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  پژوهشي-دوماهنامه علمي

  دانشگاه شاهد
  87شماره  - هفدهمسال 

  1389تير 
 

  14/1/89: وصول
  26/4/89 :آخرين اصلاحات

 2/5/89: پذيرش

 با "HECBMG" بايومتريالمقايسه راديوگرافيك
"DBM" استخوان الوئولار نقائص ترميم ميزان بر 

  انسان
  دكتر حسين شاهون 

    استاديار و مديرگروه دپارتمان جراحي فك و صورت دانشكده دندانپزشكي شاهد -1
 E-mail: shahoonh@yahoo.com                : نويسنده مسئول* 

  :چكيده
رفته در اثر ي مهم پزشك و بيمار ترميم استخوان از دستهاياز نگران ييك :مقدمه و هدف

 يسازاستخوان تيالقا و هدا تيخاص يكه دارا يراستا مواد نيدر ا .عوامل گوناگون است
يك اين پژوهش، مطالعه و بررسي راديوگرافهدف از . ندبرخوردار ياژهيو گاهياز جاهستند

ژلاتينه استخوان روند ترميم ضايعات ايجادشده در استخوان انسان پس از كاشت داربست 
ساخت شركت ) DBM(معدني  مواد فاقد استخواني و داربست) HECBMG(انساني 

ميزان استخوان ساخته همانندساز بافت كيش در محل ضايعه ناشي از كشيدن دندان و مقايسه
  . است هاشده با اين بايومتريال

  
-نمونه بوده وگروه  كيشده از دهيكش يها شامل تمام دنداني جامعه آمار :.مواد و روش كار

) HECBMG( گرمميلي 2در گروه اصلي، . ها به صورت تصادفي به سه گروه تقسيم شدند
در . قرار داده شد ضايعه محل در) DBM(گرم  ميلي 2در گروه كنترل مثبت نيز . گذاري شد جاي

در تشكيل استخوان  زانيم. نشد اي قرار دادهه گروه كنترل منفي بود، هيچ مادهگروه سوم ك
   .شد يابيارز دمنيآزمون فر و spss افزارنرم باو  نييتع دوم و چهارم ماه اول و

  
مقايسه با يكديگر ديده  ميزان ترميم استخوان در كوتاه مدت درداري دراختلاف معنا :نتايج
هاي و نمونه P<0.05هاي گروه كنترل منفي با نمونه HECBMG هاي كاشتدر نمونه. نشد

DBM با اين گروهP<0.03  بود.  
  

 كيفيت از HECBMG توسط شدهساخته استخوان مورد گروه هاينمونه در :گيرينتيجه
  .است اطراف سالم استخوان مشابه شده تشكيل استخوان چگالي و است برخوردار بالايي

  
معدني،  مواد فاقد استخواني س ژلاتينه استخوان انساني، داربستماتريك :واژگان كليدي

 .ديفكت استخواني
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  مقدمه
زماني كه بافت استخواني به دلايل گوناگون از جمله 
عمل جراحي، ضربه، تومور و كيست دچار نقص و 

نقص استخواني با رشد  ناحيه ترميمشود، ضايعه مي
شود كه اين عمل دچار اختلال مي ،بافت همبند به محل

كند  ميهاي جديد استخواني جلوگيري از تشكيل بافت
  ).1و2(

تواند از رشد بافت يه ايجاد نقص استخواني ميدر ناح
استخواني ممانعت كرده و مشكلات زيادي در پي داشته 

هاي مختلف  گران زيادي به دنبال راه پژوهش). 3(باشد 
اند كه ساخت  براي برطرف كردن اين مشكلات برآمده

هاي مشتق از بافت استخوان براي ترميم  بايومتريال
ترين دستاورد اين  وان مهمتنقايص استخواني را مي

صورت، براي  فك و هايجراحي در. تحقيقات دانست
استخواني خودي  پيوندهاي استخواني از نقايص ترميم

)Autogen( جايگزين مصنوعي مواد از وسيعي طيف يا 
شود مي استفاده) Allogen(استخواني پيوندهاي شونده

 بينيذره ،مرئي ظاهر نظر ها از استخوان آنجا كه از). 5،4(
 با شيميايي -زيست محتويات نيز شناسي وسلول و

ها نيز  شدن و تكامل آنساخته تفاوت دارند، ديگر يك
- اين تغييرات، دستخوش تغيير و دگرگوني مي بسته به

- زيست زمينه در تازگي به كه هاييپيشرفت). 6،7(شود 
 دهد،مي نشان گرفته، انجام استخواني هايشناسي سلول

 محتوي مواد استخواني، هايسلاما سلولخارج تداربس
 اين است كه عملكرد رشدي هايكنندهفعال و القاءكننده

 تنظيم ضايعات ترميم يا سازياستخوان هنگام را هاسلول
از  استفاده محدوديت به با توجه). 8،9(كنند مي

 جايگزينعنوان  به موادي از استخواني، امروزه پيوندهاي
 ضايعات محل در كاشت از كه پس دشومي استفاده

 هايسلول القاء تمايز باعث استخواني،
 هايسلول به ضايعه، در محل تمايزنيافته مزانشيمي
نابالغ و به دنبال آن  هاي استخوانيسلول يا غضروفي

  ).5،4،3(شوند نقايص مي آميزموفقيت ترميم
 Demineralized)معدني  مواد فاقد استخواني داربست

Bone Matrix) DBM استخوان  ايزمينه ماده و ژلاتين

(Bone Matrix Gelatin) BMG القاكننده هاي و پروتئين 
 BMPS (Bone Morphogenetic Proteins)سازي استخوان
 هستند مواد از دسته اين بهترين از يكي ها، در آن موجود

 كنندههدايت عوامل عنوان به كه در ساليان اخير
اي گسترده باليني از كاربرد و ح شدهمطر سازياستخوان

 تحقيقات نشان داده است،. )3،6،10(برخوردارند 
 به توجه با )DBM(معدني  مواد فاقد استخواني داربست

 ضايعات محل در از كاشت پس آن، اوليه منشأ
 آغاز سازي،استخوان روش معمول دو هر از استخواني

 ژلاتين). 11، 12، 13(كند  استخواني مي ضايعه ترميم به
 هايويژگي از نظر) BMG(استخوان  ايزمينه ماده

با ). 15و14(كند  عمل مي» TGFβ«شناختي مانند زيست
توجه به اهميت روند ترميم نقايص استخواني، اهميت 

ساز و همچنين هاي استخوانپاسخ سلولي و منشأ سلول
هاي مزانشيمال تمايز نيافته، قابليت تحريك سلول

له پس از انجام تحقيقات زياد موفق به توليد نويسنده مقا
HECBMG )Human Endochondral Bone Matrix 

Gelatin (منشأ انساني شد ژلاتين ماتريكس استخواني با. 
 آزمايشگاهي مراحل جديد بايومتريال اين كه آنجا از

INVITRO وEXVIVO گذاشته سر پشت موفقيت رابا 
استئواينداكتيو  ، بر آن شديم تا خاصيت)52و 51(است 

با توجه . هاي انساني بررسي كنيماين ماده را روي نمونه
و تأييد اثر  DBMشده روي هاي فراوان انجام به بررسي

آن در ترميم نقائص استخواني و از آنجا كه ادعا داريم، 
حداقل اثر استئواينداكتيو مشابهي  HECBMGبايومتريال 

كه روزمره رد، دا) Gold Standardعنوان  به(DBM با 
 سهيمقابرند، تصميم به  ميكار ه بآن را جراحان استخوان 

از  كيكدام ارزيابي شود، اين دو بايومتريال گرفتيم تا
كيفيت و كميت با يساخت استخوان توانايي هماددو  نيا

  .ميباشد بهتري
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  ها روش و مواد
  مواد تهيه طرز .الف

استخوان  اي داخل غضروفيزمينه ماده نخست ژلاتين
از نمونه انساني طبق مراحل زير آماده ) HBMG(انسان 

  :شود مي
از بانك  (Diaphyse)تهيه شفت استخوان هومروس  -

  استخوان بيمارستان امام خميني؛
گراد و  درجه سانتي -70نگهداري آن در دماي  -

  ؛SCREENINGهاي  انجام آزمايش
خرد كردن استخوان به صورت چيپس و پاك كردن  -

  .هاي نرم ن از بافتآ
زدايي و  سپس مراحل زير براي چربي -

ها به ترتيب  دكلسيفيكاسيون و حذف ميكرومينرال
  .شود زيرانجام مي

به  1:1متانول به نسبت/ استفاده از محلول كلروفرم -
  .گراد درجه سانتي 25ساعت در دماي  4مدت 
با ) نرمال 6/0(استفاده از محلول اسيدكلريدريك  -

درجه  2در دماي ) بار ساعت يك 12هر (تعويض دو بار 
  گراد؛ سانتي
با دو ) نرمال 6/0(استفاده از محلول كلريدكلسيم -

درجه  2در دماي ) ساعت يك بار 12هر (بار تعويض 
  گراد؛ سانتي
 Etylen Diamin Tetraacetic Acidاستفاده از محلول  -

(EDTA) درجه  2ساعت در دماي  4مولار به مدت نيم
  گراد؛ تيسان

 24مولار به مدت  8استفاده از محلول كلريدليتيم  -
  گراد؛ درجه سانتي 2ساعت در دماي 

 55ساعت در دماي  4مقطر به مدت  استفاده از آب -
  گراد؛ درجه سانتي

هاي فوق  با انجام پروسه HECBMGدر نهايت تهيه  -
و آسياب كردن آن با استفاده از نيتروژن مايع با ابعاد 

  ).51، 52(ميكرون  500ا ت 300
اين توضيح لازم است كه در حدفاصل هر يك از 

وشو  مقطر استريل شستمراحل، قطعات استخواني با آب
شده و در پايان نيز براي انجام استريليزاسيون ماده، داده

دقيقه در مجاورت  30آن را در يك محيط بسته به مدت 
ا علاوه بخارات حاصل از پراكسيدهيدروژن قرار داده ت

   .بر حفظ كامل فاكتورها و عوامل رشد، استريل شود
نيز از ) DBM(معدني  مواد فاقد استخواني داربست

  .شركت همانند ساز بافت كيش تهيه شد
  نمونه حجم .ب

-جمع .انجام شد متقاطع تجربي و شيوه به پژوهش
 مشاهده روش در دانشگاه شاهد با هاداده آوري

 تمامي شامل آماري جامعه .آمد عمل راديوگرافي به
 ها دندان بنديگروه( گروه يك از شدهكشيده هاي دندان

 نقص و) مولر و مولر پره كانين، اينسايزورها، به
 كتبي موافقتها  آن صاحبان كه بود بجا مانده استخواني

 روش .كرده بودند اعلام طرح با همكاري براي را خود
 طور به هانمونه صورت تخصيص گيري نيز بهنمونه

 براساس. بود راست و چپ و ميان در يك تصادفي،
نمونه كه  60 نفرشامل 20 تعداد قبلي مطالعات بررسي

طور تصادفي به سه گروه مورد، كنترل مثبت و كنترل  به
اين افراد از ميان  .شدند بندي شد، انتخابمنفي تقسيم

كنندگان به بخش جراحي دهان، فك و صورت مراجعه
كردن  نپزشكي شاهد كه داوطلب خارجدانشكده دندا

بودند، ) از يك فك(صورت دوطرفه و قرينه  دندان به
شده داراي شرايط هاي انتخابنمونه تمامي. انتخاب شدند

اين شرايط شامل . لازم براي انجام اين پژوهش بودند
سلامت سيستميك، عدم مصرف هرگونه دخانيات، عدم 

هاي بيماري مصرف مشروبات الكلي، عدم ابتلا به
 .هاي استخواني بودكننده سيستم ايمني و بيماريتضعيف

 مواد كاشت و جراحي عمل نحوه .ج
ها با رعايت كامل اصول كنترل عفونت انجام جراحي

حس كردن كامل موضع جراحي، ناحيه پس از بي. شد
شده و محيط دهان  ضدعفوني بتادين وسيله  خارجي به

سپس . شد شستشو داده نيز با دهانشويه كلرهگزيدين
ها دندان. هاي موردنظر شدكردن دنداناقدام به خارج 

 با حداقل تروما خارج شد، چراكه تروماي حين خارج
در ترميم متعاقب ناحيه ) مخاط و استخوان(كردن دندان 

كردن دندان،  پس از خارج. تأثير مستقيم خواهد داشت
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تريل حفره دنداني به دقت با سرم فيزيولوژي اس
گونه  شد تا اطمينان حاصل شود، هيچوشو داده  شست

جسم خارجي و خورده استخواني در حفره باقي نمانده 
در  HECBMGگرم از بايومتريال  2در گروه مورد، . باشد

ذاري شد، در گروه كنترل  حفره نقص استخواني جايگ
كاشته شد و  DBMمثبت نيز ميزان مساوي از بايومتريال 

اي قرار داده نشد تا رل منفي هيچ مادهدر گروه كنت
- نمونه در تمامي. استخوان روند طبيعي ترميم را طي كند

جايي و  جابه از جلوگيري ها در ناحيه كاشت مواد براي
خونريزي  كنترل مخصوص پوشش ذرات، شدن خارج

)Gelfoam( نخ جراحي مخاط با سپس. و به كار برده شد 
هاي گروه كنترل منفي در نمونه. شد بخيه جذبقابل 

 Gelfoamبه وسيله  شد، داده وشو شست حفره فقط
  .و بخيه شد پوشيده

  
  ارزيابي راديوگرافيك. د

هاي بعدي و مقايسه تأثير دونوع به منظور ارزيابي
ها در ، هر يك از نمونهDBMو HECBMGبيوماتريال 

برداري راديوگرافيك قرار چهار نوبت تحت عكس
ماه پس  1هاي؛ روز اول و  ب در زمانگرفتند كه به ترتي

گذاري و آخرين  گذاري، دو ماه پس از جاي از جاي
ها در مرحله نيز چهار ماه پس از قرار دادن بايومتريال

براي انجام كار از روش . حفره استخواني بود
اپيكال دهاني پري هاي داخلراديوگرافي موازي با فيلم

E-speed  ساخت كارخانهKodak  استفاده از دستگاه و با
با كوليماتور متوسط  Planmeca prostyleداخل دهاني

)cm30 ( تحتKvp در اين . متغير صورت گرفت
پژوهش روش راديوگرافي موازي به كار گرفته شد تا در 

ها تا حد امكان به اندازه شده در عكس پايان اندازه ثبت
ك ها يدر پايان از هر كدام از عكس. واقعي نزديك باشد

براي اين منظور دو . اسكن كامپيوتري تهيه و آناليز شد
اولين پارامتر شامل دانسيته . پارامتر در نظر گرفته شد

شده و پارامتر ديگر ميزان استخوان استخوان تشكيل
ماه پس از 4ماه و  2ماه، 1شده در فواصل زماني تشكيل

شده آوريتمامي اطلاعات جمع. ها بودكاشت بايومتريال

 2هاي راديوگرافي و اسكن كامپيوتري با ل فيلمشام
هفته بررسي و در  1در فاصله ) Observer(گر مشاهده
 يابيارز دمنيآزمون فر و spss افزارنرم با نتايج پايان
  .شد

  
  نتايج

ها شامل آمده از نمونههاي به دست راديوگرافي
و ) Observer(گر  مشاهده 2 عكس و اسكن كامپيوتري با

زمان متفاوت با فاصله زماني يك هفته ارزيابي در دو 
 Intra Observer Viewerگرها مشاهده بين توافق. شد

Agreements )64(خوب  حد در) گروهيتوافق درون 
 توافق( Inter Observer Viewer Agreementsو  )درصد

در . شد ارزيابي) درصد 78.9( عالي حد در) گروهيبين
آمده دو بار و نتيجه  تهاي به دساين پژوهش داده

  .حاصله به لحاظ تكرارپذيري بسيار خوب ارزيابي شد
به دليل اين كه در گروه مورد و : مشاهدات روز اول

گروه كنترل مثبت از بايومتريال دمينراليزه استفاده شد و 
در گروه كنترل منفي نيز هيچ بايومتريالي به كار برده 

هاي يلمحفرات نقص استخواني در ف نشد، تمامي
گرها كاملاَ لوسنت تشخيص داده راديوگرافي با مشاهده

  .شد
هاي راديوگرافي پس مشاهده فيلم: مشاهدات ماه اول

از پايان ماه اول نشان از پيشرفت قابل ديده تشكيل 
. استخوان در گروه مورد و گروه كنترل مثبت داشت

هاي گرها از گرافيبراساس تشخيص و گزارش مشاهده
هاي كاشت  شده در گروهميزان استخوان ساخته ماه اول،

اي بيشتر از گروه كنترل بايومتريال به طور قابل ديده
گرها نشان داد، آناليز توصيفي مشاهده. منفي بود

ها  گروه استخوان ساخته شده در پايان ماه اول در تمامي
تأثير دو در تحليل آماري مقايسه . از نوع لوسنت است

هاي گروه در نمونهبه ترتيب (DBM و  HECBMGماده 
تفاوت معناداري به دست نيامد ) مورد و كنترل مثبت

(P>0.005) .با اين حال هنگامي كه هر يك از بايومتريال -
به طور جداگانه با گروه كنترل  DBMيا  HECBMGهاي 

در مقايسه . منفي مقايسه شد،  اين اختلاف معنادار بود
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و گروه كنترل  P≈0.003گروه مورد با گروه كنترل منفي 
بود كه نشان از تأثير  P≈0.002مثبت با گروه كنترل منفي 

تر  ها در ترميم بيشتر و سريعآميز اين بايومتريالموفقيت
اگرچه در . ها داشتحفره نقص استخوان در نمونه

تفاوت آماري  DBM و HECBMG هايمقايسه بايومتريال
جود نداشت كلي ساخت استخوان و معنادار در پروسه

 HECBMGاپسيته استخوان تشكيل شده با  ناما در ميزا
استخوان  .اين تفاوت آشكار بود DBMدر مقايسه با 

از اپسيته بالاتر و  HECBMGشده در ناحيه كاشت ساخته
شده در ناحيه دانسيته بيشتر نسبت به استخوان ساخته

  ).1تصوير( برخوردار بود DBMكاشت 
آمده در پايان ماه ج به دست نتاي: مشاهدات ماه دوم

آناليز آماري . كرددوم، نتايج ماه اول را تأييد مي
اطلاعات ماه دوم نيز نشان از اختلاف معنادار آماري در 

با گروه  DBMو  HECBMGهاي  مقايسه هر يك از گروه
-طور كه انتظار مي همان. (P<0.05)كنترل منفي داشت 

 تأثير مقايسه در رفت، در مشاهدات پايان ماه دوم نيز
 آماري تفاوت DBM و HECBMG هايبايومتريال
 نداشت وجود استخوان ساخت كلي پروسه در معناداري
 HECBMG با شدهتشكيل استخوان اپسيته ميزان اما در

نتايج ارزيابي  .بود دارمعنا اين تفاوت DBM با مقايسه در
صله گر و در فاها كه با دو مشاهدهاسكن كامپيوتري فيلم

زماني متفاوت صورت گرفت، نشان داد استخوان 
از تراكم بالاتر و  HECBMGشده در ناحيه كاشت ساخته

شده در محل دانسيته بيشتر نسبت به استخوان ساخته
در آناليز توصيفي . برخوردار است DBMكاشت 

ها تك نمونه هاي پايان ماه دوم كه در تكراديوگرافي
هاي ، مشخص شد در نمونهطور جداگانه انجام گرفت به

 Mixedشده از نوع گروه مورد بيشترين استخوان مشاهده

Lucent  است كه تشكيل اين نوع استخوان پس از
گذشت تنها دو ماه از ايجاد نقص، نشان از ترميم بسيار 

-در گروه كنترل مثبت نمونه. موفق استخوان ناحيه دارد
يباً به يك تقر Mixed Lucentو  Completely Lucentهاي 

اندازه بود كه در اين گروه نيز نشان از ترميم موفق ناحيه 
-هاي گروه كنترل منفي استخوان تشكيلدر نمونه. داشت

شده در ناحيه نقص استخواني به طور كامل از 
  ).2تصوير(بود  Completely Lucentنوع

آمده در پايان  نتايج به دست: مشاهدات ماه چهارم
آناليز آماري . كرد ج قبلي را تأييد ميماه چهارم نيز نتاي

اطلاعات ماه چهارم نيز نشان از اختلاف معنادار در 
با گروه  DBMو  HECBMGهاي  مقايسه هر يك از گروه

در آناليز توصيفي اين  .(P<0.05)كنترل منفي داشت 
ها به طور جداگانه انجام تك نمونه ها كه در تكگرافي

گروه مورد بيشترين هاي گرفت، مشخص شد در نمونه
است  Completely Opaqueشده از نوع استخوان مشاهده

كه تشكيل اين نوع استخوان پس از گذشت چهار ماه از 
ايجاد نقص، نشان از ترميم كاملاً موفق استخوان ناحيه 

ها ترميم در گروه كنترل مثبت نيز بيشتر نمونه. دارد
ند كه در را دارا بود Completely Opaqueاستخوان نوع 

در . اين گروه نيز نشان از ترميم موفق ناحيه داشت
شده در هاي گروه كنترل منفي استخوان تشكيلنمونه

بود  Mixed Opaqueناحيه نقص استخواني بيشتر از نوع 
  ).3تصوير(
  بحث 

. گيرد مي صورت مجزا مرحله دو در استخوان تشكيل
 و) يآل ماتريكس توليد( استئوئيد تشكيل مرحله اولين
 هاي كريستال رسوب( شدنپس معدني مرحله

 ماتريكس. است آلي ماتريكس بر )آپاتيت هيدروكسي
 مرحله، دو طي سازند آن را مي هااستئوبلاست كه آلي

 هاي يون شدن، معدني روند طي در. شود مي معدني
 به كه كنندمي رسوب آلي ماتريكس در فسفات و كلسيم

 شيميايي، نظر از فسفات و كلسيم هاي مجموعه اين
 مكانيسم. شود  مي گفته آپاتيتهيدروكسي هاي كريستال

-معدني روند. است ناشناخته معدني شدن جريان دقيق
 مرحله طي. گيرد  مي صورت مرحله دو استخوان در شدن

 در كه معدني درصد مواد  70 حدود اوليه مينراليزاسيون
 هاستاستئوبلا توسط شود،  مي يافت بالغ زنده استخوان

 هفته يك حدود مرحله اين. كنند مي رسوب استوئيد در
 پديده كه ثانويه مينراليزاسيون مرحله. انجامد  مي طول به

 مدتي طي است، سلول دخالت بدون هاكريستال رشد
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 ماندهدرصد باقي  30 و گيرد  مي صورت ماه 8 حدود
كنند   مي رسوب استخوان در مرحله اين در معدني مواد

 استخوان مطلوب ريمادلينگ در عمومي سلامت). 17(
 براي آلايده بايومتريال يك ).18(است  اهميت داراي
  :باشد دارا را هاي زير ويژگي بايد ترميم استخوان كاربرد

 زدن پس از جلوگيري براي مناسب زيستي سازگاري
 ايمني؛ سيستم توسط

  ؛ها سلول چسبيدن براي سطحي شيميايي خصوصيات
 بهها  سلول رشد براي متخلخل بعدي سه ساختار

  يا ايمپلنت؛ و بافت اينتگريشن يا آن داخل
نياز  حد تا ميزبان بافت با كه مكانيكي استحكام
 مواد جذب سرعت بين و هماهنگي باشد داشته هماهنگي

 ناحيه در ماتريكس رسوب سرعت با جذب قابل
 .)20و19(

 كنونسازي تاكوشش براي تحريك استخوان در
. است شده كار گرفتهه هاي گوناگوني ب روش
ترين روش براي اين منظور، پيوند استخوان  متداول
هاي استخوان  طور شايع از گرفت به جراحان. است
براي تحريك  سكورتيكال يا كورتيكوكانسلو ،ياسفنج
-رفته استفاده ميو جايگزيني استخوان از دست ترميم
ستخوان بين ترين عمل پيوند ا شايع اتوگرفت .كنند

 هاييسلول حاوي اتوگرفت. آيد جراحان به شمار مي
 استخوان توانندمي و مستقيم بالقوه صورت به كه است
 هايسلول فقط هاگرفت در بيشتر. دهند تشكيل جديد
 درها  آن بالقوه توانايي مانده، زنده سطح، به نزديك
 مزيت ها اتوگرفت. ماندمي باقي جديد استخوان تشكيل
 از برخي و استخوان هايسلول حيات قابليت حفظ
 را پريوستئال هايسلول اطراف نرم نسج هايسلول
 تحريك ديگر شيوه اتولوگ استخوان مغز پيوند .دارند
 هاي سلول حاوي استخوان مغز. است استخوان ترميم

 و تمايز استئوبلاست به تواند مي كه است مزانشيمي 
 از استفاده ان بامحقق). 21(بدهند  استخوان تشكيل

 هايدمينراليزه توانستند سلول استخواني ماتريكس
 تشكيل و و كندروبلاست به استئوبلاست را مزانشيمال
 اين رسد،مي نظر به كنند كه تحريك جديد استخوان

 مورفوژنيك فاكتورهاي به مربوط تحريكي اثرات
 ماتريكس شدندمينراليزه اثر در كه باشد موضعي

گران به دنبال  پژوهش). 23(اند  مع يافتهتج استخواني
ترين  مشكل استفاده از موادي با بهترين و مؤثرترين و كم

و  BMGتوان به  خصوصيات هستند كه از اين مواد مي
DBM به امروز درماني جامعه نياز به توجه با. اشاره كرد 
اين كه اتوگرفت بهترين نوع استخواني و  پيوندهاي انواع

آيد كه به دليل داشتن مشكلاتي از  ميگرفت به شمار 
قبيل محدوديت فرد دهنده، افزايش طول دوره بهبودي و 
تحمل جراحي اضافي و احتمال مرگ و مير به طور حتم 
اگر بيومتريالي موجود باشد كه در عين داشتن 

خصوصيات اتوگرفت از مشكلات فوق اجتناب  تمامي
همين دليل، به . شود، بسيار مفيد و ارزشمند خواهد بود

را كه با يك روش  HECBMGتصميم گرفتيم بايومتريال 
جديد از نمونه استخوان انسان تهيه كرديم و تمام مراحل 

، INVIVOهاي حيواني  ، آزمايشINVITROآزمايشگاهي 
Screening  لابراتواري و عدم سميت روي آن انجام شده

بخش بوده است و نتايج به دست آمده نيز كاملاً رضايت
با اخذ مجوز از كميته اخلاق پزشكي  .)51,52,53(

دانشگاه شاهد و كسب تأييديه از معاونت پژوهشي و 
فناوري وزارت بهداشت و درمان در نمونه انساني مورد 

آميز مرحله آزمون قرار دهيم تا در صورت انجام موفقيت
نهايي ارزيابي اين بايومتريال جديد در ترميم نقايص 

ماده مصرفي يا دارو در اختيار استخوان، به صورت 
سازي در اين پژوهش كيفيت استخوان. بيماران قرار گيرد

اي استخوان با دو روش استفاده از ژلاتين ماده زمينه
بررسي و مقايسه  DBMو استفاده از ) HECBMG(انسان 

ها به صورت راديوگرافيك در روز اول اين بررسي. شد
انساني  نوع .ام شدپس از عمل انج 4و 2، 1هاي و ماه
BMG در و شودايران توليد مي براي اولين بار است در 

خرگوش  BMGاز  است شده انجام تاكنون كه تحقيقاتي
سگ  و) 29(، گربه )27،28(صحرايي  ، موش)26،27(
 حيوانات همين استخواني يها ديفكت ترميم در) 30(
 آن كه حال. است شده برده كار به خودي BMG عنوان به
 ازاي  ماده وجود به انسان استخواني نقايص ترميم يبرا
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نياز است تا در عين داشتن بيشترين  انسان خود بدن
سازگاري، داراي فاكتورهاي موردنياز براي ترميم هر چه 

سال  در Yinكه  چنان. تر و بهتر در انسان باشد سريع
2005 )31( ،Jin  1997در سال )و) 32 Hu سال در 
 انساني پيوندي ماده اين از مطالعات در نيز )33( 1993
  .كردند استفاده

 از بسياري تأييد مورد DBM و BMG القايي خاصيت
در  Reddi، )34( 1983 سال در Urist. است بوده محققان

 1992در سال Takagiو  Yamashita، )35( 1987سال
)36( ،Linden 1975در سال )37( ،Glowacki  در سال

1981 )38( ،Tiedman 1991ال در س )39( ،Guizzard 
، )41( 1993در سال  Carl، )40( 1992در سال 

kleinschmidt  42( 1993در سال( ،chakkalakal  در سال
1994 )43( ،zhang  1997در سال )44( ،Jin  در سال
1991 )45( ،Yamashita  1991در سال )46( ،Hu  در
در  Yu-Chen، )48( 2000در سال  Bai، )47( 2002سال 
و  ، شاهون)49( 2005در سال  Geng، )47( 2004 سال

 1385و حاج رسولي در سال ) 27( 1381بيات در سال 
را در ساخت  DBMو  BMGهمگي اثر القايي ) 28(

  .اند استخوان مورد تأييد قرار داده
Geng  نتيجه گرفتند،  2005و همكارانش در سال

را در ترميم نقايص  BMGاستئوپروز، كارآمدي 
بدين معني كه منبعي كه از آن . دهد كاهش مي استخواني

BMG هاي  شود، نبايد دچار استئوپروز يا بيماري تهيه مي
ديگر استخواني باشد كه اين مورد در پژوهش ما نيز مد 

شاهون، مشهدي عباس و شهروي طي  .نظر قرار گرفت
را در حيوان آزمايشگاهي  HECBMGپژوهشي تأثير 

RAT واينداكتيو آن را با بافت بررسي كرده و اثر استئ
مورد مقايسه هيستولوژيك و راديوگرافيك  RATخودي 

هاي انساني در به دليل استفاده از نمونه ).51(قرار دادند
- تر و طولانيهاي دقيقاين پژوهش، گرچه براي بررسي

رو  شناسي با محدوديت روبهتر و نيز مطالعات بافت
طلاعات به نسبت ها ابررسي راديوگرافيك نمونه. بوديم

دقيقي از چگونگي تشكيل استخوان با استفاده از 
HECBMG  ياDBM دو متخصص . در اختيار ما قرار داد

ها مورد را گر راديوگرافيعنوان مشاهده راديولوژي به

شاهون در پژوهش . ارزيابي و تجزيه و تحليل قرار دادند
، در مطالعات RATبا اتوگرفت در  HECBMGمقايسه 
لوژيك، كلسيفيكاسيون در ناحيه پس از گذشت هيستو

نكته قابل ). 51(دو هفته از كاشت مواد را گزارش كرد 
توجه در مطالعه شاهون اين بود كه در بررسي 

سازي در حفرات ها تغيير شكل استخوانراديوگرافي
نسبت به مكانيسم طبيعي ترميم  HECBMGحاوي 

اهدات استخوان مشاهده شد، به طوري كه براساس مش
ترميم استخوان از  HECBMG حاويوي در حفرات 

تر مركز حفره به سمت حاشيه بوده و اين استخوان اپك
كه در  حال آن .از استخوان اسفنجي سالم اطراف است

حفرات خالي، ترميم استخوان از اطراف حفره به سمت 
مركز حفره گسترش يافته و راديواپسيته استخوان جديد 

تر از م اطراف يا اندكي راديولوسنتمشابه استخوان سال
هاي راديوگرافي در در بررسي فيلم). 52(آن است 

اين ويژگي . پژوهش ما نيز اين مورد قابل مشاهده بود
HECBMG هاي نقص استخواني ناشي از در ترميم حفره

تواند بسيار كارآمد و مفيد فايده شدن دندان مي كشيده
هاي اصلي  كي از درمانامروزه درمان ايمپلنت به ي. باشد

در دندانپزشكي تبديل شده است و تقاضا براي دريافت 
اين نوع درمان نيز بين بيماران افزايش چشمگيري پيدا 

هاي مهم ميان جراحان و يكي از چالش. كرده است
دندانپزشكان براي درمان ايمپلنت نيز ميزان استخوان 

زان ها ميهمچنين براي ساير درمان. مانده است باقي
استخوان كافي از شروط اصلي موفقيت درمان به شمار 

شود، اين موارد، مشخص مي با توجه به تمامي. آيد مي
رفته حفظ استخوان الوئول فك در ناحيه دندان از دست

از چه اهميت زيادي برخوردار است و با يك درمان 
توان از بروز مشكلات حاد پيشگيرانه خوب و آسان مي

با توجه به  HECBMG. ردبعدي جلوگيري ك
عنوان يك  تواند بهخصوصياتي كه قبلاً ذكر شد، مي

. آل براي اين منظور استفاده شودبيوماتريال ايده
Yamashita  وTakagi  در بررسي  1992در سال

، تركيبات BMGهيستولوژيك در ناحيه كاشت 
 15آپاتيت و افزايش ميزان كلسيم را در روز هيدروكسي
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اين ). 3و36(مشاهده كردند  BMGي در حفرات حاو
 BMGهاي التهابي مزمن زيادي در اطراف محققان سلول

عنوان حامل و  نه تنها به BMGو ديدند و اعلام كردند، 
كند، بلكه به نسوج اطراف عمل مي BMP-2دهنده  انتقال

اي به دليل دارابودن ماتريكس استخواني، محل ذخيره
تشكيل استخوان براي مواد معدني است كه براي 

 9( ،Urist( Wangدر تحقيقات ). 3و36(ضروري هستند 
)16(، Glowacki )38( ،Zhang )44( سرگلزايي ،)28( ،

نيز به اين موضوع ) 27(و شاهون ) 27(حاج رسولي 
در بررسي راديوگرافيك . طور واضح اشاره شده است به

ها در پايان دوره چهار ماهه پژوهش، پرشدن كامل نمونه
از  DBMو  HECBMGدو حفره استخواني حاوي هر 

روند تشكيل . استخوان به طور كامل مشهود است
با حفرات حاوي  HECBMGاستخوان در حفرات حاوي 

DBM شده در هر هرچند استخوان ساخته. تفاوت دارد
نماي كاملاً بالغي دارد  DBMو  HECBMGدو گروه 

)Completely Opaque (ر گروه شده داما استخوان ساخته
. مورد، اپسيته بيشتري نسبت به گروه كنترل مثبت دارد

در نماي  HECBMGشايد دليل اپسيته بيشتر حفرات 
راديوگرافيك وجود بافت پرسلول استخواني باشد كه در 
مطالعات هيستوپاتولوژيك در پژوهش شاهون به اثبات 

است كه در حفرات   اين در حالي). 51(رسيده است 
ي فاقد گرفت، نماي كلي حفرات مشابه گروه كنترل منف

در بيشتر . تر استاستخوان اطراف و اندكي لوسنت
بافت استخواني كاملاً بالغ  DBMو  HECBMGهاي نمونه

هاي سالم اطراف شده و فضاي مغز استخوان مشابه بافت
) 48( 2000در سال  Baiو 1997ياسكو در سال . است

از اتوگرفت يا  بهتر BMGاظهار داشتند، ماده پيوندي 
در . شودسازي مياسفنج ژلاتيني موجب القاء استخوان

مقايسه شد و در پايان  DBMبا  HECBMGتحقيق ما 
هاي در بررسي) پايان ماه چهارم(زمان مطالعه 

راديوگرافيك ضايعات، تفاوت آماري معناداري بين 
DBM  وHECBMG سازي ميزان استخوان. مشاهده نشد

ديگر بود اما در بررسي نماي  ابه يكبا هر دو ماده مش
راديوگرافيك ضايعات، تفاوت معنادار در ميزان اپاسيته 

در مقايسه با انواع داراي  HECBMGحفرات داراي 
DBM تر  و بدون گرفت به دست آمد كه دليل آن پيش

در اين پژوهش، مشاهدات راديوگرافي . توضيح داده شد
 DBMات كاشت شده در حفرنشان داد، استخوان ساخته

از سويي بايد . نيز از دانسيته بالايي يرخوردار بودند
توجه داشت، بدون وجود هر نوع ماده القاءكننده ساخت 

هاي كوچك و استخوان، ضايعات استخواني با اندازه
متوسط با گذشت زمان به خودي خود نيز بهبود پيدا 

اي با در مطالعه 1993در سال  Hueكنند، چنانچه  مي
و بدون كاربرد اين ماده در محل  BMGاده از استف

طور معمول بهبود  شكستگي استخواني متوجه شد، به
ماه به طول  2-4شكستگي استخوان در انسان بين 

موجب تسريع  BMGبا اين تفاوت كه . انجامد مي
  Jin. شود چشمگير در بهبود و كاهش درد بيماران مي

يعات را در ضا HECBMGتأثير  1997نيز در سال 
ايجادشده در استخوان انسان به دنبال جراحي تومورهاي 
داخل استخواني بررسي كرد و متوجه شد، ترميم كامل 

بسته به استفاده از (ماه پس از عمل  6تا  2استخوان 
HECBMG انجام خواهد ) يا عدم استفاده از اين ماده

به طور كلي در پژوهش ما نيز در پايان چهار ماه به . شد
اي قرار داده هايي كه هيچ نوع مادهرسد در حفرهنظر مي

طور  نشد، ترميم به نسبت كاملي صورت گرفت، اما همان
كه در مطالب قبلي عنوان شد، زماني كه بافت استخواني 
به دلايل گوناگون از جمله عمل جراحي، ضربه، تومور 

نقص  ناحيه ترميمشود و كيست دچار نقص و ضايعه مي
بافت همبند به محل دچار اختلال  استخواني با رشد

هاي جديد شود كه اين عمل از تشكيل بافت مي
چنين سبب انحراف  هم .ندكاستخواني جلوگيري مي

ها سبب پيشرفت  استخوان و در بعضي از بيماري  آناتومي
شدن نقص استخواني ناشي از كشيده. خواهد شدضايعه 

فت همبند رشد با. دندان نيز از اين قاعده مستثني نيست
به داخل حفره از رشد كامل استخوان جلوگيري كرده و 

وقت  شود رشد استخواني ناحيه هيچهمين امر باعث مي
همچنين به . كامل نشده و نتواند به سطح قبلي بازگردد

تر در محل، اين ناحيه دليل تشكيل استخوان ضعيف
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همواره مستعد تحليل موضعي در برابر فشارهاي حتي 
امروزه با توجه به بالا رفتن سطح . بود ضعيف خواهد

آگاهي بيماران و به تبع آن بالا رفتن سطح توقعات 
اي كه بتواند مشكلات را به ها، شايد نياز به ماده آن

به همين دليل . شودحداقل برساند، بيشتر احساس مي
به دليل پيشگيري از مشكلاتي  HECBMGاستفاده از 

پيوند خودي، همچون تحمل جراحي اضافه براي 
افزايش اضطراب براي بيمار و تحمل درد بيشتر، افزايش 

دادن خون زياد حين  بهبودي و از دست طول دوره
نسبت به درمان بدون ... جراحي و احتمال عفونت و

گرفت در درمان بيماران داراي ضايعات استخواني ارجح 
  .است

   گيرينتيجه
ت گونه كه در اين پژوهش مشخص شد، سرع همان

 HECBMGترميم ضايعات استخواني در حفرات محتوي 
است اما كيفيت استخوان ساخته شده  DBMتقريباً مشابه 

. بيشتر است DBMهاي از نمونه HECBMGهاي  در نمونه
ها، تسريع يا انواع گرافت HECBMGبا استفاده از 

سازي در ضايعات استخواني كوچك يا متوسط استخوان
كلينيكي بهبود ضايعه در بيماران به همراه كاهش علائم 

شود و اين در حالي است كه در نبود مواد مشاهده مي
پيوندي نيز ترميم استخوان براساس سيستم دفاعي بدن 

رسد، كاربرد اين مواد گيرد اما به نظر مي فرد صورت مي
. در حصول به استخوان با كيفيت بالاتر مؤثر است

HECBMG ي خوب در پيوند داراي خواص يك ماده
  .بين انواع مواد پيوندي است

  
  تشكر و قدرداني

از معاونت محترم پژوهشي دانشگاه شاهد بدليل 
حمايت مالي اين پروژه و مركز تحقيقات دندانپزشكي 
دانشگاه شاهد، شركت همانندسازبافت كيش، كميته 
اخلاق پزشكي دانشگاه شاهد، معاونت محترم پژوهشي 

وزش پزشكي و همچنين وزارت بهداشت و درمان و آم
بيماراني كه تا انتها ما را در انجام اين تحقيق  تمامي 
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Background and Objective: One of the major concerns of surgeons 
and patients is repairing of bone loss due to various factors. Many 
materials have been made to improve the quantity and quality of bone 
loss repair. The aim of this research was radiographic evaluation of 
healing process of human bone loss created after implantation of 
HECBMG (Human Endochondral Bone Matrix Gelatin) and DBM 
(Demineralized Bone Matrix) placed in tooth extraction defects. 
 
Materials and Methods: Statistical society of this study was all teeth 
extracted from one group and its remaining bone socket that their 
owners agreed to work via a constant sheet. Samples were randomly 
divided into three groups. At the main group, 2 milligrams “HECBMG” 
was placed into bone defect. The defects of positive control group were 
filled by 2 milligrams of “DBM” and the defects of the third group that was 
negative control group were left empty. 

 
Results: Statistical test(fridman)showed  Significant difference in 
radiographic results between main group and negative control group at 
the 4th month of post-operative (p<0.05) “HECBMG” group was superior 
to negative control group at the 4th post-operative month (p<0.03) and 
“DBM” group was superior to negative control group at the 4th post-
operative month (p<0.02) too.  
 
Conclusion: The findings of this study indicate that satisfactory healing 
occurred in human bone loss defect by use of HECBMG more than 
DBM.  
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