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MINERAL SUBSTANCES IN THE BONE TISSUE AND BLOOD OF PATIENTS WITH OSTEOPOROSIS
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SaZetak - Sistemska osteoporoza je veoma &esto patolosko stanje kostanog sistema nastalo kao posledica brojnih metabolickih i
drugih poremecaja. Cilj ovog istraZivanja bio je da se na osnovu kvantitativnog sadrZaja minerala u alveolarnoj kosti i krvi, proceni
njihova povezanost sa prisutnom osteoporozom ispitanica. IstraZivanjem obuhvacene ispitanice podvrgnute su internisti¢koj i stoma-
toloskoj terapiji. Ispitanicama su ekstrahirani, planom terapije predvideni, parodontopati¢ni zubi, uzimani uzorci alveolarne kosti i
analizirani spektrometrijski. Istovremeno su radene i biohemijske analize krvi. Kod ispitanica pre zapoCete terapije zapaZeno je
znaCajno sniZenje mineralnog sadrZaja u dekalcinatu kosti i serumu eksperimentalne grupe. Nakon terapije uofeno je poboljsanje
kvaliteta koStanog tkiva i povecanje sadrzaja mineralnih materija u kosti i serumu eksperimentalne grupe u odnosu na kontrolu.
Poremecaji u metabolizmu. za kost vaznih mineralnih materija imaju uticaja na osteoporozu. Osteoporoza je zato jedno od znalajni-
jih oboljenja sa aspekta stomatologije uopste, posebno stomatoloske protetike jer kostano tkivo &ini osnovu proteznog oslonca za sve

oblike zubnih proteza.

Kljuéne reti: Osteoporoza; Stomatoloska protetika; Kosti + metabolizam; Zensko: Minerali + metabolizam: Hemijske analize krvi

Uvod

Kostano tkivo je jedno od najdinamicnijih tkiva
ljudskog organizma, jer se neprestano nadogaraduje
ili uklanja resorpcijom, Sto je odraz prilagodavanja
kostanog tkiva homeostatskim i mehanickim potre-
bama organizma [1,2].

Kod odraslih osoba postoji ravnoteza izmedu
kalcijuma koji se oslobada iz kosti u vancelijsku
tecnost i kalcijuma iz vancelijske te¢nosti koji pre-
lazi u tkiva. Bilans kalcijuma je uravnotezen kada
postoji adekvatan unos kalctjuma hranom, normalna
apsorpcija u crevima i eliminacija putem bubrega uz
normalno izluCivanje paratiroidnog hormona, kalci-
tonina i vitamina D [3-5].

Fiziolosku kontrolu remodeliranja kostanog tkiva
obavljaju sistemski faktori sa preovladavanjem pa-
ratiroidnog hormona, kalcitonina, ekstrogena, tes-
tosterona, insulina, mineralokortikoida, aktivnog
oblika vitamina D, jona kalcijuma, fosfata i magne-
zijuma [6,7]. Svako naruSavanje skladnog odnosa
medu fizioloskim regulatorima remodeliranja, do-
vodi do disbalansa funkcije ko$tanih éelija i me-
tabolizma kalcijuma, fosfora i magnezijuma kao
osnovnih mineralnih komponenti kostanog tkiva.
Po- sledice su uvek patolo$ka destrukcija kosti, bilo
zbog povelane kostane razgradnje ili pak nedovolj-
nog stvaranja kosti [8-10].

Zahvalnica projektu: Ovo istraZivanje je podrzalo Ministarstvo
za nauku i tehnoloski razvoj Republike Srbije, projekat broj
145068, "Biokompatibilnost i moguénost primene biomaterijala
na bazi hidroksiapatita i biopolimera u tkivnoj reparaciji - ¢k-
sperimentalna i klincka studija", (2006-2010).

Cilj istrazivanja bio je da se na osnovu kvantita-
tivnog sadrzaja minerala u dekalcinatu alveolarne
kosti kao i biohemijskih parametara u serumu,
proceni njihova povezanost sa prisutnom osteoporo-
zom odabranih ispitanica.

Materijal i metode

Istrazivanjem su obuhvacene osobe Zenskog
pola, uzrasta od 42 do 64 godine podeljene na ek-
sperimentalnu (39 osoba sa dijagnostikovanom os-
teoporozom, od toga 13 osoba sa primarnom
osteoporozom, 10 sa sekundarnom osteoporozom
indukovanom bilateralnom ovarijektomijom i 16 sa
sekundarnom osteoporozom indukovanom kortiko-
steroidima) i kontrolnu grupu (20 zdravih osoba).
Kod ove populacije ispitanica na osnovu anamneze,
klinickog pregleda, pomoc¢nih dijagnostickih me-
toda, kao i kvantitativnom analizom sadrZaja mine-
ralnih materija u krvi tj. serumu i dekalcinatu zdrave
i osteoporozom alterirane alveolarne kosti proce-
njivana je povezanost minerala sa prisutnom osteo-
porozom. Dijagnostika osteoporoze obavljena je na
Institutu za prevenciju, leCenje i rehabilitaciju reu-
matskih i kardiovaskularnih bolesti "Niska Banja" u
Niskoj Banji uz pomo¢ Lunar DPX-L denzitometra.
Prose¢na vrednost T skora regije L,-L, kod popu-
lacije ispitanica eksperimentalne grupe kod kojih je
dijagnostikovana osteoporoza bila je -2,18 do -3,38.
Pacijentkinje eksperimentalne i kontrolne grupe u
vreme istrazivanja bile su podvrgnute kontroli inter-
niste reumatologa. Eksperimentalna grupa je koris-
tila odgovarajucu internistiCku terapiju u zavisnosti
od etiopatogeneze osteoporoze (preparate vitamina
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Tabela 1. Biohemijske analize krvi ispitanica pre internisti¢ke i stomatolosko-proteti¢ke terapije
Table 1. Biochemical analyses of patients' blood before internal and prosthodontic therapy

Ispitivani parametri Eksperimentalne grupe/fxperi [ groups (n=39)
Parameters tested Kontrolna Primarna osteoporoza Sekundamna osteoporoza
grupa  Primary osteoporosis (n=13) Secondary osteoporosis
Control Indukovana bilateralnom ovarijektomijom Indukovana kortikosteroidima
group Induced by bilateral ovariectomy (n=10)  Induced by corticosterioids (n=16)
(n=20) t-test t-test t-test
x£SD x£SD x+SD x£SD
Kalcijum/Calcium (mmol/t) 2,15+0,07 1,70+0,41 p <0,001 1,85+0,067 p<0,001 1,98+0,049 p < 0,001
Magnezijum/Magnesium (mmol/l) 0,85+0,08 0,55%0,07 p <0,001 0,72£0,45 n.s. 0,63+0,035 p < 0,001
Fosfor/Phosphorus (mmol/l) 0,96+0,05 0,82+0,06 p <0,001 0,67+0,1 p<0,001 0,940,1 ns.
Alkalna fosfataza/Alkaline phosphatase (IU/L) 89,2484  66,50+12,8 p <0,001 69,8+15,2 p<0,001 62,3+14,4 p < 0,001

D, kalcitonin lososa, fluoride, bifosfonate, odgova-
rajuu kompenzatornu hormonsku terapiju, ade-
kvatnu ishranu, fizi¢ku aktivnost). Kontrolona grupa
ispitanica koristila je adekvatnu ishranu bogatu kal-
cijumom, fiziCku aktivnost i bila bez medikamen-
tozne terapije.

Analize mineralnih materija u ko§tanom tkivu i
krvi ispitanica radene su pre i Sest meseci nakon
odgovarajuce internisti¢ke 1 stomatolosko-proteti¢ke
terapije. Nakon ekstrakcije, planom terapije pred-
videnih, parodontopati¢nih zuba premolarne i mo-
larne regije, uzimani su uzorci alveolarne kosti man-
dibule (najéescée sa dna alveole) Lijerovim kle$tima.
Uzorci kostanog tkiva su posle stajanja u fiziolos-
kom rastvoru suseni do konstantne mase, sitnjeni i
odmeravani alikvoti odgovaraju¢e mase tretirani
kiselinama i pripremani za atomsku apsorpcionu
spektrofotometrijsku (AAS) analizu. AAS je radena
na spektrofotometru Perkin-Elmer M 1100 u pla-
menu acetilen-vazduh, dok je fosfor odredivan spek-
trometrijski na UV/VIS spektrofotometru PY Uni-
com SP 500. Paralelno sa ispitivanjem mineralnih
materija u dekalcinatu kostanog tkiva radene su i
biohemijske analize kalcijuma, fosfora, magneziju-
ma i alkalne fosfotaze u krvi. Analize su radene
kompjuterizovanom tehnikom, na aparatu Becman
(W Germany).

Nakon zarastanja postekstrakcionih rana ispi-
tanice su tretirane selektivno rasterecuju¢om parci-
jalnom mobilnom zubnom protezom u zavisnosti od
kvaliteta tkiva proteznog oslonca (utvrdivanih na or-
topantomografskim rendgenogramima). Jade opte-
recena premolarna i molarna regija alveolarnog gre-
bena rastere¢ivana je na taj nacin Sto je gingivalni
deo sedla proteze prekrivan mekim akrilatom Ufi
Gel SC "Voco"Germany.

Za statistiCku analizu dobijenih rezultata ko-
riéen je t-test. Vrednosti su prikazane kao srednja
vrednost i standardna devijacija. :

Rezultati i diskusija

Dobijeni rezultati (Tabela 1) prikazuju znacajno
smanjenje vrednosti kalcijuma u serumu sa 2,15
mmol/l (kontrola) na 1,70 mmol/l (eksperimentalna
grupa - primarna osteoporoza), na 1,95 mmol/l (eks-
perimentalna grupa - sekundarna osteoporoza indu-

kovana bilateralnom ovarijektomijom), na 1,98
mmol/l (eksperimentalna grupa - sekundarna osteo-
poroza indukovana kortikosteroidima). Kod odabra-
nih ispitanica doslo je do znadajnog smanjenja
alkalne fosfataze pre terapije od 69,8 IU/l do 62,3
IU/1 a u odnosu na kontrolnu grupu to iznosi 89,2
IU/l (p<0,001, signifikantno sa kontrolom). Sli¢ne
rezultate u analizi mineralnih materija kostanog
tkiva dobili su i drugi autori [6,11,12]. Biohemij-
skom analizom krvi ispitanica eksperimentalne gru-
pe pre terapije utvrdeno je da su vrednosti analizira-
nih biohemijskih parametara statisticki signifikan-
tno manje u poredenju sa istim parametrima kon-
trolne grupe (Tabela 1).

Na osnovu biohemijske analize krvi ispitanica
$est meseci posle kombinovanog tretmana (internis-
tickog i stomatoloskog), utvrdeno je znacajno po-
vecanje vrednosti kalcijuma (p<0,001), fosfora
(p<0,001), magnezijuma (p<0,001) i alkalne fosfa-
taze (p<0,001) (Tabela 2), $to ukazuje na poboljsa-
nje kvaliteta koStanog tkiva. Uvecanje vrednosti al-
kalne fosfataze u krvi od 69,8 1U/I na 110,2 1U/]
ukazuje da je povecana aktivnost osteoblasta. Os-
teoblasti lue vise alkalne fosfataze kada aktivno
deponuju kostani matriks. Alkalna fosfataza pove-
¢ava lokalnu koncentraciju neorganskog fosfata i
aktivira kolagena vlakna sa depozicijom soli kalci-
juma i magnezijuma. Posto izvesne koliCine alkalne

* fosfataze difunduje u krv, nivo alkalne fosfataze u

krvi dobar je indikator formiranja koStanog tkiva
[3,4,6]. Dobijeni rezultati ilustruju da proces 1zgrad-
nje kosti preoviaduje u odnosu na procese resorpcije
i razgradnje.

Sadrza; kalcijuma, fosfora i magnezijuma u
dekalcinatu ko3tanog tkiva eksperimentalne i kon-
trolne grupe ispitanica kao i mineralne materije u
krvi ilustrovane su grafi¢ki. Kod ispitivanih paci-
jenata obolelih od osteoporoze smanjena je koncen-
tracija kalcijuma u dekalcinatu za 15% u odnosu na
kontrolu (Grafikon 1). Do ovoga dolazi usled sma-
njene intestinalne apsorpcije kalcijuma koja dovodi
do hipokalcemije. Sve ovo uzrokuje hiperparati-
roidizam i elevaciju plazmatskog vitamina 1,25
(OH),D,, sa stimulacijom osteoklastne aktivnosti 1
supresijom formiranja kosti i produkcije kolagena.
To uveéava urinarnu ekskreciju kalcijuma. U se-
rumu je manji procenat gubitka kalcijuma (9%), jer
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Tabela 2. Biohemijske analize krvi ispitanica 6 meseci nakon internisticke i stomatolo3ko-proteticke terapije
Table 2. Biochemical analyses of patients' blood six monts after internal and prosthodontic therapy

Ispitivani parametri

Parameters tested Kontrolna

Pritnama osteoporoza

Eksperimentalne grupe/lxperimental groups (n=39)
Sekundarna osteoporoza/Secondary osteoporosis

grupa Primary osteoporosis
Control (n=13) [ndukovana bilateralnom ovarijektomijom Indukovana kortikosteroidima
group Induced by bilateral ovaricctomy (n=10)  Inducced by corticosterioids (n=16)
(n=20) t-test t-test t-test
x£SD x+8D x£SD x+SD
Kalcijum/Calcium (mmol/) 2,1540,07  2.20£0,15 ns. 2,25+0,07 p<0,001 2,30+0,19 p < 0,001
Magnezijum/Magnesium (mmol/1) 0,85+0,08  0.9040,17 p<0,00! 0,99+0,23 p<0.,05 0,98+0,19 p-< 0,01
Fosfor/Phosphorus (mmol/l) 0,96+0,05 1,4220,31  p<0,001 1,31£0,13 p<0,00t 1,32+0,11 p < 0,001
Alkalna fosfataza/Alkaline phosphatase (IU/L) ~ 892+8 4 103,5¢9,60 p<0,01 110,2+13.1 p<0,001 101,8£24.2 ns.

140% :
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Grafikon 1. Uporedivanje kalcijuma u dekalcinatu ko$tanog

tkiva i serumu kontrolne i eksperimentalne grupe (EG) ispi-
tanica pre i posle terapije

Graph 1. Comparison of calcium in decalficied bone tissue and
serum of control and experimental group (EG) of patients be-
fore and after therapy

kalcijum u toku resorptivnih procesa odlazi iz koSta-
nog tkiva u cirkulaciju gde se zadrzi izvesno vreme,
a kasnije se jedan deo ekskretuje urinom.

Posle navedene terapije poboljSan je kvalitet
kostanog tkiva, smanjena aktivnost osteoklasta i

l Kontrola MEG pre OEG posle'

140%

120%
100%

80%

fosfor

60%
40%
20%

0%
serum

Grafikon 2. Uporedivanje fosfora u dekalcinatu kostanog tkiva
i serumu kontrolne i eksperimentalne grupe (EG) ispitanica pre
i posle terapije

Graph 2. Comparison of phosphorus in decalficied bone tissue
and serum of control and experimental group (EG) of patients
before and after therapy

dekalcinat

povecana aktivnost osteoblasta, stimulisano je for-
miranje kosti i smanjena urinarna ekskrecija, a
povecana intestinalna apsorpcija kalcijuma. Usled
onaéane osteogeneze doslo je do ubrzane ugradnje
alcijuma u koStani matriks, [11,13] pa je zato vise
kalcijuma u dekalcinatu kostanog tkiva (22%) nego
u serumu (5%) u poredenju sa kontrolnom grupom.
Nakon terapije bilans kalcijuma je uravnotezeniji.

Iz grafi¢kog prikaza (Grafikon 2) moze se videti
smanjena koncentracija fosfora za 11% u dekalci-
natu koStanog tkiva ispitanica eksperimentalne
grupe pre terapije u poredenju sa kontrolom. Usled
smanjene intestinalne apsorpcije fosfata i stimu-
lacije osteoklastne aktivnosti, kao i supresije formi-
ranja kosti dolazi do posledi¢ne hipofosfatemije i
pojacane ekskrecije fosfata urinom [4], zato je u se-
rumu vise fosfata (17%) u odnosu na dekalcinat.

Posle navedene terapije dolazi do oporavka
kostanog tkiva, supresije osteoklastne aktivnosti,
povecanja aktivnosti i funkcije osteoblasta, po-
jacanog formiranja kosti, povecanja intestinalne ap-
sorpcije fosfora a smanjenja urinarne ekskrecije.
Samim tim procenat fosfora u dekalcinatu koStanog
tkiva se povecava za oko 12%, a dolazi i do pove-
¢anja fosfora u serumu za oko 30% u odnosu na
kontrolu.

Iz grafickog prikaza (Grafikon 3) zapaZa se
smanjenje vrednosti magnezijuma kod ispitanica ek-
sperimentalne grupe pre terapije. Gubitak magnezi-
juma prisutan je kako u dekalcinatu kostanog tkiva,
tako i u serumu oko 13% u poredenju sa kontrolom.
Posledica ovoga je stimulacija osteoklastne aktiv-
nosti i smanjeno formiranje kosti [7,12]. Posle
navedene terapije dolazi do smanjenja aktivnosti os-
teoklasta i resorptivnih procesa, aktivacije os-
teogeneze i formiranje kosti. S tim u vezi dolazi do
priblizno jednakog procenta povecanja magnezi-
jJuma [7] u dekalcinatu kostanog tkiva i serumu za
oko 20% u poredenju sa kontrolom.

Poboljsanje kvaliteta i gustine alveolarnih kosti-
ju ispitanica nakon internisticCke i stomatolosko-
proteticke terapije ukazuje da je verovatno doslo do
poboljsanja u strukturi kosStanog tkiva uopSte.
Smanjeni sadrzaj mineralnih materija u koStanom
tkivu 1 krvi i smanjenje alkalne fosfataze u krvi ilus-
truju da nekontrolisana terapija kortikosteroidima ili
nedostatak estrogenih hormona uzrokuju poja¢anu
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Grafikon 3. Uporedivanje magnezijuma u dekalcinatu ko3tanog -
tkiva i serumu kontrolne i eksperimentalne grupe (EG) ispi-
tanica pre i posle terapije
Graph 3. Comparison of magnesium in decalficied bone tissue
and serum of control and experimental group (EG) of patients
before and after therapy

razgradnju i morbiditet koStanog tkiva i dovode do
osteoporoze. Te promene su najizrazitije u spongi-
oznoj (trabekularnoj) kosti. Rezultati su u skladu sa
navodima drugih autora [2,7,11,13]. Uporedivanjem
rezultata dobijenih analizom mineralnih materija u
serumu i dekalcinatu sa numerickim vrednostima 7-

405

scorua regije L,-L, dobijenih denzitometrijom, moze
se re¢i da se sistemska osteoporoza reperkutuje na
aksijalni skelet u istoj meri kao i u nivou alveolar-
nog dela vili¢nih kostiju.

Zakljuéak

Na osnovu analiziranih rezultata moze se istaci:

- Zbog negativnog remodeliranja, u dekalcinatu
kosti i serumu ispitanica pre zapodete terapije za-
pazeno je znacajno snizenje sadrzaja mineralnih
materija,

- Nakon obavljene terapije uogeno je poboljsanje
kvaliteta kostanog tkiva i povecanje sadrzaja mine-
ralnih materija u dekalcinatu i serumu,

- Da postoji uzajamna povezanost izmedu sma-
njenog sadrzaja minerala u alveolarnoj kosti,
sadrzaja u krvi i prisutne osteoporoze kod odabranih
ispitanica,

- Stepen sniZenja sadrzaja mineralnih materija u
dekalcinatu i serumu proporcionalan je stepenu
razredenja kostanog tkiva,

- Zbog zahvatanja koStanog tkiva uopsSte pa i
tkiva alveolarne kosti, osteoporoza se ubraja u
grupu znacajnih oboljenja sa aspekta stomatologije,
posebno stomatoloske protetike, jer kostano tkivo
¢ini osnovu proteznog oslonca za sve oblike zubnih
proteza.
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Summary

Introduction

Osteoporosis is a very common disorder of skeleton, which can
be caused by various metabolic disturbances, malnutrition, im-
mobilization, endocrine disorders, bone marrow diseases, con-
nective tissue disorders, and, in some cases, by inappropriate
therapy.

The aim of this investigation was to evaluate the relationships
between the mineral content in the alveolar bone and serum os-
teoporosis in chosen patients.

Material and methods

The study included an experimental and a control group of pa-
tients who were submitted to internal and prosthodontic ther-
apy. The plan of therapy was to extract anticipated paro-
donthopathic teeth, taking samples of the alveolar bone and its

analysis by spectrometry. At the same time the biochemical
analyses of the blood were performed.

Results

Before the therapy, due to negative remodeling, values of min-
eral content in decalcified bone tissue and serum were signifi-
cantly lower than in the control group. After the therapy, the
quality of the bone tissue was improved, with increased con-
tents of mineral substances.

Discussion and conclusion

Disorders of mineral metabolism are very important for osteo-
porosis. This disorder may involve entire skeleton, especially
stomatoghnatic complex. Therefore osteoporosis is one of very
important illnesses in dentistry, especially in prosthodontics,
because of the supporting nature of bone tissue for all types of
dental prostheses.

Key words: Osteoporosis; Prosthodontics; Bone and Bones + metabolism; Female; Minerals + metabolism: Blood Chemical
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