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The effect of bovine demineralized bone matrix on regeneration of rabbit parietal bone defects 
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Background and Aims: The present study was designed for evaluation of bovine demineralized bone matrix (DBM) 
in healing process of bone defects and comparison of bovine DBM (xenograft) and human DBM (allograft) which is 
used clinically. 
Materials and Methods: Seven male white New Zealand rabbits were used in this study. The incision was made 
directly over the midsagital suture of the parietal bone. Then 3 bicortical defects were created with trephine bur No.8 
(8mm diameter). The defects were randomly filled with graft materials. One of the defects was left without any graft in 
all samples (as a control defect). The amount of bone formation was evaluated 3 months after surgery 
histopathologically. The data were analyzed using Friedman test, and when P-value was less than 0.05, the pair wise 
group comparison were performed by Wilcoxon (Boneferroni adjusted) test. 
Results: Statistical analysis showed that there was a significant difference between bovine DBM group with control 
group (P=0.03). Furthermore, human DBM group was significantly different from control group (P=0.02). However, 
the difference between bovine DBM group and human DBM group was not statistically significant (P=0.87). 
Conclusion: The results of this study showed the satisfactory bone healing in rabbit parietal bone defects filled with 
bovine DBM. The amount of healing in these defects was similar to bone defects which were filled with human DBM 
that is used clinically. 
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 چکیده
تـرمیم   فرآینـد در  Demineralized Bone Matrix (DBM))فت؛ ازنوگر( گاو  دمینرالیزهثیر ماتریکس استخوان أحاضر جهت ارزیابی ت  مطالعه :هدفزمینه و 

 .گیرد، طراحی شده است که به صورت بالینی مورد استفاده قرار می) آلوگرفت: انسان DBM(انسان   دمینرالیزهآن با پودر استخوان   مقایسهنقایص استخوان و 
درز میانی استخوان پاریتال هر خرگـوش، سـه نقـص اسـتخوانی       ناحیهدر . نژاد نیوزلندي انجام گرفت عدد خرگوش نر سفید 7مطالعه بر روي  :روش بررسی

هـا بـدون    خرگـوش   یکی از نقایص در همه. نقایص با مواد پیوندي به صورت تصادفی، پر شدند .ایجاد شد 8شماره  ترفاینبا فرز متر  میلی  8کورتیکال به قطر  باي
 Friedmanاز تست با استفاده ها  داده. سازي انجام گرفت در مورد میزان استخوانی هیستوپاتولوژیک ماه بعد ارزیاب 3). کنترلبه عنوان نقص (پیوندي رها شد   ماده

  .کار گرفته شد ها به دوي گروه  به دو  مقایسهبراي  Wilcoxon  (Boneferroni adjusted)، تستبود 05/0کمتر از  P-valueهنگامی که و  ندشد  مقایسه
از ) =02/0P( بـا گـروه کنتـرل   انسـان   DBMو ) =03/0P(با گـروه کنتـرل    گاو DBMهاي گروه محتوي  نشان داد که اختلاف بین نمونه آنالیز آماري :ها یافته

  . )=87/0P( دار نبود معنیانسان  DBMو  گاو DBMهاي  اما اختلاف بین گروه ،دار بود جهت آماري معنی
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 میـزان بهبـودي در ایـن   . گاو پر شده بودند، نشان داد DBMبخشی را در نقایص استخوان پاریتال خرگوش که با  نتایج این مطالعه ترمیم رضایت :گیري نتیجه
 .گیرد، قابل مقایسه بود انسان که به صورت بالینی مورد استفاده قرار می DBMنقایص با بهبودي نقایص استخوانی پرشده با 

 فت؛ خرگوشافت؛ آلوگرازنوگر یکس استخوان دمینرالیزه؛اترم :ها کلید واژه

  12/05/89: تأیید چاپ 01/05/89: اصلاح نهایی 09/09/88: وصول
  

  مقدمه
نقایص استخوانی که به دلیل ضربه، شکستگی، برداشت تومور یا 

ی از مشکلات عمده در شوند یک کیست و افزایش سن ایجاد می
در راستاي ترمیم این نقایص، ). 1( هستندهاي فک و صورت  جراحی

هاي مختلفی مورد استفاده قرار  ها مواد و روش جهت جایگزینی دندان
از جمله موادي که به عنوان . اند که هر یک مزایا ومعایبی دارند گرفته

ها،  ها، آلوگرافت اتوگرافت: روند عبارتند از پیوند استخوان به کار می
  ).2(ها  رکیباتی از آنها، مواد سنتتیک و ت زنوگرافت

هاي استخوانی  ها که داراي استاندارد طلایی در پیوند اتوگرافت
گرفته  Iliacو  Pelvisاز استخوان خود بیمار و به طور عمده از ،هستند

ها را به دلیل عدم وجود  بسیاري از جراحان اتوگرافت). 3،2( دشون می
انجام : ایطی از قبیلوجود شر ماا). 3(دهند  ل رد پیوند ترجیح میاحتما

پیوند،   اندازهدو عمل جراحی همزمان روي یک فرد، محدود بودن 
افزایش احتمال وقوع خونریزي و غیره سبب شده تا متخصصان به 

  ). 4(جایگزین مناسب اتوگرافت، یعنی آلوگرافت نیز بیندیشند 
شود  استخوانی است که از اجساد انسانی گرفته می ،آلوگرافت

خشک شده و  -ها به صورت منجمد شده، منجمد شده گرافتآلو). 3،2(
زایی در بانک استخوان  زدایی شده با کاهش خاصیت ایمنی معدنی

ها قادر به تحریک سریع  ها بر خلاف اتوگرافت آلوگرافت). 3،2(موجودند 
رشد استخوان نیستند ولی سبب کوتاه شدن جراحی و کاهش درد بیمار 

ها  ترتیب از جمله معایب و مزایاي آلوگرافتشوند، که به  پس از آن می
   ).5(است 

به دلیل ایجاد دسترسی نامحدود به مواد پیوندي براي  ها زنوگرافت
استخوان گاو از جمله ). 2(اند  میزبان انسانی مورد توجه بسیار قرار گرفته

ها به صورت جزء معدنی  از زنوگرافت). 2،6،7(هاست  منابع زنوگرافت
  هاي رشد مثل یا جزء آلی که داراي فاکتور) Bio-oss )8مثل 

Bone Morphogenic Protein (BMP) 2(شود  است استفاده می .(
  :شوند این مواد از دو طریق سبب ساخت استخوان می

1- Osteoinduction  2و- Osteoconduction )9.(  
Osteoinduction است که طی آن استخوان سازي  فرآیندي

به طور طبیعی در روند ترمیم استخوان  فرآینداین  .شود تحریک می
هاي  هاي نابالغ به سلول طی این روند سلول. شود دیده می

Preosteoblast 9( ندگرد متمایز می .(  
Osteoconduction  به معنی رشد استخوان بر روي یک سطح

هاي استخوانی دیده  به طور معمول در ایمپلنت فرآینداین . است
  ).8( شود می

تأثیر بهتري بر روند  Osteoinduction جایی کهناز آ
هاي سایر  و با توجه به نقایص و محدودیت) 2(سازي دارد  استخوان

  دمینرالیزهحاضر تأثیر استخوان   مطالعههاي پیوندي در  مواد و روش
در ترمیم نقایص (Demineralized Bone Matrix (DBM)) گاو 

به آلوگرافت پودر استخوان یک ماتریکس آن با   مقایسهاستخوانی و 
در مرکز  به عنوان غشاي محافظ را Bio-guideن کلاژنه اهمراه ممبر
با توجه . یماددانپزشکی شاهد مورد بررسی قرار ددن  دانشکدهتحقیقات 

به سهولت دسترسی و کار بر روي خرگوش از این حیوان به عنوان 
  .شد پیوند در این مطالعه استفاده می  گیرنده
  

  بررسیروش 
  .بر روي استخوان پاریتال خرگوش انجام گرفت تجربیتحقیق 

  :ها تهیه و نگهداري خرگوش
کیلوگرم از  2عدد خرگوش نر سفید نژاد نیوزلندي با وزن متوسط  7

انیستیتو رازي ایران خریداري و سپس به محل نگهداري حیوانات واقـع  
ر یک قفس هر خرگوش د. دندانپزشکی شاهد منتقل شدند  دانشکدهدر 

ساعت روشنایی  12سانتیگراد در  درجه 37مجزا قرار گرفت و در دماي 
هفته نگهداري شدند تا با محیط جدیـد   2ساعت تاریکی به مدت  12و 

و آب تغذیـه   (Pellet)ها توسط غـذاي آمـاده     خرگوش. سازگاري یابند
  . شدند می
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ــاده ــتخوان   آمــــ ــازي اســــ ــزهســــ   گــــــاو  دمینرالیــــ
(Bovin demineralized bone matrix):  

. مانده و فاشیا تمیـز شـد   ساله از نسوج باقی 2-3استخوان ران گاو 
  متـــري تهیـــه و در  ســـانتی 2-3ســـپس قطعـــاتی بـــا ابعـــاد    

ــه -2 ــانتی درج ــیت     س ــا خاص ــن دم ــا در ای ــد ت ــداري ش ــراد نگه گ
Osteoinduction سـپس قطعـات بـه داخـل محلـول      . حفظ شود آن

 درجـه  25ساعت در دماي  10شده و به مدت  متانول منتقل -کلروفرم
هـا و   انجام این مرحله به منظور استخراج لیپیـد . گراد قرار گرفتند سانتی
به منظـور دمینرالیـزه   . ها بوده است هاي آندوژن یا مهار این آنزیم آنزیم

هـاي محلـول در    کردن این قطعات استخوانی و نیز اسـتخراج پـروتئین  
اسـید   لنرمـا  6/0ساعت در داخـل محلـول    30ها را به مدت  اسید، آن

گـراد قـرار داده و بعـد از     سانتی درجه 2در دماي  (HCl)هیدروکلریک 
ــردیم   12گذشــت  ــایگزین ک ــازه ج ــول ت ــا محل ــول را ب ــاعت محل . س

دمینرالیزاسیون توسط رادیوگرافی ارزیـابی شـد و فقـدان دانسـیتی بـه      
بعـد از  . گرفته شد صورت رادیوگرافیک به عنوان دمینرالیزاسیون درنظر
 4درجه به مدت  55دمینرالیزاسیون پودر استخوان حاصله در آب مقطر 

ساعت قرار گرفت تا ذرات محلول در آب مـاتریکس اسـتخوانی خـارج    
، ٪70، ٪20(هـا را در الکـل    در نهایت براي اسـتریل کـردن، آن  . شود
  .دادیمقرار ) به ترتیب(ها  ساعت در هر کدام از غلظت 8براي ) 100٪

  :جراحی
 زایلزین -٪10 از مخلوط کتامین را با استفاده ازها را  ابتدا خرگوش

  بـه میـزان   1بـه   4نسـبت  ) شرکت بازرگانی ایمان و صـبا شـیراز  ( 2٪
محلول فوق توسط سرنگ انسـولین  . بیهوش نمودیمسی استفاده  سی 1

سپس . ها تزریق شد به خرگوش) فمور  عضله(به صورت داخل عضلانی 
مـورد نظـر بـا      استفاده از قیچی موهاي سر خرگوش کوتاه و محدودهبا 

هـاي لیـدوکائین و    اسکراپ شد و بعد از آن با استفاده از کارپول ،بتادین
مـورد نظـر در اسـتخوان پاریتـال خرگـوش        تزریق زیر پوستی منطقـه 

یـک بـرش    15  سپس با استفاده از تیغ بیستوري شماره. دگردیحس  بی
دیم تـا  نمـو مه داده و پوست و پریوست را از آن جدا در خط وسط جمج

ــپ .اســـتخوان اکســـپوز شـــود ــا اســـتفاده از دو هموســـتات، فلـ   بـ
Full thickness بـا اسـتفاده از هنـدپیس و    پـس  . داشته شـد   باز نگه

بـه  ( 8دور در دقیقه و فرز ترفـاین شـماره    1000میکروموتور با سرعت 
اي به قطـر   دایره(کورتیکال ایجاد کردیم  باي نقصسه ) متر میلی 8قطر 

بدیهی است که در زمـان فـرزاژ سـر فـرز و اسـتخوان بـا       ). متر میلی 8
شـدند تـا از نکـروز اسـتخوان      استفاده از سـرم فیزیولـوژي خنـک مـی    

با پودر استخوان دمینرالیزه شرکت همانندسـاز   A نقص. جلوگیري شود
 نـوع ،  )ایـران  -زیـره کـیش  ج( )پودر استخوان آلوگرافـت ( بافت کیش

Demineralized cortical powder  ــا کــد ــدون  Bنقــص  295ب ب
بـراي جلـوگیري از   (گاو پر شد   دمینرالیزهبا استخوان  Cگرافت و نقص 

 ـ ثیر محــل نقــص بــر روي نتیجــه مطالعــه، در هــر خرگــوش محــل أت
در استخوان پاریتـال بـا خرگـوش دیگـر متفـاوت       A, B, C هاي نقص
-Bio)ن کـلاژن  انقـص توسـط ممبـر    3و هر ) تصادفی ابانتخ: است

guide)  ي قرار  ن هم در قاعده نقص و هم روي مادهاممبر(پوشیده شد
متعلـق بـه    0/4با استفاده از نخ ویکریـل  ). گرفته در نقص گذاشته شد

شرکت سوپا، پریوست دوخته شد و در نهایت پوست بـا اسـتفاده از نـخ    
محل جراحـی بـا اسـتفاده از    . همان شرکت بخیه زده شد 0/3ویکریل 

براي جلوگیري از عفونت، یـک میلیـون   . بتادین مجدداً اسکراپ گردید
به ازاء هر کیلـوگرم از وزن  ) انتروفلوکسازین(بیوتیک حیوانی  واحد آنتی

. ي ران خرگوش تزریق شد صورت داخل عضلانی در عضله خرگوش، به
ها، حیوانـات بـه محـل نگهـداري      خرگوشهوش آمدن کامل  پس از به

روز پـس از جراحـی، روزانـه نصـف دوز      7مدت  خود منتقل شدند و به 
  .بیوتیک به حیوانات تزریق شد اولیه آنتی

ــه هــا توســط  خرگــوش. گرفــتمــاه انجــام  3گیــري بعــد از  نمون
Overdose هـوش و دچـار    کاملاً بـی ) زایلزین-کتامین(هوشی  بی  ماده

 8  سپس با استفاده از فرز ترفاین شماره. و مرگ شدنددپرسیون تنفسی 
  .کورتیکال خارج گردیدند صورت باي  ها به نمونه

ها بـه مـدت یـک هفتـه در      برداري، نمونه بعد از اتمام مراحل نمونه
 گروه آموزشـی هیستولوژیک به   مطالعهشده و براي  ثابت ٪10فرمالین 

ها  در بخش نمونه. دندانپزشکی شاهد ارسال شد  دانشکده آسیب شناسی
بـراي دکلسیفیکاسـیون گذاشـته     ٪10روز در اسید نیتریک  7به مدت 

بعد از دکلسیفیکاسیون به بخش پـاتولوژي بیمارسـتان مصـطفی    . شدند
ها در درجات صـعودي   خمینی فرستاده شد، که پس از شستشوي نمونه
اي شـفاف شـدن قـرار    الکل جهت آبگیري، در محلول سالیسـیلات بـر  

گرفتند و سپس جهت برش بافتی در داخل پارافین مـدفون شـدند و از   
میکـرون تهیـه    5هایی بـا ضـخامت    هر نمونه به صورت سریال، برش

هاي آغشـته بـه چسـب آلبـومین از      مقاطع تهیه شده توسط لام. گردید
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عت جهت خشک شدن در دمـاي  سا 12آوري و به مدت  روي آب جمع
آمیـزي   ها جهت رنـگ  بهترین نمونه. گراد نگهداري شد تیسان  درجه 40

ائوزین انتخاب شدند و توسط مشاور پاتولوژي با  -به روش هماتوکسلین
برابـر مـورد    100 و 40و با بزرگنمـایی   Olympusمیکروسکوپ نوري 
براي مقایسـه   Friedmanآنالیز آماري توسط تست  .ارزیابی قرار گرفت

دار شدن این  با توجه به معنی .گروه انجام شد نتایج به دست آمده از سه
 Wilcoxon (Bonferroni adjusted)از تســت ) =021/0P(تســت 

  . گردیدها استفاده  دوي گروه براي مقایسه دوبه
  
  ها یافته

، متغیرهـاي  )1-4اشـکال  ( ها زیر میکروسکوپ لام  بعد از مشاهده
التهـاب، فیبـروز و   سـازي، نـوع اسـتخوان،     میزان اسـتخوان  -مورد نظر

  هایی که در زیر آمده، بررسـی شـدند و نتیجـه    بر اساس تعریف -نکروز
  .دست آمده ثبت گردید به
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  

، ×40میکروسکوپ نوري بزرگنمایی   استخوان نابالغ، - 1شکل 
 H&Eآمیزي  رنگ

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

، ×40میکروسکوپ نوري بزرگنمایی   استخوان بالغ، - 2شکل 
 H&Eآمیزي  رنگ

هـاي سـاخته شـده در چنـد      میزان ترابکول: سازي میزان استخوان
ي شـطرنجی   میدان دید مشخص، زیر میکروسکوپ که توسـط صـفحه  

هـا در هـر    و به صورت حداقل، حداکثر و متوسط تعـداد خانـه  ) 40×30(
، Cowگاو بـا    دمینرالیزههاي مربوط به استخوان  نمونه(ها  گروه از نمونه

هاي مربوط به پودر استخوان آلوگرافت شرکت همانندسـاز بافـت    نمونه
ي  هاي مربوط به گروه کنتـرل بـا کلمـه    و نمونه Kishي  کیش با کلمه

Control 1 جدول(گیري شدند  اندازه) اند نشان داده شده(.  
ساختار هیستولوژیک استخوانِ تشـکیل  : استخوان ساخته شده عنو
اساس تعریف استاندارد بافـت اسـتخوان توسـط     بر) جنینی یا بالغ(شده 

حاوي پودر اسـتخوان    نمونه 3پاتولوژیست بررسی شد که بر این اساس 
نمونه نابالغ و یک نمونه مخلوطی از هـر دو   3گاو داراي استخوان بالغ، 

هـاي حـاوي پـودر اسـتخوان آلوگرافـت شـرکت        در نمونـه . را دارا بـود 
 صـورت بـود امـا در گـروه      همـین  همانندساز بافت کیش هم نتایج بـه 

  ها نمونه در باقی   و  بودند  نابالغ  استخوان داراي    نمونه 3کنترل تنها 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ،×40میکروسکوپ نوري بزرگنمایی   بافت فیبروز، - 3شکل 
  H&Eآمیزي  رنگ

 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ،×40میکروسکوپ نوري بزرگنمایی   بافت نکروز، - 4شکل 
  H&Eآمیزي  رنگ
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و به صورت ) 40×30(ي شطرنجی  هاي ساخته شده در چند میدان دید مشخص، زیر میکروسکوپ که توسط صفحه میزان ترابکول - 1جدول 
  ها ها در هر گروه از نمونه حداقل، حداکثر و متوسط تعداد خانه

 انحراف از معیار میانگین حداکثر حداقل تعداد 
COW 7 00/150  00/800  0714/329  50530/231  
KISH 7 00/125  50/647  7857/347  29650/162  

CONTROL 7 00/25  00/200  2857/139  39554/73  
 

 
  نمونه 21ها به دست آمده از  یافته - 2جدول 

  میزان نکروز  میزان فیبروز  میزان التهاب  شده نوع استخوان ساختهنمونه  شماره
Cow Kish  Control  Cow Kish  Control  Cow Kish  Control  Cow Kish  Control  

  -  -  -  ++  ++  ++  ++  +  +  نابالغ  نابالغ  نابالغ  1

  ++  ++  +  +  ++  ++  ++  +++  +  نابالغ  نابالغ  غبال  2

  -  -  -  ++  ++  ++  ++  +  +  -  بالغ  نابالغ -بالغ  3

  +++  -  -  -  ++  +  ++  ++  ++  -  بالغ  نابالغ  4

  +  +  -  +  ++  ++  +++  ++  ++  نابالغ  نابالغ  نابالغ  5

  +  +  -  +  ++  ++  +++  ++  ++  -  بالغ  بالغ  6

  +++  ++  ++  - +  ++  ++  ++  ++  -  نابالغ -بالغ  بالغ  7

  
  .سازي مشاهده نشد استخوان
هاي آماسی  انتشار سلول  بر اساس شدت حضور و نحوه: التهاب

، (+)توسط پاتولوژیست مورد مشاهده قرار گرفت و التهاب ناچیز با 
نشان داده (+++) و التهاب کانونی و متراکم با (++) التهاب منتشر با 

 4و (+)   نمونه 3گاو   دمینرالیزهشد که در گروه حاوي پودر استخوان 
، در گروه حاوي پودر استخوان آلوگرافت شرکت همانندساز (++)نمونه 

و نهایتاً در (+++) و یک نمونه (++) نمونه  4، (+)  نمونه 2بافت کیش، 
  .بودند(+++) نمونه  3و (++)   نمونه 4گروه کنترل، 

: هاي کلاژن در سطح لام و به صورت براساس تراکم رشته: فیبروز
و بیشـتر  (++) سـوم   سوم و دو ن یک، بی(+)کمتر از یک سوم سطح لام 

بر این اساس، در گروه حاوي پودر اسـتخوان  . بیان شد(+++) سوم  از دو
در گـروه حـاوي پـودر    (++) نمونـه   6، (+)گـاو یـک نمونـه      دمینرالیزه

استخوان آلوگرافت شرکت همانندساز بافت کیش هم نتایج مانند گـروه  
چ بافـت فیبـروزي مشـاهده    نمونه هـی  2قبل بود اما در گروه کنترل در 

  .بود(++) نمونه  2و در (+) نمونه  3نشد، در 
هـاي نکروتیـک در سـطح لام بـه      براساس حضـور کـانون  : نکروز

و (++) سـوم   سوم و دو ، بین یک(+)سوم سطح لام  کمتر از یک: صورت
در گــروه حــاوي پــودر اســتخوان . بیــان شــد(+++) بیشــتر از دوســوم 

هـا بـدون    و بـاقی نمونـه  (++) و دیگري (+)   نهگاو، یک نمو  دمینرالیزه
در گروه حاوي پـودر اسـتخوان آلوگرافـت    . حضور نکروز مشاهده شدند

و بـاقی  (++) نمونه دیگر  2، (+)  نمونه 2شرکت همانندساز بافت کیش، 
، (+)  نمونـه  2نهایتاً در گـروه کنتـرل   . ها بدون حضور نکروز بودند نمونه

نمونه هیچ شـواهدي از نکـروز    2و در (+++) نمونه  2، (++)یک نمونه 
  .مشاهده نشد

نشـان داده   2نمونـه در جـدول    21هـاي بـه دسـت آمـده از      یافته
  .اند شده

، نـوع اسـتخوان سـاخته    سازي آنالیز آماري در مورد میزان استخوان
باتوجه به . انجام گرفتشده، میزان التهاب، میزان فیبروز و میزان نکروز 
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بین سه گروه   مقایسهبراي  Friedmanها از تست  دادهتوزیع غیرنرمال 
)Cow, Kish, Control (دار شدن ایـن   استفاده شد و با توجه به معنی

 Wilcoxon (Boneferroni adjusted)، تســت )=021/0P( تســت
در  نتـایج ایـن تسـت   . کار گرفته شـد  ها به دوي گروه دوبه  مقایسهبراي 

هـاي گـروه    اد که اختلاف بین نمونهنشان د سازي مورد میزان استخوان
و ) =03/0P(بـا گـروه کنتـرل     )Cow(گاو   دمینرالیزهمحتوي استخوان 

با گـروه  ) Kish(پودر استخوان آلوگرافت شرکت همانندساز بافت کیش 
دار بــوده امــا اخــتلاف بــین  از جهــت آمــاري معنــی )=02/0P(لکنتـر 
ــزان . )=87/0P( دار نبــوده اســت معنــی Kishو  Cowهــاي  گــروه می

داري  بـا طـور معنـی    Kishو  Cow وههاي گر سازي در نمونه استخوان
  .بود Controlهاي گروه  بیشتر از نمونه

با گروه  Cowدر مورد نوع استخوان ساخته شده اختلاف بین گروه 
Control )049/0P= ( ــروه ــروه   Kishو گ ــا گ  )=Control )04/0Pب

  ).=99/0P(دار نبود  معنی Kishو  Cowدار بوده اما اختلاف بین  معنی
بـا گـروه    Cowدر مورد میزان التهـاب تنهـا اخـتلاف بـین گـروه      

Control 025/0(دار بود  معنیP=(،     اما اخـتلاف بـین گـروهCow   بـا
Kish )31/0P= ( و گروهKish  با گروهControl )18/0P= (  از جهـت

  .دار نبود آماري معنی
و گـروه   )=Control )034/0P بـا گـروه   Cowاختلاف بین گـروه  

Kish  با گروهControl )034/0P=( ،  دار  در مورد میزان فیبـروز معنـی
  .)=1P( دار نبود معنی Cowبا گروه  Kishاما اختلاف بین گروه  ،بود

بـا گـروه    Cowدر مورد میـزان نکـروز تنهـا اخـتلاف بـین گـروه       
Control 034/0(دار بود  معنیP=(،     اما اخـتلاف بـین گـروهCow   بـا

 )=18/0P( Controlبــا گــروه  Kishو گــروه ) =Kish )08/0Pگــروه 
  .دار نبود معنی

  
  گیري و نتیجه بحث
ي درمانی امروز به انواع پیوندهاي اسـتخوانی،   توجه به نیاز جامعه  با

شـود کـه بـه علـت داشـتن       فت محسوب میابهترین نوع گر اتوگرافت
مشکلاتی از قبیل محـدودیت فـرد دهنـده، افـزایش و طـولانی شـدن       

ي بهبود و تحمل جراحی اضافه و احتمال مرگ و میر، تصمیم بـه   دوره
گرفتیم تـا  ) گاو  مشتق از استخوان راسته(ساخت یک بیومتریال حیوانی 

 ـ     از ایجاد محـدودیت  ین قابلیـت  هـاي فـوق جلـوگیري کنـیم و همچن

  .سازي مورد بررسی قرار دهیم ها را درالقاء استخوان زنوگرافت
سـازي بـا دو روش    در این مطالعه نیـز کمیـت و کفیـت اسـتخوان    

  وگـــــا   دمینرالیـــــزهاســـــتفاده از مـــــاتریکس اســـــتخوان   
Bovine Demineralized Bone Matrix (BDBM)  و پـــودر

ــوع    ــیش نـ ــت کـ ــاز بافـ ــرکت همانندسـ ــت شـ ــتخوان آلوگرافـ اسـ
Demineralized Cortical Powder   در نقـایص ایجـاد    295با کـد

عـلاوه بـر   . شده در استخوان پاریتال خرگوش مورد بررسی قرار گرفـت 
ي پیوندي بـه عنـوان نقـص کنتـرل      دو، یکی از نقایص بدون ماده  این

  .مورد بررسی قرار گرفت
لوژیک سه ماه پـس از عمـل   پاتوها توسط روش هیستو این بررسی

  .شد انجام
اسـتخوان انسـان     دمینرالیـزه یی مـاتریکس  آمطالعات متعددي کار

)DBM-ید أیهاي حیوانی ت سازي در مدل را در القاء استخوان)  آلوگرافت
در  )Ray )10 و Hejna  تـوان بـه مطالعـه    ها می ي آن از جمله. اند کرده

و  Janovec، 1964در ســــال ) Ray )11و  Freiberg، 1963ســــال 
Davorak )12 ( 1988در سال ،Kleinschmidt   و همکـاران)در ) 13

عـلاوه  . اشاره کـرد  1997در سال ) Ralp )14و  Zhangو  1993سال 
هـا در تـرمیم    اکنـون انـواع تجـاري آلوگرفـت     هاي حیوانی، هم بر مدل

گیرنـد کـه پـودر     نقایص استخوانی انسان نیز مـورد اسـتفاده قـرار مـی    
در . اند بافت کیش هم از آن دستهاستخوان آلوگرافت شرکت همانندساز 

آن  295کـد   Demineralized cortical powderحاضر نـوع    مطالعه
در سال  Rayو  Freidbergمورد استفاده قرار گرفته است همچنان که 

آلوگرفـت در مقایسـه بـا      دمینرالیزهکه استخوان  ندمشاهده کرد 1964
اقـد پـروتئین باعـث    ي آلوژن یـا اسـتخوان ف   نشده  استخوان دمینرالیزه

  . شود تسریع در روند ترمیم استخوان می
جهـت  ) گـاو  DBM(گاو   دمینرالیزهیی پودر استخوان آدر مورد کار
هاي حیوانی نیز مطالعاتی صورت گرفته که  سازي در مدل القاء استخوان

  . دهیم آنها را مورد بحث قرار می
Guizzard  نشان دادند که  1992و همکاران در سالDBM  تهیه

کمري در موش صـحرایی    ناحیهشده از استخوان گاو باعث القاء فیوژن 
مـا    مطالعـه به دست آمـده از     این مطالعه در تأیید نتیجه. )15( گردد می
  .بود

 Garcia وBarbosa ــر روي مــاتریکس   مطالعــه هیســتولوژیکی ب
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تـرمیم نقـایص کالواریـاي     فرآیندگاو و تأثیر آن بر   دمینرالیزهاستخوان 
خرگوش مورد استفاده قرار  9در این مطالعه . )16( خرگوش انجام دادند

. ها دو نقص ایجاد شده است گرفته که بر روي کالواریاي هر کدام از آن
ها با خون خود حیوان و نقص دیگر با ماتریکس اسـتخوان   یکی ازنقص
بعد  15و  7، 3هاي  فتهسپس حیوانات در ه. گاو پر شده است  دمینرالیزه

 هـا زیـر میکروسـکوپ نـوري بررسـی و      نمونـه . از جراحی کشته شدند
هاي پر شـده بـا مـاتریکس     مشخص شده که ترمیم استخوان در حفره

ما نیز ترمیم نقـایص    مطالعهدر . است هگاو بهتر بود  دمینرالیزهاستخوان 
داري بهتـر از   گاو به طـور معنـی   DBMهاي حاوي  استخوانی در نمونه

فت بود به طوري که تنهـا در  اهاي بدون گر ترمیم اتفاق افتاده در نقص
  .سازي ناچیزي اتفاق افتاده بود فت استخوانابدون گر  نقص 3

Tuominen  ــر روي ایمپلنــت 2001و همکــاران در ســال هــاي  ب
دادند و یک استخوان بررسی انجام گاو همراه پروتئین مورفوژن استخوان

هـاي اولنـار    اثر این ترکیب استخوانی زنوژنیک را بر روي ترمیم نقـص 
اي هـیچ   هفتـه  20  بعد از یک دوره. )17( سگ مورد مشاهده قرار دادند

اما تنهـا تشـکیل انـدك     ،شواهدي از یکپارچگی استخوان مشاهده نشد
وجود داشت، اگرچـه از نظـر    BMPفت همراه ااستخوان در گروه زنوگر

هـاي پـر شـده بـا      از طرفـی نقـص  . دار نبـود  این اختلاف معنـی  آماري
تر بودند کـه ایـن هـم     ازنظر مکانیکی هم قوي BMP  فت همراهازنوگر

توموگرافی کـامپیوتري هـم هـیچ    . داري نبود ازنظرآماري اختلاف معنی
استخوانی و محتواي معدنی اسـتخوان نشـان     اختلافی از جهت دانسیته

نتوانسته بـه انـدازه    BMPگیري شده که  ر نتیجهطو در نهایت این. نداد
گـاو جهـت پیونـد در      دمینرالیـزه کافی باعث ارتقـاء کیفیـت اسـتخوان    

رسـد کـه اسـتخوان     طور به نظر مـی  از طرفی این. هاي سگ شود نقص
. تواند باشـد  نمی BPMزنوژنیک دمینرالیزه گاو یک حامل مناسب براي 

ما بود کـه دلیـل ایـن امـر       مطالعهي  نتیجه این مطالعه بر خلاف نتیجه
پیونـد    گیرنـده هـاي   طور که ذکر شد، متفاوت بودن گونه تواند همان می

دمینرالیزه کردن استخوان  فرآیندطور  و همین) سگ در مقابل خرگوش(
بــه  BMPو همکـاران،   Tuominen  مطالعــهاز طرفـی در  . گـاو باشــد 

نـوان حامـل آن مـورد    گـاو بـه ع    دمینرالیزهصورت جداگانه و استخوان 
مـا از اسـتخوان     مطالعـه کـه در    حـالی  استفاده قـرار گرفتـه اسـت، در   

استفاده شده است و بعد از  BMPگاو به عنوان منبعی حاوي   دمینرالیزه
  .هفته شواهد خوبی از یکپارچگی استخوان مشاهده شد 12

آزمایشــی بــر روي   مطالعــهیــک  Al Ruhaimi ،2001 ســالدر 
هاي یک  خرگوش نقص 18خرگوش انجام داد که در استخوان پالاتال 

. )18( هاي انسیزور و پرمولار ایجاد شد بین دندان  ناحیهمتري در  سانتی
 6باز و پـر نشـده بـاقی مانـد، در     ) 1گروه (خرگوش  6ها در  این شکاف

گـروه  ( خرگوش آخـر  6با کلسیم سولفات و در ) 2گروه (خرگوش دیگر 
گاو با هدف بررسی کـاربرد سـولفات     دمینرالیزهبا استخوان زنوژنیک ) 3

ها و تشکیل استخوان و بافت نرم پـر   کلسیم قابل جذب در ترمیم نقص
بـه صـورت کلینیکـی     4و  3و  1هاي  هاي مورد نظر در هفته محل. شد

اهـه  م 3حیوانات بعد از یـک دوره    مورد ارزیابی قرارگرفت و نهایتاً همه
نتـایج  . کشته و مناطق به صورت هیستولوژیک مورد بررسی واقع شدند

هاي موکوپریوستال  نشان دادند که کلسیم سولفات جذب شده و مارژین
هفتـه بسـته    4هاي بافت نرم در عرض  ها بازسازي شده و شکاف نقص
بازسازي کامـل اسـتخوان را در    3هاي استخوانی درگروه  نقص. اند شده

هـاي گـروه کنتـرل یـک فیسـتول       نشان داد و نقص 2روه مقایسه با گ
این مطالعه نیـز نتـایج   . اورونازال به همراه ترمیم با بافت فیبروز داشتند

  .ما را تأیید کرد  مطالعه
Caporali هــاي گــاوي محتــوي  و همکــاران بــر روي بیومتریــال

پروتئین مورفوژنیک استخوان، باند شده بـه هیدروکسـی آپاتیـت قابـل     
 اي انجام دادند هاي هر دو دیافیز رادیال خرگوش مطالعه در نقصجذب، 

اند ب (BMP)نقص سمت راست با پروتئین مورفوژنتیک استخوان . )19(
  دمینرالیـزه شده به پودر هیدروکسی آپاتیت قابل جذب که با ماتریکس 

استخوان و کلاژن مشتق از استخوان گاو مخلـوط شـده بـود، پـر شـد      
اسـتخوان گـاو و     دمینرالیـزه نقص سمت چپ بـا مـاتریکس   ). Aگروه (

BMP    گـروه  (باند شده به پودر هیدروکسی آپاتیت قابل جذب پـر شـد
B .( دمینرالیـزه ن قابـل جـذب از کـورتکس    ادر هر دو گروه یک ممبـر  

ــه ــاوي جهــت نگ ــواد در نقــص گ ــتخوانی و داري م ــاي اس ــدایت  ه ه
کـدام از   از جراحـی هـیچ   روز بعـد  150. گیري بافت استفاده شـد  شکل
  . ها را تحریک نکرده بود ها به طور کامل ترمیم نقص درمان

هاي سگمنتال با مقادیر کم یا بدون  ترمیم نسبی استخوان در نقص
هـاي   همراه بـودن بیومتریـال  . افتد هاي تست شده اتفاق می بایومتریال

ه به پودر باند شد BMPمانند (گاو   دمینرالیزهدیگري علاوه بر استخوان 
توانـد دلیـل    مـی ) آپاتیت و کلاژن مشـتق از اسـتخوان گـاو    هیدروکسی

از طرفـی نـوع   . مـا بـا ایـن مطالعـه باشـد       مطالعه  متفاوت بودن نتیجه
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و در ایـن   Bio-guidما از ممبران قابل جذب   مطالعهدر (ها نیز  ممبران
) ه استگاو به عنوان ممبران استفاده شد  دمینرالیزهمطالعه از کورتکس 

تواند دلیلی بر متفـاوت بـودن    در دو مطالعه متفاوت است و این خود می
  .ها باشد میزان ترمیم در نقص

Gupta  اي را جهت بررسـی اثـر    مطالعه 2007و همکاران در سال
Osteoconductive  وOsteoinductive ــتخوانی  -زنوگرافــــت اســ

هـاي اینفرابـونی    در درمـان نقـص   -گاو  دمینرالیزهاستخوان  ماتریکس
بیمــار کــه داراي  30منطقــه در  40در ایــن راســتا . )20( انجــام دادنــد

ي مورد نظر پـر و بررسـی شـده و بـا      هاي اینفرابونی بودند با ماده نقص
درمان شـده بودنـد    Open flap نهاي گروه کنترل که با دبریدما نقص

داري  ورت بود که بهبـود معنـی  ص نتایج به این. مورد مقایسه قرار گرفت
ها دیده شد که شـامل کـاهش عمـق پروبینـگ، بازیـابی       در تمام متغیر

سطح اتصال کلینیکی و تشکیل اسـتخوان در هـر دو گـروه مطالعـه و     
گیـري     طور نتیجـه  در پایان این. ماه بعد از جراحی بود 6ماه و  3کنترل 

تـایج تـرمیم را   زنوگرافـت ن   دمینرالیـزه شده کـه مـاتریکس اسـتخوان    
این مطالعه نیز نتـایج  . دهد ارتقاء می Open flap درمقایسه با دبریدمان

بر روي مـدل  و همکاران  Gupta  مطالعهما را تأیید کرد، اگرچه   مطالعه
  .انسانی انجام گرفته بود

 Leite وRamalho  اي را بـر روي تشـکیل    مطالعه 2008ل سادر
مـوش کـه در سـه گـروه      45هاي استخوان مندیبل   استخوان در نقص

  مقایسـه تقسیم شـده بودنـد جهـت    ) اورتان کنترل، استخوان گاو و پلی(
دانـه   اورتـان مشـتق از   گاو و رزیـن پلـی    دمینرالیزهماتریکس استخوان 
روز انجـام شـد    60و  45، 15بررسـی بعـد از   . )21( کرچک انجام دادند

ستولوژیک تحمل بافت همبند را به استخوان یآنالیز ه). موش 5هر بار (
بعـد از  . گاو با یک پاسخ التهابی موضعی مشابه گروه کنتـرل نشـان داد  

شان نها نتایج مشابهی را با واکنش التهابی خفیف  ي گروه روز، همه 15
در گروه . ر پاسخ به موادجراحی بود تا د فرآیندکه بیشتر به خاطر  ،دادند

. اي هنوز قابل مشاهده بودند هاي چند هسته روز، سلول 60پلیمر، بعد از 
ها ثبات خوب و بافت همبند اسـتئوژنیک بـه همـراه     در کل، همه گروه
دو  نتایج، سازگاري نسجی هر. جراحی نشان دادند  ناحیهعروق خونی در

هـا مـورد بررسـی     روز نمونـه  90ما بعد از   مطالعهدر . گروه را تأیید کرد
گاو التهـاب بـه    DBMهاي حاوي  در نمونه. هیستولوژیک قرار گرفتند

دیده شد و این ) ها تا از نمونه 4(و منتشر ) ها تا از نمونه 3(صورت ناچیز 

  مطالعـه ي همان سازگاري نسجی خوبی اسـت کـه توسـط     دهنده نشان
  .فوق هم تأیید شده است

Bigham  ــاو همکــاران در ــتخوان   2008 لس ــاتریکس اس ــر م اث
زنوژنیک و اسـتخوان کورتیکـال اتوژنـوس تـازه را بـر روي        دمینرالیزه

ترمیم استخوان به صورت رادیولوژیـک، هیسـتولوژیک و بیومکانیکـال    
. خرگوش در این مطالعه اسـتفاده شـد   20. )22( مورد بررسی قرار دادند

زنوژنیک گاو و در   دمینرالیزهتوسط ماتریکس استخوان ) =10n( 1گروه 
نتایج این مطالعـه  . توسط استخوان کورتیکال اتوژنوس پر شدند 2گروه 

هاي پر شده بـا مـاتریکس    نشان داد که ترمیم رضایت بخشی در نقص
هـاي اسـتخوان    زنوژنیک متعلق بـه گـاو در نقـص     دمینرالیزهاستخوان 

ت تـرمیم بـا   رادیوس خرگوش مشاهده شد سرعت ترمیم مشابه با سرع
ما را مورد تأیید قـرار    مطالعهاین مطالعه نیز نتایج . گرافت اتوژنوس بود

ایـم   سرعت ترمیم را مورد بررسی قرار ندادهدر مطالعه خود البته ما . داد
  .خوانی داردمها در هر دو مطالعه ه اما رضایتبخش بودن ترمیم نقص

Laureno Filho  ــاران در ــالو همک ــ 2009 س ــاترأت یکس ثیر م
گرفته شـده از  ( Ricinus communis مریگاو و پل  دمینرالیزهاستخوان 

 18هــاي کالواریــاي  را در تشــکیل اسـتخوان در نقــص ) کرچــک  دانـه 
درمـان شـده    1گروه  ،گروه 3در . )23( خرگوش مورد بررسی قرار دادند

درمان شده بـا مـاتریکس    2استخوان گاو، گروه   دمینرالیزهبا ماتریکس 
درمان شده با رزیـن پلـی اورتـان،     3انسان و گروه   دمینرالیزه استخوان

حیوانات بعـد   .نقص کنترل در سمت چپ درز با خون خود حیوان پر شد
آنالیز هیستولوژیک نشان داد که در تمـام  . هفته کشته شدند 15و  7از 

تشکیل استخوان با گذشـت زمـان افـزایش    ) کنترل و آزمایش(ها  گروه
با توجه بـه نتیجـه   . پیدا کرد و تمام مواد از نظر بیولوژیک سازگار بودند

ها بعـد از   وشي خرگ ما همه  مطالعهتوان گفت اگرچه در  این مطالعه می
روز کشته شدند و نتایج مورد بررسی قـرار گرفـت امـا بررسـی      90طی 

ها را  فوق سازگاري نسجی مواد و قابلیت آن  مطالعههیستولوژیک مانند 
  .در تشکیل استخوان تأیید کرد

تـوان بـه صـورت زیـر      بطور کلی نتایج حاصل از این مطالعه را می
  :صه کردلاخ
1- DBM  ــیا ــاو داراي خصوصــــــ و  Osteoinductiveت گــــــ

Osteoconductive باشد می.  
انسان در بهبـود   DBMگاو و  DBMداري بین  تفاوت آماري معنی -2
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ضایعات استخوانی ایجاد شده در استخوان پاریتـال خرگـوش مشـاهده    
 ).P=87/0( شود نمی

3-   کیفیت استخوان ساخته شده در هر دو گـروهDBM   گـاو وDBM 
  و تنهـا در  )P=99/0(دار نبـود   اختلاف آماري معنی( انسان مشابه است

نمونه از هر دو گروه استخوان بالغ مشابه بافت نرمـال تشـکیل شـده     3
  داري بـا گـروه کنتـرل    است کـه از نظـر آمـاري داري اخـتلاف معنـی     

  .هستند) فتابدون گر(

4- DBM    گاو سازگاري نسجی خوبی با توجه به پاسخ التهـابی نـاچیز

 .دارد

5- DBM         گاو طی رونـد بازسـازي، جـذب شـده و جـاي خـود را بـه
  .دهد استخوان می

  
 تقدیر و تشکر

این مطالعه در مرکز تحقیقات و مطالعات دانشکده دندانپزشکی 
  .گردد تشکر و قدردانی می شاهد انجام شده است
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