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Markery obrotu kostnego

W warunkach fizjologicznych tkanka kostna znajduje sie w stanie dynamicznej réwnowagi dwéch przeciwstaw-
nych proceséw: resorpcji i tworzenia. Stan taki (tzw. obrot kostny) utatwia wymiane skfadnikéw kosci i sktad-
nikéw ptynéw ustrojowych organizmu, zapewnia zachowanie integralnej struktury kosci i naprawe mikrousz-
kodzen. Wypadkowa obu proceséw przebiegajacych prawidiowo w tkance kostnej jest zalezna od fazy zycia.
W wieku dzieciecym, w okresie intensywnego wzrostu, dominuje proces kosciotworzenia, prowadzacy do przy-
rostu masy kostnej, osiagajacej maksimum u dorostych w wieku 30 - 35 lat. Z uptywem wieku masa kostna
ulega stopniowej redukcji. W przypadku spowolnienia kosciotworzenia, przy prawidtowe]j predkosci resorpcji
kosci lub w przypadku nadmiernej resorpcji kosci przy prawidtowym odtwarzaniu, nastepuje zmniejszenie masy
kostnej. Zmiane masy kostnej (lub gestosci kosci) odnosi sie do maksymalnych wielkosci dla wtasciwej ptci lub
do $redniej dla wiasciwej ptci w odpowiadajagcym wieku (Z-score). Obnizenie masy (gestosci) kosci w zakresie:
1 SD do 2,5 SD okreslane jest jako osteopenia, obnizenie masy (gestosci) przekraczajace 2,5 SD, jako osteopo-
roza (SD oznacza odchylenie standardowe od $redniej).

Poréwnanie struktury prawidtowej tkanki kostnej (A) i tkanki wykazujacej objawy osteoporozy (B).

W celu oceny ryzyka osteoporozy dokonuje sie pomiaru biochemicznych markeréow
obrotu kostnego, niezaleznych od gestosci kosci czynnikéw predykcyjnych ztaman.

Oznaczane we krwi lub w moczu markery obrotu kostnego sa fragmentami biatkowych elementéw strukturalnych kosci lub enzymami
uwalnianymi przez komérki kosciotwdrcze - osteoblasty i kosciogubne - osteoklasty. Rownoczesne oznaczenie markerdw kosciotworze-
nia i resorpcji pozwala na ocene tempa obrotu kostnego i wykazuje, czy oba procesy znajdujg sie w fizjologicznym stanie réwnowagi, czy
w patologicznym przesunieciu metabolizmu w kierunku resorpgji. Markery kostne stosowane sa réwniez w monitorowaniu podatnosci na
leczenie preparatami antyresorpcyjnymi, na przykfad u chorych na osteoporoze.

W interpretacji wynikdw pomiaréw markerdw kostnych, nawet tych wysoko swoistych, nalezy bra¢ pod uwage zaleznos¢ od szeregu
czynnikdw i standw wspdtistniejacych:

patologicznych, jak: choroby, zburzenia hormonalne, ztamania, diugotrwate unieruchomienie, terapie lekowe oraz

stanow fizjologicznych, jak: wiek, menopauza, rytm dobowy, cigza i czynnikdw, jak: pted, wysitek fizyczny, dieta, podaz witaminy D.
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W warunkach prawidtowych procesy resorpdji i odtwarzania kosci znajdujg sie w réwnowadze.
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KOSCIOTWORZENIE

RUTYNOWO OZNACZANE MARKERY
KOSCIOTWORZENIA
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Frakcja kostna alkalicznej fosfatazy, b-alp, BAP (ang.
Bone Alkaline Phosphatase) - marker aktywnosci osteobla-
stéw, syntetyzowany przez osteoblasty i zlokalizowany na
ich btonach. BAP inicjuje mineralizacje kosci i/lub wptywa na
wczesne etapy jej przebiegu. Jako marker kosciotworzenia
BAP we krwi charakteryzuje sie: wysoka swoistoscig, nie-
zaleznoscig od diety, niskg zmiennoscig osobnicza, a takze
przydatnoscia w ocenie odpowiedzi na terapie antyresorp-
cyjna. Istotnie wysoka zmiennos¢ dobowa fosfatazy, narzuca
koniecznos¢ zachowania statego czasu pobierania prébek
w przypadku wykonywania seryjnych oznaczen.

Osteokalcyna, OC, BGP (ang. Osteocalcin, Bone Gla Prote-
in, gamma-carboxyglutamate (gla) protein) - podstawowe
niekolagenowe biatko macierzy kostnej. Jest syntezowana
przez osteoblasty, odontoblasty i hipertroficzne chondrocy-
ty, a zlokalizowana w macierzy kostnej i zebinie. Wykazuje
powinowactwo do hydroksyapatytu dzieki resztom kwasu
gamma-karboksyglutarowego, wigzacego wapn. Okoto 15%
osteokalcyny niezwigzanej z macierzg kostng znajduje sie
w krazeniu. OC we krwi jest p6znym markerem aktywnosci
osteoblastéw, swoistym dla tkanki kostnej, uwazanym za do-
bry marker kosciotworzenia. Jej stezenie zalezy od czynnikéw
regulujagcych poziom wapnia (kalcytoniny, PTH, witaminy
D i K), i od wydolnosci nerek. Wykazuje duzg zmiennos¢
dobowa (do 30%), z maksimum o 4 rano i minimum ok.
17. Synteza OC zalezy od witaminy K i jest stymulowana
przez witamine D3. Wzrost stezenia OC towarzyszy oste-
oporozie, nadczynnosci tarczycy i przytarczyc, chorobie Pa-
geta, przerzutom nowotworowym do kosci, osteomalacji
i osteodystrofii nerkowe;.

C-koncowy propeptyd prokolagenu typu 1, PICP
(ang. procollagen 1 carboxyterminal propeptide), produko-
wany przez osteoblasty i oznaczany we krwi. Jest termosta-
bilnym markerem syntezy nowopowstatych czastek kolagenu
typu |, o stezeniu proporcjonalnym do ich liczby. Stanowi
miare obrotu kostnego i aktywnosci metabolicznej kosci.
Szybkos¢ klirensu PICP zmienia sie w chorobach tarczycy i ne-
rek, prawidtowy okres poftrwania wynosi 6-8 min. PICP wy-
kazuje duze wahania dobowe o minimum rano i maksimum
w nocy. Nie odzwierciedla zmian zwigzanych z przebiegiem
menopauzy.

RESORPCJA

RUTYNOWO OZNACZANE MARKERY RESORPC]I

Wapn — oznaczany w moczu moze by¢ traktowany jako naj-
prostszy marker przebudowy kosci, chociaz jest wiarygodny
jedynie w stanach znacznego nasilenia obrotu kostnego. Mata
swoisto$¢ oznaczen wapnia w moczu wynika z wspoizalez-
nosci od wchtfanianie jelitowego, resorpcji w kanalikach ner-
kowych i wptywu hormonéw: PTH, kalcytoniny, steroidéw
i estrogenow. Klinicznie istotne jest oznaczenie wapnia w do-
bowej zbidrce moczu (DZM).

Dezoksypirydynolina (w moczu Prilinks®-D). Dezoksypi-
rydynolina (DPD) i pirydynolina (PYD) sa aminokwasami two-
rzacymi sieciujgce wigzania w trakcie zewnatrzkomérkowego
dojrzewania kolagenu tupu I, Il i Ill, ktére wptywajg na mecha-
niczng stabilizacje i wzmocnienie struktury dojrzatych wtékien
kolagenu. Do krwi DPD i PYD uwalniane s3 jedynie podczas
rozpadu tkanki kostnej. Zaleta oznaczania DPD w moczu pole-
ga na tym, ze jej pula pochodzi wytacznie z resorpcji kosci i de-
gradacji dojrzatych wtékien kolagenu, gdyz DPD nie wchtania
sie z pozywienia i nie podlega metabolizmowi. DPD w moczu
jest markerem tempa resorpcji kosci, a co za tym idzie, czyn-
nikiem prognostycznym ryzyka ztaman kostnych oraz wskaz-
nikiem skutecznosci terapii lekami antyresorpcyjnymi. Wyniki
oznaczenia DPD w dobowej zbidrce moczu (DZM) koryguije sie
w stosunku do wynikéw kreatyniny. Oznaczenie w DZM
pozwala na obejscie wahnie¢ w stezeniu DPD zwigzanych
z dobowym rytmem uwalniania (wahania do ok. 40%).

Karboksyterminalny usieciowany telopeptyd kolagenu
typu I, ICTP (ang. carboxy-terminal cross-linked telopeptides
of type 1 collagen) jest usieciowanym peptydem C-koricowym
czasteczki kolagenu |, stanowigcym fragment nowo zsyntety-
zowanego kolagenu typu | kosci. Stad powinien by¢ trakto-
wany raczej jako wskaznik obrotu kolagenu, ktérego stezenie
zalezny jednak od kosciotworzenia. Stezenie ICTP w krwi wzra-
sta u kobiet po menopauzie i w przypadku przerzutujacych do
kosci nowotwordéw osteolitycznych. Nie moze by¢ natomiast
stosowane do oceny terapii antyresorpcyjnej, gdyz nie odpo-
wiada na standardowe leczenie osteoporozy. ICTP wykazuje

duza zmiennos¢ dobowsg i jest zalezny od wydolnosci watroby
i nerek.
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