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 درگیر در روند ترمیم ضایعات های لمطالعه فراساختمان سلو
 (OCP)دنبال کاشت ترکیب اکتاکلسیم فسفات ه استخوانی ب

   در استخوان (BMG) وماتریکس ژلاتینه استخوان
  ییپاریتال موش صحرا

  

  (.Ph.D)**علیقلی سبحانی  (.Ph.D)*+ی اول ی سرگلزافریدون
  (.M.Sc)****زیغلامحسین سرگ  (.Ph.D)***محمد رضا عرب

 
  چکیده

ی کـه تـرمیم ضـایعات ایجـاد شـده در      یهـا  ی فراساختمان سلول یاین پژوهش به منظور مطالعه و شناسا       : سابقه و هدف  
ای اسـتخوان برعهـده    ی زمینـه  ی را پس از کاشت ترکیـب اکتاکلـسیم فـسفات و ژلاتـین مـاده               ی موش صحرا  آهیانهاستخوان  

  .گردیددارند، طراحی و اجرا 
سپس حیوانات . گردید نر از نژاد اسپراگ داولی استفاده ی بالغی سرموش صحرا16 از ،دراین پژوهش : ها و روشمواد 

 هر آهیانهای به قطر پنج میلی متر برروی استخوان   تقسیم گشته و ضایعه،مورد و شاهد یکسان تصادفی به دو گروه گونه هب
 داربست ژلاتینه استخوان/  اکتاکلسیم فسفاتلی گرم از ترکیب پنج میمورددر گروه  .ها ایجاد گردید کدام از آن

(Octacalcium phosphate/Bone matrix gelatin)پوشش وسیلهه ب  وهمحل ضایعه کاشت  به نسبت یک به چهار در 
 و فقط توسط کاشته نشدای در محل ضایعه   هیچ مادهشاهددر گروه  .ده شد پوشان(surgicel) مخصوص کنترل خونریزی

(surgicel)های لازم برداشت   کشته شده و نمونه،حیوانات در طی روزهای هفتم و چهاردهم پس از عمل .دشده  پوشان
های نیمه نازک و نازک  ها برش  آماده و از آن،های معمول بافت شناسی وسیله روشه ها پس از عمل ثبوت ب  نمونه.گردید

  . مورد مطالعه قرار گرفت، نوری و الکترونیره بین هایذوسیله ه آمیزی ب  پس از انجام رنگ وتهیه گردید
هـای غـضروفی     سـلول  یر اندک ا مقد ، در گروه مورد   د ترمیم ضایعه  ول رون ؤی مس ها مطالعه فراساختمان سلول   : ها  یافته

نابالغ های   سلول ، در روز چهاردهم پس از کاشت      . را در مرکز ضایعه در روز هفتم پس از کاشت نشان داد            ترشح شده  نابالغ
سازی در ایـن گـروه       دهنده پیشرفت روند استخوان     که نشان  دیده شد  فعال در مجاورت و نزدیک به حاشیه ضایعه          استخوانی

  .باشد می
  .ی ترمیم یافتی استخوان سازی درون غشاراه، ضایعه ایجاد شده از مورددر گروه  : استنتاج

  
   استخوان پاریتال ، ماتریکس ژلاتینه استخوان، فسفات اکتاکلسیم، کندروبلاست،استئوبلاست :واژه های کلیدی 

  
  

   گروه علوم تشریحی- دانشکده پزشکی- میدان مشاهیر :زاهدان  +   استادیار دانشگاه علوم پزشکی زاهدان، دانشکده پزشکی، گروه علوم تشریحی *
  دانشیار دانشگاه علوم پزشکی زاهدان، دانشکده پزشکی، گروه علوم تشریحی ***  دانشیار دانشگاه علوم پزشکی تهران، دانشکده پزشکی، گروه علوم تشریحی **

  وشبریپیراپزشکی، گروه همربی دانشگاه علوم پزشکی زاهدان، دانشکده  ****
  27/4/85: یب          تاریخ تصو14/12/84:           تاریخ ارجاع جهت اصلاحات 14/8/84: یافت تاریخ در
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 ترمیم ضایعات استخوانی
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  مقدمه
 برای دهان، ،های فک، صورت یامروزه در جراح

عات بزرگ استخوانی یا پر کردن ضای و ها م نقصیترم
جاد یها ا ا عفونتیها و  یها، نئوپلاز واسطه ضربهه که ب

 (Autogen)درون زاد استخوانی  پیوندهای  از،شوند یم
ی  ن شوندهیگزیمواد مصنوعی جا عی ازیف وسیا طیو 

جاکه  آن از. )1-5(شود یهای استخوانی استفاده مپیوند
 شناسی بینی و سلول مرئی و ذره از نظر ظاهر ،ها استخوان

گر تفاوت یکدیی با یایمیش -زیستات یز محتویو ن
 روشها به دو  ی آن هیدارند، تکامل و ساخته شدن اول
 .)6،7(ردیگ یام مجی انیدرون غضروفی و درون غشا

 زیست شناسیی  نهی در زمبه تازگیی که یها شرفتیپ
د که هد می نشان ،های استخوانی انجام گرفته لسلو

های استخوانی، محتوی   خارج سلولی سلولداربست
که  ،باشد ی رشدی مهای  و فعال کنندهمواد القاءکننده

ا یسازی و  ها را درهنگام استخوان ن سلولیعملکرد ا
  .)9،8(دیننما یم می تنظ،عاتیم ضایترم

استخوانی،  پیوندهایت استفاده ازیباتوجه به محدود
شود که  ین استفاده میگزیامروزه از موادی به عنوان جا
عات استخوانی، باعث القاء یپس از کاشت در محل ضا

ود در ـده موجـز نشـیی متماـمیهای مزانش ز سلولیتما
هـای  سلولا ی و هـای غضروفـی سلولعه به یمحل ضا

ص یز نقایآم تیم موفقیلاً ترمĤ و ماستخوانی نابالغ
ی ـد مواد معدنـوانی فاقـ استخداربست. )1-5(ندشو یم

[Demineralized Matrix Bone](DBM)ن ماده ی، ژلات
 و [Bone Matrix Gelatin] (BMG) وانـای استخ هـنیزم
 ازیـــــس وانـــخـی است دهــــاکننـــن القـــیروتئـــ پاـی

[Bone Morphogenic Protein](BMP) موجود در 
باشند که  ین دسته از مواد مین ایته ترسیکی از شای ،آنها
ی  ت کنندهیش به عنوان عامل هدایک قرن پیاز 

 ای گستردهنی یسازی مطرح گشته و ازکاربرد بال استخوان
بات یگر ترکی دسویاز . )3،6،10(ندا هبرخوردار شد

م فسفات ی اکتاکلسچونم فسفات، از ی کلسگون گونه
(OCP)ت یداـــت هیاصـــودن خـــر دارا بــلاوه بـــ، ع
 واملـع انتقال رایـبی ـوان حاملـازی به عنـس وانـاستخ

ز ین BMG مانند مواد زندهر یساز موجود در سا استخوان
  .)11،12،13(کنند  یعمل م

عات استخوانی در صورت استفاده یم ضایروند ترم
استخوانی، علاوه پیوندهای ی  ن شوندهیگزیاز مواد جا

زیست  های ویژگیختمانی و ت سایکه به ماه نیا بر
زان قابل یزبان بستگی دارد، به می استخوان مشناختی

ز وابسته یعه نی شده درمحل ضاهتوجهی به نوع ماده کاشت
 استخوانی فاقد داربستکه  گفته شده است. )14(است

ه آن، پس از ی ، با توجه به منشأ اول(DBM) مواد معدنی
 روش عات استخوانی از هر دویکاشت در محل ضا

عه استخوانی یم ضایترم  به آغازسازی، معمول استخوان
های دراز پس  وانـده از استخـه شـی تهDBM .دینما یم

ز یعه استخوانی، باعث القاء تمایاز کاشت در محل ضا
ه به ــعیه ضایحاش وجود درــی مــمیای مزانشـــه سلول
ازی ــس  استخوانایتــدر نهاز و ــس های غضروف سلول

 DBM در صورتی که .)15(ددگر یغضروفی مدرون 
ه ین که دارای منشأ اولـهای په وانـه شده از استخـیته

ه عه بیباشد، پس از کاشت در محل ضا یی میدرون غشا
می یهای مزانش ز سلولیر و تمایم باعث تکثقی مستونهگ

 ایتـدر نهاز و ـس های استخوان ولـده به سلـز نشـیمتما
 سویاز . )16(گردد یمی یسازی درون غشا استخوان

  از(OCP)م فسفات یگر گفته شده است که اکتاکلسید
 عمل TGFβد ـ هماننیـزیست شناختهای  یـژگیو رنظ

 - زیست های ساختمانی و یژگیکرده و با توجه به و
م یسازی و ترم  استخوانآغاززبان ی استخوان مشناختی

عه یکه اگر در محل ضاای  ه گونه ب؛)17(کند یعه میضا
های   شود، سلولههای دراز کاشت موجود در استخوان

سلول غضروفی عه را به یه ضایمی موجود در حاشیمزانش
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  ان و همکارفریدون سرگلزائی اول                                پژوهشی  
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 درون راهعه از یم ضایز نموده و باعث ترمیمتما نابالغ
ا در صورت کاشت در محل یگردد و  یغضروفی م

می را یهای مزانش  پهن، سلولهای عه استخوانیضا
ز نموده و باعث ی متمانابالغسلولی استخوانی ماً به یمستق

  .)18(شود یی میسازی درون غشا استخوان
ن پژوهش، مطالعه و بررسی یهدف از انجام ا

سازی و نوع  ر در روند استخوانیهای درگ سلول
ب یسازی انجام گرفته پس از کاشت ترک استخوان

م فسفات یای استخوان و اکتاکلس نهین ماده زمیژلات
(OCP/BMG)های پهن در   استخوانعاتی در محل ضا
  .ی بودیموش صحرا

  

  مواد و روش ها
  : ه موادی طرز ته-الف

ای  نهین ماده زمی و ژلات(OCP)م فسفات یاکتاکلس
ب یترته ن پژوهش بی مورد استفاده در ا(BMG)استخوان

 )1973 (2و اوریست) 1985 (1 لجروسهای طبق روش
  .)20،19(دیگرد آماده

  

  :  حجم نمونه-ب
ی نر و ی از شانزده سر موش صحرا،ن پژوهشیدر ا

 گرم و از نژاد 120با وزن متوسط ) ای  هفته5 -6(بالغ 
Sprague Dawleyتصادفی گونه بهوانات یح.  استفاده شد 

م و در یتقس) سر 8 (شاهدو )  سر8 (موردبه دو گروه 
ه یزان نور، دما، رطوبت و تغذیط استاندارد از نظر میشرا

  .مناسب نگهداری شدند
  

  :  نحوه عمل جراحی و کاشت مواد-ج
ن یق درون صفاقی کتامیها با استفاده از تزر وانیح

) لو گرم وزنیگرم به ازای هر ک یلی م60(د یدروکلرایه
ه مورد نظر واقع در سطح فوقانی یناح. هوش شدند یب

                                                 
1. Legeros 
2. Urist 

پوست . ن ضدعفونی شدیله بتادیوس هده و بیا تراشیکالوار
 (Flap)برش ت دو صوره ن بیریهای ز همراه با بافت

ده و برداشت ی استخوان خراشضریحکنار زده شد و 
ای به  عهیپزشکی ضا با استفاده از مته دندان. دیگرد

صورت تمام ضخامت بر روی ه متر ب یلی م5وسعت 
 محل مورد،در گروه . دیجاد گردی اآهیانهاستخوان 

 5له یوسه  ب،شو با سرم نمکی سرد و عه پس از شستیضا
 پر 4/1 به نسبت OCP/BMGب یز ترکگرم ا یلیم

ی ذرات کاشت یری از جا به جایبرای جلوگ. دیگرد
 (Surgicel) پوشش مخصوص کنترل خون ریزی شده از

له نخ یوسه سپس بافت همبند و پوست ب. استفاده شد
ی  عهی،ضاشاهددرگروه . دیه گردیجراحی قابل جذب بخ

 surgicelلهیوس هشو داده شد و ب و جاد شده فقط شستای
  .دیگرد دهیپوش

  
 جهت مطالعه میکروسکوپ ه بافتیبرداری و ته  نمونه-د

  : نوری
 نوری، در طی روزهای هفتم و ذره بین مطالعه برای

ه ها ب وانی ح،)از هر گروه دو سر(چهاردهم پس از عمل 
. هوش شدند ید بیدروکلراین هیق مجدد کتامیله تزریوس

 قلب، راه از (Perfusion)خون رسانی له یوس هسپس ب
 در فسفات بافر  درصد4د یپارافرمالدئ ( تثبیت کنندهماده

ه وان شده و بیوارد بدن ح) pH= 7/4  (PBS)نمکی 
ه یناح.  عمل ثبوت انجام گرفت(insitu)صورت در جا 

زبان برداشت و یمورد نظر همراه با اندکی از استخوان م
ق  فوتثبیت کنندهساعت در 24مدت ه شتر بی ثبوت ببرای

های  نمونه. گراد قرار داده شدی درجه سانت4و در حرارت 
،  درصد10ک ید فرمیبرداشت شده توسط محلول اس

 درصد8/1ترات یم سیسد  و تریدرصد9/2ک یتریدسیاس
ری یگ میط کلسیمدت دو هفته و در حرارت محه و ب

  بافتی انجام سازی معمول،آمادههای  طبق روش.)17(شدند
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 ترمیم ضایعات استخوانی
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ه یکرونی تهی م5ت آمده مقاطع دسه های ب و از قالب
 توسط H&Eله یوسه زی بیآم مقاطع پس از رنگ. گردید
 مورد مطالعه و BX 41  مدلOlympus  نوریذره بین
  .برداری قرارگرفتند عکس
  

ن ـذره بیه ـالع مطبرای ه بافتـیته رداری وـب نمونه -ـه
  :الکترونی
 ، (TEM)شن یالکترونی ترانسم ذره بین مطالعه برای

از هر ( طی روزهای هفتم و چهاردهم پس از عمل در
ن ی کتامدوبارهق یله تزریوسه ها ب وانی ح،)گروه دو سر

خون له یوسه سپس ب. هوش شدند ید بیدروکلرایه
 2 دیپارافرمالدئ( تثبیت کننده قلب، ماده راه از رسانی
 1/0ت یلی در بافر کاکود درصد2د ی و گلوتارآلدئدرصد

صورت در ه وان شده و بی بدن حوارد) pH=7/4مولار، 
ه یای از ناح تکه.  عمل ثبوت انجام گرفت(insitu)جا 

 3زبان به اندازه یمورد نظر همراه با اندکی از استخوان م
ساعت در 2مدت ه  ب، ثبوت بهتربرایمتر برداشت و  یلیم

گراد قرار ی درجه سانت4 فوق و در حرارت تثبیت کننده
مدت دو هفته و ه ت شده بهای برداش نمونه. داده شدند

  درصد5گراد توسط محلول ی درجه سانت4دمای در 
EDTAری یگ می کلس، مولار1/0ت یلی در بافر کاکود
ها  ، نمونهپیشگفتله بافر یوس هشو ب وپس از شست. شدند

 (OSO4)ومید اسمی تتروکسدرصد2با استفاده از محلول 
 گراد ثبوتی درجه سانت4 دمای  درک ساعت ویمدت ه ب

اده ـ، با استفارهـدوبوی ـش و شست پس از. ه شدندیثانو
 لهیوس هری و بیک آبگیلیات  الکلبالاروندهاز درجات 
EPON 812دست  ههای ب از بلوک. ری شدندیگ  قالب

له دستگاه یوسه آمده پس از تراش خوردن، ب
 به (Semithin)مه نازک ی نهای برشکروتوم یاولترام

ن بلو یدیه و با تولوئیته  نانومتر400-600ضخامت 
مه نازک یپس از مطالعه مقاطع ن. دندیزی گردیآم رنگ

 تراش خورده دوبارهها  گاه مناسب، نمونهیو انتخاب جا

 50-70 به ضخامت (Ultrathin) نازکبسیارهای  برشو
. دهای مسی قرارداده شدندیه و بر روی گرینانومتر ته
ترات ی سل استات ویله اورانیوسه دست آمده به مقاطع ب

 ذره بین و با استفاده از گردیدزی یآم سرب رنگ
 مورد مطالعه Hitachi H-700شن مدل یالکترونی ترانسم

  . لازم گرفته شدتصاویر ذره بین نوریو 
  

  یافته ها
 در روزچهاردهم پس از عمل محل :  شاهددرگروه

له بافت همبند سست اشغال شده و تعداد یوسه عه بیضا
ه یصورت پراکنده در حاشه  بانیسلولی استخومعدودی 

  ).1ر شماره یتصو(مشاهده گردیدعه یضا
 ه روز هفتم پس ازعمل، مواد کاشت :مورددر گروه 

های دوکی و  له بافت همبند غنی از سلولیوسه شده ب
غول سلول با صورت پراکنده ه ای و ب مدور تک هسته

 شماری. اند ای در بر گرفته شده  چند هسته(giant) پیکر
سلول استخوانی  های ویژگیها که دارای  ن سلولی ااز

درون ه باشند، ب ی مسلول غضروفی نابالغا ی و نابالغ
ن روز یاز ا.  نفوذکردندBMGویژه به شده هقطعات کاشت

ر اندک بافت غضروفی یعه با ظهور مقادیم ضایروند ترم
 تصاویر کوچکدر ). 2ر شماره یتصو (گردیدآغاز 

 به اشکال استخوانیهای  سلولشبه  ای از الکترونی، دسته
ای که  چندهسته غول پیکرهای   به همراه سلولگون گونه

 گون گونه به اشکال و ابعاد  وهای متعدد دارای هسته
  ژلاتین ماده زمینه ای استخوان قطعاتکنارباشند، در  می

(BMG)که استخوانیهای  سلولشبه . شوند ی مشاهده م 
دارند، در حال ترشح  قرار BMGکی قطعات یدر نزد
 ه نازکی بر روییصورت لاه باشند که ب یای م هینماده زم
سلول شبه ). 3 ر شمارهیتصو(شدند  جمع BMG قطعات

ع و ی فعال دارای شبکه اندوپلاسمی خشن وساستخوانی
 فعال ساختباشد که نشان دهنده  یتوکندری فراوان میم

  ).4ر شماره یتصو( ای استخوان است نهیماده زم
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جاد شده یعه ای ضا– 14 در روز شاهد نمونه گروه :1ر شماره یتصو
سازی  چگونه استخوانی اشغال گشته و ه(CT)له بافت همبند یبوس
رنگ  .شود ی مشاهده نم(HB)زبانید در مجاورت استخوان میجد
  .×63نمائی  بزرگ . H&Eزی یآم
  

  
ت  در ضخامت قطعا-7 در روز موردمونه گروه ن :2ر شماره یتصو

BMG) در درون . شود یممشاهده ) کانیپ( غضروفی های سلول) ٭
 در اطراف مواد کاشت ای هسته تک های سلول (CT)بافت همبند 

 که تعدادی از آنها بدرون قطعات شوند یممشاهده ) ٭و●(شده 
BMG) زی یرنگ آم. اند کردهنفوذ) کان بلندینوک پH&E .

  .×160نمائی  -گربز
  

  
 - 7 در روز مورد الکترونی گروه اویر ذره بینیتص  :3ر شماره یتصو
 چند هسته ای شبه غول پیکر وسلول (OB) استخوانی های سلولشبه 

ده  مشاهBMG درمجاورت قطعات (OCL)سلول استخوان خوار
 های سلول  هشب توسط )کانینوک پ( ترشح شده داذبست . شوند یم

زی یرنگ آم. تجمع یافته اند BMG  قطعات بر رویاستخوانی
  .×3000ی ینما بزرگ. ل استاتیاوران

  

  
 - 7 در روز مورد گروه تصاویر ذره بینی الکترونی  :4ر شماره یتصو

شبه تر که ساختمان  شینمائی ب  با بزرگ3ر شماره ینمائی از تصو
 توپلاسم سلول محتوی شبکهیس. دهد ی را نشان ماستخوانیسلول 

 باشد یم متعدد(Mt)های یتوکندریمع با یوس(rER)اندوپلاسمی خشن
ل یزی اورانیرنگ آم. ن سلول استیت ایکه نشاندهنده شدت فعال

  .×12000ی ینما بزرگ. استات
  

سازی  استخوانچهاردهم پس از عمل، ن روز یدر ا
صورت درجا و در  هباشد که ب ی مآشکار کاملاً،دیجد
 انجام  و نزدیک به حاشیه ضایعه شدههن مواد کاشتیب

 در سلول های نابالغ استخوانی). 5ر شماره یتصو( گرفت
 دیهای استخوانی جد غهیهای منظم بر روی ت فیرد

 غول پیکرهای  سلول). 6ر شماره یتصو(افتند یاستقرار 
سلول ه به یاتی شبیای که دارای خصوص چندهسته

باشند، به صورت پراکنده در درون   میاستخوان خوار
ماره ر شیتصو (BMGده به قطعات یبافت همبند و چسب

قرارگرفته و در حال ) 8ر شماره یتصو (OCPا یو ) 7
تصاویر . باشند یجذب و برداشت مواد کاشت شده م

 های نابالغ استخوانی سلولن روز ی الکترونی در اذره بینی
ه بافت یفی بر روی حاشیک را به صورت ردیپیت

ها مکعبی شکل  لون سلیا. دهد ید نشان میاستخوانی جد
ع، شبکه اندوپلاسمی یگاه گلژی وسبوده و دارای دست

صورت ه توکندری بی مشماریافته و یگسترش   وخشن
 فعال ماده ساختدهنده   که نشان،باشند یپراکنده م

ن روز در یدر ا). 9رشماره یتصو (استای استخوان  نهیزم
م یاف ضخی از الپردکه ی استخوانی جدداربستضخامت 

باشد،  ی مهای معدنی ستالیکلاژن درجهات مختلف وکر
هسته . شود دیده میده یک و کشیپیسلول استخوانی ت
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گر یک قطب آن واقع شده و در قطب دیسلول در 
محتوی شبکه قرار دارد که توپلاسم یسلول، س

. باشد یتوکندری میل رفته و تعدادی میاندوپلاسمی تحل
ه ی اولسلول استخوانیک ین سلول یرسد که ا ینطر مه ب

ن ماده ی باشد که در بسلول نابالغمرحله نهایی یک ا یو 
ترشحی ت یالـور شده و فعـه محصـود ساختـای خ نهیزم

تصاویر ذره در ). 10شماره ریتصو( افته استیآن کاهش 
 استخوان خوارهای  سلولشبه ن روز یالکترونی در ابین 

توپلاسم ین هسته بوده و سی که دارای چندشود دیده می
 های فراوان توکندری و واکوئولی مشماری محتوی ها آن
ها از طرف  ن سلولیا. باشد یهای مختلف م  به اندازهو

ده و کناره ی به ماده کاشت شده چسب،ه شفافیناح
داخل حفرات ه  بها  آن(Ruffled border)ناهموار 

 شماری). 11ر شماره یتصو(  نفوذ کرد،جذب شده
 دیده ، شدههز در مجاورت ماده کاشتی نبیگانه خوار

 نشده قطعات آهکی که در حال جذب نواحی شوند می
BMGوشکل بوده  بی ،بیگانه خوارهاهسته . باشند ی م 

توپلاسم آنها به رنگ یس.  کوتاهی استهای هدارای زائد
زوزوم یره بوده و محتوی تعداد معدودی واکوئول و لیت

  ).12ر شماره یتصو(باشد می
  

  
سازی   استخوان-14وز  در رموردنمونه گروه   :5ر شماره یتصو
استخوان . ت استیقابل رو )٭ و ●(ن مواد کاشت شده یدر بد یجد
صورت ه ب) کان بلندیپ (سلول های نابالغ استخوانله یوسه د بیجد
کان یپ( چند هسته ای غول پیکرفی احاطه شده و جا به جا سلول یرد

زی یرنگ آم. شود یمده ین مواد کاشت شده دیدر ب) کوچک
H&E . 100ی ینما بزرگ ×.   

  
سلول های نابالغ  -14 در روز موردنمونه گروه   :6ر شماره یتصو

ده به یفی و منظم درمجاورت و چسبیرت ردصو هب) کانیپ (استخوان
ز ی ن(bmc)افته و حفره مغز استخوان ی استقرار (NB)د یاستخوان جد

   .×400یینما بزرگ. ون بلیدیزی تولوئیرنگ آم. شکل گرفته است
  

  
غول  های سلول -14 در روز موردنمونه گروه   :7ر شماره یصوت

 که به وفور در بافت (OCL)استخوان خوار  شبه ای هسته چند پیکر
داشته و در حال جذب آن  قرار) ٭ (BMGده به قطعه یهمبند و چسب

   .× 400ی ینما بزرگ . H&Eزی یرنگ آم. دنباش یم
  

  
غول های   سلول-14وز  در رموردنمونه گروه   :8ر شماره یتصو
در درون بافت همبند ) کانیپ (استخوان خوارای شبه   چند هستهپیکر

شود که در حال جذب و  ی مشاهده مOCPده به قطعه یو چسب
ی ینما بزرگ. ن بلو یدیزی تولوئیرنگ آم. باشد ی مOCPبرداشت 

400 ×.   
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 -14 در روز مورد الکترونی گروه تصاویر ذره بین  :9ر شماره یتصو

 ،د ساخته شدهی جدداربست مترشحه در مجاورت استخوان نابالغ
 به اشکال مختلف بوده (nu)سلول و هسته آن. نشان داده شده است

 و (rER)ع یتوپلاسم آن محتوی شبکه اندوپلاسمی خشن و وسیو س
طور فعال در حال ترشح ه  مشخصی است که ب (GA)دستگاه گلژی

ل یزی اورانیرنگ آم. باشد می) کانینوک پ(نه ای استخوان یماده زم
  .×4400ی ینما بزرگ. استات

  

  
 – 14 در روزمورد الکترونی گروه تصاویر ذره بین  :10ر شمارهیتصو

 داربستده در درون یصورت کشه  که ب( OS )سلول استخوانی 
 هسته سلول.  شده محصور شده استه ساخت(nbm)دیاستخوانی جد

(nu)ل استاتیزی اورانیرنگ آم. ستک قطب آن قرارگرفته ای در .
  .×4400ی بنما بزرگ

  

  
 -14 در روز  مـورد گروه    الکترونی تصاویر ذره بین    :11ر شماره   یتصو

 شــده ه در مجــاورت مــاده کاشــت(OC) اســتخوان خــوارســلول شــبه 
 و (Mt) توکنــدرییتوپلاســم ســلول محتــوی میس. شــود یمــمــشاهده 

 درحال  (RB)ار ناصاف له کن یوسه   بوده و ب   (Va)واکوئول های متعدد  
ی ینمـا  بـزرگ . ل اسـتات  ی ـزی اوران یرنگ آم  .باشد یم OCPجذب  
7000×.  

  

  
 - 14 در روزمورد الکترونی گروه تصاویر ذره بین  :12ر شمارهیتصو

 مشاهده BMGسلول ماکروفاژ در حال جذب قطعات به جا مانده 
توپلاسم آن ی و نامنظم بوده و سشکل بی (NU)هسته سلول . شود یم
زی یرنگ آم.  فراوانی استهای واکوئول و (Ly)زوزوم یحتوی لم

  .×7000ی ینما بزرگ. اتتل اسیاوران

  
  بحث

در این پژوهش روزهای هفتم و چهاردهم پس از 
 بررسی چگونگی ترمیم ضایعه ایجاد شده و برایکاشت 

سازی انتخاب  های درگیر در روند استخوان مطالعه سلول
 هفتم و چهاردهم به این ملاک انتخاب روزهای. گردید

 برایبرداری  دلیل بود که روز هفتم بهترین زمان نمونه
مطالعه بافت غضروفی ایجاد شده، بدون حضور بافت 

های غضروفی  سلولو امکان مطالعه  باشد استخوانی می
 را در صورت وجود در محل ضایعه، فراهم نابالغ
 برایی بردار نماید و روز چهاردهم بهترین زمان نمونه می

بررسی روند ایجاد بافت استخوانی جدید در محل 
. )15(باشد می های استخوانی نابالغ سلولضایعه و مطالعه 

 مطالعه هر برای بهترین دوره ، دو مقطع زمانی،بنابراین
سازی در طی ترمیم ضایعات   معمول استخوان،دو روش

  .استخوانی است
های حاصل از این پژوهش مشخص  براساس یافته

ردید که روند ترمیم ضایعه استخوانی ایجاد شده در گ
 با ظهور مقادیر اندک بافت غضروفی آهیانهاستخوان 

های  بافت غضروفی همراه با سلول”گردید آغاز 
های مرکزی ضایعه و  طور محدود درقسمته غضروفی ب

 در روز هفتم پس از BMGدر بین قطعات کاشت شده 
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 ایجاد شده خیلی بافت غضروفی. “گردید کاشت مشاهده
و بافت استخوانی  های استخوانی نابالغ سلولوسیله  هزود ب

که در روز چهاردهم  طوریه  بگردید؛جدید جایگزین 
 اثری از بافت غضروفی درمحل ضایعه ،پس از کاشت

وسیله بافت استخوانی ه  و محل ضایعه عمدتا بدیده نشد
 ه بینذردر این رابطه و بر اساس نتایج . جدید اشغال شد

 که ترکیب کردتوان ادعا  نوری و الکترونی می
OCP/BMGبه روشسازی جدید   استخوانء باعث القا 
 با ظهور بافت ، گرچه روند ترمیم.می شودی یدرون غشا

 ، حجم غضروف ساخته شدهاماغضروفی آغاز شد، 
تواند تاثیری در روند استخوان سازی  اندک بوده و نمی

 یار اندکدط گفته شد که مقدر این ارتبا. داشته باشد
 ای، جمجمهص ناحیه یبافت غضروفی ایجاد شده در نقا

سازی وایجاد  که تاثیری در روند استخوان  از آنپیش
های  وسیله سلوله جدید داشته باشد، ب بافت استخوانی

از . )8(شود ای جذب و برداشت می چند هستهغول پیکر 
  که بافتدیده نشد در این پژوهش ، دیگرسوی

 و بافت  باشدهای مرکزی ضایعه غضروفی در قسمت
های محیطی   بیشتر در موقعیت،استخوانی جدید در ابتدا

 و ساخته شد که ءو نزدیک به حاشیه ضایعه، القا
 و همکارانش ١ ونگهمخوان با نتایج حاصل از مطالعات

له گفته شد که أدر توجیه این مس. )9،8(باشد می) 1999(
ند ترمیم در ضایعات ناحیه ی رو در مراحل اولیه

 به شروع ،، عروق خونی از حاشیه ضایعهای جمجمه
های   نموده و بنابراین نسبت به قسمتآنتهاجم به درون 

تری برخوردار  مرکزی ضایعه از تغذیه خونی بیش
خونی  هایی که غنی از عروق رو در مکان از این. اشندب می

های   سلولو سرشار از اکسیژن هستند، اولویت با تمایز
ی یسازی درون غشا  استخواندر پی و  بودهساز استخوان

هایی که با کمبود عروق خونی و میزان  د و مکاننباش می
اکسیژن مواجه هستند، عمل غضروف سازی القاء 

این  که در توجه به این  بابنابراین. )22،21(گردد می
 ضایعه درست بر روی محل عبور شریان ،پژوهش

                                                 
1. Wang 

، احتمالا تغذیه خونی مناسب گردیدیجاد ای میانی ا شامه
تر  و افزایش میزان اکسیژن در این ناحیه، به تمایز بیش

ساز کمک نموده و باعث شد که در  های استخوان سلول
طی روند ترمیم بافت استخوانی جدید عمدتا در محیط 

  . درون غشایی ساخته شودبه روشضایعه و 
 ،ژوهشهای حاصل از این پ  یافته،از سوی دیگر
ای همزمان   چند هستهغول پیکرهای  نشان داد که سلول

سازی، در  های درگیر در روند استخوان با ظهور سلول
دیده  شده هکاشت درون ضایعه و چسبیده به مواد

 )1994 (ش و همکاران2 یاماشیتادر این ارتباط .شوند می
چند ول پیکر غهای  این فرضیه را مطرح کردند که سلول

شوند،  میپدیدار در ابتدا در درون ضایعه ای که هسته
وده و پس ـ نم“ BMGײ .دـشه جذب ماده کاشت  بهآغاز

ساز  های استخوان تمایزسلول شدن روند از آن باعث فعال
از . )22(شوند سازی جدید می در محل ضایعه و استخوان

ه  شده نیز به کاشتOCPطرف دیگر مشاهده گردید که 
ای که دارای  چند هسته غول پیکرهای  وسیله سلول

باشند،   میسلول های استخوان خوار شبیه به هایی ویژگی
در بر گرفته شده و ضمن کمک به القاء استخوان سازی، 

. شوند ها جذب و برداشت می تدریج توسط این سلوله ب
 موجود در درون بافت OCP قطعاتگردیدپیشنهاد 
  خیلی زودتر از قطعات محصور شده در ضخامت،همبند

. شوند  جذب و برداشت می،استخوان جدید ساخته شده
ضخامت بافت   درOCP تر قطعات باقی ماندن بیش

تواند ضمن جذب تدریجی، بافت  استخوانی جدید می
  .)24،23( وجود آورده تری را ب استخوانی بیش

 ذره بیننتایج حاصل ازمطالعه بافت شناسی و 
سازی در  های درگیر در روند استخوان الکترونی سلول

ص ایجاد شده در یاین پژوهش نشان داد که ترمیم نقا
 OCP/BMG، پس از استفاده از ترکیب آهیانهاستخوان 

  .شود ی انجام مییسازی درون غشا  استخوانراهاز 

                                                 
2. Yamashita  

www.SID.ir [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

31
 ]

 

                             8 / 10

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-146-fa.html


Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 
  ان و همکارفریدون سرگلزائی اول                                پژوهشی  
  

 

16  1385آذر و دی  ، 55                         دوره شانزدهم ، شماره                                    مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                            

 فهرست منابع
1. Rosiris D, Marcos B, Abrao R, Maria A. 

Induction of osteogenesis by demineralized 

homologous and xenograft bone matrix. 

Acta Cirurgica Brasileira. 2003; 18(3): 

178-182. 

2. Nelson L, Matuda F, Macedo L, 

Gonzalez M.B. Bone defect regeneration 

with bioactive glass implantation in rat. 

J. Appl. Oral Sci. 2004; 12(2): 137-143. 

3. Yamashita K, Tagaki T: Ultrastractural 

observation of calcification preceding 

new bone formation induced by 

demineralized bone matrix gelatin. Acta 

Anat. 1992; 143: 261-267. 

4. Perssok PE, Sisask G,Nilsson O: 

Indomethacin inhibits bone formation in 

inductive allografts but not in autografts: 

Studies in rat. Acta Orthop. 2005; 76(4): 

465-9. 

5. Losee JE, Karmacharya J, Gannon FH, 

Slemp AE, Ong G. Reconstruction of the 

immature craniofacial skeleton with a 

carbonated calcium phosphate bone 

cement: interaction with bioresorbable 

mesh. J. Craniofac. Surg. 2003; 14(1): 

117-124. 

6. Vehof JW, Takita H, Kuboki Y, 

Spauwen PH, Jansen JA. Histological 

characterization of the early stages of 

bone morphogenetic protein-induced 

osteogenesis: J. Biomed. Mater. Res. 2002; 

61(3): 440-449. 

7. Reddi AH, Weintraub S, Muthumaran N: 

Biologic principles of bone induction. 

Orthop. Clin. North Am, 1987; 18: 207-

212. 

8. Wang J, glimcher MJ: Characterization 

of matrix-induced osteogenesis in rat 

calvarial bone defects: I. Differences in 

the cellular response to demineralized 

bone matrix implanted in calvarial 

defects and in subcutaneous sites. Calcif. 

Tissue Int, 1999; 65: 156-165. 

9. Wang J, glimcher MJ: Characterization 

of matrix-induced osteogenesis in rat 

calvarial bone defects: II.Origins of bone 

forming cells. Calcif. Tissue Int, 1999; 65: 

486-493. 

10. Peterson B, Whang PG, Iglesias R, Wang 

JC. Osteoinductivity of commercially 

available demineralized bone matrix. 

Preparation in a spine fusion model. J. 

Bone Joint Surg. Am. 2004; 86(10): 2243-

50.  

11. Habibovic P, Van der valk CM, De groot 

K, Meijer G. Influence of octacalcium 

phosphate coating on osteoinductive 

properties of biomaterials. J. mater. Sci. 

Mater. Med. 2004; 15(4): 373-380. 

12. Suzuki O, Kamakura S, Katagiri T, 

Nakamura M, Zhao B. Bone formation 

enhanced by implanted octacalcium 

phosphate involving conversion into ca-

deficient hydroxyapatite. Biomaterials. 

2006; 27(13): 2671-81 

www.SID.ir [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

31
 ]

 

                             9 / 10

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-146-fa.html


Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 ترمیم ضایعات استخوانی

  

17  1385آذر و دی  ، 55                         دوره شانزدهم ، شماره                                    مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                            

13. Sargolzaei Aval F, Sobhani A, Arab MR, 

Sarani SA, et al: The efficacy of implant 

of octacalcium phosphate in combination 

with bone matrix gelatin on bone 

regeneration in skull defects in rat. Iran 

J. Med. Sci, 2004; 29(3): 124-129 

14. Scott Ck, James A. H, The matrix of 

endochondral bone differs from the 

matrix of intramembranous bone. Calcif. 

Tissue Int, 1991; 49: 349-354. 

15. Rabie A.b.M, Lie Ken Jie R.K.P: 

Integration of endochondral bone grafts 

in the presence of demineralized bon 

matrix (DBM). Int. J. Oral Maxillofac. 

Surg, 1996; 25: 311-318. 

16. Scott Ck, James A. H: Intramembranous 

bone matrix is osteoinductive. Anat. Rec, 

1994; 238: 23-30. 

17. Suzuki O, Nakamura M, miyasakay, 

Kagayama M: Maclura pomifera 

agglutinin-binding glycoconjugate on 

converted apatite from synthetic 

octacalcium phosphate implanted into 

subperiosteal region of mouse calvaria. 

Bone and Mineral, 1993; 20: 151-166. 

18. Sasano Y, Kamakura S, Nakamura M, 

Suzuki O: Subperiosteal implantation of 

octacalcium phosphate (OCP) stimulates 

both chondrogenesis and osteogenesis in 

the tibia, but only osteogenesis in the 

parietal bone of a rat. Anat. Rec, 1995; 

242: 40-46. 

19. Legeros RZ: Preparation of octacalcium 

phosphate (OCP): A direct fast method. 

Calcif. Tissue Int, 1985; 37: 194-197. 

20. Urist MR, Iwata H: Bone morphogenesis 

in implants of insoluble bone gelatin. 

Proc. Natl. Acad. Sic. USA, 1973; 70: 

3511-3515. 

21. Okamoto Y, Horisaka Y, Yamashita K, 

Takagi T: Muscle tissue reaction to 

implantation of bone matrix gelatin. Clin. 

Orthop. Rel. Res, 1991; 263: 242-252. 

22. Yamashita K, Kuwahara M, Ishizuki H. 

Effect of 1-hydroxyethane-1, 1-

diphosphonic acid (HEDP) on new bone 

formation induced by bone matrix gelatin 

(BMG). Acta Histochem. (Jena), 1994; 96: 

181-195. 

23. Kawaguchi H, Ogata T, Shirakawa M, 

Okamoto H: Ultrastractural and 

ultracytochemical characteristics of 

multinucleated cells after hydroxyapatite 

implantation into rat periodontal tissue. J. 

Periodont. Res, 1992; 27: 48-54. 

24. Kamakura S, Sasano Y, Ohki H, 

Nakamura M. Multinucleated giant cells 

recruited by implantation of octacalcium 

phosphate (OCP) in rat bone marrow 

share ultrastractural characteristics with 

osteoclasts. J. Of Electron Microscopy, 

1997; 46(5): 397-403. Clinic. Orthop. 

1998; 355: 66-72. 

 

www.SID.ir [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

31
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            10 / 10

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-146-fa.html
http://www.tcpdf.org

