Patofyziologie
pohybového systému
Kosti

Klouby
Svaly

Kosti

* klasifikace podle typu:

+ dlouhé kosti (ossa Ionga)

* kosti u kterych vyrazné prevliada délka
nad ostatnimi rozméry, tvofi vétsinu
kostry koncetin, prostredek kostj se
nazyva diafyza, konce kosti epifyza

 kratké kosti (ossa breva)

* kosti pFiblizné erchIovitého tvaru, napfr.

sezamské kosti, karpy
+ ploché kosti (ossa plana)

* Uzké, oplostélé kosti, vé&tSinou
zakroucene napr. costae os temporale

- nepravidelné kosti
* vertebrae
* funkce kosti
« opora
e ochrana
« pohyb

. zasobarna minerdl{ (homeostiza Ca)

+ organ hematopoézy a imunity
+ ABR

Stavba kosti

e primarni kost
» je pouze docasna,
objevuje se v
embryonalnim vyvoji a
pfi reparacnich

proceseCh - ":f“_“'“"‘“""“‘ L":-‘:J.&:Ucula catiage
+ obsahuje méne RN W, Nl N\ soorayvone
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™" Bone Growth
. Je tvofena paralerné

Foradanyml

ennimi vlakny
zalltyml do amorfni
matrix obklopujcici
centralni kanal osteon

Morfologie kosti

epifyza a diafyza dlouhych kosti
v epifyzodiafyzalnii linii se nachazi hyalinni rlistova
chrupavka
dfenova dutina - je vyplnéna kostni dfeni, ktera
ma tfi komponenty
« Cervenou kostni dfen, kde probiha hematopoéza,
Zlutou kostni dief, kterd slouzi jako zdsobarna tukd
Sedou kostni dien, kterd se objevuje predevsim u
starsich lidi a je to degradovana, nefunkéni Zluta
kostni dren
periost - tvofi vnéjsi povrch kosti (kromé
kloubnich ploch), diky periostu je kost ,citliva“,
periost je prichycen ke kosti pomoci
Sharpeyovych vlaken (kolagenni vlakna),
kterych vyrazné pfibyva v oblastech Gpond a
zacatkd svall je dvouvrstvy
vnéjsi vrstva je tvorena kolagenem
hlubsi vrstva obsahuje osteoblasty a osteoklasty a
zaroven zde probihaji nervy a cévni svazky
endost - hranice mezi samotnou kosti a vnitfnim
prostiedi kosti, kryje tramce spongidzni kosti i
kanalky uvniti kompaktni kosti
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Mikroskopicka stavba kosti

Compact Bone & Spongy (Cancellous Bone)

Lacunae containing osteocytes Osteon of compact bone

* kost obsahuje tkan dvojiho

typu:
« kompaktni (kortikalni,
substancia compacta) ~80%
* hlavni funkci je odolavani tahu :
a tlaku - struktura dutého vélce SllES
* kolagenni vlakna jsou uspofadana
do fibril, které bud’ paralerne nebo
koncentricky obkruzuji cévni kanal o i
- cely systém se nazyva osteon (Haversuv systém)
* lakuny s osteocyty se nachazeji mezi lamelami nebo i uvnitf lamel
* osteony jsou od sebe oddéleny amorfnim materialem - cementem
(obsahuje hlavné mineraly a velmi maly pocet kolagennich vliaken)
* pricné nebo Sikmé spojnice mezi jednotlivymi osteony se nazyvaji
Volkmannovy kanalky
» houbovitou (trabekularni, substancia spongiosa) ~20%
* FidSi, porézni kost , hlavni funkgci je pfenos tahu a tlaku na
kompaktni kost - je tvorena tramcitoy, strukturou, velmi odolnou,
Casto se meénici na zakladé zmény v pusobeni tlaku a tahu
. Eeo.l?gahuje Haverslv systém - Ziviny difunduji do kosti pfimo z
apilar
* je mnohem metabolicky aktivnéjsi nez kompaktni kost

Lamellae — g Trabeculae of $pONGY

bone

Volkmann's canal
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Chemické slozeni kosti

* 1/3 kosti je tvofena organickymi latkami, 2/3
anorganickymi
+ organické latky - matrix (osteoid)
* kolagen I. typu - 90% vSech organickych sloucenin kgsti,
tvoren trojitou sroubovici ze tfi a-helixu s pricnymi mustky,
cely komplex dotvaren extracelularne

* osteokalcin —d'e produkovan osteoblasty, jeho zvySena
pritomnost v krvi signalizuje vyssi metabolicky obrat kosti

* osteonektin, proteoglykany, sialoproteiny - funkce téchto

proteinu neni jasna
+ anorganické latky

* 85 % - krystaly fosfore¢nanu vapenatého ve formé krystalQ

hydroxyapatitu
+ Cal0(P0O4)6(0OH2)

* 10 % - uhli¢itan vapenaty

* 0,3 % - fluorid vapenaty

* 1 % - fosforeCnan hofecCnaty

* minerdly tvoFi krystaly tvaru jehly nebo platd a
jsou lokalizovany mezi kolagennimi fibrilami

Bunécné elementdy kosti

osteoklasty (OK) - odpovédné za resorpci a odbourani kosti
+ mnohojaderné buriky vzniklé proliferaci makrofagt (plvodem tedy mononuklearni leukocyty),

. iejich hlavni funkce je odbouravani kostni matrix (obsahuji proto kyselé a neutraini hydrolazy v
ysosomech)

- inhibice - kalcitonin, estrogeny (plsobi jako inhibitor interleukinu 6), androgeny
« aktivace - kalcitriol, interleukin 6
osteoblasty (OB) - odpovédné za tvorbu kosti
« vznikaji z pluripotentnich mezenchymalnich kmenovych buriek
- vytvareji souvislou vrstu na povrchu kosti (nikdy je nelze nalézt jednotlivé)
+  jejich Zivotnost je 1-10 tydnl
+  pHi rdstu kosti nékteré zarlstaji do kosti a transformuji se do osteocytli, nékteré sméfuji k
apopteze
« vytvareji osteoid - malo mineralisovanou kost
+ aktivace - receptory pro vitamin D, estrogen, kalgitronin, PTH (pfi dlouhodobéjsim Gcinku),
interleukin 6 (ale vyrazné méné nez u osteoklastu), TGF
osteocyty (OC) - odvozené z OB; komunikuji
s OB na povrchu kosti
+ buriky pfimo uvnitF kosti vytvarejici pomoci
filopodialnich vybézku syncycium
« jejich funkce neni pfili§ prozkoumana, ale je

cell

Bone lining cells

Ay SuL Y y Patet e Osteoblasts
empiricky zjiSténo, Ze po jejich odstranéni
kost degraduje a prestava byt funkZni
+ je také mozné, Ze osteocyty funguji jako -
mechanoreceptor kosti, ktery rozdilnou =

distribuci latek fidi osteosyntézu
endotelové epitelové burky
» klasicky kryci epitel

Osteocytes




Osteoblasty a osteoklasty
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Fig. 2. Origin and fate of osteoblasts.

The mesenchymal stem cell that gives rise to osteoblasts can also produce cells
of other lineages (see text). It is also possible that ostecblast precursors can
matrix-synthesizing ostecblasts. The latter pathway may be stimulated by differentiate into or derive from adipocytes and marow 5“{99(" cells. Osteo.
substances released from the osteaclast or from the bone matric during blasts can be bul_ed a8 D”“Yte:r" rernain in the bone surfece as Ining oells, or
resorption. (Fig. 1 prepared and kindly provided by Dr. Carol C. Pilbeam, undergo apoptosis. Although this disgram suggests that the fates of the
Uniiversity of Connecticut Health Center, Farmington, CT.) ostechlast are terminal, reactivation of lining cslls and possibly osteocytes back
10 active has been postulated. (Fig. 2 d and kndly provided
by Dr. Canol C. Pilbeam, University of Connecticut Health Center, Farmington, CT.)

Fig. 1. Interaction of hematopoietic and stromal cells.

The cells of the ostecblast lineage can interact with hematopoietic cells to
Initiate osteoclast formation. These same cells can also differentiate to becoms
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Figure 17-8. Schematic view of an active osteoclast. Calcitonin receptors, the ruffied border, and enzymes and chan-
nels involved in secretion of acid onto the bone surface are shown. Integrins are ransmembrane-spanning receptors on
osteoclasts which bind to determinants (RGD) in bone matrix proteins such as fibronectins. The integrins are responsi-
ble for the tight attachment of osteoclasts to the bone surface. (Reproduced, with permission, from Felig P et al [editors]:
E i y and ism, 3rd ed. Hill, 1994.)

Remodelace kosti

* béhem Zivota kontinualni remodelace kosti, tj. resorbce i novotvorba
V rovnovaze
* cyklus trva asi 4 mésice :
+ impuls (vétSinou vétsi fyzicka zatéz, vyplaveni parathormonu)
+ osteoklasticka resorbce kosti
« formovani nové kosti osteoblasty
* rovnovahu udrzuji vlivy:
+ mechanické zatézovani koncetiny
+ hladina fosfatl a kalcia v krvi

Physiologic Bone Remodeling Cycle

« hormony a lokalni faktory Hematop ¢ otise
. vyznam remodelace kosti e l
adaptace tvaru a Organlzacnl Preosteoclast ——» Cﬁp:enﬂeom.\sl
struktury kosti na zmény bio- !
mechanickych sil P
+ udrZoyani homeostazy véapniku a Reting oareied
fosfatu Osteclast——ro" % Osteoblasts

+ udrZovani strukturni integrity kosti
(opravy mikrotraumat)
* Fizeni remodelace kosti
+ systémova regulace
* PTH, vitamin D, kalcitonin, glukokortikoidy, STH, T3, T4, estrogeny testosteron, inzulin
« lokalni regulace
« cytokiny, prostaglandiny (E2), faktory z osteoblast{, ristové faktory

Activation —» Resorption — Reversal —» Formation

Homeostaza vapniku

» lidské t&lo obsahuje asi 25 moll vapniku (to je asi 1000g
«  99% kalcia je uloZzeno v kostech a zubech
« asi 1% je v burikach
« velmi malo kalcia - asi 1g je v extracelularni tekutiné (koncentrace sérového kalcia je 2,2 -
2,7 mmol/l)

. GEI% vapn)lku difuzibilni (z toho 47% volné jako ionty a 13% je vazano v komplexech s citraty, fosfaty a
uhlicitany

* 40% sérového vapniku je vazano na proteiny (zejm. albumin)

¢ déje zavislé na kalciu:

« funkce buri. membrany

« kontrakéni, sekre¢ni a mineraliza¢ni mechanismy

« mitotické pochody

« prevod nervového vzruchu

« aktivace a inhibice enzymovych systém{

» koncentra¢ni mechanismy v ledviné

« hemokoagulaéni déje

- imunitni déje ] Dis). PTH (+]
-+ starnuti a smrt buriky _Gut_ | —= Bone
+ kalciovd homeostaza v téle je Fizena ittt

hormonalnim systémem, ktery udrzuje
stalou hladinu kalcia v krvi vstfebavanim
Ca?* ze stfeva, fizenim jeho vylucovani

z ledvin, potem stolici a fizenim jeho uklad

& vstrebavani v kostech: -
« vitamin D3 (D) I}
« kalcitonin (CT) ()

« parathormon (PTH) Cl:‘:;

FGF¢ 3 +)

Ca P
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Vitamin D

* vznika z 7-dihydrocholesterolu po ozafeni UV svétlem (230 -
390 nm) v kuzi
* k biologické aktivité je nutna dvojita hydroxylace
. Er\llr]:’jprlc))bl'hé v jatrech - vznik 25(0H)D3 (25-hydroxycholekalciferol;
alcidio
* kalcidiol ma podobné Ucinky jako kalcitriol, ale s Fadové mensi G¢innosti
» druha v mitochondriich bunék ledvin - vznik 1,25(0H)2D3 (1,25-
dihydroxycholekaciferol; kalcitriol)

* v klinjcké praxi se poddva u pacientd s poruchou metabolismu Ca a P v kombinaci
s renalni insuficienci pfimo vit D3 (kalcitriol) a ne prosty vitamin D

* tvorba vitaminu D a jehp |
metabolitu klesa se vzrustajicim
vekem

+ ale obecné Ize fici, ze vitamin D3 |
je pritomen v tele vzdy v dostatecnem
mnozstvi a jeho aktivitu ovlivhuje az
sekundarni hydroxylace v ledvine

* ve stievé (horni polovina) kalcitriol
zvysuje aktivni transport Ca?* do krve

* v epiteliaini bufice spousti vznik
Brotemu vazajicich kalcium (calcium

inding proteins)
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: mineralization differentiation
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Parathormon

* Ustfedni hormon metabolismu Ca
 vznika v pFistitnych téliskach
stitné zlazy nezavisle na hypofyze
¢ primarné mobilizuje kalcium z
osti
+ zvySi propustnost osteoblastické
membrany pro vstup kalciado |
bunek z prostoru tekutiny omyvajici
krystalky hydroxyapatitu
+ zvysi se tak intracelulézni hladina
Ca2+, coz zapne kalciovou pumpu,
ktera v¥pu,zuje Ca2+ do
extracelularniho prostoru
« snizi rovn&z aktivitu osteoblastd
e pri dlouhodobéjsim pﬂspbem’vnaopak
PTH aktivitu osteoblastu zvysSuje
+ druhotné zvySuje PTH resorp&ni
aktivitu osteoklastu
* v ledvinach
+ aktivuje pfeménu kalcidiolu v
kacitriol (UCinek na 1a hydroOXYIAzZU)  soce: uesses ), passtaics a: Cument sestenr dusgncss anc
. . v . . Troatment J009, 48th Edition: hitpo// www.acoessmedicine. com
+ stimuluje zpétnou resorbgj kalcia a
inhibuje reabsorpci fosfatu

Copyright © Tha McGraw-Hill Companies, Tne. Al rights resarved.




Kalcitonin a dalsi kalciotropni
hormony /E coo

* kalcitonin ) =

« vznikd ve specialisovanych ,C-bufikach" g _E‘-‘"n:“
stitné zlazy
+ hlavnim mistem Gcinku kalcitoninu je \

kost, ve které snizuje proliferaci
osteoklastu snizuje jejich Zivotnosta N\
dokonce i G¢innost e 1

* dalsi kalciotropni hormony
+ estrogeny a androgeny - zvysuiji,
kompetici s PTH, osteogenezi v puberte \u. l
inhibuji osteoklasty
« tyreoidalni hormony - zvysuji
osteoresorbci :b

Thyroid — l
+ glukokortikoidy - snizuji resorbci kalcia % gud J.(/::

stfevem, zv?/suy jeho vylucovani

@ uué.-nmuwn| -munnl ;

ledvinami, tlumi osteosyntézu —

+ inzulin - snizuje kostni obrat a inhibuje °"'°""" ,'..M"‘“.',....“..
osteoklasty, pri jeho nedostatku mc.’llrlnrdnmn rathyrold
nastava porucha resorbce kalcia Ry Rermone 7T
strevem 10 004 S it

. rustovy hormon - stimuluje osteoblasty
a zvysuje kostni metabolismus

Formovani, preména a ztrata
kostni hmoty

* rdst kostry dokud tato nedosdhne dospélé vysky
« nejdrive dochazi k formovani nové kosti; pak nasleduje
resorpce staré tkané
* divky - ukonéeno mezi 16. a 18. rokem
¢ chlapci — ukonéeno mezi 18. a 20. rokem
* kdyz skoné&i rist - nastdva konsolidace kosti
« dochazi k ni jako k reakci na:
* napéti na kostre
* zmeény v zivotnim stylu a v pfijmu potravy
* udrzovani dané koncentraci vapniku v mimobunécéné tekutiné
* opravy mikrofraktur

* ztrata kostni hmoty

« u obou pohlavi okolo 40 let véku

* ale velmi vzrlsta u zen po padesatce nebo v menopauze
e 2-3%/rok v 5-10 letech po menopauze; pak klesne na 0,5% az 1%
* v 70-ti letech se ztrata vyrovnava

Hmotnost a hustota kosti

* k urceni kostni denzity se pouziva tzv. BMD jndex (bone
mineral density [mg/cm?2]) = hustota minerall v kosti
* kostni denzitometometrie - méfi kostni hmotu pomoci dudlnich
rentgenovych absorptlometru (DXA)
« popisuje kost po obdobi vyvoje, vy$&i u muzl nez u Zen

+ od dosazeni maxima dochazi k postupnému fyziologickému
snizovani BMD

. BI\I/IDdJe zavisly na fyzické aktivité a dostate¢ném prisunu Ca2+v
mladi

* maximalni kostni hmota (peak bone mineral density, PBM)
« dosazena ve véku 27-30 let nebo kratce poté

+ kdy¢ Clovék dosahne
vzrustu, kostni
zacina doplnovat .

» konsolidaci ovliviiuji:
* genetika
e prijem vapniku
* posilovani svalstva
 uzivani oralni antikoncepce
* hmotnost téla 1, Bone gain Bone loss

i i —l
b
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g Fracture
risk range

BMD (g/cm?)

Ld b r
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Vyziva a kosti

* odpovidajici prijem vapniku (AI) pro vék:

« 1-3: 500mg
*+ 4-8: 800mg
+ 9-18: 1300mg

+ 19-50: 1000mg
« 51-70+: 1200mg
» vapnik z potravy - zeny po 11. roce véku obvykle nedosahuji
doporucené vyse pfijmu
v o
¢ vapnik z potravinovych doplnku
« vstrebatelnost vapniku obsazeného v anionu citratu je lepsi nez u jinych forem (|
sekrece PTH)
* dalsi ddleZité Ziviny:
+ fosfor - jeho nadbytek | vapnik v krvi — 1 PTH — Ubytek kosti
vitamin D
hof¢ik
vldknina - nadmérny pfijem — |absorpci vapniku ve stfevé
bilkoviny - nadmérné mnozstvi — 1 vyluCovani vapniku
¢ rostlinné vs. zivocisné bilkoviny? Zivocisna bilkovina - kyselejsi — t vylu€ovani vapniku
sodik - nadbytek — 1 vyluCovani vapniku
+ kofein - nadmérny pfijem — | BMD
« alkohol - hlavni Cinitel Ubytku kostni hmoty?




ONEMOCNENI SKELETU -
KOSTIi A KLOUBU

Fraktura kosti

* pficina:
+ traumatickd zlomenina (,fyziologické") = porugeni celistvosti kosti disledkem
pusobeni vnejsich mechanickych sil
« patologicka zlomenina = kost predem narusena, nasili malé
* (osteopordza, osteomyelitidy, metastaza...)

* jako jedna z mala tkani v lidském téle, dokaze se kost po naruseni své
celistvosti, dostat do funkcné i anatomicky stejneho stavu jako pred
urazem

« avsak u zlomenin u déti je riziko poni€eni ristové chrupavky, coz mize mit za
nasledek zpomaleni nebo dokonce Uplné zastaveni rustu kosti

* reparacni proces se sklada ze tfi fazi

« reaktivni (tésné po Urazu)

* zacnou se shromazdovat krevni buriky v okoli zranéni a v okolnich tkanich.

* srazeni krve, které zabrani dalSimu krvaceni - vytvofi se krevni srazenina

* nasleduje replikace fibroblast{, které zacnou vytvaret granulézni tkamn

« reparacni (tvorba nové kosti)

* v nékolika dnech go zranéni se zacnou fibroblasty, stejné jako osteoblasty v okoli rany
meénit na chondroblasty a zacinaji vytvaret hyalinni chrupavku, ta spolecné s pfipadnymi
zbytky kostni tkané vytvori ,callus® (svalek)

* hyalinni callus zaéne endochondralné osifikovat a zadina se vytvaret primarni kost

« remodelacni (kost se dostava do stejného tvaru jako prfed Urazem)

* primarni_kost za¢ne vyrazné osifikovat a pFetvafi se na spongiézni kost, ta mize
postupné prechazi v kost kompaktni

* callus se vytrati a kost ma opét svou piné funkéni podobu

* nedostatecné znehybnéni béhem hojenii => pakloub

Stadia hojeni zlomeniny

normal bone — - --- == = —— = ¢ healed fracture
| — _ L

L

! | |
haematoma cartilaginous  bony callus and  re-modelling

and granulation callus cartilaginous
tissue remnants

Metabolicka onemocnéni kosti

* = poruchy remodelace
kosti

* jsou charakterizovana

abnormalni strukturou _
v3ech kosti Patterns of Bone Remodeling

* jsou zpUsobena
iochemickymi reakcemi,
ovlivnénymi geneticky, Resrran Formation
dietou nebo hormony

* klasifikace Rmm | F )
+ osteopordza '

- osteomalacie
* nebo kfivice za ristu Resompiion
« osteitis fibrosa cystica
- Pagetova choroba
+ osteodystrofie pfi |
chronickém renalnim
selhani

+ osteopetroza

@
g
]
1
s
@

Bone Mass Bone Mass




Osteopenie a osteoporoza

M osteoporoza
fidnuti kostni tkané - atrofie kosti
. pro resivni systémové onemocnéni,
terém dochazi k Ubytku kostni
moty (snizeni kostni denzity) a k
porucham mikroarchitektury kosti
* prevazuje resorbce kosti (organické
matrix)

+ to vede ke zvySené kiehkosti
(fraﬁ|l|te) kosti a jejich vyssi
nachylnosti ke zlomeninam

- diagnosticky nizkd hustota kosti

+ T-hodnota: jednotkou je standardni
odchyl a

T-hodnota -1 znamena, Ze BMD je 1
standardni odchylku pod prumeérem
* normalni BMD: T je (+1; -1)
¢ osteopenie: (-2,5; -1)
¢ osteoporéza: < -2,5
* osteopenie:

+ hustota kosti je pod normalem, ale ne

tak nizko jako u osteoporozy
* krehkostni zlomenina:

+ zlomenina zpusobena silou nizsi nez
by odpovidala padu z vysky velikosti
stojici postavy gznama téz jako
netraumaticka fraktura)

Etiologie a klasifikace osteoporézy

* primarni
. postemenopauzalm osteopordza

faktorem vzniku je Ubytek estrogenu, v disledku ¢ehoz dochazi k vyssi
resorbci kosti a zvysenl hIadlny Ca2+ v krvi

* to ma za nasledek snizeni tvorby PTH, a vede dale ke sniZeni hladiny
kalcitriolu
* Ubytek kalcitriolu snizi resorbci Ca2+ ve stievé
* postihuje predevsim spongidzni kost
* kljnické projevy osteopordzy jsou tedy predevsim zlomeniny zépéstnich
kdstek Er I‘l %:muru kompresni zlomeniny bedernich obratl%l
+ involucni (senilni) osteopordza

* zakladnim patogennim faktorem tohoto typu osteoporézy je snizena hladina
kalcitriolu v krvi

* to vede k tvorbé PTH, ktery udrzuje kalcémii predevsim zpétnou resorbci
Ca2+ z kosti

* objevuje se po 70. roce Zivota a postihuje kostni tkan obecné

¢ sekundarni - zpusobena jinym zdravotnim stavem nebo
uzivanim 1éka:

. dlouhodobé uzivani kortikosteroidd, antiepileptik, imunosupresiv,
chemoterapie, nehybnost (para - nebo kvadruplegie), chronicka
nemoc ledvin, chronickd nemoc jater, syndrom malabsorpce
(Crohn, cellakle), diabetes 1. typu, poruchy pojivové tkané (Marfan,
Elers- Danlos osteogenesis), ...

Rizikové faktory primarni osteoporézy

+ etnikum

« pohlavi (Zeny)

 nizka vychozi denzita kosti
+ nizka télesna aktivita

- vysoka hmotnost

 privod kalcia a hofciku
dietou

 pfivod vitaminu D
« snizeni hladiny estrogent
(testosteronu)
rodinna anamnéze
o dusledky
bolesti kosti

+ zlomeniny zapégsti a krcku
femuru, obratlu, bolest v
zadech,

+ zkraceni vysky
« zmeény tvaru patere

Osteoporosis

Poruchy mineralizace kostni tkané

» onemocnéni zplsobené neadekvatni
nebo opozdénou mineralizaci osteoidu
¢ rhachitis (kFivice)

+ nedostatek vitaminu D détstvi —»
porucha rustu kosti do délky, Sifky i
tloustky

* Savlovité holené
 rachiticky rlzenec (Gpony zeber)
« Ctvercovitd malformace lebky
* az rachiticky trpaslik
¢ osteomalacie

» nedostatek vitaminu D, deficit fosfatl,
alkalické fosfatazy Ci ufatky (fluoridy,
aluminium, fosfat vézajici antacida) u
dospélych —» | m|neraﬂ|zace kostni
tkané

«  pficina:

« Casta téhotenstvi, laktace

* sekundarni u | rezorpce a poruch
metabolismu vitaminu D a Ca
(malabsorpce, poruchy jater a ledvin)

. pr|znaky

difuzni bolesti kosti (hlavné v oblasti
ky¢li)

svalova slabost

zlomeniny po minimalnim traumatu

u déti poruchy riistu, deformace kosti

biochemie: hypokalcem|e,
hypofosfatémie, lehce T PTH




Zaneét kosti (osteomyelitida)

» plvod:
. hematogenm’

?rlme Sireni z okoli (abscesy, oteviené
raktury)

+ pribéh

+ zanét kostni dfrené — Sifeni na povrch
kosti — odtrzeni periostu (okostice) od
kosti — porucha cévniho zasobeni
kosti — nekroéza kosti = kostni sekvestr

« event. protrzeni periostu — provaleni
hnisu na povrch (pistéle)

. “Eatny prinik ATB, &asto prechod do
ronicity — sekundarni amyloiddza
* Sireni
+ zanét sousedniho kloubu

« porucha rustcgve chrupavky (malé déti)
— poruchy rustu

* TBC osteomyelitis
+ nejCastéji obratle

Nadory kosti

e primarni
+ osteosarkom
* maligni nador z osteocytd (kostnich bunék)
e mladi lidé

* typicka lokalizace - dlouhé kosti (nejéastéji kolem
kolene)

+ chondrosarkom
+ maligni nador z chondrocytl (bb. chrupavky)
* stfedni a vys$si vék
« obrovskobunécny ,hnédy" kostni tumor
» Casté krvaceni (makroskopicky rezavé zabarveny —
hemosiderin)
. ﬁbté?ek typu osteoklastl (fyziologicky resorbuji
(5
« plazmocytom (Kahlerova nemoc, mnohocetny
myelom)
* hematologicka malv?(nlta maligni nador z
plazmatickych bunél
* mnohocetna loZiska v osovém skeletu
* paraproteinémie (produkuji imunoglobulin) =>
poruchy ledvin
» starsi lidé
* sekundarni
+ metastazy
* osteolytické = destrukce kosti
e karcinom plic, prsu, ledviny, stitné zlazy, ...
» osteoplastické = novotvorba kosti
* karcinom prostaty

Zanéty kloubu (artritidy

* (1) infekéni - pficina:
« trauma a nasledna infekce kloubu
* Staphylococcus aureus

» v souvislosti s osteomyelitidou v okoli

+ hematogenni rozsev pti systémovém
onemocneéni
* kapavka, TBC

e (2) sterilni - pficina:
» degenerativni

e z pretizeni a mikrotraumatizace
kloubu

paralnfekcnl

* virova onemocnéni, boreliéza
bakterialni (revmatlcka horecka)

« metabolicka

 krystalické artropatie (dna,
chondroklacmoza)

¢ jiné (amyloid6za)

« autoimunni
¢ systémové nemoci pojiva (SLE, RA, ...)
* spondylitidy (Bechtérev, Reiterdv

syndrom)
o o doprovodné (psoridza, Crohn, ...)

¢ prubéh a komplikace

+ bolest

« serdzni vypotek

+ hojeni granulaéni tkani =>

znehybnéni (ankyl6za) kloubu

Zanéty kloubu - degenerativni

. osteoa rtréza (osteoartritida)

+ degenerace kloubni chrupavky
(snizovani az zanik - odhali se kost)
« mechanickym drazdénim vznikaji v
okoli reaktivni osteofyty (kosténné
vyrustky)
+ kloubni mysky z uvolnéné
chrupavky (podobné jako po urazu)

° prlcma
« fyziologické s vékem, nejvice
namahané klouby
» coxarthrosis — kycel
* gonarthrosis - koleno

* spondylartréza = patef (malé klouby
patere, ne pIotenky)

. pretéZovani kloubl: sport obezita

+ sekungdarni; nespravné postaveni
kloubd (polrazové, vrozené vady)




Evolution of Osteoarthritis

1. Bone 4. Cartilage remnants
2. Cartilage 5. Destruction of cartiloge
3. Thinning of cartilage

Osteoarthritis

Healthy knee joint Hypertrophy and spurring
of bone and erosion of cartilage

Zanéty kloubti - metabolické

e arthritis uratica (dna)
+ ukladani soli kyseliny .
mocove v kloubu a jeho okoli

* (uloZeniny kyseliny = dnavé
tofy)

. Erudké bolesti postizeného
loubu fba_z_alry kloub palce
nohy, ale i jiné houbyS)
+ pric¢ina:

* primarni: metabolicka porucha
(geneticka predispozice +
strava)

* sekundarni: cytostaticka léc¢ba
(vznik kyseliny mocové
zrozpadlych nadorovych
bunek), poruchy ledvin...

* podrobné&;ji viz Poruchy
metabolizmu nukleotidu

(puriny)

Zanéty kloubu - parainfekcni |

* febris rheumatica (revmaticka
horecka)

+ je celkové zanétlivé autoimunitni
opemocnéni pgstihujici pojivavou tk.,
ruznych organu hlavne kloubu, srdce,
cév a nervového syst.

* nejzavaznéjsi je postizeni srdce - pficina
vzniku chlopennich vad
* klinicky nejnapadnéjsi je [postiZeni kloub
arthritis rheumatica (kloubni
revmatismus)
* klasické ataka RH se projevuje, jako prudka,

stéhujici se polyartritida’s pfiznaky horecnatého
onemocnéni

. mﬁie postihnout také ledviny, periferni
cévy, mozek
+ vznika po nedolécené streptokokove
anginé nebo spale (beta - hemolyticky
streptokok ze skupiny A)
- u precitlivélych jedinct vzpikaf'(l'
autoprotilatky proti vlastnim tk.

SYSTEMOVA ONEMOCNENI
POJIVA




Syst. onem. pojiva (kolagenézy)

* chronicka onemocnéni, postizeni rady og%a:nﬁ a
tkani, variabilni zavaznost a rychlost prubehu
- typickd mista projevu syst. nemoci pojiva: kize,
klouby, slachy, svaly, chlopne, oko, cevy, CNS, vnitrni
organy
* invalidizace pacienta
* diagnosticky
+ Unava, slabost, teploty, vahovy Ubytek, artralgie,
myalgie, kozni zmeny, ...
« zndmky zanétu: T FW, CRP, autoprotilatky
* terapeuticky nutné antiflogistika, kortikoidy,
imunosupresiva
* etiopatogeneze:
» genetika - porucha autotolerance
« zevni prostredi - infekce, hormonalni vlivy, stres, ...

Zanéty kloubt - autoimunitni
* arthritis rheumatoides (revmatoidni artritida, =4

primarni progresivni polyartritida)
« chronické autoimunitni onemocnéni

rheumatoidni faktor v krvi (IgM protilatka) e /4

vice Zeny, stfedni vék s —
fi&’,rivnoidm’ z&nét synovie => pannus - granulaéni gy &
tkan

vyzraje v jizevnaté pojivo => ankyldza
soucasné vice kloubl
typicky malé klouby (rucni a zapéstni, ale i jiné)
 riziko vzniku sekundarni amyloidézy
* séronegativni artritidy
autoimunitni podklad (vazba na HLA B27)
v krvi NENI revmatoidni faktor

skupina onemocnéni:
* Bechtérevova choroba
*  vice muzi
¢ ankyldza patere
« Reiterlv syndrom
* chlamydiova infekce (artritidy, zanéty spojivek a uretry)

Dulsledky revmatoidni artritidy

—

Spinous process

Faramen

[flled with adipose tissue) Gray matter
/w"‘iﬂemalhe
_ Dorsal
Infierir articular process —_ , — ok

Superior articulas process —

Pasterior tubercle of
rAnsVerse process

Anterior tuberche of

transverse process Nueleus pulposis

| / " herristed dise Irapinging
Foramen transversium Mh"a[my Disc annulus onspinal nerve

* diskopatie
+ skupina degenerativnich zmén meziobratlovych
plotének
« pric¢ina:
* trauma, prudky pohyb, nadmérna namaha, nadvaha
+ lateralni vyhfez => utlak misniho korene =>
neurochirurgicke reseni




Degenerativni postizeni kloubt

* poruchy postaveni

patere

« lord6za (zakfiveni
dopredu - v
oblasti kréni a )
bederni) Vertebral Disorders

. kyfoza (zakfiveni '
dozadu - v oblasti
hrudni)

- skolidza (zakriveni
do strany)

« gibbus (hrb)

Kypﬁbsis Lofabsis Scfé iosis

ONEMOCNENI SVALU

Onemocnéni svalu

¢ gsvalova atrofie

« priciny:

* stafi, kachexie, inaktivita, denervace
(urazy, onemocnéni nervového systému)

* svalové dystrofie (skupina vrozenych
dédi¢nych onemocnéni)

+ Ubytek svaloviny - nahrada tukovou tkani => imobilita, u
zavaznych postlzenl i dychacich svall => smrt

- manifestace v rlznych Zivotnich obdobich
» Zzanéty svall (myozitidy)
« vzacné pyogenni infekce — hnisavy zanét (Uraz, nesterilni i.m.
injekce)
+ plynatd snét (anaerobni infekce) - klostridie (produkuje plyn)
« pohmozdéni tkané + infekce
+ celd rada virovych onemocnéni
* myasthenia gravis
 autoimunitni onemocnéni
« postizeni nervosvalové ploténky
- zvysSena Unavnost, progrese béhem namahy
« spojeni s nadory thymu

Poruchy funkce kosternich svalu (myopatie)

°* v dﬁsled_ku vrozené nebo ziskané poruchy
metabolismu nebo struktury svalu

* manifestace
+ funkéni porucha - slabost, myotonie, paralyza
 atrofie svalu - imobilizace, denervace, katabolismus
« myodystrofie — strukturalni prestavba sval. tkané (nahrazeni
vazivem a tukem)
* onemocnéni
+ metabolické myopatie — sval. slabost

* vrozena enzym. porucha metabolismu cukrll (glykogendzy), MK
(sfingolipiddzy) a mitochodndridlniho metabolizmu

« poruchy cyklu excitace-kontrakce-relaxace

* maligni hypertermie - mutace ryanodinového receptoru (7
intracel. Ca - kontrakce - hypertermie)

» mutace kanal{ pro ionty (Na, Cl, Ca, K) - myotonie nebo
paralyzy
« poruchy kontraktilniho aparatu (aktin, tropomyosin)
+ myodystrofie




Myodystrofie

* progresivni degenerace, zanik a
prestavba svalu

* typy
» poruchy dystrofinu
* spojuje sarkolemu s kontraktilnim
aparatem (prostrednlctVlm
syntrofind) i ECM (lamininem) a tim
poskytuje svalu mechanlckou
pevnost a odolnost vici poskozeni
* projevy - pseudohypertrofie svalu,
slabost, kontraktury, lordéza a
skolloza patefe, kardiomyopatie,
porucha ventilace, T CK v plazmé
* Duchennova muskularni dystrofie
(AR, X-chrom. - pouze muzi)
* UpIné chybéni dystrofinu v disledku
mutace v genu
¢ postihuje také myokard
* Beckerova muskularni dystrofie (AR)
» (aste¢né chybéni dystrofinu nebo
jiného proteinu komplexu

+ ostatni

Eximcalular matrix

Dystroghin-associated
glyiooprolem complex

"Lmkng proteins

Aclin filaments

Normal, healthy muscetaiure Muscular dystrophy

Myodystrofie

shoulders and
arms are held
back awkwardly
when walking

belly sticks
k out due to
swayba /weak belly
muscles
weak butt. l:lhl_l‘t‘i is ?oor
muscles (hip at sit-ups|
straighteners) thin, weak

\

thighs

fall

Knees may bend (especially
back to take front part)
weight.

poor
thick lower / ?i‘:inta;
leg muscles oaf't:n
(the ‘muscle’
is mostly fat,

awkward,
and not strong) i

walking
tight heel cord
(contracture}; Weak muscles in
child may walk front of leg cause
on toes ‘foot drop’ and

tiptoe contractures.

Poruchy nervosvalové ploténky

* chemické ovlivnéni
« curare-typ
 blok aktivace Ach receptorl (reverzibilni)
« botulotoxin-typ
¢ bluk uvolnéni Ach (irreverziblni)
« organofosfaty
¢ blok Ach-esterazy
* myasthenia gravis
+  typicky nastup mezi 20. - 30. rokem,
2x Castéji zeny
« etiologie

* jako u jinych autmmumt&agesne
neznama, ale 75% pripadu MG je
spojeno S pritomnosti thymomu ¢i
hyperplazie thymu

BLOCKING AUTOSANTIHODIES (Myasthenia geavis)

o . ety o O—\uhhlwhllt—o &
+ patogeneze - autoimunitni ) W
* produkce blokujicich Ab proti Ach
receptorum ALY let Autzeantibasly
* autoprotildtky rovn&? stimuluji degradaci i to AChR
AchR komplementem, coz ma za e x
nasledek progresivni slabost svall Muscle activation Musche activation inhdied

« symptomy
* sval. slabost (ptéza, diplopie, Zvykani,
fe€, respirace
¢ Unava o
* Lambert-Eatonuv syndrom
. Rlohkéda presynaptického uvolfiovani
Cl

» paraneoplasticky (malob. ca plic)

Nervosvalova ploténka

Axon of motor neuron

Myelin sheath

Terminal button

Vesicle of acetylcholine

Voltage-gated Na+ channel

-]
Plasma membrane \
of muscie fiber
¥ ptor site
Acetylcholir

Neurotrans mitter-gated channel

Voltage-gated caiclum channel

MAction potential
propagation
in muscle fiber

Terminal
Bulton




TEXTH
11388




