Metabolismus kosti, biochemické
markery

Zdenka Cermakova



Mechanicka opora téla

Ochrana mékkych tkani
organismu

Umoznuje pohyb
Hematopoeza

Zasobarna kalcia, fosforu,
magnézia
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Kostni tkan




Kostni tkan

Resorption

* Slozeni

* Kostni burky . s
e Osteoblasty '
* Osteoklasty
* Osteocyty .
* Mezibuné&na hmota ° S

* Bilkovinna slozka — kolagen,
osteokalcin... Osteoblast

e Kostni mineral —
hydroxyapatit




Remodelace kosti

* Probiha béhem celého zivota
* VVrchol kostni hmoty je dosazen cca v 25 letech
* Po té pomaly ubytek — 0,5% za rok

* U zen po menopauze zrychleni ubytku — riziko
rozvoje menopauzy



Regulace metabolismu kosti

* Hormonalni * Mechanicka stimulace

e Parathormon
Vitamin D
Kalcitonin

Estrogeny

RUstovy hormon
Inzulin
Glukokortikoidy
Hormony stitné zlazy
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Stépeni pfi syntéze kolagenu
COOH
NH,
N-terminalni propeptid Karboxyterminalni propeptid
prokolagenu prokolagenu

Stépeni pfi degradaci kolagenu

NH, Km M %COOH

N-terminalni telopeptid Karboxyterminalni telopeptid
kolagenu kolagenu



Metabolismus vapniku

* 1000g
e 98-99% v kostech

* 1% extracelularné ; .
P v P ' Ca++
* Intracelularné malé
mnozstvi :

small intestine

Calcium homeostasis
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Parathormon

* Cilové tkané pro PTH

* Kost - odbourani = vzestup Ca v krvi
« 7T &innosti osteoklastl, ¥ osteoblastd

* Ledviny
e 1 reabsorpce Ca, Mg
. Tvyluéovém’ P
« T syntézy 1,25-dihydroxy vit. D



https://www.apotheken-umschau.de/Laborwerte/Parathormon-PTH-Erhoeht-den-Blut-Kalziumspiegel-209059.html

Vapnik v séeru (2,15-2,55

mmol/l)

Calcium | Calcium
40% 50% Free
Bound tq/| Tonized

protein

Calcium

10%
complexed
with Anions

labpedia.net



Vapnik v moci

* Mnozstvi vapniku v moci zavisi na
e Obsahu vapniku v potravé a jeho resorpci ve streve
 Stupni osteoresorpce
* Funkci ledvinnych tubultd

Sbér za 24 hod
Jednorazovy odbér moce — pomér Ca/krea



Fosfor

Strukturalni soucast bunék (DNA, fosfolipidy)

Kostni tkan

Uchovani energie ve formé makroergnich sloucenin (ATP, kreatinfosfat)
Regulace enzymové aktivity(fosforylace enzymu)

Pufrovaci systém (hydrogenfosfore¢nany a dihydrogenfosfore¢nany)

700 g fosforu
* V kostech (80%)
* Ve svalech a vnitfnich organech (10-20%)
e Extracelularni tekutina (1%)



Fosfor v séru

* Organicky fosfor — soucast fosfolipidu

* Anorganické fosfaty
* Volna forma
* Vazany na bilkoviny
* Vazany v komplexech s Ca, Mg

* S- anorganické fosfaty (0,81-1,45 mmol/I)
* dU —anorganické fosfaty (13,0-42,0 mmol/l)



Biochemické ukazatele kostni
prestavby

Nejsou specifické pro urcité kostni onemocnéni
Metabolicky stav skeletu

Posuzujeme spolecné s nalezy metabolismu kalcia a fosfatu

Degradacni produkty, které se uvolnuji pri odbouravani kosti

Proteiny kostni matrix a kostni enzymy syntetizované v
osteoblastech nebo osteoklastech a uvolnované do cirkulace



Ukazatele novotvorby kostni
tkane

* Amino a karboxyterminalni propeptid prokolagenu
typu | (PINP,PICP)

* Kostni izoenzym alkalické fosfatazy

e Osteokalcin



PINP: N-terminalni propeptid prokolagenu |
PICP: C-terminalni propeptid prokolagenu |

e Kolagen typu | =90 % organické kostni hmoty, neni
specificky jenom pro kost (klze, vazivo...)
* Syntéza - prokolagen |
e Odstépeni propeptidd C-terminalni a N-terminalni

— FINP - - Collagen molecule > = picp
= MN-tarminal i i1 = Cerminal
propeptide : ; : propeptide
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Kostni ALP

* Membrana osteoblastl
» Aktivita osteoblastl

* [zoenzymy ALP

e Obtizné odliseni kostni a jaterni ALP
* Podobna skladba molekul AMK



Osteokalcin

* Vedle kolagenu hlavni bilkovina kostni tkané
e Syntéza — karboxylace - vit. K,
* Silna vazba k hydroxyapatitu

* Vlastnosti
* Velmi mala molekula, rychle vylou¢en moci
e Zvysena hladina pfi renalni insuficienci
* Diurnalni rytmus - nejvice v noci

* Dnes se povazuje spise za ukazatel celkového kostniho
obratu



Ukazatele odbourani kostni
tkanée

* Rozpousténi mineralni slozky, odbouravani kostni matrix

» Vyplaveni vapniku, fosforu, enzymi a degradacnich produktt matrix do
krve a do moci

e Odpad vapniku moci

* Karboxyterminalni telopeptid kolagenu I(ICTP)

%— PINP > - Collagen molecule > < pICP P
= M-tarminal i i = C-lerminal
propeptide i d propeptide
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Novotvorba x odbouravani
kosti

* Novotvorbu zvysuje
e STH, insulin, vit. D, fyzicka aktivita

e Odbouravani zvysuje
* PTH, glukokortikoidy, T3, T4, fyzicka inaktivita

e Odbouravani snizuje
e Kalcitonin, estrogeny



Metabolicka onemocnéni
kostni tkane

e Osteoporoza — ubytek kostni hmoty (rovnomérny
Ubytek organické i anorganické matrix) — zvysSena
fragilita

e Civilizacni onemocnéni — postihuje 7-8% populace
e Starsi zeny — postmenopauza

* Dg. — méreni denzity kostni tkané
e Laboratorni parametry — sledovani uspéesnosti |[écby



Metabolicka onemocnéni
kostni tkane

* Osteomalacie — snizeni mineralni komponenty
nasledkem porusené mineralizace

* Krivice — osteomalacie u deti
* Pricina nedostatek vitaminu D

* Nizka kalcémie, fosfatémie
* Dg. — laboratorni vysetreni, zobrazovaci metody



