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 چکیده 

 داروهـا ریتـأنتحتممکن اسـت  ندهایفراترمیم شکستگی شامل تکثیر و تمایز چندین نوع بافت در یک توالی و به دنبال آن بازسازی است. همه این 

، هـارگیموی غضـروفی یـا استئوبلاسـت، تشـکیل هاسـلول روی تکثیر بافت کالوس اولیه، برخی دیگـر بـر تمـایز  توانندیمقرار گیرند. برخی داروها  

، بلکه دامنه شودیمشامل داروشناسی و ارتوپدی    تنهانهموضوع داروها و ترمیم شکستگی    نی؛ بنابراحساسیت به ورودی مکانیکی و غیره تأنیر بگذارد

تـا  4: گام اول مرحله تورم، گام دوم ترمیم استخوان اولیه )طـی ی ترمیم استخوانی بعد از آسیب استخوانی شاملها. گامشودیموسیعی را نیز شامل  

(، گـام سـوم تـرمیم ردیـگیمجای لختـه خـون را     یتدربهی به اسم کلاژن  اماده. این مرحله،  شودیمروز بعد، دور استخوان شکسته کال ایجاد    21

اسـتخوان  خـوردنجوشباعـث  هاسـلول. ایـن شوندیم کاربهدستوبلاست یی به اسم استئهاسلولاستخوان نانویه )تقریباً دو هفته بعد از شکستگی،  

یی بـه نـام هاسـلول( و گـام چهـارم مرحلـه بازسـازی )ایـن مرحلـه کنندیمو مواد معدنی موردنیاز برای استحکام استخوان را تأمین  شوندیمجدید  

تـا  کننـدیمتجزیه   گرفتهشکلی را که در این مرحله ترمیم  ااضافهاستخوان    هر  هاسلول. این  دهندیماستئوکلاست تغییر و تعدیل موردنیاز را انجام  

به اتصال مفصـلی و   دنیبخشسرعت،  هایشکستگشکل استخوان به حالت عادی برگردد(. امروزه در ارتوپدی دامپزشکی و انسانی برای تحریک التیام  

یی اسـت هاسـلولالتیام، حاوی  کنندهکیتحراستخوان پیوندی خودی علاوه بر مواد    .شودیمی استخوانی از پیوند استخوانی استفاده  هاصهینقترمیم  

مشکلاتی که پیونـد خـودی اسـتخوانی  بهباتوجه. در حال حاضر شودینمی مسری هایماریب و باعث انتقال  کندینمی ایمنی را تحریک  هاواکنشکه  

آلوگرافت و زنوگرافت بیشتر شده اسـت. هیدروکسـی آپاتایـت سـینتیک، تـری کلسـیم   دارد، تمایل برای استفاده از پیوند استخوانی غیرخودی مثل

ی هاسـلولداربسـت جهـت رشـد    عنوانبـهازجمله مواد متداول برای پیوند استخوان هسـتند. هیدروکسـی آپاتیـت    هاآنی  هر دوفسفات و ترکیب  

ی توکسـمیک هـایماریب ، سـپتی سـمی و هاآبلـهوسیعی در درمان تومورها، ی است که به شکل اعصارهتارانتولا کوبنسیس    کندیمکار    سازاستخوان

ی القـا، پس از کاشت در محل ضـایعات اسـتخوانی، باعـث  شودیمجایگزین استفاده    عنوانبه. همچنین از دیگر موادی که  ردیگیمقرار    مورداستفاده

 زیآمتیـموفقی استخوانی نابالغ و سرانجام تـرمیم  هاسلولی غضروفی و یا  هاسلوله موجود در محل ضایعه به  زنشدیمتمای مزانشیمی  هاسلولتمایز  

 .شوندیمنقایو  

 ترمیم شکستگی،کالوس،استئوبلاست،استئوکلاست،پیوند استخوانی،هیدروکسی آپاتایت:  های کلیدیواژه
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 مقدمه 

ــرمیم شکســتگی یک ــه  ت ــده اســت ک ــک پیچی ــد بیولوژی رون

ی آن تـــأنیر  فاکتورهـــای داخلـــی و خـــارجی متعـــددی رو

ــرفتمی ــد. پیشـ ــهگذارنـ ــه بـ ــههایی کـ ی  تازگی در زمینـ

دهد  گرفته، نشان میهای استخوانی انجامشناسی سلولزیست

های استخوانی، محتوی مــواد  که داربست خارج سلولی سلول

ها  های رشد است که عملکرد این سلولکنندهالقاکننده و فعال

 ــرا در هنگــام استخوان ــرمیم ض ــا ت ایعات، تنظــیم  ســازی و ی

ای کــه  توان فکر کرد که چنین فراینــد پیچیــدهنمایند. میمی

ــه جــایگزینی بافــت آســیب دیده و بازیــابی عملکــرد  منجــر ب

هــا ســال تکامــل خواهــد بــود.  شود، نتیجه نهــایی میلیونمی

حال، اگر انسان و حیوانات از شکستگی جان سالم بــه در  بااین

های بلند  عملکرد استخوانبردند، طی چند روز به بازسازی  می

نیاز داشتند. در غیر این صورت، بدون اینکه قادر بــه دویــدن،  

مردند یا توسط  پریدن یا بالارفتن کامل باشند، از گرسنگی می

کــه شکســتگی  (. ازآنجایی1شــدند )خواران خورده میگوشت

استخوان دراز منجر به مرگ تقریباً حتمی شد، حتی جهشــی  

ودی را بــه نصــف کــاهش دهــد، بــازهم  که بتوانــد زمــان بهب ــ

توان فشار  سختی میتواند جانور را نجات دهد؛ بنابراین، بهنمی

تکاملی برای ترمیم بهینه استخوان بلند وجــود داشــته باشــد.  

توجهی تــرمیم  های بلنــد بــه طــور قابــلحال، اســتخوانبااین

شوند: اگر به حیوان کمــک شــود تــا زنــده بمانــد، شــکاف  می

یافته بــا ســاختاری پیچیــده  استخوان تازه توسعهشکستگی با  

شــود. تــرمیم شکســتگی شــامل تکثیــر و تمــایز  جایگزین می

چندین نوع بافت در یک توالی و به دنبال آن بازسازی اســت.  

تأنیر داروها قــرار گیرنــد.  همه این فرایندها ممکن است تحت

توانند روی تکثیر بافت کالوس اولیــه، برخــی  برخی داروها می

های غضــروفی یــا استئوبلاســت، تشــکیل  یگر بر تمایز سلولد

ها، حساسیت به ورودی مکانیکی و غیره تأنیر بگــذارد؛  مویرگ

تنها شــامل  بنــابراین موضــوع داروهــا و تــرمیم شکســتگی نــه

شــود، بلکــه دامنــه وســیعی را نیــز  داروشناسی و ارتوپدی می

 (.2شود )شامل می

 

 ( 1)شکل    مراحل ترمیم پس از آسیب استخوانی

بعد از گذشت چند هفتــه از آســیب، اســتخوان جدیــد شــکل  

 گیرد ولی درمان کامل به زمانی بیشتر نیاز دارد.می

بعــد از گذشــت چنــد ســاعت از    : )مرحله تورم(1مرحله  

دیده در انر تشکیل  شود. ناحیه صدمهآسیب، ترمیم شروع می

هایی را بــه  شود. سیستم ایمنــی ســلوللخته خون ملتهب می

های کوچــک اســتخوان و  فرستد که تکهدیده میناحیه آسیب

علاوه، عــروق خــونی در  برد. بــههرگونه میکروب را از بین می

ــا فراینــد جوشدیده رشــد میناحیــه آســیب خــوردن  کنــد ت

استخوان سریع شود. این مرحله یــک یــا دو هفتــه بــه طــول  

 (.3انجامد )می

وز بعد، دور  ر 21تا  4طی  (1: )ترمیم استخوان 2مرحله 

شــود )بافــت فیبــری کــه در  استخوان شکسته کال ایجــاد می

کم  آید و کمخوردن استخوان شکسته به وجود میمحل جوش

شود(.  همچنــین در ایــن مرحلــه،  سخت و کمی برجسته می

گیــرد.  تدری  جای لخته خــون را میای به اسم کلاژن بهماده

ضــخامت    ی خون بیشــتر اســت، امــا بــهضخامت کال از لخته

دیده گچ گرفتــه  استخوان نیست. به همین خاطر ناحیه آسیب

شود تا استخوان در حال ترمیم نابت بماند. اگــر اســتخوان  می

افتــد  رود و تــرمیم عقــب میجا شود، پینه نرم از بین میجابه

(4.) 

تقریبــاً دو هفتــه بعــد از    (2: )ترمیم استخوان  3مرحله  

ــه اســم استئوبشکســتگی، ســلول کار  بهلاســت دســتهایی ب

خــوردن اســتخوان جدیــد  ها باعــث جوششوند. این سلولمی

شوند و مواد معدنی موردنیاز بــرای اســتحکام اســتخوان را  می

شــود و  کنند. پینه زمخت در این مرحله تشکیل میتأمین می

 (.5شود )هفته بعد از شکستگی برطرف می 12تا    6معمولاً  

ه خط پایــان نزدیــک  حالا ب  : )مرحله بازسازی(4مرحله  

هایی به نــام  شویم: بازسازی استخوان. در این مرحله سلولمی

دهنــد. ایــن  استئوکلاست تغییر و تعدیل موردنیاز را انجام می

ای را کــه در ایــن مرحلــه تــرمیم  ها هر استخوان اضــافهسلول
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کنند تا شکل استخوان به حالت عــادی  گرفته تجزیه میشکل

هــای عــادی در ایــن مرحلــه، بــه  یتبرگردد. بازگشت بــه فعال

کند. ممکــن اســت  خوردن استخوان کمک میدرمان و جوش

ســال ادامــه    9این مرحله زمان زیادی طول بکشد و گاهی تــا  

 (.6دارد )

 

 
 

 پاسخ فاز حاد در شکستگی استخوان  1شکل 

 

های های مؤثر بر روند بهبود آسیبترکیبات و روش

 نی استخوا

امروزه در ارتوپدی دامپزشکی و انسانی بــرای تحریــک التیــام  

بخشــیدن بــه اتصــال مفصــلی و تــرمیم  ها، سرعتشکســتگی

شــود.  های استخوانی از پیونــد اســتخوانی اســتفاده مینقیصه

عنوان یک معیــار  پیوندهای خودی استخوانی تازه هنوز هم به

سازی  انکننده استخوطلایی برای مقایسه سایر عوامل تحریک

( علاوه  Autograftمطرح هستند. استخوان پیوندی خودی )

هایی اســت کــه  کننــده التیــام، حــاوی ســلولبر مواد تحریک

ــک نمیواکنش ــی را تحری ــای ایمن ــال  ه ــث انتق ــد و باع کن

ــای مســری نمیبیماری ــود. در دامه ــرای  ش ــای کوچــک ب ه

آوری استخوان خــودی از ســتیغ ایلئــوم، ســطح داخلــی  جمع

نی و انتهای بالایی استخوان بــازو  ی استخوان درشتطرف بالا

آوری استخوان خودی عوارضــی  شود. همین جمعاستفاده می

دادن خــون و افــزایش  مثل درد، عفونت، شکســتگی، ازدســت

شده محدود  مراحل جراحی دارد و نیز مقدار استخوان برداشت

بــه مشــکلاتی کــه  در حال حاضــر باتوجه (.2( )شکل 7است )

خودی استخوانی دارد، تمایــل بــرای اســتفاده از پیونــد  پیوند  

استخوانی غیرخودی مثل آلوگرافت و زنوگرافت بیشــتر شــده  

است. اولاً برای این پیوندها ازنظر مقدار برداشــت محــدودیت  

ها و مواد پروتئینی محــرک التیــام  وجود ندارد و حاوی سلول

  علاوه بــه شــکل مکــانیکی یــک داربســتاستخوان هستند. به

های بــزرگ اســتخوانی مثــل برداشــت  حمــایتی را در شــکاف

دهــد.  رفتن بافــت اســتخوانی تشــکیل میتومورهــا و ازدســت

هــای  ها خطر انتقــال بیماریحال در استفاده از آلوگرافتبااین

مسری وجود دارد. هیدروکسی آپاتایت سینتیک، تری کلسیم  

  ها ازجملــه مــواد متــداول بــرایفسفات و ترکیب هر دوی آن

ــیت   ــت خاص ــی آپاتای ــتند. هیدروکس ــتخوان هس ــد اس پیون

ــن   ــه  (osteoconduction)استئوکانداکشـ عنوان  دارد و بـ

کنــد و  ســاز کــار میهای استخوانداربست جهت رشد ســلول

 ندارد.  (osteoinduction)خاصیت استئواینداکشن  
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ــارانتولا کوبنســیس ) ای  ( عصــارهTarantula Cubensisت

ها، ســپتی  درمان تومورهــا، آبلــه  است که به شکل وسیعی در

گیــرد.  های توکسمیک مورداســتفاده قــرار میسمی و بیماری

همچنین ادعا شده است که در ترمیم زخم گاو در روز چهارده  

شــود و  باعــث کــاهش التهــاب و اپیتلیالیزاســیون مجــدد می

 همچنین در کاهش سطح وسیع از عفونت نقش داشته است.

عنوان جــایگزین اســتفاده  بــههمچنــین از دیگــر مــوادی کــه  

شود، پس از کاشت در محــل ضــایعات اســتخوانی، باعــث  می

های مزانشیمی متمایزنشده موجود در محل  القای تمایز سلول

های استخوانی نابالغ و  های غضروفی و یا سلولضایعه به سلول

ــت ــرمیم موفقی ــرانجام ت ــایو میس ــوند. داربســت  آمیز نق ش

 Demineralized( ]DBM)  استخوانی فاقد مــواد معــدنی

Matrix Boneژلاتین ماده زمینــه ،]( ای اســتخوانBMG  )

[Bone Matirx Gelatineو یــا پــروتئین القاکننــده ]  ی

ــازی )استخوان  BMP[ )Bone Morphogenicســ

Proteinترین این دسته از  ها، یکی از شایسته[ موجود در آن

ــه ــیش ب ــرن پ ــک ق ــه از ی ــتند ک ــواد هس ــل  م عنوان عام

سازی مطرح گشته و از کاربرد بالینی  ی استخوانکنندهایتهد

گون  اند. از سوی دیگر ترکیبات گونهای برخوردار شدهگسترده

(، علاوه بر  OCPکلسیم فسفات، از چون اکتا کلسیم فسفات )

عنوان حاملی برای  سازی بهدارابودن خاصیت هدایت استخوان

مــواد زنــده ماننــد    ساز موجود در سایرانتقال عوامل استخوان

BMG  (.8کند)نیز عمل می 

آل یا ایجاد ساختار مجدد استخوانی باید  پیوند استخوان ایده  

 های زیر را داشته باشد:ویژگی

 کاشت باشندباید از طریق جراحی قابل (1

ــایعه   (2 ــردن ض ــر ک ــت پ ــد جه ــرمنظم  بای های غی

 پذیر باشندقالب

ن  باید سخت و قوی باشند که در تماس با استخوا   (3

 توانایی تحمل نیرو را فوراً داشته باشد

باید شکل جدید استخوان و به هم پیوستن توسط     (4

استخوان میزبان ارتقا یابد و درنهایــت بایــد کــاملاً  

ترکیبی باشد. مــواد ذکرشــده بــه طــور گســترده و  

ــه ــد اســتخوانی  عنوان جایگزینب ــالقوه پیون هــای ب

زنظــر  موردمطالعه قرار گرفت. ازآنجاکه ایــن مــواد ا

های  خــواص فیزیکــی و شــیمیایی دارای شــباهت

نزدیکی با ســاختار طبیعــی اســتخوان هســتند، در  

صورت استفاده باعث تحریک کمتر بافت میزبــان و  

گردنــد.  های آماسی کمتر میدرنتیجه بروز واکنش

عنوان  از طرف دیگر پلاسمای غنی از پلاکت نیز به

ــرمی ــرای ت ــتئواینداکتیو ب ــای اس ــع فاکتوره م  منب

 گیرد.  استخوان مورداستفاده قرار می

از دیگر مواد روتین و تأنیرگذار در ترمیم روند بهبود استخوان  

فــارس  توان به تأنیر مصــرف پــودر خــوراکی مرجــان خلی می

عنوان یک بیومتریال اوستئوکونداکتیو و داربست استخوانی  به

نی از طریــق افــزایش  بــرای التیــام نقیصــه اســتخوان درشــت

 (.9سازی نام برد )اناستخو

 

 ماهگی. نبود تثبیت محکم منجر به ترمیم نانویه تاخیری و تشکیل کالوس زیادی شده است. 2و  1شکستگی در ساعد یک سگ نابالغ و دنبال کردن آن در  2شکل  
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 ها و مواد معدنی کاربرد و فواید ویتامین

جاد استحکام استخوان ایفا  ای در ایکلسیم و فسفر نقش عمده

کند. روی به تشــکیل کــال )جوشــگاه شکســتگی(، تولیــد  می

هـــای اســـتخوانی ماننـــد کـــلاژن و درنهایـــت بـــه  پروتئین

کنــد. منیــزیم یــک مــاده  خوردن اســتخوان کمــک میجوش

هــایی اســت کــه در  معــدنی ضــروری بــرای بســیاری از آنزیم

ی ویتــامین  متابولیسم استخوان نقش دارد. دریافت مقدار کــاف

D  ــک می ــرای  کم ــاز ب ــفر موردنی ــیم و فس ــه کلس ــد ک کن

نیــز یــک   Cخوردن استخوان را جذب کنیــد. ویتــامین  جوش

اکســیدان اســت کــه خاصــیت ضــدالتهابی دارد و باعــث  آنتی

  Kشــود. ویتــامین  دیده میکــاهش ورم اطــراف محــل آســیب

های استئوبلاســت را  های استئوکلاست را مهار و ســلولسلول

کند. همچنین تولید پروتئین استئوکلسین وابسته  یتحریک م

 (.10به این ویتامین است )
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Fracture repair involves proliferation and differentiation of multiple tissue types in a sequence 

followed by regeneration. All of these processes may be affected by medications. Some drugs can 

affect the proliferation of primary callus tissue, others can affect the differentiation of 

chondrocytes or osteoblasts, formation of capillaries, sensitivity to mechanical input, etc. 

Therefore, the subject of drugs and fracture repair not only includes pharmacology and 

orthopedics, but also includes a wide scope. Repair steps after bone damage include: stage 1: 

(swelling stage), stage 2: (primary bone repair): over the next 4 to 21 days, a callus is formed 

around the broken bone. In this stage, a substance called collagen gradually replaces the blood clot. 

Step 3: (secondary bone repair) approximately two weeks after the fracture, cells called osteoblasts 

start working. These cells cause new bone to fuse and provide minerals needed for bone strength. 

Step 4: (reconstruction step): in this stage, cells called osteoclasts make the needed changes and 

adjustments. These cells break down any extra bone that is formed during this healing phase to 

return the bone shape to its normal status. In current veterinary and also human orthopedics, bone 

grafts are used for stimulation of fractures healing, accelerate joint fusion and repair of bone 

defects. Native grafted bone in addition to healing stimulator substances, contains cells that do not 

stimulate immune reactions and do not transmit infectious diseases. Currently, due to the 

problems of autologous bone grafting, the desire to use non-autologous bone grafts such as 

allograft and xenograft has increased. Kinetic hydroxyapatite, tricalcium phosphate and their both 

combinations are among the common materials for bone grafting. Hydroxyapatite works as a 

scaffold for the growth of bone-forming cells; tarantula cubensis is an extract that is widely used in 

the treatment of tumors, smallpox, septicemia and toxemic diseases. Also, other materials that are 

used as substitutes, after being implanted at the site of bone lesions, induce the differentiation of 

undifferentiated mesenchymal cells present at the site of the lesion into chondrocytes or immature 

bone cells, and finally, the defects are successfully repaired. 

Keywords: Fracture healing, callus, osteoblast, osteoclast, bone graft, hydroxyapatite 
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