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پوكـى استخــوانپوكـى استخــوان

بيمارى پوكى استخوان (استئوپورز) از بيمارى هاى 
عضلانى اسكلتى است كه دو مشخصه اصلى آن 
اتصالات ريزى  كاهش  و  استخوان  تراكم  كاهش 
است كه در ساختمان استخوان وجود دارد و منجر 
به كاهش استحكام استخوان ها مى شود. در نهايت 
با كاهش دانسيته استخوانى و تغيير در اتصالات 
كوچك، استخوان استحكام خود را از دست داده و 
مستعد شكستگى مى شود. استئوپورز بيمارى بدون 
علامتى است اما  آن چه كه در مورد اين بيمارى حايز 
اهميت است، شكستگى هاى ناشى از آن مى باشد 
كه در نهايت سبب كوتاهى قد و درد مى شود.  اين 
مچ  لگن،  مانند  خاصى  مناطق  در  شكستگى ها 
دست و ستون مهره ها اتفاق مى افتد. استخوان ها 
بافت هايى كاملاً زنده هستند و مرتباً خورده شده و 
دوباره ساخته مى شوند، به طورى كه گفته مى شود هر 

7 تا 10 سال يك بار، استخوان هاى بدن از نو ساخته 
مى شوند. اين تجديد استخوان ها سبب مى گردد تا 
شكستگى هاى ظريفى كه به صورت طبيعى ايجاد 
همچنين  و  شوند  ترميم   ،(microfracture) شده 
استخوان هاى بدن خود را براى تحمل وزن آماده 
كنند و همين روند دسترسى بدن را به منابع مواد 
معدنى فراهم مى كند. پوكى استخوان به دو صورت 
اتفاق مى افتد: گاهى سرعت خورده شدن استخوان 
مى كند  پيدا  افزايش  آن  شدن  ساخته  به  نسبت 
(high turn over) و در نتيجه دانسيته استخوانى 
كه سطح  يائسگى  در  حالت  اين  مى يابد.  كاهش 
اتفاق  مى يابد،  كاهش  ناگهانى  به طور  استروژن 
شدن  ساخته  كاهش  به دليل  ديگر  نوع  مى افتد. 
استخوان است كه اين نوع، ناشى از افزايش سن بوده 
.(low turn over) و حتى در مردان نيز اتفاق مى افتد

دكتر مانيا رادفر1، دكتر هادى هميشه كار2، دكتر طاهر انتظارى1
1. گروه داروسازى بالينى دانشكده داروسازى، دانشگاه علوم پزشكى تهران
2. دانشكده داروسازى دانشگاه علوم پزشكى تبريز

پي در پي 276 / 886



19رازي . سال بيست و سوم . شماره 11 . دى 91 

در كشورهاى پيشرفته اى مانند آمريكا، 55 درصد 
جمعيت بالاى 50 سال دچار پوكى استخوان هستند 
يافته است.  يا دانسيته استخوانى آن ها كاهش  و 
در مطالعه اى كه در سال 79 در ايران انجام گرفته
نتايج نسبتاً مشابهى ديده شد كه نشان دهنده شيوع 
بالاى اين بيمارى در ايران است و اكثر افراد در 
سالمندى با آن مواجه مى شوند. بنابراين، پيشگيرى 

از آن بسيار مهم است.
دانسيته  فيزيولوژيك،  و  طبيعى  صورت  به 
افزايش  نوجوانى  و  كودكى  سنين  در  استخوانى 
خود  ماكزيمم  به  زندگى  سوم  دهه  تا   ، مى يابد 
كمى  خيلى  سرعت  با  آن  از  پس  و  مى رسد 
كاهش پيدا مى كند اما در سنين 65 سالگى و نيز 
سال هاى ابتدايى يائسگى سرعت آن افزايش پيدا 
مى كند. پوكى استخوان اگرچه در مردان هم رخ 

مى دهد اما خطر آن كمتر است، زيرا اولاً مردان به 
زنان دست  به  نسبت  بالاترى  استخوانى  دانسيته 
در  كه  استروژن  ناگهانى  افت  ثانياً  مى كنند،  پيدا 
مردان  در  مى افتد،  اتفاق  زنان  در  يائسگى  زمان 
وجود ندارد. بنابراين، كاهش دانسيته استخوانى در 
استروژن  است.  افزايش سن  به دليل  فقط  مردان 
مانع خورده شدن استخوان ها مى شود و در مردان 
نيز، هورمون اصلى تعيين كننده دانسيته استخوانى
استروژن است كه از تبديل تستوسترون به استروژن 
علل  برخى  مى گردد.  ايجاد  آروماتاز  آنزيم  توسط 
ثانويه كاهش دانسيته استخوان و پوكى استخوان 

در جدول (1) آمده است.
كورتيكواستروييدها از جمله داروهايى هستند كه 
مى توانند سبب پوكى استخوان شوند. مكانيسم آن 
افزايش خورده شدن استخوان ها با واسطه كاهش 

داروهاى مسبب كاهش دانسيته استخوانىبيمارى هاى منجر به پوكى استخوان ثانويه

 هيپرتيروييديسم
 كوشينگ

 آرتريت روماتوييد
 ايدز

 سرطان ها
 بيمارى هاى كبدى شديد

 كمبود هورمون هاى جنسى
(COPD) بيمارى مزمن انسدادى ريه 

 سيستيك فيبروزيس
 پيوند
 ديابت

 بيمارى هاى گوارشى منجر به سوء جذب

 گلوكوكورتيكوييدها
 مدرهاى لوپ

 هپارين (بيش از 6 ماه)
 پروژسترون (مصرف طولانى اشكال آهسته رهش 

  به عنوان كنتراسپتيو نبايد بيش از 2 سال باشد.)
 داروهاى سركوب كننده سيستم ايمنى

 داروهاى ضدتشنج مانند فنى تويين و فنوباربيتال 
(D با تاثير بر متابوليسم ويتامين)  

 ليتيم
 آگونيست هاى هورمون آزادكننده گنادوتروپين
 هورمون هاى تيروييدى (در شرايطى كه سبب 

  هيپرتيروييدى شوند.)

جدول 1 ـ علل ثانويه كاهش دانسيته استخوان و پوكى استخوان
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دفع  افزايش  و  گوارش  دستگاه  از  كلسيم  جذب 
آن از كليه ها و كاهش توليد هورمون هاى جنسى 
(آندروژن ها و استروژن)، ذكر شده است. در صورت 
 5 از  بالاتر  ميزانى  به  گلوكوكورتيكوييد  مصرف 
ميلى گرم پردنيزولون يا معادل آن در روز براى مدت 
بيش از سه ماه، براى جلوگيرى از پوكى استخوان 
بايد دارو آغاز گردد. داروى پروفيلاكتيك انتخابى از 
دسته بيس فسفونات ها و از بين آن ها انتخاب اول
آلندرونيت است و حتماً در كنار آن مكمل كلسيم 

و ويتامين D نيز بايد مصرف شوند.
كمبود ويتامين D يكى از عوامل مهم در پوكى 
D ويتامين  نقش  مى شود.  محسوب  استخوان 
پيشگيرى از پوكى استخوان از طريق افزايش جذب 
كلسيم است. علاوه بر آن، فيبرهاى عضلانى كه در 
حفظ تعادل بدن نقش دارند، داراى گيرنده ويتامين 
D بوده و بنابراين، از اين طريق ويتامين D سبب 
نيز مى گردد. نقش مهم  افزايش قدرت عضلانى 
از  ناشى  از شكستگى هاى  عضلات در جلوگيرى 

پوكى استخوان، حفظ تعادل بدن است.
تقسيم بندى انواع استخوان ها در بدن در نمودار 
(1) نشان داده شده است. داروها در جلوگيرى از 
شكستگى هاى اين دو نوع استخوان، به يك صورت 

عمل نمى كنند و تاثير متفاوتى دارند.
با  استخوان  استحكام  شد  ذكر  كه  همان گونه 
ريزبافت  اتصالات  و  استخوانى  دانسيته  عامل  دو 
استخوانى مشخص مى شود. از آن جايى كه امكان 
تنها  ندارد،  استخوانى وجود  اتصالات  اندازه گيرى 
روشى كه مى توان براساس آن استحكام استخوان 
با  استخوانى  دانسيته  سنجش  گرفت  اندازه  را 
 Dual-energy X-ray absorptiometry) روش 
DXA) مى باشد. براى سنجش دانسيته استخوانى 

از دو عامل T-score و Z-score استفاده مى شود. 
ميانگين  با  را  فرد  استخوانى  دانسيته   T-score

مقايسه مى كند استخوانى جمعيت جوان  دانسيته 
در حالى كه Z-score دانسيته استخوانى فرد را با 

افراد هم سن مقايسه مى كند.

استخوان هاى كورتيكال
80 درصد از استخوان هاى بدن را تشكيل مى دهند

در استحكام اسكلت نقش دارند.
دانسيته آن ها وابسته به سطح استروژن است 

مانند استخوان سر ران، لگن و مچ دست

استخوان هاى اسفنجى (ترابكولار)
بيشتر در ساخت سلول هاى خونى و هموستاز 

كلسيم و فسفر نقش دارند.
دانسيته آن ها وابسته به استروژن و سن مى باشند

مانند ستون مهره ها

استخوان هاى بدن

نمودار 1 ـ تقسيم بندى انواع استخوان هاى بدن
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در مواردى كه در فرد جوانى دانسيته استخوانى  
كاهش پيدا كرده باشد، مثلاً براى ارزيابى فردى 
كه در سنين پايين دچار كوشينگ شده است و يا 
به دليل هيپوگناديسم، دانسيته استخوانى كاهش 
يافته از Z-score به عنوان معيار استفاده مى شود اما 
به طور كلى حد سن پايين در نظر گرفته شده 50 
سال است، يعنى در سن زير 50 سال از Z-score و 
در افراد بالاى 50 سال از T-score استفاده مى شود.

براساس T-score تقسيم بندى دانسيته استخوان 
به طور كلى عددى   T-score) زير است:  به شكل 

منفى است)
اگر  -2/5<T-score<-1 استئوپنى (دانسيته 

كاهش يافته استخوان)
اگر  -2/5>T-score پوكى استخوان

روش  با  استخوانى  دانسيته  كاهش  كه  زمانى 
نشان دهنده  كلى  به طور  DXA مشخص مى شود، 

افزايش خطر شكستگى است اما دانسيته هر منطقه 
منطقه  همان  در  شكستگى  با  را  رابطه  بيشترين 
دارد. معمولاً دانسيته ستون مهره ها و لگن به طور 
هم زمان اندازه گيرى مى شود، چون مناطق اصلى 
شكستگى هاى ناشى از پوكى استخوان هستند اما 
در صورتى كه فقط يك انتخاب وجود داشته باشد، 
براى تشخيص، ارزيابى لگن انتخاب مى شود چون 

شكستگى آن مهم تر است.
مهره ها  ستون  دانسيته  اندازه گيرى  در  معمولاً 
و لگن، دانسيته اين دو منطقه با هم برابر نيست
يا  استئوپنى  دسته  در  فرد  طبقه بندى  براى  اما 
معيار  به عنوان  دانسيته  كمترين  پوكى استخوان، 
در  لگن  دانسيته  اگر  مثلاً  مى شود.  گرفته  درنظر 
در  مهره ها  ستون  دانسيته  و  استئوپنى  محدوده 

در  استئوپورتيك  فرد  باشد،  استئوپورز  محدود 
نظر گرفته مى شود. جهت پيگيرى درمان، ملاك 
ستون  زيرا  است،  مهره ها  ستون  دانسيته  ارزيابى 
مهره ها سريع تر به درمان پاسخ مى دهند. منظور از 
 Fragility) شكستگى هاى ناشى از پوكى استخوان
Fracture) شكستگى هاى ناشى از ضربه هاى ناچيز 

و جزيى است مثلاً ممكن است فرد با يك سرفه 
دچار شكستگى استخوان شود و يا هنگام رانندگى 
با حركت ماشين در يك دست انداز و يا هنگام خواب 
با تغيير حالت و جابه جا شدن دچار شكستگى دنده 
شود. بنابراين، اگر سالمندى در تصادف با ماشين 
دچار شكستگى شود، اين مورد جزء شكستگى ناشى 

از پوكى استخوان در نظر گرفته نمى شود.
استخوان پوكى  از  ناشى  شكستگى  شايع ترين 
سوم  دو  در  كه  است  مهره ها  ستون  شكستگى 
به صورت  معمولاً  و  مى باشد  بدون علامت  موارد 
قفسه سينه خود  پرتو نگارى  از طريق  و  تصادفى 
آن  تظاهر  موارد  سوم  يك  در  مى دهد.  نشان  را 
به شكل كمردرد است اما  آن چه كه بيشتر حايز 
اهميت و نگران كننده است شكستگى لگن است، 
زيرا مرگ ومير بالايى به دنبال دارد. مشخصه ديگر 
پوكى استخوان، كوتاهى قد است. همچنين به خاطر 
شكستگى هاى متعددى كه در ستون مهره ها پيش 

مى آيد، فرد دچار قوز مى شود.

 عوامل خطر دخيل در تعيين خطر شكستگى
برخى از اين عوامل در جدول (2) آمده است.
عوامل تعيين كننده كاهش دانسيته استخوانى:

1 ـ افزايش فعاليت استئوكلاست ها
2 ـ كاهش فعاليت استئوبلاست ها

889  / پي در پي 276

دكتر مانيا رادفر، دكتر هادى هميشه كار، دكتر طاهر انتظارى



22 سال بيست و سوم . شماره 11 . دى 91 . رازي

 Peak Bone) 3 ـ ماكزيمم دانسيته استخوانى 
استخوان ها  دانسيته  حداكثر  مقدار  يعنى   :(Mass

كه فرد در دهه سوم زندگى به آن مى رسد. هرچه 
دانسيته استخوانى ماكزيمم بالاتر باشد، خطر پوكى 
استخوان در سالمندى كمتر خواهد بود. اين ميزان 
60 تا 70 درصد توسط عوامل ژنتيكى و نژاد تعيين 
مى شود و 30 تا40 درصد آن بسته به نحوه زندگى 
در كودكى و جوانى مثل نحوه تغذيه و ورزش و 

عدم مصرف سيگار و مشروبات الكلى است.
 (WHO) در سال 2008، سازمان بهداشت جهانى
كرده  طراحى   Frax عنوان  تحت  را  افزارى  نرم  
عوامل  درباره  كه  اطلاعاتى  براساس  آن  در  كه 
خطر شكستگى در مورد بيمار وارد مى شود، خطر 
شكستگى در ده سال آينده تخمين زده مى شود. اين 
برنامه براى افرادى كه در محدوده استئوپنى هستند

كاربرد دارد چون در افرادى كه در محدوده پوكى 
استخوان هستند، بدون توجه به خطر شكستگى

درمان آغاز مى شود. اگر در اين نرم افزار، خطر 10 
مجموع  شامل  اصلى  شكستگى هاى  آينده  سال 
لگن، ستون مهره ها، شانه و مچ دست به 20 درصد 
بيمار  تنهايى به 2 درصد برسد،  به  يا لگن  برسد 

انديكاسيون درمان دارد.
بار  اولين  كه  دستگاهى  هر  مى شود  توصيه 
است،  اندازه گيرى شده  آن  با  استخوانى  دانسيته 
نيز مجدداً  پايش درمان،  بعدى جهت  در دفعات 
مورد استفاده قرار گيرد. همان گونه كه اشاره گرديد 
بهترين محل براى تشخيص پوكى استخوان لگن 
و بهترين محل براى بررسى پاسخ به درمان ستون 
در  استخوانى  دانسيته  اندازه گيرى  است.  مهره ها 
سال   70 بالاى  مردان  و  سال   65 بالاى  زنان 

توصيه مى شود.
بعد از مشخص شدن دانسيته استخوانى، فرد بايد 
تا حد امكان عوامل خطر شكستگى استخوان مانند 
مصرف سيگار و الكل را حذف كند و همچنين انجام 

پايين بودن دانسيته استخوانى
افزايش سن: نقش در كاهش دانسيته استخوانى و نيز عامل مستقلى در افزايش خطر شكستگى

Fragility Fracture سابقه شكستگى: افزايش احتمال شكستگى در افراد با سابقه

مصرف گلوكوكورتيكوييدها براى مدت طولانى
جثه كوچك و وزن كمتر از 50 كيلوگرم

سابقه خانوادگى شكستگى لگن: 2 برابر افزايش خطر شكستگى در بستگان درجه اول افراد با سابقه شكستگى

مصرف سيگار
مصرف مقادير بالاى الكل: بالاتر بودن خطر شكستگى در مصرف بيش از 28 گرم الكل خالص در روز

جدول 2 ـ عوامل خطر دخيل در تعيين خطر شكستگى
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ورزش هاى Weight bearing مانند پياده روى تند و 
مصرف مكمل هاى كلسيم و ويتامين D نيز توصيه 
مى شود. در زنان پس از يائسگى براى جلوگيرى 
از شكستگى 1200 ميلى گرم كلسيم و 800 گرم 
اثرات  تا  نياز است  D در روز مورد  واحد ويتامين 
مثبت جلوگيرى از شكستگى ديده شود. هرچند به 
طور دقيق ميزان نياز روزانه زنان پيش از يائسگى و 
مردان دچار پوكى استخوان مشخص نشده، مصرف 
روزانه 1000 ميلى گرم كلسيم و 400 تا 600 واحد 
ويتامين D در روز توصيه مى گردد. ميزان كلسيم 

دريافتى بيش از 2 گرم در روز توصيه نمى شود.
در مورد پوكى استخوان، پيشگيرى بسيار مهم 
است، زيرا دارو درمانى اگرچه دانسيته استخوانى را 
افزايش مى دهد اما هرگز كيفيت استخوان به حالت 

اوليه برنخواهد گشت.
بايد توجه داشت كه منظور از ورزش در پيشگيرى 
است  سبكى  ورزش هاى  استخوان،  شكستگى  از 
كه استمرار داشته باشد، بنابراين ورزش سنگين در 
زنانى كه هنوز يائسه نشده اند، گاهى اوقات عامل 
خطرى براى شكستگى نيز محسوب مى شود. برخى 
منابع غذايى حاوى كلسيم و مقدار كلسيم آن ها 
فندق  تنقلات،  بين  از  است.  آمده   (3) جدول  در 
جذب  اگزالات  دارد.  را  كلسيم  ميزان  بيشترين 
سبزى هايى  بنابراين  مى كند،  مختل  را  كلسيم 
مانند اسفناج اگرچه كلسيم بالايى دارند اما به دليل 
داشتن اگزالات ميزان كلسيم جذب شده از آن ها 
كم است. همچنين اگر اين سبزى ها همراه ماست 
مصرف شوند، مانع از جذب كلسيم آن مى شوند. از 
ميان لبنيات، ماست و پنير، كلسيم بيشترى نسبت 

به شير دارند.

مصرف كلسيم و ويتامين D پروفايل چربى را نيز 
بهبود مى بخشند و باعث افزايش HDL و كاهش 

LDL مى شوند.

 دارو درمانى پوكى استخوان
است كه  اين  بر  بيمارى تلاش  اين  درمان  در 
كاهش   (Resorption) استخوان  شدن  خورده  يا 
 (Formation) يابد ويا ساخت استخوان هاى جديد

افزايش داده شود.

 بيس فسفونيت ها
استخوان  پوكى  در  مفيدى  بسيار  داروهاى 
اما  اول درمان محصوب مى شوند،  هستند و خط 
متاسفانه جذب گوارشى بسيار پايينى دارند و كمتر 
از يك درصد اين داروها در بدن جذب مى شوند، 
بنابراين لازم است كه به بيمار توصيه شود كه دارو 
به صورت ناشتا مصرف گردد، زيرا بعد از غذا جذب 
كمتر مى شود. زمان صحيح مصرف دارو نيم ساعت 
قبل از صبحانه براى آلندرونيت و رزيدرونيت و يك 
ساعت قبل از صبحانه براى ايباندرونيت ذكر شده 
است. يكى از عوارض اين داروها، ازوفاژيت است، 
اين داروها به مخاط مرى چسبيده و سبب التهاب 
با حداقل 240  بايد آن ها  مرى مى شوند.بنابراين، 
سى سى آب (يك ليوان پر) ميل شود. همچنين نبايد 
از آب ميوه يا نوشيدنى هاى ديگر براى مصرف دارو 
استفاده شود. در ضمن، به بيمار توصيه مى شود كه 
حداقل تا نيم ساعت پس از مصرف دارو دراز نكشد 
(يك ساعت در مورد ايباندرونيت)، زيرا با رفلاكس 
و بازگشت محتويات معده كه حاوى دارو مى باشد 

ممكن است ازوفاژيت رخ دهد.
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داروهاى  از  آلندرونيت  دارويى  دسته  اين  در 
انتخاب اول محسوب مى شود. زيرا باعث افزايش 
T-score در لگن و مهره هاى كمر شده، همچنين 

بيشترى در  استفاده  به ساير داروها سابقه  نسبت 
مورد آن وجود دارد و ايمن است. آلندرونيت را به 
مدت 10 سال نيز مى توان استفاده كرد اما گفته 
مى شود كه مصرف آن به مدت 5 سال ارجح است 
زيرا اثرات مفيد آن در بدن باقى مى ماند و از سوى 
به  آلندرونيت  رسوب  عارضه  است  ممكن  ديگر، 
شكل كريستال در استخوان با آن ديده شود كه 
اسكلتى مى شود. فقط  ـ  سبب دردهاى عضلانى 
در افرادى كه هم زمان T-score پايين و شكستگى 
دارند مصرف آن به مدت 10 سال توصيه مى شود. 
آلندرونيت را به صورت روزانه 10 ميلى گرم و نيز 
تجويز  مى تواند  ميلى گرم   70 هفتگى  صورت  به 
كرد. بايد توجه داشت كه دوز پيشگيرى آن نصف 

دوز درمانى است. هيچ تفاوتى بين استفاده روزانه 
و هفتگى اين دارو وجود ندارد. حتى ممكن است 
بيمار رضايت  ميزان  افزايش  با  هفتگى  دوزهاى 

سبب بهبود نتايج درمان شود. در صورتى كه حتى 
با رعايت نكات گفته شده فوق بيمار دچار ازوفاژيت 
شود، مى توان آلندرونيت را با رزيدرونيت جايگزين 
كرد. اين دارو، دوز پيشگيرانه و درمان يكسانى دارد 
و به صورت 5 ميلى گرم در روز و يا 35 ميلى گرم 
در هفته يا 150 ميلى گرم تك دوز ماهيانه مصرف 
ميلى گرمى   2/5 قرص هاى  ايباندرونيت  مى شود. 
جهت  ميلى گرمى   150 و  روزانه  مصرف  براى 
مصرف ماهيانه دارد و مزيتى نسبت به آلندرونيت 
در  و  است  موجود  هم  آن  تزريقى  شكل  ندارد. 
مواردى كه بيمار حتى با تعويض نوع بيس فسفونيت 
دچار عوارض گوارشى مى شود و يا عدم پاسخ به 
درمان ديده مى شود مى توان از شكل تزريقى آن 

ميلى گرم مقدارماده غذايى
ميلى گرم كلسيم ماده غذايىكلسيم

ميلى گرم كلسيم ماده غذايىبه ازاى 100 گرم
به ازاى 100 گرم

ماهى كنسرو شده 1291 ليوانشير پرچرب
ماهى كنسرو شده 437بدون روغن

354با روغن

نخودفرنگى 77زيتون سياه1303 ليوانشير بى چربى
62سبز خام

بادام بو داده 120تخنه آفتاب گردان1298 ليوانشير كم چرب
235با نمك

140پسته430كشك1415 ليوانماست كم چرب
209فندق936برگ مو30124 گرمپنير بلغار

جدول 3 ـ برخى منابع غذايى حاوى كلسيم
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هر سه ماه يك بار استفاده كرد.
زولندرونيك اسيد با نام تجارى Zometa به شكل 
تزريقى وجود دارد. اين دارو در درمان هيپركلسمى 
ناشى از سرطان نيز كاربرد دارد. زولندرونيك اسيد 
اول  انتخاب  تزريقى  بيس فسفونيت هاى  بين  در 
است و تزريق آن به شكل ساليانه است. تزريق آن 
بايد حتماً در مراكز درمانى انجام گرفته و انفوزيون 
15 حداقل دقيقه به طول انجام زيرا انفوزيون در 
زمان كمتر، خطر فيبريلاسيون دهليزى را افزايش 
مى دهد. فيبريلاسيون دهليزى، به ميزان زيادى تا 
30 روز بعد از تزريق نيز اتفاق مى افتد و با ساير 
بيس فسفونيت هاى تزريقى نيز ديده مى شود. اين 
عارضه را به هيپوكلسمى ناشى از بيس فسفونيت ها 
نسبت مى دهند. زولندرونيك اسيد تا 3 سال قابل 
يا  و  بوده  پايين   T-score اگر  اما  است  استفاده 
هم  سال   5 مدت  به  باشد  شكستگى  داراى  فرد 
مى توان از آن استفاده كرد. عارضه جانبى ديگرى 
كه با اشكال تزريقى بيس فسفونيت ها به خصوص 
شبه  سندروم  مى شود،  ديده  اسيد  زولندرونيك 
آنفلوانزا است كه در آن فرد طى 24 تا 72 ساعت 
بعد از تزريق دچار تب، ميالژى و آرترالژى مى شود. 
و  استامينوفن  تجويز  با  مى توان  را  عارضه  اين 
ايبوپروفن به مدت 3-2 روز كاهش داد. در مورد 
بيماران دچار مشكلات گوارشى در برخى منابع ذكر 
شده است درمان با بيس فسفونيت ها در كسانى كه 
بيمارى فعال دستگاه گوارش فوقانى رنج مى برند 
نبايد آغاز شود ولى در جايى ديگر اشاره شده كه 
به  دارد كه منجر  ازوفاژيتى  بيمار  در صورتى كه 
سندروم بارت شده، توصيه به عدم استفاده از شكل 
خوراكى بيس فسفونيت ها مى گردد. روى هم رفته 

مى توان نتيجه گيرى كرد كه در صورتى كه بيمار 
سابقه زخم معده و يا رفلاكس دارد، مى توان بيس 

فسفونيت خوراكى را براى بيمار شروع كرد.
باعث  روز   10 طى  بيس فسفونات ها  مصرف 
در  عمدتاً  عارضه  اين  كه  مى شوند.  هيپوكلسمى 
بيماران هيپوتيروييد و بيمارانى كه ميزان مصرف 
اتفاق مى افتد.  پايينى دارند،   D كلسيم و ويتامين
با اشكال تزريقى و هم خوراكى  اين عارضه هم 
بيس فسفونيت ها رخ مى دهد. بنابراين، بسيار مهم 
است كه با شروع مصرف بيس فسفونيت ها، بيمار 
كند.  مصرف   D ويتامين  و  كلسيم  مكمل هاى 
به دليل تجمع دارو به شكل كريستال در استخوان
دردهاى  باعث  است  ممكن  بيس فسفونيت ها 
عضلانى ـ اسكلتى هم شوند. در صورتى كه درد 
مى شود.  قطع  دارو  معمولاً  باشد،  دارو  به  مربوط 
شامل  بيس فسفونيت ها  از  ناشى  عوارض چشمى 
تارى ديد، التهاب داخل حفره چشم و كونژنكتيويت 
است كه ممكن است به صورت بسيار نادر مشاهده 
بيس فسفونيت ها كه  از عوارض  ديگر  يكى  شود. 
خصوصاً با اشكال تزريقى ديده شده، استئونكروز 
فك است كه بسيار نادر بوده اما توصيه مى شود 
كه ايمپلنت گذارى در بيمارانى كه به مدت 3 سال 
يا بيشتر تحت درمان بيس فسفونيت هستند، بعد 
از سه ماه تعطيلى دارويى انجام گيرد و تا بهبودى 
بيماران دچار  در  شروع نشود.  دارو مجدداً  كامل، 
از  پايين تر  كراتينين  كليرانس  كه  كليه  نارسايى 
منع  بيس فسفونيت ها  باشند  شته  دا  35 -30
و  استروژن  با  را  بيس فسفونيت ها  دارند.  مصرف 
تنها  نه  زيرا  كرد،  تجويز  نمى توان  رالوكسيفن  يا 
بيشترى  عوارض  بلكه  نمى شود  ديده  بهترى  اثر 
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مشاهده مى گردد.
داروهايى كه به عنوان انتخاب هاى ديگر درمان 
بيس فسفونيت ها مطرح هستند  از  استئوپورز پس 

عبارتند از:
1 ـ رالوكسيفن: اين دارو به صورت قرص هاى 
جهت  و  است  موجود  بازار  در  ميلى گرمى   60
پيشگيرى و درمان پوكى استخوان استفاده مى شود. 
از مزاياى آن مى توان به افزايش دانسيته استخوانى، 
كاهش  مهره ها،  ستون  شكستگى  خطر  كاهش 
هايپرپلازى  و  تحريك  سينه، عدم  خطر سرطان 
اندومتر، عدم خطر خونريزى رحمى، كاهش سطح 
LDL و بهبود پروفايل چربى اشاره كرد. از معايب 

آن مى توان به اثر كمتر آن نسبت به استروژن و 
اين  ديگر،  سوى  از  كرد.  اشاره  بيس فسفونيت ها 
دارو بر روى دانسيته استخوان لگن خيلى تاثيرگذار 
نيست. اين دارو مى تواند باعث گرگرفتگى شود و 
با اثرات استروژنى، خطر ترومبوز وريدهاى عمقى 

را افزايش دهد.
پيشگيرى  جهت  بيشتر  تاموكسيفن:  ـ   2
سرطان سينه استفاده شده و معمولاً جهت درمان 
كه  زنانى  ولى  نمى رود  به كار  پوكى استخوان 
تاموكسيفن را جهت درمان سرطان سينه دريافت 
روى  بر  آن  حفاظتى  اثرات  از  احتمالاً  كرده اند، 

استخوان سود مى برند.
داراى  استروژن  و پروژسترون:  3 ـ استروژن 
اثرات آگونيستى روى استخوان بوده و باعث افزايش 
توده استخوانى مى شود. طى مطالعه اى تحت عنوان 
 Women's Health Initiative (WHI)مشخص شد 

كه استروژن و پروژسترون به  دليل افزايش خطر 
سرطان سينه، ترمبوز وريدهاى عمقى، بيمارى هاى 

كرونر و سكته هاى قلبى، در درمان پوكى استخوان 
اما در مواردى كه  قرار گيرند  استفاده  نبايد مورد 
داشته  شكايت  دوران  اين  علايم  از  يائسه  زنان 
باشند، مى توان به صورت كوتاه مدت مثلاً 1 سال 

از هورمون درمانى استفاده كرد.
4 ـ دنوزوماب: دارويى جديد است كه با آمدن 
به بازار، باب جديدى را در درمان پوكى استخوان 
 RANKL باز كرد. نوعى آنتى بادى منوكلونال عليه
باعث  كه  است   TNF از  نوعى   RANKL مى باشد. 
افزايش  نهايت،  استئوكلاست ها و در  فعال شدن 
بازجذب و تخريب استخوانى مى شود. از مزاياى آن 
اين است كه به صورت آمپول هاى 60 ميلى گرمى 
به  نسبت  مى شود.  تزريق  بار  دو  سالى  و  است 
باعث  و  دارد  بالاترى  اثربخشى  بيس فسفونيت ها 
افزايش توده استخوانى و كاهش خطر شكستگى 
ستون مهره ها و لگن مى شود. بنابراين، در مواقعى 
مثلاً  كند،  بيس فسفونيت مصرف  نتواند  بيمار  كه 
مى توان  باشد،  داشته   30 زير  كراتينين  كليرنس 
اين  از  استفاده  زيرا  كرد،  استفاده  دنوزوماب  از 
ندارد.   دوز  تنظيم  به  نياز  كليوى  بيماران  در  دارو 
محل  حساسيت هاى  به  مى توان  آن  عوارض  از 
تزريق و هيپوكلسمى اشاره كرد. افراد با كليرانس 
كراتينين زير 30 بيشتر مستعد هيپوكلسمى هستند. 
بيماران  اين  در  كلسيم  مكمل  دريافت  بنابراين، 
توصيه مى شود. در بيماران دياليزى دريافت كننده 
دارو 10 روز پس از دريافت دارو، سطح كلسيم بايد 
اندازه گيرى گردد. در مطالعات انجام گرفته دارو تا 

3 سال نيز مورد استفاده قرار گرفته است.
5 ـ استرانسيوم رائلات: اين دارو در اروپا وجود 
دارد و در آمريكا به  دليل عدم تاييد توسط سازمان 
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غذا و داروى آمريكا (FDA) استفاده نمى شود. اثرات 
خفيفى روى توده مغز استخوان دارد. باعث كاهش 
مى شود.  مهره ها  ستون  و  لگن  شكستگى  خطر 
داراى عوارضى چون اسهال و ترومبوز وريدهاى 
عمقى است.در مطالعات واكنش هاى شديد پوستى 
نكروليز  و  جانسون  ـ  اسيتونس  سندرم  شامل 
 (Toxic Epiderma necrolysis) اپيدرم  توكسيك 

نيز با آن ديده شده است.

6 ـ كلسى تونين: پپتيدى است كه از سلول هاى 
فعاليت  از  و  مى شود  ترشح  تيروييد  پارافوليكولى 
كلسى تونينى  مى كند.  جلوگيرى  استئوكلاست ها 
كه از ماهى سالمون گرفته مى شود، نسبت به نوع 
سبب  اما  دارد  بالاترى  پوتنسى  برابر   40 انسانى 
اسپرى  به شكل  واكنش هاى حساسيتى مى شود. 
بينى و آمپول هاى عضلانى و زيرجلدى وجود دارد. 
شكل  چهارم  يك  بينى  اسپرى  زيستى  فراهمى 

كلسيتريول 
(روكالترول)

 Dشكل فعال ويتامين
كاربرد در بيماران نارسايى كليوى كه نمى توانند ويتامين D را به شكل فعال تبديل كنند نتايج 

مطالعات در مورد استفاده از اين دارو متناقض بوده است.

فلورايد
استفاده از آن ممكن است افزايش كمى در دانسيته استخوانى به دنبال داشته باشد.

در مطالعات كاهش خطر شكستگى با مصرف آن ديده نشده است.
مينراليزه شدن استخوان را مهار مى كند و در استئوپورز استفاده از آن توصيه نمى گردد.

K با هيدروكسيله كردن استئوكلسين در استخوان سازى نقش دارد.ويتامين
اين اثر فقط در مطالعاتى كه در ژاپن انجام شده است ديده شده است.

استرويدى سنتتيك با اثرات اندروژنى، پروژسترونى و استروژنىتيبولون
به دليل خطر ترومبوآمبولى و سكته در آمريكا استفاده نمى شود (استفاده بيشتر در اروپا).

فولات و
B12 ويتامين 

شواهد اثرات آن ها در پيشگيرى و درمان بسيار محدود است.
جهت درمان و يا پيشگيرى معمول توصيه نمى شوند.

باعث افزايش كلاژن استخوان مى شوند.فاكتورهاى رشد
به دليل عوارض زياد، مصرف آن ها توصيه نمى گردد.

ايجاد عوارض مردانگى در زنان و عدم وجود مطالعات كافى در مورد مصرف آن به جز در افرادى آندروژن ها
كه دچار كم كارى هيپوفيز هستند، توصيه نمى شود.

نوعى استروژن گياهى كه در سويا يافت مى شود.ايزوفلاوون ها
به دليل عدم وجود داده هاى كافى توصيه به مصرف آن ها وجود ندارد.

جدول 4 ـ مكمل ها و داروهاى ديگرى كه در درمان پوكى استخوان استفاده شده اند.

895  / پي در پي 276

دكتر مانيا رادفر، دكتر هادى هميشه كار، دكتر طاهر انتظارى



28 سال بيست و سوم . شماره 11 . دى 91 . رازي

تزريق عضلانى است. كلسى تونين باعث افزايش 
دانسيته استخوانى شده و خطر شكستگى ستون 
اما بر روى شكستگى  مهره ها را كاهش مى دهد 
دارو  اين  است.  داده  نشان  متناقضى  اثرات  لگن 
با  اثر  اين  كه  هست  هم  اثرات ضددردى  داراى 
مشاهده مى گردد.  بيشتر  بينى  اسپرى  از  استفاده 
بنابراين، اگر همراه پوكى استخوان بيمار دچار درد 
باشد از كلسى تونين مى توان استفاده كرد و حتى در 
استئوپورز شديد، همراه با بيس فسفونيت ها مى توان 
آن را براى بيمار تجويز كرد. از سوى ديگر، نسبت 
به آن مقاومت ايجاد مى شود و بعد از مدتى بيمار 
تهوع شامل  آن  عوارض  نمى دهد.  پاسخ  آن  به 

استفراغ و گرگرفتگى است كه با اسپرى بينى كمتر 
ديده مى شود.

7 ـ ترى پاراتايد: اين دارو تنها دارويى است كه 
آنالوگ  مى شود.  استخوان  ساخت  افزايش  باعث 
هورمون پاراتيروييد بوده و اثر آن در 9-6 ماه ابتداى 
مصرف به اوج خود مى رسد. اين دارو در مردان و 
نداده اند مناسبى  پاسخ  داروها  ساير  به  كه  زنانى 
در استئوپورز شديد و T-score زير 2/5- و نيز در 
مواردى كه خطر بالاى شكستگى وجود داشته باشد 

قابل استفاده است. طول دوره مصرف آن 18 ماه تا 
2 سال است. شكل دارويى آن به صورت قلم هاى 
28 دوزى است كه هر دوز حاوى 20 ميكروگرم 
دارو مى باشد و به صورت زيرجلدى تزريق مى شود. 
اين دارو باعث افزايش دانسيته استخوانى مى شود و 
خطر شكستگى را در لگن و ستون مهره ها كاهش 
مى دهد. استفاده از بيس فسفونيت ها همراه با اين 
دارو به دليل تضعيف اثرات آن توصيه نمى شود. اين 
دارو هزينه بالايى دارد. از عوارض آن مى توان به 
فشارخون افت  هيپركلسى اورى،  هيپركلسمى، 
سردرد، كرامپ هاى عضلانى سنگ هاى كليوى و 
افزايش اسيداوريك اشاره كرد. با توجه به عوارض 
گفته شده در بيماران دچار هيپركلسمى، نارسايى 
كليه شديد، بيمارى هاى متابوليك استخوان به جز 
پاژه) و  هيپرپاراتيروييدى  (شامل  اوليه  استئوپورز 
بدخيمى هاى  سابقه  يا  استخوانى  متاستازهاى 
استخوانى و باردارى و شيردهى و در كودكان منع 

مصرف دارد.
درمان  در  كه  ديگرى  داروهاى  و  مكمل ها 
 (4) جدول  در  شده اند،  استفاده  پوكى استخوان 

آمده است.
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