
 

 

                          ن درــــيتونيون كلســـهورم رــــتأثي 

  هاي هندي در خوكچه وانــم استخيرمـــت

  :دهيچك

متعـدد   يات استخوانتأثيرا توجه به ـــن بيتونيرسد هورمون كلس يبه نظر م :و هدف مقدمه

در  يات مهم ـرتأثي ،ت سلول استئوكلاست و فعال كردن سلول استئوبلاستيمهار فعاليعني؛ 

م يتـرم در ن هورمـون  ي ـا تـأثير  يبررس ـ مطالعـه ن ي ـااز هدف . م استخوان داشته باشديترم

  .باشد ياستخوان م

  

 يشگاهيزماآوانات يح يبر رودوسوكور تجربي مطالعه يك  تحقيق حاضر :ها روشو  مواد

كده دانش ـ واناتيخانه ح يراز با همكاريش يدانشگاه علوم پزشك يدر بخش ارتوپداست كه 

سـه   بـه  نژاد انگليسي يخوكچه هند قلاده 30ابتدا  .انجام گرفته است 1383پزشكي در سال 

 بـه صـورت   ين خوكچه ها عمل جراح ـيدر تمام اسپس . م شدنديتقس ييده تا يگروه مساو

روز  7 بـه مـدت   ، Aدر گـروه  . انجـام شـد   ني درشتاستخوان  ييسوراخ كردن قسمت ابتدا

در ، ق شـد ي ـتزر يدرون صـفاق  به صـورت گرم لويهر ك يد به ازاواح 30با دوز ن يتونيسلك

 ق شديتزر يرپوستيز به صورت ،زان و مدتيهمان مبا  يهمانند گروه قبلهورمون  Bگروه 

هـا در هفتـه    از خوكچـه  يم ـيدر هر گـروه ن . كنترل انتخاب شدگروه عنوان ه ب Cگروه  و در

نـي   درشـت  يهـا  اسـتخون ع مختلـف از  مقاط. گر در هفته چهارم كشته شدنديد يميدوم  و ن

 يهـا  اسـتخون ع و يرات پـرده ضـر  يي ـگرفته شد و در تمام گروهها، اطلاعات مربـوط بـه تغ  

بـا اسـتفاده از   شـده   يورآ جمـع  يهـا  داده .ثبـت شـد  در فرم اطلاعاتي  يكال و اسفنجيكورت

 لي ـه و تحلي ـتجز سيكروسكال وال يمارآزمون آشاخصهاي توصيفي و و   SPSSافزاز نرم

  .شدند

  

بـا گـروه كنتـرل     B2و  A2 يع در هفتـه دوم در گروههـا  يد پـرده ضـر  يتولافزايش  :ها افتهي

 د در هفته چهارم بـا گـروه كنتـرل   يش تولين افزايكه ا) p=  009/0(داري داشت اختلاف معني

در  B2و  A2در گروههاي  يكال و اسفنجيل استخوان كورتيتشك. نداشتداري  اختلاف معني

  . شتبا گروه كنترل ندا يدار اختلاف معنيچهارم هفته دوم و 

  

م اسـتخوان  يه تـرم ي ـع در مراحل اوليل پرده ضريتشك ن دريتونيهورمون كلس :يريگ جهينت

  .باشد يكمك كننده م

  

  عيپرده ضر ،م استخوانيترم ،نيتونيكلس: يديكل يها هژوا
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  مقدمه

د يپپت يهورمون پل كي )1(نيتونيهورمون كلس  

مربوط بـه غـده    )2(كولاريپارافول يها لسلواست كه از 

ن هورمـون در درمـان   ي ـاز ا .شـود  يد ترشح م ـيروئيت

، يپركلســـمياز جملـــه پـــاژه، ه يمختلفـــ يهـــايماريب

استفاده شده  يوانـــــاستخ ياستخوان و دردها يپوك

كـردن   آن وابسـته بـه مهـار    يات اسـتخوان تأثير .است

ــفعال ــلولت ي ــا س ــت يه ــردن )3(استئوكلاس ــال ك  و فع

ن بر خـلاف  يهمچن. باشد يم )4(استئوبلاست يها سلول

ــارات م از اســتخوان ياز جــذب كلســ ورمونهورمــون پ

  .)1و 2(  كند يم يريجلوگ

ن در دو يتونيهورمون كلس ـ ييغلظت پلاسما

و  يدوران كـودك  ؛يعن ـيع اسـتخوان  يمرحله رشد سر

نظـر  ه ب ـ. ابدي يش مي، افزايم شكستگيه ترميمراحل اول

ن ي ـد اي ـش سـطح سـرم با  ين افـزا ي ـل اي ـرسد بـه دل  يم

امـا نقـش    ،ن مراحل نقـش داشـته باشـد   يهورمون در ا

به علاوه، ه ب. مورد بحث بوده استبه حال ق آن تا يدق

استئوكلاست و فعال  يها سلولنقش آن در مهار  دليل

از جـذب   يرياستئوبلاسـت و جلـوگ   يهـا  سلولكردن 

ر مـون د ن هوري ـرسـد ا  يم به نظرم از استخوان يكلس

ن هورمـون  ي ـن ايبنابرا .)3(باشد مؤثرم استخوان يترم

البتــه  كــه ع كنــديم اســتخوان را تســريتوانــد تــرم مــي

ــا مــورددر ــي ــه ين موضــوع نظــرات مختلف    شــده  اراي

ن ي ـا تـأثير شده است  يق سعين تحقيادر . )4و 5(است

  . گردد يم استخوان بررسيده ترميپد يهورمون بر رو

  ها   روشمواد و 

ــا ــي ــي  هن مطالع ــوكورتجرب ــر رو دوس  يب

ــات يح دانشــگاه  يدر بخــش ارتوپــد يشــگاهيزماآوان

ــك ــوم پزش ــ يعل ــاريش ــا همك ــه ح يراز ب ــات يخان وان

اين  .انجام گرفته است 1383دانشكده پزشكي در سال 

تحقيق قبل از انجام به وسـيله كميتـه اخـلاق دانشـگاه     

بـر   پـژوهش ن يا. علوم پزشكي مورد تأييد قرار گرفت

 يا د قهـوه يكوتـاه سـف   مو يخوكچه هند ددع 30 يرو

گـرم انجـام     500با وزن متوسط حـدود   انگليسينژاد 

در  . .م شدنديتقس ييگرفته است كه به سه گروه ده تا

 )5(نيكتـام  به وسيله  يعموم يهوشيب ، پس از Aگروه 

ده شـده و بـا   يوانات تراشيهر دو ساق ح )6(نيلازيو زا

ه ي ـدر ناح يتـر م يل ـيك حفـره دو م يك برش كوچك، ي

از . جاد شـد يا ني  درشتته استخوان يبه توبروز يخلف

ــد  ــه مــدت  از روز اول بع ــه ب ــل، روزان ــعم ــه، ي ك هفت

بـه   گرملـو يهـر ك  يواحد بـه ازا  30با دوز ن يتونيكلس

ز ي ـن، Bگـروه  در . شـد  تزريـق  يدرون صفاق صورت

ن يتونياما كلس ـ ،انجام گرفت يجراح يهمانند گروه قبل

بـه صـورت    ك هفتـه ي ـ بـه مـدت   انه با همان دوز روز

ــتي ــد  زيرپوس ــق ش ــروه در  .تزري ــن، Cگ ــد ي ز همانن

 نيتونيكلس ـ امـا  ،انجـام گرفـت   يجراح يقبل يگروهها

روه كنتـرل در نظـر   ــ ـگ بـه عنـوان  نشد كـه  ق ـــتزري

  .گرفته شد

                                                 
1-Calcitonin   

2-Parafollicular   

3-Osteoclast   

4-Osteoblast  

5-Ketamin   

6-Xylazine 
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ن اـكسي هر سه گروهدر ت يجنس يــپراكندگ

           ق روزانهيا، تزرــــه گروههـــــدر هم. ودــــــــب

وانات ياز ح يميروه نـگ در هر. انجام گرفتسترپ ا  يپن

ه ــر در هفتـــگيد يميو ن (A2,B2,C2)در هفته دوم 

ه ــبكربن  دياكس ياز دـگبه وسيله (A4,B4,C4)چهارم 

هر  يــبعد از اتوپس. بدون درد كشته شدند صورت

فرستاده  يشگاه پاتولوژيدو ساق جدا شده و به آزما

 مــــيد به ضخامت نياسلا 20خوان، از هر استشد كه 

ن و يلياتوكســـهمه وسيله ـــــبه شده و يمتر ته يليم

  . شد يزيرنگ آم )1(نيائوز

ــ بــه وســيله ها دياســلا يتمــام يبررســ ك ي

ــاتولوژ يدر بررســ . انجــام گرفــتســت يپاتولوژ ، يپ

ــفيك ــك ي ــتخوان تش ــه  يت اس ــده چ ــورت ل ش ــه ص  ب

 يهــا در قســمت )3(برانــوسنترامميا ايــ )2(اندوكونــدرال

ع اسـتخوان سـاق ثبـت    يو ضـر  يكال و اسـفنج يكورت

  شــكل  ؛يســاز ت اســتخوانيــفين كيــيمــلاك تع .ديــگرد

ل شـده  ي، قطر و نـوع بافـت تشـك   يها، نظم سلول سلول

  .باشد يم

جهت بررسي عوارض احتمـالي تزريـق دوز   

قبل از انجام اين تحقيق يك مطالعـه   ،زياد اين هورمون

ي دو حيوان انجام شد كه هر دو حيـوان  مقطعي بر رو

  .اي ديده نشد زنده ماندند و هيچ عارضه

در فـرم اطلاعـاتي   آوري شده  هاي جمع داده 

هـاي   شاخصو  )SPSS )4رافزا با استفاده از نرمثبت و 

تجزيه و  )5(آزمون آماري كروسكال واليستوصيفي و 

  .تحليل شدند

  ها افتهي

خوكچـه و  هر كدام دو  Aو   B ياز گروهها

عمل از از ك خوكچه در سه روز اول بعد ي Cاز گروه 

ك ي ـك سـاق در  ي ـ( Cد از گروه يك اسلاين رفتند و يب

ن ي ـمـرگ ا  يعلت احتمـال . از مطالعه خارج شد) وانيح

 يدر فاصله زمـان . باشد يم يهوشيوانات مشكلات بيح

ا عفونـت  ي ـ يماريچ بيوانات هيتا كشتن ح ين جراحيب

عدد نمونه از هـر كـدام از    16ن يابرابن.. ده نشديزخم د

وارد مطالعه  Cعدد از گروه  17و  A  و   B يگروهها

 A و   Bيشد كه چهار خوكچه در هر كدام از گروهها

 Cو پــنج خوكچــه در گــروه ) نمونــه در هــر گــروه 8(

ه در هفتـه  يو بق) C2 و A2، B2(در هفته دوم ) نمونه9(

  .كشته شدند) C4 وA4، B4(چهارم 

نشـان داد  C2 و A2، B2 يدر گروههـا  جينتـا 

كـل قطـر   بـه  نسـبت  ع يل پـرده ضـر  يتشـك  درصد  كه

 45 بـه ترتيـب؛  C2 و  A2، B2 ياـدر گروهه ـاستخوان 

  .باشد درصد مي درصد و صفر 12/28د، ـــدرص

بـه  نسبت كال يل استخوان كورتيتشكدرصد 

 به ترتيب؛ C2 و A2، B2 يروههاكل قطر استخوان در گ

  .مي باشد درصد22/2د و درص 20درصد،  10

كـل  بـه  نسبت  يتخوان اسفنجاسل يتشكدرصد 

 بـه ترتيـب؛   A2، B2 ،C2 يدر گروههـا قطـر اسـتخوان   

  .باشد مي درصد22/22درصد و  87/21درصد،  27/39

                                                 
1-Hematoxylene & Eosine   

2-Endochondral   

3-Intramembranous 

4-Statistical Package for Social Sciences 

5-Kruskall Wallis Test 
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نشـان داد   C4 وA4، B4 يج در گروههـا ينتـا 

نسـبت بـه كـل قطـر     ع يل پـرده ضـر  يتشـك كه درصـد  

  ترتيـــب؛ بـــه C4و  A4،B4 اســـتخوان در گروههـــاي 

 درصــــد 62/65درصــــد و  5/72د، ــــــدرص 65/80

  .باشد مي

  ه ـبنسبت كال يل استخوان كورتيتشكدرصد 

 به ترتيب؛ C4 وA4، B4 يگروهها كل قطر استخوان در

  .باشد مي درصد 75/48درصد و  5/42درصد،  80

بـه  نسـبت   يل استخوان اسـفنج يتشكدرصد 

 رتيب؛به ت C4 وA4، B4 يدر گروههاكل قطر استخوان 

  .باشد مي درصد 75/43درصد و  75/63درصد،  70

نشـان داد   سيكروسـكال وال ـ  يآمارآزمون 

ــه  ــرده   ك ــد پ ــزايش تولي ــراف ــه دوم در ع در يض هفت

داري  با گروه كنترل اخـتلاف معنـي   B2و A2 هاي گروه

كه اين افزايش توليد در هفته چهارم )  p=  009/0(دارد

همچنـين  . شـت داري ندا با گروه كنتـرل اخـتلاف معنـي   

در گروههـاي   تشكيل استخوان كورتيكـال و اسـفنجي   

A2  وB2 داري بـا   در هفته دوم و چهارم اختلاف معني

  .گروه كنترل نداشت

  

  گيري بحث و نتيجه

 ،يكي از مباحث قـديمي در تـرميم اسـتخوان     

باشد كه در ايـن   احتمالي هورمون كلسيتونين مي تأثير

غلظـت پلاسـمايي    .مورد نظرات متفـاوتي وجـود دارد  

هورمــون كلســيتونين در دو مرحلــه رشــد ســريع      

استخوان، يعني دوران كودكي و مراحـل اوليـه تـرميم    

رسد به دليل ايـن   نظر ميه ب. يابد شكستگي، افزايش مي

افزايش سطح سرم بايد اين هورمـون در ايـن مراحـل    

مـورد   به حـال  اما نقش دقيق آن تا  ،نقش داشته باشد

نقـش آن در مهـار    به دليـل علاوه،  هب. بحث بوده است

ي هـا  سـلول ي استئوكلاسـت و فعـال كـردن    هـا  سـلول 

استئوبلاست و جلوگيري از جذب كلسيم از اسـتخوان  

 مـؤثر رسد اين هورمون در ترميم استخوان  مي به نظر

  .)1ـ  3(باشد

افزايش توليد پـرده ضـريع در هفتـه دوم در    

داري  با گروه كنترل اخـتلاف معنـي   B2و  A2گروههاي 

داشت كه اين افزايش توليد در هفتـه چهـارم بـا گـروه     

تشـكيل اسـتخوان   . داري نداشـت  كنترل اختلاف معنـي 

كورتيكال و اسفنجي در هفتـه دوم و چهـارم اخـتلاف    

  . .داري با گروه كنترل نداشت معني

زمان متوسط ترميم شكسـتگي سـاق پـا در    

بـراي تعيـين نتـايج    هفته مي باشد كه  6خوكچه هندي 

ــرميم    ــايي ت ــه و نه ــل اولي ــون در مراح ــق هورم تزري

  نظـر  ه استخوان، دو زمان دو و چهار هفتـه مناسـب ب ـ  

   .رسيد مي

خود  مطالعــــهدر ) 1972( )1(و ديلينگ زيگلر

تأييـد  نقش كلسـيتونين در پديـده تـرميم اسـتخوان را     

ــدبود هكــرد ــه وســيله امــا در تحقيــق ديگــري  ،)6( ن  ب

  . )7(اين نقش ثابت نشد) 1979( )2(و همكاران  رشاتزك

                                                 
1-Zigler & Delling   

2-Schatzker et al 
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ــدرنيل  ــاران  نــ ــش  )1981( )1(و همكــ نقــ

ــ ــط پيتونيكلس ــگين را فق ــوك يريش ــتخوان  ياز پ        اس

آن مطـرح   يم بـرا يتـرم  يبر رو يچ نقشيد و هندان يم

  . )8(دنكن ينم

ن يتونينقـش كلس ـ  )1983( )2(و همكاران اكلند  

 لريم. )9(ندتان دانسم استخويبر ترم يك نقش مهاريرا 

ــاران  ــتينوسو ) 1985( )3(و همك ــوس س  )4(و آك گوم

ن ي ـا يبـرا  م اسـتخوان يدر ترم يچ نقشيز هين) 2000(

  . )10ـ  11(اند هل نشدياقهورمون 

  اب ـن يتونيقات، از هورمـون كلس ـ ين تحقيدر ا

 تأثير ،حاضر قيتحق اما در ،دوز كم استفاده شده است

ــوز زد ــي ــي نيتونياد كلس ــه ازا  30يعن ــد ب ــر  يواح ه

از  يك ـيرسـد   يم ـ به نظر  .شده است يبررس گرملويك

ن ي ـا يمنف ـ تـأثير  يا حت ـي ـج مختلف و يل وجود نتايدلا

ن ي ـاسـتفاده از ا  بـه دليـل   در تحقيقات قبلي،  هورمون

  .باشد مي دوز كم به صورت هورمون

در تحقيقـات مختلـف   ن دارو ينحوه استفاده ا  

و  ين صـفاق اه درواز ر  برخـي اسـت و  بـوده  متفاوت 

ــق   ــر از روش تزري ــي ديگ ــتيز برخ ــتفاده  يرپوس اس

 ق هر دو روش اسـتفاده شـد  ين تحقياما در ا اند،  كرده

ــي    ــورد بررس ــوارد م ــه در م ــ ك ــاوت   چيه ــه تف گون

    .گر نداشتنديكديبا  يدار يمعن

نشان داد كه تنها تفـاوت  حاضر  قيتحقنتايج 

ع در يل پرده ضريدر تشكمورد مطالعه  ين گروههايب

ده ي ـدر هفته چهارم داين تفاوت باشد كه  يهفته دوم م

  .نشد

از جمله نكات قابل توجه، عـدم تفـاوت روش   

 را تفـاوت ي ـز ،باشد ين ميتونيون كلساستفاده از هورم

 يرپوسـت يو ز ين دو روش درون صـفاق يب يدار يمعن

 يل استخوان اسفنجيگروهها تشك يدر تمام. ده نشديد

 ييو انتهـا  يياز مراحـل ابتـدا   كال در هر كـدام يو كورت

 تـأثير نداشتند كه نشانه عـدم   يدار يم تفاوت معنيترم

تـوان   مـي ن يبنابرا .باشد يم ميترم ييآن در مراحل نها

در  مــؤثر يك دارويــاد، يــن در دوز زيتونيكلســ گفــت

ل يه تشـك ي ـع در مراحـل اول يش سـنتز پـرده ضـر   يافزا

ر قابـل  تـأثي  يياما در مراحـل انتهـا   ،باشد ياستخوان م

 يمهم ـ تـأثير چ يه ـاين هورمون ن يهمچن توجهي ندارد،

 .كــال نــدارديا كورتيــ يل اســتخوان اســفنجيبــر تشــك

ات ايـن هورمـون نيـاز بـه     تـأثير تعيـين كليـه   بنابراين 

تر در حيوانات بزرگتـر دارد و نيـز    هاي وسيع بررسي

هاي تشكيل اسـتخوان مثـل    در نظر گرفتن تمامي جنبه

ــوژي ــيمي و ،راديولـ ــا ارزش  بيوشـ ــتولوژي بـ هيسـ

  .. باشد  مي

  

  ر و تشكريتقد

ــد ــيب ــاين وس ــورا يله از اعض ــرم ش  يمحت

 يه كسـان يراز و كليش يدانشگاه علوم پزشك يوهشژپ

انـد تشـكر    نمـوده  يكه در مراحل مختلف طرح همكـار 

  .ميكن يم

                                                 
1-Lindren et al   

2-Ekeland et al   

3-Miller et al  
4-Cetinus & Akgumus  
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ABSTRACT: 
 
Introduction & Objective: Theoretically, it seems that calcitonin 
can accelerate the healing process, mainly by decreasing bone 
resorption, but in the literature, there are lots of controversies. The 
aim of this study is to evaluate the efficacy of calcitonin on bone 
healing.                                                                   
 
Materials & Methods: This experimental double blind study was 
performed on laboratory animals in 1383 at Shiraz University of 
medical sciences, Department of orthopaedic surgery. Thirty guinea 
pigs were divided into three groups of ten. Then, they were 
operated and drilled in proximal part of both tibias. In group A, after 
operation, calcitonin (30 IU/kg) was injected intraperitonealy (IP) for 
7 days. In group B, the injections were subcutaneous for the same 
time and dose. Group C was selected as control group. Half of the 
guinea pigs in each group were sacrificed after 2 weeks (A2, B2, 
C2) and the others after 4 weeks (A4, B4, C4). Multiple sagittal 
sections were performed on the tibia. In all groups, the formation of 
periosteum, cortical and trabecular bones were measured.  
Collected data were analyzed using Kruskall- Wallis test.  
 
Results: In A2 and B2 group, the difference of periosteal formation 
was significant as compared with the control group (p= 0.009). The 
difference of periosteal formation was even more significant in A2 
(IP injection) than in B2 (subcutaneous injection) group. The 
difference of cortical and trabecular bone formation in groups A2 B2 
were not significant in comparison with the control group during the 
second and fourth weeks. 
 
Conclusion: High dose of systemic calcitonin is effective for the 
rapid formation of periosteum in the early stage of bone healing. 
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