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  (Bone tissue)بافت استخواني  -

دهد، از سـاير   دار را تشكيل مي استخوان يا بافت استخواني كه اسكلت موجودات مهره

  .بافتهاي نگهدارنده كاملاً متمايز است

هـاي   هـا، رشـته   بافت استخواني سخت است و مانند ساير بافتهـاي پشـتيبان از سـلول   

  .لي تشكيل شده استكلاژن، ماده بنيادي، پوشش خارجي و پوشش داخ

از % 85. مواد آلي اسـت % 38آن مواد معدني و % 62تجزيه استخوان نشان مي دهد كه 

  .بقيه ساير املاح است% 5آن كربنات كلسيم و % 10مواد معدني فسفات كلسيم، 

اگر بافت استخواني در اسيد قرار گيرد، مواد معدني آن حل شده و سـختي خـود را از   

شـود، ايـن عمـل را دكلسيفيكيشـن      د و كـاملاً قابـل بريـدن مـي    شـو  دست داده، نرم مي

(Decalcification)  عكـس  . گويند كه شرح كامل آن در بخش هيستوتكنيك آمده اسـت

  .افتد اين عمل در تشكيل و رشد استخوان اتفاق مي

  عناصر بافت استخواني 

I-  سلولهاي استخواني(Bone cells)  

نـدامهاي نـرم، ذخيـره مـواد معـدني، تولـدي       هـا در نگهـداري و محافظـت ا    استخوان

  .گردند سلولهاي خوني نقش دارند وتوسط عضلات اسكلتي جابجا مي

 (Osteoprogenitor cells)سـاز   هاي اسـتخوان  هاي مزانشيمي كه سازنده سلول سلول

يكي سلولهاي دوكي يا كشـيده كـه داراي زوائـد    . باشند به دو گروه تقسيم مي گردند مي

ديگري . (Inactive osteoblast)است و به نام سلولهاي استخواني غيرفعال سيتوپلاسمي 
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هاي استخواني  اي كه نسبت به تيغه هاي قاعده اي شكل با هسته سلولهاي مكعبي يا استوانه

گـردد، كـه بـه نـام      عمود است و متريكس در بافت اسـتخواني توسـط آنهـا ترشـح مـي     

هـا،   ايـن سـلول  . شـوند  خوانـده مـي   (Active osteoblast)هاي اسـتخواني فعـال    سلول

 (Osteocyte)سيتوپلاسمي بازوفيلي داشته و به سلولهاي بالغ اسـتخواني يـا استئوسـيت    

اي شكل با هسته پهن، تيره و زوائـد سيتوپلاسـمي    سلولهاي اخير ستاره. گردند تبديل مي

. قـرار دارنـد   (Lacunae)اين سـلولها در حفراتـي بـه نـام لاكونـا      . باشند بلند فراواني مي

ــكلهاي ( ــاليكول    ) 36و  35ش ــام كان ــه ن ــاريكي ب ــاري ب ــرات، مج ــن حف ــراف اي در اط

(Canaliculi)  هـاي كوچـك يـا     موجود است كه زوائد سيتوپلاسمي سلولها در اين لولـه

زوائد سيتوپلاسمي اين سلولها توسط اتصال بارونه به يكديگر . شود ها وارد مي كاناليكول

ها و ساير مولكولهاي كوچك براحتي از يـك سـلول بـه     ين راه يونشوند و از ا متصل مي

رديـف از سـلولهاي اسـتخواني را در     20اين ارتباط گـاه تـا   . سلول ديگر انتقال مي يابند

  كند پذير مي دنبال هم امكان

II- هاي كلاژن  رشته(Collagen fibers)  

هاي كـلاژن نـوع يـك     هها كه جزيي از موادآلي استخوان هستند، از نوع رشت اين رشته

ميكرون قرار دارند و به نـام   5تا  3هايي به ضخامت  باشند كه بسيار ظريف و در دسته مي

ناگفتـه نمانـد   . شوند ناميده مي (Osteocollagenous fibers)هاي كلاژن استخواني  رشته

  .گردند ها جزيي از ماده بنيادي استخوان نيز محسوب مي كه اين رشته
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III- ادي ماده بني(Bone matrix)  

دهـد شـامل فسـفات     مواد معدني كه قسمت اعظم ماده بنيادي استخوان را تشكيل مـي 

و مــواد آلــي آن از  (Hydroxyaptite)كلســيم، كربنــات كلســيم، هيدروكســي آپاتايــت، 

است، بصورت سـيماني   6و  4هاي  ها كه از انواع كندروايتين سولفات گليكوزامينوگليكان

هـاي اسـتخواني    شـوند و ايجـاد تيغـه    ي كلاژن به يكـديگر محكـم مـي   ها همراه با رشته

(Lamellae) هر تيغـه اسـتخواني فاصـله    . نمايند، كه در استحكام استخوان موثراند را مي

هاي استئوسيت است كه توسط ماده بنيادي، مواد كلسيمي و كـلاژن   هاي سلول بين رديف

داراي قـدرت  ) كلسين و سـيالوپروتئين استئو(هاي استخوان  گلايكوپروتئين. پر شده است

  . باشد جذب تركيبات كلسيمي فراوان مي

باشـند، از اختصاصـات بافـت     ميكـرون مـي   7تا  3هاي استخواني كه به ضخامت  تيغه

هاي نامنظم قرار دارند و در حالي  استخوان اسفنجي به شكل تيغه. باشد استخواني بالغ مي

انـد، حفـره حفـره بـه نظـر       از يكـديگر جـدا شـده   هاي آنها توسط مغز استخوان  كه تيغه

  رسند  مي

  .لازم به ذكر است براي نگهداري بلورهاي آپاتايت يون فلورايد نيز ضروري است

IV-  پوشش خارجي استخوان يا پريوست(Periosteum)   

اي است كه سـطح خـارجي اسـتخوان را بـه اسـتثناي سـطوح        يك لايه همبندي ويژه

پريوسـت در  . هاي استخواني اطرافي خارجي قرار دارند روي تيغهپوشاند و بر  مفصلي مي



 
٤

هـاي   گـردد بسـيار محكـم بـه تيغـه      نقاطي كه تاندون و يا رباط به اسـتخوان متصـل مـي   

  .شود چسبد و با پوشش خارجي يكي مي استخواني مي

نسبتاً سست است و از الياف همبندي كم و سلولهاي زيادي تشكيل يافتـه  : لايه داخلي

  .باشد مي (Osteoprogenitor cells)شامل سلولهاي پيش استخوان ساز  است و

گردد بـه نـام    هاي همبندي اين لايه كه وارد در ماده بنيادي استخوان مي بعضي از رشته

  .شود خوانده مي (Sharpey’s fibers)الياف شارپي 

ي هاي همبنـدي فـراوان و رگهـا    از بافت همبند سخت كه محتوي رشته: لايه خارجي

  .باشد، تشكيل يافته است هاي كمتري مي خوني بزرگتر و سلول

V-  پوشش داخلي استخوان يا اندوست(Endosteum)  

ايـن لايـه از سـلولهاي    . باشـد  پوشش داخلي استخوان مجـاور بـا مغـز اسـتخوان مـي     

ساز، و بافت همبند  فيبروبلاست كه همراه سلولهاي دوكي شكل غيرفعال يا پيش استخوان

  .شود سختي آن افزوده مي گردد، در افراد بالغ بر باشد تكميل مي ظريفي مي

  انواع بافت استخواني

  .گردد بطور كلي بافت استخواني به متراكم و اسفنجي تقسيم مي

از جهاتي بافت استخواني تازه تشكيل را كه داراي استقامت، متريكس و مـواد آهكـي   

 Imature Woven)وان نابالغ يا اوليه كم و سلولهاي استئوسيت فراوان است به نام استخ

or Primary bone) هاي كلاژن در آن نامشخص است نامند كه طرز قرارگيري رشته مي.  
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آيـد، داراي متـريكس و    هاي استخواني كه پس از اسـتخوانهاي اوليـه پديـد مـي     بافت

ان بـالغ  اين گونه بافت استخواني را استخو. باشند هاي فراوان و استقامت بيشتري مي تيغه

  .گويند مي (Mature, Lamellae or Secondary bone)يا ثانويه 

  (Compact bone tissue)بافت استخواني متراكم 

هاي متراكم در ديافيز استخوانهاي طويل و در سطح استخوانهاي اسـفنجي در   استخوان

  .زير پريوست قرار دارند

هـاي اطرافـي داخلـي و     تيغـه هاي بينـابيني،   تيغه. هاي هاروس اين بافت شامل سيستم

  .دباش خارجي، پريوست و اندوست مي

  (Osteon or Haversian system)هاي هاورس  سيستم -1

اي  هـاي اسـتوانه   دهد و به شـكل لولـه   قسمت اصلي استخوانهاي متراكم را تشكيل مي

است به طوري كه هر سيستم هاورس يك مجراي هاورس را كه شـامل بافـت همبنـدي    

هـر  . كنـد  باشـد، پـر مـي    ساز و مويرگهاي خوني مـي  از سلولهاي استخوانظريف، بعضي 

 7تـا   3هاي متحدالمركز تشكيل شـده اسـت كـه هـر كـدام بـين        سيستم هاورس از لايه

ناميـده   (Haversian lamellae)هـاي هاورسـي    ميكرون ضخامت دارند و بـه نـام تيغـه   

  .شود مي

باشـند، بطوريكـه در    هت در هر تيغه ميالج هاي كلاژني مختلف ها داراي رشته اين تيغه

  .لايه خلاف لايه بعدي است
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تـرين يـا    جـوان . لايـه متغيـر اسـت    20تـا   4ها در هر سيستم هاروس بين  تعداد تيغه

ها قرار داشته  سلولهاي استخواني مابين اين تيغه. ترين آنها است ها داخلي جديدترين تيغه

هـا در قسـمتهاي    ايـن كانـاليكول  . كننـد  ا مـي و كاناليكولها با مجاري هاروس ارتباط پيـد 

. گردنـد  شوند، و بر روي خود بر مـي  محيطي هر سيستم به كاناليكولهاي ديگر متصل نمي

نـدرتاً ممكـن اسـت ايـن     . يابنـد  هاي هاورس مجاور ارتباط نمي بدين معني كه با سيستم

  .هاي هاروس مجاور ارتباط يابند كاناليكولها با سيستم

  (Haversian canals)مجاري هاورس 

از آنجايي كه بافت استخواني متـراكم شـامل رگهـاي خـوني زيـادي اسـت، مجـاري        

ايـن  . گردد هاروس باعث ارتباط رگهاي خوني، و اعصاب به تمام قسمتهاي استخوان مي

ميليمتـر   1/0هاي هاورس قرار دارند و وسيعترين آنها در حـدود   مجاري در وسط سيستم

 (Volkmann’s canals)رس توسط مجاري فرعي به نام فولكمن مجاري هاو. قطر دارند

  .كنند با يكديگر، آندوست و پريوست ارتباط پيدا مي

 .(Intermediate lamellae)هاي بينابيني  تيغه -2

  .گردند ارند و به دو نوع تقسيم ميهاي هاروس قرار د ها كه در بين سيستم اين تيغه

  (Parallel lamellae)هاي موازي  تيغه

هاي استخواني است كه به شكل فضاهاي مثلثي، چهار ضلعي يا بيشتر بـين چنـد    تيغه

  .باشند كنند و موازي با محور طولي استخوان مي سيستم هاورس را پر مي
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   (Curved lamellae)هاي منحني  تيغه

باشند و از چندين تيغـه اسـتخواني    هاي هاروس ناقصي است كه فاقد مجرا مي سيستم

هـاي   هـا در اثـر تغييـر شـكل و جابجـايي سيسـتم       اين نوع تيغه. اند ه تشكيل يافتهنيمداير

هـاي منحنـي قسـمتي از     بدين معني كه اين تيغه. آيند هاورس در رشد استخوان پديد مي

هاي هاورسي گذشته است كه از جابجايي آنها حاصل شـده   هاي بجا مانده از سيستم تيغه

  .است

  خارجي  هاي اطرافي داخلي و تيغه -3

(Outer and inner Circumferenatial Lamellae) 

هاي استخواني هستند كه در زير پريوست در محيط استخوان و زير آندوسـت در   تيغه

هاي استخواني اطرافـي خـارجي يـا     البته تيغه. اطراف سوراخ مركزي استخوان قرار دارند

هاي استخواني اطرافـي داخلـي    هاي متعددتر نسبت به تيغه زير پريوستي داراي تعداد تيغه

  .باشند يا زيراندوست مي

  (Spongy bone tissue)بافت استخواني اسفنجي 

اي از پريوسـت پوشـيده شـده اسـت، در      اين بافت استخواني كه از خارج توسط لايـه 

  .هاي استخواني نامنظم قرار دارند داخل آن تيغه

وست پوشيده شده و ما بين آنها را ها فضاهايي قرار دارد كه توسط اند در بين اين تيغه

  .كند مغز استخوان پر مي

  .اي از بافت استخواني متراكم قرار دارد در زير پريوست استخوانهاي اسفنجي لايه
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  (Bone marrow)مغز استخوان 

توان بافتي دانست كه كليه فاضهاي داخل بافت استخواني از جمله  مغز استخوان را مي

ايـن  . كنـد  متراكم و حفرات استخوانهاي اسـفنجي را پـر مـي   مجراي مركزي استخوانهاي 

هـاي رتيكـولر، سـلولهاي همبنـدي،      بافت شامل رگهـاي خـوني فـراوان، چربـي، رشـته     

اجــداد گلبولهــاي قرمــز، گلبولهــاي ســفيد و (پلاسماســل، ماكروفــاژ، ســلولهاي خــوني 

هـا كـه    اكاريوسـيت ها، و مگ ها، ميلوسيت ها، ائوزينوفيل ها، مونوسيت ها، لنفوسيت پلاكت

، گاهي سلولهاي غضروفي و اسـتخواني در مواقـع   )شرح آنها در بافت خوني خواهد آمد

  .باشند ها در اين ساختمان موجود مي سازي و بالاخره استئوكلاست استخوان

اي بـراي تبـديل بـه اسـتم      هاي مغز استخوان ذخيره سلولهاي ادوانتيسي جدار سينوس

انـد كـه در توليـد گـروه سـلولهاي خـوني نقـش         اسـتخوان  در مغز (Stem cells)ها  سل

  مغز استخوان فاقد مويرگهاي لنفاوي است . كنند اي ايفا مي عمده

  .پردازيم ها مي در اينجا فقط به شرح استئوكلاست

  ها  كاريوسيت، كندروكلاست يا استئوكلاست پلي

(Polykaryocytes, Chondroclasts or Osteoclasts) 

ب زرگي هستند كه شـكل و انـدازه آنهـا بسـيار متغيـر، سيتوپلاسـمي       سلولهاي نسبتاً

دار،  هـا، تـوري داخـل سيتوپلاسـمي دانـه      ائوزينوفيلي، حبابي شكل و مملو از لايـزوزوم 

 50تـا   6ها در حدود  استئوكلاست. باشند دستگاه گلژي بزرگ و ميتوكندريهاي فراوان مي

كس اسـتخوان، يـا روي استئوبلاسـتها و يـا     هسته داشته و محل آنها معمولاً بر روي متري
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اين سلولها داراي آنزيمهاي هيالورونيـداز، كنـدروتيناز، در   . بشاد ها مي ساير استئوكلاست

باشند كه به متريكس بافت غضروفي و يا استخواني حمله كرده و مواد  ماتينازوكلاژناز مي

هـا در تمـاس بـا     وكلاستاين عمل توسط ميكروكركهاي استئ. نمايند كلسيمي را آزاد مي

  .گردد هاي فوق مشاهده مي بافت

آورند بنام حفـرات   هاي استخواني پديد مي ها در داخل بافت اي كه استئوكلاست حفره

انواع اين سـلولها كـه در تخريـب بافـت     . شود گفته مي (Howship’s lacunae)هوشيپ 

  .شوند كنند به نام كندروكلاست خوانده مي غضروفي نيز شركت مي

  انواع مغز استخوان 

شـود در   اين بافت بيشتر همراه رگهاي خوني ايجاد مي: ساز مغز استخوان استخوان -1

سـازي   بافت غضروفي و مركز استخوانهاي تازه تشكيل قرار دارد و داراي عمل اسـتخوان 

  .آيد ساز پديد مي در پي اين نوع مغز استخوان، مغز استخوان خون. باشند مي

كه از نوع خون ساز است و اكثراً در استخوانهاي در حال رشد : قرمز مغز استخوان -2

علاوه بر تمام سـلولهاي ذكـر شـده اجـداد     . سازي است قرار دارد وعمل آنها بيشتر خون

اين نوع مغز استخوان در اسـتخوانهاي  . نيز در اين قسمت موجودند T و  Bهاي  لنفوسيت

لازم به ذكـر اسـت كـه ايـن نـوع مغـز       . دارد هاي بدن وجود ها و مهره طويل، جناغ، دنده

  مانند، هاي اسفنجي در تمام مدت زندگي فعال باقي مي استخوان در حفرات استخوان

سـاز بوجـود    اين نوع بافت بيشتر در دنبال مغز اسـتخوان خـون  : مغز استخوان زرد -3

سـازي مغـز اسـتخوان خـون سـاز كـاهش يافـت         آيد بدين معني كه وقتي عمل خون مي
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هـاي چربـي را در    ولهاي بافت همبند موجود شروع به جذب مواد چربي كرده و تودهسل

  ) 7و  2(گردد  دارند كه به بافتي غير فعال يا مغز استخوان زرد تبديل مي خود نگه مي

گـردد و سـلولهاي    كه بيشتر در حيوانات مسن ايجاد مـي : مغز استخوان خاكستري -4

ي مغز استخوان را پـر  هاي همبندي فراوان لولها و رشتهچربي از بين رفته و به جاي آنها س

  .كنند مي
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اي استخوان، با دليلي از  در موشهاي صحرايي بالغ، عقيمي نيز با كاهش فشايي و شبكه

تـر   حجم استخواني افزوده در چند ماه اول بعد از عقيمي كه با يك مرحلـه حجـم پـايين   

  .شود، مرتبط است دنبال مي

اسـتروژنها و هـم انـدروژنها بـراي      ت حامي اين هستند كه هم به يك سري از مطالعا

ــاز اســت  ــردان ني ــان و م ــد  . ســلامتي عــادي اســكلت در زن ــابراين عمــل فلــوت امي بن

(flutamide)    يك ضد گيرنده مخصوص اندروژن، براي موشهاي صـحرايي مـاده منجـر ،

در حمايـت از  شود يعني يك نقش براي اندروژنها در اسـكلت مـاده    مي osteopeniaبه 

تركيبـي ضـد    (Casodex)و سـايرين گـزارش كردنـد كـه كاسـادوكس       1ها، لي اين يافته

بر كاهش استخواني تخمدان برداري تحميلي  2اندروژن مانع از تاثيرات تقويتي اندروستن

بعـلاوه در موشـهاي   . تـاثير بـود   شود، در حاليكه عمل يك بازدارنـده آرومـاتيس بـي    مي

نهاي غير آروماتيسي به منظور ممانعت يا تغيير كـاهش اسـتخواني   صحرايي ماده، آندروژ

تحميل شده توسط تخمدان برداري، نشان داده شده بود، اين تاثيرات با كاهش در حجـم  

 . كنند استخواني تغيير مي 4و اندوستيل 3اي و تشكيل پرسيتيل استخوان در استخوان شبكه

تحميلـي در موشـهاي    5بـرداري  بيضـه استروژنها نيز براي جلـوگيري كـاهش اسـتخواني    

                                           
1 - lea 
2 - androstenedione 
3 - Periosteal  
4 - endosteal 
5 - Castration 
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 بالاخره اينكه، در بيضه موش صـحرايي كـه گيرنـده ضـعيف     . صحرايي ديده شده است

اي مشـابه تولـه سـگهاي نـر عـادي اسـت امـا         استروژن است، ميـزان اسـتخواني شـبكه   

اي  كند، از كسب ميزان استخوان شبكه جا مي استروژن را جابه برداري كه منبع توليد  بيضه

اسـتروژن در رشـد اسـتخوان هنگـام رشـد       كند، يـك نقـش بـراي     عي جلوگيري ميطبي

  .كند حيوانات پيشنهاد مي

E-  تاثيرات اندروژنها در اسكلت انسان  

بر روي مكانيسمهايي كه تحت آنها اشباع و كاهش اندروژن بر اسـكلت انسـان تـاثير    

انـد كـاهش    ضـه در آورده مطالعات بروي مرداني كه بي. تر مطالعه شده است گذارد، كم مي

هاي بيوشـيمي جـذب و تشـكيل اسـتخوان،      استخواني سريعي مرتبط با افزايش در نشانه

اگرچـه در زمـان عـدم وجـود     . شـود  دهد كه شامل افزايش حجم استخواني مي نشان مي

هاي هيستومورفومتريك، امكان مشخص كردن تاثيرات كمبود اندروژن بـر بازسـازي    داده

همينطـور، مكانيسـمهاي   . وجـود نـدارد  3اي اسـتخوان  يا شـبكه  2قشايي يا ساختار 1تعادل

شود، اگرچه پهناي ديوار  كاهش استخواني برجسته مرتبط به سن، بطور واضح منتشر نمي

شود، شامل فعاليت كاهش استخوان سازي است، و تقويت بيشـتر سـاختار    با سن كم مي

دهـد كـه    ه ديـده شـده، نشـان مـي    استخواني نسبت به آنچه كه در زنان پا به سن گذاشـت 

                                           
1 - remodeling balance 
2 - Cancellous 
3 - Cortical bone 
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فعاليت افزوده استخوان شكنها ممكن است كمتر آشكار باشد، اگرچه ممكن اسـت كمـي   

  . افزايش در حجم استخواني باشد

بنـابراين  . دليلي وجود دارد مبني بر اينكه اندروژنها نقش مهمي در اسكلت زنـان دارد 

تي در مقابل اندروژنها وجود دارد، در زنان موتاثر از سندروم غير حساس اندروژن، مقاوم

غلظت كم كاني استخوان يك مـورد مكـرر   . شود و توليد استروژن درون زا نيز كاهيده مي

اسـتروژن طـولاني مـدت      در اين بيماران است حتي در زناني كه تحت درمان جايگزين 

ئسـگي  استروژن در زنان سـالم بعـد از يا   بعلاوه، افزودن تستوسترون به جايگزين . است

 گزارش شده كه منجر به غلظـت كـاني اسـتخواني بيشـتري نسـبت بـه روش درمـاني        

شود و دلايلي وجود دارد كه كاهش استخواني مرتبط با سن در زنان به  استروژن تنها، مي

  .اندروژن مرتبط است سطوح سرم 

VII- استروژن منتخب  هاي گيرنده  تنظيم كننده  

A .وژن منتخب اوليه استر هاي گيرنده  تنظيم كننده  

تركيباتي هسـتند كـه تخصـيص     (SERMS)استروژن منتخب  هاي گيرنده  كننده تنظيم

 استروژني در برخي بافتها و تـاثيرات ضـد    بافتي را افزايش مي دهند، از طريق تاثيرات 

اولين تركيب اين تركيبات كه براي مصـارف بـاليني گسـترش    . استروژني در ساير بخشها

شـود، امـا آن مثـالي از     بـود كـه در درمـان نـازايي زنـان اسـتفاده مـي        1ميفناند، كلو يافته

                                           
1 - Clomiphene 
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استروژن براي درمان سرطان سينه توسعه داده شـده   بود كه بعنوان يك ضد  1تاموكسيفن

زايي نشان داده شدند كـه بـه    استروژني بر اسكلت و درون در نتيجه براي داشتن تاثيرات 

مطرح كرد تاموكسيفن اكثراً در درمان سرطان سـينه   را SERMSويژه مزايا بالقوه درماني 

. كنـد  شود و نيز از كاهش استخواني در زمان پس از يائسـگي جلـوگيري مـي    استفاده مي

اسـتروژن   مطالعات هيستومورفتريك شامل يك مكانيسم مشـابه از عمـل نسـبت بـه آن     

 ه هدف توليدي همزمان باو در نتيجه رشد و پيشرفت تاموكسيفن، ساير تركيبات ك. است

استروژن را  آل تاريخچه داروشناسي بررسي شده، يكي كه تاثيرات سودمند  استروژن ايده

عروقي بدون تاثيرات مخـالف آن،   -گيرد، براي مثال در اسكلت و سيستم قلبي به كار مي

زايي، يك قدم مسـتقيم در ايـن راه توسـعه رلوكسـيفين بـوده       مخصوصاً در سينه و درون

يــك بنــزوتيفن مصــنوعي، كــه در بســياري بخشــهاي دنيــا بــراي  (Raloxifene)اســت 

  . گيري و درمان پوكي استخوان ناشي از يائسگي مجوز گرفته است پيش

B- 2تاثيرات اسكلتي رلوكسيفن  

مطالعات هم روي حيوانات و هم روي انسان تاثيرات سودمند رلوكسيفن بر اسـتخوان  

در مـوش  . بنـابراين . استروژن مشاهده شـد  مورد را نشان داده است، همانند آنچه كه در 

صحرايي نمونه كه تخمدان در آورده شده، رلوكسيفين تاثيرات تقويتي اسـكلتي در زمـان   

در حفظ مكانيسم . برداشت تخمدان و هم بعد از اينكه كاهش استخواني انتشار يابد، دارد

                                           
1 - tamoxifen 
2 - Raloxifene 
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در . تا جذب دوبارهاز كاهش استخواني است  عمل ضد جذبي آن، تاثير اصلي جلوگيري 

هاي چندگانه اسـكلتي هـم    زنان پس از يائسگي، رلوكسيفين از كاهش استخواني در جنبه

  .كند قبل از يائسگي و هم در سالهاي بعد، جلوگيري مي

اگرچه گزارشـات  . كند مخصوصاً خطر شكستگي در زنان با پوكي استخواني را كم مي

ژن و رلوكسيفين بـر غلظـت كـاني اسـتخواني     استرو اي در مقايسه با تاثيرات  منتشر شده

% 2/1و 6/1وجود ندارد، افزايش مشاهده شده از رلوكسيفين در كپل و ران بـه ترتيـب از   

در زنان دچار پوكي استخوان بعـد  % 1/2و  4/2سال در زنان سالم قبل از يائسگي و  2در 

ه در مطالعـات  از يائسگي تحت درمان براي سه سال، عموماً كمتر از گزارشاتي اسـت ك ـ 

اين ممكن . هدايت شده در جمعيتهاي يكسان با درمان جايگزين هورموني صورت گرفته

تري بر اسكلت دارد تا اسـتروژن اگرچـه    است نشان دهند كه رلوكسيفين تاثيرت ضعيف

اي بـر كـاهش    اين كه آيا اين تفاوتهـا در غلظـت كـاني اسـتخواني تـاثير قابـل ملاحظـه       

  .معلوم استشكستگي دارد يا نه، نا

زايـي   استروژن و تاموكسيفن، رلوكسيفن تاثيرات قابل تشخيصـي بـر درون   بر خلاف 

زايـي اجتنـاب    بنابراين از خونريزي ناخواسته واژن و افزايش خطر سـرطان درون . ندارند

بعلاوه، يك كاهش برجسته در كاهش سرطان سينه در زناني كـه تحـت درمـان    . شود مي

سـاير منـافع طـولاني مـدت و بـالقوه      . قرار داشتند، ديده شـد ماه  40رلوكسيفن به مدت 

عروقي و پيشرفت در عمل تشـخيص   -رلوكسيفن شامل محافظت در مقابل بيماري قلبي

  .منتشر نشده است SERMSاستروژنها و  بيماري، اما اينها بطور كامل براي 
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c-  مكانيسمهايي براي تخصيص بافتيSERMS  

يابد، به وضـوح   افزايش مي SERMSيص بافتي توسط مكانيسمهايي كه طي آنها تخص

استروژن بعضي ديدگاهها بعنوان حالـت   انتشار نيافته، اما پيشرفت اخير در مسير تعريف 

زير نمونه با توزيع بـافتي متفـاوت    ERوجود حداقل دو . پتانسيل عمل فراهم كرده است

كه  2يا هتروديمرها 1ديمرهاو در سلولها جائي كه هر دو وجود دارد، توانايي تشكيل هومو

بعـلاوه  . توانست ليگاند خاصـي باشـد   يك مكانيسم بالقوه براي تخصيص بافتي است مي

زير نمونه ممكـن اسـت در دو راه متفـاوت     ERوابسته به ليگاند و عنصر واكنشي ما دو 

را در سـايتهاي   ERو ERاستروژن و هم رلوكسيفن ضـبط هـر دو    نشان داده شوند؛ هم 

AP-1 اسـتروژن و هـم رلوكسـيفين ضـبط      هـم  . كنند ال ميفعTGF-  را تحريـك   3ژن

 TGF -3نشـان داده شـده كـه ژن    . كنند اما رلوكسيفن در اين امر بسيار موثرتر اسـت  مي

. باشـد  شامل يك عنصر واكنشي كه تشكيل دهنده عنصر واكنشي رلوكسـيفن اسـت، مـي   

بنابراين در برخي خطـوط  . دارد AF-2و  AF-1ليگاندها ممكن است تاثيرات متفاوتي بر 

كنـد و   عمل مـي  antagonist، يك AF-1 agonistبعنوان يك  ERسلولي، تاموكسيفن با 

، حـذف   TGF -3اسـتروژن تحريـك كننـده فعاليـت ژن      براي  AF-1در حاليكه حوزه 

  .شود رلوكسيفين را مانع مي -فعاليت تحريكي AF-2حوزه 

                                           
1 - Homodimers 
2 - Heterodimers 
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VIII-  نتايج و دورنماي آينده  

اسـتروژن بـر    گيـري در فهـم مـا از چگـونگي تـاثير       د دهه اخير پيشرفتهاي چشمچن

اگر چه بسـياري  . استخوان ديده شده است و اين منجر به رشد درمان پوكي استخوان شد

و كشفيات اخيـر در مـورد فيزيولـوژي و بيولـوژي     . از مطالب حل نشده باقي مانده است

  .دكن استخوان سئوالات بيشتري را ايجاد مي

تشخيص اينكه . در چند سال گذشته فضاهاي جديد بسياري از تحقيق آغاز شده است

استروژن براي سلامت اسكلت در مردان پروري است منجر به آزمايش دوباره اتيولـوژي   

پــوكي اســتخوان مــردان و متابوليســم اســتروئيدهاي جنســي در محــيط بســيار كوچــك 

اسـتروژن تـاثيرات تقـويتي در     اي بـالاي  عمل، در حيوانات كـه ميزانه ـ . استخواني است

آل كه ايمـن بـر ضـد     استروژن ايده استخوان گسترش داده شده در اسكلت انسان، هدف 

آورد، هنوز شناخته نشده است امـا امكـان    بسياري از بيماريها بعد از يائسگي را فراهم مي

 ـ SERMsبه هر حال مطالب آموختـه شـده از   . يافت آن در شرف وقوع است د بـراي  باي

ــدروژن      ــون ان ــايي چ ــد، هورمونه ــراهم باش ــتورئيدي ف ــايي اس ــاير هورمونه ــا و  س ه

 .گلوكوكورتيدها، ارزش درماني آن با تاثيرات متضاد اخيراً محدود شده است
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