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 مقاله پژوهشي
 

 ت بررسي هيستو مورفومتريك  استخوان اسفنجي مهره دمي ر
 در طي آبستني

   
   * دكتر سيدمحسن شاه طاهري

 

 :چكيده
اخيـراً تغييـرات    . اثـر مـي گـذارد               آبستني و شيردهي بر روي هموستاز كلسيم مادري و بالطبع استخوان مادري             

ساختمان استخوان اسفنجي در بيوپسي هاي بال ايلياك زنهاي حامله مورد مطالعه قرار گرفته، اما از آنجائيكـه مطالعـه                    
  بودن روش، بسـيار مشـكل مـي باشـد، انتخـاب يـك مـدل حيـواني                    تهاجميبيشتر بر روي نمونه هاي انساني به علت         

تهـاي  مين منظور جهت تعيين دقيق هيستومورفومتري و ساختمان اسـتخوان اسـفنجي ر            به ه . ضروري بنظر مي رسيد   
 .آبستن و اثرات آبستني بر روي آن ، اين مطالعه انجام گرفت

 رت غيـر بـاردار بـه عنـوان گـروه كنتـرل مـورد بررسـي                ٨و  ) گـروه مـورد   ( رت آبسـتن     ٢٠          در اين مطالعـه     
 در هـر سـه گـروه ، نمونـه هـا  در الكـل                 ٢از جدا نمودن مهره دمـي شـماره         پس  . هيستومورفومتريك قرار گرفتند  

 مقطع را از هر نمونه بـا        ٣-٦تعداد  .  ميكروني تهيه شد   ٨ ، مقاطع    undecalcifiedدرصد فيكس شده و سپس بطريق       ٧٠
 ، تعـداد ترابكـولا   bone volume ) (حجم اسـتخواني  :   از نظر متغير هاي مختلفي مانند(TAS)سيستم آناليز ترابكولايي 

(trabecular number)  فاصله ترابكـولايي ،(trabecular separation)   پيوسـتگي ترابكـولايي ،(trabecular connectivity) و ، 
 . بررسي گرديد(trabecular width)عرض ترابكولايي 

عـرض تيغـه هـاي      .  داري نرسيد            اگر چه حجم استخواني در طي آبستني افزايش يافت اما اين تغيير به حد معني              
پـس از بررسـي تمـامي متغيرهـا         . استخواني و فاصله بين ترابكولا در طـي آبسـتني افـزايش معنـي داري را نشـان داد                  

مشاهده گرديد كه تغييرات قابل توجهي در نظم استخوان اسفنجي ايجاد شده كه حـاكي از اثـرات مثبـت آبسـتني بـر                        
 .روي استخوان مادري دارد

ت مي تواند در مقابـل تغييـرات          بطور كلي مي توان نتيجه گرفت كه تغييرات مثبت آبستني بر روي استخوان ر                     
 .هموستاتيك كلسيم  در طي دوران شير دهي عمل نمايد

  
 هيستومورفومتري استخوان/ هموستاز كلسيم / موش / آبستني : كليد واژه ها

 
 

 :مقدمه 
 از طريق جفت بـه جنـين      در طي آبستني كلسيم مادري          

تامين كلسيم مـورد نيـاز از طـرق مختلفـي           . منتقل مي شود  
 افزايش جذب كلسيم از طريق روده، احتباس كلسيم: شامل

 
  
 

 
كليوي و يا جذب كلسيم از طريق اسـتخوان مـادري صـورت             

گزارشاتي نيز موجـود اسـت كـه در  برخـي از             ). ١(مي گيرد   
 آبستني مقـادير قابـل      حيوانات، اسكلت مادري در اولين نيمه     
 و توده استخواني ) ٢(ملاحظه اي از كلسيم را ذخيره نموده 
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گزارشات ديگري در مـورد افـزايش       ). ٣(افزايش مي يابد    
و يــا ) ٤(ذخيــره كلســيم اســكلت رت درطــي آبســتني 

در روز قبـل از    هيچگونه تغييري در طي اين دوران حتي      
در مقايسه با رتهاي غير آبستن موجـود        ) ٢١روز  (زايمان  
بهرحال در مورد تغييـرات اسـتخواني در طـي          ).٥(است  

 شـات ضـد و نقيضـي موجـود اسـت      آبستني انسـان گزار   
وآبستني  گزارشاتي نيز مبني بر ارتباط استئوپروز     ). ٦-٩(

در يك مطالعه هيستومورفومتريك    ). ١٠-١٢(وجود دارد   
استخوان اسفنجي انسان در طـي آبسـتني وضـعيتي دو           

در ابتداي آبستني   : فازي مشاهده گرديد بدين صورت كه     
افتـه و در  افـزايش ي ) (bone resorptionجذب اسـتخوان 

 انتهاي آبستني اين وضعيت با افزايش تشكيل اسـتخوان        
) (bone formation جبران مي گردد)اين واكنش دو ). ٩

فازي با مطالعات ماركرهاي بيوشيميايي در آبستني نيـز         
در مطالعـــه ميكـــرو ). ١٤،١٣(مشـــاهده شـــده اســـت 

آناتوميكي استخوان اسفنجي در طي آبستني انسـان كـه        
 اسـتفاده از روش جديـد سيسـتم آنـاليز     توسط مؤلف بـا  

 انجـام گرفتـه نيـز وضـعيت دوفـازي           (TAS)ترابكولايي  
با توجه به روش تهاجمي     ). ١٥(استخوان مشاهده گرديد    

)invasive (        تهيه بيوپسي در زنهاي حامله ، ادامه مطالعه
مشكل بنظر رسيده و لـذا انتخـاب يـك نمونـه حيـواني              

 . ضروري بود
هيستومورفومتريك  وضعيت تعيين ، ريجا مطالعه     هدف

. استخوان رتهاي آبستن در ابتدا و انتهـاي آبسـتني بـود           
عللي كه رت به عنوان يك مدل حيواني انتخـاب گرديـد            

" بعنوان اينكه دسترسي به آن راحت تر بوده و دومـا          " اولا
امروزه از رت در مطالعات بيولوژيك مرتبط بـا اسـتخوان           

ثرات پـرواز در فضـا بـر روي          و ا  oophorectomyهمانند  
 .استخوان استفاده فراواني مي شود

 :روش كار
 رت آبستن، كه زمان آبستني آنها توسـط         ٢٠      تعداد  

گرفتن اسمير واژن و مشاهده اسپرم در آن مشخص شد           
را به دو گروه مساوي تقسـيم نمـوده بـدين ترتيـب كـه               

 ١١-١٢ عدد با متوسط سن    ١٠رتهاي گروه اول به تعداد      
  عــدد بــا ١٠هفتــه و رتهــاي گــروه دوم نيــز بــه تعــداد 

 رت غيـر    ٨ هفته و همچنين تعداد      ١٤-١٥متوسط سن   
 هفتـه بعنـوان كنتـرل       ١١-١٢آبستن بـا متوسـط سـن        

 و رتهاي گـروه     ١١رتهاي گروه اول در روز    . انتخاب شدند 
  كشته شده و سپس مهره هايCO2 با گاز٢١دوم در روز

 
جـدا شـده و متعاقبـا در         تمامي حيوانـات     ٢دمي شماره   

 درصد فيكس شده و در درجـات مختلـف الكـل             ٧٠الكل
نمونه ها در متيل متاكريليت     . جهت آبگيري قرار گرفتند   

(methymethacrylate)          ١٠ قالب گيـري شـده و سـپس 
 undecalcified ميكرومتـر  بطريـق     ٨مقطع با ضـخامت     

.  تهيـه شـد  (Jung K heavy duty)بوسـيله ميكروتـوم    
ــاطع ــو   مق ــدين بل ــا تولوئي ــدت  =pH ٥/٣،% ١ ب ــه م   ب

 مقطع بصورت تصادفي از     ٣.  دقيقه ، رنگ آميزي شد     ٦٠
هر نمونه انتخاب شـده و از نظـر سـاختمان ترابكـولايي              

 باسيســــتم آنــــاليز تــــرا بكــــولائي اتومــــا تيــــك 
TAS  (Automated Trabecular Analysis System ) ،

بـا اسـتفاده   كه طيف وسيعي از متغيرهاي ساختماني  را         
و تصوير باريك شده آن     ) binary(از تصوير سياه و سفيد      

)thinned ( ــد ــري ميكن ــدازه گي ــدند  ) ١٦(ان ــي ش بررس
 ). ١شكل(
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

شكل شما تيك دو بعدي استخوان اسفنجي كـه         . a -١شكل  
. bتوسط يك كادر از استخوان متراكم مجـزا شـده اسـت و              

محور مركزي تيغه ها  TASسط شكل شماتيك تيغه ها كه تو
نمـوده و سـپس   ) skeletonized(نازك  pixel را در حد يك

گـره تـرا بكـولايي      = N.Nd-N.Nd: فاكتورهاي مهمي ماننـد   
انتهـاي آزاد  = N.Tm ،)محل اتصال دو ترابكـولا بيكـديگر  (

عرض Tb.Wiفاصله بين دو ترابكولا،     = separationترابكولا،  
 .ايدترابكولايي را محاسبه مي نم

 
 و  Minitabآناليز آماري نتـايج بـا اسـتفاده از نـرم افـزار              

 . انجام گرفتt-testآزمون 

 a 

 b 
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 :نتايج 
ــاتومي اســتخوان        تــأثير آبســتني بــر روي ميكــرو آن

 .  نشان داده شده است١اسفنجي مهره دمي در جدول
 

 مقايسه هيستو مورفومتري استخوان اسفنجي :١جدول 
  مطالعهمهره دمي در گروههاي مورد

 

گروه دوم آبستني
)١٠=n( 

 انحراف ±ميانگين(
 )معيار

 گروه اول آبستني
)١٠=n( 

 انحراف ±ميانگين(
 )معيار

 غير آبستن
)٨= n( 

 انحراف ±ميانگين(
 )معيار

            نمونه ها
 

  متغيرها

٧٨/٣٥± ٨/٥ ٢٦/٣٧±٤٦/٤ ٨٤/٣٧± ٠٦/٥ 
Trabcular bone 
volume (BV=%) 

٦٤ ± ١٠/١٢* ٧٩/٨٢± ٦٤/٧ ٧٤/٨٥ ±١٨/٧ 
Trabecular 

Width (Tb.Wi = 
mcm) 

١٦/٩٥± ٢٩/٨** ٤/١١٦± ٩/١٢ ١١٤ ±١/١٩
Trabecular 
separation 

(Tb.SP.=mcm) 

٩/٨٩± ٢/١٢ ١/٨٦± ٧/١٧ ٦/٩٠ ±٤/٣٠ 
Node number 

(NNd) 

٥/٧١± ٨/٢٣ ٦٦ ±٨/١١ ٤/٦٢± ١/٢٣ 
Terminus 
number 
(NTm) 

٣٨/١±٦/٠ ٣/١± ٤/٠ ٦/١ ±٨/٠ 
Node terminus 
ratio (Nd:Tm) 

٤/٢٠٣ ±٨/١٦ ٥/١٩٤± ٣٠/٣٢ ١/١٩٥± ٩/٥٤ 
Total strut 

number (Tb.No) 

٣٦/٥٥± ٦/٤ ٩٦/٥٢ ± ٤ ٧٨/٥٣ ±٢٢/٨ 
Total strut 

length  
(Tb. Le.) 

 

 
 ). SD±(نتايج ارائه شده بر اساس متوسط 

  **P<0.01و *P< 0.05:  گروه عبارت است از٣تفاوت معني دار بين 
BV = ، حجــم اســتخوان =Tb.Wi ، عــرض ترابكــولاييTb.Sp = فواصــل 

تعـداد انتهـاي آزاد   NTm=تعداد گره هاي ترابكولايي،  NNd= ترابكولايي، 
 Tb.No=،  )اتصال ترابكولايي (زاد   نسبت گره به انتهاي آ     Nd:Tm=ترابكولا  

 . طول ترابكولا= .Tb. Leتعداد ترابكولا و 
 

، اگرچـه در  (bone volume)در مـورد حجـم اسـتخواني    
انتهاي آبستني افزايشي  وجود داشت، اما اختلاف معنـي   

در نظـم   .  گروه مـورد مطالعـه مشـاهده نشـد         ٣داري در   
يراتـي  ترابكولايي استخوان اسفنجي در طي آبسـتني تغي       

مشاهده شد كه اين بـا افـزايش معنـي داري در فواصـل              
در همان حـال    .  شروع شد  (separation)بين ترابكولايي   

اگرچه فواصل بين ترابكولايي افزايش يافـت، امـا عـرض           
ترابكولا افزايش معني داري را در انتهاي آبسـتني نشـان           

نسبت گره به انتهاي آزاد ترابكولا بعنـوان اينـدكس          . داد
اگرچه در انتهاي آبستني    ) (connectivityل ترابكولا   اتصا

به مقدار زيادي افزايش يافت، ليكن به حـد معنـي داري            
ــيد ــماتيك  . نرس ــكل ش ــرات مهــم   ٢ش ــامي تغيي   تم

متغيرهاي هيستومورفومتريك را در طي آبستني نمايش       
 . مي دهد

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ر شكل شماتيك ساختمان استخوان ترابكولايي د: ٢شكل 
رت غير آبستن و رت در انتهاي آبستني نشان دهنده  
ساختمان ترابكولايي ضخيم تر اما با فاصله تر در رتهاي 

 .آبستن مي باشد
بطور كلـي در ايـن مطالعـه آبسـتني تغييراتـي در نظـم               

 ).٣شكل (ساختماني استخوان اسفنجي ايجاد نمود 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
فتوميكروگراف هاي مقاطع غير كلسيفه شده : ٣شكل

، رت در ابتداي آبستني (a)استخوان دمي رت غير آبستن 
(b) و رت در انتهاي آبستني  (c) رنگ ( مشا هده مي شود

 ).٢٠= آميزي تولوئيدين بلو بابزرگنمائي

  

  

  

 b 

 a 

 c 
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 :بحث
      آبستني اثرات بـارزي بـر محـيط انـدوكراينولوژيك          

 وضعيت هورمـوني موجـود مقـادير        در. مادري مي گذارد  
نيـاز  . فراواني كلسيم از مادر به جنين منتقـل مـي شـود           

فراوان كلسيم ممكن است با مكانيزمهاي جبراني شـامل         
 افزايش جذب كلسيم از طريق روده بعلت افزايش سـطح          

1α 25-dihydroxyvitamin D3 احتباس كليوي كلسيم ،
. ورت گيرد و در نهايت افزايش جذب از اسكلت مادري ص        

اگر تنها  استخوان مادري تنها منبع تهيـه نيـاز كلسـيم             
از حجم خـود    % ٣جنيني باشد، اسكلت مادري در حدود       

بهر حال تـوده اسـتخوان مـادري        . را از دست خواهد داد    
ممكن است بعلت نياز بيش از اندازه جنـين بـه كلسـيم             
كاهش يا از طرف ديگر بعلت افزايش فراوان استروژن در          

در مطالعات انجام شده    ). ١٧(ي آبستني افزايش يابد   انتها
در رابطه با توده استخوان مادري در طي آبستني انسـان           

نتايج ) non-invasive(غير تهاجمي   " با روش هاي عمدتا   
متفاوتي از كاهش توده استخواني، عدم تغيير يا افـزايش          

مهمترين يافته مطالعه جاري تغيير     . آن گرفته شده است   
 ترابكــولايي اســت كــه ايــن تغييــرات نيــز در ســاختمان 

نمونه هاي انساني كـه توسـط مؤلـف بـا روش تهـاجمي              
بهرحـال  . انجام گرفته ، مشاهده شد    ) هيستومورفومتري(

هيچگونه وضعيت دو فازي كه در استخوان مادري انسان         
 مشاهده شد، در مطالعه جاري ) ابتدا و انتهاي آبستني(

 . مشاهده نگرديد
يش حجم استخواني، افـزايش عـرض ترابكـولا و                افزا

از  حـاكي  احتمـالاً  ، آبسـتني  طي در اتصالات ترابكولايي 
ايـن  . افزايش ذخيره كلسيم در طول اين دوره مي باشـد         

نياز  از بيش مادري استخوان كه را پيشين مطالعات وضعيت
). ١٨(جنين ، كلسيم ذخيره مي كند را تأييد مي نمايـد          

كه وضعيت استخوان اسفنجي رتهـا       نتيجه گرفته ميشود  
در انتهاي آبستني نسبت به رتهاي غير آبستن بهتر بوده          

بـراي نيـاز فـراوان       ذخيره كلسيمي مناسبي  " لذا احتمالا 
 . جهت توليد شير در دوران شيردهي حاصل ميگردد مادر

 

 :منابع 
1. Dahlman T, Sjoberg HE , Bucht E.  
    Calcium homeostasis in normal  
    pregnancy and puerperium: A  
    logitudinal study. Acta Obstet Gynecol  
    Scand 1994; 73:393-398. 
2. Heaney PR, Skillman TG. Calcium  

 
 
    metabolism in normal human  
    pregnancy. J Clin Endocrinol 1971;   
    33:661-670. 
3. Miller SC, Omura TH, Smith LJ.  
    Changes in dentine appositional rates  
    during pregnancy and lactation in rats.  
    J Dent Res1985;  64:1062-1064. 
4. Ellinger GM, Duckworth J,  Dalgarno A  
    C, et al. Skeletal changes during  
    pregnancy and lactation in the rat:  
    effect of different levels of dietary  
    calcium. Br J Nutr 1952; 6: 235-253. 
5. Halloran BP, DeLuca HF. Skeletal  
    changes during pregnancy and  
    lactation: the role of vitamin D.  
    Endocrinology 1980; 107:1923-9. 
6. Donaldson IA and Nassim JR. The  
    artificial menopause with particular  
    reference to the occurrence of spinal  
    osteoporosis. B M J 1954; 1: 
    1228-1230. 
7. Nilsson BE. Parity and osteoporosis.  
    Surg Gynecol Obstet 1969; 129:27-28. 
8. Smith R, Athanasou NA, Ostlere SJ ,   
    et al. Pregnancy-associated  
    osteoporosis. Q J Med 1995; 88: 
    865-878. 
9. Uematsu N , Nakayama  Y , Shirai ,  
    et al. Transient osteoporosis of the hip  
    during pregnancy. J Nippon Med Sch  
    2000; 67(6): 459-463. 
10. Phillips AJ , Ostlere SJ , Smith R.  
     Pregnancy-associated osteoporosis :  
      does the skeleton recover?  
      Osteoporos Int 2000; 11(5): 449-54. 
11. Jensen JE , Mortensen G. Pregnancy  
      associated osteoporosis. Ugeskr  
      Laeger 2000 Jul; 162(27): 3865-6. 
12. Sweeney AT , Blake M , Holick MF.  
      Transient osteoporosis of hip in  
      pregnancy. J Clin Densitom 2000;  
      3(3): 291-7. 
13. Purdie DW , Aaron JE , Selby PL. 
      Bone histology and mineral  
      homeostasis in human pregnancy. Br  
      J Obstet Gynecol 1988;  95:849-854. 
14. Black AJ, Topping J, Farquharson R ,  
      et al. Bone metabolism in pregnancy:  
      a review. Contemp Rev Obstet  
      Gynecol 1996; 8:192-196. 

15. Shahtaheri SM, Aaron JE, Johnson  
      DR , et al. Changes in trabecular  
      bone architecture during pregnancy.  
      Br J Obstet Gynecol 1999;106: 



٣٤ ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــ درماني همدان مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 
 
      as risk factors for subsequent bone  
      loss and osteoporosis. J Bone Min  
      Reas 1996; 8:1052-1060. 
18. Spray CM. A study of some aspects  
      of reproduction by means of chemical  
      analysis. Br J Nutr 1950; 4:354-360. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
      432-438. 
16. Aaron JE, Johnson DR, Kanis KA,  
      et al. An automated method for the  
      analysis of trabecular bone structure.  
      Comput Biomed Res 1992; 25: 1-16. 
17. Sowers M. Pregnancy and lactation  
 

 


