znalost uz umoznuje logickou a pfehlednou etiopatogenetickou
klasifikaci (Tab. 1).

U hereditarnich forem existuje terminologicky prekryv pojmU rachi-
tis a osteomalacie. S ohledem na détsky vék manifestace onemocnéni
se prevazne uziva pojmu ,hereditarni rachitis’, ale protoze vysoky podil
détskych nemocnych se doziva dospélosti, u dospélych nemocnych
se setkdvame i s oznacenim ,hereditdrni osteomalacie”. U hypofosfate-
mickych hereditdrich forem se tento terminologicky problém nékdy
obchazi pouzivanim diagndzy zdlrazrujici prominentni patogeneticky
laboratorni rys — hypofosfatemii (napf. X-vazané hypofosfatemie).

V principu Ize rozlisit 4 patogenetické mechanismy rozvoje oste-
omalacie: deficit vitaminu D ¢i rezistence vici jeho ucinkdim, deficit
vapniku, deplece fosfatd a inhibice mineralizace jako toxické plsobeni
rdznych agens (24).

Nejcastéjsi a nejjednodusi na diagnostiku a léCbu jsou varianty
zpUsobené nedostatkem nebo nedostate¢nou dostupnosti vapniku
a/nebo vitaminu D (kalcipenické a vitamin D-penické). Jejich pficinou
mUze byt nutric¢ni deficit uvedenych Zivin (¢asto kombinovany). V nasich
podminkach pfichazi nej¢astéji u Spatné Zivenych seniort. Ti vétdinou
mivaji i nedostate¢nou expozici slune¢nimu zafeni, takze nutri¢ni deficit
vitaminu D nemUze byt ani ¢aste¢né kompenzovéan fotochemickou
syntézou vitaminu D3 z kozniho 7-dehydrocholesterolu.

Jak je zminéno vyse, v zdpadnim svété je vysoky vyskyt osteo-
malacie u imigrantC z blizkovychodnich oblasti, predevsim u zen,
v disledku zahalovani vyraznéji pigmentované klze a niZsi intenzity
slunec¢niho zareni.

Dalsim okruhem pficin jsou malasimila¢nf syndromy podminéné
chorobami traviciho traktu, v soucasnosti nejcastéji jako disledek
celiakdIni sprue ¢i bariatrickych a jinych resekénich operaci, pfipadné
tézkych forem idiopatickych stfevnich zanétd postihujicich tenké strevo.
Osteomalacie v dtsledku malabsorpce vitaminu D mZe dominovat
klinickému obrazu u dospélych pacientd s cystickou fibrézou (25).
Osteomalacie mUze byt nasledkem tézké hepatopatie, v dlsledku na-
ruseni hydroxylace kalciferolu na 25. uhlikuy, tj. prvniho metabolického
kroku nezbytného ke konverzi vitaminu D (kalciferolu) na aktivnéjsi me-
tabolit (25-hydroxykalciferol) v kombinaci s malasimilaci Zivin. Snizena
aktivita 1a-hydroxylazy, enzymu proximalniho tubulu katalyzujiciho
findlni metabolicky krok konverze 25-hydroxykalciferolu na plné ucinny
1,25-dihydroxykalciferol, mize byt zodpovédna za slozku osteomalacie
v ramci rendlni kostni choroby u pacientl s chronickym onemocnénim
ledvin (CKD-MBD).

Dalsi skupinou jsou vitamin-D dependentni nebo rezistentni formy
podloZené hereditdrnimi enzymatickymi defekty ¢i mutacemi klic¢o-
vych prvkd signdini cesty vitaminu D, které se zpravidla manifestuji
v détském véku.

Zcelajinou etiologii maji hypofosfatemické formy, které se rozvijeji
v dlsledku nedostatku fosfatd jako substratu mineralizace. V rdmci
této skupiny se etiologie jednotlivych typl zésadné lisi. Velmi vzacnou
pficinou je nedostatecny dietni pifjem fosfatd nebo patologie traviciho
traktu narusuijici jejich absorpci. Heterogenni skupinu predstavuiji osteo-
malacie podminéné zvysenymi rendlnimi ztratami fosforu, zpsobené

primarnim ¢i sekundarnim nérlstem hladin fibroblastového rlstového
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faktoru 23 (FGF-23) ¢i dalsich fosfatonind (FGF-23 sniZuje reabsorpci
fosfatd v proximalnim rendlnim tubulu, coz pfi jeho nadbytku zplsobuje
hypofosfatemii). Radf se mezi né spektrum geneticky podminénych
poruch. V piipadé téchto i dfive zminénych hereditarnich forem platf,
7e jde o choroby zpravidla diagnostikované v détském veéku. Za 80 %
familialnich hypofosfatemii (hypofosfatemickych rachitid resp. hy-
pofosfatemickych osteomalacii) odpovidad X-vazanad hypofosfatemie
(XLH), gonozomalné dominantné dédi¢né onemocnéni zplsobené
mutaci PHEX genu vedouci ke zvy3ené expresi FGF-23 (26). Tumorem
indukovana osteomalacie (TIO) je velmi vzacny, ale pravdépodobné
také casto nediagnostikovany paraneoplasticky syndrom zplsobeny
tumordzni nadprodukci FGF-23. Tumory zptsobujici TIO jsou zpravidla
drobné, velmi pomalu rostouci meenchymalini Utvary lokalizované
v mékkych tkanich, sinusech a kosti (27, 28). S rozvojem osteomalacie
mUzZe byt spojen rendlni Fanconiho syndrom, ktery se mize rozvijet
u pacientl se Sjégrenovym syndromem, rendlnf tubularnf acidézou,
gamapatiemi, pfi [é¢bé HIV antiretrovirovymi preparéty (zvl. teno-
fovirem) a pfi dlouhodobé terapii chronické hepatitidy B virostatiky
(adefovir dipivoxil). Pficinou osteomalacie u Fanconiho syndromu je
vedle hypofosfatemie i relativni nedostatek kalcitriolu. Samostatnou
kapitolou jsou osteomalacie vznikajici uplatnénim inhibitord minerali-
zace, zpravidla iatrogenniho plvodu. Do této skupiny Ize oviem fadit
i hypofosfatdzii, geneticky podminénou poruchu, pfi niz deficit alkalické
fosfatazy vede k lokdlnimu nadbytku pyrosfosfatu, ktery plsobf jako
inhibitor mineralizace (29).

Symptomatologie

Vék manifestace, klinické symptomy i laboratorni odchylky jsou,
stejné jako pficiny osteomalacie, extrémné heterogenn.

Klinickému nalezu mze dominovat zdkladni onemocnénf travici
trubice, jater nebo ledvin, pfipadné zndmky cystické fibrozy. V popredi
klinického obrazu mize byt patologie gastrointestinalniho traktu (symp-
tomatologie celiakie v¢. koznich zmén, st.p. bariatrickych zékrocich,
idiopatické stfevni zanéty) vedouci k malasimilaci Zivin nezbytnych
pro normalni prabéh mineralizace. Na narusené schéma mineralizace
mUzZe upozornit pfitomnost chondrokalcindzy. Metastazujici karcinom
prostaty, malobunéc¢ny karcinom & mnohocetny myelom z lehkych
fetézcd jako mozné pficiny narusené mineralizace osteoidu v disledku
hypofosfatemie zpravidla diagnostické problémy necini. Viyvinuty kli-
nicky obraz osteomalacie zahrnuje bolesti dlouhych kostf, patologické
zlomeniny typu ,insufficiency” zZliomenin (¢asto nespravné oznacova-
nych jako stresové fraktury). Bolesti a hypotonie pletencového svalstva
mUze byt pfi¢inou kolébavé chiize. Hereditarni formy, ¢asto u jedincl
s pozitivni rodinnou anamnézou, jsou charakterizovany poruchami rdstu
adentinogeneze i vice ¢i méné charakteristickymi deformitami skeletu.

Na narudeni procesu kostni mineralizace upozornf odchylky v la-
boratornim obrazu (viz Tab. 2). Ty mohou zahrnovat snizenf hladin
sérového kalcia, odchylky v hladiné fosfatl i aktivité alkalické fosfatazy
obéma sméry. Hypokalcemie se vyskytuje u vitamin D-deficitnich a kal-
cipenickych forem, nepravidelné u hypofosfatemickych a onkogennich
forem. Kalcemie je normalni u hypofosfatazie a toxicit tézkych kovd.
Hypofosfatemie je pochopitelné patognomonické u hypofosfatemic-
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