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تونين براي بيماران مبتلا به كاهش تـراكم اسـتخوان پيـشنهاد             هاي درماني متعددي از جمله كلسي      گزينه :زمينه و هدف  
هـدف  . باشد  يكي از ماركرهاي جديد روند جذب استخواني ميC–telopeptide of Type I Collagen (CTX). شده است

تونين در زنان يائسه با كاهش تراكم استخوان با ارزيـابي مـاركر جـذب                از اين مطالعه بررسي اثرات اسپري بيني كلسي       
   . بوده استCTXاستخواني 

 خـانم يائـسه مبـتلا بـه اسـتئوپني           105روي  ي باليني تـك گروهـي بـر         ياين مطالعه به صورت كارآزما    : روش بررسي 
 CTX. معيار انجام گرفت    انحراف -5/1تر از    داراي تراكم استخواني كم   ) عج(االله   كننده به درمانگاه بيمارستان بقيه     مراجعه

و قـرص   )  واحـد  200(تونين    ماه بعد از درمان روزانه با اسپري بيني كلسي         شش قبل و     و ساير ماركرهاي آزمايشگاهي   
   .مقايسه شد  وارزيابي شد)  واحد400 (Dو ويتامين ) mg1000(سيم كل

 10/3±03/2داري از    صورت معني  هسرمي ب  CTX بيمار در مطالعه باقي ماندند كه در ايشان ماركر           52 در نهايت  :ها  يافته
سفرازهاي كبـدي،   سرمي كلسيم، آمينوتران    در صورتي كه سطح    )>001/0P ( پيكومول بر ليتر تغيير يافت     61/2±82/1به  

  . )<05/0P (باشد دار نمي  پاراتورمون و آلكالين فسفاتاز كاهش داشته ولي اين كاهش از لحاظ آماري معني
 CTXتونين از طريق جلوگيري از جذب نسج استخواني كه توسط ماركر    رسد اسپري بيني كلسي    به نظر مي  : گيري  نتيجه

تواند مـوثر   بيماري، در درمان بيماران مبتلا به كاهش تراكم استخوان ميشود، علاوه بر جلوگيري از پيشرفت   نمايان مي 
  .رسد تر و همراه گروه كنترل ضروري به نظر مي  با حجم نمونه بيشها هباشد هر چند مطالع

  .، ماركر جذب استخوانيC–telopeptide of type I collagen (CTX)تونين،  استئوپني، كلسي :كليدي كلمات

 

  
ــتئوپروز ــتخوان    (Osteoporosis) اس ــوكي اس ــا پ ــتئوپنيي  و اس

(Osteopenia)              يا پوكي استخوان اصطلاحي اسـت كـه بـه كـاهش در 
تـرين اخـتلال         اسـتئوپروز شـايع    1.شـود  تراكم اسـتخواني اطـلاق مـي      

زنـان   %55باشـد كـه حـدوداً در       متابوليسم استخوان و مواد معدني مي     
از زنـان حـداقل     % 50شود و    ال در ايالات متحده ديده مي      س 50بالاي  

ناشي از استئوپروز و كاهش تراكم استخوان را        براي يك بار شكستگي     
  روز ـه استئوپـر بـه منجـوان كـم استخـش تراكـكاه 1و2.كنند تجربه مي

  
 در برابــر رونــد يپروســه جــذب اســتخوانشــود در نتيجــه غلبــه  مــي

 سالگي بـوده و بـه       30ترين مقدار آن در      سازي است كه بيش    استخوان
تدريج و با افزايش سن و جـذب اسـتخواني سـاختار و اسـتحكام آن                

در طي اين روند جـذب       1و3.گردد ضعيف شده و مستعد شكستگي مي     
شـود كـه     و تخريب، برخي ماركرهاي زيستي به داخل خون آزاد مـي          

 كننـده اسـت كـه از آن جملـه          جهت تخمين ميزان ايـن رونـد كمـك        
 4. اشـاره كـرد  Type I cross-linked C-Telopeptide (CTX)توان به  مي

 Dual-X-ray Absorptiometry (DXA)  اسـتخواني در تـست  تراكماگر 
 ه از حداكثر تودStandard Deviation (SD)معيار   انحراف-5/2بيش از 

 مقدمه

 

  241 تا 236هاي ، صفحه4 شماره،70دوره،1391تيرمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  اصيلمقاله 

    27/12/1390:     تاريخ پذيرش26/05/1390: تاريخ دريافت مقاله                  چكيده
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 237                      نوشين بيات و همكاران                     
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Tehran Univ Med J (TUMJ) 2012 July;70(4):236-41 

تـر باشـد معـادل اسـتئوپروز و اگـر        كم)Peak Bone Mass(استخواني 
 استئوپني در   ،معيار باشد   انحراف -5/2تر از     و كم  يكنهاي  تر از م   بيش

 ادرار و سرم ريسك شكستگي      CTXمقادير بالاي    5.شود نظر گرفته مي  
 CTX ارتباط معكوس بين     ها  چنين در مطالعه   كنند و هم    بيني مي   را پيش 

گيـري   البته به طور مـشخص انـدازه   .  اثبات شده است   BMDو متوسط   
تواند جانشين دانسيتومتري استخوان شود كه          يماركرهاي استخواني نم  

ــا ريــسك شكــستگي را در اختيــار   مفيــدترين اطلاعــات در رابطــه ب
 و ماركرهـاي   Bone Mineral Density (BMD)ليكن تركيب . گذارد مي

   .كند  استخواني نقش بالقوه ارزشمندي را در اين رابطه ايفا مي
ايـن بيمـاري ماننـد    هـاي سـنگين درمـان عـوارض       با توجه به هزينـه    

هاي ناشي از آن كه به عنوان مثال در ايالات متحده در سـال      شكستگي
م ي ميليارد دلار برآورد شد، درمان قبل از ايجاد علا         4/22 حدود   2004

و عوارض در بيماران در معرض خطر مانند زنان مـسن ضـروري بـه               
معمـولاً  ( از بـين رفـتن عملكـرد تخمـدان در يائـسگي          6.رسد نظر مي 
به علت ايجاد اختلال در تنظيم سيـستم هورمـوني          )  سالگي 50حدود  

خصوص بالانس استروژن و پروژسترون فرد را مستعد كاهش سريع           هب
 سـالگي   80اين زنان، تا سن     % 70كند به نحوي كه        استخواني مي  هتود

بــه  اســتئوپروز 5و7.از معيارهــاي اســتئوپروز برخــوردار خواهنــد شــد
ل مهم بهداشتي و اقتصادي     ي يكي از مسا   ،ههاي يائس    در خانم  خصوص

 با پوكي اسـتخوان و      ههاي مقابل  باشد كه يكي از راه      در جهان امروز مي   
هـدف  .  ذخيره استخواني اسـت    هعوارض آن تجويز داروهاي بالا برند     

از درمان در اين بيماران جلوگيري از دسـت رفـتن تـوده اسـتخوان و                
 كه بر تراكم استخوان     ييهااز دارو . جلوگيري از ايجاد شكستگي است    

باشد كـه نـسبت       تونين مي  و كاهش ميزان شكستگي موثر است، كلسي      
 8.تـر بـه اثـرات درمـاني آن پرداختـه شـده اسـت               به ساير داروها كـم    

 درونـي فيزيولـوژيكي جـذب مجـدد         هتـونين يـك مهـار كننـد        كلسي
حـد از    وا 200 9.باشـد  استخوان و كـاهش فعاليـت استئوكلاسـت مـي         

نازال براي رسيدن بـه اثـرات مـشابه فـرم          ن به صورت اينترا   توني  كلسي
سـاخت و    لازم اسـت كـه    )  واحـد  30-80 به ميزان (تزريقي اين دارو    

 10و11.استخوان را افـزايش دهنـد      (Turnover)  بازسازي هاي ساز سلول 
تـونين از     گذشته نشان داده شده است كه مصرف كلسي        هاي  هدر مطالع 

 ـ       اسـتخواني و كـاهش   هصري در تـود طريق بيني موجب افـزايش مخت
اي جديـد در بيمـاران تحـت درمـان بـا           هـاي مهـره     ي شكـستگي  جزي

چنـدين كارآزمـايي    . شـود    تنهـا، مـي     تونين در مقايسه با كلسيم     كلسي

، كـاهش تابلوهـاي     Dدار بر روي كلسيم به همراه ويتامين          باليني شاهد 
اند كه از آن جمله        باليني كاهش تراكم استخوان را مورد تأييد قرار داده        

%). 20-30در حـدود    . (توان به كاهش شكستگي لگن اشاره نمـود           مي
تـونين   هاي غيـر نـازال كلـسي        سال است كه از فرم     20هر چند حدود    

 ولي فرم نازال آن چنـد       ،شود براي افزايش تراكم استخواني استفاده مي     
جذب برداري قرار گرفته و از طرف ديگر ماركر          سالي است مورد بهره   

ز و نيز جهت بررسـي اثـر بخـشي داروهـاي اسـتئوپر            CTXاستخواني  
در اين مطالعه بـراي اولـين بـار    . تازگي مورد توجه قرار گرفته است  هب

تـونين در زنـان      در ايران قصد داريم اثرات درماني اسپري بيني كلـسي         
را با استفاده از    ) در محدوده استئوپني  (يائسه با كاهش تراكم استخوان      

 در برابـر سـاير متغيرهـاي آزمايـشگاهي          CTXجذب استخواني   ماركر  
  .مورد بررسي قرار دهيم

  

  
ي خود كنترلي بر روي زنـان  اين مطالعه به صورت كارآزمايي بالين   

 طـي ) عـج (االله   كننده به درمانگاه روماتولوژي بيمارسـتان بقيـه        مراجعه
گيـري بـه صـورت تـصادفي         ونـه نم.  انجام گرفت  1388-89هاي   سال

 ماه از يائسگي ايـشان      ششاي كه حداقل     ساده انجام شد و زنان يائسه     
هاي انجـام گرفتـه داراي تـراكم اسـتخواني           گذشته باشد و در بررسي    

) محـدوده اسـتئوپني   (معيـار     انحـراف  -5/2تـر از      و بـيش   -1تر از    كم
 كليوي، حساسيت   بيماران مبتلا به نارسايي   . اند وارد مطالعه شدند    بوده

 سيستميك نظيـر    هاي   دارو، وجود اختلال   هيك از اجزاي سازند    به هر 
 ههاي حاد روماتولوژيك، قلبي، ريـوي، كليـوي، كبـدي، سـابق            بيماري

هاي متابوليك استخوان نظيـر بيمـاري پـاژه تومورهـاي            وجود بيماري 
پس . يدها وارد مطالعه نشدند   ي مصرف كورتيكواسترو   هاستخواني، سابق 

ز شرح مطالعه براي بيمار و همـراه ايـشان و اخـذ رضـايت شـركت                 ا
 باليني  هاي  هآگاهانه در طرح، اطلاعات دموگرافيك بيمار و نتايج معاين        

هايي كه به اين منظور طراحـي شـده بـود وارد شـد و                   در چك ليست  
لكـالين  آ، )Ca, P( خون بـراي سـنجش ميـزان كلـسيم و فـسفر      هنمون

ترانسفرازها، تجزيه ادراري، نيتروژن اوره خـون       ، آمينو )Alk.p(فسفاتاز  
 از بيماران اخذ    CTXچنين آزمايش سطح سرمي       و هم  )Cr(و كراتينين   

نيـز قبـل از مداخلـه     BMD و )Cr, Ca, P( سـاعته  24و آزمـايش ادرار  
 چهـار پس از تكميل آزمايشات اوليه به هـر بيمـار           . ي گرفته شد  يدارو

  بررسيروش
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   241 تا 236، 4، شماره 70، دوره 1391 تيرمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  

 يـك روزي  (سم تجاري نازوكلـسين     تونين با ا   عدد اسپري بيني كلسي   
 عـدد  دوروزي  (Ca -Vitamin D عـدد قـرص   120و   ))IU200(پاف 

)mg1000 ((  ماه داده شد و كليه داروها توسط شـركت سـينا           دوبراي  
  .  ايران تامين شده استيدارو

 دو،هـاي     در پايـان مـاه     ان ماه بود كه بيمار    ششطول مدت درمان    
روز عوارض جـانبي دارو ويزيـت        از لحاظ اثربخشي و ب     ششو   چهار
 ماه آزمايـشات تكـرار شـده و بيمـاران تحـت             ششپس از   . ندشد مي

بـا اسـتفاده از      (CTXدانسيتومتري استخوان و بررسـي سـطح سـرمي          
 One Step CTX ELISA ،Osteometerيزا و اسـتفاده از كيـت   روش الا

Biotech. A/S, Herlev, Denmark (اده از ا بـا اسـتف  ه ـ داده. قرار گرفتند
2  و تستPaired t-testهاي توصيفي و  با آزمون

افـزار آمـاري     در نرم
SPSS05/0 مقايسه و 17 ست ويراP<دار در نظر گرفته شد  معني.  
  

  
 سال مورد بررسي 47-84 سني بازه نفر خانم يائسه در  105 تعداد

كردند و تا انتهاي     ه شركت  بيمار در مطالع   52 در نهايت قرار گرفتند و    
مدت زمان  معيار سن بيماران و      ميانگين با انحراف  . مطالعه باقي ماندند  
.  سـال بـوده اسـت      55/47±48/5 و   01/57±16/8 گذشته از يائـسگي   

 ششطي  .  آورده شده است   1هاي دموگرافيك بيماران در جدول       يافته
ــي ــان و پ ــاه درم ــادير   م ــرات مق   ازBMD Spineگيــري بيمــاران تغيي

شـده اسـت كـه از لحـاظ آمـاري            86/0±11/0 به سـطح     10/0±84/0
ــي ــت معن ــا )=038/0P (.دار اس ــه729/0±08/0 از BMD femur ام   ب

  افزايش يافته است كه اين اختلاف نيز از لحاظ آمـاري  072/0±734/0
  ي ـنتايج سطح سرمي ماركرهاي بيوشيمياي). =447/0P (دار نيست معني

  
   ماه بعد از درمانششرم قبل و س CTX مقايسه :1 -جدول
  انحراف معيار ميانگين متغير
  16/8  01/57  )سال(سن 

  48/5  55/47  )سال(سن يائسگي 
  02/1  03/68  )كيلوگرم(وزن 

  50/6  78/158  )متر سانتي(قد 
  56/3  25/27  )متر مربع سانتي /كيلوگرم(شاخص توده بدني 

 دير پـاراتورمون  تغييـرات در مقـا     . نشان داده شـده اسـت      2جدول   در
)083/0P=(    كلسيم سرم ،)249/0P=(    فسفر سرم ،)148/0P=(  آلكـالن ، 

، فسفر  )=073/0P( ساعته   24، كراتينين ادرار    )=194/0P(فسفاتاز سرم   
، )=177/0P( ســاعته 24، كلــسيم ادرار )=389/0P( ســاعته 24ادرار 

و نيتـروژن   ) <05/0P(مينوترانـسفرازها   آ،  )=824/0P(كراتينين سـرمي    
  ميانگين و . دار نبوده است از لحاظ آماري معني) =114/0P(اوره خون 

  
هاي آزمايشگاهي قبل و بعد از مصرف دارو با استفاده از   يافتههمقايس: 2 -جدول
 Paired t-testآزمون 

 *P  معيار انحراف  ميانگين    متغير

 30/43 00/74 قبل  پاراتورمون

 99/26 71/58 بعد  

083/0 

 52/0 55/9  بلق  كلسيم سرمي

 57/0 41/9 بعد  

249/0 

  45/0 75/3 قبل فسفر سرمي
 76/0 95/3 بعد  

148/0 

 60/72 61/202 قبل آلكالن فسفاتاز تام

 86/53 20/189 بعد  

194/0 

 ساعته 24كراتينين 
 ادراري

 41/0 98/0 قبل

 37/0 13/1 بعد  

073/0 

 40/0 94/0 قبل  ساعته ادراري24فسفر 

 29/0 87/0 دبع  

389/0 

 54/130 33/256 قبل  ساعته ادراري24كلسيم 

 35/179 34/291 بعد  

177/0 

 58/4 21/17 قبل نيتروژن اوره خون

 23/5 39/18 بعد  

114/0 

 19/0 98/0 قبل كراتينين

 15/0 98/0 بعد  

824/0 

آلانين ترانسفراز سرمي 
(ALT) 

  53/13  75/20 قبل

  43/10  19/20 بعد  

632/0 

آسپارتات ترانسفراز 
  (AST) سرمي

  24/7  40/20 قبل

  03/5  37/19 بعد  

269/0 

  .باشد دار مي  معني>Paired t-test ،05/0P :آزمون آماري *

 هايافته
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 ـ   CTXمعيـار مقـادير مـاركر        انحراف داري از   صـورت معنـي    هسـرمي ب
طـور    پيكومول بر ليتر تغيير يافت كه همان      61/2±82/1 به   03/2±10/3

داري كـاهش     به صـورت معنـي   CTXكنيم سطح سرمي        كه مشاهده مي  
  .)>001/0P (پيدا كرده است

  

  
 CTXدهد كه مقادير بيوماركر جديـد        نتايج مطالعه حاضر نشان مي    

تـونين   و تراكم سنجي استخوان بعد از درمان بـا اسـپري بينـي كلـسي              
اركرهـاي شـيميايي    چنـد برخـي م    دهد هر   داري نشان مي   تفاوت معني 

كاهش تراكم استخوان و استئوپني حتي      . داري نداشته است   تغيير معني 
در بين زنان يائسه شيوع داشته و تا نيمي از اين موارد            % 50تا بيش از    

 12.شــدت كــاهش تــراكم اســتخوان در حــد پــوكي اســتخوان اســت 
اند كه كاهش كيفيـت اسـتخوان فـاكتور           مختلف نشان داده   هاي  همطالع
هاي ناشي از كاهش تراكم استخوان اسـت و          ي در بروز شكستگي   اصل

 )Microarchitecture( ريز ساختاراين فاكتور نيز خود تابع ريز ساختار   
از ايـن رو عوامـل و داروهـايي كـه باعـث حفـظ و                . استخواني است 

ا ه ـ واننـد از بـروز شكـستگي     ت  ي م ـ  و پايداري اين ريز سـاختار شـوند      
از طرف ديگر در صورت كاهش تغييـر        . دتيك جلوگيري كنن  واستئوپر

دهنـده بازجـذب اسـتخوان       و تبادل استخواني، سطح ماركرهاي نـشان      
 نيز كاهش يافته و از ايـن رو از   غيره و يا آلكالن فسفاتاز و       CTXمانند  
تـوان بـه اثـر بخـشي داروهـا بـر روي              گيري اين ماركرهـا مـي      اندازه

مطالعات محدودي  . ردجلوگيري از روند تخريب توده استخواني پي ب       
تونين در جلـوگيري از كـاهش و    جهت بررسي اثر اسپري نازال كلسي    

 يها  هدر اولين مطالع   13-15.تخريب توده استخواني صورت گرفته است     
Overgaard    زن مبتلا به كاهش تراكم استخوان نشان داده         208 بر روي 
 بيوماركرهـاي   ،تـونين نـازال     پـس از مـصرف كلـسي       6-9شد كه طي    

Crosslaps   و Crosslink داري كـاهش يافتـه كـه ايـن          صورت معني  ه ب
 در مطالعه فوق هرچنـد بـه        16.تر است  كاهش در دوزهاي بالاتر واضح    

تونين را نسبت به مطالعه      سال و حتي با دوزهاي بالاتر كلسي       مدت دو 
تـر در بـازه زمـاني        دار بـيش    ولي نتايج معنـي    ،اند حاضر مصرف كرده  
 بـه   CTX هرچند بيومـاركر     ، ماهه بوده  شش يعني   مشابه مطالعه حاضر  

در مطالعـه   . انـد  عنوان هدف نبوده و سـاير بيوماركرهـا بررسـي شـده           
Chesnut         بيان شد كه بيوماركر جذب اسـتخواني CTX    12 بـه ميـزان %

تـونين نـازال كـاهش يافتـه          واحـدي كلـسي    200در پاسخ به درمـان      
ان يائـسه وارد مطالعـه       در مطالعه فوق مانند مطالعه حاضر، زن       17.است

 كـاهش بيومـاركر     ،)واحد 200(شدند ولي در مقادير مشابه مطالعه ما        
CTX   مطالعـه فـوق    % 12( تر از مطالعه حاضر است      برابر كم  دو حدود

 ،از طـرف ديگـر در مطالعـه فـوق         ).  در مطالعـه حاضـر     %22در برابر   
ايد تر وارد مطالعه شدند كـه ش ـ       بيماران با كاهش توده استخواني بيش     

روز بـوده    كاهش يافته ناشي از شـدت اسـتئوپ        CTXتفاوت در مقادير    
 در گـروه    NTX و   CTX نيز مشخص كرد كـه ميـزان         Srivastava .باشد

تـونين   بينـي كلـسي   اسـپري  واحد  200  باCa-vitamin Dبيماراني كه 
 دريافـت  Ca-vitamin Dدريافت كردند در مقايسه با گروهي كه تنهـا  

 ماه از مصرف دارو كاهش پيـدا كـرده          شش و   هارچ،  دوكردند پس از    
 بـر خـلاف مطالعـه حاضـر         BMD و   PTHاست در صورتي كه مقادير      

 كـه   Trovas ديگر توسط    ه در مطالع  13.دهند داري نشان نمي   تغيير معني 
 مرد استئوپروتيك انجام شد ثابت شد كـه ميـزان           28 ماه روي    12طي  
 كلـسيم در روز در      م گـر  5/0تـونين و     بيني كلـسي    اسپريواحد   200

دار  صورت معني ه بCTXمقايسه با گروه دارونما سبب كاهش در ميزان        
بر خلاف مطالعه حاضر، در مطالعـه فـوق جمعيـت مـورد              15.شود مي

بـود قابـل    هـا به   مطالعه مردان بوده و تراكم سنجي استخواني در مهـره         
ر  فمـو  يكه در مورد تراكم سنج     ،بو داشته  نسبت به گروه پلاس    يتوجه

بـه   و تروكانتر با مطالعه حاضر متفاوت است كه ممكن است به علت           
 هدر مطالع ـ . علت تفاوت جنسي بيماران وارد شده در دو مطالعه باشد         

  و (Subcutaneous) جلـدي  زير ديگري نـشان داده شـده هـر دو نـوع          
در ميـزان   % 50-60تونين سبب كاهش       كلسي (Intranasal) داخل بيني 

CTX  مطالعه    طي 18.شود   سرم مي Ofluoglu    ثابـت شـد     2006 در سال 
 Ca/Vit D قرص هتونين به اضاف  اسپري بيني كلسيIU/D100كه ميزان 

)mg/d1000 (   سبب كاهش   ماه در بيماران استئوپنيك    ششبراي مدت 
 سرم شده اسـت كـه ايـن كـاهش از لحـاظ         (Crosslaps) سرمي ماركر

ئوكلـسين و آلكـالن    ولي اين اخـتلاف در است     ،باشد  دار مي     آماري معني 
 البتـه در مطالعـه      14.فسفاتاز ديده نشد كه مشابه مطالعه حاضـر اسـت         

 در  BMDداري در افزايش     فوق بر خلاف مطالعه حاضر تغييرات معني      
 فـوق   هـاي   ههر چنـد در مطالع ـ    .  ديده نشده است    ستون فقرات  ناحيه

 اثبات شده است ولي به طور مشخص        BMDمتوسط   CTXارتباط بين   
توانـد جانـشين دانـسيتومتري          گيري ماركرهاي اسـتخواني نمـي      اندازه

استخوان شود كه مفيدترين اطلاعات در رابطه با ريسك شكـستگي را         

 بحث
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   241 تا 236، 4، شماره 70، دوره 1391 تيرمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  

 نقـش   ، و ماركرهاي استخواني    BMDليكن تركيب   . گذارد  در اختيار مي  
نتـايج بـه دسـت      . كنـد     تواند ايفا    بالقوه ارزشمندي را در اين رابطه مي      

ارامترهاي كلينيكي قبل و بعد از مـصرف دارو نـشان            پ  هآمده از مقايس  
 را BUN و Ca, Cr  سـاعته 24 تـونين ميـزان    داد كه اسپري بيني كلـسي 

دار نبـوده اسـت امـا     چند اين اخـتلاف معنـي  افزايش داده است كه هر   
هـاي كليـوي و يـا         خصوص در بيماران مستعد به سـنگ       هبايست ب  مي
وگيري از عـوارض در نظـر       وري اقدامات لازم جهت جل ـ     ا  كلسيهيپر

توانـد موجـب جلـوگيري و كنـد          تونين مـي   اسپري كلسي  .گرفته شود 
با توجـه بـه افـزايش       شدن روند تخريبي و بازجذبي استخوان شده و         

BMD و كــاهش CTXاعــث جلــوگيري از شكــستگي شــود هرچنــد  ب
تر و همراه    گيري طولاني   تكميلي با حجم نمونه بالاتر و پي       هاي  همطالع

 اسـتخواني   Turnoverه كنترل جهـت بررسـي ميـزان تـاثير بـر             با گرو 
ايـن مقالـه حاصـل بخـشي از طـرح            :سپاسـگزاري  .گردد پيشنهاد مي 

 در  Nasocalcinبخشي  ي باليني مقايسه اثر   يكارآزما" تحقيقاتي با عنوان  
 مـصوب دانـشگاه     " در افزايش تـراكم اسـتخوان      Miacalcicمقايسه با   

باشـد كـه بـا        مـي  445 با كد 1388ر سال   د) عج( االله علوم پزشكي بقيه  
اجـرا  ) عج( االله دارو و دانشگاه علوم پزشكي بقيه      حمايت شركت سينا  

  .شده است
  
 

  

1. Sambrook P, Cooper C. Osteoporosis. Lancet 
2006;367(9527):2010-8. 

2. Gates BJ, Sonnett TE, Duvall CA, Dobbins EK. Review of 
osteoporosis pharmacotherapy for geriatric patients. Am J 
Geriatr Pharmacother 2009;7(6):293-323. 

3. Hannon RA, Eastell R. Biochemical markers of bone turnover 
and fracture prediction. J Br Menopause Soc 2003; 9(1):10-5. 

4. Garnero P, Hausherr E, Chapuy MC, Marcelli C, Grandjean H, 
Muller C, et al. Markers of bone resorption predict hip fracture 
in elderly women: the EPIDOS Prospective Study. J Bone Miner 
Res 1996;11(10):1531-8. 

5. Sànchez-Riera L, Wilson N, Kamalaraj N, Nolla JM, Kok C, Li 
Y, et al. Osteoporosis and fragility fractures. Best Pract Res Clin 
Rheumatol 2010;24(6):793-810. 

6. Vanness DJ, Tosteson ANA. Estimating the opportunity costs of 
osteoporosis in the United States. Topics Geriatr Rehab 
2005;21(1):4-16. 

7. Melton LJ 3rd. How many women have osteoporosis now? J 
Bone Miner Res 1995;10(2):175-7. 

8. Mehta NM, Malootian A, Gilligan JP. Calcitonin for 
osteoporosis and bone pain. Curr Pharm Des 2003;9(32):2659-
76. 

9. Keen R. Osteoporosis: strategies for prevention and 
management. Best Pract Res Clin Rheumatol 2007;21(1):109-
22. 

10. Reginster JY, Denis D, Albert A, Franchimont P. Assessment of 
the biological effectiveness of nasal synthetic salmon calcitonin 
(SSCT) by comparison with intramuscular (i.m.) or placebo 
injection in normal subjects. Bone Miner 1987;2(2):133-40. 

11. O'Doherty DP, Bickerstaff DR, McCloskey EV, Atkins R, Hamdy 
NA, Kanis JA. A comparison of the acute effects of subcutaneous 
and intranasal calcitonin. Clin Sci (Lond) 1990;78(2):215-9. 

12. Bayat N, Haji Amini Z, Alishiri Gh, Ebadi A, Hosseini M, Laluee A. 
Frequency of osteoporosis and osteopenia in post-menopause 
military family’s women. Iran J Arm Univ Med Sci (JAUMS) 
2008;6(1):25-30. 

13. Srivastava AK, Libanati C, Hohmann O, Kriegman A, Baylink DJ. 
Acute effects of calcitonin nasal spray on serum C-telopeptide of 
type 1 collagen (CTX) levels in elderly osteopenic women with 
increased bone turnover. Calcif Tissue Int 2004;75(6):477-81. 

14. Ofluoglu D, Karadag-Saygi E, Canbulat C, Gunduz OH, Kul-Panza 
E, Akyuz G. Early effect of nasal salmon calcitonin on the bone 
marker Crosslaps. Rheumatol Int 2006;26(4):288-91. 

15. Trovas GP, Lyritis GP, Galanos A, Raptou P, Constantelou E. A 
randomized trial of nasal spray salmon calcitonin in men with 
idiopathic osteoporosis: effects on bone mineral density and bone 
markers. J Bone Miner Res 2002;17(3):521-7. 

16. Overgaard K, Christiansen C. A new biochemical marker of bone 
resorption for follow-up on treatment with nasal salmon calcitonin. 
Calcif Tissue Int 1996;59(1):12-6. 

17. Chesnut CH 3rd, Silverman S, Andriano K, Genant H, Gimona A, 
Harris S, et al. A randomized trial of nasal spray salmon calcitonin 
in postmenopausal women with established osteoporosis: the prevent 
recurrence of osteoporotic fractures study. PROOF Study Group. Am 
J Med 2000;109(4):267-76. 

18. Zikán V, Stepan JJ. Plasma type 1 collagen cross-linked C-
telopeptide: a sensitive marker of acute effects of salmon calcitonin 
on bone resorption. Clin Chim Acta 2002;316(1-2):63-9. 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

References

  
Bayat N. et al. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tu

m
j.t

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
6-

23
 ]

 

                               5 / 6

https://tumj.tums.ac.ir/article-1-124-en.html


  
 241        در بخشهاي جراحي عمومي كارايي دو روش پايش براي تشخيص عفونت محل جراحي        

 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2012 July;70(4):236-41 

 

 
Effects of calcitonin nasal spray on serum bone resorptive marker CTX 

and other laboratory findings in osteopenic menopausal women: a 
clinical trial 

 
 

 
Noushin Bayat M.D.1 
Majid Shohrati Ph.D.2* 
Amin Saburi M.D.3 
Zahra Abbasi Pharm D.4 
Gholam-hossein Alishiri M.D.1 
Bita Najafian M.D.5 
 
1- Department of Rheumatology, 
Faculty of Medicine, Baqiyatallah 
University of medical sciences, 
Tehran, Iran.  
2- Chemical Injuries Research 
Center, Baqiyatallah University of 
Medical Sciences, Tehran, Iran. 
3- General Physician & 
Researcher, Chemical Injuries 
Research Center & Health research 
Center, Baqiyatallah University of 
Medical Sciences, Tehran, Iran. 
4- Pharmaceutical Research 
Branch, Islamic Azad University, 
Tehran, Iran. 
5- Department of Pediatrics, 
Faculty of Medicine, Baqiyatallah 
University of Medical Sciences, 
Tehran, Iran. 
 
 
 
 
 
 

 
  

  

  

 
 

*
Corresponding author: Chemical injury 

Research Center, Baqiyatallah University 
of Medical Sciences, Tehran, Iran. 
Tel: +98- 21- 88211524 
E-mail: shohratimajid@yahoo.com 

 

                                                                         
 

 

 

 

 

 

 

Background: Various therapeutic options such as calcitonin have been suggested for 

patients with low bone density, despite uncertain efficacy in most patients. C-

telopeptide of type I collagen (CTX) is a new bone marker used for the assessment of 

bone resorption. The aim of this study was to evaluate the therapeutic effects of nasal 

spray calcitonin in women with osteopenia via serum CTX and other laboratory tests. 

Methods: We conducted a self controlled clinical trial in 2009 on 105 women of 

menopausal age diagnosed in Baqiyatallah Hospital Clinic with osteopenia based on a 

bone mineral density score of 1.5 SD lower than peak bone mass. The patients were 

assigned to receive nasal spray calcitonin (200 IU/day), calcium (1000 mg/day) and Vit-

D (400 IU/day) for 6 months. Serum CTX and other laboratory parameters were 

measured before and after the treatment. The data were analyzed by SPSS, version 17, 

using t-tests and a P<0.05 was considered statistically significant. 

Results: Fifty-two patients completed the study and the mean CTX level decreased 

significantly from 3.10±2.03 to 2.61±1.82 pmol/lit (P<0.001), but total serum levels of 

PTH, Ca, AST, ALT and Alkaline Ph decreased insignificantly.  

Conclusion: It seems that nasal spray of calcitonin is significantly effective in 

preventing disease progression and treatment of low bone density by inhibiting bone 

tissue resorption indicated by CTX although further studies with larger samples sizes 

and inclusion of control groups are warranted. 

 
Keywords: bone, calcitonin, c-telopeptide of type I collagen, osteopenia, bone 

resorptive marker. 
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