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  ريز و متابوليسم ايران ي غدد درون مجله

   و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتيدانشگاه علوم پزشكي

  )۱۳۸۷اسفند  (۵۷۱ ـ ۵۸۰هاي   ، صفحه۶ي  ي دهم، شماره دوره

  

  

هاي   سياهدانه برروي ماركرهاي استخواني در خانمي تأثير عصاره

  يائسه
  

، ۱، دكتر رامين حشمت۲، دكتر پريسا سرخيل۲، دكتر عباس شفيعي۱، دكتر حميدرضا ذاكري۱زاده دكتر ندا ولي
  ۱دكتر باقرلاريجاني

مرکز تحقيقات ) ۲ تهران؛و خدمات بهداشتي ـ درماني پزشکي  دانشگاه علوم, ريز و متابوليسم  مرکز تحقيقات غدد درون)۱

 ي  مکاتبهينشان ؛تهرانو خدمات بهداشتي ـ درماني پزشکي  دانشگاه علوم علوم دارويي، دانشکده داروسازي،

ريز و  مرکز تحقيقات غدد درون،  پنجمي  طبقه،بيمارستان شريعتي، ن کارگر شماليخيابا، تهران:  مسئولي سندهينو
   e-mail: emrc@sina.tums.ac.ir؛، دكتر باقر لاريجانيمتابوليسم

  

  چكيده
شده   مي  مقاصد درماني استفادهبرايخطر   قبل به عنوان يک داروي گياهي بيها  گياه سياهدانه از سالي عصاره: مقدمه

سودمندي در درمان استئوپني ناشي از ديابت و افزايش ترميم استخواني  تأثير  حيواني، سياهدانهيها مطالعه  در.است
 مبتلا به ي زنان يائسه  سياهدانه بر ماركرهاي استخواني دري عصاره تأثير هدف از اين مطالعه بررسي. داشته است

 ۴۹  سنيي محدوده  مبتلا به استئوپني دري  زن يائسه۳۰ باليني،  كارآزماييي در يك مطالعه: ها مواد و روش. بوداستئوپني 
 ليتر  ميلي۰۵/۰ سياهدانه به ميزان ي به گروه اول عصاره. صورت تصادفي به دو گروه تقسيم شدنده سال انتخاب و ب ۷۲ تا

مطالعه مدت ر دو گروه در ه.  ماه داده شد۳ با همان دوز و به مدت دارونماکيلوگرم وزن بدن و به گروه دوم  به ازاي هر
عملكرد  هاي هماتولوژي،  آزمون ماه ۳قبل از شروع مطالعه و در پايان .  د دريافت كردندـقرص كلسيم روزانه يك عدد 

 ي  و ماركر تجزيه)ي استخوانALPشامل استئوكلسين و ( كلسيم و فسفر و ماركرهاي تشكيل استخوان ,كبد كليه و
 ۹پايان طي كردند   مطالعه را تاي  ماهه۳ ي که دوره  زن يائسه۲۲از : ها يافته. عمل آمده د بتمام افرا  از(CTX)استخوان 

 بالاتري  به نسبتBMI  نسبت به گروه سياهدانهدارونمازنان گروه  .دارونما بودند گروه درنفر  ۱۳  گروه سياهدانه ودرنفر 
در .  نداشتدار معنيشروع مطالعه تفاوت آماري  روه درگ ميانگين سن و سطح سرمي مارکرهاي استخواني در دو. داشتند
 كه ماركر CTX استخوان و نيز  ALPاستئوكلسين و مانند هاي سرمي ماركرهاي تشكيل استخوان  ماه بين غلظت ۳پايان 

 فاوت، تچنين هم .نداشت  از نظر آماري وجوددار معني و سياهدانه تفاوت دارونماباشد در دو گروه  تجزيه استخوان مي
گروه  نيز بين دو) ۰  و۱۲ هاي هفته تفاوت در سطح سرمي آنها در( استخوانيي تغييرات حاصل در سطح مارکرها

 بر ماركرهاي استخواني اثر زماني كوتاه مدت ي  سياهدانه در دورهي در اين مطالعه عصاره: گيري نتيجه.  نبوددار معني
براي از آن  استفاده ،حاصلهاي  يافتهنبي همراه نبود ولي براساس  جاي اگرچه اين عصاره با عارضه. سودمندي نداشت

تر   وسيعي با حجم نمونه  بيشتريها مطالعه تر، بررسي دقيق براي .شود  استخواني توصيه نميي پيشگيري از كاهش توده
  . شود توصيه مي

  
  استئوپني مارکرهاي استخواني، سياهدانه،: واژگان کليدي

  ۱۱/۶/۸۷:  ـ پذيرش مقاله۹/۶/۸۷:  دريافت اصلاحيه۲۸/۵/۸۷: دريافت مقاله
  

  

  مقدمه

ي متابوليك استخوان ها بيماريترين  استئوپروز از شايع
هاي  باشد كه زمينه را براي بروز شكستگي در ايران مي

 يها مطالعه در ايران بر اساس ۱.كند استخواني مستعد مي
 مرد ۳هر  نفر و از ۲ سال ۵۰ زن بالاي ۳انجام شده، از هر 

 در يائسگي به ۲. نفر دچار استئوپوروز يا استئوپني هستند۱
 شود و ها زياد مي دليل كمبود استروژن، فعاليت استئوكلاست
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 ۵۷۲ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۷اسفند ، ۶ ي شماره, همدي  دوره

 

  

يابد و اگر اقدامي  دست رفتن استخوان افزايش مي سرعت از
در  ، منجر به استئوپني شدهبراي پيشگيري انجام نشود

  ۳.رود  به سمت استئوپروز پيش مينهايت

بررسي اثر مفيد براي  زيادي يها مطالعهتاكنون 

 انجام شدهكننده  اين بيماري ناتوان هاي مختلف بر درمان

 هااست ولي عدم پذيرش بيماران و نيز عوارض جانبي دارو

. نظر نمود توان از آنها صرف از جمله مشكلاتي است كه نمي

 هاي گذشته استفاده از اثر درماني گياهان دارويي از زمان

 ي دهنده نشاناخير هاي  پژوهش.  بوده استتوجهمورد 

ي ها بيمارياهميت كاربرد اين گياهان در پيشگيري و درمان 

 ي راسته ساله از و يك دار سياهدانه گياهي گل. استمختلف 

 بيشترين كشورهاي. باشد  ميii اه  آلالهي ه و تيرi هاي ساعت گل

ايران، عراق و  ،گياه مصر، هند، پاكستاناين  ي توليد كننده

در اراك و  به ويژه در ايران اين گياه  ۴ ،۵.دنباش تركيه مي

 باور مرسوم در كشورهاي ۵.رويد اصفهان به فراواني مي

 عمومي ي اسلامي بر اين است كه سياهدانه يك شفادهنده

تواند جلوي  كند ولي نمي  را درمان ميها بيمارياست كه 

 گياه داراي خواص ضد ني اي دانه ۶.پيري و مرگ را بگيرد

 قاعدگي، مسهل، ي كننده كرم، ضد باكتري، ضد قارچ، منظم

) ضددرد( آنالژزيک  ترشح شير، ضد التهاب وي زيادكننده

اي دارد و در  اي تلخ و ادويه  سياهدانه مزه۷،۴.است

 از .شود استفاده مي ليکورها و ها شربت جات، شيريني

 مانند و درمان حالاتي پيشگيريبراي  تمام دنيا سياهدانه در

نيز استفاده  دندان درد ليپيدمي، سردرد و  آسم، اسهال، ديس

 شناسايي ترکيبات ي براييها مطالعهايران  در ۶،۴.شود مي

و بررسي اثر مفيد آن بر آسم و نفخ   سياهدانهي دهنده تشکيل

بر خواص مفيد   كه علاوهانجام شده  در انسانگوارشي 

 ياجزا از ۷-۹.را نيز نشان داده استخطر بودن  دارويي، بي

 ۶توان به امگا ـ  ي سياهدانه مي  عصارهي دهنده تشكيل

 تيامين، ، پروتئين،)كيلينولن اسيد (۳ امگا ـ ،)اسيدلينولئيك(

آهن،  فولاسين، كلسيم، ريبوفلاوين، پيريدوکسين، نياسين،

دهد كه هم  شواهد موجود نشان مي ۴.باشد يمس و روي م

                                                           
i- Ranuculales  
ii- Ranunculaceae 

 سياهدانه به ويژه ي دهنده  فعال تشكيلي اجزاروغن و هم 

اكسيدان و ضد التهاب  داراي خواص آنتي )TMQ( تيموکينون

هاي   و خواص ضدالتهاب آن از طريق سركوب واسطهاست

  ۱۰.شود اعمال ميها  ولکوترينها  پروستاگلاندينمانند التهابي 
 اثر مفيد مبني بر هايي نيز در مورد سياهدانه گزارش 

هاي  گونه ترميم استخوان در راکم استخوان و نيزروي ت
 بالاي به نسبت با توجه به شيوع ۱۲،۱۱.حيواني وجود دارد

ومير ناشي  استئوپني و استئوپروز و افزايش ناتواني و مرگ
  اثر سياهدانه وخطر بودن بيها و نيز با توجه به  از آن

 ي هحيواني مطالعهاي  سودمند آن بر تراکم استخوان در گونه
 ماركرهاي بر مفيد اين گياه اثر بررسي  برايحاضر

 مبتلا به كاهش تراكم استخوان به ي استخواني در زنان يائسه
انجام  استئوپروز  در راهكارهاي درماني جديدي هيارا منظور
  . شد

  

  ها روش مواد و

زن  ۳۰ سوکور، زمايي باليني تصادفي يکآ کار ايندر

 در سنجش iiiپنياستئو سال داراي ۷۲-۴۵يائسه با سن 

از بين هاي كمري  و يا مهرهتراکم استخوان ران 

سنجش تراکم استخوان و درمانگاه   به واحدكنندگان مراجعه

بيمارستان شريعتي انتخاب  روز مرکز تحقيقات غددپاستئو

  .شدند

: مطالعه شامل موارد زير بود از معيارهاي خروج

يا مزمن  و د بيماري حا، سال گذشته۳  شکستگي دري سابقه

بالا  فشار خون ،)حد سکته قلبي در(قلبي  ـ  کليوي ـکبدي

کوليت اولسرو،   بيماري گوارشي شامل کرون،،کنترل نشده

دوازدهه تحت  هاي مزمن و زخم معده يا اسهال سلياک و

ابتلا به  ،خونريزي گوارشي  همراهي باي يا سابقه درمان و

، هيپوکلسمي ،هيپوتيروئيدي هيپر و، ژه پا،ها بدخيمي

 استفاده از داروهايي که ،آرتريت روماتوئيد، استئومالاسي

، گذارند مثل تيازيدها مي تأثير روي متابوليسم استخوان

                                                           
iii- طبق تعريف سازمان جهاني بهداشت )WHO (ي  استئوپني به توده

 انحراف معيار نسبت به متوسط -۵/۲ و بيشتر از -۱استخواني كمتر از 

T- Score < ۵/۲-SD>  -۱ي استخواني بزرگسالان جوان يا  توده
گفته  

  . شود مي
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 همكارانو زاده  دكتر ندا ولي  اثر سياهدانه بر متابوليسم استخوان ۵۷۳

 

  

 ، کلسيتونين،كگلوکوکورتيکوئيد سيستمي، داروهاي ضدتشنج

  .ها مصرف بيسفوسفنات و بالاخره هاي استروئيدي هورمون

تکميل   کتبي وي هنام  رضايت گرفتناز توجيه افراد وپس 

به ترتيب  و  به صورت تصادفيكنندگان  شركتسشنامه،پر

طرح (درمان شدند  سياهدانه و يا پلاسبو ي مراجعه با عصاره

 اخلاق مرکز ي پيشنهادي قبل از اجرا توسط اعضاي کميته

  ).شدتحقيقات غدد بيمارستان شريعتي تأييد 

 د و ـ قرص کلسيمروزي يك عدد  به گروه اول 

 بر  سي سي ۰۵/۰  روغني سياهدانه به ميزاني رهعصا

گروه دوم نيز . اده شدد )سي سي۳به طورمتوسط (كيلوگرم 

همان  به دارونماد به همراه  ـ قرص کلسيمعدد  روزي يک

 ي همهبه  .دريافت کردند) سي سي ۳متوسط  به طور(ميزان 

 ي بيماران توصيه شد که در صورت بروز هرگونه عارضه

به مجري طرح اطلاع آن را اسرع وقت   درييارواحتمالي د

 دارو را قطع و ،عارضهيافتن صورت شدت  در دهند و

 بيماران در طي مراجعات ماهانه از. بلافاصله مراجعه کنند

 ميعلا ،)تعداد تنفس نبض و فشارخون،(م حياتي ينظر علا

 احتمالي ي هرگونه عارضه .بودندزير نظر مخاطي  ستي وپو

 .شد  ميفرم پيگيري بيماران ثبتدر ورت بروز صدر يي دارو

 ۸/۵۷±۷/۵ميانگين سن (استئوپني مبتلا به  ي  زن يائسه۳۰از 

دليل بيماري كبدي ه  ب نفر۱ ،كه وارد مطالعه شدند) سال

 نفر ديگر نيز ۷از مطالعه خارج شد و ) هاي كبدي بالا آنزيم(

ه  و عدم مراجعدارونمادليل عدم مصرف مرتب عصاره و ه ب

 ۲ دريافت آنها از مطالعه خارج شدند كه در اين ميان براي

 نفر به گروه ۵و ) روغن آفتابگردان (دارونمانفر به گروه 

  .سياهدانه تعلق داشتند

 خون افراد ي  نمونه، ماه۳قبل از شروع مطالعه و پس از 

هاي لازم شامل شمارش   بررسي برايدر حالت ناشتا،

 هاي ، آزمونPlt)  وCBC diff،Hb،Hct(هاي خون  سلول

 ،ALP ،ALT (هاي کبدي  آزمونو(BUN, Cr) کليه عملکرد

AST(ي بررسي ماركرهاي تجزيه و فسفر کلسيم و  و 

 سرم و ماركرهاي تشكيل استخوان CTX ماننداستخوان 

 استخواني )ALP(آلكالن فسفاتاز شامل استئوكلسين و 

روش   آلمان و باIDSشرکت  هاي تهيه شده از توسط كيت(

براي . گرفته شد)  درصد۱۰ کمتر از ELISA() CVالايزا

خوني نيز از دستگاه شمارشگر سلولي هاي  شمارش سلول

Sysmex مدل ،K4500ساخت آمريکا استفاده شد .   

به کمک ) اصفهان (انه هد گرم سيا۳۰ي عصاره  براي تهيه

 دستگاه سوکسله با ي وسيلهه  آسياب کن پودر و بي قهوه

شركت مركهگزان ساخت ـ ن حلال اi ليتر ميلي ۲۵۰ به حجم 

سپس از کاغذ صافي . گيري شد  ساعت عصاره۲به مدت 

 سانتيگراد به کمک دستگاه ي  درجه۵۰عبور داده و در دماي 

به رنگ زرد آن  روغني ي  و عصارهشدتقطير در خلاء تغليظ 

به  ، بعدي در مرحله.  آمدبه دست ليتر ميلي ۳/۵ حجم و

 روغني به داخل بالن حاوي ي  عصاره، اسانسي يهتهمنظور 

 آب مقطر افزوده شد و با استفاده از دستگاه ليتر ميلي ۱۰۰

به سبب حجم کم اسانس . کلونجر اسانس آن تهيه گرديد

 هگزان ليتر ميلي ۷/۰ جداسازي به ميزانبراي) ليتر ميلي۳/۰(

  کاملاً خشک شدهيدافزوده شد و سپس با سديم سولفات انيدر

 ي  درجه۴و در ويال قهوهاي رنگ سرپوش دار در دماي 

جرمي  ي طيف گاز گروماتوگرافي  تهيهبرايسانتيگراد 

)GC/MS (هاي   استخراج شده از دانهي عصاره. نگهداري شد

 ي نتيجه.  تلخ بودبه نسبت روغن زرد رنگ با طعم  گياه سياهدانه

   به طيف دستگاه كروماتوگرافي گازي متصلي وسيلهه آناليز ب

 با )، آمريكا۶۸۹۰GC systemمدل GC/MS(ii ،)(نگارجرمي 

Detector۵۹۷۳، ي دهنده  تشكيلي  عمدهينشان داد كه اجزا 

۸/۱۶(، اُسيمن %)۵/۴۴(هگزان  ـ نروغن فرار شامل ا(% ،

%) ۶/۱( پينن -، آلفا%)۱/۸( توجن -، آلفا%)۳/۱۲(تيموكينون 

  .است%) ۴/۱( پينن -وبتا

 ي  نشان داد که در نمونهGC/MSز طيف  آناليي نتيجه

حدود ) هگزان ليتر ميلي ۷/۰ +اسانس  ليتر ميلي ۳/۰(تهيه شده 

ثر تيموکينون وجود دارد که اگر نمونه فاقد ؤترکيب م% ۱۲

در   اين مقدار با توجه به درصد هگزان، افزوده بودِ هگزان

. استاسانس خالص % ۲۲تقريبي معادل  به طور %)۴۵( نمونه

 آن ۳/۰ ، روغنيي عصاره ليتر ميلي ۳/۵ از اين كهتوجه به با 

                                                           
i- Merck  
ii- Agilent Technology 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 ۵۷۴ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۷اسفند ، ۶ ي شماره, همدي  دوره

 

  

) ۰۵۵/۰( پس ميزان اسانس حدود يک هجدهم استاسانس 

دهد و در اين مقدار   روغني را تشکيل ميي کل عصاره

از . شود روغن را شامل مي) ۰۵۵/۰×%۲۲% (۲۲/۱تيموکينون 

توان فرض   روغن نزديک به يک است ميي  آنجا که دانسيته

 پس در ، گرم است۳/۵ آن معادل ليتر ميلي ۳/۵  که هركرد

دارد   گرم تيموکينون وجود۰۶۵/۰ گرم روغن حدود ۳/۵

 روغن ليتر ميلي ۰۵/۰ در که اين مقدار )۱۰۰/۲۲/۱× گرم۳/۵(

  .است گرم ميلي ۶/۰ گرم يا ۰۰۰۶/۰معادل 

 روغني ي  دوز انساني عصارهي  محاسبهي شيوه

 به اين صورت ثر تيموکينونؤ مي بر حسب ماده iسياهدانه

 تيموکينون در ي ثر گزارش شدهؤ با توجه به دوز ماست كه

روزانه که روماتوئيد  درمان آرتريت برايموش صحرايي 

و  گرم خوراكي به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن ميلي ۵/۲معادل 

گزارش گرم خوراكي به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن  ميلي ۵

به  NOAEL iiق فرمول تبديل دوز اين دوز مطاب ۱۳،شده است

 ۵ ÷ ۲/۶ = ۸/۰ و ۵/۲ ÷ ۲/۶= ۴/۰  معادل باHED iiiدوز

در گرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن به صورت روزانه  ميلي

  ).  انسانKm/  موش صحرايي Km= ۲/۶( .انسان است

توان دوز تيموکينون را ميانگين  بالا ميهاي  مطابق داده

به بيماران در نظر گرفت که  تجويز برايدوزهاي ذکر شده 

گرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن  ميلي ۶/۰ معادل باروزانه 

 که پيش از اين به آن پرداخته شد در طور  همان.انسان است

 از روغن تهيه شده اين مقدار تيموکينون ليتر ميلي ۰۵/۰هر 

 ي عصارهازاي وجود دارد پس در اين مطالعه دوز مصرفي 

ليتر در ازاي هر كيلوگرم  ميلي ۰۵/۰روزانه  روغني در انسان

 شود که اين مقدار با توجه به دوز گرفته مي در نظروزن بدن 

LD50  گرم به ازاي   ميلي۳/۹۰تيموکينون در موش سوري

  ۱۰.استکاملاً بي خطر داخل صفاقي  هر كيلوگرم

 ۵/۱۱ي  نسخه SPSS افزار بانک اطلاعاتي در محيط نرم

 مورد متغيرهاي آماري سطح سرمي ايجاد و براي تحليل

 تي گروه در ابتدا و انتهاي مطالعه با آزمون بررسي در دو

                                                           
i- Nigella Sativa 

ii- No Observed Adverse Effect level  
iii- Human Equivalent Dose  

دو   متغيرهاي مورد بررسي در،چنين هم .شدند مقايسه جفتي

 ها ي آزمون براي همه و ارزيابي شدندتي گروه با آزمون 

  .نظر گرفته شد در )p>۰۵/۰(ي دار معنيسطح 

  

  ها يافته

 ي نتيجه,  آزمايشگاهيهاي آزمون مشخصات دموگرافيك،
 استخواني و نيز ماركرهاي استخوان بيماران ي تودهتراكم 

ي  كننده مصرف سياهدانه و در گروه ي كننده در گروه مصرف
با  ۱پلاسبو در حالت پايه و قبل از شروع مطالعه در جدول 

  .مقايسه شده استيكديگر 
 ي كننده مصرفگروه از نظر ميانگين سني در زنان 

 اختلاف ي پلاسبو گروه مصرف كنندهسياهدانه و در 
  بدني  تودهي ميانگين نمايه.  آماري وجود نداشتدار معني

(BMI) سياهدانه ي گروه مصرف كنندهدو  بيماران در 
 کيلوگرم بر مترمربع ۰/۲۹±۳/۴ سال و پلاسبو ۴/۲±۷/۲۵

 پلاسبو  به طور تصادفيدهد در زناني که بود که نشان مي
 به  بدني  تودهي فت کردند نسبت به گروه سياهدانه نمايهدريا

  ). =۰۶/۰P(بوده است  بالاتر دار طور معني

 ي تراكم ساير مشخصات دموگرافيك، نتيجه نظر از

  استخواني و نيز ماركرهاي استخوان بيماران بين دوي توده

دار  گروه در حالت پايه و قبل از شروع مطالعه تفاوت معني

   .)۱جدول (وجود نداشت 

 سال متغير ٢٢ تا ١مدت زمان ابتلا به يائسگي افراد از 

بود و ميانگين مدت زمان شروع يائسگي در كل افراد 

 هاي آزموناز نظر ساير .  سال بود٨٢/٩±٤٨/٦كننده شركت

 سياهدانه و زنان ي كننده آزمايشگاهي نيز بين زنان مصرف

شروع  ل ازقب (Base line پلاسبو در حالت ي كننده مصرف

دار وجود نداشت ولي سطح  تفاوت آماري معني) مطالعه

ALP در گروه پلاسبو نسبت به گروه سياهدانه از نظر 

  ).۱جدول ) (=۰۳۲/۰p(ي بيشتر بود دار  به طور معنيآماري
 سرم در CTX ميزان ،سياهدانهي  كننده مصرفدر گروه 

ار د  ماه نسبت به شروع درمان تغيير آماري معني٣پايان 
ولي در گروه درمان شده با پلاسبو . )P=۹۳۷/۰( نداشت
CTX ماه افزايش يافته بود، اگرچه از نظر ٣ سرم در پايان 
  ). ۲ جدول(دار نبود  معنياين افزايش آماري 
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 همكارانو زاده  دكتر ندا ولي  اثر سياهدانه بر متابوليسم استخوان ۵۷۵

 

  

خوني و بيوشيميايي افراد در هاي  آزمون تراکم استخواني و ي  مشخصات دموگرافيک، مارکرهاي استخواني، توده-۱جدول 
  شروع مطالعه

 *) نفر۱۳(ي پلاسبو  كننده مصرف *) نفر۹(ي سياهدانه  كننده مصرف  متغير

 ۰/۵۷±۲/۵  ۰/۵۹±۵/۶  ) سال(سن 

  ۶/۱۶۰±۶/۵  ۶/۱۵۸±۲/۹  ) متر سانتي( قد

  ۷/۷۴±۲/۱۱†  ۸/۶۴±۴/۸  )کيلوگرم(وزن 

  ۰/۲۹±۳/۴  ۷/۲۵±۴/۲  ) كيلوگرم بر متر مربع(  بدني  تودهي نمايه

کلسيم قبل از ورود درصد فاده کننده از مکمل درصد افراد است
  به مطالعه

۹/۸۸  ۶/۸۴  

  ۸/۱۰±۷/۷  ۰/۹±۶/۵   از يائسگيگذشتههاي  تعداد سال

  ۲۰/۲۰±۳۴/۷  ۹۴/۱۵±۸۴/۵  )  ليتربرميكروگرم ( آلکالن فسفاتاز استخواني

  ۹۶/۱۵±۹۱/۷  ۶۲/۱۵±۶۵/۳  )نانوگرم در ميلي ليتر(استئوکلسين 

CTX) ۷۴/۰±۲۸/۰  ۶۹/۰±۲۷/۰  )نانوگرم در ليتر  

      ) متر مكعب سانتي گرم بر(  استخوانيي تودهتراكم 

  ۰۰۱/۱±۷۷۸/۰  ۹۹۲/۰±۰۶۴/۰  هاي کمري مهره

  Total hip(  ۰۶۷/۰±۹۳۲/۰ ۰۶۹/۰±۹۸۵/۰(  ران

  -۳۴/۱±۵۱/۰  -۷۲/۱±۵۲/۰  ) كمريهاي  مهره( Tي  نمره

  -۳۹/۰±۷۲/۰  -۵۵/۰±۵۶/۰   )ناحيه ران( Tي  نمره

  ۵۲۶۱±۸۳۳  ۵۷۴۴±۱۷۳۵  )متر مكعب تعداد در هر ميلي(هاي سفيد  ولگلبشمارش 

  ۴۸/۱۳±۹۳/۰  ۱۶/۱۳±۹۲/۰  )ليتر گرم در دسي(هموگلوبين 

  ۹۹/۴۴±۱۸/۱۵  ۸۴/۳۹±۹۴/۳  هماتوکريتدرصد 

  ۲۴۲۰۰۰±۳۶۵۰۷  ۲۴۲۲۲۲±۵۱۰۲۸  )متر مكعب تعداد در هر ميلي(ها  شمارش پلاکت

  ۸۳/۹±۶۱/۰  ۸۵/۹±۳۲/۰  )ليتر دسي گرم در ميلي(کلسيم 

  ۹۳/۳±۴۴/۰  ۷۴/۳±۲۷/۰  )ليتر دسي گرم در ميلي( فسفر

  ۴۰/۱۴±۷۴/۳  ۶۸/۱۵±۳۶/۳  )ليتر دسي گرم در ميلي(نيتروژن اوره خون 

  ۹۲/۰±۰۷/۰  ۹۰/۰±۱۴/۰  )ليتر دسي گرم در ميلي(كراتينين 

  ۸۴/۲۲±۹۶/۶  ۶۶/۲۲±۸۷/۲  ) المللي در ليتر واحد بين( آميناز آسپارتات ترانس

  ۱۵/۱۸±۹۶/۶  ۰۰/۱۷±۱۴/۶ )المللي در ليتر واحد بين( آميناز ن ترانسآلاني

  ۸۴/۲۰۹±۲۳/۵۲†  ۱۶۲±۷۱/۴۰ )المللي در ليتر واحد بين( آلكالن فسفاتاز

  %۵ كمتر از P مقدار † ؛ اند  بيان شدهانحراف معيار± ميانگين اعداد به صورت  *
  
  
  

  ساخت استخوان،ي دهنده از نظر ساير ماركرهاي نشان
 در هر دو گروه  آلكالن فسفاتاز استخوانيميزان

 ماه نسبت به ٣سياهدانه و پلاسبو در پايان ي  كننده مصرف

كدام از اين دو  شروع مطالعه افزايش نشان داد ولي در هيچ
 نسبت آلكالن فسفاتاز استخوانيگروه افزايش سطح سرمي 

  .)۲جدول (دار نبود  به حالت پايه معني
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 ۵۷۶ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۷اسفند ، ۶ ي شماره, همدي  دوره

 

  

ي  مصرف كنندهسين در گروه سطح سرمي استئوكل
 ماه نسبت به حالت پايه رو به كاهش ٣سياهدانه در پايان 
ولي  پلاسبو افزايش داشتي  كننده مصرفبود و در گروه 

 نشان داده شده است اين تغييرات ۲در جدول طور كه  همان
   .دار نبود از نظر آماري معني

  

  

ي  كننده دو گروه مصرف در ۱۲ ي و پايان هفته) شروع مطالعه(پايه  مارکرهاي استخواني در وضعيت سرمي سطح -۲جدول 
  دارونماسياهدانه و 

  ) نفر۹(سياهدانه  ) نفر۱۳(پلاسبو 

  متغير وضعيت پايه ۱۲هفته  وضعيت پايه ۱۲هفته 

 )ميكروگرم در ليتر( آلکالن فسفاتاز استخواني  ۸۴/۵±۹۴/۱۵* ۱۱/۵±۵۷/۱۶ ۳۴/۷±۲۰/۲۰ ۷۵/۷±۸۶/۲۰
۳۹/۰±۸۰/۰ ۲۸/۰±۷۴/۰ ۲۸/۰±۶۹/۰ ۲۷/۰±۶۹/۰ CTX )نانوگرم در ليتر(  
 )ليتر نانوگرم در ميلي(استئوکلسين  ۶۵/۳±۶۲/۱۵ ۴۴/۵±۸۳/۱۴ ۹۱/۷±۹۶/۱۵ ۶۷/۸±۱۴/۱۷

  .اند  بيان شدهانحراف معيار± ميانگين اعداد به صورت  *
  

تفاوت بين تغييرات سطح سرمي ماركرهاي استخواني در 
سياهدانه و ي  كننده مصرفگروه   دوطول مدت مطالعه در

تفاوت بين تغيير سطح سرمي . پلاسبو با يکديگر مقايسه شد
 ماهه در دو گروه ٣ ي در دورهآلكالن فسفاتاز استخواني 

دار  سياهدانه و پلاسبو از نظر آماري معنيي  كننده مصرف
 تفاوت بين تغييرات سطح استئوكلسين و ،چنين هم .نبود

CTXپلاسبو  ي كننده مصرف ماه در دو گروه ٣ن  نيز در پايا
  ).۳جدول(دار نبود و سياهدانه از نظر آماري معني

  

  

 

در بين ) ۱۲ ي  و هفته۰ ي تفاوت بين هفته( اختلاف بين تغييرات مارکرهاي استخواني در طول مدت مطالعه ي  مقايسه-۳جدول 
   ي سياهدانه و دارونما كننده دو گروه مصرف

 متغير )نفر۹(ي سياهدانه  مصرف كننده )نفر۱۳(ي پلاسبو  كننده مصرف Pمقدار 

  )ميكروگرم در ليتر( آلکالن فسفاتاز استخواني  -۱۶۹/۴±۶۳۳/۰* -۲۷۳/۳±۶۶۱/۰ ۹۸۶/۰
  )ليتر نانوگرم در ميلي( استئوکلسين ۰۳۵/۵±۷۸۸/۰ -۳۹۶/۳±۱۸۴/۱ ۲۸۴/۰
۳۱۷/۰ ۱۶۴/۰±۰۶۳/۰ ۱۲۲/۰±۰۳۳/۰  CTX) نانوگرم در ليتر(  

  .اند  بيان شدهانحراف معيار± ميانگين اعداد به صورت  *
  
  
  

 ماه تغيير ٣سياهدانه در پايان  ي كننده مصرفدر گروه 
هاي خوني، عملكرد كبد و كليه و  آزمونقابل توجهي از نظر 

نيز سطح كلسيم نسبت به حالت پايه مشاهده نشد ولي ميزان 
سبت به حالت  ماه ن٣دار در پايان  فسفر سرم به طور معني

 ي كننده مصرف در گروه .)P=۰۲۷/۰(پايه افزايش يافت 

 و HCTهاي سفيد خون،  پلاسبو نيز ميزان شمارش سلول
 ماه نسبت به حالت پايه به ٣نين خون در پايان  سطح كراتي
 سرم ALPدار افزايش و شمارش پلاكتي و سطح  طور معني

 ارزش اگرچه اين تغييرات ،يافتدار كاهش  به طور معني
  .)۴جدول  (باليني نداشت
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 همكارانو زاده  دكتر ندا ولي  اثر سياهدانه بر متابوليسم استخوان ۵۷۷

 

  

  

ي  كننده مصرفگروه دو  در ۱۲ ي  پارامترهاي خوني و بيوشيميايي افراد در شروع مطالعه و هفتهي  مقايسه-۴جدول 
  سياهدانه و پلاسبو

  .اند  بيان شدهانحراف معيار± ميانگين اعداد به صورت  *
  
  

  بحث

 ي  اين كارآزمايي باليني در زنان يائسهي نتيجه
 سياهدانه براي ي  استئوپنيك نشان داد كه استفاده از عصاره

 ماركرهاي بيوشيميايي سرميبر سطح )  ماه۳(مدت كوتاه 
به کاهش سطح  رو روند. چشمگيري ندارد استخوان اثر

سير   سياهدانه وي كننده مصرفسرمي استئوکلسين در زنان 
 ثابت چنين هم و  پلاسبوكنندگان مصرفبه افزايش آن در  رو

گر جذب  استخواني نشان  که مارکرCTXماندن نسبي 
افزايش  سياهدانه وي  كننده مصرفگروه   دراست، استخوان

 که از نظر چند نيز هر پلاسبوي  كننده مصرفآن در گروه 
 آنابوليک اثرگر   بيانحدودي تواند تا  نبود ميدار معنيآماري 

جزء تيموکينون  به ويژه سياهدانه ياکسيدان آنتي استخواني و
 و آلتان انجام شده توسط ي  در مطالعه. آن باشد موجود در

که توسط  موش صحرايي نر ۵۰همكاران در تركيه 
: تايي  دهي  دسته۵ه  ب،استرپتوزوتوسين ديابتي شده بودند

شاهد، ديابتي، ديابتي درمان شده با سياهدانه، ديابتي درمان (
 و PTH تركيب انساني و ديابتي درمان شده PTHشده با 

داخل صفاقي  ي  درمان با سياهدانهسياهدانه گزارش شد كه
 درخطر و مؤثر   انسولين به عنوان درمان بيمانندتواند  مي

ز ممكن است در درمان استئوپني ديابت استفاده شود و ني
 مطالعه درمان آن در چنين هم. نيز مفيد باشدناشي از ديابت 

هر يك انساني نسبت به درمان با  PTHسياهدانه و تركيبي با 
 براين داروها به تنهايي اثر آنابوليك بيشتري از 

قابل ذكر است كه ديابت حالتي  ۱۱.سازي داشت استخوان
رسد كه  نظر ميه  و باستاتيو بالا همراه با استرس اكسيد

 مهمي را در پيشگيري اكسيداني نقش آنتي با خواص سياهدانه
   ۱۱.از استرس اكسيداتيو ايفا كند

همكاران، با كاشت كپسول   وi كيرويي نيز۲۰۰۴سال  در
در محل نقص )  فعال سياهدانهءجز(محتوي تيموكينون 

ند سطوح نر نشان دادموش صحرايي  ۱۵ ران استخواني در

                                                           
i- Kirui 

    ) نفر۹(گروه سياهدانه  ) نفر۱۳(گروه پلاسبو 

مقدار 

P 

مقدار  شروع مطالعه ۱۲هفته 

P 

  غيرمت شروع مطالعه ۱۲هفته 

تعداد در ( هاي سفيد خوني شمارش سلول ۱۷۳۵±۵۷۴۴* ۲۱۲۹±۵۹۱۱ ۸۰۰/۰ ۸۳۳±۵۲۶۱ ۱۳۱۶±۶۰۴۶ ۰۲۴/۰
  )متر مكعب هر ميلي

 )ليتر گرم در دسي( هموگلوبين ۹۲/۰±۱۶/۱۳ ۶۹/۰±۵۴/۱۳ ۱۹۸/۰ ۹۳/۰±۴۸/۱۳ ۹۶/۰±۷۰/۱۳ ۲۸۴/۰
  هماتوکريت  درصد ۹۴/۳±۸۴/۳۹ ۳۸/۳±۷۸/۴۱ ۲۷۰/۰ ۱۱/۴±۹۲/۴۰ ۵۰/۲±۱۴/۴۳ ۰۴۷/۰
  )مكعب متر هرميلي تعداد در( شمارش پلاكتي ۵۱۰۲۸±۲۴۲۲۲۲ ۵۲۹۹۰±۲۱۹۵۵۵ ۲۰۵/۰ ۳۶۵۰۷±۲۴۲۰۰۰ ۳۸۸۴۲±۲۱۰۳۸۴ ۰۰۵/۰
 ) ليتر گرم در دسي ميلي( كلسيم ۳۲/۰±۸۵/۹ ۳۲/۰±۹۵/۹ ۵۲۴/۰ ۶۱/۰±۸۳/۹ ۳۲/۰±۹۲/۹ ۶۶۴/۰

 ) ليتر گرم در دسي ميلي(ر فسف ۲۷/۰±۷۴/۳ ۳۹/۰±۱۵/۴ ۰۲۷/۰ ۴۴/۰±۹۳/۳ ۶۵/۰±۲۰/۴ ۲۲۷/۰

گرم در  ميلي( نيتروژن اوره خون ۳۶/۳±۶۸/۱۵ ۸۵/۲±۹۷/۱۵ ۸۶۵/۰ ۷۴/۳±۴۰/۱۴ ۲۱/۳±۷۴/۱۴ ۷۵۳/۰
 ) ليتر دسي

 ) ليتر گرم در دسي ميلي( كراتينين ۱۴/۰±۹۰/۰ ۱۰/۰±۹۷/۰ ۱۱۱/۰ ۰۷/۰±۹۲/۰ ۰۷/۰±۰۰/۱ ۰۱۸/۰

المللي  واحد بين( آسپارتات ترانس آميناز ۸۷/۲±۶۶/۲۲ ۰۰/۹±۱۱/۲۴ ۵۶۰/۰ ۶۰/۷±۸۴/۲۲ ۷۱/۶±۱۵/۲۲ ۵۶۱/۰
 در ليتر 

المللي در  واحد بين( آلانين ترانس آميناز ۱۴/۶±۰۰/۱۷ ۸۶/۱۶±۵۵/۲۴ ۱۰۱/۰ ۹۶/۶±۱۵/۱۸ ۵۸/۸±۴۶/۱۹ ۴۴۲/۰
 ليتر

 )در ليترالمللي  واحد بين( آلكالن فسفاتاز ۷۱/۴۰±۱۶۲ ۶۰/۴۶±۸۸/۱۶۰ ۸۷۰/۰ ۲۳/۵۲±۸۴/۲۰۹ ۴۹/۴۶±۴۶/۱۹۰ ۰۱۳/۰
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 ۵۷۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۷اسفند ، ۶ ي شماره, همدي  دوره

 

  

تواند سبب افزايش ترميم استخوان   مي تيموكينونپايداري از
روي تيموكينون مطالعه نيز عوارض جانبي  آن در. شود
  ۱۲.اصلاً وجود نداشتي و يا يهاي حياتي يا تناسلي جز ارگان

 افراد که ي استخواني تراكم تودهبر اساس شواهد موجود 
يک عامل  است دست دادن استخوان نشان دهنده شدت از

براي پاسخ به عوامل مهارکننده جذب  )(Critical اساسي
 اثر ي در زمينه اگرچه مطالعه قبلي انساني استخوان است و

 اثر ي  در زمينهها مطالعه ،سياهدانه بر استخوان وجود ندارد
 استخوان ي  تودهبرها  استروژنمانندساير عوامل دارويي 

تر پايينتراكم ان با نشان داده است كه اثر درماني در زن
 استخواني ي نسبت به آنهايي كه تودهي استخواني  توده

 ي در زمينهها   بررسي۱۴، ۱۵.استبالاتري دارند بيشتر 
 شكستگي ناشي از خطرآلندرونات نيز نشان داد كه كاهش 

 تراكم ي شكستگي قبلي يادر زنان با سابقه مصرف اين دارو
داراي به افراد استئوپنيک يا تر نسبت  پاييني استخواني  توده

 در ۱۶،۱۴.است  بيشتري استخواني طبيعي، تراكم توده
تونين نيز پاسخ كلسي مورد  انجام شده دريها مطالعه

 كمتر و ي استخواني تراكم تودهبيماراني كه  درماني در
 ۱۷،۱۴. بيشتر بود،استخواني بالاتري داشتند iي  و تجزيهكيلتش

 و همكاران در زنان  وان كيمسطانجام شده توي  مطالعه
استئوپروتيک بعد از سن يائسگي نشان داد كه در پاسخ به 

به  NTX ii سطح ادراري ،جذب استخواني  عوامل مهاركننده
به  كند ولي استئوكلسين طي سه ماه كاهش پيدا ميسرعت

اين پاسخ . كندصورت تدريجي و طي شش ماه افت مي
 تشكيل (Coupling)دن  اضافه شي كننده تأخيري منعكس

   ۱۸.استاستخوان بر جذب استخوان 
هاي انجام شده در زمان يائسگي  بررسيبر اساس

به بعد از يائسگي  استخواني در پنج تا هشت سال اول ي توده
يابد و بعد از اين مدت سرعت از دست سرعت كاهش مي

شود و به حدود وابسته به سن دادن استخوان كم مي
 طول مدت شروع از يائسگي  ماي العهدر مط ۳.رسدمي

 سال بود و به طور ميانگين در گروه درمان ٢٢ تا ١بيماران 
رسد در به نظر مي.  سال بود۸۹/۱۰±۷۵/۷ شده با سياهدانه

 زماني سرعت كاهش استخوان نسبت به ي اين محدوده
در  هاي اول يائسگي تا حدودي كاسته شده باشد وسال

 ماه ۳مدت در  به ويژهيري نتيجه پاسخ درماني چشمگ
تواند بر سطح سرمي   مياز عوامل ديگري که .حاصل نشود

                                                           
i - Turnover 

ii- Urinary Type I Collagen –N- Telopeptide  

اين مطالعه مؤثر  جذب استخوان در مارکرهاي ساخت و
است، روي متابوليسم استخوان  باشد اثر تغييرات فصلي بر

 ۸۷تا تيرماه سال  وشد  شروع ۸۶ماه سال  دي مطالعه از(
 ي  عصارهي دهنده شکيلدرصد عناصر ت و نيز) ادامه يافت

تغييرات عناصر تشکيل  چنين هم سياهدانه، و تهيه شده از
توجه به عدم افزودن  با(گذشت زمان   اين عصاره باي دهنده

و  iiiزائويي. اشاره كرد ) ماندگاري بيشتربرايمواد نگهدارنده 
 ، مسموميت حاد و مزمن با روغن۲۰۰۲همكاران در سال 

 از طريق تعيين هاي صحرايي موشها و  موش را در سياهدانه
 و شيميايي بيوهاي  آزمايشچنين هم و LD50مقادير 

  .هماتولوژي و نيز تغييرات هيستولوژي بررسي كردند
  با تجويز دوز واحد به صورت خوراكيLD50 ميزان

و يا داخل  به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن  سي سي ۸/۲۸
يلوگرم وزن  به ازاي هر ك سي سي ۰۶/۲به ميزان پريتوئن 

بررسي سميت مزمن نيز در . به ترتيب محاسبه شد بدن
 به ازاي هر  سي سي ۲ با تجويز روزانه هاي صحرايي موش

 انجام هفته ۱۲از روغن سياهدانه به مدت  كيلوگرم وزن بدن
محسوسي در سطح   هفته هيچ تغيير۱۲در پايان . شد

.  ايجاد نشدγ-GT, ALT, AST)شامل ( هاي كبدي آنزيم
 تغييرات هيستوپاتولوژي در قلب، كبد و پانكراس نيز چنين هم

دريافت كرده   سياهدانهولي در حيواناتي كه. مشاهده نشد
، سريد، گلوكزيگل بودند سطح سرمي كلسترول، تري

 و شمارش پلاكتي به طور چشمگيري كاهش هاي سفيد گلبول
 به طور بارزي افزايش هموگلوبين و هماتوكريتو سطح 

ت ناچيز روغن سياهدانه كه با  بررسي سميآندر  ۱۹.يافت
 نشان داده شد و نيز ثابت ماندن ميزان LD50مقادير بالاي 

هاي كبدي و عدم تغييرات بافتي نمايانگر طيف وسيعي  آنزيم
 ولي تغييرات بود آن در دوزهاي درماني خطر بودن بياز 

گلبول افت شمارش پلاكتي و   و هموگلوبينايجاد شده در
 ما ي مطالعه  در۱۹.گيرند توجه بيشتري قرار موردفيد بايد س

 جانبي در ي گونه عارضه  ماه هيچ۳نيز در مدت 
 يها مطالعه ؤيدکه منشد كنندگان اين عصاره گزارش  مصرف

ولي برخي از بيماران است خطر بودن آن  گر بي قبلي و نمايان
شکل مصرف آن چندان رضايت  از طعم نامطبوع عصاره و

از نيز اشاره شد تعدادي طور كه پيشتر  همانشتند و ندا
از . به همين دليل از مطالعه خارج شدندبيماران 
 مكرر بيماران ي  هتوان به مراجع هاي اين مطالعه مي محدوديت

                                                           
iii- Zaoui 
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 همكارانو زاده  دكتر ندا ولي  اثر سياهدانه بر متابوليسم استخوان ۵۷۹

 

  

 دارو و نيز طعم نامطبوع عصاره ي تحويل ماهيانهبراي 
سياهدانه و دارونما اشاره كرد كه منجر به عدم تحمل 

 کم تعداد. شد و خروج تعدادي از آنها از مطالعه بيماران
 اين ديگرهاي  و مدت زمان کوتاه مطالعه از کاستيها  نمونه
   .است مطالعه

 حاضر اين فرضيه را که بتوان استفاده از ي مطالعه
و بدون  مؤثر به عنوان يك درمان  سياهدانه راي عصاره

يميايي نگراني از ايجاد عوارض جانبي جايگزين داروهاي ش
ين اين مطالعه، يتوجه به توان پا با .موجود نمود، تأييد نکرد

 و شود  مي محسوبي پيلوت  حاضر يک مطالعهي مطالعه
 اظهارنظر به طور قطعتوان  حاصل نميهاي  يافتهبراساس 

مارکرهاي استخواني بر  سياهدانه تأثيري ي نمود که عصاره
  . ندارد

تر و   زماني طولانيي  بيشتر با دورهيها مطالعهانجام 
در  تراکم استخواني ي تودهبررسي  با وبيشتر  ي حجم نمونه

شکل  در نيز تغيير،  مبتلا به استئوپروزي زنان يائسه
يا قرص و  کپسول و بندي دارو به فرم ويال خوراکي، بسته

تحمل و همراهي  بهتر شدن به منظورها  دهنده افزودن طعم
هاي  آزمون انجام چنين مه مصرف اين عصاره ودر بيماران 

  آن دري دهنده  تشکيلياجزا مکرر پايداري عصاره با آناليز
 ي فواصل زماني مشخص همراه با افزودن مواد نگهدارنده

ثر موجود در ؤ پايداري بيشتر مواد مبراياکسيدان  آنتي
 .شود  ميعصاره توصيه

آناليز  به دليلنويسندگان از جناب آقاي دكتر حسن سرشتي : سپاسگزاري
ابراهيم جوادي   سياهدانه و جناب آقاي دكتري تركيبات موجود در عصاره

ها حبيبه   محترم آزمايشگاه غدد بيمارستان شريعتي خانمكاركنانو 
فر، فرزانه كريمي و آقاي مظاهر  چين، نسرين شاهي غزنوي، غزال خوشه

ها   خانمي ه از همكاري صميمانچنين هم .نمايند رحماني سپاسگزاري مي
 مصطفي يانسميه محمدقلي و آقا معصومه محمدقلي، فاطمه رجبي،

  .نمايند ميكمازاني و حسين حراتي تشكر و قدرداني 
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Abstract 
Introduction: The extract of the seeds of Nigella sativa (Ns) has been used therapeutically for 

centuries as a safe herbal medicine, and has been reported to have beneficial effects in the 
treatment of diabetic osteopenia and bone healing in animal models. In the present study, we 
examined the effect of Ns seed oil extract on biochemical bone markers in osteopenic 
postmenopausal women. Materials and Methods: In a placebo controlled clinical trial, 30 
osteopenic postmenopausal women, aged 49-72 years, were randomized to either 3-month Ns (oil) 
treatment (3cc, 0.05 cc/kg/day p.o.) or placebo groups. In all subjects, calcium-D supplements (1 
tab per day) were administered during the 3 month study period. At baseline and after 3 months 
CBC diff, liver and kidney function tests, and serum levels of calcium and phosphate and plasma 
levels of bone markers (including CTX,Osteocalcin and Bone-ALP) were measured. Results: 
Twenty-two participants completed the 3 month study period (9 in the Ns group and 13 in the 
placebo group). Women in the placebo group had relatively higher BMI in comparison with those in 
the Ns group. Other characteristics and bone markers levels were similar between two groups at 
the baseline. Plasma levels of bone markers including CTX, Osteocalcin and Bone ALP did not 
differ significantly between the Ns and placebo groups at the end of the 3 months; neither did 
changes in bone markers over the course of study show statistically significant differences 
between the two groups. Conclusion: Although Ns oil was safe, no reports of adverse reactions 
were observed in this study, we found no beneficial effect of Ns treatment on bone turnover 
markers. Based on our results, we do not recommend it for the prevention or treatment of bone 
loss. However this needs to be further investigated in the long-term clinical trials and with larger 
sample sizes. 
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