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 167- 150، 1391 تابستان،2، شماره24دوره/ مجله دندانپزشكي جامعه اسلامي دندانپزشكانتحقيقي

 رشد در بازسازي استخوان جديد عواملمرور نظام مند تاثير انواع

3نويد نقدي-3محمد اسماعيلي نژاد-2آرش خجستهدكتر-1حسين بهنيادكتر

و مدير گروه-1 و صورت دانشكده دندانپزشكي دانشگاه جراحي آموزشي استاد و فك  علوم پزشكي شهيد بهشتيدهان
و مدير گروه علوم پايه مركز استاديار گروه آموزشي-2 و صورت دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي و فك  جراحي دهان

 تحقيقات دندانپزشكي ايران
 دانشجوي دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي-3

 چكيده

و هدف از:زمينه ميآد استئوژنيك به عنوان روشي كاررش عواملاستفاده و بررسي در مـو مد براي بازسازي استخوان شناخته رد آن شود

و رشد عوامل انواعتاثير بررسي سيستماتيك مطالعه هدف از اين. همچنان ادامه دارد ميساخت استخوان در بازسازي . باشد جديد

 Cochraneو Medline ،Embaseل معتبـر شـام الكترونيكـي در منـابع جستجوي مقالات مند،م در اين مطالعه مرور نظا:روش بررسي

بنـدي همه اطلاعات در يك جدول طبقـه. به چاپ رسيده بودند 2010تا آوريل 1999مقالات مورد جستجو طي سالهاي. صورت گرفت

ك. شد و حامل مربوطه در نمونهمقالاتي كه به بررسي بازسازي استخوان با به بهاي انساني يا حيواني پرد ارگيري عامل رشد ودند وارد اخته

.ندقرار گرفت بررسيمورد كيفيسپس با استفاده از آناليزاين مطالعه شدند، 

ب. مقاله مورد بررسي قرار گرفت63 مطالعه در اين:ها يافته رفته رشدي به كار عوامل حامل به همراه25ررسي در كل مطالعات مورد

م.بودند از -BMPرشدي وجود حاكي از كاربرد بيشتر عاملشواهد كوسهبه همراه يكي ،)PLGA(گليكوليك اسيد-حامل پلي لاكتيك

با BioOssو ) HA/TCP/ACS(اسفنج ژلاتيني قابل جذب/تري كلسيم فسفات/هيدروكسي آپاتيت استخوان رژنراسيون در مطالعات مرتبط

. است

به BMP-2تر ند ضعيف ولي حاكي از تاثير مناسبشواهد موجود هرچ:گيري نتيجه و تشكيل استخوانبر عوامل سايرنسبت روي ساخت

و حجم عامل رشدياز جهت نوع نمون انجام مطالعات همگن براي دستيابي به نتايج قطعي. است ياه مورد مطالعه، غلظت و ، ناقل

و يا راد(ابي ميزان استخوان ساخته شده اسكافولد حامل، ارزي مي) يولوژيكهيستولوژيك .شودو زمان پيگيري توصيه

 حامل– ساخت استخوان جديد– بازسازي استخوان– رشد عوامل:ها كليد واژه

 10/9/1390/1385:پذيرش مقاله 1/9/1390:اصلاح نهايي11/12/1389/1383:وصول مقاله
و صورت جراحي گروه آموزشي دكتر آرش خجسته،:نويسنده مسئول و فك شه دندانپزشكي دانشگاه دانشكددهان  هيد بهشتيعلوم پزشكي

e.mail:arashkhojasteh@gmail.com 

 مقدمه

و بازسازي نقايص وسيع ترميم استخوان هاي شكسته

ب به چالشيحاضر درحالاستخواني  ها راي ارتوپديستبزرگ

و كه)1(.صورت تبديل شده استو جراحان فك ، تا جايي

و سازمان بهداشت جهاني سال سازمان ملل  2000هاي متحد

و مفصل نام نهادند 2010- ،)2(.را به عنوان دهه استخوان

از) در اطراف ايمپلنتبه خصوص(براي بازسازي استخوان

و روشهاي مختلفي مثل پيوندهاي ، اتوژن، آلوژن مواد

و مواد آلوپلاستيك استفاده شده است كه از اين زنوژن

زي ميان پيوندهاي اتوژن به عنوان استاندارد طلايي بازسا

از با اين حال،)3(.شوند استخوان در نظر گرفته مي استفاده

رسي به بافتـعدم دستايي مثلـها محدوديتـوندهـاين پي

را، امكان پس زدن پيوپيوندي مناسب و هزينه بالاي عمل ند

و گسترش ساير روشدر پي دارد  هاي كه موجب پيشرفت

بر،)5-4(.بازسازي استخوان شده است مطالعات كنوني

ژن:)6(.اند روي سه روش جديد متمركز شده كد انتقال هاي

هاي ناحيه داخل سلولبه ژنيكئوهاي است كننده سايتوكاين
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 1391 تابستان،2، شماره24دوره/ مي دندانپزشكانمجله دندانپزشكي جامعه اسلا

.رشد در بازسازيعواملانواعمرور نظام مند تاثير . .

وهاي بني كشت سلول؛)تراپيژن(  ادي مغز استخوان بيمار

 هاي استيؤژنيك در ناحيه مورد نظر سپس كاشت سلول

از)هاي بنيادي درمان با كمك سلول( محرك عوامل؛ استفاده

).تراپي پروتيين(رشد استخوان 

و مطالعات دو روش اول نياز به ملاحظات خاص

آن روشتري دارند، گسترده و هزينه انجام ها دشوار است

د كه در پروتيين،)7(.ر پي خواهند داشتسنگيني را تراپي

و كلينيكي است از داراي بيشترين شواهد آزماي شگاهي

هاي محرك رشد استخوان همچون خانواده پروتيين عوامل

و ساير عوامل)BMPs()8-9(مورفوژنتيك استخوان 

،)VEGF ()10(رشد اندوتليوم عروقي عامل محرك مثل

رشد تغيير شكل عاملو)PDGF ()11(رشد پلاكتي عامل

ميـاستف)TGF-(2)12( ده بتاـدهن هـبا اينك. شود اده

هاي مورفوژنتيك استخوان بيش از سايرين مورد پروتيين

اما ساير مطالعات نشان،)13(. اند بررسي قرار گرفته

ميـدهند كه استفاده از ديگ مي تواندر عوامل محرك رشد

و آينده روشني را در زمينه نتايج مثبتي را در پي داشته 

از. بازسازي استخوان نويد دهند در عين حال در تعدادي

ي عاملات اثر سينرژيسم دو يا چند مطالع كديگر رشد با

كه)15-14(.مورد بررسي قرار گرفته است  عواملاز آنجا

و مواد حامل آن و مورد بررسي ها بسيار متنوع است

گروشمطالعات به  اـوناگـهاي ميوني بهگيرند نجام ، نتايج

و تا حدي گيج كننده خواهد بود از.دست آمده متفاوت هدف

در اين مطالعه، مرور نظام مند تاثير انواع عوامل رشد

و ساخت مي بازسازي . باشد استخوان جديد

 روش بررسي

جستجوي مقالات در منابع مند در اين مطالعه مرور نظام

 Cochraneو Medline ،Embaseمعتبر شامل الكترونيكي 

تا 1999مقالات مورد جستجو طي سالهاي. صورت گرفت

يــايــه دواژهــكلي.دــده بودنـبه چاپ رسي 2010لـآوري

بــكه جستج شـآنها انجهـوسيلهو كهـانـامل واژگـام شد ي

بــت استخـر ساخــبيانگ دــودنــوان

]Bone regeneration (or) Bone formation (or) Bone reconstruction[

 Osteogenic]رشدلـوامـعرـواژگان بيانگ) and( به همراه

factors (or) Growth factor] ويـبراي جستج.بوده است

دقيقتر از يك سري عوامل رشد به طور اختصاصي به عنوان

شد واژهكليد از. استفاده ، BMP اين عوامل عبارت بودند

PDGF ،VEGF وTGF .بـالاتـقمهـكلي ررسيـي كه در اين

گم ه شدهـانگليسي نوشتد به زبانـرفتنـورد استفاده قرار

(بودند )1جدول.

مقالاتي كه در اين بررسي كليه معيار ورود به مطالعه براي

از وارد شدند :عبارتند

به-  2010تا آوريل 1999هايالس توجه

 انتخاب مقالات به زبان انگليسي-

به- كهمقالاتوجه و تحقيقاتي تي شامل مطالعات كلينيكي

يا حيواني ) Clinical trials(روي مدل هاي انسانيوبودند 

)Animal studies (غي ) In vivo(يـر آزمايشگاهـو در محيط

. انجام شده بودند

كهـمقالاتانتخاب- رشـدر مورد تشكيي و درـد استخل وان

ا عاملارتباط با يك  و حامل مشخص گرشدي هـرفتـنجام

.بودند

رشد را روي ترميم ضايعات مطالعاتي كه تاثير يك عامل-

.استخواني ساختگي بررسي كرده بودند

معيارهاي خروج از مطالعه براي مقالاتي كه از اين بررسي

:حذف شدند عبارتند از

)In vitro(مطالعات آزمايشگاهي-

هاو نامههاگزارش مورد، مقالات مروري-

سي ميزان شكست يا موفقيت لعاتي كه به بررمطا-

و پيوستگي استخوان ايمپلنت پرداخته ) Osseointegration(ها

 بودند

رشد را روي ترميم ضايعات مطالعاتي كه تاثير يك عامل-

.استخواني طبيعي يا از پيش موجود بررسي كرده بودند

 مطالعات كلينيكي غير تصادفي-

كه- عادرآن مطالعاتي گروه شاهدي در مورد بررسملنوع

.و مورد متفاوت بود

و خروج، پس از انتخاب مقالات طبق معيارهاي ورود

 مانند نام(هـاوليه مقالاطلاعات هاي مختلف مقاله شامل قسمت
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و همكاران دكتر حسين بهنيا

و نام نويسندگان و هدف مقاله،)مجله، سال انتشار ، عنوان

و نتايج از تا در زمان يكديگر جدا شدند روش بررسي

خواندن مقالات فرد بررسي كننده نسبت به اطلاعات مقاله، 

بو شرايط يك سويه كور را داشته باشد ه يك عاملنسبت

در اين زمينه در استخراج نتايج خاص يا محقق معروف

و به اين ترتيب   از نوعمقالات بررسيدر نقشي نداشته باشد

Reviewers bias وارد نشود)  عاملاز هر مقاله نوع)8-9.

رشد، حيوان مورد مطالعه، محل ايجاد عاملرشدي، حامل

و ضايعه، مدت زمان بررسي، روش برر سي ميزان موفقيت

و در جدول ساماندهي شدنداس مطالعه نتايج هر ابتدا.تخراج

هاي استخراج شده از كليه مقالات در يك جدول كامل داده

از جهت بررسي كيفيسپس. سامان دهي شدند هر يك

رشد، حامل، نوع حيوان، محل اثر، زمان عاملمتغيرهاي 

وو ميزان موفقيت مطالعه در يك جدول جديد استخراج

گ طبقه وان جديد در اينـساخت استخ ميزان. رديدندـبندي

يابه مطالعات  هيستومورفومترييكي از روشهاي راديوگرافي

بـارزي و ميزان ساخت استخ.ودـابي شده بهوانـبازسازي

، درصد ساخت)BMD(صورت دانسيتي استخوان مينراليزه

و ارتفاع يا حجم استخوان جديد بيان شده استخوان جديد

(بودند ه صورت گرفته براي بيان يك نتيجه، مقايس)2جدول.

و اجمالي بين مطالعاتي انجام شد كه در شرايط نسبتاً مشابه

بر. طراحي شده بودند يكساني مزيت يك عامل يا حامل

مطعوامل يا حاملساير  و با ها بر اساس تعداد العات بيشتر

بهاز. تر بيان گرديددار نتايج معني مطالعاتي كه در آنها

داخته شده بود براي بررسيپر دو يا چند عاملمقايسه اثر 

.شدكه تاثير معنادارتري دارد استفاده عاملي

ها يافته

مقاله مرتبط با واژگان مورد 171در جستجوي اوليه

 هاياز مطالعه چكيده مقالات، تحقيقپس.جستجو يافت شد

و مطابق با معيارهاي ورود به مطالعه تعيين .شدند مناسب

. مقاله در نهايت وارد طرح شدند63ت يافت شده، از كل مقالا

مي با توجه به شواهد موجود،)1شكل( رسد از ميان به نظر

  BMP-2 وان،ـوژنتيك استخـهاي مورف روتيينـپ واعـهمه ان

تعداد مقالات باقيماندهفرآيند صورت گرفتهمراحل انجام مطالعه

 Cochrane, Embase, PubMed 2868 جستجو در منابع الكترونيكي1گام

 171 مقالاتي كه ارتباط موضوعي نداشتند حذف شدند2گام

3گام
:عوامل خروج در اين مرحله

 تصادفي نبودن مقاله-1
و استئواينتگريشن-2  بررسي موفقيت يا شكست ايمپلنت

95 

4گام
:عوامل خروج در اين مرحله

In(مطالعات آزمايشگاهي-1 vitro(
و نامهمق-2 ها الات مروري، گزارش موردها

63 

 63 جدا كردن اطلاعات شناسنامه مقالات5گام

6گام
و ميزانعاملاستخراج متغيرهاي رشد، حامل، نوع حيوان، محل اثر، زمان تحقيق

.و طبقه بندي آنها در يك جدول كيفي موفقيت
63 

7گام
، ارتفاع)درصد(ازي استخوانثبت ميزان بازسازي استخوان بر حسب ميزان بازس

،)درصد(ميزان بازسازي استخوان در راديوگرافي) متر ميلي(استخوان بازسازي شده
، حجم استخوان ساخته شده)ميليمتر مكعب/گرم(دانسيته استخوان

63 

8گام
و حاملهاي مربوطه در مقايسه مقالات با شرايط يكسان، بررسي تاثير همراهي عوامل

 تخوانبازسازي اس
63 

 63 گيري نتيجه9گام

و خروجها كليدواژهبر اساس جستجوي مقالات استراتژي:1جدول و معيارهاي ورود
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.رشد در بازسازيعواملانواعمرور نظام مند تاثير . .

تـبيشتري درـوانايـن سلـتمي بهولـايز  هاي مزانشيمي

و همين امر موجب شده تا در زمينهها بلاستاستئو باشد

بيش از سايرين مورد توجه عاملازسازي استخوان، اينب

(قرار گيرد كل)13و1. بررسي مختلف بر روي اثر11در

BMP-2 اي مختلفـهدر ساخت استخوان جديد با حامل

به همراه عامل بيشترين كاربرد اين.ه استصورت گرفت

هيحامل  و .بوده است ورونيك اسيدـالـژلاتين هيدروژل

تركيبنو DNAرفوژنيك استخواني كه به روش پروتئين مو

رشد با توانايي القاي جزء عوامل) rhBMP( شود ساخته مي

محسوب) Bone inductive activity(ساخت استخوان 

رشد به همراه يك حامل، كاربرد اين عامل)25(.گردد مي

و ACSمناسب مانند  بستر مناسبي براي مهاجرت، تكثير

ميبني هاي تمايز سلول (كند ادي مغز استخوان را فراهم .24(،

بيشترين مطالعات صورت عاملاين در بررسي حاضر

در بيشتر،)n=16(.گرفته را به خود اختصاص داده است

 به همراه حامل اسفنج كلاژني قابل جذب عاملمطالعات اين 

]ACS[)5=n(گليكوليك اسيد-و پلي لاكتيك كو ]PLGA[

)2=n(و تمايز عامل. به كار رفته است يكي ) GDF-5(5رشد

به از اعضاي خانواده پروتيين و هاي مورفوژنتيك است

مي BMP-14عنوان  (شود نيز شناخته استئوژنيك توان،)64.

مطالعه در چهار ) rhGDF-5( تركيب انساني اين عامل فرم نو

دو مورد بررسي قرار گرفته است كه در  مطالعه از اين بين

β-TCP عن گوـبه رشد واملـع. اندهـرفتـان حامل بهره

كه نقش ها هستند گروهي از پروتيين) FGF(فيبروبلاستي 

و تمايز فيبروبلاست مهمي در تكثير سلولي، رگ ها زايي

رشد در كل شش مطالعه روي انواع مختلف عوامل. دارند

آنفيبروبلاستي صورت  ها از گرفته است كه در هر يك از

از عامل. استفاده شده استماده حامل متفاوتي  رشد مشتق

و از مطادر پنج)PDGF( پلاكت لعه مورد بررسي قرار گرفت

حامل مختلف در هر يك از اين مطالعات استفاده شده پنج 

 رشد عامل.است

رگ از عوامل)VEGF( اندوتليال عروقي زا آنژيوژنيك يا

پ محسوب مي وكسي،ـاسخ به هيپـشود كه مقدار آن در

وايسكم مي ي، ترميم ده. يابد بازسازي بافتها افزايش در كل

وانـدر بازسازي استخ VEGFه به بررسي اثرـمطالع

به VEGFمطالعه تأثير از اين ميان، پنج. اند پرداخته را

در. اند بر روي بازسازي استخوان بررسي كردهتنهايي 

يك BMP-2و VEGFمطالعه، اثر همراهي چهار و در

ك مورد بررسي PDGFو VEGFاربرد همزمان مطالعه هم

تنها ) PRGF(رشد پلاسماي غني از عامل.قرار گرفته است

در يك مطالعه به همراه كلاژن نوع يك به عنوان حامل مورد 

و باعث تفاوت معنياستف داري در بازسازي اده قرار گرفت

از)TGF-β(رشد تغييردهنده بتا عامل. استخوان نگرديد يكي

در زمينه ساخت استخوان محسوب شدي مهمر عوامل

سه مي مطالعه به منظور بررسي اثر آن در شود كه در

در. بازسازي استخوان مارژينال مورد استفاده قرار گرفت

ب رشدي عوامل حامل به همراه25ررسي كل مطالعات مورد

تري به طور گسترده حامل11از اين ميان. به كار رفته بودند

حامل سه حامل11از بين اين. اند ار گرفتهمورد بررسي قر

اثر قابل توجهي در ميزان استخوان بازسازي داراي اول

:بودند شده

كو)1 )PLGA()16-21(گليكوليك اسيد-پلي لاكتيك

مطالعه از اين ماده به عنوان حامل استفاده شده در هفت

و بيشترين ميزان بازسازي استخوان با كاربرد  است

rhBMP-2 كاربرد اين.ه همراه اين حامل حاصل شده استب

باعث افزايش%65تا حدود مناسب عاملحامل به همراه 

.شده استساخت استخوان جديد 

/تري كلسيم فسفات/كاربرد همزمان هيدروكسي آپاتيت)2

)HA/TCP/ACS()22(اسفنج ژلاتيني قابل جذب

باا مي عامل ين حامل در صورت كاربرد واندت رشدي مناسب

.كمك كند) BMD( به افزايش تراكم استخوان%80تا حدود 

با مطالعهدو در  BMP-2يا rhBMP-2اي كه اين حامل همراه

باه كار رفته است، حجم قابل ملاحظهب اي از ضايعات

.استخوان جديد بازسازي شده است

3(BioOSS )23(

د مور به همراه اين عامل rhBMP-2تنها در يك مطالعه اثر

گ بررسي كهـنتيجه اين مطالع.رفتـقرار ردـكاربه نشان داد

 حجم استخوان تا حدودمناسب در افزايش عاملاين حامل با
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عامل
 رشدي

 حامل مقاله
/مدت بررسي

جانور/ محل نقص
 نتايج حاصل تكنيك ارزيابي

BMP-2Yamamoto M. 
et al (2006)(30) Gelatin Hydrogel Rabbit/Ulna/6 Histology and 

Radiography 

ميزان افزايش دانسيته استخوان در ژلاتين هيدروژل با
اي بيش از ساير انواع آب به مقدار قابل ملاحظه8/97٪

آب( ژلاتين هيدروژل  بود) با در صد وزني متفاوت

Takahashi Y. 
et al(2006) (29) Gelatin Hydrogel Monkey/Parietal

/12 
Radiography and  

Histology 

در BMP-2ميزان دانسيته استخوان با افزايش غلظت
 يابد حامل ژلاتيني افزايش مي

Chung Y. et al 
(2007)(44) 

Nanoparticle–
hydrogel 

complex/Fibrin gel 
Rat/Cranium/4 Radiography and 

Histology 

مي  BMP-2روند بازسازي استخوان توسط . يابد افزايش
ه از حامل مورد نظر موجب تشكيل در عين حال استفاد

و تكامل بهتر خواهد شد  استخواني با مينراليزاسيون

Tien-Min G. Chu 
et al(2007) (33) 

Dicalcium phosphate 
dehydrate Rat/Femur/6 Radiography and 

Histology 

نتايج راديوگرافي براي گروه15و12و6هاي پس از هفته
BMP-2 كهر از ساير گروهه ميزان زيادي بهتب ها بود

 در بازسازي بهتر استخوان است عاملاين ثيرتابيانگر 

Samee M. 
et al(2008) (36) β-TCPaRat/Thigh 

muscle/8 Histology 
نا چهارپس از هده بجا در تمام نواحي مشا هفته استخوان

 هفته به ميزان زيادي افزايش يافتهشت شد كه پس از 

Aghaloo T. 
et al(2010) (21) PLGA Rat/Calvarium/8Live micro-CT 

شد٪90هفته چهارپس از ضايعات با استخوان جايگزين

شد٪100كه با گذشت زمان اين مقدار به   نزديك

Young S. 
et al(2009) (14) 

Gelatin 
microparticles/ 
Poly(propylene 

fumarate) 

Rat/ Calvarium /Histomorphometery 
and micro-CT 

ميزان بازسازي استخوان BMP-2بسته به مقدار غلظت

 است٪19.5و حداكثر٪6حداقل 

Kaito T. 
et al (2005) (45) IPCHAb+ PLA–PEGcRabbit/Radius/8

Radiography, 
Histology, micro-CT 

and mechanical 
compression test 

م مواردها در تما هفته از كاشت نمونه هشتگذشت پس از
بازسازي كامل BMPگرم ميليبيست يا پنج مقاديربا(

علاوه بر اين استفاده از حامل مورد.استخوان مشاهده شد
را  BMP ميزاننظر،  تا يك دهم ساير مطالعات مورد نياز

 دهد كاهش مي

Arosarena O.A. 
et al(2004) (22) 

HAd

Or 
HA/TCP/ACSe

Rat/Mandible/ Histology 

و بازسازي استخوان در نمونهميزا  هاي حاوين رشد
BMP-2  با اين. هاي فاقد آن بود خيلي بيشتر از نمونه

و حجم تخميني تفاوتئوئحال بين حجم است يد تشكيل شده
 هاي آزمايش ديده نشد چنداني در نمونه

Arosarena O. 
et al(2005) (31) Hyaluronic acid Rat/Mandile/ Histology 

 ميزانه حجم استخوان تشكيل شده با افزايشچ اگر
BMP-2  مي يابد اما اين ميزان فاقد ارزش آماري افزايش

 قابل ملاحظه است

Kim J. 
et al (2007) (32) Acrylated hyaluronic 

acid Rat/Calvarium/4Histology 

مينتايج هيستولوژيك نش ها دهد كه استفاده از هيدروژل ان
باعث حداكثر بيان MSCsو  BMP-2به همراه

و استخوان تكا مل يافته در مقايسه با ساير استيوكلسين
ميگروه  شود ها

 اند اطلاعات كيفي حاصل از بررسي مقالاتي كه مورد مطالعه قرار گرفته:2جدول
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rhBMP-2Asamura S. 
et al(2010) (46) Gelatin Hydrogel Dog/ Canine orbital 

floor fracture/5 Histomorphometery 
حا حجم استخوان ترابكولار در نمونه مل ژلاتيني هاي فاقد

 هاي داراي حامل بود خيلي كمتر از نمونه

Sawada Y. 
et al(2009) (41) Gelatin Hydrogel Rabbit/Maxilla/4 Histology and micro-

CT 
و حامل عاملهاي حاوي ميزان بازسازي استخوان در نمونه

 هاي ديگر بود ژلاتين هيدروژل خيلي بيشتر از نمونه

Smeets R. 
et al(2009) (47) Calcium phosphate Dog/Buccal alveolar 

defects /16 

Radiofrequency 
analysis and 

Histomorphometry 
و شاهد مشاهده تفاوت آماري چنداني بين گروه هاي مورد
 نشد

Kokubo S 
et al (2003) (17)

PLGA-coated gelatin 
sponge Rabbit/Ulna/16 

Radiography and 
Histology 

Biomechanical 
evaluation 

هفته رشد طولي استخوان لاملار بيانگر بازسازي16پس از
 كامل استخوان بود

Marukawa E. 
et al(2001) (18) PLGA Monkey/Mandible/12Radiography and 

Histology 

و استخوان Wovenاستخوان جديد تركيبي از استخوان
ازر ميزان استخوان لاملا. لاملار بود هفته افزايش12پس

يافته، ضخامت استخوان ترابكولار نسبت به هفته ششم به 
 ميزان زيادي افزايش پيدا كرده است

Matin K. 
et al(2003) (20) PLGA Rat/Maxilla/12 Microscopic analysis

، استخوان جديد تمام بخش كرونال ايمپلنت ها در گروه مورد
با استخوان.را پوشانده بود جديد داراي سطحي صاف همراه

و نمايي شبيه به استخوانئلاكوناهاي است وسيتي بوده
ميئآلو  كند ولار ايجاد

Miranda D 
et al(2005) (23) ACS/HA/TCP Monkey/Jaws/16 Histomorphometery 

دضبازسازي عر عاملهاي حاوير گروهي استخوان
rhBMP-2  از.ها بودخيلي بيشتر از ساير گروه  استفاده

TCP/HA/ACS ياa-BSM. به عنوان حامل فاقد تفاوت
 است آماري قابل ملاحظه

Cochran D.L. 
et al(2000) (28) 

ACS Human/Alveolar 
ridge/54 

Radiography and 
Histology 

و و ضخامت استخوان ترابكولار در هر دو سمت اپيكال مقدار
مقدار. يش پيدا كرده بودكرونال به ميزان متوسط تا زياد افزا

 بسيار متغير بودWoven استخوان

Carstens M.H. 
et al(2005) (24) ACS Pig/Mandible/12 Radiography and 

Histology 

روز بازسازي استخوان به صورت غير شصتپس از
از.يكنواخت مشاهده شد روز بازسازي كامل نودپس

 استخوان قابل مشاهده بود

Jovanovic S.H. 
et al(2006) (25) ACS Dog/Mandible/12 Radiography and 

Histology 

و بازسازي كامل استخوان در ارزيابي هاي هيستولوژيك
 راديوگرافيك مشاهده شد

WikesjoU. 
et al (2004) (26)

ACS Dog/Jaws/8 Radiography and 
Histology 

ب عاملبازسازي استخوان در گروه حاوي ا حامل همراه
ACS ارزيابي هيستولوژيك.خيلي بيشتر از گروه كنترل بود

 بيانگر بازسازي كامل استخوان در گروه مورد بود

Tatakis DN 
et al (2002) (48)ACS Dog/Jaws/8 Radiography and 

Histology 

در ملاحظه افزايش قابل هشتتاششهاي بين هفته  اي
و ساختمان استخوان رؤيت شد، با اين هاي ترابكولار دانسيته
و ارتفا شدحال حجم  ارزيابي.ع استخوان دچار كاهش

وريك بيانگر تفاوت اندكي بين گروههيستومت شاهد هاي مورد
 بود

Sykaras N. 
et al (2000) (49)Bovine collagen Dog/Jaws/12 Radiography and 

Histology 
و تفاوت آماري قابل ملاحظه شاهد اي بين گروه مورد

 مشاهده نشد
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Jung R.E 
et al (2002) (27)Bio-Oss Human/Jaws/4 Histomorphometery

كاهش ارتفاع نقص استخواني از حد بيس لاين در هر دو
و شاهد از نظر آماري داراي اهميت بود  گروه مورد

JungR.E. 
et al (2009) (50) 

graft material and the 
collagen membrane 

Human/Jaws/3 to 5 
years 

Clinical evaluation 
and  Radiography 

هاي گروه مورد اي بين ايمپلنت تفاوت آماري قابل ملاحظه
و شاهد مشاهده نشد

Chen B, 
et al (2007) (51) DBMfRabbit/Mandible/12Histomorphometery

و ناكافي استخوان در گروه كنترل بازسازي ناقص
  rhBMP2-h/DBM حالي كه در گروه مشاهده شد در 

و با كيفيت بالاتر تشكيل شد  استخوان بيشتر

PDGF Hokugo A. 
et al(2007) (37) Gelatin Hydrogel Rabbit/Calvarium/8Histology and 

micro-CT 

و مورد عاملبه همراه PRPاستفاده از ژلاتين هيدروژل
ش دنظر باعث بازسازي كامل استخوان در ناحيه

MarzoukKh. 
et al (2008) (40) 

Vinyl  styrene 
microbeads Rat/Calvarium/ Histomorphometery

استفاده از حامل مورد نظر براي انتقال پروژنيتورهاي
اي در حجم استئوبلاستيك باعث افزايش قابل ملاحظه

.شود استخوان جديد مي

rhPDGF
Schwarz F. 

et al(2009) (52) 
Natural bone 

mineral(NBM)/Collagen 
membrane 

Dog/Mandible/3 Histomorphometery

تشكيل استخوان يكنواخت ترابكولار در هر دو جهت
و به طور اوليه در  و سنترال قابل مشاهده بود كرونال

شد NBMمجاورت   آغاز

Nevins M. 
et al (2003) (53) 

DFDBAg

Or 
ABB-Ch

Human/Jaws/12 Histology and 
Radiography 

ارزيابي هيستولوژيك بيانگر بازسازي كامل سيستم
و استخوان در ناحيه PDL پريودنتال شامل سمنتوم،

 درگيري فوركا بود

Schwarz F. 
et al (2009) (54) BCPi/CMjDog/Mandible/ Histomorphometery

و ميزان مينراليزاسيون در گروههايسطح بازسازي شد ه
 هاي شاهد بودبيشتر از گروه مورد خيلي

VEGF Yonamine Y. 
et al(2010) (55) PLGA Rat/Calvarium/12 Radiography 

موجب PLGAبه همراه غشاهاي VEGFميكروسفرهاي
با افزايش قابل ملاحظه زسازي استخوان نسبت به اي در

ميساير گروه  شوند ها

Kleinheinz J. 
et al(2005) (35) Collagen type 1 matrix Rabbit/Mandible/4 Histology 

حداكثر ميزان استخوان تشكيل شده در گروه مورد
از مطالعه قابل مشاهده بود، اما تفاوت آن با گروه شاهد

 نظر آماري فاقد ارزش است

Samee M. 
et al(2008) (36) β-TCP Rat/ Thigh muscle/8Histology 

استخوان در گروهميزان بازسازي28و21در روزهاي
VEGF/BMP-2اما.ها بودخيلي بيشتر از ساير گروه

هاي شاهدو گروه VEGFتفاوت چنداني بين گروه 
 مشاهده نشد

Leach J.K. 
et al (2006) (10) 

Polymeric scaffolds 
with a bioactive glass 

coating 
Rat/Calvarium/12 micro-CT 

م VEGFحامل حاوي در لاحظهباعث افزايش قابل اي
مينسيته استخوان جديد نسبت به گروهدا شود هاي شاهد

Wernike E. 
et al (2010) (56) 

Biphasic calcium 
phosphate Rat/Calvarium/4 Histomorphometry 

تاثيري روي ساخت استخوان ندارد VEGFجذب سطحي

PDGF/ 
VEGF 

De la Riva B. 
et al(2009) (11) Brushite–chitosan Rabbit/Femur/4 Histomorphometry 

اPDGF حامل حاوي در زايش قابل ملاحظهفموجب اي
از.شود بازسازي استخوان مي  همچنين استفاده تركيبي

PDGF/VEGFمي  دهد بازسازي استخوان را افزايش
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bFGF Niedhart C. 
et al(2001) (57) β-TCP Rat/Femur/3 Histomorphometry 

بي قابل ملاحظه تفاوت آماري و شاهدن گروهاي هاي مورد
 ديده نشد

Akagawa Y. 
et al(2010) (58) Gelatin Hydrogel Dog/Mandible/4 Histomorphometry 

ده ارتفاع استخوان بازسازي شده در گروهي با غلظت
 ژلاتين هيدروژل بيشتر بود وزني٪95و ميكروگرم

Yuan Q. 
et al (2008) (59) 

Inorganic 
polyphosphate Rabbit/Femur/3 Histomorphometry 

و حامل مورد نظر باعث تحريك bFGFكاربرد همزمان
و افزايش مينراليزاسيون استخواني پروليفراسيون سلولي

 شود مي

Murakami S. 
et al (2003) (60) Gelatinous carrier Dog/Mandible/6 Histomorphometry 

، بازسازي استخوان ميزان بازسازي استخ وان جديد
و بازسازي سمنتوم جديد در نمونه هاي ترابكولار جديد

هاي شاهد به ميزان زيادي بيشتر از نمونه bFGFحاوي 
 بود

FGF-2 Ichinohe N. 
et al (2008) (61) 

Gelatin 
Hydrogel(GM)+titaniu

m nonwoven fabrics(Ti)Rabbit/Calvarium/Histomorphometry 

خيلي Ti-HA-GM ميزان بازسازي استخوان در گروه
 Ti-HA+ FGF-2و  Ti-HAوTiهاي بيشتر از گروه

 است

Kitamura M. 
et al (2008) (62) HydroxypropylcelluloseHuman/Jaws/36 Clinical evaluation and 

Radiography 

سرعت افزايش ارتفاع استخوان آلوئولار در گروه آزمايش
ن زيادي بيشتر از گروه شاهد بودبه ميزا

PRGF Fuerst G 
et al(2004) (38) Collagen type 1 Pig/Mandible/ Histomorphometry 

 هاياي بين گروهف آماري قابل ملاحظهاختلا

هايو بين گروه) كلاژن تنها(و)  PRGF+1كلاژن(
با اين حال. مشاهده نشد) شاهد(و)  PRGF+1كلاژن(

از نظر آماري) شاهد(و) كلاژن(ود بين گروه اختلاف موج
 ارزشمند بود

TGF-β3Maissen O. 
et al(2006) (16) 

PLGA Sheep/Tibia/12 Radiography and CT 

) پيوند استخوان( سختي مارژينالي استخوان در گروه
PLA/rhTGF β( خيلي بيشتر از گروه و) 3-

)PLA (اخ ارزيابي راديوگرافي. است تلاف قابل هم
و دو گروه ديگر نشان ملاحظه اي را بين گروه پيوندي

 دهد مي

Ripamonti U. 
et al (2009) (64) Matrigel matrix Monkey/Mandible/Histomorphometry 

و تشكيل سمان در ضايعات بازسازي استخوان آلوئولار

ماتريكس ماتريژلTGF-β3فوركا مستقيما با غلظت 
 دارد رابطه مستقيم

rhTGF-β1Ehrhart N.P 
et al (2004) (39)Gelatin Hydrogel Rabbit/Ulna/4 Radiography and 

Histomorphometry 

حاوي(تشكيل استخوان جديد در ضايعات گروه آزمايش
 بود) حامل تنها(خيلي بيشتر از گروه شاهد) فاكتور

BMP-2/ 
VEGF 

Kanczler J.M. 
et al(2009) (15) PLGA/Alginate Rat/Femur/ Histology and micro-

CT 

-Alginate حجم استخوان جديد در گروه
VEGF165/PDLLA-BMP-2 + HBMSC 

وAlginate/PDLLA خيلي بيشتر از دو گروه
Alginate-VEGF165/PDLLA-BMP-2 بود 

Kempen D. 
et al(2008) (19) PLGA Rat/Femur/8 Histomorphometery 

and micro-CT 

كند ولي تشكيل استخوان را تحريك نمي VEGFاگرچه
. تواند تشكيل شبكه عروقي حمايت كننده را افزايش دهد مي

در ناحيه اكتوپيك BMP-2و VEGFآزاد شدن همزمان
از بازسازي استخوان را بهبود مي و نتايج حاصل بخشد

ستتنها BMP-2 آن بهتر از
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و همكاران دكتر حسين بهنيا

Young S. 
et al (2008) (14)

Poly(propylene 
fumarate)/ 

Gelatin microparticle
Rat/Calvarium/12 Histomorphometery 

and micro-CT 

. بستگي دارد BMP-2 ميزاندرصد بازسازي استخوان به

 VEGFو BMP-2 در اين مدل خاص آزادسازي همزمان
و بازسازي استخوان بيشتر از گروه تاثير چنداني نداشت

BMP-2 تنها نبود 

Patel Z. 
et al(2008) (42) 

Poly(propylene 
fumarate)/ 

Gelatin 
micro particle 

Rat/Calvarium/12 Histomorphometery 
and micro-CT 

تاثير چنداني روي مقدار BMP-2به VEGFاضافه كردن
، اما مي و استخوان بازسازي شده ندارد تواند به يكنواختي

 پيوستگي استخوان جديد كمك كند

rhGDF-5 Gruber R.M. 
et al (2007) (64)β-TCP Pig/Maxilla/4 Histomorphometery 

هفته مقدار دانسيته استخوان جديد در گروهي چهار پس از
بيش از گرم/گرم چهارصد ميلي TCP– با غلظت حامل

 گروه شاهد مربوطه بود

Weng D. 
et al (2008) (65)β-TCP Dog/Mandible/ Histomorphometery 

و هرچند تفاوت آماري قابل ملاحظه اي بين گروه آزمايش
تمايل GDFهاي حاوي گروه شاهد ديده نشد، اما نمونه

 بيشتري به ساخت استخوان داشتند

Kim T. 
et al (2009) (66)ACS Dog/Mandible/ Histomorphometery 

مورد استفاده در اين آزمايش تفاوت چنداني بين مقاديردر
م و شاهد ديده نشدگروه  ورد

rhGDF-5 
or 

rhBMP-2 

Schwarz F. 
et al(2009) (67) 

Natural bone 
mineral(NBM) Rat/Calvarium/24 Histomorphometery 

 در گروه)MT( ميزان نسج مينراليزه
rhBMP-2 +NBM+ collagen membrane 

 ها بودخيلي بيشتر از ساير گروه

BMP-2/ 
TGF-β2

Canter H.I 
. et al (2010) (44)Chitosan Gel MatrixRat/Calvarium/14 Radiography and 

Histomorphometry 

 BMP-2نسبت به BMP-2 با  TGF-2 كاربرد تركيبي
، تاثير قابل ملاحظه اي روي بازسازي استخوان ندارد تنها

و اثر سينرژيسم اين دو فاكتور با هم فاقد اهميت است

CCN-2 
Kikuchi T. 

et al (2007) (68)Gelatin Hydrogel 
/Collagen sponge Rat/Femur/2 Histology 

و اسفنج كلاژني CCN2 كاربرد به همراه حامل ژلاتيني
اي روي تحريك مينراليزاسيون تاثير قابل ملاحظه

 استخواني دارد

PDGF/ 
TGF-β1/ 
IGF-1/ 
VEGF/ 
EGF 

Moder Ch.M. 
et al (2006) (69)

Bioresorbable guided 
tissue regeneration-

membrane/ 
β-TCP 

Human/Jaws/51 Radiography 

از آزمايش تمايل كمي ماهششوسههرچند پس ازگذشت

 Positive)شود براي بازسازي بهتر استخوان ديده مي
median values)  به12و پس از گذشت ماه اين تمايل

 شود بازسازي تاييد مي
(Negative median values) ها بسيار متغير، اما داده

و هيچ برتري مشخصي در هيچ ها ديده يك از روش بوده
 شود نمي

a-tricalcium phosphate 

b-interconnected-porous calcium hydroxyapatite ceramics 

c-poly D,L,-lactic acid–polyethyleneglycol block co-polymer 

d-hydroxy apatite 

e-absorbable collagen sponge 

f-demineralized bone matrix 

g-demineralizedfreez dried bone allograft 

h-anorganic bovine bone in collagen 

i-biphasic calcium phosphate  

j-collagen membrane 
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.رشد در بازسازيعواملانواعمرور نظام مند تاثير . .

.گذار استتاثير% 58.5

(ACS(اسفنج كلاژني قابل جذب)4 )66و24-26،28،48)

و به طور مطالعاً در شش كلاژني قابل جذب مجموعاسفنج ه

به كار رفته) مطالعهدر پنج( rhBMP-2 عمده به همراه عامل

با. است  rhBMP-2در بيشتر مطالعاتي كه اين حامل همراه

به كار رفته نتايج مطلوبي در بازسازي استخوان حاصل

. شده است

5(Gellatin/Hydrogel )29،30،37،39،41،46،58،6068و(

ا نهز يكي مطالعه به شكل پر كاربردترين مواد حامل كه در

به طور. ساده يا در تركيب با مواد ديگر به كار رفته است

نتايج نسبتاً خوبيد اين حامل با بسياري از عواملكلي كاربر

اما نتايج تعدادي از مطالعات نشان. را در پي داشته است

ژلاـصد وزندهنده اين مطلب است كه در  تيني آب در

اي را در ميزان بازسازي كننده تواند نقش تعيين هيدروژل مي

. استخوان بازي كند

(HA(هيدروكسي آپاتيت)6 (22(

هيدروكسي آپاتيت به تنهايي در تعداد كمي از مطالعات مورد

و بيشتر به همراه  مواد ديگر مثل استفاده قرار گرفته است

و تري كلسيم فسفات به كار رفته اسفنج كلاژني قابل جذب

.است

7(Hyaloronic  Acid )31-32(

عنورونيـهيال دوـك اسيد به بهـمطالعوان حامل، تنها در ه

تعداد مطالعات در اين. به كار رفته است BMP-2همراه

و چندان قابل استناد نيست .زمينه اندك است

(NBM(ماتريكس استخواني طبيعي)8 )67و52)

ب در دو به كار rhGDF-5و rhPDGFه همراه مطالعه مختلف

در وانـه شروع استخـدر اين دو مطالع.ه استـرفت سازي

.بوده است NBMاطراف 

(DBM(ماتريكس استخواني دمينراليزه)9 (51(

اس rhBMP-2لعه به همراه مطاتنها در يك .تبه كار رفته

 مراحل دسترسي به مقالات:1شكل

76

65

بررسيهاي

2697 2868

171

95

30

64

1

2

1

2

M

O
 بررسيهاي

:شدمقاله از منابع زير تهيه2868
PubMed
Embase
Cochrane

مقاله76پس از مطالعه خلاصه مقالات
:طبق معيارهاي زير حذف شدند

يـاي كلينيكـجزء بررسيهاتـمطالع)1
.شدند تصادفي محسوب نمي

مطالعات به بررسي موفقيت يا شكست)2
پيـلنـايمپ و وانــي استخــوستگــت

)Osseointegration (پرداخته بودند.

مقاله مطابق معيارهاي ورود به بررسي 65

.شدند

يك مقاله آلماني به علت عدم يافتن مقاله
. انگليسي حذف شد

مقاله در پايان وارد بررسي 64
. سيستماتيك شدند

:مقاله به دلايل زير حذف شدند 30

مطالعـات جـزء بـررسيهـاي)1
.آزمايشگاهي بودند

مو)2 ، گزارش ردهامطالعات مروري
هاو نامه

شد 95 . مقاله مرتبط يافت

مقاله مرتبط با 171پس از بررسي،
. موضوع يافت شد

مقاله 2697پس از بررسي عناوين
ارتباط موضوعي با مبحث مورد

و حذف شدند . بررسي نداشتند
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و همكاران دكتر حسين بهنيا

رشد نتايج بهتري در بازسازي كاربرد اين حامل با اين عامل

خوان نسبت به گروه شاهد نشان داد، اما در هيچ يك از است

.اين مطالعات نتايج از لحاظ آماري معنادار نبود

10(Collagen)35،38،4968و(

،rhBMP-2 مختلف به همراه يكي از عوامل مطالعهدر چهار

rhPDGF ،PRGF ياVEGF مورد استفاده قرار گرفت .

(β-TCP(تري كلسيم فسفات)11 )69و65-،36،57،64)

و در تمامي آنها نتايج در پنج مطالعه به كار رفته است

نتايج حاصل از مقالات مورد.مطلوبي گزارش نشده است

.اند بندي شده طبقه1كيفي در جدول بررسي به صورت

 بحث

خانواده بزرگي ) BMP( هاي مورفوژنتيك استخوان پروتيين

و نمالقا كننده از عوامل ميو رشد در را تشكيل دهند كه

و حتي ميوكارد انساج مختلف همچون استخوان،  غضروف

نشان دادند متعدد هايتحقيق،)30-29(.شوند قلب يافت مي

نقش قابل PLGAبه همراه حامل عاملكه كاربرد اين 

در،)21و19(.اي در ساخت استخوان جديد دارد ملاحظه

ا حامل ژلاتينب عامل اين ساير مطالعات كاربرد همزمان

در افزايش)32-31(و هيالورونيك اسيد)30-29( هيدروژل

و نيز ساخت استخوان جديد ثابت ) BMD( تراكم استخوان

در حقيقت مطالعات متعدد با روشهاي. شده است

دررا عاملو توموگرافي نيز تاثير اين راديوگرافي 

و Allegrini،)33و19(.اند رژنراسيون استخوان تائيد كرده

در كشور برزيل تحقيقي روي اثر 2002همكاران در سال

BMP-2 اين. بالا بردن سينوس در خرگوش انجام دادنددر

به همراه حامل عامليق نشان داد كه كاربرد اين تحق

سرعت رشد%12/7 هيدروكسي آپاتيت باعث افزايش

بررسي بيشتر با ميكروسكوپ الكتروني. شود استخوان مي

در نشان داد كه بيشترين سرعت رشد در گروه مورد

در24و21روزهاي  28و21گروه شاهد در روزهايو

و حامل كلاژني درrhBMP-2اثر مثبت،)34(.باشد مي

و ميزان دانسيته آن تا ح د زيادي ساخت استخوان جديد

و همكاران در سال Kokubo.،)26-24(.مشخص شده است

بر روي PLGAبه همراهrhBMP-2به بررسي اثر 2003

استخوان بررسي ساخت در اين. پرداختند وانبازسازي استخ

در ضايعات ايجاد شده در ديافيز اولنار خرگوش بررسي 

از pQCTنتايج راديوگرافي با روش. شد نشان داد كه پس

)Radiographic union rate( هفته ميزان واحد راديوگرافيك 16

تست بيومكانيكال. ده استبو%100يد استخوانهاي جد

استخوان%6/75بيانگر آن بود كه حداكثر تورك گروه مورد 

باشد كه نسبت به گروه شاهد اختلاف معناداري سالم مي

روي تراكم rhBMPدر اين ميان بيشترين تاثير،)17(.داشت

كه،)Bone mineral density(.استخوان بوده است در حالي

BMP-2 ا ستخوان تاثير بسزاي داشته روي ميزان ساخت

در هاي هيستومورفومتري تشكيل استخوان در بررسي( است

اگرچه).بوده است تحقيقهاي مشابه بيشتر از ساير عوامل

هايي كه به طور برابر صورت گرفته بودند نشان بررسي

اس rhBMPتاثير دادند كه  خوان جديد به اندازهتدر ساخت

BMP-2با توجه. قبولي بوده استباشد اما در حد قابل نمي

و نتايج حاصل از آنها،   rhBMP-2به مقالات مورد بررسي

. در افزايش ساخت طولي استخوان جديد تاثير چنداني ندارد

كافي به اندازه عواملت مورد بررسي براي ساير تعداد مقالا

.باشدمياي مقايسهنبوده، لذا نتايج به دست آمده فاقد ارزش 

هاي مورفوژنتيك اي خانواده پروتييني ديگر از اعضيك

نيز BMP-14است كه به عنوان rhGDF-5استخواني 

مي،)64(.شود شناخته مي دهند كه كاربرد مطالعات نشان

rhGDF-5 در تواند تاثير قابل ملاحظه به تنهايي نمي اي

با اين حال)67-65(.استخوان داشته باشدبازسازي 

Gruber نشان دادند كه همراهي 2007و همكاران در سال

ت استخوان را تواند ميزان ساخمي β-TCPبا حامل اين عامل

اين موضوع،)64(.اي بهبود بخشد به طرز قابل ملاحظه

د به عنوان بيانگر اين مطلب است كه استفاده از برخي موا

. عه تأثيرگذار باشدتواند در نتايج مطال حامل تا چه اندازه مي

خصوصيات BioOSSو β-TCPمثل حامل برخي از مواد

ميشيميايي مشاب و استفاده از آنها توانده استخوان دارند

از بستر آماده اي براي بازسازي استخوان فراهم سازد،

د ريمودلينگ يند يگر اين گونه مواد به خوبي در فرآطرف
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.رشد در بازسازيعواملانواعمرور نظام مند تاثير . .

در دچار تحليل نمي و احتمال تأخير بازسازي شوند

هاي قابل ديدگاه استفاده از حاملبا اين. استخوان وجود دارد

. توجيه پذير است) ACS(اسفنج كلاژني قابل جذب جذب مثل 

به همين خاطر بسياري از مطالعات مورد بررسي از اين

اند كه نتايج استفاده كرده rhBMP-2 ماده به عنوان حامل

(نسبتاً خوبي را به همراه دارند  Schwarz،)48و24-26،28.

سو همكاران و rhGDF-5 به مقايسه دو عامل 2009ال در

rhBMP-2 در بازسازي ضايعات استخواني بر روي كرانيوم

مي. اختندموش پرد دهد كه توانايي نتيجه اين مطالعه نشان

rhBMP-2 از  rhGDF-5در بازسازي استخوان خيلي بيشتر

از گروهي ) FGF( رشد فيبروبلاستي، عوامل)67(.است

كه پروتيين د ها هستند ر تكثير سلوليو تمايز نقش مهمي

ج مطالعات به طور كلي با توجه به نتاي. ها دارند فيبروبلاست

رشد فيبروبلاستي در افزايش صورت گرفته، نقش عامل

از. بازسازي استخوان به خوبي مشخص نيست تعدادي

در فرايند استخوان العات بيانگر نقش موثر اين عاملمط

ت ديگر عكس در حالي كه مطالعا،)62و60-58(سازي است 

بايد توجه البته،)61و57(.دهند اين موضوع را نشان مي

مي كرد تواند ناشي از كاربرد مواد حامل كه اين تفاوت

تر به راين براي دستيابي به نتايج دقيقمتفاوت باشد، بناب

ا. ات بيشتري در اين زمينه نياز استمطالع ز تعدادي

زا عوامل مطالعات مرتبط با اثر مانند ) Angiogenic( رگ

VEGF )35-36(،PDGF )37-38(وTGF-β)1639و(

ا ميسروي بازسازي علت اينكه تصور. باشند تخوان

در ساخت استخوان جديد تاثير دارند عواملشود اين مي

. باشدمي) آنژيوژنز( توانايي بالقوه آنها در فرايند رگ زايي

ي براي فعاليت آنابوليك اگرچه ايجاد خونرساني كاف

 عواملري است اما در حقيقت اين هاي استخوان ضرو سلول

 عامل. به تنهايي در بازسازي استخوان تاثير بسزايي ندارند

د رشد مور يكي از عوامل) PDGF( رشد مشتق از پلاكت

نحوه اثر در مورد. باشد استفاده در بازسازي استخوان مي

مواد حامل به كار،)40(.دتوافق نظر وجود ندار اين عامل

باشد در هيچ يك از مقالات مشابه نمي PDGFرفته به همراه 

اط)54-52و40( لاعات در كه نشان دهنده ناكافي بودن

از PDGF-BB.باشد زمينه كاربرد اين عامل رشد مي يكي

باشد كه بيشترين توانايي ميتوژنيك اعضاي اين خانواده مي

مي)40و37(.و كموتاكتيك را دارد رود كه اعضاي گمان

و كاهش اين خانواده موجب افزايش ساخت استئوپ ونتين

از)40(.گردند ساخت استئوكلسين مي ، اگرچه تعدادي

را rhPDGF از جمله بررسيها تاثير مثبت كابرد اين عوامل

و استخوان آلوئول نشان در بازسازي ضايعات پريودنتال

مياما)54-52و40( اند داده سلولي شود تحقيقهاي پيشنهاد

رشد صورت اثر اين عاملو مولكولي براي اثبات نحوه

زي استخوان كه امروزه براي بازسا يكي از عواملي.بگيرد

) PRP(گيرد پلاسماي غني از پلاكت مورد استفاده قرار مي

) PRGF(رشد از عامل براي تهيه پلاسماي غني. باشد مي

تهاي موجود در پلاسم سلول و سپسا با رومبين فعال

از مايع رويي استخراج PRGFسپس. شوند سانتريفيوژ مي

هاي استخواني باعث افزايش تكثير سلول اين عامل. گردد مي

ميو فيبروبلاست (شود ها هاي كافي، با اين وجود يافته)38.

در ساخت بيشتر اين عاملگيري در مورد اثر براي نتيجه

و نيازوه با ساير عواملجديد در مقايس استخوان جود ندارد

رشد تغييردهنده بتا عامل.هاي بيشتري داردبه انجام بررسي

)TGF-β(در زمينه ساخت رشدي مهم يكي از عوامل

شود كه به دليل توانايي بالاي اعضاي استخوان محسوب مي

اين خانواده در القاي ساخت استخوان جديد امروزه براي 

مي زي استخوان موردبازسا هاي پروتئين. گيرد استفاده قرار

واني دسته مهمي از اين خانواده بزرگ مورفوژنيك استخ

شد مي وTGF-β1.باشند كه پيشتر در مورد آنها بحث

rhTGF-β3باشند كه تصور از ديگر اعضاي اين گروه مي

و ساخت شود توانايي تحريك تكثير استئوبلاست مي ها

TGF-β1كاربرد)64و16(.ماتريكس خارج سلولي را دارند

. به همراه ژلاتين هيدروژل نتايج مثبتي را در پي داشته است

همبا اين،)39( چنان وجود جهت دستيابي به نتايج مطلوبتر

آنرتاكيد بر كا به همراه يكي از اعضاي خانواده برد

مو پروتئين ميهاي (باشد رفوژنيك استخواني  عامل،)70.

يا از عوامل)VEGF( رشد اندوتليال عروقي آنژيوژنيك

مي رگ شود كه مقدار آن در پاسخ به هيپوكسي، زا محسوب
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و مي ايسكمي، ترميم نتايج. يابد بازسازي بافتها افزايش

رشدي سرعت ترميم لعات بيانگر آن است كه اين عاملمطا

ميانساج را  دهد، اما كاربرد آن به تنهايي تاثير افزايش

و ساخت استخوچنداني در افزايش مين . ان نداردراليزاسيون

ترين نتايج در تحقيقاتي حاصل شده شايد متناقض)56و29(

 Samee. اند پرداخته BMP-2وVEGFكه به كاربرد همزمان 

-βرا به همراه حامل، اثر اين عامل2008اران در سالو همك

TCP جا در عضلات پاي موش موردهسازي ناب در استخوان

كه. دندبررسي قرار دا  ميزاننتايج بيانگر اين مطلب بود

 VEGF/BMP-2 گروهدر28و21در روزهاي استخوانساخت

اما تفاوت چنداني بين.ستهاخيلي بيشتر از ساير گروه

(هاي شاهد مشاهده نشدو گروه VEGFگروه  در سال،)29.

2008،Patel و همكارانش اثر تركيبيVEGF/BMP-2 در را

. نيوم موش مورد بررسي قرار دادندبازسازي ضايعات كرا

 BMP-2به VEGF اضافه كردن بر اساس نتايج حاصل،

، اما مقدار استخوان بازسازي شده نداردتاثير چنداني روي

و پيوستگي استخوان جديد كمك كند مي . تواند به يكنواختي

و ساير مطالعات صورت گرفته)42( 14،15(اين دو مطالعه

ت)19و و دوگانگي در كاربرد نشان دهنده  VEGF ضاد

مي. است ح البته اين تضاد د زيادي مربوط به حاملي تواند تا

در تمام مطالعاتي. رود به كار ميVEGF باشد كه به همراه

ايج به عنوان ماده حامل استفاده شده است، نتPLGA كه از 

هم معني به دست BMP-2وVEGF زمانداري از كاربرد

، اما در ديگر مطالعات نتايج فاقد ارزش)19و15(آمده است 

ن  قش مهم حامل در نحوه اثرآماري بودند كه خود بيانگر

(باشد عوامل مي )42و14.

 گيري نتيجه

 بيشترتاثير چند ضعيف ولي تا حدودي شواهد موجود هر

ب rhBMP-2و BMP-2 عوامل و ساخت را در فرايند ازسازي

كه در مورد در حالي است اين. اند استخوان نشان داده

آنژيوژنيك ترديد عواملرشدي از جمله عواملكاربرد ساير 

 عوامل به علت نيمه عمر كوتاه در تمامي موارد. وجود دارد

آ و زادسازي آنها رشدي نياز به حامل مناسبي براي انتقال

ژلاتين هاي مختلفاز ميان حامل. باشد در محل مورد نظر مي

و نتايج هيدروژل بيش از بقيه مورد استفاده قرار گرفته

دي را به همراه تعدادي از عواملنسبتاً خوب اشته در پي

مي. است كاربرد همزمان سه رسد از طرف ديگر به نظر

و اسفنج  حامل تري كلسيم فسفات، هيدروكسي آپاتيت

تواند در انتقال عاملمي) ACS/HA/TCP( ژلاتيني قابل جذب

و بازسازي بهتر استخ مؤرشد هر.ثر واقع شودوان در

و صورت با توجه به گس تردگي مطالعات انجام شده

و تعداد  تفاوتهاي موجود بين آنها، كاربرد حاملهاي متنوع

با كم بررسيهاي موجود بر روي بيشتر عوامل نمي توان

و عامل يت نتيجهقطع ر گيري كرده ا به عنوان يا حامل خاصي

. بهترين ماده معرفي كرد
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