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Cilem prace bylo ziskat ptehled o biochemickém vyznamu matrix y-karboxyglutamatového (Gla) proteinu (MGP).
Jsou predlozeny literarni podklady ukazujici spojeni MGP s metabolismem cév, kosti, ledvin a hladinami vitaminu K. Je
popsan vztah MGP ke Keutelové syndromu, pseudoxanthoma elasticum, kolitidé a zubnimu kameni. Doposud ziskané

informace naznacuji, Zze hladiny MGP by mohly slouzit jako biochemicky marker u téchto zavaznych onemocnéni.

Klicova slova: kostni metabolismus, matrixové proteiny, hladiny vapniku a fosforu, biochemické markery, vitamin K2

Obsah K a dalsich”"". Koncentrace téchto proteinti jsou velmi
nizké. Pro stanoveni MGP proteinti se vyuzivaji imuno-
1. Uvod chemické spektrofotometrické a chemiluminiscenéni me-
2. Klinicko-biochemické korelace spojené s MGP tody"?.
3. Vztah hladiny MGP k metabolismu cév
4. Vztah hladiny MGP k ledvinam
5. Vztah hladiny MGP ke kostnimu metabolismu 2. Klinicko-biochemické korelace spojené
6. Vztah MGP k hladinam vitaminu K s MGP
7. Pseudoxanthoma elasticum
8. Keuteliv syndrom MGP ftadime do skupiny proteini oznacenych jako
9. Zubni kdmen vitamin K-dependentni (VKDP), ktery plisobi jako pfiro-
10. Kolitida zeny inhibitor kalcifikace'®. V této proteinové roding bylo
11. Zavér
Biochemicky vyznamné role MGP
1. Uvod

; : metabolismus kostni hmot
Matrix y-karboxyglutamatovy (Gla) protein (MGP — cévy, svalovina Y

Matrix Gla protein) je cirkulujici protein o 103 aminokyse-
lindch o molekulové hmotnosti kolem 14 kDa. V primérni kosti, klouby, zuby metabolismus glukozy
struktufe tvoii aminokyseliny 1-19 signalni peptid. Biolo-
gicky aktivni MGP je 20-96 a propeptid 97-103. Propep-

tid je pfi maturaci odstépen karboxypeptidasou N. MGP ledviny, oc¢i metabolismus tuku
obsahuje ve své molekule 5 karboxyglutamatti a 3 fosfose-
riny. Mezi pozicemi 73 a 79 je disulfidova vazba a mezi metabolismus vitaminu K

pozicemi 51 a 97 je vlastni Gla doména’. Biologicky alergické reakcee, nadory

a biochemicky vyznamné role MGP jsou ukazany na
obr. 1. Byly popsany asociace s fadou organd a procest
(cévy, svalovina, kosti, klouby, zuby, ledviny, ale i nado-

rova onemocnéni)®®. MGP je jednoznaéné zapojen do Obr. 1. Pfehled biochemicky vyznamnych roli MGP ve vztahu
fady metabolickych drah u kosti, glukosy, tukt, vitaminu k organiim a hlavnim metabolickym procesim
Chem. Listy /18, 270-276 (2024) https://doi.org/10.54779/ch120240270
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doposud popsano 17 VKDP. Byly identifikovainy VKDP 3. Vztah hladiny MGP k metabolismu cév
syntetizované v jatrech. Do této skupiny Ize zafadit srazeci

faktory II, VII, IX a X. Dalsi skupinu piedstavuji VKDP Na obr. 2 je predpokladané schéma vyznamu MGP
syntetizované v kostech, chrupavkach a v hladké svaloviné u kalcifikace hladké svaloviny cév. Ukazuje se, Ze
cevni stény. Do této skupiny zafazujeme osteokalcin v aterosklerotickych cévich je podstatnd upregulovana
aMGP. Spolenym znakem VKDP je vysokd afinita transkripce genu pro MGP. Pacienti, ktefi maji prokazatel-
k vapniku, kterou zajiStuje y-karboxyglutamova doména né t€zkou aterosklerézu, maji v séru vyznamné zvysSené
(Gla), ktera piedstavuje pét y-karboxylglutamatovych hodnoty MGP v porovnani se zdravymi jedinci®.
zbytkti™'". Predpoklada, Ze karboxylace ma G¢inky na V piipadé karotické tepny byly nalezeny signifikantni
vazbu iontl vapniku a fosforylace ma ovlivnit uvoliiovani rozdily v sérové koncentraci MGP u pacientd bez vyznam-
MGP do bungk">™"". Zvysené mnozstvi pln& aktivni izofor- né stendzy (<20 %) a pacientd se stiedni (20-50 %)
my v séru, tj. karboxylovaného a fosforylovaného MGP atézkou (>50 %) aterosklerotickou stenézou. Hladina
(p-c-MGP), miize znamenat sniZeni celkové aktivity MGP MGP také korelovala se stupném stenézy*. Kromé& karo-
(cit.'). Izoformy bez karboxylovanych glutaméatovych tickych tepen se studie zabyvaly i vztahem MGP a stendz
zbytki, p-uc-MGP (fosforylované-nekarboxylované MGP) koronarnich arterii. Funkce MGP v prevenci kalcifikace
nemaji vlastni antikalcemickou aktivitu, avSak diky fosfo- cév byla prokdzéana u mysi, u kterych byl proveden geno-
rylaci jsou schopny navédzat se na véapenatd depozita vy knockout (inaktivace genu) pravé pro MGP. Tyto mysi
a mohou korelovat se zvySenym mnozstvim vaskularnich umiraly do 8 tydnli od narozeni, kvtli rupturdm velkych
kalcifikaci. ~ Naopak  dp-c-MGP  (defosforylovany- cév v disledku masivni mineralizace. Bylo zji$téno, Ze
karboxylovany MGP) by antikalcemickou aktivitu mit elastickd vldkna cév byla kompletné kalcifikovana
mél, neni ale schopen se na kalciova depozita navazat a VSMC (Vascular smooth muscle cells — cévni hladko-
a interagovat s nimi. Koreluje tedy se zvySenym kardi- svalové buriky) ztratily svoji pruznost a schopnost se sta-
ovaskularnim rizikem'®". Za nejvhodngjsi biomarker anti- hovat v disledku chondrogenni metaplézie®**. MGP brani
kalcemické aktivity MGP je povazovana neaktivni izofor- vzniku extracelularnich kalciovych depozit jak na bunég-
ma MGP, defosforylovany-podkarboxylovany MGP (dp- né, tak na molekularni trovni. Tyto mechanismy zahrnuji
uc-MGP)ZO. Navic neni plné objasnéno, zda-li MGP, ktery zejména regulaci uvoliiovani matrixovych vezikul (MV)
je vysoce nerozpustny, cirkuluje jako samostatny protein, a inhibici precipitace vapenatych slou¢enin'’. Buiiky hlad-
¢i za Gasti prenasede”. kych svalii cév se brani apoptdoze vyludovanim MV, které

obsahuji vapenaté slouceniny. ZvySena hladina vapena-
tych iontl inicialné zpisobi zvySeni koncentrace MGP
v séru. Pti dlouhodobé hyperkalcémii hladina MGP rapid-
né klesa a dochazi k precipitaci vapenatych slouéenin

o Vitamin K2

GGex< T Propeptid
¢

Gas6 ——>  AxlI/Akt £ —
Gla doména
P EaN|

Gla

il Cévni hladko svalové burika

cMGP ——> BMP-2

.
Endoplazmatické S
retikulum .
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Obr. 2. Vyznam MGP u kalcifikace hladké svaloviny cév. Dochazi k ukladani vapenatych iontl na necilovych mistech. V krevnim
fe¢isti dochazi k interakci c-MGP s Ca®" a naslednému ukladani vapniku na necilovych mistech (A). y-Karboxylace proteinii zavislych na
vitaminu K. V endoplazmatickém retikulu (ER) se proteiny zavislé na vitaminu K spojuji s y-glutamylkarboxylasou (GGCX) prostfednic-
tvim N-terminalnich propeptidi. Mnohocetné glutamatové zbytky (Glu) jsou pak postupné pievedeny na Gla zbytky v tomto komplexu.
Glutamatové zbytky, které maji byt y-karboxylovany, tvoii shluk znamy jako ,,Gla doména“ blizko N-konce substrati GGCX. Na lumen
ER je GGCX lokalizovan s vitamin K epoxid reduktasou (VKOR), ktera ma dilezitou roli v cyklu vitaminu K. Protein zvany calumenin,
ktery negativné reguluje aktivitu GGCX, se také poji s timto komplexem (B). Vice podrobnosti je uvedeno v praci Azuma a spol.*®
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a vzniku kalcifikace”?®. K vytvofeni kalcifikace p¥ispiva
také apoptéza VSMC. Tento d&j ziejmé MGP antagonizu-
je vyvazénim kostntho morfogenetického proteinu 2
(BMP-2), ktery funguje jako proapoptoticky agonista®’.
ZvySené hladiny fosfatd plsobi upregulaci osteogennich
marker u VSMC a nasledné vedou k osteochondrogenni
transdiferenciaci. Tomuto dé&ji opét ziejmé brani MGP,
jelikoz v pokusu u MGP-deficientnich mys$i bylo demon-
strovano snizeni mnozstvi VSMC a byl prokazan nalez
bunék podobnych chondrocytim®, viz obr. 3.

Predpoklada se, ze rtizné polymorfismy zvySuji riziko
extracelularni kalcifikace pravé prostfednictvim zmény
sérové koncentrace MGP (cit.?). Hladiny MGP v séru pa-
cientl, u kterych je na koronarnich tepnach ptitomna kal-
cifikace, vykazuji souvislost s polymorfismy 1s4326
ars1800802 (cit.”>"). Bylo popséano, Ze tepny postiZené
ateroskler6zou obsahovaly v intim¢ uc-MGP a u Moncke-
bergovy mediokalcindzy byl uc-MGP v médii. Ve zdra-
vych tepnach nebyl uc-MGP detegovan. Prokazan byl
pouze funkéni karboxylovany MGP, ktery se vyskytoval
kolem elastickych vldken v tunica media®'. Zrychlenym
vaskularnim  starnutim  jsou postizeni i pacienti
s chronickou renalni insuficienci (chronic kidney disease,
CKD). Kvuli tomu lze predpokladat, ze u téchto pacientl
bude zvySena hladina dp-uc-MGP (tedy nefunkcniho
MGTP, ktery neinhibuje kalcifikaci). Pacienti s CKD pod-
stoupili vySetieni cirkulujicich hladin dp-uc-MGP. Mezi
pacienty s CKD stadia 5 bylo nejvyssi riziko kalcifikace
koronarnich tepen unejvyssi koncentraci dp-uc-MGP.
Také exprese MGP v cévach byla spojena se zvySenim dp-
uc-MGP a rozsahem koronarni kalcifikace. Z pohledu
polymorfismu (SNP) je zajimavé, ze vyssi skore kalcifika-
ce koronarnich arterii méli pacienti homozygotni pro alelu

Chem. Listy 718, 270-276 (2024)

C (pacienti nesouci alelu T méli skére nizsi)™*2. Byla
popsana potencialni souvislost mezi koncentraci dp-uc-
MGP a vysokym kalciovym skére*. Mezi vapnikem, fos-
fatem a MGP vSak existuje negativni zpétnovazebny ok-
ruh, ktery zabezpecuje, ze narlst koncentrace vapniku
a fosfatu zah4ji expresi MGP a tim zabrani kalcifikaci. Na
druhé strané vapnik snizuje vstup MGP do matrixovych
vezikul, ¢imz rusi jeho inhibi¢ni efekt. Vztah mezi hotci-
kem, ktery je znamym inhibitorem kalcifikace, a MGP se
zda byt také komplikovany. Hoi¢ik reguluje zménu poctu
receptortt pro vapnik, které jsou zodpovédné za indukci
exprese MGP a pravdépodobné pies kandl TRPM?7
(Transient receptor potential cation channel, subfamily M,
member 7) stimuluji expresi MGP (cit.**). Cim vy3§i byl
vek pacientl, tim vyssi byly i hladiny MGP v séru. Byly
nalezeny také asociace s HDL cholesterolem a rizikem
ICHS (ischemicka choroba srdecni). Po provedeni CT
angiografie koronarnich cév bylo hodnoceno i kalciové
skore. Souvislosti mezi kalciovym skére a MGP objeveny
nebyly™.

4. Vztah hladiny MGP k ledvindam

Chronické komplikace dialyzovanych pacienti vy-
chazeji i z hyperfosfatémie, kterd zpisobuje sekundérni
hyperparatyredzu (onemocnéni charakterizované dlouho-
dobé zvysenou sekreci parathormonu) a vaskularni kalcifi-
kaci. Kalcimimetika se ukazala jako mozné feSeni kompli-
kaci vychazejicich z hyperfosfatémie. Kalindol (kalci-
mimetikum) nejucinnéji inhiboval ukladani kalcia ve sté-
né, a navic do jist¢ miry snizoval expresi BMP-2
(indukovén vysokou koncentraci fosfatu). Na druhé strané

vapnik

Ifosfét
MGP

receptor pro vapnik

hof¢ik .
vapnik TRPM7

matrixové vezikuly

exprese MGP

. * krystalky
hydroxyapatitu
el
kY

MGP T
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MGP

Obr. 3. Negativni zpétnovazebny okruh. Zjednodusené schéma vztahu molekul zasahujicich do kostniho metabolismu a osifika¢niho

procesu.
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kalindol pravdépodobné snizuje kalcifikaci indukci expre-
se MGP v sténé cév. Tento mechanismus se jevi jako je-
den z dilezitych pfi ochrané cév vuci kalcifikaci pfi chro-
nické hyperfosfatémii*®. Pacienti na hemodialyze méli dle
studie Raschtchizadeh a spol.”’” vyznamné niz&i plazmatic-
ké hladiny MGP ve srovnani s kontrolni skupinou. Dal§im
potencialnim vyuzitim dp-uc-MGP se zda byt identifikace
dospélych diabetickych pacienti s diabetickou nefropatii
a vysokym rizikem cévniho onemocnéni. Byl nalezen
vztah mezi dp-uc-MGP a poklesem rendlnich funkei vy-
jadrenych jako eGFR (Estimated Glomerular Filtration
Rate)*®.

5. Vztah hladiny MGP ke kostnimu
metabolismu

Byly objeveny vyznamné rozdily v koncentracich
MGP v séru u zdravych osob a u skupiny pacientd s angi-
nou pectoris & onemocnénimi chrupavky™. Zaroven se
ukazalo, ze ucastnici s alelou rs1800802 (minoritni alela)

Vitamin K

Kostni resorpce

CTX-1 NTX-1

PYD/DPD Hyp, Hyl

Aktivita osteoklast, inhibice
NFAT1c a NF-kB. Vzestup RANKL
aktivity.

OSTEOKLAST

Chem. Listy 718, 270-276 (2024)

m¢éli nizsi riziko osteoartrdzy ruky ve srovnani s ucastniky
s majoritni alelou v dané pozici na chromosomu®. Jina
studie nasSla spojeni mezi sérovou koncentraci MGP
a koneénym stadiem osteoartrozy. Také pacienti, ktefi
mohlo souviset s kalcifikaci kloubni chrupavky, kterd je
jednim z patologickych jevii pfi osteoartroze®'.

6. Vztah MGP k hladinam vitaminu K

Vyznam MGP pro formovani kosti je uveden na zjed-
nodu$eném schématu na obr. 4. Intervenéni studie, ktera
porovnavala uzivani fylochinonu (K1) s béznym multivi-
taminem ve smyslu zmény progrese kalcifikace koronar-
nich arterii, zjistila, Ze mezi intervenéni a kontrolni skupi-
nou nebyl objeven rozdil ve zhorSeni kalcifikaci. Navic,
pacienti s jiz pfitomnymi koronarnimi kalcifikacemi méli
pfi terapii fylochinonem o 6 % mensi rozvoj onemocnéni
ne kontrolni skupina*. Nedostatek vitaminu K u dialyzo-
vanych pacientti komplikuje karboxylaci MGP (cit.*®).

Tvorba kostni matrix

Vitamin K y-karboxylaéni efekt

\ ¢-0C

C a2+

c-0OC:kolagen-hydroxyapatit
interakce

uc-OC:uvolnéni z kostni
matrix
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mineralizace
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Obr. 4. Vyznam MGP pro formovani kosti. Zjednodusené schéma vztahu vitaminu K2 ke kostnimu metabolismu. U osteoklastt docha-
zi k fizeni procesu kostni resorpce. Vztah k aktivité transkripcnich faktort NFAT1c a NF-kB s vazbou na dalsi regulacni proteiny CTSK,
tryptofan RNA vazebny protein (TRAP5b), karboxyterminalni telopeptid kolagenu typu 1 (CTX-1), aminoterminalni telopeptid kolagenu
typu 1 (NTX-1), pyridinolin/deoxypyridinolin (PYD/DPD), hydroxyprolin protein (Hyp), ceramid synthase hyl (Hyl), kostni sialoprotein
(BSP), osteogenni protein (OP) a receptorovy aktivator ligandu nuklearniho faktoru kappa-B (RANKL). V kostni matrici a osteocytech
ovliviiyji kolagen. Vliv skerostinu c-OC, ¢-OC a interakce kolagen-hydroxyapatit, uc-OC uvolnéni z kostni matrix, zmény kostni depozi-

ce a mineralizace. Upraveno podle Scheiber a spol.*’
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Studie umoznila studovat vliv uzivani per os podavaného
vitaminu K2 na koncentraci uc-MGP (cit.**). Jedna skupi-
na dostavala 360 pg MK-7 denné, druha skupina stejné
mnozstvi placeba. Hodnoceny byly hladiny dp-uc-MGP
a MK-7 v séru. Ve druhém roce hodnoceni méla skupina
uzivajici vitamin K2 40x vy$§i hladiny MK-7 a o 40 %
nizsi hladiny dp-uc-MGP ve srovnani s placebem. U obou
skupin kalcifikace progredovala bez signifikantniho rozdi-
lu mezi skupinami®. Vliv uZivani vysokych davek MK-7
(100 pg g™ stravy) na rozvoj kalcifikace m&kkych tkani
byl studovan na potkanim modelu. Jedna skupina potkan
podstoupila nefrektomii v kombinaci s vysokofosfatovou
dietou (indukce kalcifikace), druhd faleSny zakrok. Zvifata
pak dostavala dietu bohatou nebo chudou na MK-7. Model
CKD mél vyssi kalcifikaci aorty a myokardu, pficemz mél
také zvysenou hladinu ALP (alkalicka fosfatasa). Pfi su-
plementaci MK-7 byla kalcifikace kardiovaskularniho
aparatu inhibovana a poklesly koncentrace ALP. Exprese
mRNA MGP genu v aorté¢ se po suplementaci zvysila
10krat. Suplementace neméla vliv na rendlni hypertenzi
a sekundarni hypertrofii srde¢ni svaloviny. MK-7 muze
chranit cévy pied excesivni kalcifikaci pomoci stimulace
tvorby funkéniho MGP (cit.** ). y-Glutamylkarboxylasa
je enzym potfebny na karboxylaci inhibitorll srézeni véap-
niku, jako MGP a osteokalcin. Kofaktorem enzymu je
vitamin K. V populaci existuje fenotyp, u kterého dochazi
kvili mutaci v y-glutamylkarboxylase k hypofunkci tohoto
enzymu, coz zpusobuje ektopickou kalcifikaci. Fenotyp
pacientd je velmi podobny pacientim s pseudoxanthoma
elasticum (PXE). Zjistilo se, Ze u pacientii s fenotypem
podobnym PXE se nekarboxylované MGP a osteokalcin
akumulovaly v séru, plazmé i v pokozce®®.

7. Pseudoxanthoma elasticum

Dé&diéné systémové onemocnéni PXE se projevuje
ektopickou mineralizaci mékkych pojivovych tkani a je
mozné, ze v jeho patogenezi se uplatiiuje také MGP. Vice-
ré studie se zam¢fily na tuto souvislost a bylo zjiSténo, ze
pacienti s PXE maji v séru nizsi koncentrace MGP (ta je
pak nemusi dostate¢né chranit pied ektopickymi kalcifika-
cemi). Navic by mohla rostouci koncentrace MGP u PXE
pacientd  kopirovat dobu nastupu nemoci®. Tvrzeni
z predeslé studie potvrzuje i dalsi vyzkum, ktery byl vyko-
nan na transgennich mysich (neexprimuji gen ABCC6,
ktery byva porusen u pacientll s PXE). Hladina MGP byla
u transgennich mysi vyznamné snizena ve srovnani
s kontrolni skupinou. Dulezitym objevem je také fakt, ze
transgenni mysi mély ve svych jatrech v pfevazné ¢asti
jenom nekarboxylovanou formou MGP. Existuje tedy
jasné spojeni mezi ektopickou kalcifikaci a nizkou hodno-
tou karboxylované formy MGP u mysi s PXE (cit.*®). Tuto
hypotézu podporuje i nalez intenzivni lokalizace nekarbo-
xylovaného MGP v mistech precipitatd u PXE pacientd.
Fibroblasty odebrané z dermis studovanych skupin
byly kultivovany a byla monitorovana jak exprese
MGP mRNA, tak detegovan MGP protein. Koncentrace
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MGP mRNA byla srovnatelna, avSak karboxylovaného
MGP produkovaly PXE fibroblasty o 30 % méné, coz je
pravdépodobné spojeno s kalcifikaci elastickych vlaken.
Vsechny tyto ndlezy silné podporuji souvislost mezi nedo-
statkem karboxylovaného MGP a patogenezi PXA (cit.’").
MGP v séru interaguje s proteinem fetuinem a tvofi s nim
komplex MGP-fetuin. Mnozstvi komplexu v séru pfimo
koreluje s koncentraci vapniku v séru. Prevazujici aktivita
osteoklastu zpiisobi nartst vapniku a fosfore¢nanu v séru,
které by ale zacaly spontdnné¢ krystalizovat. Tato krystali-
zace je inhibovana komplexem MGP-fetuin®,

8. Keuteliiv syndrom

Keutelliv syndrom je vzacné genetické onemocnéni
zpusobené mutaci v genu pro MGP. U pacientli dochdzi ke
kalcifikaci chrupavcitych tkani a naruSeni vyvoje stfedni
Casti obliceje. Na mysim modelu bylo zjisténo, ze MGP
promotor je vysoce aktivni v lebe¢nich Svech a nosni pre-
pazce. U mysi s vyfazenym MGP byla nosni piepazka
abnormalné mineralizovand a zkrdcend. Transgenni expre-
se MGP korigovala vzniklé anomalie™. U pacienta s Keu-
telovym syndromem byl studovan jeho fenotyp a druh
MGP mutace a také mnozstvi jednotlivych forem MGP
a ucinek uzivani vitaminu K na karboxylaci MGP. Naleze-
ny byly vysoké hladiny fosforylovaného MGP, ale nizké
hladiny karboxylované formy MGP (cit.>*).

9. Zubni kamen

Analyza pfitomnosti polymorfismu MGP r1s4236
u pacientli se subgingivalnim (poddasiovym) zubnim
kamenem a u pacientli bez néj se ukazuje jako nevyznam-
na. Pozorovana vSak byla vyssi koncentrace MGP v pii-
tomnosti subgingivalniho zubniho kamene™.

10. Kolitida

Na mysim modelu byla vyvolana kolitida. V tkanich
tlustého stfeva sulcerézni kolitidou byla zjiSténa vyssi
uroven exprese genu MGP, ktera korelovala se zavaznosti
onemocnéni*.

11. Zavér

Tento prehledovy ¢lanek se zaméfuje na vyznam
MGP v bunééném metabolismu piedevsim cév a kosti.
V tadé studii byly popsany pravdépodobné asociace MGP
proteint s patologiemi cév, svaloviny, kosti, kloubt, led-
vin a i zhoubnymi nadory. Asociace mezi hladinami MGP
proteinti by mohly pfinaset informace pro jejich praktické
klinické vyuziti.
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Seznam zkratek

MGP matrix y-karboxyglutamatovy protein,
celkovy MGP, také c-MGP

uc-MGP podkarboxylovany MGP

dp-MGP defosforylovany MGP

ELISA enzymova imunoadsorpéni analyza

LC-MS/MS  kapalinova chromatografie v kombinaci
s tandemovou hmotnostni spektrometrii

VA vitamin A

VD vitamin D

VK2 vitamin K2

ISCH ischemicka choroba srde¢ni

ECM extracelularni matrice

TNF tumor nekrotizujici faktor

KS Keuteltiv syndrom

hs-CRP vysoce senzitivni C-reaktivni protein

PXE Pseudoxanthoma elasticum

RA revmatoidni artritida

MK-7 menachinon-7

VKOR vitamin K epoxidreduktasa

GGCX v-glutamylkarboxylasa

TRPM7 kanaly pfechodnych receptorovych potenci-
alu (transient receptor potential cation
channel, subfamily M, member 7)
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The aim of this work was to present an overview on
the  biochemical significance of the  matrix
y-carboxyglutamate (Gla) protein (MGP). According to
the literature, the MGP is associated with vascular, bone,
and kidney metabolisms, as well asvitamin K levels. The
relationship of MGP to Keutel’s syndrome,
Pseudoxanthoma elasticum, colitis, and dental calculus is
described. The information published so far suggests that
MGP protein levels could have potential as a biochemical
marker in these serious diseases.
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