuklik
etal. 1988, 26 - Kuklik a Mafik 1999, 32 -
Mafik etal. 1999).

Mezi obory,

zabyvajicimi se

vrozenymi vadami hornich nebo dolnich
koncetin a sou€asné i tvrdymi a mékkymi
tkanémi, je tfeba najit spolecny jazyk. Jen
za cenu kompromistl a na rozhrani obor(
budou nalezena racionalni pravidla pro
"spoleCnou” (v praxi akceptovatelnou)
klasifikaci a pro komplexni IéCeni
malformaci hornich a dolnich koncetin s
ohledem na skute€nost zda jde pouze o
izolovany vyskyt VKV anebo o
kon€etinovou vadu ¢i malformaci, ktera se
vyskytuje jako prlvodni (Casto
patognomonicky) symptom u vad
kombinovanych (s abnormalni
morfogenezou vice systém() a u kostnich
dysplazii (poruseny vyvoj celé kostry), kde
kterou musi FeSit tym specializovanych
odbornik( nékdy i namezinarodni Grovni.
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4. GENETICKA DIAGNOSTIKA A
PORADENSTVI

Cilem genetického vySetfeni je
stanoveni nebo ovéreni spravné diagnozy,
sledované genetickou progndzou, prevenci
a prenatalni diagnostikou.

Stanoveni spravné genetické diagndzy
je zakladem pro vysvétleni etiopatogeneze
vady a genetického rizika opakovani stejné
vady v rodiné. Genetickd diagndza nas
nepfimo informuje o znéamé
symptomatologii, Zivotni progndze a
zkuSenostech s [éCenim u ojedinéle se
vyskytujicich generalizovanych chorob
skeletu a syndromd. Nespravna geneticka
diagnéza mdze vést k naslednym
zavaznym omyldm, které ohrozuji i
neprimo poSkozuji dalsi jedince (28 - Marik
1986). Zékladem genetického vysetfeni je
objektivné zjiSténd genealogie.
Genealogické vySetfeni je rozsifenou
formou rodinné anamnézy, ktera musi byt
provedena podle presnych pravidel (12 -
Kapras 1981) a ktera vede k uréeni zplisobu
genetického prenosu a tim také k stanoveni
genetického rizika ve vySetfované rodiné
podle specifické genetické zaté7e. Vyse
genetického rizika je ovliviiovana
pfipadnou nespecifickou z&tézi (pfedchozi
neltspéSna téhotenstvi, expozice
mutagentim, endokrinopatie apod.).

Geneticka diagnostika, prevence a
poradenstvi u kon€etinovych,
kombinovanych a systémovych vad
pohybového aparatu predstavuje
specifickou ¢ast klinické genetiky. Urceni
genetické diagnézy je predpokladem
spravné genetické prognozy. Kilinicka
genetika klade diraz na aspekci, kdy
zakladem zhodnoceni fenotypu je bedlivé
zhodnoceni i malych napadnosti ve
fenotypu, které mohou mit znacny vyznam

diferencialné diagnosticky a tim i
prognosticky. Rada onemocnéni, ktera
maji znacné podobny (pfi povrchnim
vySetfeni dokonce zdanlivé totozny)
fenotyp, se mohou dédit zcela odliSnym
zplisobem. V téchto pripadech se hovofi o
genetické heterogenité jako napf. u
syndromu osteogenesis imperfecta.
Typické vrozené abnormality a anomalie
muskuloskeletalniho systému patfi do
symptomatologie znacné ¢asti syndrom0 a
nosologickych jednotek. Neni vZdy snadné
zafadit vrozenou koncetinovou vadu a urcit
spravnou diagndzu systémové nebo
kombinované vady Ci zafadit geneticky
syndrom. Morfologickéa diagnéza vady, jez
vyhovuje z hlediska anatomického a
chirurgického, se cCasto neshoduje s
diagnozou genetickou, ktera je nezhytna
pro urceni genetické prognoézy,
empirického rizika a pro genetické
poradenstvi (31 - Mafik etal. 1994).

4.1. specificka geneticka vysetreni

Klinicky genetik, poskytujici
konzultaci, se musi opirat o vysledky
vySetfeni radiologického, ortopedického,
pediatrického, interniho (zhodnoceni
fenotypu) a dalsich odbornikl. Potvrzuje
diagn6zu stanovenou na odborném
pracovisti a v indikovanych pfipadech
dopliuje jak biochemicka a odborna
klinickd vySetfeni, tak specificka
geneticka vySetFeni, kam patfi:

1. cytogenetické vySetfeni - vySetfeni
karyotypu (13 - Kucerova 1982). Toto je
indikovano u vrozenych vyvojovych vad s
mentéalni retardaci, suspektnich
chromozomalnich syndromd (41 - Nyhan
1983), poruchy rdstu a vyvoje gonad,
nékterych monogenné dédi¢nych chorob
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Graf 1. Rozptyl hodnot pyridinolinu (UPD) a deoxypyridinolinu (UDPD) v mo¢i u zdravych déti
od 1 roku do 19 let. K¥ivka se podobé kFivce rlstovych rychlosti (35 - Mafik et al. 2000).

(napf. trichorinofalangealni syndrom /56 -
Zaletajev a Marincheva 1983/, syndrom
Cornelia de Lange, Prader@v — Williho
syndrom /51 - Smith 1999/), dysfertilnich
manZzelstvi, mentéalnich retardaci vazanych
na X chromosom (fragilni X) a
mutagenniho ovlivnéni rodicl (na stupeii
celkového mutagenniho ovlivnéni Ize
usuzovat na zakladé ziskaného poskozeni
chromosm(). Cytogenetické vySetfeni
vyuziva identifikacnich pruhovacich
technik (41 - Nyhan 1983).

2. biochemicka vySetFeni vrozenych poruch
metabolismu jsou provadéna ve
specializovanych biochemickych
laboratofich, jejichz provoz je velmi
nakladny. Vzhledem k velmi nizké
frekvenci vyskytu metabolickych vad v
populaci jsou feSena v rdmci vnitrostatni i
mezinarodni spoluprace. U kostnich
dysplazii v indikovanych pfipadech se
stanovuji glykosaminoglykany v moci,
které jsou signifikantné zvySeny u

mukopolysacharidéz (9 - Hyanek et al.
1990) nebo se urCuje nadmeérne vylucovani
sialyl-oligosacharidld v modi u
oligosacharidéz (47 - Sewel 1979). Z
epidemiologického hlediska se ukazuje
vyznamneé stanoveni
hyperhomocysteinemie u nékterych
kostnich dysplazii (10 -Hyanek et al. 1999).
ZvySend syntéza a zvy3ené hodnoty
cartilage-oligomeric matrix proteinu v krvi
¢i kloubnim punktatu se zjistuji napfiklad u
pseudoachondroplazie a mnohocetné
epifyzarni dysplazie (gen je lokalizovan na
kratkém raménku v pericentromerické
oblasti 19. chromosomu) /57 - International
Nomenclature and Classification of the
Osteochondrodysplasias — 1997/) a jejich
rutinni stanoveni bude zfejmé vyznamnym
markerem preartrotickych stavi
(pozndmka autora). Jako citlivy ukazatel
destrukce chrupavek, ktery je nepochybng i
ukazatelem intenzity synovitidy, se zacal
uzivat chrupavkovy glykoprotein
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Chondrex (YKL-40), patfici mezi
chitindzy (1 - Adam 1998). U nékterych
nosologickych jednotek kostnich dysplazif,
které Fadime k vrozenym porucham
metabolismu kostni tkané a chrupavky,
bylo zjisténo signifikantni zvyseni markerd
kostniho obratu u déti i dospélych.
Prokézali jsme vyznamné zvySeny kostni
obrat u déti s osteogenesis imperfecta,
idiopatickou juvenilni osteoporézou,
hypofosfatemickou kFivici a s exost6zovou
chorobou. U pseudoachondroplazie byly
zjistény nadprimérné hodnoty. Nejvyssi
hodnoty moc¢ového pyridinolinu (UPD) a
deoxypyridinolinu (UDPD) byly u déti s
hypofosfatazii, kde byla soucasné snizena
celkova ALP, kostni isoenzym ALP byl v
rozsahu referenénich hodnot. | v pribéhu
prolongace a konsolidace kostnich
regeneratll bylo prokazano vyznamné
zvySeni UPD a UDPD. Graf 1 ukazuje
rozptyl hodnot pyridinolinu (UPD) a
deoxypyridinolinu (UDPD) v moci u
zdravych déti od 1 roku do 19 let.
Intraindividudlni zvySeni kostniho obratu
je zrcadlem rlistového spurtu v puberté, kdy
se zjistuji vysoké hodnoty UPD a UDPD,
ale miZe byt i odrazem malignizace
kostnich exostéz a enchondromi bez
ohledu na vék. Rozptyl hodnot marker(
kostniho obratu u pacientd s
osteochondrodysplaziemi je vyznamné
vyS8i nez u kontrolniho souboru. VWsoka
variabilita marker( kostniho obratu v ramci
jedné diagnodzy zfejmé souvisi s genetickou
heterogenitou nékterych skupin kostnich
dysplazii (35 - Marik et al. 2000). ZvySené
vyluGovani ukazateld intenzity
katabolickych pochodl chrupavkového a
kostniho kolagenu pyridinolinu respektive
deoxypyridinolinu mo¢i vSak nerozlisi,
kter4 Cast jejich obsahu v moci je dana
procesem osteoartrotickym a jaka je dana

zvySenym Kkatabolismem kostniho
kolagenu v rdmci rozvijejici se osteopordzy
(1- Adam 1998).
3. Recentni pokroky v molekularni biologii
umozniuji aplikaci molekularni genetické
diagnostiky, kterd vyznamné ovliviiuje jak
vCasné vyhledavani genetickych
determinant onemocnéni, tak kontrolu
1é€by jiz klinicky manifestovanych
priznakd. Mapovani lidského genomu v
roce 2001, které bylo zahajeno pfiblizné
pred 10 lety, u€inilo velky pokrok. Zakladni
poznatky o skladbé lidské DNA byly
shrnuty a zverejnény (11 - Jasny a Kennedy
2001). Dnes je zndmo vice nez 3000
definovanych lidskych dédi¢né vazanych
chorob, jejichZ pfi¢inou jsou mutace v
jediném genetickém lokusu - tzv.
monogenni onemocnéni. Genetické nalezy
u urcitych nosologickych jednotek
kostnich dysplazii byly uvedeny v praci
Hagenédse (7 — 1996) a v Mezinarodni
nomenklatufe a klasifikaci
osteochondrodysplazii z roku 1997 (57). U
nds jedna z prvnich kostnich dysplazii
diagnostikovanych molekularné
genetickou metodou byla achondroplazie a
neurofibromatosis von Recklinghausen,
typ 1.

Achondroplazie je vysledkem mutaci
ve fibroblastovém rdstovém receptoru 3
(fibroblast growth factor receptor 3, FGFR-
3), které jsou lokalizované na kratkych
raméncich 4. chromosomu v oblasti p16.3
distdlné od genu pro Huntingtonovu
choreu. FGFR-3 je protein o velikosti 115 -
150 kD, patfici do rodiny
transmembranovych glykoporteind,
vazicich skupinu 9 polypeptidovych
molekul, fibroblastovych rdstovych
faktord s pleiotropnim efektem na
nejrlznéjsi bunécné linie a vyvojova stadia
tkani. Na obr. 1 je schematické znazornéni
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Obr. 1. Schéma struktury ¢asti FGFR- 3 genu s transmembranovou doménou (TM), vyuZivanou pro pfimou

diagnostiku mutace.

1., 11, II. - 3 extraacelularni domény podobné imunoglobulinu

SS - signalni sekvence FGFR-3 genu
TM - transmembréanova doména
TKD-1,2 - tyrosin kindzové domény

struktury transmembranové domény (TM)
FGFR-3 genu. Gen ko6duje tfi z
extracelularni domény podobné
imunoglobulindm, pravdépodobng
signélni sekvenci FGFR-3 genu SS na 5
konci a dveé tyrosinkindzové domény (TKD
1 a TKD 2). SouCasné moZnosti
molekularné genetické diagnostiky se
odvijeji od znalosti presné lokalizace
nalezenych mutaci v transmembranoveé
domeéné FGFR-3 genu (rozlisuji se 3 typy
mutaci — jedna v kodoénu 375, dalSi dvé v
koddénu 380). Pro genetickou analyzu se
vyuzivd polymerézova fetézova reakce,
kterou se amplifikuje pFislusna ¢ast genu a
nasleduje restrikéni analyza pomoci
specificky Stépicich restrik€nich
endonukledaz, rozeznavajicich
jednonukleotidové zdmény v pozici 1138
transmembrénové domény FGFR-3 genu
(Msp 1, Sfc ). Pro molekularné
diagnosticka vySetfeni je nezbytné izolovat
nukleovou kyselinu. Jako zdroje se
pouzivaji leukocyty, lymfocyty, amniocyty,
choriové klky, tkéané fixované v parafinu (i
zemfelych osob) ¢i stéry bukalni sliznice.
Rutinni diagnostika byvé provedena do 2 —
3 tydnl po odbéru kompletniho
rodokmenu. Prenatalni vySetfeni je mozné

realizovat do 7 — 10 dnli od data odbéru.
Hlavnim cilem molekularné genetické
diagnostiky achondroplazie je sledovat
rizikova téhotenstvi a diagnostikovat
homozygotické formy achondroplazie v 1.
trimestru gravidity (38 - Mazurova et al.
1995, 39 - Mazurova et al. 1999).
Analogickou pomérné jednoduchou
molekularné genetickou analyzou je
mozno ur€it mutace FGFR-3 i u dalSich
kostnich dysplazii, a to u
hypochondroplazie a thanatoforické
dysplazie a nékterych syndroml s
kraniosynostézou jako je Muenkeho
syndrom. Crouzontlv syndrom je vyvolan
bodovou mutaci FGFR-2 genu, jenz je
lokalizovan na 10q, Pfeifferdv syndrom
mutaci FGFR-1 genu lokalizovaném na 8p
(cit. sec. 7 - Hagends 1996).
Neurofibromatéza, typ 1 je vysledkem
mutaci v genech umisténych na
chromosomu 17 v pericentromerické
oblasti dlouhych ramének (v pozici
17911.2). Molekularné geneticka
diagnostika NF-1 je moznd vazebnou
analyzou v rodinich, kde neni zndm
konkrétni typ mutace, klasickou
diagnostikou vyuZivajici polymerazové
fetézové reakce a nové molekularné
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genetickymi testy, jakymi jsou ,protein
truncation test“ €i sekvenacni analyza.
Neurofibromatéza, typ 2 je vysledkem
mutaci gend na dlouhém raménku 22.
chromosomu (v oblasti 22g4.12). MozZnosti
molekulérni diagnostiky jsou pfedevsim v
klonovani a nasledné sekvenacni analyze
exponované oblasti chromosomu 22 (36 -
Mazura et al. 1995, 39 - Mazurovd et al.
1999), coz ale predpoklada dostupnost
narocného a pomeérné ekonomicky
nakladného sekvenacniho zafizeni.
Recentni molekularné genetické
poznatky o mutacich kolagennich gend
(COL1Al a COL1A2) vedly k poznani
etiologie a vysvétleni patogeneze
heterogenniho syndromu osteogenesis
imperfecta (Ol) aumoznily rozdéleni Ol do
nékolika podskupin (42 - Passarge 1995, 45
- Rosenthal 1995). Gen COL1Al, ktery
koduje a 1 Fetézce, je umistén na dlouhém
raménku 17. chromosomu (v pozici
17021.31 - 22.05) asestava z 51 exon(. Gen
COL1AZ2, kédujici a 2 Fetézec, se nachazi
na dlouhém raménku chromosomu 7 (v
oblasti 7g21.3 - 22.1) a obsahuje 52 exonl.
V patogenezi syndromu Ol se uplatiuji
jisté ,.univerzalni* zakonitosti, a to:
- pozi¢ni efekt: mutace, vyskytujici se blize
k N-konci, jsou fenotypové méné
devastujici nez mutace blizsi k C-konci.
- Tetézovy efekt: mutace v genu pro a 1
fetézce (COL1A1) jsou CastéjSi nez mutace
vgenuproa?2fietézec (COL1A2).
- rozmérovy efekt: mutace v glycinové

stavby trojité Sroubovice kolagenu.

Z biomechanického aspektu se mutace
projevi bud v kvalité kolagennich fetézc,
nebo v poctu syntetizovanych kolagennich
vlaken. Klinicky obraz heterozygotd s
mutaci COL1A2 je méné zavazny neZ je
tomu u mutaci COL1AL. Produkt mutantni

alely COL1A1l je zabudovédn do
kolagenovych molekul syntetizovanych
heterozygotni bufikou s normani druhou
COL1A1 alelou. Mutace COL1A2
prechazi pouze do poloviny kolagenovych
molekul, coz vysvétluje méné zavazné
fenotypickeé postizeni.

V soucasné dobé& "The Human Gene
Mutation Database, Cardiff
(http://archive.uwcm.ac.uk/uwcm/mg/sear
ch/119061.html)” rozliSuje celkem 124
mutaci COL1AL, z nichz nejvétsi pocet
predstavuji nukleotidové substituce.

Mazura et al. (37 - 2000) v pilotni
molekularné genetické studii analyzovali
15 pripadu osteogenesis imperfecta. Stejna
mutace byla diagnostikovéana u pacientd s
rGiznymi typy Ol diagnostikovanymi podle
Sillence et al. (50 - 1979).V krevnim
vzorku Ceské divky s tézkym atypickym
klinickoradiologickym néalezem Ol urgili
novou mutaci. Jednalo se o malou inserci
(CCGT) v exonu 30 COL1A1 genu, kterd je
odlisnd od popsanych malych inserci v
,Cardiff Mutation Database“. Nalez
uvedené malé inserce podporuje nas nazor,
Ze Ol je velmi heterogenni syndrom s dosud
nejasnou etiopatogenezou a Ze vztah
genotypu a fenotypu u syndromu Ol je
velmi slozity. Existuje dosud mnoho
nosologickych jednotek OI, u kterych
nebyl zédkladni molekuldrni defekt
rozpoznan a na druhé strané se vyskytuji
pfipady OI, kde zjisténa mutace
nevysvétluje téZky klinickoradiologicky
nalez, a proto Ize predpokléadat jiné dosud
neznamé COL1A1 nebo COL1A2 mutace
¢i jiné genové zmény. Klinicka variabilita
syndromu Ol a velké mnoZstvi popsanych
genovych mutaci (40 - Nuytinck et al 1996,
46 - Sainz et al. 1999, 49 - Schwartze et al.
1999, 4 - De Vos et al. 2000) vyZaduje pro
stanoveni presné etiologické diagnézy
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vyuziti vSech dostupnych vySetfovacich
metod (klinickoradiologickych,
biochemickych, denzitometrickych,
histologickych, histomorfometrickych,
molekularné genetickych aj.). Spravna
molekuldrné genetickd diagnéza
provedend v€as v rodindch s genetickou
zatéZzi Ol bude vyznamnou specifickou
vySetfovaci metodou genetického
poradenstvi.

Je tfeba zddraznit, Ze geneticka
etiologie je podrobné prozkoumana pouze
u nékterych nejcastéji se vyskytujicich
monogennich chorob, které jsou velmi
zavazné, ale maji nizkou frekvenci v
populaci. Genetické determinanty byly
objeveny napf. u diastrofické dysplazie
(genova porucha je lokalizovana na 5q a je
pricinou deficitu sulfatového transportéru—
diastrophic dysplasia sulfate transporter),
pseudoachondroplasie a mnohocetné
epifyzarni dysplazie typu Fairbank (kde
porucha genu pro chrupavkovy
oligomericky protein — cartilage
oligomeric protein/COMP!/ je lokalizovana
na 19p v pericentromerické oblasti),
osteogenesis imperfecta, vrozené
spondylepifyzéarni dysplasie (mutace
kolagenu typu Il je lokalizovana na 12q) a
dalSich. Nasim souCasnym cilem je zavést
rutinni molekularné-genetickou
diagnostiku nékterych typ( osteogenesis
imperfecta.

4. dermatoglyfické vySetFeni je
antropogenetickou a biomechanickou
charakteristikou dopliujici fenotyp
pacienta. Daktyloskopické stopy dlani a
prstdl jsou tradiéni metodou, ktera se bézné
vyuziva v kriminalistice. Termin
dermatoglyfy byl zvolen pro kozni
papilarni linie, které jsou primarné
geneticky determinovany a jejich
uspofadani se po narozeni neméni. Jejich

VYVOj souvisi s vyvojem ruky mezi 13.-19.
tydnem prenatalniho Zivota. Za zakladatele
souCasné dermatoglyfiky se poklada
Cummins (2 - 1926). Dermatoglyfy se
snimaji z dlani a prstti obou rukou, nékdy i z
plosek nohou. Hodnoti se fada
dermatoglyfickych obrazcl (vzor(),
danych specifickym uspofadanim
epidermalnich linii. Zakladem tvorby
vzorl jsou soubé&Zné probihajici
epidermalni linie, podminéné elevaci
keratinu, patrné jiz od 21. tydne Zivota.
Pribéh téchto linii je ovlivnén tzv.
fetalnimi polStafky na rukou, které jsou
patrné od 6. — 7. tydne. Vlastni papilarni
liSty, jejichz hodnoceni nas pFedevsim
zajima, jsou spojeny s vyvojem hmatového
Cidla a pod jejich vlivem se formuji vlastni
linie. Kozni reliéf se sklada jesté z
ohybovych ryh, které jsou predmétem
pozornosti. Typ kreseb papilarnich linii je
kromé zminénych hmatovych polstarkd
ovliviovan dalSimi navzéajem
souvisejicimi faktory - tlakem
embryonalni tkang, tlouStkou epidermis a
nahromadénim tekutin v epidermis.
Sledovani dermatoglyfl lze vyuZivat k
sledovani rliznych patologickych vztah(
uplatfiujicich se jiz prenatalné (19 - Kuklik
1985, 28 - Mafik 1986).

Lékare zajimd predevSim Kkorelace
mezi dermatoglyfickymi vzory a
malformacemi rukou pro diferencialni
diagnostiku a pro rozliseni chromosomalné
nebo genové podminénych vrozenych
vyvojovych vad (48 - Schaumann a Alter
1976). Dermatoglyfické vysSetfeni mdze
odhalit rovnéz wvysSi nespecifickou
genetickou zatéZ (napf. G¢inek teratogen().
Podle novéjsiho pojeti dédicnosti
dermatoglyf(i je pocet linii uréen mnoha
geny s additivnim ucinkem (polygenni typ
dédicnosti). Koeficient korelace mezi
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rodiCi a dé&tmi je priblizné 0,5, coz
potvrzuje hypotézu polygenni
podminénosti dermatoglyfickych
kvalitativnich hodnot. Je znama velka
variabilita dermatoglyfi, podminéna i
jemnymi vykyvy intrauterinniho prostredi
(tfeba i u monozygotnich dvojcat jsou v
ur€itych obrazcich odchylky). Rovnéz v
rznych etnickych skupinach jsou
variabilni nalezy, coz svéd¢i pro jejich
genetickou determinaci. K hodnoceni
dermatoglyfli je nutné znat populaéni
prdméry, ke kterym vztahujeme vysledky
(17 - Kuklik et al. 1984, 18 - Kuklik a
Novakova 1984). Neni zcela spravné je
vztahovat vysledky na populace z jinych
zemi, protoZze tim pomijime
antropologickou variabilitu jednotlivych
etnickych skupin. Byly popsany
topologické vztahy uspofadani

dermatoglyf( ke kosténému podkladu ruky,
coZ je vyvojové urceny jev (43 - Penrose
1965). Poznanski et al. (44 - 1969) popsali
radiodermatografii. Tato technika
umoziuje zobrazit dermatoglyfické
obrazce a jejich vztah ke skeletu ruky.
Radiodermatografie vyuziva opalescentni
tantalovy prach, ktery se nasype a vetfe na
volarni stranu ruky, kterd je pFedem
promasténa krémem. Prostory mezi
koznimi ryhami a brazdami se vyplIni
tantalem. Pak se zhotovi snimek ruky v
zadopredni projekci (dlan se polozi na
kazetu s filmem).

U skeletalni malformaci ruky lze z
usporadani kozniho papilarniho terénu a
pribéhu ohybovych ryh dlafiovych a
prstovych usuzovat na patologickeé
usporadani kosti ruky (20 - Kuklik et al.
1988, 21 - Kuklik et al. 1992). Izolované

Obr. 2. Signifikantné abnormalni dermatoglyfy rukou pacienta s diastrofickou dysplazii. Dermatoglyfické

vySetieni u 3 pacient(l z nepfibuznych rodin prokazalo tyto spole¢né abnormality: zvyseni atd Ghlu, distalni
pozice axialniho triradiu t, atypicky pribéh hlavnich dlariovych linii (linie A kon&i v oblasti 1, linie C jsou
redukovany), atypie ohybovych ryh dlané (ttméf vymizelé, jemna struktura), chybi ohybové ryhy prstd

v oblasti proximalnich interfalangealnich kloubd.
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konCetinové vady maji odchylny
dermatoglyficky relief ve shodé s
obecnymi zakonitostmi rlstu a vyvoje
papilarniho terénu dlané a plosky nohy (16
- Kuklik a Novék 1980, 17 - Kuklik et al.
1984, 19 - Kuklik 1985). U jednostrannych
vad zdravou konCetinu povaZzujeme za
intraindividualni kontrolu. U
koncetinovych vad patficich do 1. skupiny
Swansonovy Klasifikace (zastava vyvoje)
dermatoglyfy ukazuji na poruchu formace
a segmentace skeletalnich Casti a Uzce
koreluji s rlstovymi silami uplatiiujicimi se
v embryogenezi v dobé vzniku papilarnich
linii. U biomechanicky nejzavazngjSich
malformaci se vyskytuje extrémni
zjednoduseni papilarnich vzor( (34 - Mafik
etal. 1999).

S vrozenymi abnormalitami vyvoje
kostry u kostnich dysplazii koreluji typické
abnormality dermatoglyf(i rukou a nohou,
které vSeobecné povaZujeme za
antropogenetické a biomechanické
charakteristiky. Mikropfiznaky lze nékdy
zjistit i u rodinnych pfislusnikl a tak
dermatoglyfy vyznamné pfispivaji k ureni
mendelovské dédi¢nosti v rodiné
probanda. Patognomonické
dermatoglyfické obrazce byly definovany
u Turnerova syndromu (15 - Kuklik et al.
1980), diastrofické dysplazie a
arthrogryposis multiplex congenita (29 -
Mafik et al. 1992, 30 - Marik et al.1992). U
arthrogrypozy a diastrofické dysplazie je
chybéni prstovych ohybovych ryh rukou
prenatalné determinovano a urcuje klouby;,
v kterych vznika fibrézni nebo kosténa
ankyléza - symfalangismus proximalnich
respektive distalnich interfalangedlnich
kloubt (obr. 2). Signifikantni abnormality
byly popsany u mukopolysacharidozy typ
VI-A (32 - Mafik et al. 1994),
achondroplazie (33 - Mafik et al. 1999),

Polandova-Mobiusova syndromu (25 -
Kuklik 2000) a u chorob z chaotického
rdstu pojiva. Nové byly objeveny
abnormalni dermatoglyfy u dvou sester se
syndromem 3M (poznamka autora).

4.2. genetické poradenstvi

Genetické poradenstvi se obecné Fidi
principy totoZnymi jako u jinych typi
genetickych konzultaci. Genetické
poradenstvi ve vztahu k prenatalni
diagnostice musi feSit otazky primarni a
sekundarni prevence vrozenych
vyvojovychvad (VVV). Primarni prevence
zahrnuje prekoncepéni a perikoncepcni
péci, kterd pozitivné ovliviuje
nespecificka rizika anamnestickd a
Zivotniho prostredi. Jde tedy ve smyslu
klasické genetické terminologie o snahu
eugenickou. Mapovani lidského genomu a
nové poznatky o genech, které do urcité
miry ovliviuji budouci onemocnéni
organismu, jez vSak neni jisté a ani jej nelze
pfesné Casové odhadnout, oteviraji fadu
etickych problém0 pro lidskou spoleénost.
Genetické poradenstvi respektuje platné
pravni a etické normy, v neposledni Fadé
prani rodiny. Nové genetické metody i
vyzkum musi byt provadény za pfisnych
etickych pravidel, aby nepoSkodily
testovaného a pfinaSely prospéch celé
spole¢nosti.

Genetické poradenstvi je i formou
psychoterapie. Nelze zapominat na
psychologické aspekty genetického
poradenstvi i tam, nebo zejménatam, kde je
prognéza infaustni. Casto jsme svédky
toho, jak se mlze rodina rozpadnout v
souvislosti s narozenim ditéte télesné
anebo mentalné poSkozeného, ve
vyjimecnych pfipadech vSak spole¢né
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nestésti vztah zoceli (24 - Kuklik a Marik
1999). Lékaf musi respektovat prani
rodiny, to znamena, Ze v pfipadé nepfiznivé
prognézy nemusi nutné nésledovat
interrupce.

Koncetinové vady, které nejsou
soucasti syndrom0, se vyskytuji v
rodokmenu VvétSinou izolované (nékdy i
viceCetné). Jako u vSech polygennich Ci
polyfaktorilnich vad zde plati zasada, Ze
riziko zavisi na stupni postizeni - na
expresi. Izolované vady mirného stupné
jednostranného charakteru maji riziko
opakovani niz8i nez vady oboustranné s
plnymi projevy redukce skeletu a
pfipadnym familiarnim vyskytem nebo
vyskytem mikrosymptomd v roding. Z
hlediska odhadu empirického rizika je
vyznamné vyhledavani tzv. minimalni
symptomatologie u rodi¢d nebo
sourozenct. Genetické poradenstvi ma zde
vyznam pfedevsim pro pfibuzné I. stupné.
Konzultace s matkou nékdy pomize
odhalit pfipadné etiopatogenetické
rizikové faktory teratogenniho charakteruv
tzv. kritickych vyvojovych periodach, které
jsou zéroveri periodami senzitivnimi (8 -
Heminki et al. 1984). Znalost Casového
faktoru je zde velmi dleZita v souvislosti s
organogenezi, tj. dobou, kdy se pFislusny
organ tvofi a je vnimavy k pfipadnym
zasahlim teratogentd. NeZadoucim
zplsobem ovliviuji vyvoj plodu
endokrinni choroby matky vcetné chorob
Stitne Zlazy, diabetes mellitus, metabolické
onemocnéni, hypertenze, ranné gestdzy,
chronicka zanétlivd onemocnéni apod.
Optimalizace zdravotniho stavu matky

Kuklik 1994).

Systémoveé vady pohybového aparatu —
kostni dysplazie vznikaji nejCastgji jako
autosomalné dominantni dédicné choroby
(napf. achondroplazie). Mezi autosomalné
recesivni_kostni dysplazie patfi rozsahla
skupina primarné metabolickych vad,
vyvoléavajicich sekundarni osteopatie,
napf. ,lysosomal storage diseases”, kam
patfi predevSim mukopolysacharidézy a
oligosacharidozy s typickymi zménami
skeletu oznaCovanymi jako ,,dysostosis
multiplex* (32 - Mafrik et al. 1994) . Mezi
kostnimi dysplaziemi jsou vz&cné choroby
vazané na pohlavi — X recesivni (napf.
HunterQv typ mukopolysachariddzy nebo
diastroficka dysplazie)
nebo X dominantni (napf. receptorova
chorobavitamin D rezistentni kfivice).

Chromozomalni aberace jsou kostnimi
dysplaziemi sui generis a predstavuji
rozsahlou skupinu s patognomonickou
skeletalni symptomatologii (napf. u
Turnerova syndromu). Bohuzel nebyly jiz
uvedeny v posledni 5. verzi Mezinarodni
nomenklatury a klasifikace
osteochondrodysplazii z roku 1997 (57 -
1998).

4.3. Prekonceptni péce

Prekoncepéni péce (3 - Cervenka a
Kapras 1980) je indikovéna u polygennich
vad, vrozenych chromosomaélnich aberaci
vzniklych na zakladé non disjunkce a také u
vad nejasné etiologie, kde jsou jasné
priciny Spatného zdravotniho stavu matky
apod. Optimalizace zdravotniho stavu
budouci matky zahrnuje vitaminovou

jesté pred téhotenstvim a Uprava Zivotniho

preventivni clonu dle doporuceného

rezimu s vylouenim nepfiznivych zevnich
vlivdi jsou dleZité zejména u polygennich a
polyfaktorialnich chorob a téZ v prevenci
chromosomaélnich aberaci de novo (22 -

schematu.

Téhotenska cholestaza a hepatopatie,
exacerbace cholelithiasy,
hyperbilirubinemie apod. jsou okruhem
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chorob, které Ize 1éCebné priznivé ovlivnit
(55 - Vanista a Lasovska 1979). PouZivaji
se hepatoprotektivni preparaty jako
flavonoidy (napf. Flavobion nebo
Essentiale forte), které maji Sirsi vyznam
nez pouze dodavka nezbytnych vitamind. Z
vitaminovych preparatl ma vyznam
dodavka predevsim vitamini B komplexu
(Lipovitan je jedinym peroralnim
preparatem s vitaminem B12), dale vitamin
C (doporucovan je preparat Ascorutin,
obsahujici zaroven vitamin P - rutin).
Vitamin E predstavuje dUlezité
antioxidans.Vitaminy Aa D jsou v gravidité
nebezpecné z hlediska moZného
pfedavkovani. Vitaminy rozpustné v tucich
(ADEK) se snaze predavkuji nez ty, které
jsou rozpustné ve vodé (napf. vitamin C) a
jejichz prebytek se vylou€i moci.
Nebezpecné jsou derivaty vitaminu A
syntetického plvodu, které se povazuji za
morfogen a pfedavkovani nebo arteficialni
dodavka v podobé nékterych kosmetickych
krém( proti akne mlZe zpUsobit nékteré
skeletalni vady napf. polydaktylii nebo
syndaktylii v zavislosti na davce (27 -
Marko$ 1997). Klicovou ulohu v
proteosyntéze hraje kyselina listova -
Acidum folicum. Pokud je pfed graviditou
a v jejim prdbéhu podavana, uplatiiuje se
pfi prevenci rozStépovych oblicejovych
vad (54 - Tolarova 1982), defektll neuralni
trubice (NTD) a dalSich polygennich vad a
mize Gc¢inné kompenzovat nedostatek
mesenchymaélni tkané stimulaci
proteosyntézy. Vitaminova prevence je
dopliiovana nyni i rlznymi stopovymi
prvky (selen, zinek aj.). V souvislosti s
vitaminovou prevenci je nutno
pfipomenout, Ze vyZiva méa vliv na zdarny
pribéh téhotenstvi zcela vyjimeEnym
zplsobem. SloZeni stravy ma dokonce vliv
na sex ratio pfi porodu. Existuji dokonce

studie, které se zabyvaji fenoménem
predilekce pohlavi v souvislosti se
stravovacimi  zvyklostmi. Je zndmo z
populacni teratologie, Ze skupiny obyvatel
vystavené malnutrici a stradani mohou
vykazovat vétSi podil vrozenych
vyvojovych vad v potomstvu (23 - Kuklik
1998).

V rdmci prekoncepéni péde je dileZité
vylé€eni pFipadné fokalni infekce matky
jesté pred planovanim téhotenstvi, protoze
zanétlivé toxiny se zejména v embryonalni
periodé mohou nezadoucim zplsobem
uplatnit v etiopatogenezi vrozenych
vyvojovych vad (VVV). Jednd se
pfedev§im o zanétlivA onemocnéni
gynekologicka, adnexitidy, mykotické
infekce, projevujici se fluorem apod. Lécha
musi byt kausalni s prfihlédnutim k
etiopatogenetickému agens a
imunologickému stavu matky. HoreCnaté
stavy v téhotenstvi mohou byt pficinou
poruch vyvoje plodu, zejména lebky
/anencefalie/ arozstépovych vad patere.
Klasické je parazitologické a virologické
vySetfeni toxoplasmosy, rubeoly,
cytomegaloviru a herpetickych vird.
Toxoplasma gondii je intracelularni parazit
a virusy jsou vsudypfitomnymi teratogeny.
Intrauterinni infekce se mohou projevovat
typickymi klinickymi obrazy - jako je
adnétni toxoplasmosa, rubeolovy syndrom,
varicellovy syndrom apod. UvaZzuje se o
mozné etiopatogenetické souvislosti
toxoplasmosy s non disjunkci (5 - Elis a
Elisova 1983, 6 - Fuchs 1985).

Hormonalni stav matky (3 - Cervenkaa
Kapras 1980, 5 - Elis a Elisova 1983) je
dilezitym kriteriem pro posuzovani
prislusné (spéSnosti budouci gravidity.
Orientacni informaci o hormonalnim stavu
poskytne poSevni cytologie, nasledovana
cilenym hormonalnim vysetteni. DileZité
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je diagnostikovat pfipadné ovarialni cysty
(zpravidla ultrasonograficky -
transabdominalni sondou pFi plném
mocovém méchyfi k lepSimu znézornéni
gonadalnich struktur nebo vaginalni
ultrazvukovou sondou) a ovéfit zda
nedochazi k anovulaénim cyklim.
ZaléCeni béZnych ovarialnich cyst je
mozZzné thiaminem. Endogenni
nadprodukce prolaktinu mize vést k
zastavé menstruace a tvorbé miléka u
téz8ich stavd i mimo graviditu.
Terapeuticky se pouzivad blokady
farmakologické. |1 mirné formy
hyperprolaktinemie mohou mit za nasledek
neplodnost. Hyperprolaktinemie se
vyskytuje téZ relativné Casto v rodinach s
vrozenymi vyvojovymi vadami v
potomstvu.

Thyreopatie matky mohou byt soucasti
celkové hormondlni dysbalance
organismu. Autoimunni poruchy S§titné
Zldzy se uvadgéji v etiopatogenetické
souvislosti napf. s tvorbou protilatek vagi
centromerdm a se vznikem non-disjunkce v
prlibéhu meiotickych procesd.

Gestdzy ranné a pozdni se vyskytuji
relativné Castéji u matek déti s VVV.
Nadmérné hmotnostni pFirdstky v
gravidité, hypertenze, otoky a nadmérné
zvraceni jsou zakladnimi projevy, ke
kterym se mohou pfidat zejména u
pozdnich gestoz fatalni komplikace. Lécba
téhotenské hyperemesy Conterganem v
zaCatku Sedesatych let 20. stoleti byla
pfi¢inou vzniku typickych
thalidomidovych deformit koncetin u vice
neZ 6000 novorozenctl v Némecku (52 -
Swanson 1981). Kompenzace diabetes
mellitus a téhotenské cukrovky matky ma
vyznam pro fyziologicky vyvoj plodu. Déti
diabetickych matek maji ¢asto nadmérnou
porodni hmotnost a Castéji trpi vrozenymi

vyvojovymi vadami. Cast&jsi vyskyt
cukrovky nachdzime u matek déti s
vrozenymi chromosomalnimi aberacemi,
zejména trisomickou formou Downovy
choroby. Diabetes mellitus se miuze
projevit pouze v téhotenstvi jako
teéhotenska glykosurie. Diabetes mellitus
matky by mél byt kompenzovén jesté pred
planovanym téhotenstvim. Nelécena nebo
dekompenzovand cukrovka mizZe byt
pfic¢inou vzniku_syndromu kaudalni
regrese, ktery vznikd z poruchy
homeostdzy v embryonalni vyvojové
periodé. Existuji etiopatogenetické vztahy
k syndromu femorélni hypoplazie s
nezvyklym obli¢ejem nebo proximalnimu
femoralnimu fokalnimu defektu. Klasicky
znamé jsou téz syndrom diabetické
embryopatie a diabetické fetopatie.

Adrenogenitadlni syndrom je
autosomalné recesivné dédicna
metabolicka vada. Projevuje se hormonalni
nerovnovahou, kterd kromé virilizace
znamena poruchy plodnosti. Virilizace je
do jisté miry reparabilni chirurgicky,
obtizngjsi je IéCba ovarialni dysfunkce.

Existuje celd Fada dalsich
definovanych chorobnych stavd matek,
které mohou prFedstavovat specifické i
nespecifické ohrozeni plodu. Jednd se
napfiklad o téhotenstvi matek s
fenylketonurii, které znamena hledani
rovnovahy mezi dietnimi opatfenimi s
omezenim esencialni aminokyseliny
fenylalaninu, jeZ je v3ak nezbytna pro
vyvoj plodu (9 — Hyanek et al. 1990).
Matky se srdecni vadou (zejména u
cyanotickych srde€nich vad nebo v
souvislosti s hypotenzi) pfedstavuji
potencialni poruchu zasobovani plodu
placentarnim obéhem. Rizika se tykaji
trofiky plodu a nejen samotného rizika
vzniku polygenni vady.
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V soucasné dobé se pfehodnocuje fada
nazord z minulosti ohledné nepriznivych
Gginkd 1ékd v téhotenstvi. UZivani 1€kl v
téhotenstvi jiZz neni tak Castou pFicinou
indikace interrupce ze zdravotnich diivodd.
V souvislosti se skeletalnimi anomaliemi
byva uvadén tzv. warfarinovy syndrom,
ktery je podminén uzivanim antivitaminu
K (antikoagulans Warfarin), projevujici se
agenezi klstek nosu (Ize jej experimentalné
vyvolat i u zvifat). Podobné existuje tzv.
fetélni hydantoinovy syndrom u téhotnych
matek s epilepsii lé¢enych hydaintonaty.
Diagnostikuji se VVV, predevsim vrozené
srdeCni vady a po3kozeni vyvoje skeletu.
Typickd je orofacidlni stigmatizace s
hypertelorismem, dysplazie terminalnich
falang rukou i nohou, dystrofické nehty (26
- Lo3an 1979) a tomu odpovida i specificky
dermatoglyficky obraz s vyskytem oblouk{
na prstech. DileZité je monitorovani hladin
hydantoinatl u téhotnych matek s epilepsif,
kde nebylo mozno IéCbu zcela vysadit. Je
tfeba zdlraznit, Ze vysazeni podavani 1éku
miZe znamenat t&Z8i postizeni vyvoje
plodu z vlivu choroby matky, nez samotny
vedlejsi GCinek farmaka. Situaci je nutno
vzdy individualné zvazit.

Fyzickd konstituce /habitus/ téhotné
matky ma etiopatogenetickou souvislost se
stavem plodu a budouciho ditéte.
Empiricky lze zobecnit ocekavani
problém(l u matek s hmotnosti nizsi nez 50
kg a s vyskou kratsi nez 150 cm. U matek s
opakovanymi spontannimi aborty byvaji
zjistovany antropometrickym méfenim
gracilni (hypoplastické) epifyzy dlouhych
kosti.

Perikoncepcni péce zahrnuje i metody
asistované reprodukce v pfipadech, kdy
otéhotnéni je spojeno s urcitymi obtizemi.
Fertilizace in vitro, uméla inseminace a jiné
postupy jsou prokazatelné spojeny s

vys&8im rizikem vzniku vyvojovych vad a
chromosomaélnich aberaci. PFi poruse
motility spermii mlzZe byt feSenim Uprava
vazkosti spermatu pouZzitim Mucosolvanu
(Ambroxoli hydrochloridum) u partnera v
perikoncepénim obdobi. Snizeni viskozity
hlenu je pfiznivé z hlediska usnadnéni
prainiku spermie k vajicku.

Ultrasonografické vyseteni mlze byt
soucasti gynekologické prekoncepéni péce
se zameéfenim na tvar a velikost délohy
(hypoplazie délozni a anomalie délohy -
uterus duplex, uterus arcuatus, uterus
septus, uterus subseptus aj.). Tyto anomalie
délohy mohou mit vliv na vznik deformit a
sekvenci pohybového aparatu z abnormalni
polohy plodu — malpozice (takto vznikaji
napf. pedes equinovari, vrozena luxace
kyCli, pedes calcaneovalgi aj.). Podobné
musi byti zohlednény biomechanické
priCiny pfi vzniku nékterych disrup€nich
deformit, které vznikaji zaSkrcenim
koncetiny amnialnim pruhem a ischemii
koncetiny. Na ultrasonografické vySetfeni
v ramci prekoncepcni péce navazuje
ultrasonografické vySetfeni v ramci
neinvazivni prenatalni diagnostiky (obecné
i cilené zaméfené). O zavedeni a rozvoj
ultrasonografickych vySetfovacich metod u
nas v zacatku osmdesatych let se zaslouZzil
E. Cech.

4.4. Prenatalni diagnostika

Na genetické poradenstvi Gzce navazuje
prenatalni diagnostika, ktera patfi do
oblasti tzv. sekundarni prevence. Lékar
poskytujicici genetickou konzultaci musi
volit vhodné indikacni spektrum prenatalné
diagnostickych metod. Riziko metody
samotné nesmi pfesahovat riziko
genetické. Prenatalni diagnostika existuje
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jako invazivni a neivazivni. Prenatalni
diagnostika vyuZiva neinvazivnich
vizualizacnich technik (metod)
ultrasonografie (echokardiografie) a
magnetické resonance, znazoriujici vérné i
vnitfni organy plodu. Jeji provedeni je viak

Vv

anestézii s cilem imobilizace plodu). RTG
vySetfeni plodu v I1I. trimestru gravidity se
provadi jen vyjimecné. Z invazivnich metod
je to amniocentéza, biopsie choria a
fetoskopie. Nékteré typy vad je mozno
diagnostikovat kombinaci prenatalnich
vySetfovacich metod.

Prenatalni ultrasonograficka
diagnostika kostnich dysplazii ma sva
specificka Uskali. V pocCate€nich stadiich
téhotenstvi ma diagnostika pouze obecny
vyznam, stejné tak jako u jinych
genetickych diagn6z. Ovéfuje se vitalita a
pocet plodd, mnoZstvi plodové vody,
poloha placenty, apod. Vysledny Uspéch
zavisi na rozliSovaci schopnosti
ultrazvukového pfistroje a zkuSenostech
pozorovatele. Existuji sofistikované
nomogramy rozmér( skeletu dle délky
tehotenstvi (jako napfiklad biparietalni
Sitka, délka femuru, eventualné se urcuji
délky jinych dlouhych kosti, které slouzi
jednak k ur€ovani pokrocilosti téhotenstvi,
ale také k zjiStovani pfipadné
proporcionality a disproporcionality plodu.
V pocateCnich stadiich téhotenstvi se k
urCovani délky téhotenstvi pouZziva
rozmérl CRL (crown - rump lenght) -
rozmér od kranialniho konce az po kaudalni
konec embrya. NedostateCné mnozstvi
plodové vody mize byt pricinou specifické
sekvence (jiz byly zminény malpozicni
vady). Nadmérné mnozstvi plodové vody
mUiZe byt soucasti atrézie zaZivaciho traktu,
kterd patfi jako symptom napf. k asociaci
vétSiho mnozstvi vad u syndromu VATER.

Echokardiografie plodu se dnes stala jiz
rutinnim vySetfenim v priibéhu téhotenstvi,
kde se o€ekava vyvoj syndromu s vrozenou
srde¢ni vadou (VCC). Rentgenové
vySetfeni a fetografie dnes jiz byly
nahrazeny ultrasonografickym vySetfenim.

Amniocentéza je dalSi nejrozSitengjsi
metodou prenatélni diagnostiky. Provadi se
transabdominalné mezi 14. - 16. tydnem po
pfedchozi lokalizaci placenty ultrazvukem
Riziko vykonu pro matku ¢i plod je 0,5 %.
Metoda se u nas provadi od r. 1971
Wuziva se diagnostice chromozomalnich
aberaci a k zjiSténi rizikového pohlavi. Na
zékladé biochemického a histochemického
vysetreni kultivovanych i nekultivovanych
fibroblastd plodu a vySetfeni alfa
fetoproteinu v plodové vodé je mozné
diagnostikovat i vrozené poruchy
metabolismu a poruchy uzavéru neuralni
trubice. Nové Ize z fibroblasti plodu
(amniocytl) izolovat DNA pro
molekularné geneticka vysetfeni.

Fetoskopie umoziuje mezi 13. — 17.
tydnem téhotenstvi pfimou aspekci plodu v
déloze pomoci specielniho endoskopu. U
nés byly prvni fetoskopie provedeny v roce
1974 (Zwinger) a prvni diagnosticka
fetoskopie v roce 1977 (53 -Tolarova a
Zwinger 1981). Provadi se po predchozi
lokalizaci placenty a plodu ultazvukem
transabdominalnim pfistupem pomoci
specielniho endoskopu. Wuziva se k
prenatalni diagnostice malformaci plodu,
které jsou provéazeny defekty kongetin,
obli¢eje, usi, trupu apod. 10 — 15 %
fetoskopii konéi vsak potratem z dlvodu
intrauterinniho krvaceni.

Biopsie choria se provadi za kontroly
ultrazvukem aspiraci choriovych klku
specielni kanylou zavedenou
transcervikalné. VVykon se provadi mezi 9.
- 11. tydnem od posledni mensturace, pfi
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netspéchu lze opakovat. Potrat miZze
vyvolat ve 4 — 6 %. Biopsie choria se
vyuziva k zjisténi karyotypu a pohlavi
plodujiz v 1. trimestru téhotenstvi. Z bunék
choriovych klkd je mozné izolovat DNA
plodu.

Pfi indikaci biopsie choria i u
fetoskopie musi mit Zena povolenu
interrupci. PferuSeni téhotenstvi z
genetické indikace je u nas uzakonéno. Na
zakladé prenatélni diagnostiky se dovoluje
prerusit téhotenstvi do 26. tydne. Provadi
se malou sekcf, stale vice se zavadi indukce
potratu pomoci prostaglandin(
aplikovanych intraamnialné nebo v infuzi
(28 - Marik 1986).

Zavér

Cilem této kapitoly bylo shrnuti
poznatk(l o specifické genetické
diagnostice, genetickém poradenstvi a
prenatalni diagnostice u kostnich dysplazii,
kombinovanych (dismorfickych) vad a
koncetinovych anomalii vCetné
metodologie prekoncepéni, perikoncepéni
a prenatélni péce. Bylo poukédzano na
biomechanické souvislosti pfFi
dermatoglyfickém vySetfeni. Je tfeba
zddraznit, Ze klinicka a molekularni
genetika v souCasné dobé zna genetickou
etiologii podrobné pouze u nejcastéjSich
monogennich chorob, které jsou velmi
zavazné, ale maji nizkou frekvenci v
populaci. DosaZzené znalosti v moleklarni
genetice pouze zahajuji dlouhodoby
vyzkum, ktery az v nékolikaleté
budoucnosti dokéze pochopit podrobné
funkce jednotlivych lidskych genl a jejich
vzajemné plsobeni, véetné vlivi zevniho
prostfedi a Zivotniho stylu. Genova terapie
je jesté ve vzdalengjsi budoucnosti (14 —

Kucerov42001)

Porod ditéte s vrozenymi
biomechanicky zavaznymi vadami
pohybového aparatu, kam patfi izolované
anomalie koncetin, patere, lebky a obliceje
(tzv. dysostézy v uzSim slova smyslu),
systémové kombinované vady s
abnormélni morfogenezi, metabolické
vady s projevy na skeletu, kostni dysplazie
a mnoZstvi genetickych syndromd, je
tragedii pro rodinu a celou spolecnost.
Problematika ovlivnéni embryonalniho
vyvoje v dobé vzniku téchto vad z(stava
oteviend. Pokroky v ortopedii, plasticke
chirurgii, rehabilitatnich technikéch,
ortopedické protetice, biomechanice a
dalSich Iékafskych oborech spole¢né s
pfekotnym rozvojem molekuldrné
genetickych vySetfovacich metod a
soucasné zlepSujici se socioekonomicky
potencial naSeho statu jsou nadéji pro
zlepSeni osudu postizenych v Ceské
republice.
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5. Biomechanika pohybového aparatu

Za praotce biomechaniky je
povazovan Aristoteles, ktery ve svém dile
,,O Castech Zivych tvorG* zdlraziuje
spojeni mezi fyzikou a Zivymi objekty.
Soucasti fyziky byla jiz tehdy i mechanika.
Funkce otce biomechaniky byla pfifknuta
Galileo Galileovi, ktery ve své védecké
¢innosti propojoval matematiku s
pfirodnimi védami, zavedl méfeni pulsu
pomoci kyvadla a vynalezl moderni funkci
mikroskopu (74 - Valentaetal. 1985).

Biomechanika se zabyva aplikaci
zékonl mechaniky v biologii, medicing,
télovychoveé a sportu, kriminalistice apod.
Pod pojmem biomechanika je minéno
studium mechanickych zakonitosti a
vlastnosti biomaterialG a biologickych
systém( (74 - Valenta et al. 1985).
Biomechanika tudiz analyzuje biologické
reakce Zzivého organismu zplsobené
obecné mechaniky.

Biomechanika byva oznacovana jako
»,mechanika pro biologii a medicinu“, ktera
uplatiuje zékonitosti mechaniky na
vSechny procesy probihajici v Zivych
objektech a na odezvy téchto soustav na
mechanické vlivy jejich prostfedi.
Biomechaniku je moZzné vymezit jako
teoreticko-aplikacni védni obor, ktery
pfispivd k TFeSeni téch biologickych a
medicinskych problémd, jejichz soucasti
jsou i subproblémy mechanického
charakteru. Tyto subproblémy Ize pak
oznatovat jako ,problémy
biomechanické”, k jejichz FeSeni se
vyuZzivaji poznatky, pristupy, metody a
teorie inZzenyrské mechaniky (21 - Janicek
1999). PFi jejich vyzkumu se vyuzZiva
analytickych metod a jednim z cill je i
matematické vyjadieni zjiSténych

zakonitosti.

Biomechanika je interdisciplinarni
véda propojujici mechaniku s biologii.
Biomechanika v SirsSim smyslu aplikuje
poznatky klasické mechaniky (stability,
kinematiky, dynamiky, pruZnosti a
pevnosti, viskoelasticity aj.) na biologické
objekty (tk&né, organy) a plné vyuZiva
svého teoretického a experimentalniho
zézemi ke studiu biologickych objektd,
napt. jejich vlastnosti, chovani, struktur a
tvard. Vychazi z mechaniky tuhych a
poddajnych téles a prostredi. Jinymi slovy
se biomechanika zabyva mechanickymi
jevy u téles v tuhém skupenstvi (Petrtyl a
Mafrik).

Pfedmétem zkoumani jsou Zzivé
organismy jako evolucni, stale se vyvijejici
oteviené systémy, které se adaptuji
vzhledem k podminkam Zivota, vliviim
okolniho prostfedi i k pdsobeni
mechanického zatiZzeni. Biomechanika
zkouméa predevSim mechanické jevy v
kostech, kloubnich chrupavkach, Slachach
a vazech, perifernich nervech, kosternich
svalech, ve velkych i malych kloubech,
dale namahani stén cév a vnitnich organ,
jako jsou srdce, zaludek, ledviny, plicni
tk&né, rozviji se i biomechanicky vyzkum
kdZe aj. (62 - Sobotka 1994).

Soucasti biomechaniky je bioreologie,
jejimz prfedmétem je vyzkum
mechanického chovani tkani a organd
jakoZto otevienych systém( z hlediska
jejich vyvoje v Case. Bioreologie zkouma
pohyb a vlastnosti télesnych tekutin, krve,
lymfy, synovialni tekutiny, sputa, slin,
o€niho moku i vlastnosti kostni dfené (66 -
Sobotkova et al 1988, 67 - Sobotkova a
Sobotka 1992). Biomechanika a jeji
soucast bioreologie se rozvinuly do vétsi
Sife teprve ve druhé poloviné minulého
stoleti. Jsou to v&dni obory vyrazné
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interdisciplinérni, jejichz zéklady byly
vytvoreny lékafi, biology, biomechaniky,
fyzikalnimi chemiky a biochemiky.
Rozvinuté teoretické a experimentalni
vysledky mechaniky, teorie
vazkopruznosti a plasticity daly vyznamny
zaklad pro rychly rozvoj téchto védnich
oborli (61 - Sobotka 1984, 62 - Sobotka
1994).

Poznatky biomechaniky jsou
vyuzivany i ve forenznim (soudnim) oboru,
zejména v kriminalistice. O zavedeni
tohoto odvétvi do forenzni biomechaniky
se u nas zaslouzil V. Karas. Aplikacim
forenzni biomechaniky v kriminalistice se
vénuje jeho mladsi kolega J. Straus, ktery
vysledky své vyzkumné prace a mnohaleté
zkuSenosti uvefejnil v monografii
»Forenzni biomechanika“ (71 - Straus
1999). Metodiky vypracované pro
biomechanicky obsah trasologickych stop
(72 - Straus 1999) spole¢né se znamymi
poznatky o biomechanickém plisobeni sil v
dolnich koncetinach a chodidlech (65 -
Sobotka 1996) jsou dnes vyuzivany pro
hodnoceni podogram( u jedincd s
vrozenymi nebo ziskanymi vadami nohou,
kde dochazi k rlizné vyjadienému naruseni
tfi zakladnich opérnych bodd nohy, které
pfedstavuji staticky ur€itou trojnozku.

V biomechanice, technice, biologii i v
Iékarstvi se stdle vice vyuziva pfi feSeni
nejrizngjsich problémd vypodltové
modelovani (20 - Janicek a Ondracek
1998). V lékafstvi se poznatkd
biomechaniky nejvice vyuZiv4 v ortopedii
a traumatologii pohybového aparatu (47 -
Petrtyl et al. 1985, 19 - Chao 1997), kde
jsou feSeny problémy spojené s
rozpoznavanim a léCenim vrozenych a
ziskanych vad skeletu (68 - Sobotkova
1994, 63 - Sobotka a Mafik 1994).
Ortopedicka chirurgie ma svou dlouhou

historii. Jiz v roce 1775 lékafi Lapeyode a
Sicre ve francouzském Toulouse spojovaly
Glomky kosti po zlomeniné mosaznymi,
stfibrnymi nebo zlatymi draty. Prvni
kompletni aloplastiku provedl! v roce 1890
Glick, pouzil umélou hlavici a jamku
kycelniho kloubu ze slonoviny (74 -
Valentaetal. 1985).

Pro porozuméni problematice funkéni
adaptace kosti a patobiomechanice
pohybového aparatu jsou uvedeny bazalni
poznatky z biochemie afyziologie skeletu.

5.1. Minimum z fyziologie kosti a kloub

Pojivova tkan je mezenchymalniho
pdvodu a je schopna astedné regenerace.
Hlavni slozky pojiva tvofi buriky a
vmezefend hmota (matrix). Matrix
obsahuje pfevazné proteoglykany,
globularni bilkoviny (strukturni
glykoproteiny) a vlakna, pfevazné
kolagenni. VSechny slozky matrix, s
vyjimkou elastinu, patfi mezi
glykoproteiny (42 - Musil 1978).

Kosterni systém zajiStuje ochranu pro
vnitfni organy. Stavba a struktura
jednotlivych kosti, které jsou spojeny
klouby, vazy a Gpony kosternich svall
vytvareji podminky pro pohyb v Zivotnim
prostfedi. Kostni tkan je specializovana
pojivova tkan, obsahujici bunky a
organickou extracelularni matrix. Kost je
rezervoarem esencialnich minerall
pfedevdim kalcia. Krystalky kostniho
mineralu hydroxyapatitu
/Ca,,(PO,),(OH),/, obsahujici 99 %
vapniku lidského téla, jsou pevné uzavieny
v rlizné orientovanych fibrilach kolagenu
(kostni typ 1), jenz tvori priblizné 95 %
extracelularni matrix. Zbyvajicich 5 % jsou
proteoglykany. 65 70 % kostni suSiny je
tvoreno minerély (hydroxyapatitem) a 25
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% obsahuje kolagen. Obsah vody v kosti je
okolo 25 % jeji celkové vahy. PFitom asi 85
% vody bylo zjisténo v organické matrix
kolem kolagennich fibril (typ 1) a v
hydratanich obalech kolem kostnich
krystald. Zbyvajicich 15 % je v kanélcich a
pericelularnich lakunach (43 - Nordin a
Frankel 1989).

Kolagen je esencialni biopolymer,
ktery patfi mezi nejstarSi a zaroven
nejrozSirengjsi bilkoviny. Kolagen je
vSudypfitomna bilkovina, ktera tvori asi
1/3 vSech bilkovin lidského organismu,
pfitom asi 1/2 veSkerého kolagenu je
obsaZena ve skeletu. Hraje ulohu v
hemostaze, objevuje se v nejcasngjSich
stadiich ontogeneze C€astni se v
morfogenezi a pfi diferenciaci b&hem
embryonalniho vyvoje. V soucasné dobé se
rozlisuje vice nez 20 typl kolagenu.
Spole€nou charakteristikou je trojndsobné
Sroubovice veétsi casti molekuly.
Koncentrace jednotlivych typll se béhem
ontogeneze a starnuti méni ve prospéch
kolagenu typu I. Kolagen typu 11, IX a X se
vyskytuje v chrupavkach a nékterych
dalSich tkéanich, napfiklad rohovce a
bé&limé. Typy I, I, Ill a V wvytvafeji
charakteristické fibrily, jeZ jsou odpovédné
za funkeni integritu tkani jako kliZe, kosti,
Slachy, vazy, chrupavky a spolu s elastinem
se UCastni na integrité cév a vnitfnich
organl. Jednotlivé typy kolagenu se od
sebe lisi svoji primarni strukturou, jez je
uréujici pro usporfadani do struktur ¢tvrtého
a vyssich radd. Ty se pak od sebe lisi podle
toho, ktery kolagenni typ a jaky
proteoglykan se uCastni na agregaci
kolagennich molekul. Tak je dosazeno
velké morfologické variability podpdrnych
elementl. Jednou se vyskytuji ve formé
silnych vldken se zfetelnym pficnym
pruhovanim, jako ve Slachach a vazech,
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Obr. 1. Schéma struktury molekuly kolagenu typu | a
kolagennich vlaken.

nékdy ve formé tenkych vlakének s jen
nezfetelnym pfi€nym pruhovanim v
chrupavkach. Jindy vytvari jemné sité v
nejriiznéjsich organech a konetné mohou
mit formu amorfnich hmot, jako v
bazélnich membranach, kde v3ak
jednotlivé molekuly vytvareji prostorové
sité namisto vlaken. Molekulu nékterych
kolagennich typ( tvoff tfi stejné Fetézce (u
typl 11, 11, VIL, VI, jiné jsou pak tvofeny
dvéma i tfemi druhy fetézcd (typy I, IV, V,
VI, IX, X). Z&kladem kolagennich fibril
jsou molekuly tropokolagenu, jejichZ délka
je u typu I asi 280 nm, prtimér kolem 1,4
nm, molekularni hmotnost asi 300 000
Daltond (300 kDa). Tropokolagen je
vlaknita bilkovina, skladajici se z vice nez
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99 % z aminokyselin (AMK). U kolagenu
typu | tfetinu AMK tvofi glycin. Prolin a
hydroxyprolin zastupuji asi pétinu vSech
AMK (1-Adam 1995, 2 - Adametal. 1996,
3 - Adam 1999). Schéma struktury
molekuly kolagenu typu | a kolagennich
vlaken je naobr. 1. Primarni strukturu tvofi
sekvence aminokyselin v fetézci (1) a (2).
Sekundarni strukturu tvofi levotoCivé
spirdly polypeptidovych fetézcd (3). TFi
alfa Fetézce vytvéreji pravotoCivou
trojnasobnou Sroubovici tropokolagenu
terciarni strukturu (4), ve které se stfidaji
polarni a apolarni oblasti (5). Molekuly
tropokolagenu se pfi agregaci do fibril
navzajem prekryvaji asi o 1/5 délky (6), coz
je pricinou pricného Zihani kolagennich
vléken v elektronovém mikroskopu (7). In
vivo jsou kolagenni vldkna chranéna
strukturnimi glykoproteiny (protein-
polysacharidové komplexy (8)), které se
podileji na fibrilogenezi pojiva a svym
sloZzenim reguluji jeho strukturu a
vlastnosti (14 - Handzel 1984). Nezbytnym
pfedpokladem pro tvorbu trojnasobné
Sroubovice jsou vodikové a disulfidické
mistky a kovalentni pFicéné
intermolekularni vazby mezi jednotlivymi
fetézci tropokolagenu (tzv. cross-linking),
na kterych se podileji postranni Fetézce
lysinu a hydroxylysinu. U mnohych
vrozenych chorob kolagenu (napf.
osteogenesis imperfecta, Marfandv a
Ehlerstiv-Danlos(v sy) jsou pravé tyto
intermolekuldrni vazby poruSeny.
Charakteristickymi AMK  kolagenu jsou
hydroxyprolin (tvofi necelych 10 %
molekuly typu I) a hydroxylysin. Protoze
pro obé tyto AMK neexistuje kod na
ribosomech, nemohou byt reutilisovany a
jsou tedy katabolisovany. Kromé kolagenu
obsahuje tyto AMK i komplementova
podjednotka C1q, jeZ pfevazné ovliviuje

hodnoty mocového hydroxyprolinu,
zatimco ta C€ast hydroxyprolinu,
pochéazejici z kosti je metabolizovana
hlavné v plicich. Koncentrace
hydroxyprolinu v moci je na druhé strané
ovlivriovana jeho obsahem v potravé. Proto
v dnedni dobé je od jeho stanoveni jako
ukazatele kostniho katabolismu upousténo.
Hydroxylysin je ve vétSim mnoZstvi
pfitomen zvlasté v kolagenu typu Il
(kolagen chrupavek) a typu IV (kolagen
basalnich membran). Kostni kolagen typu |
je sefetézen deoxypyridinolinem resp.
pyridinolinem, které jsou odvozeny od tfi
lysylovych resp. hydroxylysylovych
zbytkl, spojujicich Tetézce tfi rlznych
kolagennich molekul. Dany typ
pri¢novazebnych elementl je pfitomen i v
chrupavkovém kolagenu, kde tvofi pFicnou
vazbu i mezi typem Il a typem IX a
pravdépodobné i mezi typem Xl a IX.
Vzhledem k nesrovnatelné vétSimu
mnozstvi kostni tk&ng, ovliviuji zmény v
chrupavkach mnoZzstvi pyridinolinu resp.
deoxypyridinolinu v mo€i podstatné méné
nez zmény v kostni tkani. Protoze
pyridinolinové pfi€né vazby nejsou v
organismu_metabolisovany a cely jejich
pool je vylu€ovan moci, slouZi jako dobry
ukazatel katabolickych pochodl v_kostni
tkdni (1 - Adam 1995). Biosyntéza
kolagennich molekul probihd jednak
intracelularng podle zakladnich principtl
proteosyntézy, kdy je biosyntéza
regulovidna geny kodujicimi jednotlivé
fetézce, skladajici trojity helix molekuly
kolagenu a jednak extracelularné, kdy je
pfeména prokolagenu na tropokolagen
katalyzovdna enzymem prokolagen
peptidazou. Bunkou, ve které kolagen
vznika, je fibroblast nebo jiné z ngj
odvozené bufky (osteoblasty,
chondroblasty, odontoblasty,
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cementoblasty) (42 - Musil 1978).

Prokolagen méa na svych koncich tzv.
prokolagenni peptidy, které po extrusi z
bunky a pred agregaci do fibril jsou
odstépovany. N-propeptid typu | ma ve své
stfedni Casti triplhelikalni strukturu, neni
glykosylovan, je vSak fosforylovan. Jeho
koncentrace v séru byva uZivana jako
ukazatel intensity kostni syntézy.
Kolagenni N-propeptid neni vSak pro
kostni tkan specificky a k zvySeni jeho
koncentrace v krvi dochazi i pfi
fibrotickych procesech vcetné jaterni
cirhosy. V8echny tfi C-propetidy kolagenu
typu | jsou spojeny bisulfidickymi vazbami
a vytvareji globularni strukturu o velikosti
asi 25000.

kromé kolagenu patfi kostni alkalickd a
kysela fosfatdza, osteokalcin a osteonektin
(SPARC secretoric protein, acidic, rich in
cysteine). Stanovuji se dnes bézné v
krevnim séru a uzivaji se jako ukazatelé
(markery) osteosyntézy nebo
osteoresorbce (kostniho metabolismu).
Defekty osteonektinu, ktery se uplatiiuje
predevSim pfi mineralizaci skeletu (je
zndmo, 7Ze NH, koncovd doména ma
schopnost vazby na kolagen typu I), hraji
roli v patogenezi nékterych geneticky
determinovanych onemocnéni, jako napf.
Treacher Collinsdv Franceschettitiv
syndrom (mandibulofacialni dysost6za)
nebo diastrofickd dysplazie (25 - Kuklik
1996).

Mikroskopickou strukturdlni
jednotkou kostni tkané je osteon nebo
haversky systém. V centru kaZzdého osteonu
je maly kanalek (haversky kanal)
obsahujici krevni cévy a nervova vlakna.
Osteon se sklada z koncentrickych lamel
mineralizované matrix. Marotti dokazal, Ze
vrstvy lamel osteonli se od sebe lisi

hustotou mikrostruktury mineralizovanych
vlaken, tj. dochazi ke stfidani hustych a
fidkych lamel osteontl (28 - Marotti 1996).
Prdimér osteonu je asi 200 mm. V dlouhych
kostech jsou osteony uspofadany
longitudinalng, jednotlivé osteony mezi
sebou anastomozuji. Na makroskopické
Grovni jsou kosti tvofeny Kkortikalni
(kompaktni) a spongiosni (trabekularni)
kosti. Kortikalni kost vzdy obklopuje
spongiosni kost. Relativni kvantita obou
typd kosti je rdzna v jednotlivych kostech
podle funkéniho zatézovani (43 - Nordin a
Frankel 89, 50 - Petrtyl et al. 1996).

SloZeni a struktura kloubni chrupavky
synovialniho kloubu (75 - Van Mow et al.
1989)

Konce kosti synovialniho kloubu jsou
pokryty slabou (1 - 5 mm) hustou bilou
pojivovou tkéni nazyvanou hyalinni
kloubni chrupavka (existuji jesté dva typy
embryologicky a histologicky pfibuzné
chrupavky, a to chrupavka fibrosni a
elasticka, které ale maji odlisné
mechanické a biochemické vlastnosti).
Kloubni chrupavka distribuuje zatizeni na
celou plochu kloubu a umoZfiuje pohyb
kloubnich povrchli s minimalnim tfenim a
opotfebovanim.

V kloubni chrupavce jsou v zénach
usporadany chondrocyty, které tvofi méné
nez 10 % jejiho objemu. Chondrocyty tvori
hlavni organické slozky extracelularni
matrix, ktera je sloZzena z husté sité
jemnych kolagennich fibril (chrupavkovy
typ 1) vpletenych do koncentrovaného
roztoku proteoglykant. Chondrocyty a
podobné kolagenni sit' je usporadéna ve
vrstvach (zénach) obr. 2a,b (75 - Van Mow
etal. 1989). Povrchni tangencialni (tvofi asi
10 - 20 % jeji tloudtky), stfedni (40 - 60 %),
hluboké (30 %), ktera je ohraniCenatzv.
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Obr. 2a a 2b. Usporadani chondrocytl a kolagenni
sité ve vrstvach (zénach) (75 - Van Mow et al. 1989).
Obr. 2a. V povrchni z6né (PTV) jsou oplostélé
chondrocyty s podélnou osou paralelni ke kloubnimu
povrchu, ve stfedni (SZ) jsou chondrocyty nahodné
rozmistény, v hluboké vrstvé (HZ) jsou usporadany ve
sloupcich orientovanych kolmo k tidemark. Obr. 2b.
V povrchni tangencialni zéné (PTV) jsou kolagenni
fibrily husté propleteny ve vrstvé paralelni s povrchem
kloubni chrupavky, ktera se nazyva lamina splendens.
Ve stfedni vrstvé (SZ) se ndhodné usporadané fibrily
méné husté shlukuji a obsahuji nejvice proteoglykant
a vody.Kolagenni fibrily v hluboké vrstvé (HZ) jsou
orientovany radialné do svazkd, které kfizi tidemark,
vstupuji do kalcifikované zony a jsou ukotveny do
subchondralni kosti (podle 75 - Van Mow et al 1989).

tidemark (ohraniceni Kkalcifikované a
nekalcifikované tkané) od kalcifikované
zény chrupavky, subchondralni kosti a
spongidzy. Pro kolagenni vlakna plati
vysoka tahova tuhost a pevnost a naopak
mald pevnost ke stlateni v podélném
sméru.

Kloubni chrupavka obsahuje od 10 do
30 % Cisté vahy kolagenu a 3 10 % vlhké
vahy proteoglykand. Zbyvajicich 60 87 %
je voda, anorganické sole a malé mnozstvi

jinych proteind matrix, glykoporteind a
lipidQ. Proteoglykany jsou povazovany za
podtfidu glykoproteinll, coZ jsou
slouceniny obsahujici glycid nebo glykan
kovalentné vazany k bilkoving.
Proteoglykany jsou produkovény vétsinou
eukaryotickych bunék, jsou ddlezitymi
slozkami pericelularni a extracelularni
matrix. Proteoglykany jsou bilkoviny
glykosylované jednim nebo vice
glykosaminoglykany. Mohou také
obsahovat jeden nebo vice oligosacharid(i.
Glykosaminoglykany (GAG) jsou linearni
polymery sestavajici az z 200
disacharidovych jednotek, tvofenych
hexosaminem (D-glukosaminem nebo D-
galaktosaminem) stfidajicim se s uronovou
kyselinou (D-glukuronovou nebo L-
iduronovou) nebo s neutrdlnim cukrem D-
galaktzou. Hexosaminy jsou obvykle N-
acetylovany a u nékterych
glykosaminoglykant je D-glukosamin N-
sulfatovan. V proteoglykanech se nejcastéji
vyskytuje chondroitin 6-sulfat,
chondroitin-4-sulfat, dermatansulfat a
heparansulfat. Vzhledem k tomu, Zze
glykosaminoglykany obsahuji uronové
kyseliny a estericky vazany sulfat, jsou
anionickymi polyelektrolyty obr. 3.

Tato vlastnost glykosaminoglykand,
dana vysokym mnoZzstvim karboxylovych
a fosfatovych skupin, tedy skupin zaporné
nabitych, je rozhodujici pro hlavni funkci
proteoglykanil ve tkani. Negativni naboj
pfitahuje ionty s opacnym kladnym
nabojem. Osmotickd nerovnovaha, kterd
vznika v dlsledku vysoké koncentrace
iontd, je pFicinou velkého pfesunu vody z
nejbliz§iho okoli. Pomoci tohoto
mechanismu udrZuji proteoglykany
tkdnovou matrix optimalné hydratovanou.
Struktura proteoglykant neni konstatni, ale
lisi se podle plivodu tkané i podle véku. Bez
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Obr. 3. Schematické znazornéni molekuly proteoglykanu a jeho vazby na kyselinu hyaluronovou

(podle 77 - Zajicek 1996).

ohledu na tuto variabilitu ma struktura
vsech proteoglykanli jedno spole¢né
pfitomnost centralné uloZzeného
bilkovinného jadra, ke kterému je vazan 1
100 glykosaminoglykanovych fetézcd. V
zavislosti na druhu tkané a z ného
vyplyvajicich funk&nich néarocich se
proteoglykany liSi typem a poctem
glykosaminoglykanovych ftetézcd
pripadajicich na bilkovinné jadro, stupném
jejich sulfatace, celkovou molekulovou
hmotnosti a v neposledni Fadé strukturou
bilkovinného jadra. Proto jsou
proteoglykany mimoradné heterogenni
skupinou makromolekul, kterou je mozno
tfidit podle nékolika kritérii, napfiklad
strukturnich nebo funkénich (77 - Zajicek
1996).

Chrupavkové proteoglykany (PG) jsou
velké protein-polysacharidové molekuly,
které se vyskytuji jako monomery nebo
jako agregaty. PG monomer je sloZen ze
dvou sulfatovanych glykosaminoglykan(i
(GAG) keratan sulfatu a chondroitin
sulfatu, které jsou kovalentné vazany k
centralné ulozenému bilkovinnému jadru.
Na proteinovém jadru jsou tfi globularni
oblasti a oblasti bohaté na keratan sulfat a
chondroitin sulfat. PG monomery si lze
pfedstavit jako strukturu podobnou kartéci
na myti lahvi, kde GAG jsou pfipojeny
kolmo radialné k proteinovému jadru. PG
agregdt komplex je slozen z kyseliny
hyaluronové a nekovalentné navazanych
PG monomerll. Tato makromolekula ma
molekulovou hmotnost pfiblizné 200
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milion( daltonl. Vazebné proteiny (malé
glykoproteiny) stabilizuji interakce mezi
vazebnou oblasti PG monomeru a
hyaluronovou jadernou molekulou. PG
agregaty podporuji imobilizaci PG uvnitf
kolagenni sité a tvori strukturalni tuhost
extracelularni matrix (41 - Muir 80).

Voda tvofi velmi hojnou sloZzku
kloubni chrupavky a jak jiZz bylo uvedeno
pfedstavuije asi 60 - 87 % jeji celkové vahy.
Nejvice vody je obsazeno pfi povrchu
chrupavky - asi 80 %, v hluboké z6né
priblizné 65 %. Tato tkafova tekutina
obsahuje volné kationy (napf. sodik a
kalcium), které vyznamné ovliviuji
biomechanické chovani chrupavky. Velmi
malé procento vody je intracelularné, asi 30
% vody spojeno s kolagennimi vlakny.
Nejvice vody je v intermolekularnim
prostoru a pfi zatizeni chrupavky tlakovym
gradientem se okolo 70 % vody pohybuje.
Pohyb vody je dllezity pro biomechanické
chovani chrupavky (dovoluje difusi plynd,
Zivin a odpadnich produktd zpét a dale mezi
chondrocyty a Zivinami bohatou synovialni
tekutinou) a lubrikaci kloubu. Jak kloubni
chrupavka dospiva, sniZuje se obsah vody a
obsah chondroitin sulfatu. Na druhé strané
mnozstvi keratan sulfatu se zvySuje béhem
rlstu a starnuti. Pomér chondroitin sulfatu
ke keratan sulfatu je pfi narozeni asi 10 : 1,
u dospélych je v kloubni chrupavce tento
pomeér pouze okolo 2 : 1. Podobné se méni
pomeér chondroitin-6-sulfatu a chondroitin-
4-sulfatu: u plodu je roven 1, v dospélosti se
zvySuje na pomeér 25 : 1 ve prospéch
chondroitin-6-sulfatu. Kolagenni vlakna a
proteoglykany podporuji vnitfni
mechanické tlaky, které vznikaji pfFi
zatizeni kloubni chrupavky a spolecné s
vodou ur€uji biomechanické chovani
chrupavky.

Kloubni chrupavka je i za

fyziologickych podminek vysoce
zatéZovany material (tlakem, tahem a
smykem), ktery méa tekutou fazi
(intersticialni vodu s rozpuSténymi
anorganickymi solemi) a tuhou fazi
(organickou matrix). Lze ji povazovat za
porézni permeabilni medium naplnéné
tekutinou nebo analogicky jako vodou
saturovanou houbu s viskoelastickymi
vlastnostmi. PFi konstantnim tlaku,
pdsobicim na viskoelasticky material,
vznika ,,creep” pocatecni rychla deformace
je sledovana pomalou (na Case zavislou)
postupné klesajici deformaci, dokud neni
dosazeno rovnovahy. Pfi zatiZzeni tahem se
kolagenni vlakna orientuji svymi
podélnymi osami do hlavniho sméru
deformace. ZvySovanim tahového napéti
se prodluZuji, nabyvaji pfimych smérd, a to
az do okamziku jejich poruchy. PFi zatiZeni
smykovym napétim nevznikaji objemové
zmeény ani tlakové gradienty. Proto se
nevyskytuje ani tkanovy tok. Kloubni
chrupavka méa schopnost poskytovat
synoviadlnimu kloubu samolubrikacni
schopnost, ktera je mozna za
fyziologickych zatéZzovych podminek.
Funkci kloubni chrupavky je zvétSovat
oblast distribuce zatiZzeni a poskytovat
hladky povrch, ktery je odolny k opotfebeni
pfi zatézovani.

5.2. Funkéniadaptace kosti remodelace

Kostni tkan (ale i ostatni pojivové
tkéné) se neustale prestavuje - remodeluje.
Remodelace kosti je trvaly stav,
charakterizovany cyklickou aktivitou
osteoklastll a osteoblastd s klasickym
trvanim cyklu asi 6 mésicd. Vlivem
mnohojadernych kostnich bunék, tzv.
osteoklastli se kostni tkari odbourava a
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probihd velice sloZitd 1. faze Kkostni
remodelace (osteoresorbce), na kterou
navazuje 2. fadze remodelace
(osteoformace), pfi které se uplatfuji
osteoblasty, burky tvofici novou kostni
tkdn. Vzajemnd interakce
osteoblastl/stromalnich bunék a
osteoklastl je nepochybna. Osteoblasty se
regulaénimi d&ji velmi intenzivné Gcastni
na celém metabolickém obratu kosti, tedy
nejen na novotvorbé kostni tkaneé.
Prostfednictvim mediatorti a pusobkd
ovliviuji i tvorbu, dozravani a aktivitu
osteoklastl a prispivaji k slozitému Fizeni
kostniho metabolismu. Za nejvyraznéjsi
regulatory tvorby a funkce osteoklastd se
povazuji molekuly a parakrinni plsobky
typu osteoprotegerin (OPG), ktery mize
blokovat hyperkalcemicky efekt
parathormonu, vybranych cytokind a
vitaminu D, a osteoprotegerin-ligand, jenz
patfi do ,rodiny TNF receptord“ (44 -
Pali¢ka 2001). Fyziologickd obména kostni
tkdné - remodelace probihd rdzné
intenzivné po cely Zivot v tzv.
Hoffshipovych lakundch na povrchu
tramec¢kd kostnich, subperiostalng, na
kortikoendostalnim povrchu i v haverském
systému kortikalis. Periost je fibrosni rlizné
silna membrana na povrchu vsech kosti
prostoupena krevnimi cévami a nervovymi
vlakny, které prostupuji do kortikalis pres
Volkmannovy kanalky, které jsou spojeny s
haverskymi kanalky a Sifi se az do
spongiosni kosti. Vnitfni vrstva periostu,
naléhajici na kompaktu, obsahuje
osteoblasty. Ke kortikalis je pfipevnén
kolagennimi tzv. Sharpeyovymi vlakny.
Adheze periostu u dospélych vlivem
silngjSich a CetngjSich vlaken je podstatné
vetSi nez u déti, takze pfi zlomeniné se
periost zpravidla prerusi po celém obvodu a
dojde k dislokaci fragmentl. U déti

pfiblizné do 10 let v8ku se periost pfi
fraktufe zpravidla pouze roztrhne nebo
sloupne jako slupka od bananu. Proto u déti
je €asto mozna nekrvava repozice periost
zajistuje spolu s fixacnim obvazem retenci
fragmentd (poznamka autora). Endost je
slabS§i membrana, kterda ohranicuje
medulérni dutinu, jeZ je vyplnéna Cervenou
nebo Zlutou kostni dfeni (v zavislosti na
véku). Endost obsahuje osteoblasty i
osteoklasty (43 - Nordin a Frankel 1989).
Podle lokaliace ma Hoffshipova lakuna tzv.
z&kladni mnohobunécné jednotka odlisSny
tvar konicky v kortikalis a plochy na
povrchu trameckd. Osteoresorbee trva 1 3
tydny, osteoformace je rozdélena na 2
stadia syntézu matrix a jeji mineralizaci.
Jak v kortikalni tak ve spongiosni kosti trva
asi 3 mésice. Obé faze trvaji asi 4 mésice,
ale dal$ich 3 - 6 mésicti trva neZ je nova kost
zrala (dospéld) (45 - Parfitt 1987). Kostni
metabolismus zavisi na véku, nejaktivnéjsi
je v prvnich letech Zivota a v obdobi tzv.
ristového spurtu v pubertd, kdy je
ovliviovdn pohlavnimi hormony.
Metabolismus kosti se stabilizuje az
koncem tretiho decenia, kdy kostni hmota
dosahuje maxima (u Zen to byvé ve 25 - 30
letech, u muzll ve 40 - 45 letech). Poté
zacina kostni hmota ubyvat - asi 1 % rocné.
Za dobu od dosazeni maximalni kostni
hmoty do 75 let se ztrati priblizné 20 - 25 %
kostni hmoty, hovofi se o tzv. stafecké
atrofii. Asi u 1/3 Zen se Ubytek kostni hmoty
znacné zvysi po menopauze, coZ je stav
endokrinologicky charakterizovany jako
hypergonadotropni_hypogonadismus, kdy
se sniZzuje sekrece zenskych pohlavnich
hormonl (podstatou je vyc&erpani
ovarialniho folikularniho aparatu) (5 -
Blaho§ 1995). Fyziologicka kostni tkan
b&hem Zivota zdravého jedince se nalézé
nékolikrat v hlavnim slabg stacionarnim
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stavu, tj. ve stavu, pfi némzZ je dlouhodobé
dosazeno remodelaéniho ekvilibria (55 -
Petrtyl a DaneSova 2000). Etapa
,dospélosti“ kostni tkané (tj.
dlouhodobého, obvykle nékolikaletého
stavu remodelaéniho ekvilibria) mize byt
zkracena biomechanickymi vlivy (napfiklad
zménou dominantnich smérd hlavnich
deformaci a dominantnich hlavnich napéti
v disledku mimoradnych a dlouhodobych
zmén zatézovani skeletu) nebo vlivy
biochemickymi (poruchami v
metabolismu). Pokud nedojde k zkraceni
této etapy, dochazi k harmonickym
(,periodickym™) genetickym aktivizacim
(,,nastartovanim®) etapy resorbce v
uvaZzovaném objemovém elementu kostni
tkéané. Geneticky kéd nahodile aktivizuje
resorbci skeletu (za fyziolgicky
»norméalnich podminek). Podle Parfitta
(1983) dochézi v nahodile distribuovanych
lokalitdich k iniciaci resorbce pfiblizné
kazdych 10 vtefin, a to v zavislosti na véku
jedince, pohlavi, metabolickém stavu,
druhu kostni tk&ng, na jejim charakteru a
jejich vlastnostech. Geneticky faktor
udrZzuje skeletadrni systém v jeho
predeterminovanych funkcich. Genetické
vlivy tak maji i funkci fizeni délky ,,Zivota*
limitniho cyklu kostni tkané. Odhaduje se,
ze vlivem zvySeného kostniho
metabolismu v prvnich letech Zivota se cela
kostra obméni za 0,5 - 2 roky (kojenec v 1.
roce ztrojndsobi porodni hmotnost -
poznédmka autora), u dospélych podle véku
se kosti remodeluji za 6 8 let.

Vyznamnym fyziologickym jevem
kostni tkané (potazmo vSech pojivovych
tkani) je jeji funkeni adaptace (modelace),
kterd se projevuje vzrlstem pevnosti
skeletu vlivem zvySeného proménlivého
zatiZzeni a jejim poklesem pfi omezeném
namahani. Pfi kazdodenni cinnosti v

interakci s prostfedim jsou kosti namahany
pomérné slozitym rdzné intenzivnim
zatizenim, které vyvolava tlak, tah, ohyb,
smyk a krouceni, pFipadné jejich
kombinace. Zakladni biomechanické
charakteristiky kompaktni a spongiézni
kosti, které maji vyznam pfi porudeni
tahem a tlakem vystizné zpracovala E.
Sobotkova (68 - 1994). Tahova, tlakova a
smykova napéti i pfetvofeni méril
napriklad Evans (7 - 1982), ktery zjistil, Ze
pevnost v tahu, ve smyku, mezni tahové
pretvoreni a modul pruznosti jsou 0 mnoho
nizsi pro femur nez pro tibii a fibulu. S
vyjimkou plastického modulu pfetvarnosti,
ktery je dan sklonem te€ny ke kfivce
zavislosti mezi napétim a pretvorenim,
klesaji hodnoty tahovych charakteristik
femuru s vékem (pfiblizné od 35 let). U
tibie je situace rozdilna v tom, Ze se tahové
charakteristiky od té doby skoro neméni s
vyjimkou mezniho pretvofeni a absorpéni
energie, kterd ovliviuje sklon k frakturam.
Burnstein et al. (6 - 1976) vysvétluje
rozdilné chovéani téchto kosti tim, Ze se
mechanickd zatizeni u nich lisi a
predpoklada i rozdilné rychlosti obratu
jejich stavebnichslozek.

Ziva kost se stadle méni a prodélava
pochody ristu a zesileni (tj. modelace) a
opakujici se ndhrady (tj. remodelace). P¥i
remodelaci pfizpdsobuje kost svou
strukturu velikostem a smérim
dominantnich zatiZzeni. Proménné
namahani zplsobuje, Ze je kost silngjsi,
tuzsi, pevnéjsi a hustsi. Naproti tomu kosti
osoby dlouhodobg upoutané na IGZko nebo
s dlouhodobé fixovanou konéetinou jsou
ohroZzeny zlomeninami pro nedostateCnou
pevnost kostni tkanég, kterd vznika vlivem
zvySené osteoklastické resorbce z
inaktivity celkové nebo lokalni (35 - Mafik
aSobotka 1997, 24 Kocian 1996).
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Obr 4. VVztah mezi deformaci a reakci kostni tkangé. V
rozsahu 1500 - 2500 mikrostrain kost nereaguje.
Inaktivita vede k resorbci, deformace nad 2500
mikrostrain k apozici (podle 17 - Heft 1990).

ZaCatkem let Sedesatych a v
sedmdesatych letech byly experimentéalné
ziskdny podklady pro vysvétleni
mechanism0 funkéni adaptace kosti. Mezi
prikopniky patfi J. Heft (15 - 1964, 16 -
1972), H.M. Frost (8 - 1964), L.E. Lanyon
(26 - 1982, 27 - 1987). V pozdgjSich letech
shrnuli otazky biomechaniky kosti z
aspektu analyzy Wolffova zadkona o
transformaci kosti slovensti autofi (30 -
Martinko et al. 1987) a Heft (17 - 1990). O
dalSi poznatky o kostni remodelaci za
patologickych stav(l se zaslouzil H.M.
Frost (9 - 1987, 10 - 1996, 11 - 1997, 12 -
2000) aA.M. Parfitt (45 - 1983, 46 - 1987).
Prikaz percepce a signalizace deformaci
kostni tkané osteocyty prokazal G. Marotti
(28-1996).

J. Heft se splupracovniky v

experimentech dokazali, Ze zékladnim
morfogenetickym podnétem pro apozici
kosti je intermitentni zatéZovani p¥i ohybu,
tlaku i tahu. Tento objev potvrdili L.E.
Lanyon et al. (26 - 1982) a dale zjistili, ze
rozsah apozice kosti zavisi na Spickové
hodnoté deformace, na rychlosti zmény
deformace, na poCtu cykll a fadé dalich
parametrll. Jejich nejvyznamngjsi zjisténi
bylo, Ze apozi¢ni reakce probih4 teprve od
urCité prahové hodnoty deformace. V
rozmezi 1500 - 2500 mikrostrain je kost
staciondrni nereaguje na tyto deformace.
Pfitom 1 mikrostrain je definovan jako
deformace o 1 miliontinu (10°) pdvodni
délky. Inaktivita vede k resorpci,
deformace nad 2500 mikrostrain k apozici
obr4.

J. Heft v dalSich pracech (17 - 1990, 18
- 1993) uvadi tfi zakladni mechanismy
kostni remodelace, ktera je nejintenzivng;jsi
v rdistovém obdobf:
1. mechanismus funkéni adaptace kosti
zavisi na intenzité proménlivého namahani
(vnitfniho napéti v kosti), na rychlosti
zmény deformace, na poGtu cykll aj., ale v
podstaté na aktivité osteoblastl (osteocyttl)
a osteoklastll, které jsou aktivovany
nadprahovymi deformacemi (osteocyty jiz
po 5 minutach reaguji vzestupem gluk6zo-
6-fosfat-dehydrogenazy /27 - Lanyon
1987/).
2. mechanismus kostni adaptace je
zplsoben periostem - tlak periostu pdsobi
resorpci, tah periostu apozici.
3. mechanismus ptsobi jen v obdobf rdstu.
Podle Hiterova - Volkmannova zkona
riistova epifyza tvofi kostni tkan ve sméru
axialniho tlaku - zvySeni tlaku omezuje
rGst, odleheni rlstové ploténky rdst
urychluje. PFi Sikmém zatizeni metafyza
prirlsta klinovité, ploténka se orientuje
kolmo na smér tlaku a roste ve sméru
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Obr. 5. Bo¢ny posun (lateral drift) se oznacuje
modelace zakFivené diafyzy (po frakture,
mikrofraktufe), kterd vznikd mechanismem
subperiostalni (respektive subendostalni) resorbce
(R) na konvexni strané zevniho (respektive vnitfniho)
povrchu a subperiostalni (subendostalni) apozice (F -
formace) na konkavni strané zevniho (respektive
vnitfniho) povrchu (podle 9 - Frost 1987).

tlakové rezultanty.

Uvedené mechanismy se rdznou
mérou uplatiuji pfi vyrovnavani dislokace
kostnich fragment(l ve frontalni roviné po
zlomeniné nebo korekéni osteotomii. Tato
modelace se oznacuje bo¢ny posun (lateral
drift obr. 5) a je vyuzivana v détské
frakturologii priblizné do 10 let véku (pred
rlstovym spurtem) pro spontanni korekci
ad axim a ad latus dislokovanych zlomenin
ve frontalni roviné. Hojeni a bo€ni posun
probihd nejrychleji a nejdokonaleji v
blizkosti rdstové ploténky, kde zlstava
zachovédna cCervend kostni dfen ve
spongiozni kosti. Dislokace ad axim v
sagitalni roviné se zpravidla nekoriguji ad
integrum a dislokace ad periferiam se
korigujf jen minimalné nebo viibec ne.

Jiz zaCatkem padesatych let G.A.
Ilizarov propracoval kompresné-distrakéni

techniku prodluzovéni dlouhych kosti
pomoci zevnich fixatorl a podal
eperimentalni i klinické dlikazy, Ze pro
regeneraci (potazmo apozici)
distrahovaného svalku nebo rlstové
chrupavky je zakladnim morfogenetickym
podnétem intermitentni zatéZovani.
TFicetileté zkuSenosti a vysledky G.A.
llizarov prezentoval v Praze poprvé az v
roce 1981. Teprve potom byla jeho metoda
prodluZzovani zavedena i v ostatnich
vyspélych statech svéta.

Do roku 1960 fyziologové a Klinici
vSeobecné uznavali, Ze efektorové bunky
(osteoblasty, osteoklasty, chondroblasty a
fibroblasty) jsou kontrolovany
nemechanickymi agens, které odpovidaji
za fyziologické i patofyziologickeé
(chorobné) pochody. Na zakladé
pozdéjsich objevi a poznatkl o
neuromuskuléarni  fyziologii a o vlivu
fyzické aktivity na skeletalni architekturu,
silu a mechanickou pevnost navrhl H. M.
Frost v roce 1995 tzv. Utah paradigm kostni
fyziologie (10 - Frost 1996, 11 - Frost 1997,
23 - Jee 2000). Podle tohoto vzoru maji
mechanické faktory dominantni kontrolu
biologickych mechanismd, které dohliZeji
na zmény kosti a pojiva v postnatalnim
obdobi. Nemechanické agens (napf.
hormony, vitamin D, rdstové faktory,
cytokiny, genetické vlivy, pohlavi aj.)
mohou podporovat nebo zabrafiovat vlivu
mechanickych faktor(i, plsobicich na
osteoblasty a osteoklasty, ale nemohou je
nahradit. Utah paradigm objevuje dFive
skrytou tkanovou Uroven (_ hladinu,
.dimenzi*‘ €i rozmér) kostni fyziologie.

Kosti se pfizplisobuji zatiZzeni vyvojem
svého tvaru, vlastnosti, chovani a své
mikrostruktury. Toto pfizplsobeni se mimo
jiné projevuje anizotropii, kterd zavisi u
kostni tkané nejen na mechanickych, ale
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také na biochemickych podminkach.
Anizotropie je charakterizovana odliSnymi
mechanickymi vlastnostmi v rlznych
smérech. Na rozdil od vétSiny technickych
hmot je anizotropie kosti vlivem jejich
adaptivniho mechanismu zavisla na sméru
prevladajiciho mistniho naméahani, a proto
se znatné méni s mistem (62 - Sobotka
1994).

Reaktivitou kostni tkané na vnéjsi
zatiZzeni se experimentalné v devadesatych
letech zabyval Petrtyl et al. (51 - Petrtyl a
DaneSova 1998, 52 Petrtyl a DaneSova
1998). Z provedenych experimentalnich
méFeni a numerickych analyz kortikalni
kosti lidského femuru je patrné, Ze béhem
remodelace kostni tkané vzdy existuje
velmi Ozkd vazba mezi mechanickym
zatizenim, dominantnim hlavnim napétim,
orientaci struktury a jejimi elastickymi
vlastnostmi. Struktura je orientovana tak,
aby prenédSela vZdy relativné nejvétsi a
soucasné nejcetngjsi, avSak fyziologicky
pfipustna, tlakova nebo tahova napéti se
zfetelem k minimalizovani, eventuelné
vylou€eni napéti smykovych v hlavnich
smeérech struktury. Petrtyl v roce 1988
prokazal, Ze remodelace kostni tkané vzdy
spéje ke stavu koincidence tfi hlavnich
smérl, tj. hlavniho sméru anizotropie,
hlavniho sméru struktury (osteont) asméru
prvniho dominantniho hlavniho napéti (48
Petrtyl 1994).

V 2. poloviné 90 let Petrtyl et al. na
zékladé syntézy poznatkd biologickych,
biochemickych, biomechanickych a
termodynamickych zcela originalné
exaktné vyjadrili podstatu dvou zakladnich
fazi kostni remodelace (l. faze - resorpce
kostni tkané, 11. faze - procesy novotvorby
vysokomolekularni kolagenové matrice a
jeji mineralizace), jeji rychlost, zavislost na
velikosti mechanického zatiZeni, zavislost

¢asovych zmén jednotlivych substratd,
podminky vzniku stacionarnich stavil a
rychlostnich konstant biochemickych
reakci. Definoval remodelacni procesy na
zakladé originalnich stechiometrickych a
kinematickych rovnic. Aplikace
biotermodynamickych zakonitosti
(platnost zdkona zachovéani hmotnosti
atom0 pfi probihajicich chemickych
reakcich /29 - MarSik 1998/) umoznila
integrovat Uspésné biomechanické Ucinky s
procesy biochemickymi, a tak
determinovat proces vzniku nové -
remodelované kompozitni struktury se
zfetelem k mechanickym zatéZovacim
Gginkdm (51 - Petrtyl a DaneSova 1998, 52 -
Petrtyl a DaneSova 1998, 53 Petrtyl 1999).

V dalsi studii Petrtyl s DaneSovou
formulovali obecnou teorii remodelace
kostni tk&né (54 - Petrtyl a DaneSova 1999,
55 - Petrtyl a DaneSovd 2000), kde
remodelace je biomechanochemicky
proces charakterizovany jako difusni forma
transportu molekuldrnich smési
(vztazenych k elementadrnimu
mikroobjemu). Obecnd teorie remodelace
definuje slabé stacionarni stavy a
biochemické procesy v interstacionérnich
obdobich, charakterizuje podminky
vzniku, funkéni stability a zaniku kostni
tkané (v jejim objemovém elementu). V
praci jsou exaktné definovany slabé
stacionarni stavy a poprvé jsou exaktngé
definovdny hodnoty bifurkacnich
parametr(l pfi nichz dochazi k poruseni
slabé stacionarnich stav(i. Obecna teorie je
v souladu s klinickymi poznatky o dobach
jednotlivych remodelacnich etap v kostni
tkani (46 - Parfitt 1983) a s biochemickymi
procesy probihajicimi pfi funk&ni adaptaci
abnormalni kostni tkang.

POHYBOVE USTROJI, ro¢nik 7, 2000, &. 2+3 159



5.3. Patologickd biomechanika
pohybového aparatu

Patobiomechanika se zabyva
patologickymi stavy, které se projevuji jak
zménami geometrickych a mechanickych
vlastnosti skeletu, tak strukturalni
konfigurace kostni tk&dné. Tyto zmény jsou
dlsledkem abnormalnich biochemickych
charakteristik zakladnich komponent
kostni tkané (na podkladé molekularné
genetickych vliv(l) amuskuloskeletalnich a
neuronalnich interakci. V této kapitole jsou
rozebrany soucasné biomechanické
poznatky o deformitdch skeletu a
remodelaci pozorované u kostnich
dysplazii, na které pohlizime jako na
experimentalni modely PFirody.

Kostni dysplazie (KD) jsou v uzsim
slova smyslu nazyvané
osteochondrodysplazie (OCHD). Jedna se
o rozséhlou heterogenni skupinu dédi¢nych
poruch metabolismu chrupav€ité, kostni a
vazivové tkané. Terminem dysplazie
(dysplasia = disordered growth) se
oznacuje symetrickd porucha vyvoje celé
kostry. Ke zménadm geometrickych a
mechanickych vlastnosti skeletu a
strukturni konfigurace kostni tkané dochazi
za patologickych stavl vlivem
abnormalnich biochemickych
charakteristik na podkladé molekularné
genetickych vlivil a funkéni adaptace kosti.
Jinymi slovy fenotyp (klinicko-
antropologicko-radiologické
symptomatologie nebo charakteristika)
jednotlivych nozologickych jednotek KD je
vysledkem geneticky predurcené systémové
patologické funkéni adaptace skeletu (na
které se uplatiuji rlznou mérou
biomechanické, biochemické a neurogenni
patomechanismy). Kostni dysplazie se
vyznacuji zpravidla kratkou nesoumérnou

postavou, abnormalitami tvaru lebky,
hrudniku, obratll, panve a
disproporcionalnimi zpravidla
deformovanymi dlouhymi kostmi koncetin
s rlizné zavaznou poruchou funkce kloub
konCetin a patefe. Nékteré KD se vyznaCuji
kloubni hyperlaxicitou a hypotonii, coz
kromé porusSené fyziologicke osy
konéetiny vyznamné spolupdsobi pfi
vzniku preosteoartrozy. Cast&jsi poruchy
duSevniho vyvoje se také nezadoucim
zplisobem uplatiiuji pfi komplexni péci o
tyto postizené (33 - Mafik et al. 1994).
Primérna incidence raritné se
vyskytujicich OCHD se uvadi 0,30 - 0,45 :
1000 Zivé narozenych déti (13 - Hagends
1996).

Za sedmileté obdobi existence
Ambulantniho centra pro vady
pohybového aparatu v Praze autofi
diagnostikovali 58 nosologickych jednotek
u_souboru 271 pacientd s kostnimi
dysplaziemi (Tabulka 1 v kapitole
Osteochondrodysplazie). Biomechanické
studie byly a jsou provadény na zékladé
klinicko-antropologicko-radiologického
vySetfeni, chirurgickych pozorovani a
zkuSenosti ziskanych pfi chirurgickém i
ortotickém léceni.

Biomechanické studie byly zaméFeny na
vysvétleni patogeneze vzniku
patologického zakriveni femuru do tvaru
pastyfské hole, patologickych zmén
prdrezl kosti a dFefiového kanalu a
nedokonalé kompenzace zakfiveni
dlouhych kosti bo&nym posunem. Na
zakladé studia souboru pacientd a
zkuSenosti s ortotickym a chirurgickym
léCenim déti s kostnimi dysplaziemi
objasnil Z. Sobotka a |. Mafik
patofyziologické a patobiomechanické
mechanismy, jejichz vysledkem jsou
pozorované skeletalni deformity a

160 LOCOMOTOR SYSTEM VOL. 7, 2000, No. 2+3



formulovali deformacné-reologickou
teorii remodelace (63 - Sobotka a Mafik
1994, 64 - Sobotka a Marik 1995).

1. ZakfFiveni femuru do tvaru pastyfské
hole vznika u tézkych typd osteogenesis
imperfecta obr. 6a,b,c,d, ale i u
osteoektazie s hyperfosfatazii nebo
fibrézni dysplazie. Na femur ve stoje
plsobi znagny tlak, ale vlivem excentrické
polohy kycelniho kloubu k nému pfistupuje
ohyb a dale se projevuje smyk a krouceni
zvlasté v kréku. Samotny ohyb by vyvolal
na strané anterolaterdlni tah a na strané
posteromedialni tlak.

Zvedneme-li pfi chlizi nohu (stoj na
jedné noze), plisobi tiha téla nad kyGelnim
kloubem a tiha zvednuté dolni koncetiny na
pomérné velkych ramenech ve srovnani se
znatné kratkym ramenem tahové sily
stfedniho a malého hyzdového svalu u
kyCelniho kloubu dolni konCetiny, kterd
zUstava na zemi. Staticky moment tahové
sily téchto svall vyrovndvd momenty
svislé tihy a zabranuje, aby ¢lovék nepadal
na stranu zvednuté dolni koncCetiny. Na
femur plsobi tahové sily musculus gluteus
medius et minimus podle principu akce a
reakce tlakem, ktery se s€itd s uvedenou
tihou, takZe tlakové sila ve femuru se rovna
trojnasobku az pétinasobku prislusné tihy.
Navic ohybovy moment odpovidajici
Ucinku vlastni tihy je redukovan opacnym
momentem tahovych sil svalli. Proto pfi
relativné velkém tlaku je v tomto pfipadé
femur naméahan jen napétim tlakovym,
které v8ak vlivem kombinace s ohybem
vzristd z mensich hodnot na strané
anterolateralni k vétsim tlakovym Gcinkiim
na strané posteromedialni, jak je
znazornéno naobr. 7a.

Jiné podminky jsou pFi stoji na obou
nohou. Ohyb zde mdZe pfevladnout znacné

Obr. 7a,b. Rozmisténi tlakovych a tahovych ucinkd
ve femuru na strané anterolateralni a posteromedialni
pFi stoji na jedné noze - obr. 7a a pfi stoji na obou
nohou - obr. 7b. Obr. 7a. Prlibéh normalovych napéti
v posteromedialni a anterolaterdIni sténé diafyzy
femuru vyvolanych G€inky normélovych sil a
ohybovych momentli. Vzhledem k pfFitomnosti
nomalovych sil jsou norméalova napéti v obou sténach
diafyzy femuru téhoZ znaménka (tj. zaporna).

Obr. 7b. Prdbéh normalovych napéti v
posteromedialni a anterolateralni sténé diafyzy
femuru vyvolanych Gginky ohybovych momentd.
Vzhledem k pfitomnosti pouze ohybovych moment
jsou normalova napéti v anteroratelarni sténé diafyzy
femuru tahovd (se znaménkem plus) a v
posteromedialni sténé tlakova (se znaménkem minus).
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“ Obr. 6a,b. Zakfiveni femuru do
~ tvaru pastyfské hole u 6 leté
i pacientky s osteogenesis imperfecta
Lo« | Ill. typu. Femur je vybocCen
= . anterolateralnim smérem.

Obr. 6e dentinogenesis imperfecta.

Obr. 6¢. RTG levého femuru ukazalo Sirokou diafyzu, ktera
je typicka pro autosomalné recesivni typy Ol (tzv. tubularni
tvar dlouhé kosti). V rozsahu maximalni konvexity femuru
neni prokazatelnd dfefiova dutina, coZ bylo ovéfeno pfi
operaci - vlevo.

Obr. 6d. RTG levého femuru za 6 mésicll po segmentarni
osteotomii a nitrodfenové fixaci podle Kiintschera.
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nad tlakem, takZe na strané anterolateralni
nastava tah a na posteromedialni tlak, jak je
znézornéno na obr. 7b. Télo se instinktivné
brani vlivu excentricit a plisobeni ohybu. Je
to napf. pfi stoji v pohovu, kdy se vysledna
tiha téla prenasi prevazné dostfedné na
jednu dolni koncetinu nebo u oboustranné
vrozené luxace kyCli, ale také u
osteogenesis imperfecta, kde se
insuficience musculus gluteus medius et
minimus projevuje kachni chlizi, protoZe je
stiidavé téméf dostfednym zplsobem
namahana prava a leva dolni koncetina. Ve
femuru zvednuté dolni kondetiny plsobi
vlivem jeji vlastni tihy tah s ohybem a toto
naméahani prfechazi pfi prednoZeni do
vodorovné polohy v prosty ohyb v roviné
sagitalni. PGsobenim ohybu a zevni rotace
dochézi Casto u osteogenesis imperfecta,
fibrozni dysplazie a osteoektazie s
hyperfosfatazii k zk¥iveni femuru do tvaru
tzv. pastyrské hole - obr. 6a,b,c.

2. Patologické zmény prdrez(i kosti a
drefoveho kanéalu

PFi peroperacnim pozorovani zmén
prarezd diafyz typicky zakfivenych femurd
(anterolaterdlni bowing deformita
pastyfské hole) a tibii (anteromedialni
bowing Savlovité defomity) bylo u déti i
mladych dospélych s osteogenesis
imperfecta zjiSténo zuzovani a mizeni
drefiové dutiny a jeji posunuti smérem k
vrcholu zakfiveni. Priifez zakfivenych kosti
zde byva usporddan do tvaru jakéhosi
trojahelnika se zakfivenymi stranami (32 -
Marik et al. 1992) - obr. 8a,b. U kosti
namahané mimostredné a prohnuté vlivem
ohybu je na konkdvni strané zakladna
kfivostranného trojihelnika, kde je vice
kostni hmoty a na protilehlé strané je jakysi
vrchol. PTisou€asném naméhéni tlakem a

a) b) <) d)
Obr. 8a,b,c,d. Prlifez zakfivené kosti, mizeni diefiové
dutiny a lichobéZnikové rozlozZeni napéti.

ohybem se na konkavni strané scitaji
tlakovd napéti GCinkem ohybu a
dostfedného tlaku. Na konvexni strané se
naopak od tlakového napéti odecita tahové
napéti ucinkem ohybu. Vysledkem je bud
menSi tlakové napéti nebo napéti tahove,
jek je znazornéno na obr. 8c a 8d. Vysledné
napéti je mendi, a proto zde neni tfeba
takové mnoZstvi a takova pevnost kostni
tkané jako na strané konkavni, kde se
Gcinky dostfedného tlaku a ohybu s€itaji.
PFi osteogenesis imperfecta se drefova
dutina zmenSuje nebo dokonce i vymizi,
jak se ukéazalo pfi radiologickém a
perooperaénim vySetfovani pacient(l. |.
Mafik zjistil pfi provadéni segmentarnich
osteotomii zajimavou skute¢nost, ato ze i v
zuZujici se drefiové dutiné zlstava az do
jejiho vymizeni normalni kostni dfen.
Zuzovani a mizeni drefiového kanalu je
zplisobovano témito pFi¢inami (63 -
Sobotkaa Marik 1994):

a) pfi zhorSenych mechanickych
vlastnostech kosti se projevuje jejich
adaptace pro prenaseni zatizeni vzrlistem
prlfezové plochy, ktery odpovida poklesu
napéti.

b) Ubytek modulu pruznosti je podstatnym
zplsobem kompenzovan pfirlstkem
prifezové plochy. Tyto zmény prifezu ale
prispivaji jen omezené k odporu kosti viici
ohybu a krouceni, protoze maximalni
ohybova napéti se vyskytuji v zevnich
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vrstvach prifezu a nejvétsi smykova napéti
Gginkem kroucenf jsou na obvodé pritezu.
c) kostni dfefl v diafyze je méné aktivni.
Tato skuteCnost také odpovida vyvoji s
vékem, kdy Cervena drefi zde postupné mizi
a je nahrazovana neaktivni Zlutou tukovou
dfeni. V pfipadech mizeni az vymizeni
dfefového kanalu chybi tlumivé GCinky
kostni dfené zejména pfi ohybu a smyku.
Analogicky jev nastava pri ohybani hadice
naplnéné vodou, ktera je na obou koncich
uzavrena.

d) vlivem zakFiveni kosti pfi deformitach
plsobi na stény kosti prficné tlaky, které
stlaCuji k sob& obé Casti duté Kkosti.
Analogicky jev nastava pfi ohybani trubky
nebo hadice. PFiény tlak vzrlsta pritom se
zakrivenim kosti.

Pfi klinickém a radiologickém
vysetfovani diafyz dlouhych kosti pacientd
s osteogenesis imperfecta byla pozorovéna
excentricka poloha zmen3ujici se dfefiové
dutiny, kterd byla posunuta smérem ke
konvexni strané ohnutych kosti. PFi znacné
konvexité diafyzy (napfiklad deformita
femuru do tvaru pastyrské hole obr. 6a,b,c
nebo Savlovitd deformita tibie) dfefiova
dutina skoro vZdy vymizi - obr. 9a. Tento
jev je zplsoben rlistem kostni tkané na

konkavni posteromedialni ¢asti femuru a
na posterolateralni ¢asti tibie, kde plsobf
znatné vysSi tlakové napéti nez pfi
konvexnich stranach, jak bylo uvedeno na
obr.8ca8d (63 - Sobotka a Marik 1994).
Plausibilni teorii pficinného
mechanismu osteogenesis imperfecta
uvefejnil H. M. Frost (9 - Frost 1987). Frost
rozliSuje modelaci a remodelaci, protoZe
pfi stejném stimulu odpovidaji odlisné.
Napfiklad zvySend modelace zvétSuje
zevni primér kosti a silu kortikalis. Naopak
zvySena remodelace zvySuje Ubytek
trabekul spongiozy a kortikoendostealni
kosti. Modelace kontroluje uspofadani a
velikost kompaktni kosti a diafyzy,
remodelace kontroluje kostni obrat
spongiozy a kompakty, obménu
mineralizované chrupavky a primarni
spongiozy a rovnovahu trabekularni a
kortikoendostealni kosti. Frost definoval
minimalni efektivni signal (MES) jako
rozmezi deformaci, jeZz oddéluje prijatelné
od nadmérného nebo biomechanicky
trivialni  bezvyznamné od netrivialniho
vyznamného. Naschématu 1A je zakreslen
fyziologicky stav remodelace a na
schématu 1B patologickd remodelace
zména odpovédi mechanoreceptord u

Obr. 9a,b,c. Pricné fezy diafyzou stehenni kosti u dospélé pacientky s osteogenesis imperfecta I11. typu. Obr. 9a -
Uplné vymizeni dfeflové dutiny ve stfedu diafyzy kostni tkan je velmi tvrda sklerotické (peroperacni nélez).
Obr. 9b - prigny fez v diametafyzarni trovni, kde je dosud zachovala krvetvorna Gervena kostni dief, prifez kosti
zde ma nepravidelny trojhranny tvar. Obr. 9c - periostalni ,,rukav* ddleZity pro revitalizaci segmentd resekované

diafyzy.
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Schéma 1A. Fyziologicky stav remodelace.

Schéma 1B. Patologicka remodelace snizeni
sensitivity mechanoreceptorl u
hyperparathyreoidismu nebo hypoestrogenniho stavu
v menopauze ma za nasledek osteoresorbci v méné
zatézovanych oblastech skeletu (podle 9 - Frost 1987 a
28 - Marroti 1996).

hyperparathyreoidismu nebo
hypoestrogenniho stavu v menopauze
modifikovano podle Frosta a Marrotiho (9 -
Frost 1987, 28 - Marroti 1996). ZvySena
prahovéa hodnota MES zplsobuje, Ze pro
modelaci je tfeba pomérné velkych
pretvoreni. To znamena, ze pfi normalni
hodnoté MES nedochazi k modelaci a
remodelaci a pFevaZuje resorpce. Podle
Wienera (cit. sec. 9 - Frost 1987) rlizné typy
signald mohou kontrolovat systémy
zpétnou vazbou. Zpétnou vazbu lze
aplikovat i na remodelaci. Nadprahové
hodnoty vyvolaji remodelaci, kterd méni
velikost a tvar rostoucich Kkosti, Slach,
ligament a fascii takovym zplsobem, Ze

Jinym mechanismem funkéni
patoadaptace je zvétSeni prirez( dlouhych
kosti subperiostéini apozici kostni tkané pfi
jejich vnéjsim povrchu. V nékterych
pfipadech dochazi soucasné k rozSifeni
dfenového kanalu, jak bylo pozorovéano u
nékterych kostnich dysplazii s defektni
mineralizaci, napfiklad u hypofosfatemické
krivice, hypofosfatazie, (ale i u osteoektazie
s hyperfosfatazii, floridni k¥ivice, renalni
hyperazotemické osteodystrofie a
nékterych typd mukopolysacharidéz a
oligosacharidéz). Timto mechanismem se
zvysuje odolnost kosti nejen vici tlaku a
tahu, ale také v ohybu a krouceni, kdy
nejvétsi napéti (namahani) plsobi pfi
zevnim okraji prérezu dlouhych kosti (63 -
Sobotkaa Mafik 1994).

3. Nedokonalé kompenzace zakfiveni
dlouhych kosti bo¢nym posunem
Zatézovani kosti, které stfidavé
zpUsobuje jejich pretvareni zkracovanim a
prodluZzovanim ma velky vyznam pro
apozici a resorpci kostni tkané v souvislosti
s funk¢ni adaptaci - remodelaci kosti, ktera
se projevuje zvySenim jejich pevnosti
vlivem zvySeného proménlivého namahani
ajejim poklesem pfi imobilizaci. Proménné

namahani zpUsobuje, Ze kost je silngjsi,

jejich nové mechanické napéti (deformace)

tuzsi, pevnéjsi a hustSi. Naproti tomu skelet

vraci jejich pretvofeni k prahovym
hodnotdm. Vrozené zvySena hodnota MES
plsobi negativné pfi vyvoji pojivové tkang
je pricinou hypoplazie vazivové i kostni
tkané, nedostatecné korekce deformit
bognym posunem a pod. a miZze byt dosud

nerozpoznanym zakladnim

osoby dlouhodobé upoutané na lizko je
ohrozen zlomeninami pro nedostatecnou
pevnost a adaptabilitu kostni tkané v
ddisledku osteopordzy z inaktivity, jak jsme
Casto pozorovali u déti s osteogenesis
imperfecta dlouhodobé upoutanych na
I0zko pfi frakturach femuru (35 - Mafik a
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Sobotka 1997).
Jsme si védomi, Ze aplikujeme
mechanismy adaptace pojivovych tkani,

problémem genetické heterogenity.
Molekularni analyzou byla prokazéna
heterogenni etiopatogeneze u vrozenych

ZjiSténé u normalni kostni tkané zdravych

chorob kolagenu, kam patfi i osteogenesis

jedincli, na kostni tkan biochemicky
odli$nou, kde predpoklddadme i jiné vrozené
modifikované reakce osteoblastd a
osteoklastl v kvalitativnim i kvantitativnim
smyslu. Morfologickd a funk&ni
diferenciace osteoblastd a osteoklastl je
extrémné slozity proces, na kterém se
podileji vedle hormond, rlistovych faktord
a vitaminQ predevsim cytokiny. Cytokiny
jsou jsou somatickymi bufkami
sekretované informacni a regulacni
molekuly. Jsou to polypeptidy, proteiny i
jejich glykosylované formy, které
autokrinng, epikrinné a endokrinné maji
vyznamné plsobeni na fyziologické funkce
produkénich nebo sousednich bunék
organismu, na morfogenezi a na udrZeni
homeostazy celého organismu. Jiz v
pikomolarnich a nanomolarnich
koncentracich reguluji mnohé funkce
jinych bunék (napf. proliferaci, migraci,
syntetickou aktivitu vcetné produkce
dal$ich cytokind), ale i degradacni
pochody. Cytokiny maji spole¢né bunécné
zdroje a jsou Fazeny do skupin prevazné
podle jejich bunééného plivodu a funkce,
jak charakterizuji nazvy ristovych faktorQ
(epidermalni, fibroblastové, nervové),
faktordl stimulujicich kolonie krevnich
bunék nebo nadory nekrotizujici faktory.
Heterogenita je charakteristickd i pro
skupinu interleukin(, kterou spojuji nikoliv
obdobné funkce, ale identifikace jejich
primarnich struktur a izolace cDNA (57 -
Pohunkova 1996, 73 - Sterzl 1999).

U obrovského mnozstvi
nozologickych jednotek kostnich dysplazii
neni dodnes zndma4 etiopatogeneze, ktera je
komplikovana pleiotropismem a

imperfecta. PFiGinou jsou mutace genl
COLIAI a COL2A2, které koduji l. a 2. typ
kolagennich Tetézcd (59 - Prockop 1992).
Tyto mutace jsou pFi¢inou vyskytu I11. typu
kolagenu v kostni tkani u nékterych pfipadd
osteogenesis imperfecta (69 - Sokolov
1992). Dusledkem je pak porucha
biomechanickych vlastnosti skeletu.

V zavislosti na patologickych
biologickych vlastnostech kostni tkané
(spolu s rlizné vyjadfenym
disproporcionalnim retardovanym rlistem
jednotlivych segmentd kongetin) dochazi k
nedostateCné kompenzaci mechanickych
vlastnosti skeletu zuzovanim a mizenim
dferiové dutiny, jak jsme pozorovali u
pacientll se snizenou kostni hutnotou napf.
u osteogenesis imperfecta, ale i u pacientl
se zvySenou Kkostni hutnotou tzv.
sklerozujicich kostnich dysplazii napfF. u
osteopetrdzy recesivniho typu, u
Melnickova-Needlesova syndromu,
kraniometafyzarni dysplazie a dalSich (4 -
Beighton a Cremin 1980). Prifez kosti se
pfitom zvétSuje a tim se vyrovnava snizena
odolnost kosti vii¢i pretvareni nebo snizena
schopnost kostni tkdné prenaset zatizeni.
Naméhani kosti je znacné ovlivnéno
excentricitami zatizeni, které vyvolavaji
ohyb. PFi mimostfedném zatizeni se
dFefiova dutina posouva do oblasti mensich
napéti. Vlivem ohybu se patologické kosti
ohybaji a vznika tak v extrémnim pripadé
deformita femuru ve tvaru pastyrskeé hole a
Savlovita deformita tibie. Zakfiveni
ohnutych kosti se v obdobi rlistu vyrovnava
remodelaci tzv. boénym posunem, a to
aposici kostni tkdné na konkéavni strané a
resorpci na strané konvexni. Tento
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mechanismus je v8ak u deformit dlouhych
kosti déti s osteogenesis imperfecta
nedostate€ny.

U jinych kostnich dysplazii se kromé
disproporcionalni retardace rlstu Gasto
pozoruje zakFiveni a zkrouceni dlouhych
kosti, které nabyvaji tubularni tvar.
Resorpce na konvexnim povrchu v
metafyzach a apozice na konkavnim
povrchu v stfedni €asti diafyzy se zfejmé
uplatfiuje pfi modelaci dlouhych kosti. S
touto patologickou remodelaci se
setkdvame napfiklad u jiz zminéné
hypofosfatemické kfivice a jinych forem
vitamin D rezistentni kFivice (také u renalni
hyperazotemické osteodystrofie),
hypofosfatazie, pachydermoperiostézy,
osteoektazie s hyperfosfatazii, infantilni
kortikalni hyperostozy aj., kdy dochazi k
subperiostalnimu ukladani (apozici) kostni
tkdné pfi vnéjSim obvodu diafyzy a v
nékterych pfipadech dochazi soucasné k
rozSifeni dfefiového kandalu. Timto
mechanismem se zvétSuje odolnost kosti
nejen v(idi tlaku a tahu, ale také vG&i ohybu
akrouceni.

DalSim mechanismem je
pfedpokladany geneticky determinovany
(naprogramovany) Sikmy rdst kosti do
délky z epifyzové ploténky (rlstové
chrupavky) ve sméru silové vyslednice
(rezultanty), ktery je pricinou vardzniho
zakfiveni femur( a tibif ve frontalni roving
jak jsme pozorovali u metafyzarni
chondrodysplazie typ Schmid,
dyschondrooste6zy Leri-Weil a nékterych
typd mezomelické dysplazie, u
epimetafyzarni dysplazie s minimalnim
postiZenim patefe aj.

U vy$e uvedenych KD s pisobenim
excentrického zatiZzeni vyvolavajiciho
ohyb souvisi vardzni ohnuti femurd a tibif
ve frontalni roving, kde se vSak vZdy

uplatiiuje jeSté jisty stupeft krouceni,
vedouci k malpozici ky€elnich, kolennich a
hlezennych kloub.

Kombinace zminénych
patomechanismid kostni remodelace
(zakFiveni a zkrouceni) Ize pozorovat také u
diastrofické dysplazie, metatropické
dysplazie, pseudoachondroplazie a jinych
spondyloepimetafyzarnich
osteochondrodyplazii, kde predpokladame
Ci jsme prokazali zvySeni kostniho obratu
(napf. pseudoachondroplazie,
hypofosfatazie, hypofosfatemicka kfivice
aj./38 - Marik etal. 2000/).

Odlisny mechanismus vede ke vzniku
varézni deformity tibie u Blountovy
choroby, kterd se vyskytuje jednostranné
ale i oboustranné. Na RTG snimku tibie je
patrnd porucha rdstu lokalizovand do
oblasti medialni poloviny proximalni
epifyzove ploténky, ktera se projevuje jiz v
pfedSkolnim véku (rozliSuje se 6
vyvojovych typll podle véku). Deformita
Casto recidivuje po lege artis provedené
korekéni osteotomii. Velmi dobré vysledky
dosédhl VukaSinovic et al. (1996) u

vyvs

medi&lni oblasti plateau tibie
kombinovanym vykonem elevace
tibialniho plateau kostnim autoStépem z
lopaty kycelni a vysoka valgizacni
osteotomie tibie. V dalSi etapé byla
provedena epifyzeodéza lateralni Casti
rastové chrupavky proximalni tibie a
proximalni fibuly. V nékterych pfipadech
Ize s uUspéchem deformitu korigovat
distrakeni epifyzeolyzou proximalni tibie
pomoci zevniho fixatoru kruhového. V
Casnych stadiich je korekce varézni
deformity proximalnich bérc mozna i
ortézami s vysokym ohybovym pfedpétim
(poznamka autora).

Varozitu bércd u achondroplazie v
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oblasti proximalni metafyzy tibie
zplsobuje zfejmé relativni prerGst fibuly,
ktery jsme opakované prokazali RTG
vysetfenim. Relativnim prerdstem fibuly

v

retardaci rdstu tibie nez fibuly.

Metodou volby u biomechanicky
zavaZzné varozity je korekce spojena s
prolongaci pomoci zevnich fixator(i anebo
prosta resekce segmentu kosti z distalni
Ctvrtiny diafyzy fibuly a ndsledné ortotické
IéCeni s vyuZitim ortéz s vysokym
ohybovym predpétim podle Mafika (40 -
Mafrik a Kozlowski 1998).

Rlstova retardace kombinovana s
porusenou modelaci metafyz a tubularnim
tvarem diafyz a charakteristicky zménény
tvar obratlovych tél se prokazuje v
ristovém obdobi u postiZzenych
mukopolysacharidézami a mukolipidozami
(novéji oligosacharidozy). Typicky RTG
obraz, ktery je nazyvéan dysostosis
multiplex, je zplsoben nadmérnym
stfadanim glykosaminoglykantd (dfive
kyselych mukopolysacharidd) uvnitf
bunéénych lysosomd, coZ se prokazuje

3

histologickym, histochemickym a
elektonmikroskopickym vySetfenim
chondrooseélni tkané. U vsech typl
oligosachariddz se nalézaji podobné zmény
v chondrocytech klidové chrupavky, které
jsou zvétSené a obsahuji v cytoplasmé
vakuoly lysosom( naplnéné metabolity
proteoglykantl (34 - Marik et al. 1994).
Kostni dysplastické zmény jsou
kvalitativné podobné u vSech
mukopolysacharidéz i oligosachariddz, lisi
se jen kvantitativnim vyjadfenim (70 -
Sprangeretal. 1974).

Patobiomechanické pFiciny maji i
deformity koncetin u nékterych
koncetinovych a kombinovanych anomalii.
V tomto pripadg, i u jinych hypoplazii
koncetin, pfedpokladame tvarové a
strukturni uspofadani jako u kosti
zdravych. Napfiklad angulace diafyzy tibie
ventromedialnim smérem u komplexu
femur-fibula-ulna je nepochybné
zplsobena jako tétiva pdsobicim fibro-
kartilagindznim pruhem v oblasti RTG
nekontrastni fibuly (obr.10 a,b,c). Jeho
resekce v kojeneckém véku vede k

J{

{

Obr.10a,b,c,d. Komplex femur-fibula-ulna vpravo. Obr. 10a. RTG snimek dolnich koncetin v pfedozadni
projekci. Obr. 10b. RTG snimek bérce v bocné projekci ventromediélni angulace diafyzy tibie, na konkéavni
posterolateralni strané diafyzy tibie je patrno vyrazné ztlusténi kortikalis. Obr. 10c. Dolni koncetiny kojence - nad
konvexitou hypoplastické angulované tibie je pfitomen typicky koZzni diilek. Biomechanickou pfi¢inou deformity
bérce je jako tétiva plsobici RTG nekontrastni fibro-kartilagindzni pruh v oblasti fibuly. Obr. 10d. Remodelace a
CésteCné vyrovnani osy tibie za 2 roky po resekci vazivového pruhu.
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napfimeni osy tibie za 1-2 roky po operaci,
aniz bychom provedli klinovitou
osteotomii tibie (obr. 10d). Jinym
pfikladem funkéni kostni adaptace je
Castecna aplazie Ci hypoplazie tibie, kdy
dochdzi k tzv. tibializaci fibuly, ktera je
misto tibie zatéZovana stfidavym tlakovym
napétim (hmotnosti téla pfi chdzi a stani)
(60 - Smrckaetal. 1998).

Normalné probihajici remodelaci
diafyz dlouhych kosti podle mechanismd
zjisténych u pojivovych tkani zdravych
jedincd jsme pozorovali v _kostnich
regeneratech pfi prodluzovani dlouhych
kosti kompresné-distrakéni metodou

proximalni krajiné femuru u 15 letého
chlapce s achondroplazii 4 meésice po
skondeni prolongace 0 10 cm. V pribéhu
hojeni distrahovanych svalkl jsme
rentgenologicky prokazovali kortikalizaci
a tubularizaci kostnich regeneratd, ale i
zesileni na konkavni strané regeneratu pfi
dislokaci fragmentl ad axim u pacientd s
achondroplazii. Mineralizace, osifikace i
remodelace probihala priblizné ve stejném
Casovém sledu jako pfi prodluzovani
dlouhych kosti zdravych déti v zavislosti na
dodrzeni zakonl kostni remodelace a
regenerace. Kortikalis se remodeluje do
nového rovnovazného stavu, ktery je v

kalotaxi podle llizarova u déti s
achondroplazii, metafyzarni dysplazii typu
Schmid, hypofosfatemickou KkFivici i u
Turnerova syndromu. Obr. 11a,b
dokumentuje kvalitni kostni regenerat v

kazdém bodé (na makroudrovni)
charakteristicky koincidenci prvniho
hlavniho sméru anizotropie se smérem
prvniho dominantniho hlavniho napéti a
hlavnim smérem materialu, tj. populaci

Obr. 11a. Kvalitni kostni regenerat délky 10 cm v proximalni krajiné levého femuru u 15-letého chlapce s
achondroplazii. Obr. 11b. RTG snimek obou femurd v pfedozadni projekci vlevo 1 rok po odstranéni ZF, vpravo
jiz osifikovany kostni regenerat 2 mésice po ukonéeni prolongace (ZF Poldi 7).
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podélnych os osteon( (48 - Petrtyl 1994, 49
- Petrtyl 1995). Intenzita metabolické
aktivity zavisi nejenom na prokrveni, ale i
na funkénim zatéZovani prodluzované
koncetiny. Histologickym a
histochemickym vySetfenim byla
prokdzadna v kostnich regeneratech
prodluZovanych kosti tzv. svazkovita kostni
tkan (bundle bone) jak u déti s hypoplazii
jedné dolni koncetiny (napf. komplex
femur-fibula-ulna), kde predpokladame
stejné biochemické a biomechanické
vlastnosti kostni tkané jako na
kontralaterdlni zdravé konceting, tak u
pacientd s achondroplazii (58 - Povysil et
al. 1994).

Rychlé hojeni mnohocetnych
osteotomii bylo zjisténo u skupiny déti s
osteogenesis imperfecta, kde
mezifragmenty byly zcela devitalizovany a
Uplna remodelace diafyz dlouhych kosti
byla zjisténa jak rentgenologicky tak pfi
reoperacich. Uplnd remodelace
peroperacné devitalizované kostni tkané
byla prokéazéna za 6 - 12 mésicti po operaci
v_zavislosti na ,izoelastické” fixaci,

pozorovani pfi chirurgickych vykonech nés
presvédCili o Siroké variabilité rlznych
projevl kostnich dysplazii, jak co do druhu,
pdvodu a stupné postizeni Kkosti. Proto
tvarové a strukturni usporfadani
patologickych kosti odpovida v rdzné
omezené mife charakteristickym znak(m
kosti zdravych. Také funkcni adaptace -
remodelace patologické kostni tké&né
zachovava v rizné rovni nékteré zakladni
zakonitosti remodelace normalni kostni
tkané. Srovnavani charakteristik kosti
zdravych a pochodd v nich s kostmi
patologickymi vede k urovani druhl a
stupid postiZeni pfi kostnich dysplaziich.

Funkéni adaptace - remodelace kostni
tkané u jedincl s kostnimi dysplaziemi, i
kdy? je v Fadé pFipadd omezena, se Fidi do
jisté miry zakonitostmi, které plati pro kosti
zdravé. Zavisi primarné na deformacnich
stavech (pretvorenich) v kostech a nasledné
na biochemickych a patobiochemickych
procesech (vrozenych i ziskanych). Podle
vysledkd pozorovani i vySetfovani jsme
dospéli k deformacné reologické teorii
remodelace kosti. Podle ni zavisi stupefi a

funkénim proménlivém namahani, véku
ditéte a zfejmé i na typu syndromu vrozené
kostni lomivosti. PFi¢inou castych
reoperaci byly komplikace vzniklé za
rlznou dobu po vykonu nejéastgji v
ddisledku anizoelasticity mezi kostni tkani a
pouzitym osteosyntetickym materidlem
(35 - Mafik a Sobotka 1997).

4. Deformacné-reologicka teorie
remodelace (63 - Sobotka a Mafik 1994, 64
- Sobotka a Mafik 1995).

Tvar, struktura i biomechanické a
bioreologické vlastnosti kosti mohou byt
ovlivnény patologickymi projevy kostnich
dysplazii v rliznych stupnich. Vysledky
klinického a radiologického vySetfovani a

intenzita remodelace kosti na zménach
jejich pfetvoreni. Pfitom se uplatfiuji nejen
pruzné vlastnosti kosti, ale i vlastnosti
vazkopruzné, které jsou podminény
pfitomnosti kolagennich vlaken,
proteoglykand a tekutin. Vazkopruzné
vlastnosti zpQsobuji dopruzovani Kosti.
Pruzné zmény jsou kratkodobé a nastavaji
okamZité pfi zatizeni a odlehceni kosti.
Vazkopruzné zmény se projevuji jednak po
zatiZzeni, kdy pretvofeni asymptoticky
vzrlsta s Gasem a jednak po odlehéeni, kdy
pretvoreni s Casem postupné dozniva. Pri
stalém (neménném) a dlouhodobém
zatizeni se kostni tkan chova jako
vazkopruzny material. Deformace
(pFetvoreni) kostni tkané zplsobené
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Z tohoto vztahu vyplyva, Ze pretvoreni a
také intenzita remodelace se snizuje s
Casem podle recipro¢ni exponencialni
funkce (64 - Sobotka a Mafik 1995, 40 -
Marik etal. 2000).
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Obr.12. Naméahani a pretvofeni vazkopruzné kostni
tkané v Case.

stfidavym proménnym namahanim muze
byt vyjadfena sumou okam?Zitych
elastickych deformaci a vazkopruzného
(viskoelastického) pretvoreni kostni tkang,
které zavisi na Case (obr. 12)
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ale protoze trvaji mnohem delSi dobu,
mohou mit pro rozsah remodelace vétsi
vyznam. PFi osteopetréze,
charakterizované zvySenym podilem
mineralni slozky v kostni tkani, jsou kosti
tvrdé a krehké a jejich vazkopruzné
vlastnosti jsou omezeny. Proto je omezenai
jejich remodelace. S timto jevem se
setkdvame také u jedincll v pokrogilej$im
véku. Opacnym zplsobem je stimulovana
abnormalni remodelace kosti znacné
meékkych napf. pfi osteomalacii (kFivici).
Deformacné reologické teorie remodelace
kosti, zalozend na zménach jejich
pretvoreni, je do jist¢ miry ve shodé s
ndzorem, podle kterého zavisi remodelace
kosti jen na preruSovaném zatéZovani kosti,
kdezto UCinek stalého zatiZzeni se pfi
remodelaci neprojevuje (17 - Heft 1990).

5. Biomechanicka hypotéza degenerace
kloubni chrupavky etiopatogeneze
osteoartrozy

PoSkozeni kloubni chrupavky (a
subchondralni kostni tkéné) jakéhokoliv
plvodu vede k poruseni normalni zatézové
schopnosti tk&né a tim k poruSe normalni
lubrikace v Kloubu.

Kloubni nekonkruence zvySuje
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pdsobeni zatizeni na kloubni povrchy a
predisponuje k poSkozeni - selhani
chrupavky. Wsoké kontaktni tlaky mezi
kloubnimi povrchy redukuji kloubni
lubrikaci. Nasledkem jsou drsnosti
povrchil kloubd a dal$i mikroskopické
koncentrace napéti, které jsou odpovédné
za dalSi poSkozeni chrupavCité tkané.
Pocate€nim faktorem je rozvolnéni
povrchové kolagenni sité, coz dovoluje
abnormalni expanzi proteoglykand -
vysledkem je snizeni tuhosti chrupavky a
zvyseni jeji permeability (75 - Van Mow et
al. 1989).

Dédi¢né zmény molekuldrni a
mikroskopické struktury kolagenu a
proteoglykanl matrix jsou pficinou
vrozené zmény mechanickych vlastnosti
chrupavcité tkdné a rozvoje sekundarni
osteoartrozy. Dysplazie epifyz a kloubni
nekongruence se vyskytuje bud
samostatné jako napf. u Casto
nediagnostikované mnohocCetné epifyzarni
dysplazie (typ Ribbing, Fairbank, Meyer
/31 - Marik et al. 1984/ aj.), anebo soucasné
s postizenim patefe jako napf.
spondyloepifyzarni dysplazie (typ tarda a
congenita). Nejzavaznéjsi postiZzeni skeletu
a kloubd je u spondylo-epi-metafyzarnich
dysplazii (napf. metatropicka dysplazie,
diastroficka dysplazie,
pseudoachondroplazie aj.). Pricinou téchto
nosologickych jednotek jsou dnes jiz
znamé mutace genl pro kolagen II. typu
(alfa | Fetézec), dale alfa 2 fetézce 1X. typu
kolagenu a cartilage oligomeric matrix
proteinu (19. chromosom). Geneticky
pfeduréené deformity dlouhych kosti, jako
poruchy fyziologické osy (ve frontélni a
sagitalni rovinég), poruchy torse), deformity
tvaru pastyfské hole, lahvovity tvar
metafyz, tubularni forma diafyz vCetné
malpozice velkych kloubt (porucha torse),

které jsou typické kromé vySe uvedenych
nosologickych jednotek pro metafyzarni
osteochondrodysplazie,
hypofosfatemickou kFivici, hypofosfatazii,
osteogenesis imperfecta a spolu s
hypermobilitou kloubni (napf. u
Marfanova a Ehlersova-Danlosova
syndromu a jiZz zminénych kostnich
dysplazii) jsou dalSimi
patobiomechanickymi pfic¢inami
osteoartrdzy, které se v obdobi ristu nazyva
preartrézou Ci preartrotickou dispozici (37
- Marik a Kuklik 1999). Obecné znamou a
relativné Castou pfic¢inou kloubni
nekongruence kycelnich kloubl je vrozena
acetabularni dysplazie, morbus LegCalve-
Perthes a coxa vara adolescentium.
DalSimi pfic¢inami jsou nitrokloubni
zlomeniny, stav po meniscektomii, po
ruptufe kolennich ¢i hlezennych vazd,
opakovany hemarthros (po Urazu, pfi
hemofilii aj.), zanéty (u kolagenoz,
bakterialni zanéty, specifickeé aj.). U vSech
pricin tzv. sekundarni osteoartrézy je
kloubni chrupavka nosnych kloub
poruSovana jiz pfi fyziologickém
(normélnim) zatizeni a pohybu.

6. Zavér

Remodelace kostni tkéané za
fyziologického i patologického stavu
probihd po cely Zivot lidského jedince v
limitnich cyklech. Limitni cyklus je proces
b&hem kterého dochézi v daném
objemovém elementu kostni tkané ke
vzniku nové a k zaniku staré pojivové
tkané, a to na vSech Grovnich struktury (od
makrostruktury az po mikrostrukturu).
Primarné jsou tyto procesy fizeny
geneticky a biomechanochemicky.
Remodelace v rozsahu limitniho cyklu je
pfimo ovliviiovana zatéZzovanim kostni
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tkané v zavislosti na stavu napjatosti, véku
jedince a jeho kostnim metabolismu.
Remodelace kostni tkané je chapana jako
vznik nové tkéng, v urcité oblasti, v niz v
pfedchozim limitnim cyklu byla pfitomna
tkan stejného druhu, ktera byla novou tkéani
nahrazena. Modelace kostni tk&né je jeji
vznik v oblastech, kde dfive nebyla. Na
pfiklad pfi extrémnim (nefyziologickém)
ohybovém namahani diafyz dochazi v
tlakovych jejich oblastech k apozici tkang,
zatimco v tahové oblasti k jejimu Gbytku.
Abnormalni tvar skeletu u rostouciho
jedince s kostni dysplazii
(osteochondrodysplazii) vznikéa modelaci a
remodelaci geneticky pFredurené
patologické kostni tkané, jez obsahuje
abnormalni molekuly kolagenu,
proteoglykand, elastinu aj, které se
syntetizuji v osteoblastech, chondrocytech
a pluripotentnich pojivovych burikéch.
Patologické zakfiveni a torse dlouhych
kosti je vysledkem funkéni kostni adaptace
biochemicky odliSnych z&kladnich sloZzek
kostni tk&né a abnormalniho
naprogramovaného rlstu. Funkéni kostni
adaptace je prfi kostnich dysplaziich
postizena rliznou mérou, od normalniho
priibéhu az po vyrazné patologické formy.
Stejné jako u fyziologicky rostouciho
skeletu plati u kostnich dysplazii zakladni
principy a zakony kostni remodelace, které
byly formulovany koncem v Sedesatych a
sedmdesatych letech (15 - Heft 1964, 8 -
Frost 1964, 26 - Lanyon et al. 1982) i
pozdéji (10 - Frost 1996). Biomechanické
popudy k remodelaci se vysvétluji
zménami deformace kosti. Na apozici
kostni tkané se rlznou mérou podili
intermitentni cyklické zaté7ovani. | u KD
plati - byt s jistym omezenim - Frostova
mechanostaticka teorie (plivodné navrzena
v roce 1964). Rlstova chrupavka ovliviiuje

remodalci podle Huter-Volkmannova
zékona - tlak rlist zpomaluije, tah zrychluje,
pfi Sikmém zatiZeni roste dlouhd kost (i
obratel) ve sméru stfednice._Periost
pritlaenim na kostni povrch vyvolava
resorbci, naopak jeho odtazeni (odtrzeni
Sharpeyovych vlaken) zpisobuje apozici
kostni tkané subperiostalné. Mechanismy
odpovédné za kompenzace zakfiveni
dlouhych kosti tzv. lateral driftem (bo¢nim
posunem) jsou stejné, ale vzhledem ke
geneticky predurCenym vySe uvedenym
biochemickym abnormalitdm jsou nedplné
a nedostatecné a maji za nasledek napf.
deformitu femuru ve tvaru pastyrské hole
nebo Savlovitou deformitu tibie s
posouvanim, zuzovanim aZz vymizenim
dreriového kandlu a kostni dreng, napf. u
syndromu vrozené kostni lomivosti. Jindy
naopak pozorujeme zakfiveni dlouhych
kosti se subperiostalni apozici a
rozSifovanim dfefiového kanalu napf. u
rGznych forem kfivice, hypofosfatazie a
jinych kostnich dysplazii, kdy chybi
fyziologicka remodelace diafyz. V téchto
pfipadech hovofime o tzv. tubularnimtvaru
dlouhych kosti, na kterém se jistou mérou
podili i periost (jeho odtaZeni). Autofi po
zhodnoceni kostni remodelace u souboru
vice nez 300 pacientd s kostnimi
dysplaziemi a koncetinovymi vadami
dospéli k Deformacné- reologické teorii
remodelace, kterd vychazi z
vazkopruznych vlastnosti kostni tkané.
Kromé pruznych vlastnosti kosti se pfi
remodelaci uplatfiuji i vlastnosti
vazkopruzné, zpQsobené pFitomnosti
kolagennich vlaken, proteoglykand a
tekutin. PFi stdlém (neménném) a
dlouhodobém zatizeni se kostni tkan chova
jako vazkopruzny material. Podle této
teorie se pretvoreni kostni tkdné méni nejen
pfi zménéch zatiZeni, ale zmény pFetvoreni
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pokraluji a doznivaji pFi stdlém zatiZeni i
po odlehgeni. Intenzita remodelace pak
zavisi na zménéach a velikosti pretvoreni a
dobé jejich trvani. Jinymi slovy
vazkopruzné zmény se projevuji jednak po
zatizeni, kdy pretvofeni asymptoticky
vzrlsta s Gasem, a jednak po odlehéenti, kdy
pfetvofeni s Casem postupné dozniva.
Vazkopruzné zmeény jsou vice obvyklé
(chdze, stani a pod.), co do velikosti mensi
nez zmény pruzné, ale protoZe trvaji
mnohem delSi dobu, mohou mit pro rozsah
remodelace vétSi vyznam. Podle
Deformacné-reologické teorie remodelace
probih4i v klidu, kdy G€inky nadprahového
preruSovaného zatéZovani asymptoticky
doznivaji. Prokazali jsme, Ze tato teorie
plati i pro tzv. kostni dysplazie, kde funkéni
kostni adaptace je v fadé pfipadd rdznou
mérou utlumend. Kostni remodelace
skeletu jedincll s kostnimi dysplaziemi je
vice nez u zdravych déti ovliviovana
svalovym napétim (u KD se Casto pozoruje
hypotonie a hyperlaxicita), nelze zanedbat i
tlumivé plsobeni kostni dfeng, ktera
vypliuje nékdy zOzeny drefiovy kanal.
Dlouhodobé nadprahové zatéZzovani v
obdobi rlistu je pro regeneraci a remodelaci
skeletu postiZzenych KD rozhodujici.
Abnormalni tvar skeletalniho prvku
miZe mit z hlediska formy plivod geneticky
a nebo miZe vzniknout vlivem
dlouhodobych nefyziologickych
momentovych a silovych Gc¢ink(.
Abnormalni tvar mdze byt tudiz geneticky
predeterminovany (coZ je nejcastéjsi pfipad
u geneticky postizenych jedincd) nebo jej
vyvolaji extrémni biomechanické Ucinky
(ale i neurogenni). Extrémni
(nefyziologické) biomechanické Ucinky
mohou byt naopak vyuzity, na priklad pfi
[éCeni abnormalnich tvar(, ve smyslu

dosazeni tvar( blizicich se tvarim

normalnich jedincl (56 - Petrtyl et al.
2001). Fyzioterapeutické a ortotické léceni
je zalozeno na dlouhodobém zatéZovani s
cilem stimulace vazkopruzného pretvoreni
pojivoveé tkané (40 - Mafik etal. 2001).

Modelovani kostni tkadné je velmi
vyznamné ovlivnéno distribuci napjatosti a
(lokalng) hladinami smykovych napéti.
Tvarové linie skeletalnich prvkd jsou
identické s hladinami maximélnich
smykovych napéti. V téch oblastech kostni
tkané, v nichz hladiny urcitych
maximalnich smykovych napéti jsou pod
jistou prahovou dolni hladinou, dochazi k
procesiim resorpce. Hladiny jistych
maximalnich smykovych napéti, které jsou
nad horni prahovou hladinou, jsou téz
vystaveny proceslim resorpce. Horni a
dolni prahové hladiny jsou
predeterminovany u kazdého jedince
geneticky. Smykova napéti mezi dolni a
horni prahovou hladinou neovliviiuji
tvarové zmény, ale iniciuji biochemické
procesy (v prislusSném objemovém
makroelementu tkané). Smykové plochy, v
jejichZ okoli doslo k ubytku kostni tkané,
jsou shodné s vyslednym geneticky
naprogramovanym tvarem rostouciho
elementu skeletu. Jinymi slovy, maximalni
smykova napéti nad horni prahovou
hladinou a pod dolni prahovou hladinou
ovliviuji tvarové zmény tkéné (a startuji
procesy modelace), zatimco fyziologické
hladiny smykovych napéti (tj. napéti mezi
horni a dolni prahovou hladinou) iniciuji
(,,startuji*) biochemické procesy v rozsahu
prislusného limitniho cyklu, tj. ovliviiuji
remodelacni procesy (56 - Petrtyl et al.
2001).

Biomechanicky se na kloubni
chrupavku divame jako na bifazicky
material - tuhd kolagen-proteoglykanové
matrix (25 % vlhké vahy), kterd je
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obklopena volné pohyblivou intersticialni
tekutinou (75 % vlhké vahy). Dilezitymi
biochemickymi vlastnostmi kloubni
chrupavky jsou dédi¢né vlastnosti tuhé
matrix atfeci rezistence k toku intersticialni
tekutiny skrze porézni permeabilni tuhou
matrix. PoSkozeni kloubni chrupavky (a
subchondralni kostni tk&né) jakéhokoliv
pldvodu (vrozené nebo ziskané) vede k
poruseni normalni zatéZzové schopnosti
tkéné a tim k poruse normalni lubrikace v
kloubu. Insuficience lubrikace mlze byt
primarnim faktoremyv etiologii osteoatrdzy.

Jednotlivé nosologické jednotky
kostnich dysplazii lze zafadit na stupnici
rGznych biologickych a mechanickych
vlastnosti kostni a chrupavcité tkané.
Nékde uprostfed je kostni a chrupavCita
tkan zdravého jedince. Ale i u zdravého se
biologické vlastnosti skeletu méni v
zavislosti na véku a pohlavi (63 - Sobotka
1994). Rychlost kostniho obratu je
uréovana stafim kostni tkané a rdznymi
fyzikadlnimi a chemickymi vlastnostmi
kosti, které zavisi na véku (46 - Parfitt
1987) nebo jsou geneticky
predeterminovany (39 - Mafik et al. 2000).
Proto lze predpokladat, Ze béhem vyvoje
zdravého Clovéka od narozeni do konce
Zivota se uplatiuji proménlivé
mechanismy funkéni adaptace pojivovych
tkani, které mohou byt negativné
ovliviiovany poruchou regulace
metabolismu kostni a chrupavcité tkané za
patologickych podminek.
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6. ANTROPOMETRICKE METODY
VYUZIVANE PRI OBJEKTIVIZACI
PROPORCIONALITY A NESTEJNE
DELKY KONCETIN

Antropometrickeé vySetfovaci metody
spolu s rentgenologickymi nélezy jsou
zékladem pro klinickou diagnostiku
kostnich dysplazii a nékterych
koncetinovych dismorfickych vad i
genetickych syndromd. Cilem a Ukolem
antropologického vySetfeni je objektivné
zhodnotit odchylky rlstu od normy a
predikovat patobiomechanickou zavaZnost
skeletalnich vad (systémovych nebo
koncetinovych). Otazkou je, u kterych ¢asti
kostry je rlist postiZen a zda se odchylky od
normy tykaji i rozvoje mékkych Casti.
NejCastéji pouzivame projektivni rozméry
délek segmentd, pricem7 pacienta méfime
antropometrem ve stoje. VVyhodou tohoto
zplsobu je, Ze mame k dispozici Ceské
normativy (4 - Blaha 1986-87, 5 - Blaha
1990) i pocitacovy program na zpracovani
a vyhodnoceni (Antropo). Nevyhodou je
nékdy obtizné dodrzeni standardniho
postoje u postiZzenych cCasto
nespolupracujicich déti, zkresleni vysledk{
pfi kontrakturach a pod. PFfimou délku
dlouhych kosti miZzeme méfit posuvnym
méfitkem nebo pasovou mirou.
Nevyhodou zde je nedostatek referencnich
hodnot celosvétove, Ceské normativy
vlibec nejsou k dispozici. Musime tedy
poditat s tim, Ze v Fadé pFipadd se
dopoustime zna€nych nepresnosti a naSe
vysledky jsou pouze orientacni, ponévadz
skutecnou délku dlouhych kosti na Zivém
Clovéku antropologickymi metodami nelze
zméfit. Proto u pacientd s kostnimi
dysplaziemi s vyhodou pouZivame
telerentgenogramd, které umoZiuji zméfit
skute¢nou délku dlouhych kosti.

Telerentgenogramy jsou snimany bud
vleze nebo na dlouhé kazety ve stoje, coz je
vyhodnéjsi, protoze dovoluje srovnavani s
vysledky klasické antropometrie. S
referen€nimi hodnotami srovnavame
jednotlivé antropometrické rozméry i
poméry (indexy) jednotlivych rozmérd,
napf. pomeér délky dolniho a horniho
télesného segmentu, pomér rozpéti hornich
koncCetin k télesné vySce a dalSi. U vSech
téchto indexd je tfeba si uvédomit, Ze se
béhem ontogenetického vyvoje méni.
TotéZ plati i pro srovnani délky dlouhych
kosti z telerentgenograml s rtg
standardami (40 - Shapiro 1982, 44 -
Tanner-Whitehouse 1983). Vysledkem je
objektivni zjisténi, zda se jednd o maly
vzrist s kratkymi konéetinami nebo naopak
kratkym trupem €i je postiZen cely skelet. VV
klinické terminologii pouZivdme pro
zkréceni koncetiny oznaCeni brachymelie a
podle toho, ktery segment je zkréacen, se
jednd o rizomelickou, mezomelickou Ci
akromelickou brachymelii. VV neposledni
fadé konzultujeme i otazku, zda témto
metrickym odchylkam od normy
odpovidaji strukturni zmény na skeletu
(zejména v oblasti rdstovych epifyz).
Spolupréce ortopeda, genetikaaradiologas
antropologem tak vede ke stanoveni
diagnézy u vice nez 50 % kostnich
dysplazii, dismorfickych kombinovanych
vad a genetickych syndromd.
Antropometrické vysetfeni vyznamné
napomahé& pfi rozvaze o indikaci
operacniho lé€eni a stanoveni timingu, tj.
nejvhodnéjsi doby k provedeni
planovanych operaénich vykond. Ortoped
hodnoti v obdobi rlistu biomechanickou
zavaznost koncetinové vady - to je
nestejnou délku, poruSenou osu koncetiny
ve frontalni a sagitalni roving, vCetné torsni
odchylky a zkraceni segmentl zejména
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dolnich koncetin. Cilem ortopedického
léCeni je konzervativnim nebo operacnim
zplsobem co nejlépe biomechanicky
vyfesit vrozené (i ziskané) systémové a
koncetinové vady, tj. pfiblizit se k
fyziologické ose koncetiny, opravit
poru$enou torsi, vyrovnat nestejnou délku a
zlepsit proporcionalitu a v neposledni fadé
kloubni kongruenci. Od klinického
antropologa se pozaduje objektivné
zhodnotit somaticky vyvoj pacienta a zkrat
konCetin s ohledem na etiopatogenezi
systémové (generalizované) nebo

rozmér( se u nich lisf od normy, habitus je
disproporcionalni. Znalost vzorcl
individualniho vyvoje umoZziuje predikci
rlstu a dospélé télesné vysky. Nejznaméjsi
predikéni metody uZivané ve svété jsou
Tanner a Whitehouse (TW2) (44 - 1983),
RWT (39 - Roche et al. 1975) a Bayley a
Pinneau (3 - 1952). Nové se zaCina uZivat i
metoda TW3. VSechny tyto metody uZivaji
k predikci vék v dobé méreni, kostni vék a
télesnou vySku, metoda RWT navic
télesnou hmotnost. Tyto metody jsou
odvozeny ze znalosti vyvoje zdravych

konéetinové vady, predikovat rlst a

jedincl, jejich aplikace u pacientd s

velikost zkratu koncetin (koncetiny) v

kostnimi _dysplaziemi je zna€né omezena.

dospélosti. Jinymi slovy Ukolem
antropologa je pfedpovidat rdst pacienta,
jak by pravdépodobné probihal bez
Iéebnych zasah(. S ohledem na vék ditéte
a typ vady je zvolen typ rekonstrukéni
operace. Pro indikaci operace je
rozhodujici psychicky stav ditéte a
pozitivni spoluprace celé rodiny.
Antropometrické vySetfeni se uplatfiuje
nejen pri indikaci, ale i v hodnoceni
vysledkil komplexni [éby. VEasné
provedeni predikce zkratu zejména dolnich
koncetin (konCetiny) zasadnim zplsobem
ovlivni dlouhodoby individudlni lecebny
plan u postizeného ditéte. Opakovana
vySetfeni vedou k zpFesnéni predikce. Po
skondeni rdstu zjisténé odchylky oproti
predikovanému zkratu verifikuji a
objektivizuji hodnoceni vysledkd IéCby.

6. 1. Predikce ristu a zkraceni dolnich
koncetin u kostnich dysplazii (50 -
Zemkovaa Mafik 1998)

Pouziti béznych predik¢énich metod u
pacientd s osteochodrodysplaziemi je
problematické. VétSina antropometrickych

Vyvijeji se proto rdzné modifikace
predikénich metod zalozené na klinické
zkuSenosti, které berou v potaz rdstovou
anamnézu jedince, vysku rodict, sexudlni
maturaci a plisobeni patologickych vlivaQ.
Pravé rlstova anamnéza ma velky vyznam
pfi diferencialni diagnostice rtiznych typl
osteochondrodysplazii. Pomaha rozlisit
napf. rdizné typy osteogenesis imperfecta,
achondroplazii a hypochondroplazii,
pseudoachondroplazii a dalsi. Pro poruchu
rstu svédci predevsim télesna vyska pod 3.
percentilem. MUlZe se vsSak jednat o
poruchu rlstu i u ditéte s vy$kou v ramci
Sirsi normy (napt. na 10. percentilu), pokud
ma velmi vysoké rodie. Pro poruchu rlistu
svéd¢éi i rlstova rychlost pod 10.
percentilem. U téchto pfipadl cileng
zjistujeme, kdy tato rlistova retardace
zapocala: intrauterinng, po narozeni, po 3.
roce Zivota nebo kdykoliv béhem ristu.
MiZe se i jednat o predgasnou zastavu
klinické praxi jsou uvedeny v knize "Rdst
déti a jeho poruchy" (17 - Lebl a
KrasniCanova 1996).

Zvlastni vyznam pro predikei rlistu u
kostnich dysplazii maji velké soubory
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nemocnych, podle nichZ jsou vytvareny
tzv. disease specific charts (7 - De Sanctis a
Pinamonti 1997, 9 - Hagenas 1996). V
soudasnosti jsou jiz znamy rlstové kiivky
pro TurnerQv syndrom (37 - Ranke 1994),
Down0yv syndrom, Noonan(v syndrom (7 -
De Sanctis a Pinamonti 1997),
achondroplazii (13 - Horton et al. 1982),
diastrofickou dysplazii,
pseudoachondroplazii, spondyloepizalni
dysplazii vrozenou (13 - Horton et al. 1982)
acartilage - hair dysplazii (18 - Makite et al.
1992). U méneé castych
osteochondrodysplazii existuji spiSe
sporadické zpravy o prdbéhu onemocnént,
obvyklé dospélé vySce, pFipadné
kazuistiky dokumentujici rdst pacienta (16
- Laron et al. 1995, 27 - Mafik et al. 1989,
32 - Palicka et al. 1998, 45 - Spranger et al.
1974, 11 - Hensinger 1978, 46 - Wynne-
Davies et al. 1985). | tyto Udaje jsou velmi
cenné pro diagnostiku a predikci rlstu a
plan 1é8by u pacientl s KD. Od predikce
télesné vysky se odviji i predikce rdstu
jednotlivych télesnych segmentil. BéZnych
predikénich metod mdZeme pouZzit jen u
téch Casti skeletu, které se vyznamné nelisi
od normy, nevykazuji vyrazné zmény
kostni struktury a o nichZ je zndmo, Ze
jejich rdistova dynamika neni narusena.

Jako priklad predikce vySky a zkratu
dolnich konc€etin uvadime achondroplazii,
kterd se vyskytuje nejcastéji a s kterou
mame nejdelSi zkuSenost. Stanoveni
diagnozy nebyva obtizné - Kklinicky,
rentgenologicky a antropometricky nalez
ve shodé konstatuji rizomelické zkraceni
koncetin a makrocefalii. Disproporce jsou
patrné jiz pfi narozeni a béhem rdstu se
zvyraznuji. V souCasné dobé je mozna i
molekularné genetickd analyza, ktera
diagnézu zpravidla potvrdi (29 - Mazurové
et al. 1995). Je nutno zddraznit, Ze u

nositelll téZe mutace zjistujeme znacnou
variabilitu postiZeni, pfedevsim co se tyce
lebky, patefe, hrudniku a osy dolnich
kongetin.

Ridstova retardace u pacientl s
achondroplazii je zvIasté vyrazna v prvnich
letech Zivota, kdy rlstova rychlost
zdravych déti je vysokd. Napf. mezi
druhym a tfetim rokem Zivota zdravé dité
vyroste v priméru 8,5 cm, dité¢ s
achondroplazii pouze kolem 5 cm. Pozdéji
v prepubertalnim obdobf se rlist zpomaluje
i u zdravych déti na zhruba 5 cm / 1 rok,
odchylka od normy se u pacientd s
achondroplazii v tomto obdobi vyrazné
neprohlubuje. K_prohloubeni rlstové
retardace a zvyraznéni disproporci dojde v
obdobi puberty, kdy u zdravych déti
probiha rdstovy spurt a ristova rychlost za
rok dosahuje v prdméru 8,3 cm u divek a
9,5 c¢cm u chlapcl. U pacientd s
achondroplazii v odpovidajicim véku
nachazime prirlistek pfiblizné 4 cm / 1 rok,
urychleni rGstu dlouhych kosti
nepozorujeme (12 - Horton et al. 1978, 9 -
Hagenas 1996). Pouzivani ristovych grafil
normalni populace je pro déti s
achondroplazii zcela zavadéjici. Co se tyce
nastupu a pribéhu puberty, neshledali jsme
u naSich pacientd s achondroplazii
vyznamné odchylky od normy ani podle
kostniho véku, ani pohlavniho dospivani. V
souboru jsou jak pacienti prdmérni, tak s
mirnym urychlenim i mirnym opozdénim
dospivani.

Metoda predikce zkratu dolnich
koncetin u achondroplazie.Retrospektivni
studie (27 - Marik etal. 1989, 47 - Zemkova
et al. 1990, 48 - Zemkova et al. 1991)
ukazala, 7e rQst Ceskych pacientl s
achondroplazii odpovida grafu americkych
pacientli (12 - Horton et al. 1978), a proto
jej mizeme uZivat pro predikci i v nasi
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praxi. RodiCe pacienta se ptaji predevsim,
jak bude velky v dospélosti, zda Ize ovlivnit
rGst, néktefi se zajimaji o prodluZovaci
operace koncetin a jejich vysledky, v
poslednich letech se dozaduji i léCeni
ristovym hormonem. Ortoped se zajima o
pravdépodobnou proporcionalitu, jak velké
zkraceni kondetin v0€i trupu lze v
dospélosti pfedpokladat. Po opakovaném
méfeni po tfetim roce Zivota mdZeme
predikovat télesnou vySku v dospélosti
podle Hortonova grafu (12 - Horton et al.
1978). Zpresnovani predikované vysky a
zkratu dolnich konc€etin se provadi
opakované po celé obdobf rlistu. U Zen je
variabilita od 122 cm do 137 cm, u muz{ od
118 cm do 142 cm. V literature se uvadi, Ze
vySkatrupu je normalni (45 - Spranger etal.
1974, 9 - Hagenas 1996). U nasich pacient(
je v priméru na dolni hranici normy. Podle
retrospektivniho vyzkumu 12 nelé€enych
pacientli je rlstova dynamika horniho
segmentu v normé a mdZeme ji tedy po
opakovanych mérenich predikovat podle
normalni populace. K takto predikované
vySce horniho segmentu vypocitame, jak by
byl pacient vysoky, kdyby proporce délky
dolnich konCetin a trupu odpovidaly
normé. Jestlize od této predikované
proporcionalni, "idealni" vysky odecteme
vySku predikovanou podle Hortonova
grafu, ziskame pravdépodobné zkraceni
dolnich kongetin v(gi trupu v dospélosti (27
- Marik et al. 1989, 47 - Zemkova et al.
1990, 48 - Zemkova et al. 1991, 49 -
Zemkova et al. 1994). Schématické
znazornéni vypoctu zkratu dolnich
koncetin u achondroplazie je na obr. 1. U
nasich nelécenych pacient( zkrat ¢inil 29,1
+ 5,8 cm. ProdluZovani u achondroplazie je
tedy z hlediska proporcionality plné
indikovéano.
ProdluZovaci operace se provadéjiv
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Obr.1. Schématické znadzornéni vypoCtu zkratu
dolnich koncetin u achodroplazie.
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nékolika etapach a kazda je hodnocena (27
- Mafik et al. 1989, 50 - Zemkova a Mafrik
1998). Délka kostniho regenerdtu na
rentgenovém snimku dovoluje pFesné
stanovit, o kolik byla kost prodlouZena.
Uspésnost prolongace vsak hodnotime
podle toho, kolik skutecné prispéla ke
zvétSeni télesné vysky pacienta. V idealnim
pripadé télesna vyska po operaci se rovna
vySce predikované pro daneho pacienta v
daném véku zvétSené o provedenou
prolongaci. Setkdme se vSak s pFipady, kdy
télesnd vySka po operaci je nizsi, nez
bychom ocekavali. Ve vétsing ptipadd je to
dano tim, Ze béhem prolongace a v obdobi
rekonvalescence je celkovy rist pacienta
zpomalen, v dalSim obdobi nasleduje
"catch-up" rlist a mdZzeme konstatovat, Ze
zisk télesné vysSky se rovna provedené
prolongaci. Za neuspokojivy vysledek
prolongace pak povazujeme pfipady, kdy
se do dvou let od poCatku prolongace
télesnd vyska nezvysi oproti predikci o
hodnotu provedené prolongace (50 -
Zemkovaa Marik 1998).
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Tabulka 1. Rozdéleni koncetinovych vad s pfihlédnutim k etiopatogenezi a

biomechanickym projevdm.

KONCETINOVE VADY

vrozene

ziskané

dysostozy |, *

diisledky zéanétu |}

hemihyper- nebo hypoplasie

Legg-Calve-Perthesovach. |,

napodkladé cévnianomalie |4

coxavaraadolescentia |,

osteochondrodysplazie

araz |, 4

spredilekci na jednu stranu

iatrogenni trauma,, 4

- chondrodysplasia punctata |,

onkologickalécba |,

- neurofibromatosis P

dlouhodobaimobilizace ¢

- exostozova choroba N

hemarthros pfi hemofilii 4

- enchondromatosis N2

neurologicke postizeni |,

- osteogenesis imperfecta |, aj.)

VA zkraceni, prer(ist

*  Pod timto nazvem oznaCujeme 1.-6. skupinu Swansonovy klasifikace (23,24)

6. 2. Predikce ristu a zkraceni dolnich
koncetin u koncetinovych anomalii (51 -
Zemkovéa a Mafik 1999)

Nestejna délka koncetin je pomérné
béZnou ortopedickou problematikou.
Vznika bud zkracenim nebo preriistem
jedné nebo vice kosti koncetiny. PFi¢inou je
cela fada vrozenych vad a chorob. V
minulosti byla nejcastéjsi pricinou
poliomyelitis acuta anterior. Koncetinové
anomalie se velmi c¢asto projevuji
zkracenim (i prodlouzenim) ur€itych
segmentl, coZ je zejména u dolnich
koncetin pficinou zavazné biomechanické
patologie, ktera se projevuje nejcastéji
napadanim ¢i kulh&nim. Pozdéji (po
skonceni rlstu) se rozviji predasné

degenerativni kloubni zmény na podkladé
kloubni inkongruence, zplsobené napf.
Sikmym sklonem panve, analogicky jako u
kostnich dysplazii. Jednostranny zkrat
koncetiny vede k asymetrickému
zatézovani nosnych kloubl dolnich
konCetin i patefe vlivem tzv. statické
skolidzy.

Stupen zavaznosti vrozeného poruseni
rlstu koncetiny popisujeme od nejleh¢iho
defektu k GpInému chybeéni, a to terminy
hypoplazie, CasteCnd aplazie a aplazie
nebo deficience. Pfipady s vrozenym
prerlstem koncetin se oznaCuji obecngé
hyperplazie (gigantismus) a podle
lokalizace postiZeni se nej€astéji hovofi o
makrodaktylii, lokalizovaném gigantismu
nebo o hemihyperplazii.
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Koncetinové vady rozdélujeme na
vrozené a ziskané - tabulka 1. Nékterd
zkréaceni jsou disledkem vrozené ristové
retardace postizené koncetiny. Zkraceni se
vyskytuje predevsim u dysostéz, napf.
proximalni femoralni fokalni deficience
(PFFD), vrozené kratky femur, komplex
femur-fibula-ulna (FFU), komplex femur-
tibie-radius (FTR), hypoplazie riznych
segmentl konCetiny, hypoplazie jako
SOUCAst pes equinovarus congenitus nebo
vrozené strmého talu aj. Zkréaceni kongetin
Casto s postizenim stejnostranné horni a
dolni koncetiny byva u chondrodysplasia
punctata, dysplasia epiphysealis
hemimelica, ojedinéle u enchondromatézy,
exostdzové choroby a neurofibromatézy.
Vzécné je priCinou zkraceni koncCetiny
angiodysplazie.

Ziskanou pricinu zkraceni v obdobi
rGstu maji abreviace u neurologickych
chorob (poliomyelitis, détskd mozkova
obrna, myelomeningokéla, centralni a
periferni neurogenni léze pfi nadorovém
onemocnéni nebo po drazu). Ozarovani
jako soucast onkologické léchby miva za
nasledek zkrat kongetiny (42 - Snajdrova et
al. 1997). Infekce kosti a kloubd, které
porusi rlstovou chrupavku, se projevi
rGzné vyjadienym zkratem a casto i
desaxaci koncetiny (21 - Mafik et al. 1984,
24 - Marik et al 1988). Stejné se mohou
projevit Urazy tzv. epifyzeolyzy Ci fyzarni
fraktury. Nevelky zkrat a deformita
proximalniho femuru je typicky pro
morbus Legg-Calve-Perthes a pro coxa
vara adolescentia. Zpomaleni rlstu
koncetiny jako nasledek dlouhodobé
inaktivity ¢i hypoaktivity se pozoruje u
opakovanych zlomenin léCenych
imobilizaci a ortézami, napf. u
osteogenesis imperfecta - kde se ale na
zavaznosti zkratu podili deformita bowing

femuru Ci tibie (25 - Mafrik et al. 1988),
Podobny obraz zakfiveni diafyz dlouhych
kosti vedouci k asymetrickému zkratu
hornich a dolnich koncetin jsme pozorovali
u osteodysplastie (Melnick-Needles) (26 -
Mafik 1989). Dlouhodoba imobilizace
dolni koncetiny mlZe zplsobit predCasny
uzavér ristové epifyzy.

PFiinou nestejné délky mize byt i
prerQst jedné kondetiny. Vrozeny prer(st
kongetiny mize byt zplsoben cévnimi
anomaliemi (arteriovenosni piStéle,
hemangiomatéza, angiodysplazie typu
Klippel-Trenaunay aj. /14 - Kuklik et al.
1990/) anebo lokalnim gigantismem Ci
hemihyperplazii, kterou pozorujeme jako
soucast syndromu Beckwith-Wiedemann
zndmého také jako syndrom EMG
(Exomphalos - Makroglossie Gigantismus
/15 - Kuklik et al. 1995/). K prerdstu
konCetin vede zpravidla jiZz zminéna
neurofibromat6za von Recklinghausen (1.
typ /28 - Mafik a Kuklik 1995/ ), nékdy i
enchondromatdza a exostézova choroba.
Castgji se setkdvame s prer(isty ziskané
etiologie, a to po prodélanych zéanétech
kosti a kloub, pfi kterych je hyperémie v
epimetafyzarni krajiné (napf. juvenilni
chronicka arthritis, hemarthros pfi
hemofilii, akutni osteomyelitis). Stejny
patomechanismus prerdstu se uplatiiuje i
po Urazech a operacich v diametafyzarni
oblasti.

Metody predikce

Podle zndmé diagnézy je mozno
orientacné uvaZovat o rozmezi zkratu nebo
prerlstu v dospélosti. F. Shapiro (40 - 1982)
shromazdil 803 pacient(i se zkraty dolnich
kongetin a vyhodnotil délky zkratd u
jednotlivych nosologickych jednotek.
Americti ortopedi (31 - Moseley 1988, 34 -
Pritchett 1992, 35 - Pritchett 1993)
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vytvorili tzv. straight line graphs,
umozriujici predikci rdstu dlouhych kosti.
Tuto metodu jsme u naSich pacientl
oveérovaliv letech 1988 - 89, ale vzhledem k
tehdejSimu vybaveni rentgenologického
pracovisSté se neosvédCila. Proto jsme
vytvorili metodu vlastni, kterd presnéji
sleduje ristové tempo jednotlivych kosti v
kontextu rlistu celého organismu - tabulka
2AB.

Nejprve predikujeme délku zdravé
koncetiny, kterd ma normalni rlistovou
dynamiku (tabulka 2A). Wchazime z
predikénich metod uzivanych u zdravé
populace. Zndme télesnou vysku a délku
jednotlivych segmentl (z
telerentgenogram(l), kalendaini a kostni
vék (metodou podle Tannera a Whitehouse
/44 - 1983/ nebo Greulicha a Pyle /8 -
1959/). Teélesnou vysku predikujeme
nejCastéji podle Tannera-Whitehouse

(1983) s pFihlédnutim k sexualni maturaci a
rlistové kfivce nemocného (43 - Tanner a
Whitehouse 1976). Z predikované télesné
vySky lze odvodit i délku jednotlivych
segmentd podle rentgenologickych tabulek
a grafd. Nejcastéji uzivame tabulky
souborné publikované Mc Cammonem (30
- 1970) vychézejici z vyzkumu z 30. - 50.
let (19 - Maresh 1943, 20 - Maresh 1955) a
dalsi (1 - Andersonetal. 1963, 2 - Anderson
etal. 1964, 34 - Pritchett 1992, 35 - Pritchett
1993). Zde najdeme jak absolutni délku
dlouhych kosti z telerentgenogramu
vzhledem k v&ku, tak i jejich pomér k
télesné vySce v daném véku a jejich
variabilitu. PFi vstupnim vySetfeni zjistime
pomér jednotlivych segment dolni
konCetiny k télesné vysce, a to jak z
telerentgenogramd - obr. 2 a 3 (38 -
Robinow a Chumlea 1982), tak pomoci
antropometrického vySetfeni (4 - Bléha et

Tabulka 2A,B. Predikce zkratu dolni koncetiny.

2A. Postup predikce délky nepostizené (zdravé) koncetiny

1. VEK, télesna vyska (TV), kostni vék - predikce vysky podle Tannera-Whitehouse (TV,)

. Korekce podle rlistové kFivky a sexualni maturace

. Zhodnoceni poméru zkoumaného segmentu k télesné vysce (rtg tabulky - srovnat s
antropometrickym vysetfenim) F/ TV T/TV

4. Predikce délky nepostizeného segmentu v dospélosti (rtg tabulky) F, T,

w N

2B. Postup predikce délky postizené koncetiny u FFU syndromu a PFFD
Predpoklad: Pomér délky postizeného a kontralateralniho nepostizeného segmentu

se b&hem vyvoje neméni

A wWwpNPE

. ZjiSténi pomeéru postiZzeného a nepostizeného segmentu F'/F  T°/T

. Predikce délky postizeného segmentu v dospélosti F' = F.F'/F T = T,.T/T
. Predikovany zkrat dlouhych kosti v dospélosti = (F,-F")) + (T,-T")

. PFi CasteCné aplasii tarslnich kosti bude celkovy zkrat DK o 3-4 cm Ve&tsi.
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al. 1986-1987, 5 - Blaha et al. 1990, 36 -
Prokopec 1992). V tabulkdch pak
vyhledame pravdépodobny pomér daného
segmentu k télesné vysce v dospélosti a
vypoCteme délku daného segmentu v
dospélosti. (27 - Mafik et al. 1989, 47 -
Zemkova et al. 1990, 49 - Zemkova et al.
1994).

ObtiZzngjSim ukolem je predikce
postizené koncetiny. Zakladem predikce
je znalost rdstu dlouhych kosti. Je zndmo,
Ze dolni koncetiny vyrostou ve véku od 3 do
6 let za jeden rok zhruba o 4 cm (34 -
Pritchett 1992, 35 - Pritchett 1993, 10 -
Hajni$ et al. 1989, 5 - Blaha et al. 1990, 6 -
Blaha et al. 1995, 41 - Sinclair 1985), dale
jejich rychlost rlistu klesa v prepubertalnim
obdobi zhruba na hodnotu 3 cm / 1 rok.
Pubertalni urychleni dolnich koncetin
za¢ina u divek po 9. roce, u chlapcd po 11.
roce. Nejvetsi rlistové rychlosti okolo 4 cm
/ 1 rok (Peak Hight Velocity) (6 - Blahaetal.
1995) dosahuji dolni kongetiny dfive nez
celkova télesna vyska, a to podle Pradera et
al. (33 -1989) u divek mezi 11.- 12. rokem,
u chlapcl mezi 13.- 14. rokem. Podle
Pritchetta (35 - 1993) u divek roste tibie ve
véku 11-12 let rychlosti 1,1 cm / 1 rok a
femur ve véku 11 let 1,6 cm / 1 rok. U
chlapct tibie roste ve véku od 11 do 13 let
rychlosti 1,3 cm / 1 rok, femur nejvyssi
rychlosti dosahuje ve 13 letech,ato 1,8 cm/
1 rok. RUstové ploténky se postupné
uzaviraji: u divek v prdméru ve 13 - 15
letech, u chlapcli v 15-17 letech (35 -
Pritchett 1993). Femur se podili 55% na
délce DK. Na rlstu femuru se podili
vyraznéji distalni ploténka - celkové 70 %.
Zhruba do 7 let vSak je podil plotének
zhruba rovnomérny, poté se aktivita
proximalnich plotének vyrazné snizuje.
Uzaviraji se u divek ve 13 letech, u chlapcl
v 15 - 16 letech. Na pubertalnim riistovém

spurtu se proximalni ploténka podili
minimalné (35 - Pritchett 1993). Distalni
ploténka zvySuje aktivitu. NarGst femuru
Gini v prméru 1,3 cm roéng - pred pubertou
1,2 cm, na vrcholu pak pro chlapce 1,8 cm,
pro divky 1,6 cm za 1 rok (vrchol pro dolni
kongetiny je u chlapcd ve 13 letech, u divek
v 11 letech, tedy jeden rok pred celkovym
vrcholem rdstového vysvihu /35 - Pritchett
1993, 30 - Mc Cammon 1970, 6 - Bléha et
al. 1995). O dva roky pozdéji - u chlapc
prdmérné v 15 letech - se rist femuru
snizuje na polovinu. Rlst koné&i s
uzavienim distalnich rlistovych plotének u
chlapcl v priméruv 17, u divek v 15 letech
- tedy zhruba rok pFed kompletnim
ukon&enim rlistu (10 - Hajni$ et al. 1989, 6 -
Blahaetal. 1995).

Na zakladé dlouhodobého sledovani v
Child Research Council v Denveru byly
vytvoreny grafy "Growth remaining”,
ukazujici zbyvajici rlst z jednotlivych
rlstovych plotének v tom kterém véku (35 -
Pritchett 1993). Je zde ovSem znacna
variabilita. Proto je tfeba sledovat jak
ristovou kfivku, tak kostni vék a sexualni
maturaci.

Tibie se podili 45 % na delce DK.
Zhrubaprvnich 10- 11 letuchlapc@ia9letu
divek se obé ploténky podileji na rlstu
rovnomérné. Distalni ploténka vSak zanika
dfive, v prdiméru v 15 letech u chlapct, ve
13 letech u divek. Jeji aktivita se téz
snizuje, takZe pred uzavfenim se podili na
rGstu tibie pouze asi 20 %. V obdobi
pubertalniho vysvihu se tedy na rdstu tibie
jiz podili pFedevSim proximalni ploténka
(35 - Pritchett 1993). | u tibie tedy zname
normalni rdst kosti (rentgenové tabulky a
»Straght line graph), podil jednotlivych
rGstovych plotének na ristu v riizném véku
a zbyvajici rst pro proximalni ploténku.
Na zakladé znalosti etiopatogeneze zkratu
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¢i prerdstu kondetiny pfistupujeme k
individualni predikci.
F. Shapiro (40 - 1982) analyzoval

mechanismy, které urcuji charakteristickou
symptomatologii, patobiomechaniku
skeletu a startuji degenerativni kloubni

vyvojové vzorce zkratu a rozdélil je do péti

zmény u rlznych nozologickych jednotek a

zékladnich typl (tabulka 3, obr. 4).

Zkrat koncetiny se predikuje podle
toho, do jaké skupiny patfi.
Nejnaléhavéjsim tkolem bylo vypracovat
predikéni metodu pro pacienty s velkymi
zkraty, které se u rliznych jedincd v ramci
dané diagn6zy znacné Ilisi. Jedna se
pfedevsim o tyto vrozené vady: PFFD,
komplex FFU, vrozené kratky femur a
generalizovana chondromatdéza s
jednostrannym postizenim. Ve vSech
pfipadech se jednd zpravidla o I. typ
(upward slope pattern). Pomeér nepostizené
a postizené strany zlstiva stejny. Nase
predikEni metoda je uvedena v tabulce 2B.
Tato metoda nadm umoZiuje nejen
predikovat definitivni vysku a zkrat
koncetiny v dospélosti, ale v kterémkoliv
véku zjistit, zda se pacient odchyluje od
predikce, zda po operaci skute¢né doslo k
trvalému prodlouzeni konCetiny. Zemkova
a Mafik publikovali své zkuSenosti s
predikci zkratu u komplexu FFU a PFFD
(23 - Mafik et al. 1988, 22 - Mafik et al.
1988, 51 - Zemkova a Mafik 1999).

Zaver

U systémovych, kombinovanych i
kon€etinovych vad pohybového aparatu
geneticky naprogramovana retardace rlstu
rizného stupné a rdzné lokalizace,
projevujici se disproporcionalni kratkou
postavou, disproporcionalnimi casto
zakfivenymi koncetinami se symetrickym
nebo asymetrickym zkracenim
jednotlivych segment( spolu s abnormalni
funkéni adaptaci skeletu, kterd je
podminéna abnormalni kostni strukturou,
jsou hlavnimi etiopatogenetickymi

anomalit.

Jak disproporcionalita postavy, tak
disproporcionalita koncetin a predevSim
nestejnd délka dolnich koncetin jsou
pricinou rlzné zavazné patobiomechaniky
pohybového aparatu v rdistovém obdobi (od
mirné asymetrie dolnich koncetin, kterd je
kompenzovana sklonem panve a minimalni
skoliézou az po vyznamné zkraty vedouci k
posturalni skoli6ze s rozvojem
strukturalnich adaptacnich zmén
obratlovych tél a intervertebrélnich
kloubtl). Tyto biomechanicky vyznamné
asymetrie jsou pravem fFazeny mezi
preosteoartrotické, prespondylotické a
prespondylartrotické stavy nebo dispozice
stejné jako mnohem z&vaZznéjsi
dysplastické zmény tvaru a struktury kostni
u nékterych kostnich dysplazii (napf.
spondyloepifyzarni a
spondyloepimetafyzarni kostni dysplazie a
kostni dysplazie se snizenou kostni
hustotou).

Antropolog je nepostradatelnym
¢lenem tymu specialistl zabyvajicich se
komplexni péci o pacienty s kostnimi
dysplaziemi, kombinovanymi a
koncetinovymi vadami. Vysledky jeho
prace se vyuZivaji jak pfi stanoveni
genetické diagnozy, tak k indikacim
prolongacni terapie a jejimu hodnoceni.
Exaktni hodnoceni napoméhéa urcit
rizikové faktory prolongace a vhodny nebo
nevhodny vék pro operaci. Umoziuje
objektivné informovat rodice o perspektivé
rlstu jejich ditéte, moZnostech
nejvhodnéjsi 1é€by v nejpfiznivéjsim veku,
riziku i o pravdépodobném zisku
prolongacni operace.
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Tabulka 3. Vyvojové vzorce zkratd dolnich konéetin podle F. Shapiro (22).

Typ I - upward slope - Diskrepance rovnomérné nar(ista s vékem az do ukongeni rdstu (pomér postizené
anepostizené kongetiny z(istava stejny):

Priklady: destrukce epifyzarnich plotének, PFFD,FFU, Ollierova choroba, nékteré pripady anisomelie,
poliomyelitis, septické artritidy (t&zké formy, po 9. roce, predtasné destrukce rlstovych plotének),
hemihypertrofie cévni i jiné etiologie (pierlst i zkraceni), neurofibromatéza (stimulace rdstu na postizené

strang),
hemiparetrické formy détské mozkové obrny (DMO) aj.

Typ 11 - upward slope - deceleration pattern: Rychly nardst zkratu, v obdobi puberty zpomaleni a

stabilizace.

Vyskyt: nékteré pripady poliomyelitis, kongenitalné kratkého femuru, hemihypertrofie, Perthesovy
choroby aj. (Pravdépodobné tam, kde je postiZzena vice proximalni ploténka femuru nebo distalni tibie, které
se v puberté jiZ tak vyrazné na riistu DK nepodileji).

Typ 111 - upward slope - plateau: Rychly nardst zkratu zpocatku, pak stabilizace. (Pfedpokladame opét

tam, kde je postiZena pfedevsim €i pouze proximalni ploténka femuru nebo distalni tibie.)
napf. po fraktufe femuru, Perthesové chorobé, juvenilni rheumatoidni artritidé (nejprve

Vyskyt:
stimulace rdstu, pak mlze dojit k normalizaci v zavislosti na véku) neurofibromatose, v nékterych
pripadech i pfi nestejné délce koncetin v dlisledku cévni anomalie aintrauterinni centralni poruchy.

Zde se mizeme setkat s variacemi: II1A - ¢astena spontanni Uprava + plateau (napf. zlomeniny). I11B -

pacienta dokumentujeme az od doby, kdy se zkrat ustalil na stejné hodnoté (plateau)

Typ IV - upward slope - plateau - upward: Nardst zkratu, stabilizace, zvétseni zkratu v pubertg.
Priklady: septickaartritida, Perthesovachoroba.

TypV - upward- plateau- downward: Nar(st zkratu, stabilizace, zmen3eni zkratu az vyrovnani délky.
Piklady: Perthesova choroba a juvenilni rheumatoidni artritida (pFerdst, kompenzace).

Obr. 3. Schéma telerentgenogramu dolnich
koncetin pacienta s levostrannym
proximalnim femoralnim fok&lnim defektem

Obr. 2. Schéma telerentgenogramu dolnich
koncetin pacienta s oboustrannym
komplexem femur fibula (FF) v 6 letecha 9

mésicich.

(PFFD) typu Illa podle Hamanishiho resp.
VII. tfidy Pappasovy Klasifikace ve véku 2

roky a 6 mésicu.
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Obr. 4. Schématické znazornéni vyvojovych vzorcl zkratli dolni kondetiny podle F. Shapira (82).

Typ 1. Upward slope pattern .........ccccceeevvenennns Vek

Velikost zkratu

e e

Typ 2. Upward slope - deceleration pattern ..... |

]

DN

Typ 3. Upward slope - plateau pattern ...............

Typ 4. Upward slope - plateau -
upward slope pattern ..........cccccceeerenennns

Typ 5. Upward slope - plateau -
downward slope pattern ... P
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7. KOMPLEXNI LECENI

Lécba déti i dospélych s
osteochondrodysplaziemi (OCHD),
kombinovanymi (dysmorfickymi) vadami
a vrozenymi koncetinovymi vadami
(VKV) zlstava i pres prekotné objevy v
molekularni biologii symptomaticka.
LéCeni musi byt komplexni, zajiStované
tymem specialistl, ale vZdy individualni.
Od narozeni po neohranicené dlouhé
obdobi se kombinuje a vzajemné dopliiuje
lIéCeni medikamentosni a operacni s
rehabilitaci a ortopedicko-protetickym
oSetfenim. DUsledky postiZzeni a zplsob
jeho 1é€eni C€asto hluboce ovliviuji
psychickou a socialni situaci rodiny.
Spoluprace s rodinou je nezbytnym
faktorem komplexni 1é¢by. Rodina ma byt
zcela jednoznacné informovéana o rozsahu,
nésledcich a redlnych perspektivach svého
postizeného €lena (38 - Mafrik et al. 1994).
Ve vSech etapadch komplexniho lé€eni a
péce je nezbytné pristupovat k postizenym
s OCHD, kombinovanymi vadamias VKV
u generalizovanych postizeni skeletu (i k
jejich rodinam) s nejvyssi Iékarskou etikou.
Cilem komplexniho 1éCeni a komplexni
péce je pripravit déti na dlstojny,
smysluplny a spokojeny Zivot a zaradit je
do spole€nosti jako maximéalné
plnohodnotné jedince s dobrym socidlnim
zazemim (27 - Kfizetal. 1996).

7.1. Metody konzervativni

VEasnd genetickd diagnéza je
pfedpokladem pro stanoveni
etiopatogneze, patrani po pfidruzenych
vrozenych vyvojovych vadach ostatnich
systéml a pro volbu adekvétni lé¢ebné-
preventivni péce vcetné genetického

poradenstvi (prenatédlni a
presymptomaticka diagnostika v
postizenych rodinach vcele s molekularné
genetickou diagnostikou). Ve vSech
etapach komplexniho IéCeni a péce je
nezbytné pristupovat k postizenym (i jejich
rodindm) s KD, kombinovanymi vadamias
VKV u generalizovanych postiZeni skeletu
s nejvyssi lékaFskou etikou.

U nékterych primarnich
metabolickych chorob je mozna
substitucni, profylakticka nebo roborujici
terapie (17 - Hyanek et al. 1990).
Substituéni medikamentézni terapie je v
soucasné dobé vyuZivana napfiklad u
hypofosfatemické formy vitamin D
rezistentni k¥ivice, kde se dafi vice ¢i méné
kompenzovat kalciofosfatovy
metabolismus podavanim kalcitriolu a
fosforu. Kompenzace kalciofosfatového
metabolismu je pfedpokladem pro Uspésné
operacni 1éceni rezidudlnich deformit
skeletu dolnich koncetin. Profylakticky
charakter ma dietni terapie napf. u
fenylketonurie a alkaptonurie. Roborujici
terapii je napf. aplikace pyridoxinu u
galaktosémie nebo kyseliny listové u
hyperhomocysteinemie (18 - Hyanek
1997). Céstecné roborujici efekt na kostni
remodelaci lze zjistit pfi léCeni
kalciotropnimi léky (napf. bisfosfonaty,
fluorové preparéty, kalcitonin, vitamin D3
a pod.), coz Ize monitorovat opakovanym
vySetfenim markerl kostniho
metabolismu. LéCeni kalciotropnimi léky
je indikovano u nékterych pacientd s
kostnimi dysplaziemi, které se vyznacuji
snizenou kostni hutnotou a zvySenym
kostnim obratem (47 -Mafik et al. 2000) a
pfi prolonga¢nim nebo jiném
rekonstrukénim léceni, kdy se velmi Casto
setkavdme se Sudeckovym
algoneurodystrofickym syndromem. V
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klinické praxi se jiZ dnes uplatfiuji nékteré
perspektivni prostfedky lécby, k nimZ
fadime 1é¢bu hormonalni a transplantaci
kostni drfené. Prokazalo se pfFiznivé
ovlivnéni rlstu a vyvoje sekundarnich
pohlavnich znak(l u pacientek s
Turnerovym syndromem podavanim
rdstového hormonu a estrogent (31 - Lebl
1996). Dosud diskutovanou otazkou je
pouZiti rlstového hormonu pfi
dlouhodobém léceni déti s achondroplazii.
Vysledky dosavadnich studii prokazuji
nejisty zisk vysky 0,7 9,0 cm (78 -
Zemkova 2001) za vysokou cenu s
moznymi vedlej$imi GCinky rdstového
hormonu (nadorové bujeni, diabetes
mellitus, akromegalie, epifyzeolyza
hlavice femuru, Perthesova choroba /30 -
Lebl a Chladek 1995/, zvyraznéni deformit
dolnich konc€etin pozorovani autora,
progrese priznakl komprese michy a
nervovych kofenl aj.). Véechny studie se
v3ak shoduji v tom, Ze lécbha rdstovym
hormonem u achondroplazie je bezpecna
(72 - Tanaka et al. 1998, 56 - Ramaswami et
al. 1999). V pisemnictvi se uvadgji castecné
Uspéchy s transplantaci kostni dFené,
napfiklad u nékterych typl
mukopolysacharidéz (1., 11., 111. a V1. typ),
mukolipiddzy Il. typu (39 - Mafik et al.
1994, Stary et al. 1995) a maligni
osteopetrozy s predcasnou manifestaci (6 -
Coccia et al. 1980). Prvni Uspésna
transplantace kostni dfené provedend u
ditéte s tzv. malignim (recesivnim) typem
osteopetrdzy u nas byla publikovéana v Cs.
Pediatrii v roce 1993 a prvni Uspésna
transplantace u chlapce s
mukopolysacharidézou I. typu v roce 1995
(68 - Stary et al. 1995). V budoucnu se
ocekavaji Uspéchy s genovou terapii u
nékterych metabolickych chorob,
napfiklad umisténim normaélniho

klonovaného genu nebo genu
supresorového do genomu clovéka.
Specificka substitucni terapie
lysosomalnich chorob ¢ekd na izolaci a
syntézu korigujiciho enzymu.

Soucasti komplexniho Iéeni a péce je
individualné vedena léCebna rehabilitace
(IéCebné télesnd vychova, fyzikalni terapie,
nacvik sobéstacnosti a Ié€ba praci €i hrou) a
ortoticko-protetické oSetfeni vcetné
psychologické podpory pacienta a jeho
rodiny. V€asné zavedeni adekvatni 1écebné
télesné vychovy a ortoticko-protetického
oSetfeni je dalsi nadéji pro zlepSeni
zdravotni a socialni situace déti s
biomechanicky zavaznymi systémovymi a
koncetinovymi vadami.

LéCebnd rehabilitace je zpocatku
hlavné léCebna a socialni, pozdégji i
vychovna (pedagogicka) a pracovni, véetné
jeji nezbytné vazby na protetickou a
ortotickou péci (25 - KFiz 1986).
Rehabilitace se zaméfuje lokalné na rozvoj,
udrzeni ¢i zlepSeni pohyblivosti
jednotlivych segmentd koncetin a pétefe v
rozsahu, ktery je nezbytny a uziteCny.
Nemusi to byt vzdy tzv. normalni rozsah. V
nékterych pfipadech naopak respektujeme
funkéni vyhodnost nehybnosti, ktera
umoznuje stabilitu kloubu v postaventi, jez
je pro pacienta optimalni. Napfiklad u
pacientli s arthrogryposis multiplex
congenita nebo osteogenesis imperfecta
musime komplexni léCeni zaméfit podle
zavaznosti vrozenych kontraktur nebo
deformit a rozhodnout vcas, zda pacient
bude schopen vertikalizace a lokomoce,
nebo zda bude odké&zéan na invalidni vozik
(38 - Marik et al. 1994). Lécebna
rehabilitace pfedpoklada spolupraci
pacienta, a proto u nespolupracujicich déti
(napf. s téZkou mentalni poruchou) nemaji
nékteré rekonstrukéni operace velkou
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nadéji na uspéch. V téchto pripadech se
radéji omezujeme na konzervativni léCebné
metody nebo na jednodussSi ortopedické
operace (napf. dame prednost amputaci
malformované koncetiny s naslednym
oSetfenim protézou /46 - Marfik et al.
1999/).

Rehabilitatni l1éCeni v pfed- a
pooperacnim obdobi je zpravidla vedeno
ambulantné na rehabilitatnich oddélenich
v mistech bydlisté pacientl. Komplexni
rehabilitace v pIném rozsahu byla do roku
1999 zajistovana pro vétSinu operovanych
déti na rehabilitanim oddéleni NsP v
Kostelci nad Cernymi lesy (26 - KFiz 1994,
27 - KFiz et al. 1996). Nyni vyuZivame
spolupréace s jinymi lazeriskymi zafizenimi
pro déti, napf. Nové Lazné v Teplicich v
Cechach, Légebna Vesna v Janskych
Laznich, Lécebna Dr. Filipa v Laznich
Podébrady.

Cilem ortoticko-protetického Ié€eni je
prevence zlomenin a deformit, ndhrada
konCetin (protézy, epitézy), udrzeni
operacemi dosazenych korekci (napf.
ortézy dle Sarmienta po segmentarnich
osteotomiich u osteogenesis imperfecta
nebo dynamické korekéni ortézy po
operaci pes equinovarus congenitus aj.), ale
i korekce deformit patefe v _rlistovém
obdobfi dynamickymi trupovymi ortézami a
deformit dlouhych kosti ¢€i kloubnich
kontraktur koncetinovymi ortézami s
ohybovym predpétim (42 - Mafik et al.
1997, 19 - Cheneau 1998, 8 - Cerny et al.
1988).

Svétového veéhlasu v zavedeni
ortopedické protetiky do klinické praxe
dosahl Jedli¢klv Gstav v Praze, na jehoZ
zalozeni v roce 1913 se vyznamné podilel
profesor MUDr. R. Jedlika. S pfekotnym
rozvojem védy a techniky se vyClenila
jednotliva odvétvi ortopedické protetiky, a

to protetika, ortotika (ortotetika), epitetika,
kalceotika, adjuvatika a protetometrie. O
protetice a jejich odvétvich se dnes hovofi
jako o prostfedcich technické rehabilitace
(27 - KfiZetal. 1996).

S pfibyvajicimi poznatky o modelaci a
remodelaci kostni tkané je nasi snahou
pfiznivé ovlivnit funkeni adaptaci skeletu
plsobenim rlznych silovych a
momentovych G¢inkl, které jsou
prenaSeny na koncetiny, péatef, hrudnik a
panev ortézami koncetinovymi a
trupovymi. Ortézy ovliviuji deformity
skeletu nadprahovym mechanickym
namahanim, které diky rdstu (uplatnéni
Hiter-Volkmannova zékona), pruznym a
vazkopruznym vlastnostem kostni tkané
nastartuje remodelaci kostni a pojivové
tkané. Jak jiz bylo uvedeno, remodelace
zavisi nejen na okamzitych nadprahovych
zmeénéch namahani, ale dozniv4 i pfi stdlem
zatiZzeni a v Klidu 0€inkem dopruzovani
kosti (66 - Sobotka a Marik 1995).

Znacné nadprahové tlakové sily je
mozno aplikovat diky individualné
tvarovanym skorepinam (objimkam), které
jsou v mistech mechanického namahani
vyloZeny atraumatickym materialem.
Korigujici sily pisobi na trojbodovém
principu, na kterém je zaloZeno léceni
korekEnimi ortézami. Neni nahodou, Ze
tento princip je zobrazen ve znaku
ortopedickych spoleCnosti na celém svété
(Obr. 1.). Jejich velikost je pro kazdého
jedince individudlni. Pfi nastavovani
tlakového prepéti se dosud Fidime pouze
empirickymi zkuSenostmi. Urceni velikosti
ohybového predpéti u koncetinovych ortéz
je soucasti feSeni vyzkumného dkolu
GACR ¢islo 106/00/0006 ,,Funkéni
adaptace a patobiomechanika
konCetinového a axialniho skeletu pfi
silovych t€incich* (2000 2002).
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Obr. 1. Pokfiveny kmen stromu nebo vinného kefe
pfivazany k pfimému kdlu se stal logem oboru
ortopedie na celém svété - prevzato z knihy “L
“Orthopedie, ou I"art de prevenir et de corriger dans
les enfans, les difformites du corps*, svazek 1, s. 211,
Nicolase Andryho (1658 1742). N. Andry odvodil
slovo orthopedie z feckého slova orthos (pfimy) a pais
(dité).

Ortotika ma své misto ve v3ech etapach
komplexni 1écby. Ortézy konCetinové i
trupové stejné jako chirurgické vykony
musi byt individualné zvazovany a
indikovany. Ortotické vybaveni se jiz stalo

nepostradatelnou soucésti predoperacni
pfipravy i pooperaéni fyzioterapie (57 -
Rose 1986, 60 - Smrcka et al. 1994). V
pfedoperacni pfipravé je nutné naucit
pacienty pouzivat dlahy, koncetinové a
trupové ortézy, aby si zvykli narezim, ktery
od nich bude vyzadovan po
rekonstrukénim vykonu. Odlisné je
dlahovéani a ortézovani horni a dolni
kon€tiny. U dolni koncetiny je cilem
ortotického oSetfeni ziskani stability pro
stoj a nacvik chdze. Nejdastgji uzivame
rigidni plastové polohovaci nebo
dynamické ortézy zhotovené podle
sadrového otisku aktualniho stavu a
rozsahu pohybu. U ortéz, navrzenych
Sarmientem, je snahou soucasné odlehdit,
retinovat a mobilizovat s cilem zabranit jak
ztuhnuti v kloubech, tak oslabeni nebo
zkraceni svall. U horni kongetiny je
podstatny pohyb v prostoru, ktery zajistuje
vice €i méné i konCetina zkrdcend s
omezenou funkci. Pro kontraktury a
deformity rukou vyrabime ortézy a dlahy z
novych materiall (plastd) jako jsou
polorigidni (pruzny) SoftCast, rigidni
Scotchcast a jejich kombinace CombiCast
(vyrébéné firmou 3M). Cilem je umoznit
nebo zlepsit ichop a manipulaci postizenou
rukou (60 - Smrcka a kol. 1994, 14 -
Hadraba 1995, 15 - Hadraba 1996).

V roce 1997 jsme ve spolupraci s
firmou Ortotika s.r.o. Praha vyvinuli
koncetinové polohovaci korekéni ortézy s
ohybovym pFedpétim, které uZivame
pfedevSim pro korekce deformit a
kontraktur dolnich koncetin ve frontélni a
sagitalni roving (8 - Cerny et al. 1998).
Léceni genua et crura vara ,,idiopathica*“ u
batolete je dokumentovdno na obr.
2a,b,c,de.

Od roku 1993 pouZivame pro korekce
skoli6z patefe modifikovanou ortézu
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Obr. 2a,b,c,d,e. LéCeni crura vara ,,idiopathica”. U 18 mésicniho batolete s frustni formou rachitis (bylo
prokazano prechodné zvyseni marker( osteoresobce, opozdéna osifikace karpu a ruky, velka fontanela byla
hmatnd na 8picku prstu) bylo indikovano ortotické l1é¢eni pro varozitu dolnich kongetin - interkondylarni
vzdalenost ve stoje byla 6 cm, tibiofemorani Ghel na RTG snimku DK byl oboustranngé 25 stupiiCi - obr. 2a,b.
Obr. 2c,d,e vysledek 10 mési¢niho Ié¢eni ortézami s ohybovym predpétim a suplementace vitaminu D a
kalcia.

Cheneau prvniho typu (19 - Cheneau
1998). Pro hrudni kfivky uzivdme z&kladni
vysokou verzi, ktera je schopna korigovat
velmi dobfe udhlové i rotacné. Nizka
modifikace ortézy Cheneau je vhodna pro
bederni kfivky. Od roku 1996 pouzivame i
nové vyvinutou Dynamickou korek&ni
trupovou ortézu (DKTO) typ Cerny (CZ
patent 281800), kterd umoZziuje inklinaci
patefe v torakolumbalni a lumbalni krajiné
a omezeny rozsah pohybu do flexe a
extenze patefe pfi zachovani korek¢nich
acinkd na zakfiveni i rotaci patefe, coz
spojuje fyzioterapeutické prvky beéhem
kazdodenni c¢innosti s biomechanicky
acinnym ortotickym pdsobenim na
patologicka zakFiveni patefe, coz nastoluje
idedIni podminky pro intenzivni

remodelaci osového skeletu (Obr. 3).

S vyhodou vyuzivdme no€ni
polohovéani v Uklonu do strany konvexity
bederni kfivky, ¢imZz dochéazi k zvySeni
korekce této kfivky. DKTO - typ Cerny
umoziuje i aktivni posilovani
paravertebralniho svalstva pod bederni
pelotou, aby se zabranilo svalové
hypotrofii, kterou pozorujeme pfi léceni
Cheneau korzetem. Oproti Cheneau
korzetu se nehodi pro korekci
torakolumbélnich kfivek (King 1V) a pro
kfivky s vrcholem blizko torakolumbalniho
pfechodu, protoZe pravé v této oblasti je
skofepina korzetu rozdélena na hrudni a
panevni dil (42 - Mafik et al. 1997, 8 -
Cerny et al. 1998). Jako uspokojivou
korekci skolidzy hodnotime sniZeni
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Obr. 3. Dynamicka korek¢ni trupova ortéza (DKTO)
typ Cerny (CZ patent 281800) umozfiuje inklinaci a
mirnou flexi pfi zachovani korekénich Ggink( na
zakfiveni i rotaci patefe.

Cobbova Uhlu 0 30 %, za dobry vysledek
povazujeme 50% a VvétSi korekci (Obr.
4a,b). Korzetoterapii indikujeme pfi
idiopatické skoliéze v obdobi akcelerace
rlstu jiz pfi kfivce 15 stupiid dle Cobba,
leCime aZ do skeletalni zralosti, u

Obr. 4a,b. Dokumentace G&innosti DKTO typ Cerny
korekce hrudni kfivky u tfinactileté divky ze 40
stupiiti dle Cobba na 22 stuprid.

biomechanicky zéavazné kfivky a také
sekundarni kfivky u vrozenych skolioz se
snahou o maximalni korekci az do véku
planované operace. V pripadech
kontraindikovanych ke spondylodéze
doporu€ujeme intermitentni aplikaci
korzetu i v dospélosti s cilem zastavit Ci
pfibrzdit progresi skoliézy. Trupové ortézy
typu CBW, NYOH, Boston, Milwaukee jiz
k 1éCeni skolidzy nepouzivame. Milwaukee
ortéza je pacienty odmitana predevsim z
kosmetického dlvodu. Pro Ié¢bu deformit
patefe v saqgitdIni roviné se ndm osveédCil
korzet Gschwend a v nékterych pfipadech
reklinaéni_modifikace DKTO typ Cerny,
napriklad pfi léCeni scheuermannovské
kyfoskoliézy, hyperkyfozy u juvenilni
idiopatické osteopordzy, osteogenesis
imperfecta nebo pro korekci dorsolumbalni
kyfozy (i lumbosakralni hyperlordézy) u
batolat s achondroplazii (Obr. 5a,b,c,d,e).

Ukolem korekéni trupové a koncetinové
ortézy je plsobit na patef a kondetinu
nadprahovou silou, kterd vyvolava fizenou
funkeni adaptaci pojivové tkané. Jak jiz
bylo uvedeno, ortézy obecné plsobi
tfibodovym principem. Ve skutecnosti ale
nejde o bodovou koncentraci tlakovych
napéti, ale tlakové sily se rlizné rozkladaji
do urCité oblasti, coZz se projevuje
ohrani¢enym erytémem na k0Zi trupu Gi
konCetiny. PFi nadmérném tlakovém
plsobeni na mékké tkané dochazi k
dekubitu (nekrdze kdze i podkozni tkané).
Individualné zhotovené plastové objimky a
peloty z modernich atraumatickych
materiald, vlepené do oblasti koncentraci
tlakovych napéti, umozniuji zajistit
optimalni U€innost ortézy tj. pUsobeni
nadprahové tlakové a ohybové sily v
poZadované rovingé jak u koncetinovych,
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Obr. 5a,b,c,d,e. Lé€eni dorsolumbélni hyperkyfézy reklinaéni DKTO podle Cerného, které bylo zavedeno u
1,5 roku starého chlapce s achondroplazii. Obr. 5b zobrazuje RTG snimek patere v bo¢né projekci vleze, kde je
vrchol zakFiveni lokalizovan v Th-L oblasti a obratlové télo L2 je hypoplastické. Obr. 5c,d - G¢innost korzetu
(podle 8 - Cerny et al. 1998), obr. 5e vysledek intermitentniho Iégeni ve 3,5 letech napFimeni hrudni kyfozy,
pretrvava akcentace lumbosakralni lordézy ve stoje.

tak trupovych korekénich ortéz.

Pro GspéSné ortotické léceni
deformit koncetin a trupu plati
pfedevsim vcCastnost zahajeni
korzetoterapie. Usp&Snost IéCeni deformit
konCetinovymi a trupovymi ortézami je
ovliviiovéna a limitovdna mnoha dalSimi
faktory, které lze zahrnout mezi
anatomické abnormality, technicka
omezeni korekéniho biomechanického
plsobeni, komplexni léeni (Gzka
spoluprace ortopeda, ortopedického
protetika, specialisty v rehabilitaci a
dalich odbornikd), pFidruZzené choroby
(neurologické, kardiovaskularni,
respiracni, kozni aj.) a moralni vlastnosti
pacienta (i rodiny), jak respektuje
predepsanou lécbu.

Ortoprotézy (dfive nazyvané
protézoveé pfistroje) byly a jsou indikovéany
pfedev§im u kongenitéalnich
longitudinalnich defektl dolnich koCetin

(16 - Hadraba 1999). Maji pInit nejen tkoly
protézy - nahradit nepfitomné Casti
konCetiny a umoznit jeji zakladni
pohybové funkce, ale i ortézy - kladné
ovlivnit pfitomné deformity, poruchy
funkce, chybnd osova postaveni
zachovanych segment(l konletiny a u
rostoucich déti usmérnit i vyvoj a rlst
malformované koncetiny.

Protézy, epitézy, adjuvatika a
kompenzaéni pomdcky (lokomoéni i
sebeobsluzné) jsou takeé vhodnym a €asto
nezbytnym dopliikem v resocializaci a
integraci déti s koncetinovymi,
kombinovanymi a systémovymi vadami
(73 - Uik 1969, 37 - Mafik etal. 1992, 14 -
Hadraba 1995, 15 - Hadraba 1996).

PFi stavbé ortoprotézy i protézy s vyhodou
vyuzZivame antropometrické metody a
tabulky ur€ujici proporcionalitu postavy a
segmentll koncetin. Whbaveni protézou je
vzdy a co nejdFive indikovano pfi Uplném
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nebo Céaste€ném chybéni obou hornich
koncetin. Dité, které roste s protézou, ji
bude uZivat mnohem obratnéji nez
amputovany dospély. Prednostné se déti
oSetfuji koncovymi pracovnimi haky, které
umozni sebeobsluhu. Je tfeba si uvédomit,
Ze pacienti uzivaji takové protézy, které jim
neplsobi bolest a nejsou poruchové. Déti s
defekty dolni koncCetiny by mély byt
vybaveny protézou od 12 - 15 mésict véku.
Casto se musi navrhnout komplikované
nestandardni protézy. Chirurgickym
zakrokem je mozné v nékterych pFipadech
zjednodusit protetické o3etfeni. Napf.
amputace téZce malformované nohy dovoli
vcas vybavit dité protézou, s kterou bude
vypadat téméF normalné a bude mit skoro
normalni pohybovou aktivitu. U rostoucich
déti je vzdy indikovana exartikulace,
protoZe pfi amputaci v diafyze dochazi k
prerGstu kosti, kterd perforuje skrze
amputacni pahyl. PFerlist kosti mlize také
vzniknout po kongenitalni amputaci
strangulaénim pruhem (amnialni
amputace). U postizenych oboustrannou
amelii je potfeba od nejcasnéjSiho véku
trénovat mimofadnou pohyblivost v
kyCelnich kloubech, kterd jim umozni
vyuzit chépavosti nohou k Uplné
sebeosluze (69 - Swanson 1981, 24 -
Kostnik a Gillespie 1981, 50 - Murdoch a
Donovan 1988). Vybaveni déti tzv.
biomechanickou rukou je velmi slozZita
problematika. V ojedinélych pfipadech je
moZzna konzultace a o3etfeni v zahranici
(nap¥. Edinburgh).

V soucasnosti probihd vyzkum v oblasti
osseointegrace a jejiho vyuziti pro
protézovani. Princip osseointegrace je
perspektivni metoda pfimého upevnéni
titanového implantétu do kostni tkané. Tato
metoda se vyuZiva ve stomatologii u
protetickych néhrad jiz od roku 1965.

Titanovy Cep se integruje do kostni tkané
pahylu pfibliZzné za 6 mésicd. Na
integrovany Cep se pak pripoji protéza,
kterd ma na proximalnim konci specialni
objimku se zamkem (64 - Smutny a
Rosicky 2001).

Individualni specialni ortoticko-
protetické o3etfeni bylo v minulosti
zajisténo v Centru protetiky a ortotiky
rehabilitacni kliniky 1. LF UK v Praze
(diky mnohaleté Gzké spolupraci s panem
doc. MUDr. I. Hadrabou, CSc.). V
poslednich Sesti letech Uzce
spolupracujeme s firmou Ortotika s.r.o. v
Praze (zaloZenou panem Ing. P. Cernym),
se kterou se podilime na vyvoji novych
typliortéz (8- Cerny etal. 1998).

7.2. Metody operacni

Cilem ortopedického léCeni je v obdobi
rdstu co mozZnad nejlépe korigovat
patobiomechaniku koncetin a pétere.
Konzervativni i operacni léCeni
zaznamenalo obrovsky pokrok v
poslednich dvou desetiletich diky
védeckotechnickému rozvoji ostatnich
obort jako napt. biomechanika, ortopedie a
traumatologie, rehabilitace a ortopedicka
protetika, cévni chirurgie, mikrochirurgie,
neurochirurgie, embryologie, teratologie
aj. Soucasny celosvétovy trend v léCeni
VVV pohybového aparatu je snaha o Gplné,
ale Setrné operaCni vyfeSeni anomalie
(malformace, deformace, disrupce) pokud
mozno jiz v prvnim roce Zivota za
soucinnosti adekvatni rehabilitace od
okamziku zjisténi VVV s cilem zabranit
opozdéni psychomotorického vyvoje
ditéte. OperaCni léCeni je obecné zaméreno
na_korekce deformit a zkratl kongetin,
prodluZzovani dlouhych Kosti, operace
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kyéelnich a kolennich kloubd,
rekonstruk&ni _operace rukou a nohou,
korekce kongenitalnich a strukturélnich
deformit péatefe. K rekonstrukénim
operacim dlouhych kosti s ,,normalni“
kostni strukturou rutinné uzivame kromé
klasické vnitfni osteosyntézy riizné typy
zevnich fixatord (Wagner, Orthofix,
llizarov), které pouzivame i pfi prolongaci
koncetin (44 - Marik a Sobotka 1998). U
OCHD, kde pficinou deformit a malpozice
velkych kloubl je snizena hustota i
porucha mineralizace kostni tkané, davame
pfednost korekénim cCasto viceCetnym
osteotomiim a nitrodfefiové fixaci.
Respektovani izoelastické nitrodfenové
fixace je zakladni podminkou pro hojeni
patologické kostni tk&né (41 - Mafik a
Sobotka 1997). V dospélosti jsou metodou
volby kromé korekénich osteotomii totalni
kloubni nahrady (necementované,
cementované nebo hybridni) kyCelnich a
kolennich kloubl. V operaénim léceni
mladych dospélych maji stale své misto
artrodézy velkych kloubt dolnich konéetin
v biomechanicky fyziologickém postaveni.
U vétSiny KD s patologickou kostni
remodelaci nelze pouZit metod a
implantatl urenych pro stabilni
osteosyntézu. Metodou volby pro
osteosyntézu a kostni hojeni je zde
nitrodferiové hrebovani casto doplnéné
autogenni spongioplastikou. Zavazné
deformity patefe je tfeba FeSit prostou
spondylodézou s pouZzitim auto- a
homostépl, nékdy z predniho i zadniho
pFistupu. Stabilitu adaptacni osteosyntézy
dlouhych kosti je nutno zajistit sadrovymi
(CombiCastovymi) obvazy, které co
nejdrive nahrazujeme funk&nimi ortézami
dle Sarmienta, abychom zabréanili
osteopordze z inaktivity. Spondylodézu
patefe je tfeba Casto jeSté stabilizovat

sadrovym Kkorzetem, pozdé&ji snimaci
trupovou ortézou. Pokrokem jsou
instrumentace typu Isola nebo Zielke, které
povaZzujeme za stabilni. Stabilita
osteosyntézy ale zélezi na strukture kostni
tkané. Nebo-li i nejstabilnéjsi fixace
nezajisti stabilni fixaci osteoporotické
kostni tkané. U_Kkostnich dysplazii se
snizenou kostni hustotou je nutno
LStabilni*_osteosyntézu Ci instrumentaci
vZzdy povaZovat za nestabilni.

Néahrada plnohodnotné kostni tkané i
pres znacné Usili renomovanych pracovist,
zabyvajicich se kostnimi implantaty a
hojenim kosti, nebyla dodnes uspokojivé
vyreSena. Jak ukazuje klinicka praxe a nové
studie, jsou v soucasné dobé kromé
autologni spongioplastiky
nejperspektivnéjsi instilace autologni
kostni dfené (odebrané jehlou z lopaty kosti
kycelni) do kostnich dutin (23 - Kopac et al.
2001) a aplikace autolognich osteoblastd
nebo osteoblastovych prekurzorovych
bunék kultivovanych in vitro spolu s
demineralizovanym kortikospongiéznim
Stépem (o velikosti zrn v prdméru 0,5 mm)
do kostniho defektu (napf. kostni cysta,
pseudoartréza, fibrézni kortikalni defekt,
neosifikovany kostni fibrom apod. /58 -
Rosocha 2001/).

Prolongacni operace dlouhych kosti
kompresné - distrakéni metodou podle
llizarova jsme zavedli v r. 1984 na
ortopedické klinice FN v Motole. K
prodluzovani a korekci osy bércli jsme
kromé originalniho kruhového llizarovova
zevniho fixatoru pouzivali modifikovany
zevni kruhovy fixator vyrobeny ve
spolupraci s Filmovym primyslem
Barrandov (11 - Frydl et al. 1988). K
prolongaci a korekci osy femurl
pouZivdme dosud jednorovinovy zevni
fixator (Wagner(v). PFi indikacich k
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operaCnimu léCeni nestejné délky koncetin
se vyuZivaji antropologické (34 - Mafik et
al. 1990, 76 - Zemkova a Marik 1998, 77 -
Zemkova a Marik 1999) a biomechanické
poznatky (65 - Sobotka a Marik 1994, 44 -
Marik a Sobotka 1998), respektujeme
fysiologickou osu koncetiny (v€etné torse)
a spravnou kloubni kongruenci zejména v
rdstovém obdobi u dolnich kongetin. K
vyrovnani mensich zkratd dolnich kongetin
byla s Gspéchem pouzita perkutanni
metoda epifyzeodézy podle Macnicola (32
- Macnicol a Pattinson 1992). U KD se
zkracenym dolnim segmentem téla (napr.
achondroplazie) prodluZzujeme soucasné
oba bérce, v dalSi etapé vzdy jen jeden
femur (43 - Mafik et al. 1998, 45 - Marik et
al. 1999). Nejvhodngjsi vék pro zacCatek
prolongacniho léCeni podle naSich
zkusenosti u psychicky prdmérného ditéte
je 5- 6 let. Dal3i etapa léCeni je vhodné za 2
-3roky po ukonceni l. etapy.

Recentni zku3enosti literarni i naSe ale
ukazuji, ze velké prolongace je lépe
indikovat az po 10. roce véku s ohledem na
pohlavi. A. Ganel (12 - 1995) u pacientl s
achondroplazii doporuc€uje chlapce
operovat ve véku 8 let a divky ve 13 14
letech. M. Bellemore uvedl optimalni vék
pro kalotaxi 10 15 let (Bellemore M.
Advances in limb lengthening. A lecture at
the 2nd Prague-Sydney symposium,
National museum, Prague, May 7, 2001).
Pfedpokladem UspéSného léceni je
zhodnoceni télesného vyvoje a psychiky
pacienta i jeho rodiny a zajisténi
kazdodenniho rehabilitacniho léceni co
nejdFive po operaci. Nespoluprace pacienta
a rodi¢l je kontraindikaci jakékoliv
rekonstrukéni operace.

Korekce a prolongace pomoci zevnich
fixator(i jsme na horni kongeting indikovali
vyjimecné, a to pfi léCeni Madelungovy

deformity ruky (korekce a prolongace
distalniho konce ulny u exost6zové
choroby nebo dyschondroostedzy) a u
vhodnych pfipadd manus vara congenita
(prolongace radia u syndromu TARK). Na
dolni_koncetiné jsme prolongacni léceni
indikovali zejména u PFFD, komplexu
FFU (33 - Marik etal. 1988, 34 - Marik etal.
1990) a achondroplazie (45 - Mafik et al.
1999). V ojedinélych pripadech jsme
prolongovali dolni koncetiny u déti s
hypochondroplazii, metafyzarni dysplazii
typu Schmid, chondrodysplasia punctata
(Conradi-Hiinermann), osteodysplastia
Melnick-Needles, Turnerova syndromu, u
CasteCné tibidlni aplazie a syndromu
TARK. ProdlouZeni femuru nebo bérce o
10 cm v jedné etapé je jiz realitou.
WWuzivame jak metodu osteotaxe (nabércis
vyhodou ve 2 drovnich), tak techniku
distrak¢ni epifyzeolyzy, ktera se ukazuje
jako metoda volby pfi feseni velkych zkrat
u déti s komplexem FFU na zaCatku obdobi
prepubertalni ristové akcelerace. V téchto
pripadech jsme pozorovali vznik kvalitniho
regeneratu o prdméru distrahované
proximalni ristové chrupavky, ktery velmi
rychle osifikoval (za 2 - 3 mésice po
skonceni prolongace bylo mozno zevni
fixator extrahovat).

Prevenci a |é¢bou
algoneurodystrofického syndomu, ktery
vznika relativné Casto u rekonstrukénich
operaci ruky a nohy nebo v pribéhu
prolongacniho [éCeni, a osteoporozy z
inaktivity je pFedevsim fyziologicka
operacni technika, dodrzeni
fyziologickych a biomechanickych zasad
pro angiogenezi a kostni remodelaci a
Casné funkEni zatéZovani prodluzované
koncetiny (od 1. dne po operaci /44 - Mafik
a Sobotka 1998/). Pfi prolongaci koncetin
se ndm osvédCilo léceni kalcitoninem a
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bisfosfonaty, které monitorujeme
vy$etfovanim biochemickych marker(
kostniho metabolismu (47 - Mafrik et al.
2000). Presvédcivé (histologické a
histochemické) vysledky uGcinnosti
bisfosfonatl na mineralizaci kostniho
regenerdatu byly prezentovany v
experimentu na zvifatech (Little D. Effect
of Pamidronate on bone density
orthopaedic implications, a lecture, New
Children’s Hospital Westmead, Sydney,
December 1, 1999). Pfiznivy efekt na
lymfedém a lokalni infekci kolem drétd a
Sroubd zevnich fixator( jsme pozorovali
pfi zavedeni systémové enzymoterapie
(napf. Wobenzym nebo Phlogenzym firmy
Mucos Pharma GmbH). Anabolicky efekt
rlstového hormonu jsme ocenili pfi
katabolickém stavu prodluZzované
pacientky s Turnerovym syndromem s
téZkou poruchou mineralizace a osifikace
regeneratd.

Vlastni modifikované metody
nitrodireniové fixace a segmentarnich
osteotomii byly zavedeny u pacientl se
snizenou pevnosti kostni tkané a to u KD
vyznacujicich se osteopenif,
osteoskler6zou a neorganizovanym
vyvojem chrupavcitych a pojivovych
slozek kostry, nebo-li tzv. anarchickym
kostnim vyvojem, kde je kostni tkan v
lokalizovanych oblastech nahrazena
chrupavCitou nebo vazivovou tkani s
naslednou poruchou biomechanickych
vlastnosti a vznikem deformit dlouhych
kosti. PFi rekonstrukcich dlouhych kosti
koncetin byly provadény korekéni Casto
viceCetné osteotomie, fragmenty se
fixovaly nitrodfefiovymi hreby nebo
Kirschnerovymi draty, nové se uZzivaji
elastické implantaty jako Prévotovy hreby,
titanové elastické hieby aj. U deformit
dolnich koncetin, kde se sdruZuje vice

osovych odchylek, indikujeme
segmentarni osteotomii femuru a tibie
jedné DK béhem jednoho operacniho
vykonu s cilem korigovat vSechny Gchylky
(ve frontalni, sagitalni a pfi€né roviné)
najednou. Komplikace této metody plynou
z anizoelasticity patologické kostni tkané a
osteosyntetického materialu, jak jsme
objasnili biomechanickou studii u pacient(
s osteogenesis imperfecta (37 - Marik et al.
1992, 41 - Mafik a Sobotka 1997). V
indikovanych pfipadech jsme zavedli
[éCeni kalciotropnimi léky s cilem zlepSit
kalciofosfatovy metabolismus, zkratit
dobu kostniho hojeni a zlepSit mineralizaci.
Hodnoceni G€innosti kalcitoninu pfi
dlouhodobém podavani détem s Ol se
ukézalo vice nez povzbudivé (40 - Mafik et
al. 1995).

Na VII. mezinarodni konferenci o
osteogenesis imperfecta, kterd se konala v
Montrealu v zafi 1999, bylo referovano o
1éCeni osteopenie bisfosfondty. D.O.
Sillence shrnul zkuSenosti z
prezentovanych studii, kde byly v
kontrolovanych souborech sledovany
Gcinky Alendronatu, Zolendronatu,
Neridrondtu a Risendronatu u déti s
vysokym kostnim obratem a vlastni vice
nez Sestileté zkuSenosti s cyklickym
intravenosnim podavanim Pamidronatu.
Cyklické intravenosni podavani
Pamidronatu v davce 30 mg/m*mésiéné je
povaZovédno za ,zlaty standard* v 1é¢hé
bisfosfonaty u osteopenickych chorob v
détstvi (Sillence D.O. Medical treatment of
osteogenesis imperfecta the New
Children’s Hospital experience, a lecture,
New Children’s Hospital Westmead |,
Sydney, December 1, 1999).

NEékteré terapeutické vysledky, ale i
komplikace ortopedického léceni u
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kombinovanych vad jiz byly publikovany
(35 - Mafik, Kuklik et al. 1992, 36 - Mafik,
Vrabec et al. 1992, 41 - Mafik a Sobotka
1997, 44 - Marik a Sobotka 1998) nebo
prezentovany na kongresech doma i v
zahranici. ZkuSenosti s komplexnim
IéCenim syndromu vrozené kostni
lomivosti byly zpracovany v podobé
videofilmu (37 - Mafik et al. 1992).
Segmentarni osteotomie a nitrodferiové
fixace byly provadény u skupiny déti s
osteogenesis imperfecta, vitamin D
rezistentni kFivici, hypofosfatazii, fibrozni
dysplazii, enchondromatézou a ojedinéle
jako zajisténi prolongace zevnim
fixatérem. U skupiny 21 pacient( s riznymi
typy osteogenesis imperfecta bylo
provedeno 57 segmentarnich osteotomii, u
4 pacientli s hypofosfatemickou kfivici 16
mnohoCetnych osteotomii (41 - Marfik a
Sobotka 1997).

Probihaji dlouhodobé biomechanické
studie hodnoceni Gcinnosti ortotického
léCeni deformit patefe a dlouhych kosti
zejména dolnich koncetin (42 - Marik et al.
1997, 8 - Cerny et al. 1998, 47 - Mafik et al.
2000) podporované grantem GACR ¢&islo
106/00/0006 a studie hodnotici
vyznamnost biochemickych ukazatell
kostniho metabolismu u nékterych KD
(napf. hypofosfatemicka kfFivice,
osteogenesis imperfecta, idiopaticka
juvenilni osteopordza aj. /47 - Mafik et al.
2000/)

ZAaver

Pro rekonstruk&éni operace
pohybového aparatu plati obecna zésada
operovat co nejdfive vzhledem k zabranéni
vzniku nezadoucich adaptaCnich zmén
vlivem rlistu na jedné strané a vzhledem k
vytvoreni podminek a dostate¢né dlouhého
¢asového obdobi (pro dalsi funkéni

modelaci, remodelaci a neuroadaptaci) po
operaci na strané druhé. Urceni
nejvhodnéjsiho véku pro operace, jako? i

rozsahu vykonu, je vSak vzdy individudlni

a rozhoduje zde mnoho okolnosti véetné

rodinného zazemi, které je pro volbu

I1é¢ebné metody €asto rozhodujici.

V predoperacnim obdobi musime
zabranit takovym prostfedkdm
konzervativni 1éCby, které by mohly
zpUsobit atrofii anebo branit rlistu a vyvoji
mékkych tkani koncetin pouzitelnych tfeba
i jen Castecné pro rekonstrukéni vykon.
Cilem operacniho Ié¢eni je na prvnim misté
zlepSeni funkce koncetiny, ruky (nohy) a
tim wvytvofeni podminek pro UspéSnou
rehabilitaci. AZ na druhém misté je cilem
esteticky vzhled koncetiny, ruky (nohy). U
nékterych generalizovanych abnormalit
skeletu je VKV pouze jednim z
patognomonickych symptom( a nevadi
postizenému v Cinnostech kaZdodenniho
Zivota (napf. brachydaktylie typu E u
achondroplazie, pseudoachondroplazie,
brachydaktylie a konické epifyzy u
trichorinofalangealni dysplazie, dale
addukéni kontraktura palce u syndromu
Freemanova-Sheldonova nebo
symfalangismus PIP kloubl a Gastecné
meékké syndaktylie u diastrofické dysplazie
aj.). V zésadé se indikuji a ¢asto kombinuji
ablacni a rekonstrukeni vykony co mozna
nejdfive. Prfedpokladem pro Udspéch
planovaného rekonstrukéniho vykonu je
objektivni zhodnoceni zavaZnosti (stupné)
malformace, télesného vyvoje a psychiky i
postoje (ndzoru) pacienta a jeho rodiny
vcetné zajiSténi odborné vedené
kazdodenni rehabilitace jiz pred
planovanou operaci.

Prolongatni operace, ale i jiné
rekonstrukéni vykony, planujeme
zpravidla v obdobi tzv. ,,rdstového klidu“,
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abychom minimalizovali pooperacni
rGstovou retardaci vyvolanou chronickym
stresem. V pfipadech prolongacnich
vykon( se velmi pravdépodobné jedna i o
rdstovou retardaci vyvolanou zvysenym
tlakem na rdstové epifyzy podle Hiter-
Volkmannova zakona. Obdobi rlstové
akcelerace je pro prolongace a jiné
rekonstrukéni vykony na dlouhych kostech
zejména DK nevhodné (s vyjimkou
jednostranné distrakéni epifyzeolyzy,
kterou indikujeme ke konci rlstového
spurtu, protoZe nepfedpokladame dalsi riist
ztéto epifyzy).

Jak pfi stanoveni klinicko-genetické
diagnézy, tak pfi_rozhodovéani o
rekonstrukénim operacnim Ié€eni (zejména
prodluzovani koncetin) a hodnoceni
vysledk( léCeni se neobejdeme bez
klinické antropometrie. VWuzivame praxi
ovérenou kombinaci Klasické neinvazivni
antropometrie a méfeni z rtg snimkd
zhotovovanych na dlouhé kazety u
stojicich pacientl. Na zakladé literarnich
Gdajl, vlastnich ovéfovacich studii a
klinické zkuSenosti jsme modifikovali a
ovérili predikéni metody vypoctu zkratu
segmentdl konéetin v dospélosti (76 -
Zemkova a Mafik 1998, 77 - Zemkova a
Mafik 1999). Nedilnou soucéasti
predikénich metod je presné stanoveni
kostniho véku (metodou Tanner-
Whitehouse 2 nebo Greulich-Pyle), coz
vyuzivame pro indikace jak k
prolongaénim operacim, tak k
epifyzeodézam s cilem vyrovnani nestejné
délky koncetin.

V poslednich letech jsou uvadény i velmi
dobré vysledky vyuZzivajici
mikrochirurgické techniky, napf. pfi
prenosu prstl z nohy na rudimentarni ruku
(13 - Gilbert 1985, 5 - Buck-Gramko 1990).
Tyto operace vSak maji velmi omezené

indikace a Ize je provést jen u vhodnych
pripadl. Indikaci pro prenos jednoho Gi
dvou prstl nohy na ruku je nejcastgji
bezprsta ruka. Pfenos se provadi u
dominantni ruky. Prvni pfenos nejcastéji
mezi 18. - 24. mésicem. Angiografie se k
vykonu nepoZaduje vzhledem k dalsim
anestetickym rizikdm a obtiZznou
interpretaci. Je nezbytné upozornit rodice,
Zze vysledkem této rekonstrukce neni
vytvoreni normality a Ze jde o vykon, ktery
ma vice komplikaci nez jiné rekonstrukéni
operace na ruce a noze. Potfebné dva
prenosy (pro vytvoreni Gchopové jednotky)
je 1épe rozdélit na etapy vhledem k
dlouhému Casovému zatiZeni pacienta i
operatéra pfi operaci (74 - Van Holder et al.
1999). Pravidlem je &im vice prenost, tim
vice sekundarnich operaci. Pfi dobré
spolupréci s rehabilitatnimi pracovniky je
mozné nékteré rekonstrukéni vykony
indikovat aZ v 5. - 6. roce (napf.
rekonstrukce vrozené labuti Sije /61 -
Smrcéka et al. 1998/). U kazdého
planovaného operacniho vykonu je tfeba
také zvazit s ohledem na vék, na jak dlouho
vyfadi dité z normélniho
psychomotorického vyvoje (lokéalni nebo
celkovou imobilizaci, nezatéZovanim
pohybového systému i vy€lenénim ditéte z
kontaktu s normaélni zdravou détskou
populaci).

Pro vétsinu pacientd se systémovymi,
kombinovanymi a koncetinovymi vadami,
ktefi jsou dispenzarizovéni v
Ambulantnim centru pro vady
pohybového aparatu v Praze, zajiStujeme
dlouhodobé komplexni léceni a péci.
Mnoho déti jiz dospélo, a tak pfFi
individualné planovaném Casto etapovitém
operacnim léCeni vyuzivame cely repertoar
standardnich operac¢nich metod
ortopedickeé a plastické chirurgie pro déti i
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dospélé, které jsou uvedeny jednak v
mnoha ucéebnicich ortopedické chirurgie a
chirurgie ruky (napf. 2 - Blauth a
Schneider-Sickert 1976, 3 - Blauth a
Schneider-Sickert 1981, 4 - Boyes 1964, 9 -
Dobyns et al. 1988, 10 - Dungl 1989, 21 -
Kelikian 1974, 22 - Kubacek et al. 1982, 49
- Morrisy 1996, 59 Sharrard 1993, 61 -
Smrckaetal. 1998, 63 - Smrcka a Dylevsky
1999, 70 - Simun 1980, 71 - Tachdjian 1990
aj.), jednak jsou rozptyleny v €asopisech s
tématikou ortopedické a plastickeé chirurgie
a chirurgie ruky. Autor publikoval nebo se
podilel na pivodnich ¢&i kasuistickych
sdélenich o komplexu femur-fibula-ulna
(33 - Marik et al. 1988, 34 - Mafik et al.
1990), femur-tibie-radius (62 - Smrcka et
al. 1998), artrogrypoze (35 - Mafik, Kuklik
etal. 1992, 36 - Marik, Vrabecetal.), aj. (28
- Kuklik atal. 1995).

7.3. Biomechanické pFiciny komplikaci
nitrodrenové a zevni fixace

Pro rekonstrukéni operace dlouhych kosti s
"normalni" kostni strukturou uzivadme
rlzné typy zevnich fixatorl /dle Ilizarova,
Wagnera, Hoffmanna aj./. U postizenych,
kde je pFicinou deformit dlouhych kosti
snizena (nékdy i nadmérné zvysena)
hutnota ¢i porucha mineralizace kostry
davame prednost nitrodfenoveé fixaci. Pro
nekomplikované hojeni kostnich
regeneratd i korekénich osteotomif
respektujeme izoelastické podminky
fixace. Davame prednost takovym
nitrodfenovym implantatim ¢&i  zevnim
fixatordm, které maji co moZna
nejpodobnéjsi elasticitu se zdravou, ale i
patologickou kostni tkani. PFi nitrodfenoveé
fixaci respektujeme koncentrace napéti na
koncich hrebl ¢i dratd a na vrcholu

fyziologické konvexity. Biomechanické
pri¢iny komplikaci zevnich fixatorl pfi
prodluzovani kosti vznikaji hlavné pfi
styku drétd nebo Sroubd s kosti a fixatorem.
1. Komplikace pFi nitrodfefiovém
hFebovani

V poslednich letech se zasady
nitrodfefiového hfebovani a zejména
zajiSténé hiebovani vyuzivaji stale Castéji v
traumatologii dlouhych kosti. V détské
traumatologii a ortopedii vyuzivame k
nitrodfenové fixaci s vétSim ¢i mensim
Uspéchem Kiintscherovy a Enderovy hieby,
a predevsim Kirschnerovy draty. G.
Kintscher (28 - 1958) popsal
biomechanické rozdily mezi jehlicemi,
pruty a hreby. Jehlice udrzuji sefazeni
fragment(, pruty brani odchylkdm v
sefazeni a translaci (posunuti ad latus),
hfeby zabrafuji uvedenym odchylkdm a
navic i rotaci fragmentd. Nitrodfefové
hfebovani indikujeme z terapeutickych
nebo preventivnich divodd, a to k léGeni
patologickych zlomenin, deformit
vrozenych ¢i ziskanych, k fixaci
pseudoartréz a nékdy k stabilizaci kostnich
regenerat( po prolongaci dlouhych kosti.
Desetileté zku3enosti s nitrodfefiovou
fixaci a poruchami regenerace kostni tkané
zejména u osteogenesis imperfecta byly
publikovany (41 - Mafik a Sobotka 1997,
48 Mafik et al. 2000), zfilmovany (37 -
Mafik et al. 1992) a prezentovany na
sjezdech doma i v zahranici (napf. Mafik I,
Sobotka Z. Nitrodrefiové hfebovani a jeho
komplikace u nékterych kostnich dysplazii.
VI. Ortopedické symosium s mezinarodni
GCasti. Souhrny predndSek (ISSN 1211
7927), Trade Centrum Hradec Kralové
1997, Mafik 1, Sobotka Z, Cerny P,
Korbel&F P. Regeneration of long bones
involved by intramedullary nailing. A
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poster, XVIth Meeting of the FECTS,
Uppsala, Sweden, August 1-6, 1998). Pfi
biomechanicky zavaznych deformitach
dolnich kon¢etin (DK) s malpozici
kycCelniho, kolenniho a hlezenniho kloubu
byly souCasné operovany deformity
femuru a tibie s cilem korigovat osu a
malpozice DK najednou.

Remodelace a regenerace probihd v
omezené mife u vSech kostnich dysplazii s
vrozenou poruchou hutnoty kostni tkané
anebo poruchou mineralizace (79 -
International Classification of
osteochondrodysplasias 1992, 80 -
International Nomenclature and
Classification of the
Osteochondrodysplasias /1997/, 65 -
Sobotka a Mafik 1994). Z
biomechanického hlediska ma zéakladni
vyznam pro hojeni osteotomif
spolupdisobeni hiebll a kosti. Optimalni
stav by nastal pfi stejné tuhosti hiebl a
kosti, coz odpovida jejich idedalni
izoelasticité. V takovém pripadé by se
hfeby dotykaly stény dfefiového kanélu po
celé své délce. Tohoto idealniho stavu,
charakterizovaného stejnou pretvarnosti
(deformabilitou) hiebld a kosti, se viak z
technickych divod{ neda dosahnout. Aby
se pretvarnost htebl ptibliZila
deformabilité kosti, pouziva se dratovitych
hieb(.

Pro rozdilné pretvarné (deformacni)
vlastnosti je omezena kontaktni délka mezi
vhitini sténou kortik&lni kosti a hfebem.
Proto nastava dotyk jen v kratkych Gsecich
v okoli kritickych bodl, kde vznikaji
koncentrace kontaktnich napéti. Tato
koncentrace napéti u koncli hiebd a na
fyziologické konvexité diafyzy spolu s
torsni nestabilitou hiebll a nedostatecnym
tfenim mezi kosti a hfebem jsou

nejcastéjSimi biomechanickymi pfi¢inami

C

Obr. 6a,b. Schéma dvou hlavnich pficin omezeného
kontaktu mezi hfebem a vnitfnim povrchem kortikalis.
C kritické body lokalni koncentrace napéti.

pozorovanych komplikaci. Proto je snaha o
pouzivani hrebl s podobnou ohybovou
tuhosti, jakou maji dlouhé kosti. Nejcastéji
jsme pouzivali a dosud uZivame
Kirschnerovy draty v rdzném poétu,
Kintscherovy a Enderovy hreby, které
jsme zavadeéli otevienou technikou podle
Sofielda a Millara (67 - 1959). S
teleskopickymi nitrodfefiovymi hfeby
Bailey a Dubow (1 - 1965) nemame vlastni
zkuSenosti. Nové jsou na trhu titanové
elastické hreby - TEN firmy Synthes,
kterymi lze dosahnout elastickou stabilni
osteosyntézu.

K poruchdm osy dlouhé kosti pfi
pouZiti nitrodferiovych hrebll dochazi
jednak pfi ohnuti pFiliS ohebného hfebu v
dferiové dutiné (Obr. 6b) a jednak pfi
angulaci kosti na konci pfili§ rigidniho
hfebu (Obr. 6a). V obou pfipadech jsou
kritické body u koncl hiebl a ve stfedni
Casti diafyzy. Podle vzajemnych pomérd
tuhosti hrebd a kosti nastava i rozdéleni
tlak(l na heby a kosti. Tuzsi prvek prebira i
Vétsi zatizeni. PFi pouziti jednoho dratu
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(hFebu) s nedostate¢nou torsni tuhosti a pfi
nizké adhesi mezi dratem (hfebem) a kosti
se projevuje i nestabilita vici kroucent,
kterd je provazena malpozici kloubd v
obdobi hojeni po operaci.

Na zékladé klinickych pozorovéani a

rentgenologického vySetfeni jsme
komplikace nitrodfefového hrebovani
dlouhych kosti zafadili do deviti skupin:
1. ohnuti hfebu a kostni mikrofraktura, 2.
proximalni nebo distalni migrace hfebu, 3.
pseudoartréza (pakloub v misté
osteotomie), 4. fraktura kosti na hfebu, 5.
zlomeni hfebu a fraktura kosti, 6.
proniknuti konce hfebu skrz kost, 7.
fraktura kosti na hrotu hrebu, 8. resorbce
kostni tkané kolem hfebu (subperiostalni
nebo kortikéalni atrofie po predvrtani
diafyzy), 9. malpozice sousednich kloub.
hfebu, fraktura na hrotu hfebu a
pseudoartréza. U osteogenesis imperfecta
jsme vzdy pozorovali vice ¢i méné
vyjadfenou sekundarni malpozici
sousednich kloubl (primarni malpozice
bylafeSena operaci).

Pozorované komplikace
nitrodfefiového hiebovani maji rlzné
priciny biomechanického a biologického
charakteru (predevsim porucha cévniho
zasobeni a poruSeni kostni tk&né pfi
operaci). Aby se zabranilo uvedenym
komplikacim a zajistily se korekce,
dosazené chirugickymi vykony,
doporucujeme z biomechanického aspektu
zvysit odpor v0¢i krouceni a ohybu
pouZitim 2 a vice spolupdsobicich
Kirschnerovych dratll z ddvodu relativni
isoelasticity s abnormalni kostni tkani.
Pouziti dratll se zavitem zabrani termalni
nekréze v okoli pfi vrtani a mize zvysit
tfeni mezi kostni tk&ni a dratem a také mezi
sousednimi kostnimi fragmenty. Bipolarni

nitrodfefové zavrtani Kirschnerovych
dratd zabrani profezani distalniho konce
dratu diafyzou dlouhé kosti, kde vznikaji
koncentrace tlakovych napéti béhem ristu.
Teleskopické extensibilni hfeby nemaji
rotacni stabilitu a jejich zavedeni vyZaduje
otevreni kolenniho a hlezenniho kloubu (55
- Porat et al 1991). Po dobu remodelace
devitalizovanych segmentdl
(mezifragmentd), ktera u déti trva 6 - 12
mésicli, je nutno zajistovat dosaZené
korekce dlouhych kosti individualnimi
funkénimi ortézami podle Sarmienta.
Odborné vedena fyzioterapie s funkénim
zatéZovanim dolnich ko€entin co nejdfive
po operaci spolu s kalciotropnimi Iéky
zabrani osteopordze z inaktivity a pFiznivé
se uplatni pfi regeneraci a remodelaci
kostni tkané.

ZAver

Nitrodfefiové hfebovani je optimalni
metoda osteosyntézy pfi korekci deformita
[éCeni patologickych fraktur nebo
pseudoartréz u KD se snizenou (ale i
abnormalné zvysenou) hustotou kosti, jako
je osteogenesis imperfecta, idiopaticka
juvenilni osteopor6za (osteopetrdza) aj.,
dale u KD s defekty mineralizace, jako je
hypofosfatazie, hypofosfatemicka
rachitida aj. a u KD s dezorganizovanym
vyvojem chrupavCitych a pojivovych
slozek kostry, jako je enchondromatoza,
fibrozni dysplazie, aj.

2. Komplikace béhem prodluZovani
zevnimi fixatory

Metody prodluzovani koncetin se
Coadivilla (7 - 1905) uverejnil v anglické
literatufe prvni zpravu o chirurgickém
prodluZovani koncetin. Prvni souhrnné
zasady tykajici se prodluzovani koncetin
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presentoval poCatkem XX. stoleti Vittorio
Putti, profesor ortopedie na Université v
Bologni. Prvni vysledky vSak byly velmi
Spatné, infek¢ni komplikace byly feSeny v
mnoha pripadech amputaci. Zakladni
metoda distrakce zevnim fixatorem a
provedeni osteotomie se ve své podstaté za
poslednich 90 let nezménila. V 70. letech
H. Wagner znovu zavedl prodluzovaani
pomoci jednorovinového aparatu. Jeho
technika dovolovala mobilizaci pacientd o
berlich bez zatéZovani prodluzované
koncetiny. Po skonceni prolongace zevnim
fixatorem bylo nutno provést
spongioplastiku a vnitfni dlahovou fixaci
(75 - 1978). Metodu fyziologického
prodluZzovani intenzivné rozvijel v
poslednich CtyfFiceti letech Gavriil
Abramovi€ llizarov v sibifském Kurganu,
ktery zavedl a provadél prodluzovani
dlouhych kosti kruhovym zevnim
fixatorem (20 - 1969). llizarov _se té7
progresivné zabyval biomechanickou
distrakéni metodou stimulace vzniku
kostni tkané, béhem rozSifovani
osteotomie. Wtycil zdkladni podminky pro
neoosteogenezi po osteotomii, i v pribéhu
postupné prolongace, které lze shrnout

Ilizarov se svymi spolupracovniky
prezentovali neuvéfitelné vysledky
dosazené Ilizarovovym zevnim fixatorem.
V roce 1984 jsme zacali pouzivat
modifikovany ZF podle llizarova (11 -
Frydl et al. 1988, 33 - Mafik et al. 1988) na
Détské ortopedické klinice v Motole.
Whodnoceni biomechanického plisobeni
zevnich fixatori a komplikaci, které
nastavaji b&hem prodluZovani dolnich
koncetin i po celou dobu aplikace fixatord
na zakladé vlastnich 15 letych zkuSenosti
(1984-1998) bylo referovano i publikovano
na ortopedickém i biomechanickém foru
(Marik I, Sobotka Z. Biomechanical causes
of complications of external fixators at
prolongation of legs. VII. Ortopedické
symposium s mezinarodni Ucasti, Souhrny
predndsek /ISSN 1211 7927/, Trade
Centrum Hradec Kralové 1998, Marik I,
Sobotka Z. Biomechanické spolupCsobeni
zevnich fixatorG pfi komplikacich béhem
prodluzovani dolnich koncetin.
Biomechanika clovéka 98, VII.
Konference Ceské spole€nosti pro
biomechaniku, Abstrakta /ISBN 80-
902147-6-2/, FTVS UK Praha 1998).
Komplikace byly pozorovany v

takto:
a) maximalni zajisténi zasobeni krvi
extraosealnimi a nitrodfefovymi cévami,
c) dostatecny casovy interval pred
zahajenim distrakce,
d) rychlost distrakce jeden milimetr za den
v Castych malych krocich nebo kontinualni
prodluzovani specialnimi distraktory,
e) dostatecné obdobi stabilni neutralni
fixace po skonceni prodluzovani,
f) fyziologické zatézovani prodluZované
koncetiny od zacatku léceni.

V roce 1981 jsme se zUcastnili
dvoudenniho sympozia v Praze, kde G. A.

pfipadech prodluZovani dolnich koncetin
nestejné délky - u dysost6z s prevazujicim
postiZzenim koncetin (napf. vrozengé kratky
femur, fibularni nebo tibialni hypoplazie,
Castecna nebo Uplna aplazie, artrogrypéza
aj.) nebo u osteochondrodysplazii s
pfevaZznym postiZzenim metafyz, které se
projevuji disproporcionélni kratkou
postavou se zkracenim obou dolnich
koncetin (napf. achondroplazie,
hypochondroplazie, metafyzarni
chondrodysplazie typ Schmid,
hypofosfatemicka kfivice aj.) a u_jinych
osteochondrodysplazii (napf.
osteodysplastie Melnickova - Needlesova,
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Turnerliv syndrom, enchondromatéza aj.)
(44 - Mafik a Sobotka 1998).

Zminéna distrakéni neoosteogeneze je
proces, ktery je vyvolan aplikaci tahového
napéti, plsobiciho kolmo na osteotomii.
Zivé tkané vlivem dlouhodobého tahového
napéti se béhem procesu metabolickych
aktivit remodeluji (probihd biosyntéza a
proliferace bunék). Remodelace kortikalis
je charakteristicka novou orientaci osteond
ve smérech dominantnich hlavnich napéti.
Kortikalis se remodeluje do nového
rovnovazneho stavu, ktery je v kazdém
bodé (na makrolrovni) charakteristicky
koincidenci prvniho hlavniho sméru
anizotropie se smérem prvniho
dominantniho hlavniho napéti a hlavnim
smérem materiélu, tj. populaci podélnych
0s osteond (52 - Petrtyl 1994, 54 - Petrtyl
1997). Intenzita metabolické aktivity zavisi
nejenom na prokrveni, ale i na funkénim
zatéZovani prodluZzované koncetiny.

PFi aplikaci fixatoru je tfeba vzdy
zvazit pocet, velikost a umisténi dratd nebo
drikd $roubt s ohledem na probihajici cévy
a nervy, na techniku zavedeni $roub(l nebo
dratd, na napéti v dratech (Sroubech) a
zejména na velikosti napéti v kontaktnich
plochach mezi draty a tkani pfi zatéZovani
koncetin béhem télesnych aktivit.

Biomechanické pficiny komplikaci
zevnich fixatord pfi prodluZovani kosti
vznikaji hlavné pfi styku dratd nebo Sroubl
s kosti a s fixatorem (44 - Mafik a Sobotka
1998). Kirschnerovy draty nebo Srouby
jsou v téchto mistech namahény
smykovym napétim t = F/to’, kde F je
osovasila v kosti a ve fixatoru, r je polomér
dratu nebo Sroubu a 1t je Ludolfovo Cislo.
Kortikalis v transverzalnim otvoru pro drat
nebo Sroub je naméhana tlakovym napétim,
jehoZ orientaéni prmérna hodnota je dana

Obr. 7. Schéma diafyzy dlouhé kosti namahané
pfidatnym torznim momentem, ohybovym
momentem a norméalovou silou v longitudinalnim
sméru. V didsledku ,,pfidatného* momentu dochazi k
nerovnomérnému namahani stén diafyzy a k lokalnim
koncentracim napéti.

vyslednd normalova (tahova) sila v
kortikalis, vyvozend fixatorem, T je
Ludolfovo &islo, n je pocet dratl (nebo
Sroubll) a r je polomér transverzalniho
otvoru (resp. otvord) v kortikalis. Uvedena
prdmérnd hodnota tlakového napéti v
otvoru je v8ak jen hrubé orientacni. Ve
skutecnosti je toto napéti podstatné vyssi a
jeho distribuce zavisi na materidlové
charakteristice kortikalis v dané lokalité
(na makrodrovni kostni tkané). Zjisténi
modulu pruZnosti v longitudindlnim sméru
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"in_vivo" je velmi nesnadné a
komplikované, ato i se zretelem k existenci

kompozitniho dratu, dochazi pfiblizné k
asymptotickému zmenSeni tlakového

Sroubovicové (kfivocaré) anizotropie

napéti v kortikalis, a to se vzdalenosti od

dlouhych kosti a s pfihlédnutim ke dvéma
hlavnim a vzajemné antirotaénim
Sroubovicovym strukturam (architekture)
osteonll u diafyz tibie, femuru a jinych
dlouhych kosti, naméhanych pridatnym
torznim momentem, ohybovym
momentem a normalovousilou (52 - Petrtyl
1994, 53 - Petrtyl 1995) (obr. 7).

Pfi excentricité vysledné tahové
(pFedpinaci) sily F dochazi ke zvétseni
normalového napéti (ve sledovaném
transverzalnim fezu diafyzou, vedeném na
pfiklad v ose pfiéného otvoru pro drat), a to
od ucinku ohybového momentu M = F.e,
kde e je excentricita sily F od
geometrického stfedu (bodu, jimz prochazi
stfednice diafyzy). Dulsledkem
.prfidatného” momentu dochézi k
nerovnomérnému namahani stén diafyzy a
k lokalnim koncentracim napéti, které jsou
na priklad pfi fotoelasticimetrické analyze
velmi vyrazné patrné z pritomnych
perturbaci napéti (tj. ze ,,zhuSténi“
izochromat, kfivek konstantnich rozdild
hlavnich napéti). Perturbace tlakovych
napéti, presahujici fyziologické meze
remodelacni rovnovahy nebo dokonce
fyziologickou pevnost kortikalis v dané
lokalité, jsou velmi nebezpe€né, nebot v
prvnim pfipadé vedou k resorpci kostni
tkané (po jisté dobg) a ve druhém pfipadé k
lokalnim trvalym pretvofenim tkané nebo
dokonce k jejimu poruSeni lomem (tedy
nahle).

Koncentrace napéti lze podstatné
redukovat polyethylenovymi nebo
silikonovymi biotolerantnimi povlaky na
dratech a na drikach Sroubl. V téchto
pfipadech, kdy sniZzujeme modul pruznosti
povrchové komponenty konstruk&né

otvoru v kosti. Pfitom role velmi zkuseného
chirurga v okamzicich vnaSeni potfebné
fyziologicky ,,dovolené” pfedpinaci sily F
je nezastupitelnd. S exaktni verifikaci
pfedpinaci sily u specialnich Ceskych
zevnich fixatord bylo u nas zapoCato
projektem a primyslovym vzorem fixatoru
autord Santolik-Petrtyl-Zicha (1990). V
této souvislosti je tfeba téZ poznamenat, ze
K-dréaty se zavitem na hrotu, podobné jako
Srouby, G€inné eliminuji termalni nekrézu
pfi zavrtvani a tim sniZuji riziko vzniku
chronické osteomyelitidy v kostnich
kanalcich.

PFi pouZivani zevnich fixatord rlizné
tuhosti se zjistilo, Zze tuhé fixatory jsou
stabilni, ale neumoZznuji vétsi osovy nebo
smykovy pohyb. Poddajnéjsi fixatory
umoziuji naopak oba tyto pohyby, které
stimuluji vznik kvalitniho svalku a
podporuji jeho osifikaci. Castgji viak mlze
dojit k desaxaci, protoze nebyvaji dosti
stabilni. K uzivanym fixatorlm patfi
predevsim llizaroviv tibialni a femoralni
zevni fixator, Orthofix, Hoffman(v,
Wagnerlv a Oxfordsky typ. Z naSich
fixatord se nadm také osvédCil Prospon.
ZkuSenost jsme ziskali i se ZF Poldi VI,
ktery jsme uzivali jako jednorovinovy ZF
pfi prolongaci femuru naSich prvnich
pripadd.

Biomechanické komplikace se
projevuji osovymi odchylkami, prevazné
ve frontalni roviné pfi rozSifovani
osteotomie v proximalni metadiafyze
femuru a v sagitalni roviné pfi
prodluZzovani v proximalni metadiafyze
tibie. Tyto odchylky jsou zplsobeny
excentricitami a destabilizaci, ktera mlze
byt také vyvolana selhanim fixatoru nebo
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predCasnou destabilizaci v obdobi
konsolidace kostniho regeneréatu.

K biologickym pfi¢inam komplikaci
hojeni kostnich regeneratd -
neoosteogeneze kromé neurovaskularnich
poSkozeni patfi i vrozené defekty
nékterych typl kolagenu (predevsimtyp 1),
proteoglykand (napf¥.
glykosaminoglykany), oligosacharid(, ale i
dalSich komponent kostni a chrupavcité
matrix. Bylo prokdzano, Ze kostni
remodelace probiha r(izné intenzivné za
fyziologickych i patologickych podminek
od narozeni do konce Zivota (65 - Sobotka a
Mafik 1994). Delsi prolongace kalotaxi
jsou mozné dosdhnout v tzv. klidovych
obdobich rlstu, kde Ize s vyhodou vyuZit i
metodu distrakéni epifyzeolyzy - pred
koncem rlistového obdobi.

Mame zkuSenost s vice nez 100
prodlouzenymi pacienty, které dlouhodobé
sledujeme. Komplikace rozdélujeme dle
Casového vyskytu, a to na komplikace pfi
prolongaci a pozdni komplikace. Na rozdil
od D. Paleye od komplikaci neoddélujeme
problémy a prekazky (51 - Paley 1990).

Z komplikaci béhem prodluzovani jsme
feSili nésledujici: Svalové a kloubni
kontraktury, subluxace kloubd, osové
odchylky, neurologické a cévni poruchy,
pfedCasnd nebo opozdéna konsolidace
kostnich regenerat, osteoporézu z
inaktivity, pseudoartrozy, problémy v okoli
dratu ¢i hiebu (nekrosa kiZe a infekce
mékkych tkéani, zlomeni dratu i hrebu,
osteitis, koZni dysestesie, poruchy
fixatorl). Z pozdnich komplikaci jsme
reoperovali deformity, a to ohnuti kostniho
regenerdtu se ztratou délky, infrakce a
fraktury, z dalSich pozdnich komplikaci
jsme Tesili Sudeckdv algoneurodystroficky
syndrom, Volkmannovu kontrakturu nohy,
kontrakturu kolenniho kloubu v extensi Ci

flexi, a flekéni kontrakturu kycelniho
kloubu, akutni i chronickou
osteomyelitidu. Vyjime€né jsme se setkali
s intensivnimi bolestmi prodluzované
konCetiny nebo s poruchami spanku a
psychiky (divky v pubertg).

ZAaver

Na zéakladé naSich klinickych
zkuSenosti Ize za hlavni priciny komplikaci
pfi_prodluzovani dlouhych kosti z
biomechanického aspektu pokladat
zejména poruchy tkani vzniklé pridatnymi
momenty (pfi vyvozeni excentrické
predpinaci tahové sily fixatorem), které
vyvoldvaji nefyziologické lokalni
perturbace tlakovych napéti v kortikalis a
nasledné resorpci kostni tkané. V této
souvislosti nelze prehlédnout aktivitu
okolniho svalstva a vaziva, které ve vétsiné
pripadd (pfi vyvozeni tahové sily v diafyze)
pfispivd k neZddouci redistribuci
normalovych tlakovych napéti v
kontaktnich plochach transverzalnich dratd
(nebo dFik Sroubl) s kortikalis, a to jejich
nezédoucim zvysenim.

Biologické priciny komplikaci pfi
prolongaci dlouhych kosti vznikaji
nedodrzenim vySe uvedenych podminek
pro_neoosteogenezi a z divodd interakce
mékkych tkani s Kirschnerovymi dréaty
nebo Srouby. Vyznamné se uplatiuji i
tahové sily okolniho svalstvaa vaziva.
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ZAVER

Predkladana publikace je nahlédnutim
do rozsahlé, rozmanité a celospoleensky i
ekonomicky velice zavazné problematiky
osteochondrodysplazii (kostnich
dysplazif), koncetinovych defektl,
dismorfickych (kombinovanych) vad a
genetickych syndrom0, které byly v
minulosti spole¢né klasifikovany jako
konstituéni (systémové) kostni choroby.
Neékteré nosologické jednotky kostnich
dysplazii, genetické syndromy a
koncetinové defekty se vyskytuji tak
Vvz&cng, Ze se i specialista zaméfeny na
diagnostiku a légeni s nimi setkd pouze
»jednou za Zivot* nebo nalezne pouceni v
ojedinélych kasuistickych sdélenich
publikovanych ve svétovém pisemnictvi.
Presto je jejich celkovy pocet velmi
vysoky. Napfriklad podle naseho stfizlivého
odhadu se kazdoro¢né v CR narodi pres 100
novorozencl s néjakou
osteochondrodysplazii a Zije zde napf. vice
nez 400 postizenych s osteogenesis
imperfecta.

I pfes pokroky v biochemii kolagenu a
proteoglykantl, cytogenetice a molekularni
genetice témeéFr polovina malformacnich
syndrom0 unikd spravné genetické
diagnéze. Aplikace molekularné
biologickych technik v mediciné umoziuje
napf. studium mutaci a polymorfismd v
lidském genomu daného individua a jeho
pribuznych, coZ se vyuziva pfi populacnim
nebo selektivnim screeningu, prenatalni
diagnostice, selektivnim umélém preruseni
téhotenstvi a pod. Cilem je prenatélni a
genova terapie nékterych metabolickych
chorob, napf. umisténim normalniho
klonovaného genu nebo genu
supresorového do genomu ¢lovéka.
Poruchy v biosyntéze kolagenu a

proteoglykand zpQsobuji systémové
vrozené vady pojivové tkdné. PFicinou jsou
napfiklad mutace gentl COL1A1, COL1A2
a COL2A2, které kdduji 1. a 2. typ
kolagennich Fetézcl. Uvedené pokroky v
analyze molekularni podstaty vrozenych
chorob kolagenu (kam se fadi napf.
osteogenesis imperfecta, Marfandv a
Ehlersdv-Danlosdv syndrom) nevedly
dosud k zavérdm, které by sméfovaly k
vypracovani vSeobecné dostupné
prenatalni diagnostiky.

Perspektivni se jevi vyzkum zaméreny
na trojrozmérnou kultivaci chondrocyt
rGstovych €i kloubnich chrupavek in vitro a
na kultivaci osteoblastovych
prekurzorovych bunék (spolu s
demineralizovanymi kortikospongiéznimi
Stépy), ktery jiz naléza aplikace v
diagnostice KD i v terapii defektd
kloubnich chrupavek a kostni tkang.

Zavedeni molekularné genetické
diagnostiky u achondroplazie,
hypochondroplazie (gen FGFR-3),
neurofibromatdzy typ |1 v CR a zejména
prvni vysledky molekularné genetickych
vySetfeni tézkych dominantnich a
recesivnich typll osteogenesis imperfecta,
kter4 budou rutinné v¢as dostupnd pro
vSechny rodiny, kde se Ol diagnostikovala,
pfedstavuji nové moznosti jak sniZit pocet
porod( takto zavazné postiZzenych jedincu.
V tkanovych bankach je mozno
dlouhodobé skladovat tkéafové kultury
fibroblastd od pacientd s mendelovsky
dédicnymi systémovymi vadami
pohybového Ustroji, které mohou byt v
budoucnu vyuZzity k molekularné
genetickym studiim (diagnostickym i
léCebnym). Predmétem aktudlni diskuse je
hodnoceni souladu mezi aplikacemi
molekularni biologie v praxi, skute¢nymi
klinickymi potfebami, analytickymi
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moznostmi, Udrovni vzdélani v DNA
diagnostice, etickymi problémy,
komercnimi (statnimi) zajmy a efektivitou
nakladd, v neposledni fadé i zajmem
postizenych a jejich rodin o tato vySetteni.
Nové se vyvijejici védni disciplina
molekularni epidemiologie nam jiz dnes
dovoluje lokalizovat nékterd onemocnéni v
uréitych krajindch a stanovit jejich
prevalenci (vyskyt po€tu nemocnych na 1
milion obyvatel) ve vztahu k jinym
oblastem Evropy a celého svéta.

Studium biomechaniky a porozuméni
patobiomechanice skeletu u KD nam
poméha volit nejucinnéjsi ortopedicko-
chirurgickou i ortopedicko-ortotickou
lIéCbu vEetné vyvoje novych technickych
prostfedkd. Na vrozené vady skeletu
nahlizime jako na experimenty pfirody,
které vyuzivame jak k objasnéni
patogeneze jejich vzniku, tak pfi
vypracovani biomechanicky racionalnich
postupl konzervativniho a operaéniho
léCeni (v Uzké spolupraci s klinickym
antropologem a do problematiky
zasvécenym biomechanikem).

Z uvedeného prehledu problematiky
generalizovanych vad pohybového
aparatu, soucasnych diagnostickych i
léCebnych moznosti a naSich zkuSenosti
jednoznacné vyplyva, Zze komplexni péce
od narozeni do dospélosti musi byt vedena
tymem specializovanych odbornik(, pokud
mozno "pod jednou stfechou”, protoze
centralizace specializované komplexni
péce vede k zlepSeni kvality komplexniho
IéCenti, k ekonomickeé koncentraci pacientd,
zaSkoleného personalu a materidlnich
prostiedkd i k hodnoceni vysledkd léGeni a
novym védeckym poznatk(im.

Povazujeme za svou moralni
povinnost nabidnout vSem postizenym se
systémovymi, koncetinovymi a

kombinovanymi vadami pohybového
aparatu moderni 1é€ebné-preventivni
metody, které umozfiuje védecko-
technicky pokrok. Spoléhdame na
porozuméni Siroké vefejnosti a na
celospole€enskou i vladni podporu pro
zajistovani individualni komplexni péce.
Jednou z moZnosti jak ziskavat prostfedky
na nakladné technické zajisténi operacnich
vykon( (napf. specialni zevni fixatory pro
korekce a prolongace koncetin,
individualné vyrabéné totalni endoprotézy
velkych kloubl aj.), ortotické vybaveni
pacientl (ortézy pro konzervativni i
pooperacni 1éCeni) a daldi individualni
ortopedicko-protetické pomdicky a
adjuvatika je i oboustranna spoluprace s
nové vzniklou ,,Spole€nosti lidi malého
vzristu - PaleGek®, ktera se stava
zastfeSujici organizaci i pro skupiny
nékterych velmi zavaznych postizeni
pohybového aparéatu se zcela specifickou
problematikou (napt.
pseudoachondroplazie a osteogenesis
impefecta). Informace tykajici se zalozeni
Spolecnosti ,,malych lidi*“, clenské
zékladny a hlavnich cild ,,Palecka“ byly
publikovany v roce 1998 v Casopisu
Pohybové Ustroji, roc¢nik 5, Cislo 3+4,
strana 206 - 208. ,,PaleCek spole€nost lidi
malého vzrdstu“ kaZdoroné vydava sviij
Zpravodaj, obasnik (zodpovédny redaktor
je Mgr. Tomas Cikrt, kontakt: Zdravotnické
noviny, Karlovo nam. 31, 121 00, tel.

96162718, ciki@quick.cz).
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ZIVOTNI JUBILEA

*

ANNIVERSARIES

Prof. MUDr. Jaroslav Blahos, DrSc. - sedmdesat let

Prof. Blaho$ se fadi mezi naSe Zijici
nejvyznacnéjsi lékare. VVycCet jeho funkci a
poct, kterych se mu dostalo doma i v
zahranici, a vSech jeho €innosti je uveden
ve stru¢ném kurikulu, které bylo uvedeno i
v fadg jinych oslavnych ¢lanka.

Curriculumvitae

Prof. MUDr. Jaroslav BlahoS, DrSc.,
zahrani¢ni korespondujici ¢len Académie
Nationale de Médecine (Pafiz), Fellow of
the Royal Society of Medicine (UK),
pfedseda Ceske lékarské spole€nosti J. E.
Purkyné a prezident Svétové lékarské
asociace (World Medical Association -
WMA) se narodil 30.6. 1930 v
Horazdovicich, jichz je €estnym ob¢anem.

Lékarskou fakultu UK v Plzni ukongil
s vyznamenanim v roce 1955. Jeho
medicinské zajmy byly celkem vyhranéné
jiz od studii, béhem nichZ publikoval prace
(i monografie) tykajici se kloubni a kostni
problematiky. Poté, jako pracovnik
Endokrinologického Ustavu v Praze (u doc.
Silinka) se zabyval endokrinologii v celé
Sifi, zejména endokrinologii kalcia a kosti a
metabolismem kyseliny mo¢ove. V té dobé
napsal prvni monografii o kalcitoninu u
nds. Od roku 1969 pracoval na interni
klinice Fakulty détského lékarstvi UK
(nyni 2. LF) ve fakultni nemocnici Pod
Petfinem, zprvu jako asistent, pozdéji
docent, profesor a nakonec jako pfednosta
interni kliniky. V' r. 1992 po zruSeni fakultni
nemocnice Pod Petfinem pFevzal vedeni

interni kliniky VLAJEPv UVN Praha. Tam
také zalozil 1. osteocentrum v Ceské
republice.

J. Blahos publikoval pfes 300 pracia 9
monografii. Nejvyznamnéjsi je
Endokrinologie (s O. Blehou). Pfedna3el ve
v3ech svétadilech anglicky, francouzsky,
némecky a Spanélsky.

Odborné pracoval téméf dva roky v
etiopském Hararu, kde se mimo jiné
zabyval tamnim pobytem Arthura
Rimbauda. Publikoval o ném nékolik
originalnich praci. Dva roky (1968 a 1969)
pracoval na endokrinologické klinice prof.
Klotze v Pafizi. Kratsi studijni pobyty byly
v Leedsu (prof. Care), v Tokyu (prof.
Shishiba) av Uppsale (prof. Bostrém).

Dr. Blaho$ je pFedsedou Ceské
Iékarské spolecnosti J. E. Purkyné jiz od
roku 1990. Do jejiho Cela byl opakované
zvolen. V fijnu 1998 byl v tajnych volbach
zvolen prezidentem Svétové lékarské
asociace (WMA), ktera sdruzuje pfes 80
narodnich asociaci a vice nez 8 miliond
Iékar( svéta. WMA je nevladni organizacia
spolu se Svétovou zdravotnickou
organizaci (WHO) - ktera je organizaci
vladni - je nejvyznamnéjsi lékarskou
svétovou organizaci.

Dr. Blaho§ je dale dlouhodobym
pfedsedou védecké sekce Nadace cesky
literarni fond, ¢lenem mnoha védeckych
rad, redakcnich rad, Clen Akademickeho
snému AV CR, ¢lenem vyborl
mezinarodnich Iékafskych spolecnosti,
zejména European Forum of National
Medical Association pfi WHO, Council for
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International Organization of Medical
Sciences pfi WHO a dalSich.

J. Blaho$ byl poctén Fadou
vyznamenani domacich i mezinarodnich
lékarskych instituci. Obdrzel CcCestné
medaile od nékolika lékafskych
spole€nosti, mimo jiné americké a
japonské. Stal se nositelem zlaté medaile 2.
LFUKaceny J. E. Purkyné.

J. Blaho3 zaloZil Association des
Médecins Francophones Tcheques et
Slovaques pfi MLS JEP. Jeho zvoleni do
Francouzské lékarske akademie je druhou
volbou Cecha po J. E. Purkynovi do této
prestiZniinstituce.

Od mladi se vénoval jazyklim, v 15
letech slozil univerzitni zkouSku z
anglictiny, v 18 letech ze Spanélstiny,
hovofri dale plynné francouzsky a némecky.

Konickem prof. BlahoSe je hudba (je
aktivni pianista, harmonikér), srovnavaci
lingvistika a literarni historie.

V pfitomné dobé je Elenem Kkatedry
vnitfniho lékafstvi Vojenské lékafské
akademie a vedoucim Osteocentra v UVN
Praha. Je Zenaty ama 2 syny.

Chci zde pridat nékolik osobnich
vzpominek. Prof. Blaho$ od pocatku své
lékaFské cCinnosti se setkdval s
revmatickymi chorobami a tak jsme se také
setkali spolu. Nejdfive pracoval u
revmatologa primare Dr. Tichého ve
FrantiSkovych Laznich, pak byl
spolupracovnikem revmatologa as. Dr.
Lavicky na interni Klinice v Plzni a po
pobytech v ciziné pracoval na
Endokrinologickém Ustavu a na Interni
klinice Pod Petfinem. A v této fazi zaCala
naSe spolupréace. Nejdfive jsme se vénovali
vlivu hliniku na kolagen a pak mne pFivedl k
problematice osteoporosy, které se vénoval
jak experimentalné tak klinicky. Béadali

jsme spole€né v oblasti postmenopausalni
osteoporosy, zvlasté pak v urCovani
kostnich marker(. P¥i této spolupréaci jsem
jej poznal blize - jeho Siroké védomosti,
jazykové znalosti, kultivovanost a v
neposledni Fadg i jeho badatelskou invenci.
Pozval mne za €lena zkuSebni komise pro
interni choroby a tu jsem se sezndmil s nim
jako s vynikajicim pedagogem. Na
prednaskach na plidé nasi Spolecnosti jsme
se vSichni presvedCili o jeho vynikajicich
pFednéSecich schopnostech a jako jeden z
prvnich se stal cestnym c¢lenem
Spole€nosti pro vyzkum a vyuziti
pojivovych tkani (obr. 1).

Mily pFiteli Jaroslave, sedmdesatky jsi
se dozil v pIné télesné i duSevni svézesti.
Preji Ti, abys dalsi kulaté jubileum oslavil v
neméné dobré kondici. Za sebe si pfFeji, aby
nam naSe plodna spolupréace vydrzela jesté
fadu let.

Prof. MUDr.,
Adam, DrSc.
predseda Spolecnosti pro vyzkum a vyuziti
pojivovych tkani

Dr.h.c.(Reme§) Milan

Pfi prFileZitosti tak vyznamného
Zivotniho jubilea si dovoluji pFidat i svou
vzpominku na pana prof. MUDr.
Jaroslava BlahoSe, DrSc. jako na jednoho
z nejoblibengjsich asistentl studentd
Fakulty détského Iékarstvi KU v Praze,
kterym se mimofaddné vénoval pfi
cviCenich a prednaSkach z interny.
Vzpomindm na jeho poutavé prednasky z
oboru endokrinologie zejména o
pristitnych téliskach, parathormonu,
kalcitoninu a vitaminu D. Nékteré své
,»oblibené* studenty i vyznamenal aktivni
G8asti na vyzkumu G¢inkd kalcitoninu, co
by ,zdravych“ jedincl. Experiment
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spocival v rannim odbéru krve a moCe na
la€no, aplikaci kalcitoninu, vypiti 1,5 litru
neslazeného Caje a opakovani odbérd krve a
moce v presném casovém odstupu. Byl
jsem jednim z vyvolenych, a bohuzel jsem
zklamal. Bylo horké 1éto a v té dobé jsem
kazdodenné trénoval veslovani, takze
vysledky byly signifikantné zkresleny
dehydrataci a ze souboru jsem byl vyfazen.
Presto jsem SZZk s ispéchem slozil.

Pan asistent nejednou pfijat i pozvani
student(l k oslavé SZZ, kde Zadnou legraci
nepokazil, naopak vzdy pFispél humornymi
pfihodami i k studentské neformalni
zabavé.

Pozdgji jsem vyuZzil zkuSenosti pana
prof. BlahoSe pfi léCeni osteoporézy z
inaktivity u pacientl s osteogenesis
imperfecta. Na zéakladé dobrych vysledki
pfi hojeni zlomenin a osteotomii se léceni
kalciotropnimi 1éky (zejména kombinace
kalcitoninu, kalcia a Tachystinu) stalo
nepostradatelnou soucasti chirurgického
Ié€eni déti se syndromem vrozené
lomivosti kosti na Détské ortopedické
klinice FN v Motole spolecné s ortotickym
IéCenim (na jehozZ realizaci se zaslouZil pan
Doc. MUDr. I. Hadraba, CSc.) jiZ koncem
osmdesatych let. Dovolim si prozradit, Ze
soubornd préce s kazuistikou o
osteogenesis imperfecta byla jednou z
prvnich publikaci pana profesora BlahoSe a
byla mi vzorem pfi zpracovavani vlastnich
publikaci.

Pan profesor stal i pfi zaloZeni naSeho
spole¢ného Casopisu ,,Pohybové Ustroji
pokroky ve vyzkumu, diagnostice a
terapii*, ktery vySel poprvé vroce 1994.

I dnes se zajmem navstévuji odbornd
IékaFskéa setkani, kde pan profesor prednasi
a jak fika jen opakuje to co jiz vSichni
zname, ale vzdy pfidd néco nového, z
vlastnich zkuSenosti i pro zasmani.

Do dalSich let jubilantovi upFimné
prejeme pevné zdravi, spokojenost, hodné
tvlircich sil a dalsi vyznamné Uspéchy ve
védecké a celospoleGenské praci, které si
vSichni nesmirné vaZime.

Zaredakéni radu:

MUDr. lvo MafFik, CSc.

Ambulantni centrum pro vady
pohybového aparatu

pfi Katedfe antropologie a genetiky
clovéka, PFFUK v Praze

OlSanska7

13000 Praha3

Obr. 1. Predavani diplomu cestného C¢lenstvi
Spole¢nosti pro vyzkum a vyuZziti pojivovych tkani.
Zleva doc. MUDr. K. Macek, DrSc., prof. MUDr. M.
Adam, DrSc. a jubilant.
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4 . N
Orf@flkﬂ sro. - Ortopedicka protetika

VWysokoUc€inné nocni polohovaci dlahy pro korekci deformit dolnich koncetin
podle MUDr. Mafika. Moznost postupného zvétSovani korekce pomoci
Sroubového teleskopu. Ortézy jsou vyrabény individualné na zaklade
poukazu PZT, vystavenym oSetrujicim Iékarem. (kddy: 05 00949,05 23412).

Provozovna: Truhlarska 8, 110 00 Praha 1, tel.: (02) 231 4760

Korekce valgozity kolenniho kloubu.

Kombinace ortézy a
zevniho fixatoru.

\_ www.ortotika.cz ortotika@ortotika.cz J
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Orf@flkﬂ sro. - Ortopedicka protetika

Dynamicka korekeni ortéza pro sezeni
podle Kostease

Originalni dynamicka trupova ortéza, vyvinuta na pracovisti
firmy ORTOTIKA s.r.0. Sedaci korzet je urcen predevsim pro pacienty,
ktefi jsou upoutani na invalidni vozik. Ortéza dokaze korigovat skoliotické
kFivky ve frontalni roviné, dokaze korigovat rotaci hrudni patefe a ramen.
Dynamicka korek&ni ortéza pro sezeni podle Kostease umozZiiuje do jisté
miry flexi trupu, coZ poskytuje sedicim pacientdim vyssi obratnost a komfort
pfi ovladani invalidniho voziku i pFi ostatnich dennich aktivitach.
Flexe a extenze trupu mdze byt podle pozadavku blokovana, nebo
m0Ze byt pouZito pruziny k drZeni trupu v extenzi.
Ortézy jsou vyrabény individualné na zakladé poukazu PZT,
vystavenym oSetfujicim lékarem. (kddy: 05 00949,05 00957, 05 23412).

Provozovna: Truhlafskéa 8, 110 00 Praha 1, tel.: (02) 231 4760

. patentove prihlaseno

\_ www.ortotika.cz ortotika@ortotika.cz J




" ort®tika...

\_ www.ortotika.cz ortotika@ortotika.cz J




A5 (188x120mm)

- zadni strana obalky barevné ...
- vnitini strana obalky barevné ..

- ¢ernobile uvnitr seSitu .

- dvojstranka Cernobile (A4) .

10.000,- K¢

. 8.000,- KC
. 5.000,- K¢

. 8.000,- K¢

PLACENA INZERCE

"POHYBOVE USTROJI"

PFi vice inzeratech a pri opakovani

moznost slevy po dohodé s vydavatelem

forméat 120x90mm)

- vnitini strana obéalky
barevné ... 5.000,- K¢

- ¢ernobile uvnitr seSitu
... 3.000,- K¢

forméat 60x90mm)

- vnitrni strana obéalky

barevné ... 3.000,- K¢&

- ¢ernobile uvnitr seSitu

... 1.800,- K¢
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