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1. UVOD

Ortopedie jako operacni obor se mohla pln¢ rozvinout az po trojici zdkladnich objevi, které
tvofi anestezie (1846) asepse (1867) a RTG paprsky (1895). Ve vSech zemich nebyl vyvoj
ortopedie stejny. Prvni samostatnd ortopedicka spolecnost vznikla ve Spojenych statech
americkych jiZ vroce 1887, v Némecku byla ortopedickd spoleCnost zaloZena v r. 1900.
V nasi zemi, tehdy soucdsti rakousko-uherské monarchie, zacaly prvni pokusy o zaloZeni
samostatné ortopedie ve stejné dobé, ale pres veSkerou snahu vyznamnych odbornikti (napf.
Jedlicka, Tobidsek) nenasla tato snaha u videnskych orgdnt pochopeni. Prvni ortopedicka
klinika tak vznikla aZ po vzniku samostatné Ceskoslovenské republiky, a to vr. 1921
v Bratislavé, zédsluhou prof. Chlumského. Détskd ortopedie se vyvijela od samého zacatku
jako soucast ortopedie dospélé, brzy si vSak uvnitf tohoto oboru nalezla své nezastupitelné
misto. Pfesto, Ze obec détskych ortopedii byla pomérné¢ mélo pocetna a pracovala ve velmi
obtiznych podminkéch, méla ve svych fadich nékolik ortopedu, ktefi svymi pracemi dosahli
celosvétového uznédni. Patii knim predev§im prof. ZahradniCek pro své zasluhy o
chirurgickou 1écbu kycelniho kloubu a prof. Frejka za piinos ke konzervativnimu léCeni
kycelni dysplazie; Frejkovu pefinku pouZzivaji ortopedi na celém svéte. Stejné tak Pavlikovy

timeny patii v konzervativni 1é¢bé kycelni dysplazie do zlatého fondu 1écebnych postupti.

V soucasné dob¢ proziva détska ortopedie rychly rozvoj. Je to dédno piedevSim novymi
diagnostickymi metodami (staci jmenovat napft. prenatdlni diagnostické postupy, CT, NMR),
rozvoj farmakoterapie, vyznamny vzestup mozZnosti fyzioterapie a v neposledni fad¢ zavadéni
novych, progresivnich chirurgickych postupli. Vyvojové vady patii bezesporu k nejcastéj$im
diagn6zam, s kterymi se v détské ortopedické praxi setkdvame. K nejfrekventovanéjSim je
nutno pocitat jednu z vad nejslozitéjSich - pes equinovarus. A pravé diagnostika a 1écba této
vyvojové poruchy je typickym piikladem rozvoje novych konservativnich 1 chirurgickych
1éCebnych postupli. Ptes bouilivy rozvoj molekuldrni biologie a genetiky, které bezesporu
vyznamn¢ piispély k objasnéni patogenetickych mechanizmt fady zdvaznych poruch vyvoje
détskych koncetin a skeletu, mnoho nezodpovézenych otdzek na své vysvétleni teprve ceka;

patogeneza pes equinovarus je toho nejlepsim dikazem.

Cilem nasi prace bylo proto 1. shrnout tradi¢ni poznatky o této vyvojové poruse, 2. pokusit se
zduvodnit pouziti novych terapeutickych postupli a 3. pfispét k objasnéni patogenetickych

mechanizmi, které se na vzniku této zavazné poruchy podile;ji.
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2. OBECNA CHARAKTERISTIKA VROZENYCH VAD KONCETIN

2. 1 Definice, etiologie

Jednd se o lokalizované nebo systémové anomadlie skeletu a pojivovych tkéni, které vznikaji
prenatdlné a jsou patrné pifi narozeni (vrozené defekty koncetin) nebo se projevuji v pritbéhu
postnatdlniho vyvoje (vrozené poruchy vyvoje kosti a chrupavky a vrozené poruchy vyvoje
vazivové tkan¢€). Incidenci vrozenych vad koncetin je velmi obtizné stanovit. Niethardova
studie (Niethard 1997) uvadi Cetnost 5:1000 narozenych déti, v novéjsi studii Schroderoveé
(Schroder a spol. 2003) byla zjisténa cetnost defektii koncetin 0,12% u Zivé narozenych déti a

1,2% u mrtveé narozenych déti.

I kdyZ jde o vrozené vady, etiologie je velmi nesourodd. U vétSiny vad je pficina nezndma,
protoZe jen nékteré z nich maji zndmy geneticky podklad. VétSina anomadlii jedné koncetiny
neni spojena s vySsim rizikem, Ze se se stejnou vadou narodi dalsi dité, a toto riziko je jen
nepatrné vyssi (1-3%), nez je vyskyt vady v normdlni populaci. Pro prognézu je dtlezité, zda
jde o vadu, kterd vznikala jiZ v embryogenezi v dob¢ diferenciace pohybového a nervového
systému (do 9. tydne t¢hotenstvi) nebo v obdobi fetdlniho vyvoje. Etiologicky se podileji na
vzniku anomdlii vnitini faktory (genetické) a zevni faktory (teratogeny, onemocnéni matky,
anomadlie dé€lohy, placenty a amniovych obalti, ptip. polohy plodu a plisobeni zevnich sil).
K nejcastéjSim teratogeniim patii ionizacni zafeni, toxické latky (napf. primyslové toxické
latky, alkohol, nikotin, n¢které 1éky), biologické mutageny (infekéni nemoci, napf. morbilli,
varicela, herpes zoster), hypoxie matky a plodu a poruchy vyZzivy. Progn6za je obecné tim

zavaznéjsi, ¢im diive ve vyvoji se noxa uplatnila. Zavaznéj$i poruchy vedou k potratu

vétsSinou jiz v 1. trimestru t€hotenstvi (Chomiak 2014).

2. 2 Klasifikace

Klasifikace vrozenych vad je v dasledku riizného thlu pohledu (genetici, radiologové, pediatii,
ortopedi) velmi nejednotnd a problematickd. Obecné rozdélujeme vady na vady dédi¢né,
vznikajici pfenosem genetické informace na dalSi generace (vitium primae formationis) a
vady nedédi¢né, u nichz se uplatiiuje ndhodnd genovd mutace nebo vznikaji plisobenim

zevnich faktort. Frejka (1970) rozliSuje dvé skupiny vad: vady dédicné oznacuje jako vady



typické, které vznikaji primdrni poruchou zirode¢né tkdné v embryondlnim obdobi a
jednotlivé vady jsou si vzdjemné podobné. DéIi je déle na vady atrofické (aplazie, hypoplazie),
hypertrofické, numerické, skréeniny a vykloubeni. Do skréenin Frejka zafazuje torticollis
muscularis, pes equinovarus congenitus, vrozenou plochou nohu, digitus V. supraductus, pes
calcaneus congenitus a pes excavatus. Atypické vady nejsou dédi¢né a postihuji nepravidelné
vetsi mnozstvi geneticky od sebe vzdalenych organii nebo ¢asti koncCetin. Jednotlivé vady si
nejsou navzdjem podobné. Vznikaji v pribéhu fetdlntho obdobi a patii sem syndrom
amniovych konstrukénich pruht, arthrogryposis multiplex congenita, ddle progresivni fibr6za
m. vasti intermedii (vysoky stav ¢ésky) a deformace na hornich a dolnich koncetinach, které
jsou zcela atypické (atypické luxace a skréeniny). Toto dé€leni lze vSak v souCasné dobé

akceptovat jen ¢astecné, a to z hlediska obecného zarazeni jako vady typické a atypické. Dalsi

¢lenéni na podskupiny se podle novych poznatkt lisi (pfehled viz Chomiak 2014).

Dnes uzivanym délenim je Clenéni na malformace a deformace. Malformace jsou vady,
vznikajici pisobenim endogennich nebo exogennich vlivli na vyvoj struktury koncetin. Typ
malformace je urCen fazi embryondlniho vyvoje, ve kterém se pisobici noxa uplatnila.
Rozezndavame tak blastopatie (obdobi ryhovani vajicka), embryopatie, vznikajici ve stadiu
organogeneze (4.-8. tyden t¢hotenstvi) a fetopatie (od 9. tydne téhotenstvi). Jako senzitivni
obdobi je oznacovdn 5. a 6. tyden embryogeneze. VétSina zdvaznych defekti koncetin tak
vznikd v obdobi embryondlnim a bylo zjisténo, ze velké defekty hornich koncetin vznikaji ve
28. dnu téhotenstvi a velké defekty dolnich koncetin v 31. dnu tchotenstvi (Fuller 1974).
Zavaznost malformace zdleZi na stupni destrukce zarodecného mesenchymu a mtize kolisat od
hypoplazii az po ¢astecné nebo uplné aplazie. Podle toho je defekt koncetiny zafazen do tzv.
teratologické fady a Ize jej odhadnout podle ¢asu a intenzity piisobeni Skodlivé noxy (Henkel

a Willert 1969).

Deformace (malpozice) jsou zmény jiz formované struktury koncetin, vznikajici plisobenim
zevnich sil na plod v kterékoliv fazi fetdlniho obdobi, ¢imZ dochdzi k riznym skréenindm,
vykloubenim nebo jinym tvarovym zméndm. Piikladem je syndrom amniotickych

konstrik¢nich pruht.



2. 3 Diagnéza, prognoza a terapie

Diagnostika vrozenych vad je v soucasnosti zaloZena na prenatalnich vySetfovacich metodéach.
Sem patii sonografie (od 12. tydne), vySetieni a-fetoproteinu v séru matky (od 16. tydne),
bunécné kultury z chorionu (od 10. tydne), amniocentéza (od 15. tydne) a fetoskopie (od 16.
tydne). Nékterd vyseteni jsou provadéna rutinné u vSech t¢hotnych (ultrazvukové vySetieni),
jind jsou indikovdna pfi vyskytu rizikovych faktord (napf. amniocentéza s laboratornim a
genetickym vySetfenim plodové vody pii véku matky nad 35 let, pti vyskytu dédi¢né choroby
nebo vrozené vady v rodin€¢). Moderni diagnostika je zaloZzena piedevSim na molekuldrné-
genetickych analyzich, fada onemocnéni byla geneticky podrobn€ zmapovédna. Vysledek
laboratorniho a genetického vySetfeni, ktery prokazuje mozné posSkozeni plodu, opraviiuje
rodice k legdlnimu pferuseni t€hotenstvi. Progn6za vady je obecné tim zdvaznéjsi, ¢im diive
se ve vyvoji uplatnila. N¢které vady jsou neslucitelné se Zivotem a vedou k abortu (¢asto v 1.

trimestru t€hotenstvi) nebo narozeni mrtvého ditéte.

V prenatdlni fazi jsou moznosti terapie velmi omezené. Postnatilné¢ se u nckterych
onemocnéni uplatiiuje substituni terapie podle zndmého defektu, jinak je 1éCeni
symptomatické, Vrozené defekty koncetin jsou léCeny specificky podle typu vady a soucasti

je ortoticko-protetickd péce (Chomiak 2014).

2. 4 Embryologické poznamky

Koncetiny se zacinaji vytvafet na konci 4. tydne téhotenstvi z mezodermdlnich bocnich
pupenti embrya neboli koncetinové listy. Mezodermdlni pupen je pokryt vrstvickou
ektodermu. Koncetiny se vytvareji proximodistilnim smérem od pletenci k prstam.
Proliferace mezodermu je zdvisld na proliferaci cév, které ptindSeji vyZivu a kyslik a na
inervaci, pochdzejici z neuroektodermu. Kosti pletenct a proximdlnich segmentii (humerus a
femur neboli stylopodium) se vytvaieji z mezodermu piimo, zatimco ostatni ¢asti (predlokti a
bérec — zeukopodium a ruka a noha — autopodium) se vytvéfeji z mezodermu pii ptisobeni
apikdlniho ektodermdlniho hiebene (AER). Ten vznikd jako ztluSténi laterdlni ploténky
mezodermu a reguluje rust koncetiny do délky a diferenciaci pod nim leZiciho ektodermu.
AER tak reguluje zevni rast koncetin, zatimco mezoderm urcuje typ vyvijejici se koncetiny.
Na rastu se podileji rizné rastové faktory, predevsim rtstovy faktor fibroblasti (fibroblast

growth factor, FGF) a nervovy rustovy faktor. Na distdlnim konci koncetinovych pupent byla



identifikovdna zéna polarizacni aktivity (ZPA), urCujici pfedozadni orientaci koncetin. ZPA je
maly blo¢ek mezodermu, ktery ptivodné leZi na dorzdlni strané pii odstupu koncetinového
pupenu; sristem koncetiny se postupné posouvd distdlné a urcuje predozadni orientaci vyvoje

koncetin a prsti.

Svaly se vyvijeji oddélen¢ z myotomu, pochdzejicich ze stfedni ¢asti mezodermu somitl
(prvosegmentl embrya). Zadové svaly si zachovdvaji svoji segmentdlni Upravu, zatimco
koncetinové svaly se vytvafeji z ventrdlné¢ vybihajicich vybézkl, takZe postupné ztraceji
segmentdlni usporddani. V 6. tydnu téhotenstvi se objevuje oplosténi distdlnich ¢asti koncetin
(ploténka ruky a nohy). V7. tydnu nastidva rotace koncetin do spridvného postaveni a
v ploténkdch ruky a nohy se objevuji pfisluSné paprsky. V 8. tydnu je rotace koncetin
ukoncena a v AER probihd genové podminénd vlastni destrukce programovanou bunécnou
smrti (apoptézou), kdy jsou separovany jednotlivé prsty. V této dobé zacina osifikace kosti.
Koncem 8. tydne tak konc¢i embryondlni obdobi a zacind obdobi fetdlni. Ve 12 tydnech se
objevuji osifikacni centra ve v§ech dlouhych kostech. Vyvoj dolnich kondéetin je pfitom oproti
hornim koncetindim opozdén asi o jeden tyden. Zuvedeného vyplyvd, Ze zakladni
morfogeneze koncetin je ukoncCena jiZ v embryondlnim obdobi a vétSina faktorti se musi

uplatnit jiz v této fazi vyvoje (Chomiak 2014).

Velmi dilezitym faktorem je vristiani cév do rustové zény nediferencovanych bunék
mezodermu. Pfi poruse cévniho zdsobeni je redukovan pocet mezodermdlnich bun¢k a tim i
substrat pro stavbu koncetiny; vysledkem jsou rGzné transversilni defekty koncetin neboli
symbrachydaktylie. Podle Weaverovy hypotézy (Bavinck a Weaver, 1986, Weaver 1998)
dochdzi pii preruseni specifického tseku a. subclavia nebo a. vertebralis v embryondlnim
obdobi k vzniku defektii koncetin (napt. Poldiiv syndrom, Md&biustiv syndrom). Rozdilnym
nastupem vaskuldrniho inzultu v embryondlnim obdobi 1ze vysvétlit riznou zavaznost defekt

koncetin.

2.5 Uloha signalnich molekul a transkripénich faktori

V fizeni vyvoje organismu se uplatiuji signdlni molekuly a transkripéni faktory. Signdini
molekuly jsou proteiny (cytokiny) které se vdzou na specifickd mista plazmatické membrany
bungk, jimiz se pfendsi informace do jadra buiiky a buiika reaguje zménou genové exprese a

odpovidajici diferenciaci. Tento mechanizmus se nazyva embryondlni indukce, kdy jedna



oblast embrya ovliviiuje diferenciaci a chovani bunék v jiné ¢4sti embrya. K nevyznamnéjSim
signdlnim molekuldm patii gen ,,sonic hedgehog“(Shh), coz je skupina gent s riiznou signdlni
funkci. Shh indukuje vyvoj riznych tkdni a spousti expresi dalSich signdlnich gent.
V koncetinovém pupenu Shh indukuje vyvoj zony polariza¢ni aktivity, jak bylo uvedeno vyse.
Dalsimi signalnimi molekulami jsou gen ,,indian hedgehog* (Ihh), ktery stimuluje diferenciaci
chrupavcité tkané, FGF, ktery stimuluje celkovy rlst koncetin a kostni morfogeneticky
protein (BMP), ktery stimuluje osteogenezi. Rlstové faktory (dnes je znamo asi 50 typil) jsou
schopny vytvéret piislusné tkan¢ i na jiném nez piivodnim misté embrya. Piikladem je tvorba

ektopické kosti pfi implantaci BMP pod kiizi nebo do svalu mysi (Chomiak 2014).

Transkripcni faktory jsou proteiny, které zptisobuji transkripci podiizenych gent a to vazbou
na specifické sekvence DNA. Na vyvoji koncetin se podileji homeoboxové geny (Hox geny A
a D), které se ve vyvoji aktivuji v pfesné sekvenci a urCuji okrsky vyvoje specifickych ¢asti
koncetin. U ¢lovéka ur€uji Hox geny radioulndrni a tibiofibuldrni orientaci koncetin ( HoxD)
a proximodistalni orientaci (HoxA). U savcll je znamo vice nez 100 homeoboxovych genii.
Dalsi skupinu tvoii geny Pax (v soucasné dob¢ je zndmo 6 téchto gentl), které se podileji na pf,
na migraci bun¢k neurdlni liSty a migraci pyogennich bunék ze somiti do zdkladi koncetin.
Tyto geny nejsou omezeny na urcité segmenty, jako je tomu homeotickych geni, ale spoustéji
expresi dalSich gend, které potom ovliviiuji vyvoj, napt. horni a dolni koncetiny (Chomiak

2014).

Horni a dolni koncetiny maji podobnou stavbu a funkci, ale pfitom se vyrazné lisi. Tyto
odliSnosti  jsou zpusobeny transkripénimi faktory, které se postupné¢ objevuji
v mezenchymovych buiikdch koncetinového pole a zdkladu koncetiny. Na dolni koncetiné
jsou tak postupn¢ exprimovany geny Pitx 1, pozd¢ji Tax 4 a naposled a pouze distdln¢ geny
HoxC10 a HoxCl11. Na horni koncetiné je exprimovdn gen Tbx 5, ale Zadny z gend,
typickych pro dolni koncetinu. Mutace genu Tbx 5 zptsobuje u ¢lovéka redukcéni deformity
hornich koncetin rtizného rozsahu (amelie, fokomelie, dysplazie radia) spojené s defektem
srde¢niho septa (Holtové-Oramiv syndrom). Klicovymi geny pro odliSeni horni a dolni
koncetiny jsou tedy geny Tax 5 a Pitx 1, lokalizované v mezenchymovych buiikdch zakladi

konéetin (Cihdk a Grim 2001).



3. VROZENE DEFORMITY NOHY

Lidskd noha m4 sloZitou strukturu: musi byt schopnd pfenaSet hmotnost téla na podlozku, pfenaset
jeho zrychleni pfi béhu, ménit postaveni v zdvislosti na terénnich nerovnostech nebo dokonce nahradit
chdpavou funkci u déti s nevyvinutymi hornimi koncetinami. Noha slouZi jako spojeni téla s okolnim
prostiedim a zpétnou propriocepci pomahd udrZzovat vzpiimeny postoj. Noha byva €asto pouZivdna ve
verbalnich spojenich v hovorové feci. Tak napf. ten, kdo neni v zaméstnaneckém pomeéru, ,,je na volné
noze*, kdo se oddava luxusu, ,.Zije na vysoké noze®, jinému ,hofi pida pod nohama®, pfi Spatné
naladé fikdme, Ze ,,vstaval levou nohou®, je-li nékdo samostatny, ,,stoji na vlastnich nohou®. Koll4r

zvolal: ,,...stlj, noho, posvatna mista jsou!“ (Dungl a spol. 2014).

Lidskd chlize je vcelé ZivociSné 1iSi zcela jedine¢nd apro druh Homo sapiens sapiens piisné
specifickd. Vzpiimend bipedni chtize se d€je optimalni rychlosti s minimdlnim energetickym vydajem
u kazdého jedince individudlné, s jemnymi variacemi podle véku a pohlavi. Chize je individudlné
typickd a tak osobni, Ze podle zvuku a rytmu miZeme rozeznat jejiho ,,majitele”. Kazdy krok zac¢ind
s flexibilni nohou, kterd se po kontaktu s podlozkou pfizpiisobf jejimu tvaru a rychle se méni v rigidni
strukturu, pfendsejici hmotnost a udrzujici té€lesnou rovnovéahu. Patologické zmény nohy vysetifujeme
jak pfi noze nezatizené, tak pozorovanim funkénich zmén v z4téZi, ato ve stoji i pii chtizi (Dungl

1989).

Idedlni tvar nohy je obtiZzn¢ definovatelny, ¢asto i ndpadné deformity neplsobi svym nositelim po
cely Zivot obtiZze. Normdlni noha je pruzn4, s plantigrddnim doslapem, vytvotfenou podélnou a pii¢nou
klenbou, soucasné i dostate¢né rigidni, udrzujici svlj tvar v zatiZeni, s fyziologickym rozsahem
pohybu v jednotlivych kloubech. Frejka (1970) rozlisoval nohu selskou, méstskou a $lechtickou, tyto
mnohdy umélé rozdily vSak s migraci obyvatelstva azménou Zivotnitho stylu do znacné miry
vymizely. Existuje spojitd fada individudlnich tvarG nohou od gracilni, drobné nohy s vysokou
klenbou, po masivni, rozmérnou nohu s oplostélou klenbou. Dokonce jsme svédky rizné intenzivniho

a rizn¢ ndkladného 1éCeni lehkych tvarovych odchylek bez funkéniho omezeni.

U nohy plati, vice neZ u jinych ¢asti pohybového ustroji, zdkladni funkéni princip — pfenos hmotnosti
téla na podlozku a vzpiimend bipedni chtze. Z tohoto pohledu jsou rozsah pohybu v jednotlivych
kloubech, tvar a elasticita nohou druhotné. Klasické rozdéleni vad a deformit nohou je stejné jako
v jinych organech a orgdnovych systémech: rozliSujeme vady vrozené, které dale délime na polohové
a strukturdlni, a vady ziskané, kde rozliSujeme statické deformity a deformity sekundarni po chorobédch
atirazech. CeStina nemd pro mnoho deformit souhrnné &eské nazvy, jako je tomu v angliting &

némciné, a pomdhame si Casto latinskym prepisem. RozliSujeme tedy:

- pes equinovarus, noha kososvisla (talipes equinovarus, clubfoot, Klumpfuss),
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- pes equinus, noha koriska (Spitzfuss),

- pes calcaneus, noha hakovita (calcaneal foot, Hackenfuss),

- pes cavus, noha vyklenutd (cavus foot, Hohlfuss, Ballenhohlfuss),

- pes planus, ploché noha (flatfoot, Plattfuss),

- metatarsus adductus (Sichelfuss),

- metatarsus varus (skewfoot),

- pes (plano) valgus, plochovbocend noha (valgus foot, Knickfuss, Senkfuss),
- pes transversoplanus, pii¢né plocha noha (flatfoot, Spreizfuss),

- talus verticalis (rocker-bottom foot, Tintenloscherfuss).

Kostni vyvoj nohy zacind jiZ intrauterinn€. Pii narozeni jsou talus, calcaneus a os cuboideum
osifikovany, kdezto os naviculare a kosti klinovité zistavaji chrupavcité. Metatarzy a falangy
jsou osifikovany jiz pii narozeni. Os cuneiforme laterale osifikuje mezi 4. a 20. mésicem véku,
os cuneiforme mediale ve 2 letech, intermedium ve 3 letech. Os naviculare osifikuje
s pomérné velkou variacni $ifi mezi 2. aZ 5. rokem Zivota. Noha ma vlastni ristovy vzorec,
odlisny od zbytku téla: roste rychle do 5. roku Zivota, poté se riist zpomaluje na zhruba 9 mm
rocn¢ mezi 5.—12. rokem u dévcat a 5.—14. rokem u chlapcti, kdy zpravidla riist nohy ustava.
Délka chodidla urok starého dévcatka a 18mési¢niho chlapce dosahuje polovinu dospé€lé
délky. Primérna délka chodidla u dévcat je 24 cm, u chlapcti 26 cm. Kombinaci odchylek
zejména pii neurologickych postiZenich vznikaji slozené deformity, jako pes calcaneovalgus,
pes equinocavovalgus, equinocavovarus ¢i pes serpens (zig-zag fuss). V nasi habilitacni préci

se zabyvame patogenezou a lécbou nejkomplikovanéjsi a nejcastéjs$i vrozené deformity nohy

— pes equinovarus congenitus (Dungl a spol. 2014, Ost'adal 2014).
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4. PES EQUINOVARUS CONGENITUS - TRADICNI POHLED

4.1 Definice

Pes equinovarus congenitus (PEC) je sloZitd deformita nohy, sloZena z péti hlavnich komponent, které
mohou v rizné mife pfevazovat. Jsou to equinozita v hlezennim kloubu, inverze pfednozi, varozita
paty, exkavace (vyklenuti stfedni ¢ésti nohy) a addukce pfednoZi. Zda se, Ze hlavnim cinitelem pfi
vzniku a udrZzovani této deformity je tah m. tibialis posterior, k deformité rovnéZz patii medidlni
subluxace v Chopartov€ kloubu a zkrdceni Achillovy Slachy. Anglicky ndzev congenital talipes
equinovarus pifmo vyjadfuje misto primdrniho postiZeni, Castéji se ale uZivd clubfoot (ném.

Klumpfuss).

Incidence PEC v evropské populaci je pfiblizn€ 1-2 na 1000 Ziv€ narozenych déti, v Japonsku 0,5 na

1000 a v jiznim Pacifiku zhruba 7 na 1000 Zivé narozenych.
4.2 Kilasifikace

Hersh (1967) rozdélil equinovarézni deformity na vrozené a ziskané a obé skupiny déli dile podle
etiologie. U vrozenych rozezndvd equinovarus idiopaticky, neurogenni, myogenni, osteogenni,
kolagenni a chondrogenni, u ziskanych pak PEC, vznikajici z neurogenni nebo cévni piiciny. Vrozeny
idiopaticky pes equinovarus rozdéluje na typ vnitini, kdy je noha rigidni, se znacnou fibrézou
a abnormdlnim postavenim kosti, a na typ zevni s flexibilni, pomérn€ snadno korigovatelnou vadou.

V soucasné dob¢ se pouZiva jednoduché déleni dle Lehmana a spol. (1984) a Tachdjiana (1990):

L. typ polohovy, pasivné korigovatelny,
2. typ rigidni, pravy,

3. rezistentni rigidni typ, sdruzeny s dal§imi vrozenymi vadami ¢i artrogrypdzou.

Klasifikace klinického obrazu je obtiZnd pro pfili§ velky subjektivni faktor jednotlivych hodnotiteli.
Pro informaci pfedloZime dva zakladni, aktudlné¢ pouZivané klasifikacni systémy: evropsky, ktery
vytvoril v Motpellier Allan Dimeglio a francouzsti spolupracovnici (1995) a systém americky (Pirani,

2002).

Dimegliova klasifikace je 20 bodové; rozliSuje 4 zdkladni parametry, hodnocené 0-4 body a
dal$i 4 nepfiznivé pfiznaky, hodnocené vzdy 1 bodem. Vysledkem jsou 4 stupné zdvaznosti
equinovarozni deformity: zdkladni parametry, hodnocené 0-4 body podle rigidity a
reponovatelnosti: 1. equinozita v sagitdlni roviné, 2. varozita ve frontdlni roving, 3. derotace

bloku kalkaneus-pfednoZi a 4. addukce pfednoZi v horizontdlni roviné. DalSi neptiznivé
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piiznaky tvoii zadni ryhy, medidlni ryha, kavozni deformita a hypotrofie 1ytkového svalstva.
Stupné: 1. benigni deformita (0-5 bodl), 2. stfedné zdvazna deformita (6-10 bodt), 3. zdvazny
PEC (11-15 bodu) a 4. velmi tézkd deformita (16-20 bodi). Pouziva se rovnéZz verbalni
vyjadieni rigidity do 4 kategorii od nejleh¢i po nejtézsi: 1. benigni deformita soft-soft, 2.
mirna deformita soft- stiff, 3. zavazna deformita stiff-soft a 4. velmi zavazna deformita stiff-

Stff (obr.1).

Obr. 1 Klasifikace dle Dimeglia (1995)

Piraniho klasifikace pouZiva pro slozku deformity podle zdvaZznosti 0-1/2-1 bod, maximdlni hodnota
miize byt 10 bodt. Soucastmi jsou: 1. zaktiveni laterdlniho okraje nohy, 2. zavaznost medidlni ryhy, 3.
zavaznost zadni ryhy, 4. interval medidlni kotnik-naviculare, 5. palpace laterdlniho okraje talu, 6.
»prdzdna“pata, 7. interval fibula-Achillova Slacha, 8. rigidita equinu v extenzi kolena, 9. rigidita

addukeni slozky a 10. kontraktura dlouhych flexor prstu.
4.3 Klinicky obraz

Vzhled nohy s pravym PEC je charakteristicky (obr. 2). Noha je v plantiflexi, pata je mald, var6zni,
vysunutd vzhiiru, na kiZi zdpati jsou hluboké pfi¢né ryhy. Stredni ¢ast nohy a ptednoZi, stoji v addukci
a supinaci. Noha je jakoby sto¢ena do kornoutu (Frejka, 1970). Ultrazvukem Ilze deformitu
diagnostikovat jizZ od 15. tydne intrauterinniho Zivoat. Neni-li vada diagnostikovdna prenatdlné, je
zjevnd ihned po narozeni. ZjiSténi PEC neni indikaci k pferuSeni téhotenstvi. Deformita je rdzné
rigidni, ale neni{ manudlnim redresem pln¢ odstranitelnd. KiiZe na konvexni strané nohy je ztencela,
napjatd, pfirozené ryhy chybi. Zevni kotnik je vice vzadu a prominuje, pfedni ¢dst talu tvoii

nejndpadnéjsi prominenci na laterdlni stran€ dorza nohy. Na medidlni stran€ nohy, kterd je konkévni,

jsou hlubsi koZni ryhy, os naviculare pfiléha tésn€ k vnitinimu kotniku, takZe palpaci neni mozZné
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vyhmatat mezeru mezi obéma kostmi. Pii pokusu o pasivni dorziflexi miZzeme hmatat zkracenou
a napjatou Achillovu $lachu. JiZ u novorozence je pii jednostranném postiZeni napadna hypotrofie

lytka a chodidlo je krats$i (Ost'ddal, 2014).

Obr. 2 Jednostranny pes equinovarus po narozeni

Od pravych PEC je tfeba odlisit polohové deformity, vznikajici nedostatkem mista v déloze, které jsou
mén¢ rigidni a témét zcela reponovatelné, i kdyZz pohledem neni zpravidla mozné tyto dvé skupiny
odlisit. Polohovy PEC se upravi sam bez jakékoliv 1écby do né€kolika dnl po porodu. Z toho n¢kdy
vznikaji prekvapivé vyborné vysledky konzervativniho 1é¢eni pfi porovnini s ptivodné hrozivym
inicidlnim nalezem. Pfevahou svalli na medidlni stran¢ chodidla, zv1ast¢ pak tahem Slachy m. tibialis

s s

posterior, se noha staci do typické kornoutovité deformity (obr. 3).

Posterior *
Tibial Tendon .|

Posterior
libial Nerve

Obr. 3 Slacha s distdlnim iiponem m. tibialis posterior

Je-li vada nelécena az do vertikalizace, chodidlo naslapuje na zevni okraj a v extrémnich piipadech az
na dorzum nohy. V mistech nefyziologické zit¢Ze se nad V. metatarzem a na dorzolaterdlni strané
chodidla vytvareji tuhé mozoly az tlakové ulcerace. Nefyziologickym zatiZenim se deformuje rostouci

PP

skelet nohy a v kloubech se rozviji ¢asna artréza.

RTG vysetieni neni nutné pro stanoveni diagndzy, ale k posouzeni zavaznosti a sledovani prub&hu
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1écby. K verifikaci ndlezu je dualeZité zhotoveni RTG snimku v dorzoplantirni a zejména ve
standardizované boc¢ni projekci, pfi které jsou zevni strana paty a zadni ¢asti nohy paralelni s kazetou.
V boc¢ni projekci se zhotovi snimek v maximalni plantdrni a dorzalni flexi (Henkel a Willert, 1969).
U normdlni nohy se laterdlni talokalkanearni (TC) uhel v dorziflexi severzi calcanea zvétSuje,
v plantiflexi se sinverzi zmenSuje, u PEC je tomu naopak (obr.4). V plo§ném jednorovinném
zobrazeni se odecitd pfimo malpozice jednotlivych zdkladnich kosténych elementd nohy; subluxace
kosti lod’kovité se odecita nepiimo, nebot’ v dob¢ vysetfeni jesté zpravidla neni osifikovand. V prvnich
mésicich Zivota jsou obrysy talu i kosti patni ovélné, proto linie, urcujici osu kosti patni, je vedena
plantdrnim okrajem. Pro zjednoduSeni se hodnoti tfi zdkladni thly — laterdlni TC thel, dorzoplantarni
TC (Kitetv) dhel a thel mezi talem a dlouhou osou 1. metatarzu. Zmensuje-li se TC thel (paralelita)
a talometatarsdlni thel je mensi nez 20° nebo je negativni, jsou tyto zmény typické pro PEC. Soucet
TC 1hla v obou projekcich se oznacuje jako talokalkanedrni index a jeho hodnota mensi nez 40° znaci
nedokonalé vyléceni (Obr.5). Na dorzoplantdrnim snimku se hodnoti vztah kosti krychlové ke kosti
patni. Za normdlnich okolnosti osa patni kosti protind stfed kosti krychlové; u PEC je kost krychlova
posunuta od této osy medidln€¢ (Simmonsovo znameni). Metatarzy jsou sto¢ené medidlné a vzajemné

se prekryvaji.

Obr. 4 U normdlni nohy se laterdlni talokalkanedrni (TC) tihel v dorziflexi s everzi kalkanea zvétsuje

(b,d), v plantiflexi se s inverzi zmensuje, u PEC je tomu naopak (a,c)

15



Obr. 5 Uhel mezi talem a osou I. metatarzu (a). Soucet talokalkanedrnich (TC) wihlii v dorzoplantdrni

(b) a laterdlni (c) projekci se nazyvd talokalkanedrni index (TC index)

(4

Vada je nachylnd k recidivam, z nichZ nejvyssi Cetnost vykazuje PEC u artrogryp6zy; zde 1 optimdlné
vedend terapie ma za nasledek znacné omezeni elasticity a pohyblivosti chodidla. Deformita nelé¢ena
¢i nevhodné 1éCend je v dospélosti velmi ndpadna a je zdrojem utrpeni pro svého nositele (Dungl a

KarpiSek, 1990).
4.4 Patologicka anatomie

PEC byla povazovéna za vadu osteogenni, popisuje ale vadné postaveni talu, nikoliv jeho vadny tvar.
Do jisté miry midZeme rozlisit primarni (vrozené) a sekunddrni (adaptacni) patologicko-anatomické
zmény. Zakladni priméarni deformitou je podle vétSiny autorti postiZzeni talu. Hlezenni kost je celkové
mensi, sklonéna do ekvinozity v hlezennim kloubu, hlavice skrékem jsou sto¢eny plantarné
a medidlng€. Deklinaéni uhel mé za normélnich okolnosti hodnotu 150-160°, u vrozeného equinovaru
je zmenSen na 125-140° (obr. 6). Vidlice hlezna je fyziologicky vzadu uZsi neZ vpiedu, trochlea talu
m4a obdobny tvar. U neléeného PEC vlivem subluxacniho postaveni v plantiflexi se predni Cast

kloubni plochy talu relativné rozsifuje a ztraci tfm moZnost repozice do maleolarni vidlice (Ippolito,

1995).
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horni pohled medialni pohled

Obr. 6. Hlezenni kost je celkove mensi, sklonéna do ekvinozity v hlezennim kloubu, hlavice s krckem
Jjsou stoceny plantdrné a medidlné (a, b). Deklinacni ithel md za normdlnich okolnosti hodnotu 150-

160°, u vrozeného equinovaru je zmensen na 125-140°.

Os naviculare je dislokovdna medidlng, je tésné priloZena k vnitinimu kotniku a je v této nové poloze
drZena tahem plantarniho kalkaneonavikuldrniho vazu (lig. spring), vazu tibionavikularniho a silnym
tahem §lachy m. tibialis posterior. DalSi malpozice jednotlivych kosti tarzu vznikaji vystupfiovanou
horizontalni subtalarni rotaci, pfi které se kolem osy, tvofené lig. talocalcaneare interosseum, staci kost
patni hrbolem k zevnimu kotniku ado varozity, pfedni okraj skosti krychlovou je dislokovan
medidlné pod talus. Kosti stfedniho tarzu a metatarzy jsou stoeny do addukce a kavovardzniho
postaveni. Rigidita celé deformity je udrZovdna tuhym vazivovym pruhem, tvofenym zesilenymi
vazivovymi pochvami dlouhych ohybaci haluxu a prstit v misté jejich piekfiZzeni pod os naviculare
(tzv. Henryho uzel). Nejsou-li tyto rotacni zmény vcas upraveny, pfizpusobuje se tvar kosti
patologickému postaveni, laterdlni okraj nohy relativné preriista a cely fetéz patologickych zmén se
fixuje a prohlubuje. U nelécené, zastaralé deformity jsou tuhé kalozity aZ ulcerace na zevni hrané€ nohy

nebo na jejim hibetu (obr.7) (Ippolito, 1995).

Obr. 7 Otlak na dorzu nohy u osmileté divky s nelécenym PEC.
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4.5 Lécba konzervativni

Terapie se deli obvykle na konzervativni a operacni (pfehled viz Ostadal a spol. 2014). PouZivani
téchto postuptl se v prubéhu medicinskych déjin vyznamné meénilo. Konzervativni 1é¢eni spociva
v postupné korekci deformity sérii sddrovych redresnich obvazii, zplsob jejich ptikladani se podle
jednotlivych autorti 1isi. VSeobecné se rozliSuje sddrovani korekéni (redresni), které ma postupné
odstranit deformitu, a sadrovdni retencni, které zajisti dosaZzenou korekci. Korekéni ptsobeni
sadrového obvazu ma omezené trvani, jiZ po 48 hodindch se obvaz méni z korekéniho na pouhy
retencni. Je-li sddrovy obvaz vyménén kazdy druhy den, trvd redresni fdze asi 3 tydny. Velkou
pozornost je tfeba pfi kazdé vyméné sadry vénovat spravnému umisténi korekénich tlakli (Yamamoto

a spol. 1998).

Od dob Hippokratovych se pouzival redresni tlak v trojbodovém systému, tj. z medidlni strany na
pfednoZi a patu s protitlakem na oblast pied zevnim kotnikem. Pokrok znamenalo derota¢ni sadrovani
dle tzv. videniské Skoly, pfi némz se peclivé modelovala oblast paty, lehkym tlakem se stahovala dold,
oddalovala se od zevniho kotniku a stdcela se do neutrdlniho postaveni (tzv. Wiener Handgriff-Scheel
— obr. 8). Snad nejzndmg&jSim protagonistou konzervativniho 1é¢eni byl Kite (1972), ktery v letech
1924-1960 1écil vice nez 800 pacientl, terapie trvala primérné 6 mésict. Kite (1972) korigoval
kaZzdou komponentu PEC separdtné, zacinal s addukci pfednoZi a pokracoval varozitou paty, jako
posledni odstrafioval equinozitu. Nikdy nedovolil zacit s korekci dal$i deformity, nebyla-1i hotova faze
predchozi. Metoda byla velmi pracnd a vysledky ostatnich autord nebyly zdaleka tak dobré. Ponseti
(1996) je rovnéZ zastancem konzervativniho 1é€eni, v souc¢asné dobé& velmi popularniho, ktery koriguje
vSechny slozky deformity soucasné a dosahuje korekce primérné 5 vyménami redresnich sadrovych
obvazl. Cti sekvenci malpozic pii PEC deformité a domniva se, Ze nemlZe byt izolované korigovana
addukce pfednozi bez laterdlni subtaldrni derotace kosti patni a bez korekce inverze, k pirekondni
equinozity prfidava u vétSiny piipadd subkutinni tenotomii Achillovy S$lachy; poté doporucuje
abdukéni ortézu az do 6 let véku (obr. 9). Ponseti (Ponseti a Smoley, 1963, Ponseti, 1996, Ponseti a
spol. 2006) véii, Ze manipulaci vznikd druh aseptického zanétu, ktery je tieba zklidnit v sdidrovém
obvazu a ne jitfit cvicenim. Tato teorie si piimo protifec¢i s moderni koncepci francouzskych autord
(Dimeglio a spol., 1996), ktefi s tspéchem pouzivaji kontinudlni pasivni cvi¢eni ve specidlné
konstruované motorové dlaze. V soucasné dobé Ponsetiho terapeuticky koncept zvitézil a jeho metoda

je (az na vyjimky) celosvétové nejvice pouZivdna. Podrobné se k této metod€ vratime v dalSim textu.
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Obr.8 Korekcni tlaky pri sddrovdni dle ,,videnské skoly“

Obr. 9 Abdukcni ortéza

Rozhodujici roli u vSech konzervativnich postupti hraje ¢asny zacatek ucinné terapie, protoZe mekké
naloZen prvni redresni sddrovy obvaz, ktery se méni v pravidelnych intervalech. Redresni sadrovani
ma své zdsady — nepouZziva se nikdy analgetickd sedace (algickd reakce upozoriiuje na nepfiméiené
nasili), prostiedi ma byt pro dit¢ pifjemné a matka ma dit¢ uklidiiovat. Pfi modelovani sadrového
obvazu je nutno nenasilné¢ korigovat vSechny slozky deformity soucasné, nepostupuje se v diive
oblibené Kiteové sekvenci addukce-varozita-equinozita (Kite, 1972). Smér aplikace korek¢nich sil
sméfuje z medidlni strany laterdln€, souCasné se provadi subtalarni derotace, abdukce a korekce
ekvinézniho postaveni i varozity. Redresni tlak nesmi byt piili§ energicky, nelze se pokouset
o jednorazovou uplnou korekci. Tato korekce je totiz pouze zdanlivd, pati¢ka zlstane v inverzi

a predonozi je prolomenim ve stfednim tarzu prevedeno do pronace (,,segmental break), nozka

19



/////

the foot*, tim se repozice zamkne v Chopartové kloubu (obr. 10). Bud’ se Setrnym redresnim
sddrovanim podaii polohovou deformitu pln¢ zkorigovat a pokracuje se v ortéze podle Ponsetiho

ndvrhu nebo je indikovano operaéni 1éCeni.

Obr. 10. Manipulace prednoZi do abdukce v pronaci s protitlakem na hlavicku hlavu hlezenni kosti
4.6 Lécba operaéni

V nézorech na volbu operace neni v literatufe plna shoda (Ost'ddal, 2014). Pied Ponsetiho érou se
mnohem vice indikovala operacni 1écba. Byla pouZiviana bud’ tzv. cesta malych krokt, kdy jsou
postupné  korigovdny jednotlivé slozky deformity, snevyhodou opakovanych operaci
a prolongovaného sddrovani nebo jednordzovd kompletni korekce za cenu vétsiho operac¢niho vykonu,

naro¢ného na operacni techniku.

vvvvvv

vyrazné poklesl. Po prvnich optimistickych vysledcich se ukazalo, Ze, bohuZel, ani tato metoda neni
stoprocentni. Proto musi byt praktickd a teoretickd znalost ,,velké* operativy PEC udrZovéna, a to
alesponl na klinickych pracovistich. Operativa neni jen alternativou konzervativniho postupu ¢i 1é€bou
recidiv, nybrZ u rigidnich neurogennich equinovaréznich deformit tvoii podstatnou sloZku 1é¢by.
Tachdjian (1990) dokonce zastdva nédzor, Ze operace je vzhledem k men$imu pouZitému nésili oproti
sadrovani 1éCbou konzervativni. Zplsobl operac¢niho l1éCeni je celd fada a kazdd novad metoda byla

v s

operacnich vykonti miZeme dosdhnout aktudlni korekce do piiznivého postaveni, zejména vSak
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musime operaci vytvofit podminky k dal§imu pfiznivému vyvoji. JestliZze se k deformité, podminéné
vrozenym tvarem zdkladniho elementu nohy, pfida netplna repozice a funkcni ztrata flexord po jejich
prolongaci a operacni trauma, znamend to pro rostouci, vulnerabilni nohu trvalé poSkozeni, dal§imi
vykony jiZ nekorigovatelné. Je mozno souhlasit s Dimegliem a spol. (1996), Ze pouze prvni operace
ma nejveétsi nadéji na dspech, vSechny dalsi vykony jiZ mohou zpravidla pouze Castecné zlepsit tvar
a funkci nohy, zejména jsou-li Slachy flexori trvale poskozeny zbyte¢nou prolongaci. Prolongovana
imobilizace pouze CasteCné¢ korigované nohy vede k zafixovani a prohloubeni stavajici deformity

a k dalS§imu zhorSeni po odstranéni sddrové a dlahové korekce.

Operacni 1éCeni je obecn¢ indikovano tehdy, pretrvava-li PEC klinicky i radiologicky i pfes dostatecné
dlouhodobé a spravné vedené konzervativni léCeni. Existuje celd fada operaCnich postupti (Hersh,
1967, Bensahel a spol. 1987), v8echny poji zdkladni princip — talokalkanedrni repozice a uvolnéni

kontraktur s repozici v talonavikuldrnim kloubu.

Dorzalni uvolnéni se pouziva u téch ptipadd, kde se dafi véasnou Ponsetiho konzervativni terapii nohu
korigovat, u kterych ale pfetrvavd equinézni postaveni i pfes subkutdnni tenotomii Achillovy Slachy.
Na RTG pretrvava talokalkanearni paralelita, pata je vysunuta proximalné a dorziflexe neni moZna.
V poloze na bfise se Achillova Slacha prodluzuje z pti¢né incize ve frontdlni rovin¢ asi o 3 cm (obr.
11), protind se pouzdro talokalkanedrniho a tibiotalarniho kloubu, lig. fibulocalcaneare, zadni Cast
deltového vazu aZ k sustentaculum tali. Po operaci se zajisti repozice patni kosti K draty, které je
mozné zavést piicné, ale 1épe talokalkanearné z planty. Sadruje se nad koleno na 6 tydnd, sadra je
vZzdy podloZend a vpredu prosttiZzend. Zpravidla 10. pooperacni den se sddrovy obraz vyméni za
podloZenou cirkularni fixaci. Po sejmuti sadry se dolécuje individudlné zhotovenou plastovou dlazkou
v everzi, dorziflexi a zevni rotaci chodidla a v 90° flexi v kolennim kloubu. BanddZ se méni zpocatku

po tfech, od jednoho roku véku po 6 mésicich.

Obr. 11 Prolongace Achillovy slachy ve frontdlni roviné

Dojde-li ke kompletni recidivé PEC, kterou neni dile moZno 1éc¢it konzervativné, indikujeme

subtaldrni uvolnéni. Od r. 1983 pouZivdme na naSem pracovisti kompletni subtalarni uvolnéni z pticné

21



incize (Cincinnati incision — Crawford, 1982) postupem v podstaté shodnym s ptivodnim popisem (Mc
Kay, 1983a,b,c) (obr. 12,13). Principem operace je korekce horizontalni subtalarni rotace po kompletn{
kapsulotomii talokalkanedrniho kloubu s ponechanim mezikostniho vazu (obr. 14,15). Pravidelnou
soucasti je kapsulotomie kloubu kalkaneokuboidniho srepozici kosti krychlové, uvolnéni tzv.
Ctyfrohého spojeni mezi talem, kosti patni, kosti krychlovou a lod’kovitou, dorzdln¢ prodluZujeme
Achillovu $lachu o asi 3 cm. ,,Z* fezem ve frontalni rovin€ a zadni kapsulotomii otevirdme tibiotalarn{
a talokalkanedrni klouby. Protiname lig. fibulocalcaneare, oproti ptivodnimu popisu vS§ak neotevirdme
pochvy peronedlnich §lach pro riziko jejich pooperaéni luxace. Na medidlni stran¢ preparujeme
svazek, protindme vazivové pochvy m. flexor hallucis longus a m. flexor digitorum longus, chranime
hlubokou porci deltového vazu a prodluzujeme Slachu m. tibialis posterior. Na medidlni strané
otevirame talonavikularni kloub, jehoz Stérbina v diisledku medioplantarni dislokace kosti lod’kovité
ma témeét sagitdlni orientaci. Plantdrn€ je os naviculare drZena v patologickém postaveni silnym
a zkrdcenym plantarnim kalkaneonaviculdrnim vazem (spring ligament). Kavézni slozku PEC
odstranime protétim plantdrni aponeurézy a Slasitého zacatku m. abductor hallucis ze separatni
plantarni koZn{ incize. Nendsilnou manipulaci korigujeme nohu do spravného postaveni, nejvyraznéjsi
Casti celé korekce je derotace kosti patni — v porovnédni s vychozim postavenim se pata oto¢i kolem
vertikdlni osy o 60-90° hrbolem dovnitf a souCasné do valgozity. Délka chodidla se prodlouZzi o 1,5-
3cm. Korigované postaveni zajistime celkem ctyfmi Kdraty — pfes kloub talonavikuldrni
a kalkaneokuboidni a dvéma draty zajiStujeme polohu kosti patni proti talu, draty vSak nesméji
prochazet hlezennim kloubem (obr. 16). Znamkou spravné repozice je snadna sutura kiiZe. U reoperaci
miZe vlivem jizevnatych zmén vzniknout posteromedidlné napéti; v takovém piipadé ponechame
nohu v lehké inverzi a plné korekce dosdahneme béhem prvniho pooperacniho tydne opakovanou

vymeénou sadrového obvazu (Ostadal, 2011).

Obr. 12, 13 Pricnd incize (Cincinnati incision) pri subtaldrnim uvolnéni
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Obr. 14, 15 Preparace nervové cévniho svaku za vnitinim kotnikem a prolongace slachy m. tibialis

posterior

Tato technika je sice ndro¢nd, divd ale ve vétsing piipadd vyborné vysledky. Slachy flexord nikdy
neprodluzujeme, iznacné flexni postaveni prstci korigujeme pooperacné pasivnim vytahovanim
v dorziflexi a podklddanim molitanem. Po operaci piikladame cirkuldrni, podloZeny a vpiedu
prostfiZeny sadrovy obvaz nad koleno. Noha je polohovana v zavésu a po sejiti otoku, coz byva 7.-10.
den, pfiloZzime definitivni sidrovy obvaz v hyperkorekci nohy a flexi 90° v kolennim kloubu na dobu 6
tydnil. Po této dob¢ odstranime perkutdnné zavedené K drity a odebirdme miru na polohovaci ortézu,
jiz nahrazujeme sadrovou fixaci. Osvédcila se i kratkd AFO ortéza (ankle-foot-orthosis), ve které dité
prvni mésice po operaci chodi. Pivodné doporucovanou pohyblivou sadru jiZ nepouzivime, rovnéz
odmitame fixaci sddrovymi dlahami. Polohovaci ortézy ménime po 6 mésicich po dobu nejméné 3 let

od operace (obr. 17) (Chomiak a spol. 2009, Ost'ddal a spol. 2011)

-~

Obr. 16 Pooperacni fixace postaveni Kirschnerovymi drdty

Problematicka byva plnd obnova funkce u reoperaci, nebot’ pti ptivodnich operacich zpravidla byvaji
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poranény S$lachy a sekundarni srtsty flexorQ jiZ nelze odstranit. Tato vynikajici operace je rovnéz
devalvovdna zavaznymi komplikacemi, které vznikaji vZdy jako iatrogenni poSkozeni z nedokonalé

operacni techniky (Dungl a spol. 2014).

Naslednd péce je velmi dulezitd, stejné jako 1éceni samotné. Za 12 tydnli od operace je sejmuta
sddrova fixace a ptiloZena na miru zhotovena ortéza (obr. 17). Pfed adjustaci pomicky je vZdy nutné,
aby predepisujici I€kat zkontroloval vyrobenou ortézu a mohl piipadné€ upravit jeji tvar. Nikdy se tato
kontrola nemé vynechat, ato ani pfi spoluprici se zkuSenym ortopedickym technikem. Ortéza je
prikldddna na denni i no¢ni spani a md se nejméné kazdych 6 mésicii obménit. U primdrnich vykont
poZadujeme dlahovédni 3 roky od operace, ureoperaci €asto prodluzujeme ortotickou pé€i do 6 let
veku. Pravidelné kontroly nejméné lkrat rocné do ukonceni ristu jsou samoziejmosti. Je nutno

zduraznit, Ze noSenf na miru zhotovené ortopedické obuvi neni zapotiebi.

Obr. 17 Knee- ankle-foot orthosis (KAFO)

K 1écbé recidiv se pouZivd, krom¢ shora zminénych postupt, celd fada chirurgickych metod; jejich
vybér zavisi na zkuSenostech operatéra a mistnich podminkach. Pfi tendenci k recidivé supina¢niho
postaveni, zavinéné jistou slabosti peronedlnich svald, se velmi osvédcila temporérni transpozice
Slachy m. tibialis anterior na zevni stranu nohy (obr. 18,19). DileZitou podminkou uspé&Snosti této
operace je elastickd noha, kterou Ize pasivné pievést do pronacniho postaveni. Silna Slacha je vytaZena
proximélné mezi horni adolni extenzorova retinakula a podkoZnim tunelem je v pfimém sméru
protaZena na zevni stranu nohy, kde je vsita do kosti krychlové nebo aZ do Slachy kratkého peronea pfi
uponu na bazi V. metatarzu. Za 2-3 roky se $lacha vraci do mista ptivodniho dponu na medidlni stranu
I. metatarzu. Dal§i moznosti je Slachu m. tibialis ant. dle Ponsetiho transponovat do laterdlni

cuneiformni kiistky a ponechat ji tam navzdy (Ostadal, 2014).
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Obr. 19 Transpozice slachy m. tibialis anterior na zevni stranu nohy

P1i tendenci k varozité prednoZzi, podminéné prertistem laterdlniho sloupce nohy, je velmi osvédéenou
operaci enukleace osifikac¢niho jadra kosti krychlové a ndslednd transfixace K driatem. Tento vykon je
nékdy vhodné spojit s transpozici Slachy m. tibialis anterior. U perzistujici varozity a zkrdceni kosti
patni je doporucovdna valgizujici osteotomie patni kosti z medidlniho pfistupu s vloZenim Stépu.
V jizevnatém terénu miZe byt sutura obtiznd, alternativou je linedrni osteotomie ze zevni strany

s posunutim periferniho fragmentu plantarn¢ a laterdlné (Ost’adal, 2014).

Metatarzalni osteotomie je indikovédna pfi rezidudlni varozité pfednoZi u nohy po operaci PEC, kdyZz
bylo dosaZeno spravného postaveni kosti tarzu. Byla doporucena rovnéZz osteotomie vSech metatarzl
pfi jejich bazich, u I. metatarzu musi byt osteotomie vzdalena od epifyzy alespofl 5 mm, aby nedoslo
k ristové poruse (obr. 20). Z V. anékdy i IV. metatarsu je vhodné resekovat kratky segment diafyzy
k snazsimu vyrovnani pfedonoZi. Zpravidla vystac¢ime se dvémi podélnymi incizemi, piicny koZni fez
je méné¢ vyhodny. KaZzdy metatarz transfixujeme vzdy jednim tenkym K dratem. Kapsulotomie

tarzometatarzalnich kloubti byla pro neuspokojivé dlouhodobé vysledky opusténa.
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Obr. 20 Metatarzdlni osteotomie pri rigidni recidivé addukce prednoZi u PEC

K terapii zastaralych, znacné& rigidnich deformit byla s ispéchem pouZita i technika postupné redrese
zevni fixaci podle Ilizarova (1989). Vysledky této techniky byly pfijimdny aZ s nekritickym
optimismem, ale deformita ochotné recidivuje anoha je po takovém léCeni rigidni, dystroficka,
dlouhodobé znac¢né€ bolestivd. V kombinaci s kapsulotomiemi rigidnich kloubt jsou vysledky

i u tézkych a zastaralych deformit ptijatelné (Grill, 1984).
4.7 Rehabilitace

Rehabilitace m4 rovné€z své misto v doléceni PEC, ale jeji vyznam byva piecefiovdn. Rodice jsou
podrobné instruovani o zpisobu cviceni; cilem je dosazeni svalové rovnovdhy mezi everznimi
a inverznimi svaly nohy a udrZeni elastické nohy, volné pohyblivé v subtaldrnich kloubech i v kloubu
hlezennim. Rodi¢e musi byt pouceni otom, Ze jisty zkrat chodidla u jednostrannych vad 1ijista
hypotrofie lytkového svalstva patfi k zdkladnimu obrazu PEC (obr. 21), a Ze tento nédlez nekoliduje
s dobrym vysledkem. V poslednim desetileti jsme svédky aplikace Vojtovy reflexni terapie i na PEC,

vysledky jsou vSak velmi rozporuplné (Shack a Eastwood, 2006).

Obr. 21 PEC je vidy spojen s hypotrofii lytka
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5. VLASTNI ZKUSENOSTI S LECBOU PES EQUINOVARUS PONSETIHO
METODOU

Pro 1écbu PEC jsou uZivany v podstat¢ dvé metody: fyzioterapie a postupné cviceni bez
imobilizace a shora uvedena Ponsetiho metoda. V literatufe se uvadi, Ze tato metoda ma
kratkodoby uspéch v impozantnich 100%, podobné vysoce uspésné maji byt 1 vysledky
dlouhodobé. Sami se v§ak domnivame, Ze tidaje o tsp&€Snosti mohou byt vyznamné ovlivnény
dobou, kterd uplyne od ukonceni 1écby. Nasim cilem bylo proto srovnat kratkodobé (do 3 let)
a dlouhodobé (3 - 10 let) vysledky 1écby PEC Ponsetiho metodou a urcit faktory, které se
podileji na vznik recidiv. Testovali jsme tak hypotézu, zda lze 1éc¢it vSechny recidivy PEC u

starS§ich déti vylu¢né Ponsetiho metodou.

5.1 Soubor pacienti

Do souboru bylo zafazeno celkem 279 déti (201 chlapct a 78 divek) s diagnézou PEC,
lé¢enych Ponsetiho metodou na Ortopedické klinice Nemocnice Na Bulovce v Praze v letech
2005 — 2014. U 142 déti (51%) se PEC vyskytoval bilaterdlné, tzn., Ze celkovy pocet nohou,
zafazenych do studie, byl 421. Vybrani byli pacienti, u nichz 1écba zacala mezi porodem a 6
meésici Zivota (i v pfipadé, Ze byli plivodné l1éCeni na jinych pracovistich jinou metodou).
Vylouceni byli pacienti, u nichz byla deformita spojena s n¢jakou jinou vrozenou vadou
(neurogenni PEC). Studie byla schvdlena etickou komisi, vyZadovdn byl pisemny souhlas
rodict. 39 pacientl (14%) mélo pozitivni rodinnou anamnézu. Stupen postiZeni byl pfi pfijeti
klasifikovan metodou dle Dimeglia a spol (1995). Jak bylo uvedeno jiZ v tivodni kapitole, tato
metoda pouziva 4 parametry pii kazdém stupni poskozeni dle vysledki jemné manipulace,
mefené ruénim goniometrem: (i) equindzni deviace v sagitalni roving, (ii) varézni deviace ve
frontdlni roviné, (iii) derotace kalkaneopedélniho bloku v horizontdlni roviné a (iv) relativni

addukce prednozi v horizontalni roving.
5.2 Vlastni modifikace 1é¢by PEC
Zakladni principy Ponseti metody (Ponseti, 1996, 2000) jsou uvedeny v tvodni ¢ésti této

prace; na nasi klinice pouZivime ndsledujici postup. Lécba zacind bezprostiedné po piijeti,

27



nejradéji kratce po porodu a spocivd v postupné manipulaci nohy — zvétSovani abdukce
v supinaci - v korek¢nich sddrovych obvazech. Protitlak pisobi na laterdlni plochu hlavice
kosti hlezenni (obr. 22,23), aby se zabranilo rotaci talu v hlezennim kloubu. Sadrovy obvaz
obménujeme v 5 — 8 dennich intervalech; k dosaZeni abdukce 60 stupiili je tfeba v praméru 5

korekénich saddrovych obvazii (3 — 11).

Obr. 23 Manipulace nohy dle Ponsetiho po naloZeni redresniho sdadrového obvazu

Nebylo-li dosazeno uvedeného stupné abdukce, pokracuje se naddle v sadrovani ve stejnych
intervalech aZ do dosaZeni pottebného vysledku. Sddrovy obvaz nakldddme vzdy od prsth az
na stehno po tifslo, obvaz pouze pod koleno totiZ neudrzi patni kost v abdukci; koleno je
pritom flektovdno do 90 stupiii (obr. 24). V jednotlivych siddrach korigujeme varozitu paty,
addukci a inverzi prednoZi a kavézni slozku této deformity; equinozitu nekorigujeme, ta se
upravuje sama pii repozici patni kosti (obr. 25). Signdlem k ukonceni sddrovéni jsou: (i)

hmatny interval mezi vnitinim kotnikem a os naviculare, (ii) dostate¢né hmatny ptedni
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vybéZek patni kosti, (iii) abdukce nohy do 60 stupnu a (iv) patni kost v neutrdlnim nebo lehce
valgéznim postaveni (obr. 26). Byla-li pfitomna vSechna 4 kriteria, avSak equinozita
v hlezennim kloubu zlstdvala nadédle nedostate¢né korigovana, tzn., Ze neni moznd dorsiflexe
alespon 10 stupiiil, indikujeme tenotomii Achillovy Slachy. Tenotomie se provadi za béznych
aseptickych kautel na operacnim séle, obvykle v kratkodobé celkové anestezii. Tento zptlisob
se 1isi od Ponsetiho (1996, Herzenberg a spol. 2002), ktery preferuje lokalni anestezii, Sami
uzivame lokdlni anestezii pouze v piipadé, je-li celkovad anestezie zriznych lékatskych
divodi kontraindikovana. Tenotomie byla provedena u 379 ze 421 1é¢enych nohou. Skalpel
zasuneme z medidlni strany paraleln¢ s Achillovou Slachou cca 1 cm nad hrbolem patni kosti,
poté jej otocime o 90 stupiiti a prerusime celou Achillovu Slachu tak, aby jeji obaly ziistaly co
nejméné poruSené. Thned po vykonu naloZime sddrovy obvaz v 60 stupnové abdukci a 10
stupniové dorziflexi. Matku s ditétem propoustime obvykle druhy den po operacnim vykonu.
Séadrovou fixaci po tenotomii Achillovy Slachy snimdme po 3 tydnech a nakldddme abdukéni
dlahu. Existuje vice modelt téchto dlah: v principu se vZdy jednd o 2 boticky spojené
pelotou, které umoziiuji nastaveni do zevni rotace 60 - 70 stupnd; rozestup boti¢ek na peloté
je urCen vzdalenosti raminek. Jedna-li se o vadu jednostrannou, boticku se zdravou nohou
nastavujeme do zevni rotace 40 - 45 stupna. Déti nosi dlahu prvni 3 mésice bez preruseni — je
snimdna pouze na koupel. Do 3-6 let je pak dlaha ptikldddna na 14-16 hod. dennég, tzn. na
no¢ni a denni spani. Doba ukonceni fixace je individudlni a zavisi na konkrétnim klinickém
obraze daného pacienta. Rodice jsou pouceni o nutnosti kazdodenniho cviceni, spocivajicim
piredevSim v protahovani Achillovy Slachy. Kontroly na ambulanci provadime nejprve v 6
tydennich intervalech; nedojde-li k recidivé, intervaly mezi kontrolami se postupné prodluzuji
az na 4 az 6 m&sich. Ortéza se snimd ve veéku 3 let. S cvienim se pokracuje aZ do ukonceni
vyvoje skeletu (obr. 27-30). Vyskytne-li se recidiva do 3 let véku, musi se shora zminény
postup opakovat; k zvladnuti recidivy je zpravidla zapotiebi menSiho poctu sadrovych
obvazl. Byl-li konzervativni zpisob 1écby recidivy netspéSny, pristoupime k chirurgickému

vykonu. U pacientt star$ich 3 let jsme k 1é¢b¢ recidiv pouZili spiSe opera¢ni therapii.
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Obr. 24 Redresni sddrovy odvaz sahd vidy nad koleno, které je ve flexi 90 st

Obr. 25 Ponsetiho zpusob korekce PEC. a,b — dorziflexe 1. paprsku, palec druhé ruky
vykondvd protitlak na prominujici krcek talu 7z laterdlni strany, prednoZi je tlaceno do zevni

rotace, ¢ — pata je odtlacena od zevniho kotniku, druhd ruka fixuje bérec.
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Obr. 26 Posledni sddrovy obvaz, kdy je dosaZeno ,,prekorigovdni* do abdukce 60 stupnii

Obr. 27,28 Oboustranny rigidni PEC po narozent

Obr. 29,30 Snimek téhoZ pacienta po lécbé Ponsetiho metodou v 6 letech.

5.3 Srovnani kratkodobych a dlouhodobych vysledki 1é¢by

Pti peritalarnim uvolnéni (operace dle McKaye), kdy je cirkuldrné¢ obnaZen cely subtalarni
kloub a to jak z medidlni tak z laterdlni strany, jsme pozorovali, Ze struktura vazivové tkané
kloubniho pouzdra a pfisluSnych ligament se jizZ makroskopicky vyrazné li§i. Na medidlni

stran€ je kloubni pouzdro rigidnéjsi nez kloubni pouzdro na laterdlni strané tarsu.

Ponsetiho metodou bylo v letech 2005 - 2014 1é¢eno celkem 279 pacientd (74% chlapct)
(Tab. 1). U 142 déti (51%) byl vyskyt PEC bilaterdlni, takZe celkovy pocet nohou, 1écenych
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Ponsetiho metodou, byl 421. Soubor se sklddal z 16% pacientt, klasifikovanych dle Dimeglia
a spol. (1995) jako stupeni I (nejleh¢i postiZzeni soft-soft deformita), 30% jako stupent II (soft-

postizeni stiff-stiff deformita)(graf 1.).

rok 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Nohy 55 40 38 34 42 43 34 35 46 54
PEC

Tab. 1 Pocty lécenych nohou s PEC v letech 2005 aZ 2014 na Ortopedické klinice Na Bulovce

30 4+ .
25 - -
20 - stiff-stiff

stiff-soft

15 -

10 - soft-stiff

0 4 soft-soft

%

Graf 1 Rozdéleni nohou s PEC dle Dimegliovy klasifikace (1995).

Primérni korekce bylo dosaZeno ve vSech ptipadech konservativnim piistupem, tj. samotnymi
sadrovymi obvazy ¢i v kombinaci s tenotomii Achillovy Slachy; vSechny 4 zakladni

pozadavky na ukonceni sddrovych obvazii (viz vyse) byl splnény.

Prvni recidiva se objevila 6 tydni po zavedeni abdukcnich dlah. Stupeni recidiv se vSak u
jednotlivych pacientti liSil: od casteCnych zmén (equinus, addukce piednozi ¢i vardzni
postaveni calcaneu) az ke kompletni recidivé pocitecniho stavu. VétSina recidiv byla
v poc¢étku léCena (do 3 let v€ku) konzervativnim postupem. Byl-li opakovany konzervativni
postup neuspésny (4 podminky ukonceni fixace nebyly spln€ny), byla indikovdna operacni

therapie (Tab. 2). Operacni 1écba byla provedena u 30% nohou postupem ndleZicim
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k Ponsetiho metod& (retenotomie AS, transpozice m. tibialis anterior) a v 70% pomoci
alternativnich technik (Tab. 3). Skupina pacientl s recidivou, indikovand pro chirurgickou
1éCbu, se skladala z 10%, klasifikovanych jako stupeni II dle Dimeglia a spol. (1995), 27%
jako stupent III a 63% jako stupen IV (obr. 3). Primérnd doba od zahdjeni 1écby
k chirurgickému zdkroku bylo 2,7 roku. V nékterych piipadech se recidivy objevily i po
chirurgickém vykonu: u 21 nohou 2x, u 11 nohou 3x a v jednom piipadé 5x. Pocet recidiv,
indikovanych k chirurgickému zdkroku, statisticky vyznamné stoupal se stoupajici dobou
sledovani (obr. 2). Zatimco u pacientd, u kterych byla 1écba zahdjena v r. 2005 se recidivy

objevily v 72%, pak u pacientll, zafazenych do studie v r. 2014, dosahl pocet recidiv jen 1%.
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Graf 2 Pocet recidiv PEC s casem vyznamné nariistd (p=0,000117)

Zahdjeni 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

lIécby
Recidivy 28 20 17 11 9 5 4 2 2 1
pacienti
Recidivy 41 32 26 17 16 9 6 3 4 1
nohy

Tab. 2 Pocet nohou s recidivou indikovanych k operacni lécbé (rok uddvd zahdjeni lécby

pacienta), hodnoceno v r. 2015
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Operace celkem

tenotomie A S 378
retenotomie A $ 20
transpozice MTA 59
osteotomie tarzu 49
dorzalni uvolnéni 27
posteromedialni uvolnéni 17
osteotomie prednozi 11

supramaleolarni osteotomie 4

Tab. 3 Celkovy pocet jednotlivych operaci v nasem souboru.
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Graf 3 Rozdéleni recidiv PEC podle klasifikace dle Dimeglia

5.4 Analyza dosazenych vysledku

Hlavnim vysledkem této studie byl ndlez vyznamného rozdilu mezi hodnocenim
kratkodobych a dlouhodobych vysledkii Ponsetiho metody v 1écbé PEC. Pocet recidiv
v priabéhu prvnich tif let 1écby, indikovanych pro chirurgickou 1é¢bu, byl vyznamné nizsi
(6%) ve srovnani s pacienty, u nichZ léc¢ba zacala pred 7 — 10 lety (74%). K vysvétleni tohoto
ndlezu je zapotiebi — zvIasté pro nejstarsi skupinu (rok 2005) — vzit v Gvahu ,,learning curve*
stejné jako skutecnost, Ze jsme provadéli pouze skluznou tenotomii Achillovy Slachy, namisto
kompletni tenotomie Achillovy Slachy. Na druhé stran€ vysledky zr. 2007 a pozd¢&jsi byly
vyznamné lep$i: pocet recidiv dosdhl pouze 44%. Mlizeme proto uzavfit, Zze primarni korekce

PEC je moZzna u témét 100% pacientdi, avSak pro korekci recidiv je tfeba v nékterych
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piipadech pouzit chirurgicky pfistup.

Konservativni feSeni vzdorujicich recidiv sddrovanim u pacientii starSich 3 let je dle naSich
zkusSenosti velmi obtizné, predevsim pro nizsi poddajnost vyvijejici se fibrotické tkané. Je
vSak zapotiebi upozornit, Ze piisnd vékova hranice, limitujici dspéSnost tenotomie Achillovy
Slachy, neexistuje. Nezaznamenali jsme zadné poruchy hojeni Achillovy S$lachy: hmatny
rigidni pruh se objevi jiZ 3 tydny po tenotomii, coZ svéd&i pro tsp&snou regeneraci. Udaje o
moznych komplikacich jsou vzacné; tenotomie Achillovy Slachy by méla byt povazovana za
konservativnéjs$i metodu nez agresivni 1écba sadrovymi obvazy (Dogan a spol., 2008). Jsme
proto ptesvédceni, Ze komplexni 1écba PEC vyZaduje nejen exaktni znalosti konservativniho
pristupu, ale téZ rGznych postupti chirurgickych, jako je dorsdlni a peritalarni uvolnéni,
osteotomie zadni a pfedni ¢asti nohy, stejn¢ jako supramaleolarni osteotomie, zvIaste pii 1écbé

Vv s

neurogenni PEC, kde je pfitomnost recidiv mnohem castéjsi (Iltara a spol. 2010).

Patogenetické mechanismy, které se podileji na vzniku PEC, dosud zndmy nejsou a mozné
hypotézy budou diskutovany v dal$ich kapitoldch habilitaéni prace. Udaje o pohlavnich
rozdilech v incidenci PEC nejsou koncisni. Iltar a spol. (2010) pozorovali, Ze na zacatku 1écby
byly dle Dimegliovy klasifikace deformity castéjSi u chlapc nez u dévcat, kone¢né skore
bylo vSak u obou pohlavi srovnatelné. Obecné lze fici, Ze dle literarnich ddaji ¢ini pomér
chlapct a dévcat 2:1, v nasSem souboru to bylo 3:1, Morcuende a spol. (2004) pozorovali
dokonce pomér 4:1. Souhlasime s ndzorem Radlera a spol. (2007), Ze radiografické méteni
détské nohy neni piili§ spolehlivé. Uvadi, Ze dochdzi ke zkresleni pii urCovéni linii,
predstavujicich osy osifikujicich jader, které se v ¢asnych stadiich vyvoje Casto jevi jako

kruhové.

Existuje velké mnozstvi studii, poukazujicich na skutecnost, Ze recidivy po korekci jsou dany
nedostatecné peclivou fixaci (Abdelgawad a spol. 2007, Yagmurlu a spol. 2011). Jestlize
rodi¢e pacientli nedodrzuji pokyny Iékare, 1ze ocekdvat mnoho riiznych malych i velkych
recidiv. Morcuende a spol. (2004) pozorovali, ze recidivy se vyskytuji jen u 6%
spolupracujicich rodin a ve vice jak 80% rodin nespolupracujicich. Sami jsme pozorovali
recidivy u pacientil, kde rodina zkracovala dobu fixace. Dobbs (Dobbs a spol. 2004, Dobbs a
Garnett 2009) upozornil, Ze troven rodiovské vychovy je dalSim vyznamnym rizikovym
faktorem; nase vysledky tyto ndzory potvrzuji. Podle Gibbonse a Graye (2013) se nejvice

recidiv objevuje v pribéhu noseni abdukéni ortézy.
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5.5 Zavéry

Zaveérem je mozno fici, Ze cilem jakékoliv 1é¢by PEC je dosdhnout kosmeticky pfijatelného
vysledku s pruznou, funk¢ni, nebolestivou, plantigradni nohou. Ani Ponsetiho metoda neni
schopna upravit celou deformitu, ale pfindsi znacné zlepSeni. Je jasné, Ze toto zlepSeni vytvari
lepSi vychozi pozici pro chirurgickou upravu pies to, Ze nedosdhne dokonalé upravy nohy.
Souhlasime s ndzorem Yagmurlu a spol. (2001), Ze Ponsetiho metoda by méla byt pouzita
v kterémkoliv véku pacienta s PEC pfinejmensim proto, aby bylo dosazeno alespoini Castecné
upravy této deformity. Nase vysledky vSak naznacuji, Ze vyléceni PEC pouze sddrovanim,

tenotomii Achillovy Slachy a eventudlni transpozici m. tibialis anterior neni mozné.
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6. MOZNE PATOGENETICKE MECHANISMY, UPLATNUJICI SE PRI
VZNIKU PES EQUINOVARUS

6.1 Soucasné piedstavy

Patogeneza PEC nebyla dosud objasnéna. Vyslovena byla fada teorii: patfi k nim porucha
vaskularizace talu (Irani a Sherman, 1963), faktory zevniho prostiedi, nitrodé€lozni poSkozeni,
abnormdlni svalové tpony a faktory genetické (Idelberger, 1939, Bonnell a Cruess, 1969,
Dunn, 1972, Wynne-Davies, 1972, Lochmiller a spol., 1998, Gurnett a spol., 2008, Gibbons a
Gray, 2013). Nejstarsi mechanistickd teorie pochdzi od Hippokrata, ktery ptredpokladal vliv
zevnich sil béhem nitrodélozniho vyvoje. Tato teorie méla vZdy fadu vyznamnych zastanc.
Vzhledem k hypotrofii lytkového svalstva, kterd tuto vadu vzdy doprovazi, byla zvaZzovana
teorie neuromuskuldrniho defektu, elektromyograficka ani histologickd vysetfeni svalii vSak
neprokazala 1€ézi distdlniho motoneuronu ¢i histologické zmény svaloviny. Irani a Sherman
(1972) nalezli pfi vySetieni 11 zdrodkd primdrni deformitu krcku talu, ktery je sklonén
medioplantdrné podobné, jako je tomu u typickych vad po narozeni. Byl rovnéZ popsan mensi
pocet cévnich kandlkd v chrupav¢itém modelu talu a z toho plynouci ischemie v sinus tarsi.

Pravdépodobnou pfi¢inou je primarni defekt zarodecného mezenchymu, ktery vznika na

zékladé¢ plisobeni dosud nezndmé noxy v obdobi pted 7. tydnem nitrodéloZniho vyvoje.

Studie etnickych skupin, populaci a rodin naznacuji geneticky vliv jako jeden z hlavnich
etiologickych faktori; multifaktoridlni dédi¢nost je velmi pravdépodobna (Wynne-Davis,
1972). Zpisob pienosu je polygenni; vada se stdvd manifestni pfi jisté prahové hodnoté
genetickych faktord, pfi mensi nez prahové hodnoté se vyvine normdlni noha. Piibuzni v 1.
stupni (rodi¢e — déti, sourozenci) maji 2,9% riziko vzniku této vady, ve 2. stupni (teta — stryc,
prarodic¢e) 0,5% a ve 3. stupni (bratranci — sestfenice) 0,2%. Riziko porodu dalSiho ditéte
s PEC je zvySeno na 10-15 %, jsou-li oba rodice nositeli vady. Zapocalo pétrani po moznych
»PEC citlivych® genech; zdjem vzbudily dva transkripcni faktory, PITX1 a TBX4.
Patogenetickd draha PITX1-TBX4 je odpovédna za ¢asny vyvoj koncetiny; oba hraji roli ve
vyvoji zadni Casti nohy, avSak prakticky se nepodileji na vyvoji prednozi; to mozZna
vysvétluje, proC se tato vyvojova porucha nevyskytuje na horni koncetiné (Gurnett a spol.,
2008, Alvarado a spol. 2010). Nové studie naznacuji dlohu potenciondlnich regulacnich
variant 1s3801776/HOXA9, 1s2025126/TPM2, 1s2145925/TPM2 a r1s4075583/TPM1
v patogeneze PEC ( Weymouth a spol., 2011).

37



6.2 Klasifika¢ni metody a biomechanické parametry

Pocatecni klasifikace deformity, charakterizujici postaveni kosti, se provadi pomoci radiografie;
vySetfeni se soustfedi pfedev§im na kost patni a talus. Dle Heywooda (1964) je talo-kalkanedrni Ghel u
PEC ve srovndni s normdlni nohou mens$i. Biomechanickd studie Hoskinga a Scotta (1982) na
kadaver6znim materidlu prokazala vétsi subtalarni pohyblivost u PEC pfi dorsalni flexi. Tato
talokalkanearni oblast navic obsahuje nejkontrahovangjs$i Cast fibrotické tkané€, kterd je podobna
meziobratlové ploténce a oznacovand proto jako ,.disc-like tissue* (Hersh 1967) (obr. 31). Fukuhara
(1994) studoval tuto tkan imunohistochemicky: v normalni noze nalezl pravidelné uspofddand
kolagenni vlakna, zatimco u PEC byla kolagenni vldkna porusena. Elektronmikroskopickd analyza
prokdzala zvySené zvinéni a denzitu kolagennich vldken. V soucasné dobé jsou pouzivany moderni
metody jako mikro CT, CT, MRI a dopplerovska monografie (Cooke a spol. 2008); ty umoziuji
studovat tkan¢ in vivo. Vysledky jsou vyuZivany pro konstrukci 3D modelt dle pozadavka zdkaznika
(Vijayaragavan a spol. 2014), jako chirurgicky model PEC (Windisch a spol. 2007) ¢i pro srovnani
stoje a chiize pfi biomechanickém hodnoceni PEC (Herda spol 2004). Tato kombinace metod dovolila

odhalit nékteré funkéni abnormality dokonce u korigované a plné funkéni vady (Hee a spol. 2001).

Obr. 31 ,, Disc like tissue “ oblast mezi vnitinim kotnikem, sustentaculum tali a os

naviculare
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6.3 Bunécné slozZeni fibrotické tkané u pes equinovarus

Buniky z oblasti “disc-like tissue” obsahuji velké mnozstvi kolagenu III (Fukuhara 1994,
Gilbert 2001, Li 2001), morfologické disledky této zmény vSak zndmy nejsou. Buiky
z oblasti, kde dochdzi k fibroproliferativnim zméndm, jako je palmdrni fibromatéza a
kontrahovand tkdn u PEC, obsahuji navic n¢kolik rastovych faktori, jako je destickovy
rustovy faktor (PDGF) a transformujici rastovy faktor B (TGFp). Je dobfe zndmo, Ze PDGF a
TGFp se uplatiiuji pii hojenf tkdni, ale hraji roli rovnéz jako faktory, které se tcastni procesu
fibrotizace. Blokdda PDGF a TGFp snizuje expresi kolagennich bilkovin, sniZuje proliferaci
fibroblastii a chemotaxi, coz ve svém dlsledku vede ke zméndm tkanovych vlastnosti (Li
2001). Predpoklada se, ze exprese téchto faktorti nemusi byt primarni pfic¢inou kontraktury,
ale miZe sekundarné aktivovat jiné signdlni drahy, jako signalizaci, zprostifedkovanou beta-
kateninem, kterd hraje vyznamnou roli v regulaci kontraktury u PEC (Cheon a spol., 2004,

Poon a spol., 2009).

Vsechny tyto studie podporuji hypotézu, Ze fibroblasty a rustové faktory jsou soucdsti
patogenetickych mechanizmt, odpovédnych za strukturdlni a funkéni zmény u PEC.
Neexistuje vSak shoda v ndzoru, jakd je klasifikace bunék, které tvoii ,,disc-like tissue*:
mohou to byt fibroblasty, hematogenni fibrocyty s velkou produkci cytokinti nebo

myofibroblasty, exprimujici markery hladkych svali (Sano, 1998, Poon, 2009).

6.4 Uloha proteinii extracelularni matrix

Extracelularni matrix pfedstavuje komplexni strukturu, sloZenou z ¢etnych proteint, véetné
kolagenii, glykoproteinli, malych, na leucin bohatych proteoglykanti a jinych bilkovin se
stechiometrickou organizaci, davajici extracelularni matrix a piibuznym tkdnim jejich

jedinecnou strukturdlni a funk¢éni charakteristiku (Mikesh a spol. 2013).

Kolageny predstavuji skupinu molekul, které bunky pouzivaji pro vytvareni strukturdlni
integrity a funkce. Tii a fetézce, které tvofi trojity helix molekuly kolagenu, se skladaji
z opakujicich se peptidovych tripleti glycin-X-Y. X a Y mohou pfedstavovat rizné
aminokyseliny, ale X je nejCastéji prolin a Y hydroxyprolin. Funkce kolagenu zdvisi na
supramolekuldrnim uspofaddni molekuly do agregitli, které se stanou soucdsti matrix.

Z celkem 28 dosud popsanych typt kolagenu pievazuje u clovéka 5 typt (Gordon a Hahn,
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2010). Hlavni komponentou extraceluldrni matrix u PEC jsou kolageny typu I a III (obr. 32).
Kolagen I je nejcastéji pfitomen v kuzi, Slachdch, vazivu, kostech, v rohovce atd., kde
predstavuje néco mezi 80 a 90% celkového kolagenu. Trojity helix kolagenu je tvofen dvéma
al a jednim a2 fetézcem. Podil kolagenu I v jednotlivych tkdnich se méni v pribéhu vyvoje a
za ruznych patologickych stavli. Kolagen typu III je normalni souc¢ésti kiize (10-20%) a byl
popsan v fad¢ dalSich vazivovych tkéanich; je pfitomen v rizném mnoZstvi v kombinaci s
kolagenem I. Trojity helix kolagenu III je tvofen tfemi al fetézci. Pomér kolagen I: kolagen
Il se vprubéhu ontogenetického vyvoje charakteristickym zpisobem méni: v ¢asném
fetdlnim obdobi je kolagen III vice zastoupen nez kolagen 1. Podobné se preponderance
kolagenu III a pozdéj$i zména k pomeéru 3:1 vyskytuje pfi koZnim hojeni ran (Nimni, 1983).
V bioptické studii jednoho vzorku z kapsuly kotnikového kloubniho spojeni bylo pozorovano
mnozstvi zbytkll hydrolysinu; mnoZstvi pyridinovych pfi¢nych vazeb bylo pfitom normélni.
To svéd¢i pro normdlni charakter molekul kolagenu a jejich normdlni sefazeni uvnitf fibril u

ruznych stupiit PEC a dokonce i v jizevnaté tkdni (Sluijs a Pruys, 1999).
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Obr. 32 Kolageny LILIILV,IX,X — usporddant do fibril

6.5 Proteomicka analyza extracelularni matrix u pes equinovarus

Pfi operaCnich terapeutickych zdkrocich jsme pozorovali, Ze makroskopickd struktura
vazivové tkan¢ se na medidlni a laterdlni Casti tarsu li${; medidlni ¢ast je rigidn&jsi (Ost'adal a

spol. 2014). Toto naSe pozorovani podporuje hypotézu, Ze vazivova tkan, zvlasté fibroblasty a

rustové faktory, se podileji na patogenetickych mechanizmech, odpovédnych za vznik PEC.
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Pro pochopeni bilkovinného sloZeni extraceluldrni matrix jsme proto pouZzili proteomickou
analyzu kontrahované tkdn¢ u pacientll s PEC. Zvlastni pozornost byla vénovdna moZnym
rozdilim mezi medidlni a laterdlni ¢dsti kloubniho pouzdra. Ptfedpoklddali jsme, Ze
identifikace jednotlivych proteinli miiZze pomoci pochopit mechanizmy, které se na vzniku této

vazné anomadlie podileji a pfispét tak k vyvoji ucinné€jSich terapeutickych postupti (Ost’adal a

spol., 2014).

6.5.1 Pacienti a vzorky tkdné

Do studie bylo zatazeno celkem 16 vzorkl od 13 pacientl (9 chlapcti a 4 divky) s diagnézou
PEC, léCenych na Ortopedické klinice Na Bulovce v letech 2011 — 2015. Lécba zacala mezi 1.
a 8. tydnem Zivota a spocivala v manipulaci nohy a aplikaci 5 — 15 (v priméru 8) sddrovych
obvazti nad koleno dle Ponsetiho (1996). Perkutinni tenotomie Achillovy Slachy byla

provedena u vSech pacientti. Primarni korekce bylo dosazeno ve vSech ptipadech.

Vzorky tkdné byly ziskdny od pacientti, operovanych pro recidivu PEC (stafi v dob& operace
2 — 9 let, prumér 4 roky); u vSech pacientli byly vzorky odebrdny pfi peritaldarnim uvolnéni
(operace dle McKaye). Kontrahovand tkan byla odebrana z medidlni ¢asti nohy z ,,disc like
tissue®, tedy z oblasti mezi os naviculare, vnitinim kotnikem a sustentaculum tali. U vSech
pacientii byly pro srovndni odebrany vzorky z laterdlni ¢asti nohy z kalkaneokuboidniho
skloubeni. Tkan byla bezprostfedné¢ po odebrani zmraZena a poté pouZzita pro analyzu
proteinového sloZeni. Studie byla schvélena etickou komisi Fakultni nemocnice Bulovka a

rodi¢e pacientli poskytli pisemny souhlas. Odebirané vzorky se i pfi standartnim pribéhu

operace odstranuji.

6.5.2 Gelova elektroforéza

Jednodimenzionalni ani dvojdimenziondlni polyakrylamidovou elektroforézou (SDS-PAGE)
se nepodafilo nalézt signifikantni rozdily v obsahu proteinti mezi medidlni (M) a laterdlni (L)
stranou subtalarniho kloubu (obr. 29 — 33). To znamen4, Ze obsah kolagenu I a III se v obou

vzorcich nelisSil.

Vzhledem k tomu, Ze makroskopicky vzhled vzorki, odebranych z medidlni (tuzsi) oblasti, se
od vzorkl, izolovanych z laterdlni ¢asti, vyznamné lisi, pfedpokladali jsme, Ze za uvedené
rozdily mohou byt zodpovédné jiné proteiny neZ kolageny I a IIl. Pouzili jsme proto jako

prvni proteomickou analyzu bilkovinného slozeni pouzdra talonavikularniho kloubu u PEC.
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Obr. 33 Analyza kolagenu typu 1

Jednodimenziondlni polyakrylamidovd elektroforéza; srovndni vzorkii odebranych z medidlni
a laterdni strany nohy s PEC (M — medidlni strana, L — laterdlni strana).

1-M, 2-M, 3-L,4-M, 5-M, 6-M,7-L

Gama frakce — polymery jednotlivych retézcii alfa 1a 2

Beta frakce — dimery retézcii alfa 1 a 2a jejich nizkomolekuldrni stepy. (Data 7 prdce OStddal

a spol., 2014)

Obr. 34 Analyza kolagenu typu 1

Jednodimenziondlni polyakrylamidovd elektroforéza ke srovndni vzorkii odebranych

z medidlni a laterdlni strany nohy s PEC (M — medidlni strana, L — laterdlni strana).

1-M, 2-M, 3-L,4-M, 5-L, 6-L

Gama frakce — polymery jednotlivych retézcii alfa 1a 2

Beta frakce — dimery retézcii alfa 1 a 2a jejich nizkomolekuldrni stépy. (Data 7 prdce Ostddal
a spol. 2014).
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Obr. 35 Analyza kolagenu typu I11

Jednodimenziondlni polyakrylamidovd elektroforéza ke srovndni vzorkii odebranych

z medidlni a laterdlni strany nohy s PEC (M — medidlni strana, L — laterdlni strana).

1-M, 2-M, 3-L,4-M, 5-M, 6-M,7-L

Gama frakce — polymery jednotlivych retézcu alfa 1

Beta frakce — dimery retézcii alfa 1 a 2 a jejich nizkomolekuldrni Stépy. (Data z prdce Ostddal
a spol. 2014).
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Obr. 36 Dvoudimenziondlni polyakrylamidovd elektroforéza vzorku odebraného 7 medidlni

(vpravo) a laterdlni (vlevo) strany nohy s PEC..(Data z prdce Ostddal a spol. 2014).

6.5.3 Aminokyselinovd analyza

Aminokyselinovd analyza tkdnovych vzorkli byla provddéna pomoci systému PICO-TAG
Amino Acid Analysis System (Waters, Milford, USA). Ukézala pfevahu kolagenil, ptedev§im
kolagenu I, III a VI. Podil glycinu byl vzdy pftiblizn¢ 28% a prolini (tj. prolin +
hydroxyprolin — h-prolin) 21% (graf. 4). Vysoky molarni obsah glycinu a h-prolinu,

pfitomnych ve srovnatelnych hladinich, naznacuji ptevahu kolagent I a III.

% aminokyselin (molarni mnozZstvi)

30 1

25 -+

SN

15 A

10 A

h-prolin glycin prolin tyrosin

Graf 4 Aminokyselinové analyza
Moldrni mnoZstvi jednotlivych aminokyselin bylo porovndno s moldrnim mnoZstvim tyrosinu.

(Data z prdce Ostddal a spol. 2014).
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6.5.4 Proteomickd analyza
K proteomické analyze byl pouZit nano-LC pfistroj Proxeon Easy-nLC (Proxeon, Odense,
Dénsko), pripojeny pomoci nanoelektrosprayeru k maXis Q-TOF k hmotovému

spektrofotometru s ultra vysokym rozliSenim (Bruker Daltonics, Brémy, Némecko).

Ve vzorcich jsme zjistili celkem 20 bilkovin extraceluldrni matrix (Ost'ddal a spol. 2014,
2017) (tab. 4). Hlavni soucasti vSech analyzovanych vzorktl byly fibrilarni kolageny typu I a

I1I, které jsou hlavnimi proteiny extracelularni matrix.

V nasi studii jsme vSak navic jako prvni prokdzali, Ze extracelularni matrix u PEC je tvofena
rovnéz kolageny typu V, VI a XII (Ost’adal a spol., 2014, 2017) (obr. 38). Typ V se ve velkém
mnozstvi nachdzi ve sténé¢ cév, kde je, zda se, syntetizovan hladkymi svalovymi buiikami; je
sloZen ze tif retézct al, 02 a a3. V diferencované chrupavce jsou protilatky proti kolagenu V
lokalizovdny v periceluldrni matrix v lakunach chrupavky (Gay a spol. 1981, Chen a spol.,
2014). Tento typ mize byt specifickou formou kolagenu, kterd svou lokalizaci na povrchu
buniky pfispivd k modifikaci jejiho tvaru, k tvorbé exocytoskeletonu a k vazbé na ostatni

soucasti vazivové tkané (Gay a spol., 1981).

Mikrofibrilarni kolagen typu VI je jedine¢nym ¢lenem rodiny kolagent, které jsou pfitomny
v extracelularni matrix (Gordon a Hahn, 2010, Sabatelli a spol., 2012a). Sabatelli a spol.
(2012b) pozoroval diferencovanou lokalizaci novych a5 a a6 fetézcli v kosternim svalu ve
srovnani s pofetnymi a3 fetézci, coZ naznacuje, Ze tyto nové fetézce hraji zvlastni dlohu ve
specializovanych strukturdch extracelularni matrix. Kolagen VI je pfitomen v lidskych
vazivovych tkénich, jako jsou kloubni ligamenta, Slachy a kiZe. Ve skuteCnosti je hlavni
funkci kolagenu VI tvofit zachytnou sit, kterd spojuje kolagenni vldkna a okolni matrix
(Groulx a spol. 2011). Kolagen typu VI hraje rozhodujici roli pii svalové funkci, jak je patrné
z mutaci, vyvoldvajicich Betlémskou myopatii a Ulrichovu vrozenou svalovou dystrofii
(Lampe a Bushby 2005, Kim a spol. 2012). Svaly, které postrddaji kolagen VI, maji
dilatované sarkoplasmatické retikulum a nefunk¢éni mitochondrie (Grumati a spol. 2011).
Latentni mitochondridlni dysfunkce se vyskytuje jak ve svalovych buikach, tak ve
fibroblastech, odvozenych ze svalovych kultur pacienti se shora zminénymi svalovymi

dystrofiemi, coz svéd¢i o vyznamné tiloze mitochondrii v patogenezi téchto poruch.
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Kolagen XII je ¢len tzv. FACIT kolagenti (fibril-associated collagens with interrupted triple
helices); je zvySen v permanentnich lidskych a mySich rohovkovych jizvdach (Massoudi a
spol., 2012) a ztejm¢ hraje roli v architektufe stromatu a uspofadani fibril (Mikesh a spol.

2013)(tab. 5).

Accession n.  Protein Name Score Peptides S.C.[%] Hits Molecular Function
IP100297646  Collagen type I alpha-1 chain 4980.7 104 50.1 13 Extracellular matrix structural konstituent
1P100304962  Collagen type I alpha-2 chain 3985.3 78 60.2 13 Extracellular matrix structural konstituent
1P100021033  Collagen type III alpha-1 chain 2114.0 51 41.5 13 Extracellular matrix structural konstituent
1P100220701  Collagen type VI alpha-3 chain 1706.7 39 18.5 13 Extracellular matrix structural konstituent
1P100291136  Collagen type VI alpha-1 chain 948.5 19 30.6 13 Extracellular matrix structural konstituent
IP100304840  Collagen type VI alpha-2 chain 778.2 17 26.1 11 Extracellular matrix structural konstituent
IPI00010790  Biglycan 471.6 10 49.8 10 Extracellular matrix structural konstituent
IPI00020987  Prolargin 379.4 9 30.6 11 Cytoskeletal anchoring aktivity
IP100025465  Osteoglycin (Mimecan) 313.0 7 25.0 9 Growth factor aktivity
IPI00000860  Fibromodulin 300.6 8 25.8 8  Extracellular matrix structural konstituent
IPI00018219  Transforming growth factor-f3- 294.6 8 19.2 6  Receptor binding
induced protein ig-h3
IP100020986  Lumican 2294 6 19.5 4 Extracellular matrix structural konstituent
1P100221384  Collagen alpha-1(XII) chain 241.4 5 3.8 3 Extracellular matrix structural konstituent
IP1I00418431  Asporin 192.5 7 17.4 7  Extracellular matrix structural konstituent
IP100004457  Membrane primary amine oxidase 183.4 4 11.7 1 Cell adhesion molecule aktivity
IPI00215630  Versican 179.5 5 9.0 3 Extracellular matrix structural konstituent
IP100844090  Collagen alpha-1(V) chain 172.0 2 25 1 Extracellular matrix structural konstituent
IPI01011141  Tenascin 161.7 5 3.7 1 Cell adhesion molecule aktivity
IP100440822  ABI3BP Isoform 1 of Target of 143.5 2 3.0 1 Unknown
Nesh-SH3
IP100910262  Periostin 136.2 3 11.6 1 Cell adhesion molecule aktivity
IP1I00479723  Fibronectin 121.8 3 2.0 1 Extracellular matrix structural konstituent
Tab. 4 Seznam detekovanych proteinii
Accesion N — indikace proteinu v IPl (interanational protein index)databdzi

(ftp://ftp.ebi.ac.uk/pub/databases/IPI); Score = Mascot skore; Peptides = pocet jednotlivych
peptide detkovanych ve vzrocich; S.C. = Sequence coverage (%), Hits = pocet vzorkii, kde
byl protein signifikantné detekovdan. Molekuldrni funkce proteinit v biologickych procesech
byly katergorizovdany podle klasifikace, pouZivané ve verejné databdzi dostupné na

http://www.hprd.org. (Data z prdce Ostddal a spol. 2014).
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Obr. 38 Kolageny 1V, VI, VII a X tvorici prostorové sité

Z nasich vysledku vyplyvd, Ze extracelularni matrix u PEC je kromé& kolagent sloZena jesté
z nejméné dalSich 13 proteint, zahrnujici protein ABI3PB (schopny vézat kolagen VI), maly,
na leucin bohaty proteoglykan biglykan, na leucin bohaté proteoglykany asporin a prolargin,
proteoglykan osteoglycin/mimekan,  stres-senstivni proteoglykan fibromodulin, keratan
sulfate proteoglykan lumikan, membranova amino oxidédza, proteoglykan fibroblastl versikan,
glykoprotein extracelluldarni matrix, glykoprotein tenascin-x exprimovany vyhradné ve
fibroblastech, vysokomolekuldrni glykoprotein fibronektin, na TGFp zdvisly matriceluldrni

protein periostin, a na TGFp protein IG-H3 (Ost’adal a spol., 2014).

Dostupné informace o funkci téchto dalSich proteinti, které jsme poprvé popsali
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v extracelularni matrix u PEC, jsou, bohuzel, velmi nedostatecné. Proteoglykany byly poprvé
izolovany v bazdlnich membranich embryondlnich tkani. Malé, na leucin bohaté
proteoglykany, jako biglykan, se podileji na uspofddani kolagennich fibril; jejich fragmentace
je zfejm¢ spojena se zménami metabolismu kolagenu v pribéhu rozvoje onemocnéni,
doprovazenych remodelaci extraceluldrni matrix, jako je revmatoidni artritida a jaterni fibréza
(Genovese a spol., 2013). Na leucin bohaté proteoglykany jako je asporin (ktery pusobi
spoleéné s TGFa) a prolargin (ktery védze heparin sulfit proteoglykan perlekan basdlni
membrany a kolagen typ I) se ucastni remodelace srde¢niho svalu v pribchu
ischemicko/reperfusniho poSkozeni (Barollobre-Barreiro a spol.,, 2012). Proteoglykan
osteoglycin/mimecan (ktery rovnéZ pusobi spolecn¢ s TGFPB) se podili na arteriogenezi
(Kampmann, 2009) a rtstu srde¢niho svalu (Wang a spol., 2013). Fibromodulin (oxidativni
stres-sensitivni proteoglykan) reguluje organizaci extracelularni matrix u mysi s jaterni
fibr6zou (Mormone a spol., 2012). Lumikan (keratin sulfat proteoglykan) podporuje hojeni
kozZnich ran tim, Ze aktivuje fibroblasty a kontrakci (Liu a spol., 2013). Primarni membranova
amino oxidaza se ucastni bunécné adheze a je spojena s riznymi formami zanétu a fibrézy
(Foot a spol., 2013). D¢lozni fibroidy a koloidni jizvy obsahuji relativné velké mnozstvi
versicanu (velky proteoglykan, ktery véaze hyaluronovou kyselinu); to ovliviiuje Sifeni
fibrotického procesu plisobenim na buné¢nou proliferaci a tvorbu TGFf a kolagenu (Carrino a
spol., 2012). Tenascin-x, glykoprotein extracelularni matrix, exprimovany vylu¢né ve
fibroblastech, pomahd vzniku fibrézy za pifitomnosti kolagenu; potenciondlné piisobi spolu
s kolageny I, III a V. Dle Jinga a spol (2011) je tenascin-x inicidtorem srdecni fibrézy diky
zvySeni TGFp. Fibronektin, vysokomolekuldrni glykoprotein, ktery vaZze kolagen, je hlavnim
biosyntetickym produktem kultur fibroblasti a spolu s TGFB byl imunohistochemicky
detekovan ve fibrotickych procesech jater a peritonea (Lee a spol., 2014). Relativné blizka
distribuce kolagenu VI a fibronektinu, kterd byla pozorovdna v extraceluldrni matrix
normdlnich epitelidlnich bungk, je ddna zfejmé skutecnosti, Ze globularni doména kolagenu
VI se mize vazat na imobilizovany fibronektin. To naznacuje, Ze kolagen VI je dulezity
regulator fibrilogeneze fibronektinu (Groulx a spol., 2011). Periostin, TGFP indukovany
protein celuldrni matrix, podporuje adhezi a migraci epitelidlnich bun¢k a zvysSuje srdecni

fibrézu (Zhao a spol. 2013).
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Typ kolagenu Molekularni slozeni Dosud zndama lokalizace

VI alpha-1(V1)alpha- Dermis, chrupavky, placenta, plice,
Mikrofibrilarni 2(Vl)alpha-3(VI) cévni stény

(vaze se na velka fibrilarni

vlakna)

Xi Alpha-1(XII) Perichondrium, ligamenta, Slachy

Mikrofibrilarni
(ukotvuje fibrily)

Tab. 5 Mikrofibrildrni kolageny VI a XII se vdzi na fibrildrni vidkna kolagenit I a Il a tim

prostorové zahustuji pojivovou tkdn

6.5.5 Srovndni bilkovinného sloZeni medidlni a laterdlni dsti kloubniho pouzdra

Proteomickd analyza vzorkli z medidlni a laterdlni casti kloubniho pouzdra ukézala, Ze
bilkovinné slozeni se kvalitativné neli§i. Byly vSak nalezeny vyznamné rozdily
v kvantitativnim zastoupeni nékterych proteini. MnoZstvi kolagenu VI, asporinu, mimecanu,
lumicanu, prolarginu, kolagenu V, keratocanu a TGFP bylo vétsi v medidlni, tuzsi ¢ésti
kloubniho pouzdra, naopak zastoupeni kolagenu XIV, vimentinu a fibromodulinu bylo
vyznamné vysS$i v laterdlni ¢4sti (tab. 6). Rozdily kontrahované tkdn¢ na mediélni a laterdlni
stran¢ kloubniho pouzdra dokumentuji i elektronmikroskopické snimky. Je patrné, Ze vldkna
kolagenu na medidlni stran¢ nohy jsou hust§i a mnohem mén¢ organizovana, nezZ na stran¢

lateralni (obr. 40).

Proteiny s vyznamné vyssim zastoupenim Proteiny s vyznamné vyssim zastoupenim

v medialni ¢asti kloubniho pouzdra u PEC v lateralni ¢asti kloubniho pouzdra u PEC

Collagen type VI alpha-3 chain Collagen type XIV alpha-1 chain
Collagen type VI alpha-1 chain Vimentin

Collagen type VI alpha-2 chain Fibromodulin

Transforming growth factor 8

Asporin

Keratocan

Collagen alpha-1(V) chain
Prolargin

Mimecan (Osteoglycin)

Lumican

49



Tab. 6 Seznam proteinii, jejichZ zastoupeni se vyznamné lisi v medidlni a laterdlni cdsti

kloubniho pouzdra nohy s PEC.

Data, kterd by srovnala sloZeni extracelularni matrix u PEC a normélni nohy, nejsou, bohuZzel,
z logickych davodi k disposici. Nase vysledky vSak naznacuji, Ze na zvySené rigidité tkdné

z medidlni ¢asti kloubniho pouzdra u PEC se muze podilet odli$né proteinové sloZeni.

Obr. 40 Elektronmikroskopické snimky (HSG Microscopy) rezii medidlni (vpravo) a laterdlni
(vlevo) cdsti kloubniho pouzdra nohy s PEC. Leica SP8 TSCM

Excitation wavelenght: 860 nm

Emission filters: IR-blocking + 430/10
Objective: 20x/0.75 W
Resolution: 2048x2048

Pixel size: 0.2838x0.2838 um’
Detector: Non-descanned — HyD

6.6 Kontraktura vazivové tkané

Témet vSechny typy vazivové tkan€ jsou pod urcitou mechanickou tenzi a to i v klidu. I kdyz
je jasné, Ze myofibroblasty mohou vyvoldvat a udrZovat silu kontrakce, je otazkou, jak se tato
vlastnost pfendsi do zkriceni tkani, které pozorujeme pii patologickych kontrakturich.
Kontraktura vazivové tkan¢ je pomaly, permanentni a nizkoenergeticky proces, ktery zahrnuje
buniky matrix a dominuje pii extracelularnich jevech, jako je remodelace matrix. Kontraktura

vazivové tkdn¢ zahrnuje stoupajici, anatomické zkriceni extraceluldrni matrix. VSechny
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remodelaéni procesy jsou charakterizovany vyjmutim molekul matrix a jsou casto
zprostitedkovany matrix metaloproteindzami. Nedostatecné znalosti o vztahu mezi kontrakci
myofibroblastli a remodelaci extraceluldrni matrix znemoziuji tento proces srozumitelné
vysvétlit (Tomasek a spol. 2002). Nékteré nové pohledy na kontrakturu vazivové tkané
podporuji ditlezitost vlivu zmén sloZeni kolagenni matrix na funkci bun¢k a tkani (Wakatsuki
a spol., 2000). Dokonalejsi znalosti o bilkovinném sloZeni extraceluldrni matrix tak mohou

mit zcela zdsadni vyznam.

6.7 Mozny terapeuticky vyznam proteomické analyzy

Jak jiz bylo uvedeno vySe, patogeneza PEC dosud, bohuzel, jasnd neni. Uréeni obecnych
proteomickych parametri pro rtizné oblasti PEC muze slouzit jako zédklad pro dalsi studie,
které by charakterizovaly proteinové slozeni  extraceluldrni matrix a tim umozZnily
molekuldrni pohled na rtizné oblasti postizené nohy. Mozny klinicky vyznam proteomické
analyzy spociva napf. v potenciondlni aplikaci specifickych enzymt ,.disc-like tissue* mezi
medidlni maleolus, sustentaculum tali a os naviculare. Extracelularni matrix v té€chto
oblastech obsahuje zvySené mnozstvi kolagenu VI, ktery se degraduje 1épe nez kolagen .
Injekce enzymd, degradujicich kolagen VI, by mohla vést k uvolnéni kontraktury a nasledné

k usnadnéni konservativniho piistupu k 1€cbé pes equinovarus.

6.8 Zavéry

Nase studie je prvni globdlni proteomickou analyzou extracelularni matrix kontrahované
tkan¢ pacient s PEC. Ureni obecnych proteomickych parametr raznych oblasti PEC miize
slouzit jako zdklad pro pfisti studie extraceluldrni matrix, jejichZz cilem bude molekularni
pohled na riznd stadia onemocnéni a mozné terapeutické intervence. Naslednd analyza
mechanizmil, které reguluji remodelaci extracelularni matrix a vznik kontraktur, mohou mit
znacny vyznam pro pochopeni biologie téchto patologickych procest a pro zavedeni novych

preventivnich a terapeutickych postupti.

6.9 Perspektivy dalSiho vyzkumu patogenetickych mechanizmi vzniku PEC

Fibroproliferativni onemocnéni jsou zdvazné stavy, které vyznamné ovliviiuji kvalitu Zivota;

PEC patii k jejich typickym ptedstavitelim. V literatuie najdeme mnoZstvi latek, u kterych je
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popisovan urcity benefi¢ni vliv u fibrotickych procesii; vliv na PEC vSak dosud zndm neni.
Budouci vyzkum se proto soustiedi na analyzu latek, které by mohly uvolnit napéti
v kontrahované &dsti kloubniho pouzdra PEC. Uéinek zkoumanych litek bude testovan jednak
na fibrotické tkdni PEC, jednak na fibroblastech, z nativni tkané izolovanych. Cilem studie
bude posoudit jejich vliv na viabilitu a rist fibroblasti a tim na kvalitu produkované
extracelularni matrix. Testovdny budou rovnéZz biomechanické vlastnosti zméneéné tkané a
sloZeni extraceluldrni matrix. DosaZené vysledky by mohly odstartovat vyvoj proteolytické
enzymatické 1écby fibrotické tkané, blokddu rozvoje fibrézy ¢i dokonce vyvolat regresi
fibrézy a zlepSeni kontraktury u PEC. Vyzkum vzorkii pacienti s PEC umozni rovnéz
analyzu  fibrotickych procesii v ¢asnych fazich ontogenetického vyvoje u cloveéka.
Interdisciplindrni vyzkum pediatri a ortopédt, spolu s biochemiky a molekuldrnimi biology,
muze vyznamné zlepSit neinvasivni piistup k 1é€bé PEC, snizit tak nutnost chirurgickych
zéasahti a zvysit u¢innost konservativni 1écby. Dosazené vysledky by mohly v budoucnosti

pfispét 1 k objasnéni dalSich chorob vazivové tkané€.

7. SOUHRN

Pacienti s nelé¢enym PEC chodi po strandch nohou a ne po chodidlech; to vede k infekcim,
tvorb¢ svalku, artritid€, k vyznamnému omezeni pohyblivosti a nakonec i Zivotniho uplatnéni.
Cilem Iécby je zmenSit ¢i odstranit deformitu do té miry, aby pacient mohl bezbolestné
naSlapovat na celé chodidlo, byl dobfe pohyblivy, bez svalkli a nepotieboval specidlni obuv.
V soucasné dob€ jsou pouzivany dvé zdakladni metody 1écby: fyzioterapie s kontinudlnim
pohybem bez imobilizace (Diméglio a spol. 1996) a Ponsetiho metoda, popsand pied vice nez
50 lety (Ponseti a Smoley 1963). Principy origindlni Ponsetiho metody (seriovd manipulace,
specielni aplikace sddrovych obvazii a piipadné perkutdnni tenotomie Achilovy Slachy)

shrnuli Dobbs a spol. (2014) a Ponseti a spol. (1992).

Na nasem pracovisti pouzivame ndsledujici postup (Dungl a spol., 2014, Ostadal, 2014).
Lécba zacina co nejdiive po piijeti, nejradéji kratce po porodu a sestavd z jemné manipulace
nohy a seriové aplikace sadrovych obvazi, sahajicich aZ nad koleno. U vSech pacienti je
cavus upravovan nejdiive supinaci pfedni €asti nohy a dorsdlni flexi prvniho metatarsu.
Nepodafti-li se supinace predni Casti nohy, dojde zdkonité¢ k nekompletni dpravé PEC.
Pretrvava-li equinus po abdukci nohy pfi upravené varosni deformité paty, provadime

jednoduchou perkutdnni tenotomii na opera¢nim sale v kratké celkové anestezii; to zajisti
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ditéti optimalni bezbolestny zakrok. Lokalni znecitlivéni pouzivdme pouze v ptipadech, kdy
je celkovd nark6za zrtznych divodi kontraindikovdna. Po tenotomii aplikujeme dalsi
sddrovy obvaz a po tiech tydnech pifikldddme ortézu, abychom zabranili relapsu deformity
(Ostadal a spol., 2013). Ortézu je tieba nosit neptetrzité (23 — 24 h/den) a to prvni tii mésice
nonstop, dal$i tfi roky 14-16 h béhem noc¢niho a denniho spanku. Abychom zabranili
kontraktufe, zavedli jsme — navic k pivodni Ponsetiho metod¢ — cviceni postizenych déti
s rodi¢i (OSt’ddal a spol., 2013). Ti jsou patfi¢n¢ instruovani a dostanou pokyny jak efektivné
provadét fadu cvikl s kotnikem v dobé, kdy je uvolnén. Cviceni zlepSilo schopnost udrZet
kotnik v pozici, ve které se ocitl po tenotomii. Ortéza se odstrani ve v€ku 3 — 6 let, cviceni
vSak pokracuje az do dosazeni kostni maturace. Je-li konzervativni 1écba v této veékové
skupin€ netspésnd, piistupujeme k 1é€be chirurgické. U déti starSich 3 let, u nichz se
deformita neupravila, ddvame piednost chirurgické 1écb¢. V naSem souboru jsme pozorovali
vyznamné rozdily v kratkodobém a dlouhodobém hodnoceni vysledkt Ponsetiho metody pii
1é¢bé PEC (Ost'ddal a spol. 2013). Pocet relapst v pribéhu poslednich 3 let pti 8letém trvani
1é€by u pacientli, indikovanych k chirurgickému zdkroku, bylo podstatné mensi (5%) ve
srovnani s pacienty, kde 1écba zacala pted 8-10 lety (65%). Konservativni 1é¢ba opakujicich
se relapst sddrovanim u pacientl starSich 3 let je dle naSi zkuSenosti diky zrdni a sniZené
poddajnosti fibrotické tkané velmi obtiznd (OSt'ddal spol., 2013). Pies vyskyt ojedinélych
komplikaci (Dogan a spol. 2008) je nutno tenotomii Achilovy S$lachy povaZovat za
konservativnéjs$i metodu nez agresivni 1éCbu sadrovymi obvazy. Jsme proto presvédceni, Ze
komplexni 1écba této vrozené anomadlie vyZaduje nejen ditkladnou znalost konservativniho

pristupu, ale také fadu riznych chirurgickych zakrok.

V druhé Casti nasiprace jsme ovérovali hypotézu, zZe patogenetické mechanizmy, odpovédné
za vznik PEC, zahrnuji vazivovou tkan a rustové faktory (Ost'ddal a spol. 2015, 2017). Pro
pochopeni bilkovinného sloZeni extracelularni matrix jsme proto pouzili proteomickou
analyzu kontrahované tkané u pacientii s PEC. Hlavnim vysledkem nasi studie je origindlni
pozorovani, zZe extraceluldrni matrix u PEC je sloZena — krom¢ jizZ popsanych kolagent I a III
a TGFp - z dalSich 16 proteinii, v¢etné kolagent V, VI a XII. Urceni obecnych proteomickych
parametrii riznych oblasti PEC muze slouZit jako zdklad pro budouci studie extracelularni
matrix, jejichZz cilem bude molekuldrni pohled na riznd stadia onemocnéni a moZné
terapeutické intervence. Ndslednd analyza mechanizml, které reguluji remodelaci
extracelularni matrix a vznik kontraktur mohou mit zna¢ny vyznam pro pochopeni biologie

téchto patologickych procest a zavedeni novych preventivnich a terapeutickych postupti.
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