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تأثير متيونين بر استخوان تيبيا در جنين جوجه به عنوان يك هيستومورفومتريك ارزيابي 
  مدل حيواني

  1مجيد اسداله زاده و 3، هادي توكلي2، رضا خيرانديش*1محمدناصر ناظم

 بخش علوم تشريح ،دانشكده دامپزشكي كرمان، دانشگاه شهيد باهنر كرمان، 1

  بخش پاتوبيولوژي ،دانشكده دامپزشكي ن،كرمان، دانشگاه شهيد باهنر كرما 2
  بخش پرورش و بيماري هاي طيور ،دانشكده دامپزشكيكرمان، دانشگاه شهيد باهنر كرمان،  3

  18/12/94 :تاريخ پذيرش  12/8/94: تاريخ دريافت

  چكيده

اما اثرات  ،باشدميآمينه ضروري گوگرددار است كه به صورت گسترده براي تشكيل غضروف لازم  متيونين يك اسيد
آن بر ماتريكس ارگانيك ثير أتهاي استخواني مانند ديسكندروپلاژي تيبيا و بيمارينامطلوب آن را در اتيولوژي 

لوژي متيونين بر استخوان تيبياي جنين پاتودر اين مطالعه اثر هيستومورفومتري و هيستو. نبايد ناديده گرفترا استخوان 
نژاد گوشتي سويه  )50±0,04( وزن همدار نطفهمرغ تخمعدد  30 .گرديده است مرغ به عنوان يك مدل حيواني بررسي

روز . قسيم شدندگرم متيونين تميلي 50و  30 كننده يافتدرهاي كنترل، و تيمارهاي گروهمساوي به  طور به، 308س أر
. انتهاي پهن دريافت كرددر  يجادشدهااستريل از طريق سوراخ  PBS ليتر يليم، گروه شاهد، نيم چهارم انكوباسيون

روز . متيونين بود، دريافت نمودند گرم يليم 50و  30كه به ترتيب داراي  PBSمحلول  ليتر يليمتيمار نيز نيم  يها گروه
استخوان تيبيا اخذ گرديد و ضخامت كورتكس و قطر و نيز نسبت وسط هيجده انكوباسيون، نمونه از مقطع عرضي 

نتايج  .شد يريگ اندازهاستئوبلاست، استئوسيت و استئوكلاست  يها سلول و اندازه ادكورتكس به قطر و همچنين تعد
، سبب كاهش تشكيل استخوان و كاهش روند رسوب كلسيم در كيسه زرده جنين به شده افزودهمتيونين  نشان داد

اثر منفي داشت كه همچنين بر تعداد و اندازه استئوبلاست و استئوسيت ها . ه بودماتريكس استخوان جنين گرديد
يك مكمل غذايي سبب  عنوان به تنها استفاده از متيونين درمجموع. بر استئوكلاست ها بود ينواسيدآمبرخلاف اثر اين 

مصرف  Cمانند ويتامين  اكسيدان يآنت يها مكملهمراه با  ينواسيدآماين  گردد يمتوصيه . گردد يمبروز استئوآرتريت 
  . گردد

  مدل حيواني  جنين مرغ، ي،استخوان يها سلولاستخوان، كورتكس ، ننيمتيو :كليدي يها واژه

 nnazem@uk.ac.ir: ، پست الكترونيكي 03433257447: نويسنده مسئول، تلفن* 

  مقدمه 
سيستم اسكلتي، بافت پويايي است كه براي دو وظيفه مهم 

چوبي ساختاري براي حركت ارائه چهار. است يافته تكامل
و ديگري مخزن متابوليك براي هموستاز مواد معدني و 

ماتريكس آلي % 90كه  Iكلاژن نوع . )26( تعادل اسيد و باز

توسط  شده ساختهپروتئين غالب  عنوان بهاستخوان است، 
پروتئين و اسيدهاي . )44( آيد يم حساب بهها استئوبلاست

قا در دوره جنيني آمينه از اجزاي ضروري رشد و ب
ضروري گوگرددار است  يدآمينهاسمتيونين يك . باشند يم
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گسترده براي تشكيل غضروف لازم بوده و  صورت بهكه 
هاي نقشعلي رغم . )42(مانع استئوپروز گردد  تواند يم

كه  دهد يمنتايج برخي مطالعات نشان ، اساسي متيونين
اتريكس متابوليسم م توانند يماسيدهاي آمينه گوگردي 

نتيجه اين مطالعات عنوان . كنند متأثرارگانيك استخوان را 
 كرده كه اسيدهاي آمينه گوگردي ممكن است در اتيولوژي

اي در مطالعه .)12( ديسكندروپلازي تيبيا نقش داشته باشند
هاي گوگردي سبب كاهش تغذيه با مقادير بالاي اسيدآمينه

راكم آن در در وزن استخوان ران و كاهش ت توجه قابل
نتايج مطالعات فرانكل . )43( گشته است ها گرافيوراد

متيونين زيادي دهد نشان مي )22( مشابه نتايج لوهاكر) 12(
 هرچند. در متابوليسم ماتريكس استخوان اثر منفي دارد

را قبول  يدآمينهاساثر منفي اين  تنها نهبرخي مطالعات 
 ت در استحكام، نقش مثبيدآمينهاسندارند بلكه براي اين 

   ).27(استخوان قائل هستند  بخشيدن به

هدف از اين مطالعه، بررسي اثر متيونين بر 
هيستومورفومتري و هيستولوژي استخوان تيبياي جنين 

نتايج اين مطالعه با توجه به آنكه . جوجه گوشتي بوده است
آزمايشگاهي جانوري  يها مدلجنين جوجه يكي از 

 موردمختلف  يها رشتهن مناسب است كه توسط محققي
مراحل طبيعي تكوين  و از طرفي گيرد يمقرار  استفاده

 شناسي ينجندر مطالعات  تنها نهاسكلت جنين جوجه 
كنترل استفاده دارد، بلكه  عنوان بهتجربي و تراتولوژيك 

ها موتانتاسكلتي حاصل از  هاي يبدشكلجهت مقايسه در 
 . باشد يمبه انسان  يمتعم قابل  )23( شود يمنيز استفاده 

  مواد و روشها
كليه مراحل انجام اين مطالعه، مطابق دستورالعمل رعايت 
حقوق حيوانات دانشكده دامپزشكي دانشگاه شهيد باهنر 

 دار نطفه مرغ تخمعدد  30. كرمان صورت پذيرفته است
از  308 رأسنژاد گوشتي سويه ) 50±0,04( وزن هم

گروه  3تصادفي به  ورط به مرغ ماهان يكش جوجهكارخانه 

 يكش جوجهوارد دستگاه  باهممساوي تقسيم و همزمان 
  . گرديدند) ، ايرانPLC_DQSH, V:4بلدرچين دماوند، (

ال متيونين  -در اين مطالعه، دي: تهيه محلول تزريقي
پودر كريستالي به رنگ سفيد متمايل به زرد با  صورت به

اده استف) شركت ايونيك دگوسا، آلمان(% 99 خلوص
استريل  PBSميزان متيونين هر گروه در  ازآنكه پس. گرديد

درجه  37دقيقه در بن ماري  10ريخته شد و حدود 
  .ميكرون، استريل گرديد 22/0قرارگرفت، با عبور از فيلتر

در روز چهار دوره انكوباسيون، ابتدا : روش انجام آزمايش
 نپه انتهاي ، سپسييدتأ بودن توسط چراغ كندل دار نطفه
 از استفاده با و ضدعفوني %70 اتانول الكل با مرغ تخم

در . )39( سوراخ ايجاد شد مرغ تخم، در پوسته كن سوراخ
استاندارد، با استفاده از سرنگ  يها روشادامه، مطابق با 

نيدل  ازآنكه پس، 22درجه  سرسوزنبا  ليتري يليميك 
ل به داخشد، تزريقات  مرغ تخموارد  متر يسانت 2,5حدود 
، شده انجامبراساس مطالعات  .رده صورت گرفتكيسه ز

 ي يسهكبهترين محل براي تزريق اسيدآمينه در اين روز، 
استريل  PBS ليتر يليمگروه شاهد، نيم  .)34( باشد يمزرده 

تيمار نيز  يها گروه. دريافت كرد يجادشدهااز طريق سوراخ 
 50و  30كه به ترتيب داراي  PBSمحلول  ليتر يليمنيم 

دريافت  يجادشدهامتيونين بود از طريق سوراخ  گرم يليم
لازم به ذكر است در آزمايشات مقدماتي چنين . نمودند

، توكسيك گرم يليم 50شد كه دوز بالاتر از  گيري يجهنت
از . گردد يم ها ينجنبوده و سبب مرگ درصد بالايي از 

نيز تفاوت  گرم يليم 30سوي ديگر دوزهاي كمتر از 
گروه كنترل نداشتند و بنابراين  هاي يافتهري با معنادا

ي بوسيله، يجادشدهاسپس سوراخ . انتخاب نگرديدند
 يكش جوجهبه ماشين  ها مرغ تخمپارافين مذاب، مسدود و 

) %60گراد، رطوبت نسبي سانتيدرجه  37,7دماي (
 باشد يم محققين مطابق مطالعات سايربرگردانده شدند كه 

)34(.  
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از دستگاه  ها مرغ تخمه انكوباسيون، در روز هيجد
دقيقه  20و با قراردادن آنها روي يخ به مدت  شده خارج

از داخل  ها ينجنسپس . جنين به روش انساني كشته شد
با استفاده  ارج و استخوان تيبياي سمت چپخ ها مرغ تخم

از  .نصف گرديداز وسط، عرضي  صورت بهاز اسكالپل، 
توسط دستگاه  فيكساسيونپس از طي مراحل  ها نمونه

در ادامه با . پارافيني تهيه گرديد يها بلوك اتوتكنيكون،
 يزيآم رنگو  ميكرون 3 باضخامت ييها برشاستفاده از 

ضخامت كورتكس و قطر ائوزين، ميانگين  –هماتوكسيلين
و نيز نسبت  (Lateromedial)مياني  –در محور جانبي 

ر با استفاده از به قطداخلي و خارجي كورتكس مجموع دو 
) Dino-eye, AM-7023, 5Mp, Taiwan(لنز ديجيتال 

همچنين پس از . دش يريگ اندازه برابر، 100و بزرگنمايي 
كلاژن تشخيص قطعي  منظور بهتري كروم  يزيآم رنگ

 400ها با بزرگنماييآنضخامت ميانگين استخواني،  هاي يغهت
دين منظور ب .گرديد يريگ اندازهمختلف  يها گروهدر  برابر

و ميانگين كل  يريگ اندازه تيغه 20در هر نمونه، ضخامت 
  .هر گروه، محاسبه گرديد يها داده

كلاژن در مقطع  يها رشته شدن يآهكاز سوي ديگر روند 
آميزي وان كوسا كه براي تشخيص كلسيم  بارنگعرضي 

با  همچنين .، بررسي گرديدرود يمبه كار  ها بافتدر 
 -زي آلكالين فسفاتاز و هماتوكسيلينآمياستفاده از رنگ

هاي ائوزين، تعداد استئوسيت، استئوبلاست و استئوكلاست
 يريگ اندازهموجود شمارش و ابعاد آنها توسط لنز ديجيتال 

ها، با استفاده از براي شمارش سلول .)1،2( شد
شان بصورت تصادفي در  10برابر، تعداد  400بزرگنمايي

استخواني انتخاب و تعداد سه وسط مقطع عرضي هر نمونه 
نوع سلول استئوبلاست، استئوسيت و استئوكلاست به 

همچنين با استفاده از بزرگنمايي . تفكيك شمارش شد
عدد از هر سه نوع سلول  10برابر، بيشترين طول  1000

براي . گيري گرديدفوق، در وسط بافت استخوان، اندازه
- ن طول لاكونا اندازهها، بيشتريگيري ابعاد استئوسيتاندازه

  .گيري شد

آماري، از  وتحليل يهتجزجهت : آماري وتحليل يهتجز
و آزمون آناليز  SPSS (16 Chicago. USA) افزار نرم

 One way analysis of( طرفه يكواريانس 

variance(ANOVA) ( همچنين از آزمون  .گرديداستفاده
 اختلاف بينمعناداري توكي جهت تعيين  يا دامنهچند 
 در مطالعه حاضر. استفاده شد آزمايشي، يها گروه

)0,05P<( تلقي شده است دار يمعن.  

 نتايج

هيستوپاتولوژي  ، هيستومورفومتري وارزيابي هيستومتري
ها ، تيغهكنترل در گروه: استخوان هاي يوارهدها و تيغه
بيانگر  ،هاي ميكروسكوپيكيافته. بودند گرفته شكل يخوب به

و كورتكس در اين  تيغهه و يكنواخت گيري گستردشكل
در وسط  تيغهدر اين گروه، ضخامت  ).1شكل( گروه بود

و قطر  2,51±0,15و  0,029±0,0009استخوان به ترتيب 
اين اساس نسبت  بر. بود متر يليم 3,44±0,48استخوان، 

 بدست آمد C/D( ،0,009±0,73(كورتكس به قطر 
   ).1 جدول(

 **و*، كورتكس و قطر استخوان تيبياي جنين جوجه تيغهيارزيابي هيستومتر-1جدول

  يغهضخامت ت ضخامت كورتكس قطر نسبت كورتكس به قطر

0,009±0,73 a0,48±3,44 a0,15±2,51 a0,0009±0,029 گروه كنترل 

0,02±0,59 b0,3±3,15 a0,18±1,91 b0,0006±0,026 30 كننده يافتگروه در 
 متيونين گرم يليم

0,02±0,57 b0,16±2,52 b0,1±1,49 b0,0009±0,027 50 كننده يافتگروه در 
 متيونين گرم يليم

 ).>0,05P(دهنده اختلاف معنادار است حروف نامشابه در هر ستون، نشان**       .است متر يليها بر اساس ماندازه*
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كوسا، رسوب كلسيم در ماتريكس وان يزيآم در رنگ
). 2شكل( مشهود بود يخوب به رنگ ياهصورت س اي بهزمينه

 Iتري كروم، تشكيل و رسوب كلاژن نوع  يزيآم در رنگ
. صورت آبي تيره مشاهده شد در ماتريكس خارج سلولي به

نيز  1طور كه در تصاوير مشخص است و در جدول همان
 برخوردار بودند يتوجه ها از ضخامت قابلآمده، تيغه

  ).3 شكل(

 

 ** ي اصلي استخوانهاسلولعداد و طولتارزيابي هيستومتري-2جدول

 *طول سلول

 

 تعداد سلول

 

  

  استئوبلاست  استئوسيت  استئوكلاست
نسبت استئوكلاست به 
مجموع استئوبلاست و 

  استئوسيت
     استئوبلاست  استئوسيت  استئوكلاست

a1,64±14 a0,45±7 a0,0±5 0,09 0,03±0,35 0,28±4 0,21±4 گروه كنترل 

a0,0±16 b0,58±4,8 b0,32±4 0,1 0,05±0,42 0,13±4,33 0,28±4,08 
 30 كنندهيافتگروه در

 متيونين گرم يليم

b1,57±27,2 b0,28±5,2 b0,13±4,2 0,13 0,02±0,5 0,24±3,75 0,15±3,75 
 50 كنندهيافتگروه در

 متيونين گرم يليم
  ).>0,05P(دهنده اختلاف معنادار است  نشانحروف نامشابه در هر ستون، **       .است كرومترها بر اساس مي اندازه *

  

ي ها گروهاز  تر كامل) A(يري استخوان و تشكيل ترابكول ها در گروه كنترل گ شكل. ارزيابي هيستولوژي استخوان تيبيا -1شكل 
بطوري كه كمترين دقت شود  ها گروهبه ضخامت كورتكس در بين . متيونين بود) C(گرم  يليم 50و ) B(گرم  يليم 30كننده  يافتدر

  )برابر 100ائوزين، بزرگنمايي  –يزي هماتوكسيلين آم رنگ( .باشد يم Cضخامت كورتكس، مربوط به شكل 

 هاي يغهمتيونين، ت گرم يليم 30 كننده يافتدر گروه در
روند  استخواني، بسيار نازك بود كه نشان از اختلال در

ر از طرف ديگ. در ماتريكس داشت Iرسوب كلاژن نوع 
ها و بسياري از تيغه يافته شدت كاهش قطر كورتكس به

بودند كه  شده يحين برش به علت عدم استحكام، متلاش
در اين ). 1،3،2شكلهاي( نشانگر سستي بافت استخوان بود

گروه، ضخامت تيغه و كورتكس در وسط استخوان به 
و قطر استخوان،  1,91±0,18و  0,026±0,0006ترتيب 

بدين ترتيب نسبت كورتكس به . بود رمت يليم 0,3±3,15
در ). 1جدول ( بدست آمد 0,02±0,59، )C/D(قطر 
ديده  يا وان كوسا، واكنش ضعيفي از رنگ قهوه يزيآم رنگ

). 2 شكل( داشت Iشد كه نشان از رسوب كم كلاژن تيپ  
ماتريكس  يريپذ كروم، عدم رنگ تري يزيآم در رنگ

اي ن در بافت زمينهاستخوان، بيانگر عدم رسوب كافي كلاژ
  ).3 شكل(بود 
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 30كننده  يافتدر، )A(يزي، در گروه كنترل آم رنگبا محلول  ها نمونهميزان رسوب كلسيم با توجه به همزماني مواجهه . ارزيابي رسوب كلسيم -2شكل 

هاي استخواني و ضخامت آنها از شكل  يغهتاهش حضور به ك. گرم متيونين، به ترتيب روند كاهشي دارد يليم 50كننده  يافتدرو ) B(گرم متيونين  يليم
A  بهC برابر 400يزي وان كوسا، بزرگنمايي آم رنگ. (دقت شود(  

  
ها و ضخامت آنها  يغهتشود، ميزان تشكيل  يمديده ) A(همانطور كه در گروه كنترل . ارزيابي ميزان رسوب كلاژن در ماتريكس استخواني -3شكل 

، پيوستگي )گروه كنترل( Aدر تصوير . بسيار بيشتر است) C(گرم متيونين  يليم 50و ) B(گرم متيونين  يليم 30كننده  افتيدري ها گروهنسبت به 
يزي تري كروم ماسون، آم رنگ. (است Bها، بسيار بيشتر از شكل  يغهت، ضخامت و از هم گسستگي Cدر شكل . باشد يم Cو  Bها بيشتر از اشكال  يغهت

  )رابرب 400بزرگنمايي 

همانند گروه متيونين  گرم يليم 50 كننده يافتدردر گروه 
هاي نازك قبل، فقط در ناحيه كورتكس، مقداري از تيغه

هاي ديگر اثري از استخواني وجود داشت و در قسمت
در اين گروه ضخامت ). 1 شكل( شدمشاهده نتشكيل تيغه 

ترتيب  و كورتكس در وسط استخوان به تيغه
 ،و قطر استخوان 1,49±0,1و  0,0009±0,027

بدين ترتيب نسبت كورتكس به . بود متر يليم 0,16±2,52
در ). 1 جدول( آمد دست به 0,02±0,57، )C/D(قطر 
ديده  يا قهوه، واكنش ضعيفي از رنگ وان كوسا يزيآم رنگ

 داشت Iاز رسوب كم كلسيم تيپ  حكايتكه  شد يم
 يريپذ رنگكروم، عدم  تري يزيآم رنگدر ). 2 شكل(

گر عدم رسوب كافي كلاژن در انماتريكس استخوان، بي
   ).3 شكل( اي بودبافت زمينه

آمده،  1طور كه در جدول براساس نتايج فوق و همان
اختلاف كنترل و تيمار،  يها گروه ها بينتيغهضخامت 

  ).<0,05P( معناداري نداشت

- ميلي 50 كننده يافتدرضخامت كورتكس در گروه تيمار 

گرم ميلي 30كننده تر از گروه دريافتكم ،تيونينگرم م
 )<0,05P( متيونين بود اما اختلاف معناداري نداشت

هر دو گروه تيمار كورتكسشان بطور معناداري  كه يدرحال
  . ) >0,05P( كمتر از گروه كنترل بود

گرم متيونين ميلي 50كننده  در گروه دريافتقطر استخوان 
 گرم يليم 30دريافت كننده  ي كنترل وهانسبت به گروه

بين  كه يدرحال) >0,05P( كاهش معناداري داشت متيونين
گرم متيونين و گروه كنترل ميلي 30 كننده يافتدرگروه 

اين در حالي است ). <0,05P( شدداري ديده نااختلاف معن
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كننده متيونين، با افزايش ميزان متيونين دريافت يها گروهكه 
ت به گروه كنترل، كاهش قطر نسبت به هم و نيز نسب

  . داشتند

و  30كننده هاي دريافتنسبت كورتكس به قطر، بين گروه
 كه يدرحال نداشت دار يمعنيونين اختلاف گرم متميلي 50

 را داريهر دو گروه نسبت به گروه كنترل كاهش معني
  ). >0,05P( دادندنشان مي

ريكس مات گانه سه يها سلولاندازه  ارزيابي هيستومتري
نشان داد كه اندازه  آمده دست بهنتايج : استخوان

 50و  30ي كنندهها در گروه كنترل، دريافتاستئوبلاست
 4,2±0,13و  4±0,32 ،5±0,0 گرم متيونين به ترتيبميلي

 طور به گروه كنترل در ها سلولاندازه اين . ميكرومتر بود
متيونين  يكنندههاي تيمار دريافتتر از گروهمعناداري بزرگ

 ي كننده يافتدرتيمار  يها گروه كه يدرحال) >0,05P( بود
   ).2 جدول)(<0,05P( متيونين اختلاف معناداري نداشتند

ها در ي استئوسيتاندازهنشان داد كه  آمده نتايج بدست
گرم متيونين ميلي 50 و 30ي كنندهكنترل، دريافت يها گروه

. ميكرومتر بود 5,2±0,28و  4,8±0,58، 7±0,45به ترتيب 
 طور بهنتايج نشان داد كه اندازه استئوسيت در گروه كنترل 

 كه يدرحال) >0,05P( همعناداري بيش از دو گروه ديگر بود
فاقد  ،گرم متيونينميلي 50 و 30ي كنندههاي دريافتگروه

 .)2 جدول)(<0,05P( اختلاف معنادار بودند

گرم ميلي 50 و 30ي كنندهكنترل، دريافت يها در گروه
 ،16±1,64ها به ترتيب استئوكلاستاندازه  متيونين،

نتايج نشان داد كه . ميكرومتر بود 27,2±1,57 و 0,0±14
گرم ميلي 50ي كنندهها در گروه دريافتاستئوكلاستاندازه 

 معناداري بيش از دو گروه ديگر بود طور بهمتيونين 
)0,05P< (بين گروه ها اندازه استئوكلاست كه يدرحال

گرم متيونين اختلاف ميلي 30ي كنندهكنترل و دريافت
  .)<0,05P( معناداري با يكديگر نداشتند

ماتريكس  گانه سه يها سلولي تعداد مترارزيابي هيستو
ها در نتايج حاصل از شمارش استئوبلاست: استخوان

گرم متيونين ميلي 50 و 30ي كنندههاي كنترل، دريافتگروه
 ،4±0,91ها به ترتيب كه تعداد استئوبلاستنشان داد 

شايان ذكر است كه تعداد . بود 3,75±0,75 و 0,58±4,08
هاي مختلف فاقد اختلاف معنادار ها بين گروهاستئوبلاست

  ).2 جدول)(<0,05P( بودند

 ي كننده يافتدرهاي كنترل، ها در گروهشمارش استئوسيت
ها را به ترتيب لولگرم متيونين، تعداد اين سميلي 50و  30

داد كه هيچ نشان مي 3,75±0,63 و 0,53±4,33 ،0,48±4
تعداد  .)<0,05P( اختلاف معناداري با يكديگر نداشتند

گرم متيونين ميلي 50ي كنندهها در گروه دريافتاستئوسيت
گرم متيونين كمتر ميلي 30ي كنندهنسبت به گروه دريافت

 ).<0,05P( شتاما اختلاف معناداري ندابود 

هاي ها در گروهنتايج حاصل از شمارش تعداد استئوكلاست
گرم متيونين به ترتيب ميلي 50و  30ي كنندهكنترل، دريافت

براساس نتايج  .بود 0,5±0,02و  0,05±0,4، 0,03±0,35
 در گروهها تعداد استئوكلاست هرچند آمده دست به

ها ساير گروه گرم متيونين بيشتر ازميلي 50ي كنندهدريافت
هاي مختلف ديده بود اما هيچ اختلاف معناداري بين گروه

   ).2 جدول( )<0,05P( نشد

مجموع براساس نتايج بدست آمده نسبت استئوكلاست به 
كنترل،  يها گروهاستئوسيت و استئوبلاست در 

، 0,09 به ترتيبمتيونين  گرم يليم 50و  30 كننده يافتدر
يانگر روند افزايشي نسبت كه ب ددست آمب 0,13 و 0,1

به هاي استخواني سلول ديگرمجموع ها به استئوكلاست
  ).2 جدول( دنبال مصرف متيونين بود

   بحث
ي، متابوليك تاختلالا بررسيمورفومتري استخوان در 

در اين . دارد كاربردو درمان آن  ارزيابي بيوپسي استخوان
 مطالعه با ارزيابي بافت استخوان از طريق ضخامت
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باشد و كه بيانگر ميزان رسوب كلاژن مي تيغهكورتكس و 
از طرفي ارزيابي ميزان كلسيم ماتريكس كه بيانگر روند 
مينراله شدن استخوان است، به بررسي اثرات متيونين بر 

  . استخوان تيبياي جنين پرداخته شده است

ورد مپرنده را  يها استخوانمطالعات مختلفي تشكيل 
كه با توجه به اهميت سيستم حركتي،  ندا دادهبررسي قرار 

بال و پا در  يها استخوان يريگ شكلبرخي مطالعات، بر 
). 1( اند پرداخته جنين مرغ ازجمله پرندهانواع دوران جنيني 
مطالعات، به بررسي فاكتورهاي بيوشيميايي  همچنين برخي

مرتبط با بافت استخواني متمركز شده و تغييرات آن را در 
از مطالعات نيز  يا پاره ).2( اند كردهوت بررسي سنين متفا

. اند متمركزشدهبه بررسي مواد غذايي بر اسكلت پرندگان 
 ينهآم يدهاياسدهد كه نتايج برخي مطالعات نشان مي

توانند متابوليسم ماتريكس ارگانيك استخوان گوگردي مي
 يدهاياسنتيجه اين مطالعات عنوان كرده كه . ندساز متأثررا 
گوگردي ممكن است در اتيولوژي ديسكندروپلازي  نهيآم

) 12(نتايج مطالعات فرانكل . )12( تيبيا نقش داشته باشند
و نيز ) 43(و وايتينگ و دراپر  )22( مشابه نتايج لوهاكر

متيونين در زيادي دهد نشان مي ،مانتايج حاصل از مطالعه 
وت منفي دارد با اين تفا اثرمتابوليسم ماتريكس استخوان 

كه ما در مطالعه خود، اثر متيونين را بر سيستم اسكلتي 
و  ها يغهتهيستومورفومتري  هاي يافتهو با توجه به جنين 
 . ايمبررسي نموده ها سلولتعداد 

، نتايج )11،22،43( ما و برخي محققين هاي يافته برخلاف
برخي مطالعات نشان داده كه گرچه بعيد است متيونين 

استئوبلاست داشته باشد، اما  يزدر تما بتواند اثر مثبتي
نامطلوب ناشي از عوامل التهابي جلوگيري  از آثار تواند يم

 .در شرايط پاتولوژيك، از استخوان حفاظت كند يجهدرنتو 
 )2010( اي باليني كه توسط پرنوو و همكارانمطالعه

فته، نشان داده كه نگهداري صحيح نسبت صورت گر
براي حفظ تراكم  ضرورييرغضروري و  ينواسيدآم

اين محققين، تغذيه بنابر اعتقاد . استخوان حياتي است

هاي حاوي متيونين در مقدار و اندازه كافي مناسب با غذا
گاه اثر بدي روي سلامت استخوان نخواهد داشت و هيچ

يك ممانعت  عنوان بهحتي در مقابل رشد استئوپروزيس، 
اند كه متيونين ردهاين محققين عنوان ك. كندكننده عمل مي

به  يا هسته تكهاي لداراي اثر مهاري بر تبديل سلو
است كه از طريق كاهش سيگنالينگ ژن  استئوكلاست

. نمايداثر مي) TLR4 / MyD88 / NF-κB( مربوطه
يك عامل  عنوان بهمحققين در اين مطالعه از متيونين 

 عليه اختلالات استخواني مفيد تواند يمدرماني جديد كه 
 يجنتا برخلافهرچند اين نتايج،  ).36،42( اند يادكردهباشد 

و بسياري از محققين است اما بايد اين نكته را در نظر  ما
، نسبت )2010( و همكارانداشت كه در مطالعه پرنو 

اما  )36( لحاظ گرديده تغذيهدر  ينواسيدهاآمبالانس شده 
متفاوت و از در مقادير  هم آنمتيونين و  صرفاًدر مطالعه ما، 

 شده يابيارزباشد طرفي در جنين كه در حال رشد و نمو مي
  .است

ارزيابي قابل تشكيل بافت استخواني از منظر مولكولي نيز 
ها عامل ترشح كلاژن كه استئوبلاستبا توجه به آن. است

هاي دخيل در فعاليت ، پروتئيندر استئوئيد استخوان هستند
. باشندو نمو استخوان مي مهم در روند رشد يها، عاملآن

مسير  و FGF ،IGF-1كه شده مشخصبراين اساس 
اين . ها نقش دارنداستئوبلاستدر تمايز  Wntسيگنالينگ 

بر يكديگر نقش كنترلي  FGFو  IGF-1در حالي است كه 
پروتئين . كندممانعت مي FGFاز ازدياد  IGF-1داشته و 

ترشح و  است كه براي ERK I/IIديگر در اين مجموعه، 
لازم بوده و لذا اين پروتئين نيز در تمايز  FGFفعاليت 

براي فعاليت خود به  FGF. استئوبلاستي نقش دارد
نقش اصلي . هم نيازمند است AKTپروتئين ديگري بنام 

AKTطور كه از همان. )37( هاست، بقاي استئوبلاست
يك پروتئين  FGF، پروتئين آيد يبرممطالعات  هاي يافته
تنها  عنوان بهو  بوده هادي در فعاليت استئوبلاستراهبر

باشد و هر عاملي كلاژن در استخوان مي كننده ترشحعامل 
هاي فوق اثر كه در روند توليد و ترشح مجموعه پروتئين
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بر بافت استخوان در حال تشكيل اثر گذاشته  عملاًبگذارد، 
،  FGFنشده يمتنظكه افزايش يا بيان  شده مشخص. است
نشان . )35،25( گردد يمر به نقص در پيدايش استخوان منج
ر ب، داراي اثر متفاوتي FGF كه سيگنالينگ شده داده

كه اثر تكثيري در  يا گونه به ،استئوبلاست بالغ و نابالغ است
در . )24،10( روداز دست مي يزيافتهتماهاي سلول

پيوسته در  صورت بههاي در حال تمايزي كه استئوبلاست
ها آن و تمايز يافته يشافزاهستند، آپوپتوزيز  FGFه بامواجه

 شده اثباتبا توجه به اثرات . )37،24،10( گرددمتوقف مي
رسد اثر متيونين بر ، به نظر ميFGF يشبرافزامتيونين 

 يرپذ امكانهاي استخوان جنين از اين طريق استئوبلاست
 سبب FGFكه افزايش براين اساس و با توجه به آن. باشد

 گرددها مياستئوبلاستآپوپتوزيز و ممانعت از تمايز 
كننده هاي دريافت، كاهش توده استخواني در گروه)37،24(

متيونين و نيز نسبت معكوس تشكيل استخوان با افزايش 
- مي پذير يهتوجميزان متيونين كه در مطالعه ما ديده شد، 

  .باشد

ي هاگزارش كردند سلول )2005(و همكاران  لاسكوما
فعال در محل التهاب، منجر به توليد استئوپروتگرين  التهابي

. دهدها را نسبت به گروه كنترل افزايش ميشده و مقدار آن
حتي استئوپروتگرين نيز اثر فيدبك مثبت بر روي اين 

رسد كه استئوپروتگرين، به نظر مي. هاي التهابي داردسلول
استخواني  در برابر پيشرفت ضايعات يمؤثرنقش محافظتي 

روماتوئيد  استخوان در بيماران مبتلا به آرتريت و پوكي
هاي دندريتيك و استئوپروتگرين توسط سلول. داشته باشد
كه  افزايش استئوپروتگرين .شود يمترشح  Bهاي لنفوسيت

نقش محافظتي در برابر پيشرفت ضايعات رسد به نظر مي
وان استخواني داشته باشد باعث بهبود غضروف و استخ

هاي مطالعه ما، در گروه هاي يافتهبا توجه به . )38( گردد يم
كننده متيونين كه تخريب استخواني ديده شده، اين دريافت
استئوپروتگرين،  است كه متيونين با مهار طرح قابلفرضيه 

همچنين با توجه به . ها گشته باشدسبب تكثير استئوكلاست
 كننده يافتدر هايهاي گروهر بودن استئوكلاستتبزرگ

رسد كه مي به نظرمتيونين نسبت به گروه كنترل، چنين 
ها از طريق فيوژن استئوكلاست شدن تر فعالمتيونين سبب 

افزايش فعاليت آنها  عنوان بهتواند ها نيز گشته باشد كه ميآن
با توجه به افزايش  حاضري در مطالعه. نيز تلقي گردد

 50 كننده يافتدر گروه ها درمعنادار اندازه استئوكلاست
هاي تيغه شده يبتخرو با توجه به شكل متيونين  گرم يليم

توان اين پيشنهاد را داد كه تخريب استخوان استخواني، مي
هاي با دوز بالاي متيونين به علت فعالسازي سيگنال

- پاراكريني و اندوكريني بوده و فعاليت جذبي استئوكلاست

  .ها را افزايش داده است

در اين  آمده دست بهجه به مطالب فوق و نيز نتايج باتو
 كننده يافتدرهاي كه ميزان كلاژن ماتريكس گروه مطالعه

بود به نظر  يافته كاهشدر دوزهاي بالا  خصوص بهمتيونين 
گيرد بواسطه رسد متيونيني كه در اختيار سلول قرار ميمي

 آثار توكسيك ناشي از متابوليسمش به هموسيستئين كه در
- ها و پروتئيناست و يا از طريق اثر بر ژن ادامه اشاره شده

هاي ماتريكس اثر كرده هاي فوق، در فعاليت استئوبلاست
ل و در روند تشكيل يا رسوب كلاژن و يا هر دو اختلا

  . ده استايجاد نمو

مطالعه حاضر، اختلال در چهار عامل كلاژن،  هاي يافته
ن خون را به عنوان كلسيم، اسيديته و ميزان هموسيستئي

بر تغييرات بافت استخواني، پيشنهاد  مؤثرعوامل احتمالي 
  . دهد يم

. )41( متيونين در تشكيل كلاژن، مهم و ضروري است
، )28( ماتريكس آلي استخوان است% 90كه  Iكلاژن نوع 

ترشح  يا چندمرحلهيندي افرها طي توسط استئوبلاست
خشن در سنتز و  و شبكه آندوپلاسمي )29،6،5( گرددمي

كه داراي فعاليت  يبعد سهپردازش آن به ساختار 
طيف . )30،21( كندفيزيولوژيك است، نقش ايفا مي

واسطه اي از ديافيز ناهمگن در اسكلت انسان بهگسترده
شود كه ممكن است كلاژن ايجاد مي هاي يرهزنجاختلال در 

 )29،6،5( واسطه بيان نامناسب ژن پردازشگر كلاژن باشدبه
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فعاليت  كننده يمتنظهاي مولكولي ها و شبكهبه ژن كه
 دوشتشكيل استخوان مربوط مي يجتاًنتاستئوبلاستي و 

بر اين اساس و با توجه به نتايج حاصل از مطالعه  .)40(
متيونين بتواند ) يك فرضيه عنوان به( رسدنظر ميبه ضراح

ئوبلاستي بر فعاليت است مؤثرمولكولي  يها شبكهها و بر ژن
مطالعات مختلفي . هاي پردازشگر كلاژن اثر بگذاردو يا ژن

-در مطالعه. اند كردهبررسي ساختار كلاژن اثر متيونين را بر 

اثر مقادير متفاوت متيونين جيره بر سنتز كلاژن كه اي 
كه ميزان كل پروتئين  شده دادهنشان  ،پوست بررسي گرديده

ن كلاژن رسوبي موجود اما ميزا يافته يشافزاكلاژن پوست 
 ديگر يانب به. هاي پوست كاهش نشان داده استدر لايه

يا تغيير  يرتأثرسد كه متيونين اضافي باعث چنين به نظر مي
منفي در مقدار كل كلاژن نشده و حتي ميزان آن را افزايش 

تشكيل كراس ( غيير در طبيعت كلاژن گشتهته اما باعث ادد
ه را دگرگون ساختكلاژن و ماهيت ساختاري ) ها ينكل

 كننده يتتقونتايج محققين فوق، اثر  برخلاف. )41( است
قطر دستجات كلاژن پوست بز كركي و  يشبرافزامتيونين 

 يا مطالعهالبته در . نوزاد شيرخوار آن اثبات گرديده است
، جيره )33( شده انجامكه بر روي پوست بز كركي رايني 
در جيره  يدآمينهاسد اين بالانس شده نبوده و احتمال كمبو

آن  كمبودوجود داشته است كه به دنبال مصرف متيونين، 
بر اساس مطالعه تيموري و . )33( رفع گرديده است

، متيونين تزريقي به رت سبب كاهش )2016( همكاران
هاي ماتريكس گشته كه در حضور ويتامين ضخامت كلاژن

C است شدهسبب افزايش قطر اين دستجات  شدت به. 
هاي اين مطالعه نشان داده كه متيونين سبب تحريك يافته

 سنتز كلاژن گشته اما توانايي رسوب آن را نداشته است
) 2015( اي و همكارانبرفهچنين نتايجي در مطالعه . )32(

بر همين . )31( است شده يدهددر رابطه با جنين مرغ نيز 
كمبود  ازجملهمختلفي  اي يهتغذاساس، عوامل 

با چربي بالا در تشكيل  تغذيه و، مس، فلورايد  B6ويتامين
برخلاف . )41( هاي كلاژن نقش دارندكراس لينك رشته

كلاژن در  كه سنتز شده دادهو مطالعات فوق، نشان  ما يجنتا

بالغين، در مواجهه با مقادير نرمال  هاي دندانميكروآلوئول
مطالعه ما نيز كه به  نتايج. )27( يابدمتيونين افزايش مي

با محققيني  راستا همبررسي استخوان در جنين پرداخته، 
 ،رت نوزادان هاي دندانير آلوئولباست كه اثر متيونين را 

سنتز كلاژن ارتباطي نزديك  ازآنجاكه. )27( اند دانستهمنفي 
 قبلاًطور كه و همان )41( با رشد و تمايز تازه متولدين دارد

ر متيونين بر استئوبلاست بالغ و نابالغ هم اشاره شد، اث
متفاوت است و در استئوبلاست نابالغ منجر به كاهش 

 به نظر، بنابراين )37( گرددفعاليت و حتي مرگ سلولي مي
-هاي در حال شكلرسد اثرات منفي متيونين در بافتمي

اين . گيري و در نوزادان و نابالغين، بيش از بالغين باشد
 چراكهباشند قابل استناد مي كاملاًما نيز  نتايج در مطالعه

ها و نيز اندازه آن هاها و استئوسيتتعداد استئوبلاست
  . كه در راستاي منابع فوق است يافته كاهش

نظرات مختلفي در مورد اثر پروتئين براستخوان موجود 
اي از اين مطالعات كه نتايج مطالعه ما نيز پاره. است

نفي پروتئين جيره را بر استخوان همسوي با آنهاست، اثر م
بر اين اساس افزايش پروتئين جيره منجر به . اندعنوان كرده

منبع كلسيم . )20( گردد يمترشح بيشتر كلسيم به ادرار 
يك نظريه اين است كه اخذ . مشخص نيست يقاًدقترشحي 

پروتئين حيواني سبب ايجاد يك  خصوص بهپروتئين زياد 
 ينهآم يدهاياسبه علت  تاًعمدمحيط اسيدي شده كه 

اسيديته  كردن يبافرمنبع اصلي . باشدگوگردي پروتئين مي
سيستم اسكلتي  كه كلسيم خود را ازاست خون، كربنات 

كربنات از سيستم  عنوان بهكلسيمي كه . كندمي ينتأم
نتيجه . روداز طريق ادرار از دست مي شده هبرداشتاسكلتي 

از استخوان، كاهش مواد  اين عمل افزايش برداشت كلسيم
 هاستشكستگياحتمال افزايش  يتاًنهامعدني استخوان و 

مطالعات سلولي و حيواني  واسطه بهاين نظريه . )9(
اوريا و شسته  هايپركلسي يطوركل به). 3،9( است ييدشدهتأ

شدن كلسيم از استخوان به خارج، انحلال تدريجي مواد 
ها در طول كليهمعدني استخوان و از دست دادن آن از 

زماني كه منابع مشترك . زمان، در استئوپروزيس نقش دارد
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اوري و  هيپركلسي قرارگرفتهپروتئيني مورد آزمايش 
به همين . )45( است شده مشاهدهبالانس منفي كلسيم 

كربنات، پتاسيم يا كه داراي بي اي ييغذامنابع خاطر 
استخوان از كلسيم  باز جذبكاهش  منظور بهسيترات باشند 

برخي محققين، كلسيم دفع شده  .)19،18( شونداستفاده مي
استخواني  منشأدر ادرار به دنبال مصرف پروتئين را داراي 

بار مفروض براي پروتئين، اين برخلاف اثر زيان. دانندنمي
اند كه مصرف زياد پروتئين در مطالعات نشان داده

كاهش  باعث افزايش تراكم معدني استخوان و درازمدت
غذايي  اين مطالعات، يك برنامه. گرددگي ميبروز شكست

با پروتئين بالا و كلسيم كافي جهت جلوگيري از 
هاي اين اگرچه يافته. )7( اند كردهاستئوپروزيس را دنبال 

محققين در تضاد با نتايج مطالعه ما است اما بايد دقت 
م داشت كه اين مطالعات، مصرف پروتئين را همراه با كلسي

اند و اثر ارزيابي نموده  Dيا برخي مواد ديگر مثل ويتامين
. اند نكردهبررسي  ييتنها بهپروتئين يا اسيدآمينه را 

هاي مبتلا به كمبود پروتئين حامل كه موش شده مشاهده
آلفاتوكوفرول، داراي توده استخواني بالا هستند كه نتيجه 

نتايج اين . باشدكلسيم از استخوان مي باز جذبكاهش 
توده  كننده يينتعسرمي،   Eدهد كه ويتاميننشان مي

 باشد يماستخواني از طريق تنظيم فعاليت استئوكلاست 
ر ا اثر بب  Eرسد متيونين نيز مانند ويتاميننظر ميبه .)13(

زه و نيز تعداد سبب افزايش اندا ،فعاليت استئوكلاستي
آمينه بر دكننده اثر اين اسيكه بيان ها گردداستئوكلاست

  . ستهافيوژن و نيز تكثير آن

ساز پيشضروري،  ينواسيدآميك  عنوان بهمتيونين 
نيز باشد هموسيستئين كه محصول آخر چرخه متيونين مي

سيتوتوكسيك با متيلاسيون  تخريب هموسيستئين. هست
پذير است و نياز به شدن امكان دوباره و ترانس سولفوره

 كوآنزيم دارد عنوان به B12 و ويتامين  B6فولات، ويتامين
،  Bپس دريافت ميتونين اضافي و كمبود ويتامين. )17(

بطوري توانايي افزايش غلظت سرمي هموسيستئين را دارد 
-، هموسيستئين سرم را كاهش مي Bگروه هاي يتامينو كه

دهد توجه به مطالب فوق نشان مي. )15( دنده
. ستگي داردهيپرهموسيستئينميا اثرات منفي بر ترميم شك

ترين موارد و مشكلات كليوي، بيش  Bهاي يتامينوكمبود 
خون در هموسيستئين  بروز غلظت بالايمعمول براي 

  .)17،16( دباشموارد كلينيكي مي

 شده يهتغذاستخوان در موش شكستگي ، ترميم تدر مطالعا
غلظت سرمي  بطوري كه است شده يابيارزبا متيونين 

ري در گروه درمان با متيونين از داطور معنيهموسيستئين ب
حيوانات، سختي خمش اين گروه كنترل بالاتر بوده است و 

 اندنشان داده يافته يمترمرا در استخوان  اي يسهمقا قابل
متيونين و نيز هستند كه بيانگر عدم تأثير ي تمطالعا. )17،8(

 .باشند يم ترميم استخوانروندهموسيستئين زياد بر 
وليسم استخوان كه هموسيستئين بر متاب ايبراساس نظريه
 ،است شده مطرحهاي زيادي ، مكانيسمگذارداثر منفي مي

كه هموسيستئين،  شده دادهدر سطح سلول، نشان  مثلاً
تكثير استئوكلاست و مانع فعاليت  كننده يكتحر

عدم تعادل بين  القاكنندهاستئوبلاست است و بنابراين 
اشد كه با نتايج مطالعه ما بتشكيل و باز جذب استخوان مي

اي ديگر كه استئوپني فرضيه .)14( خواني داردهم كاملاًنيز 
- و كاهش تشكيل استخوان به دنبال مصرف زياد اسيدآمينه

كند، واكنش بين هموسيستئين و هاي گوگردي را توجيه مي
كراس لينك ايجاد باشد كه از هاي آلدهيد كلاژن ميگروه

نيز اين فرضيه . )43و  6( نمايدت ميها ممانعرشتهدر بين 
 .باشدمطالعه ما مي در آمده دست بهدر راستاي نتايج  كاملاً

 و همكاران تيموريهاي اين فرضيه و نتايج، مشابه يافته
 )31( )1394(اي و همكاران و نيز برفه )32( )1394(

  .باشدمي

شود كه پروتئين زياد جيره سبب ايجاد محيط اسيدي مي
. )9( استآمينه گوگردي پروتئين هاياسيدبه علت  عمدتاً

مكانيسمي كه طي آن اسيديته خون منجر به پوكي استخوان 
ها و از طريق سازي استئوكلاستاز راه فعال احتمالاًگردد 

با . )4( گرددشيميايي استخوان ايجاد مي انحلال فيزيكي
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ن ، ايي مطالعه حاضرهاتوجه به افزايش اندازه استئوكلاست
  . باشد يم قبول قابلنظريه نيز 

ها و آمده تعداد استئوسيت با توجه به نتايج بدست
هاي مختلف اختلاف معناداري با گروه ها دراستئوبلاست

كشندگي  يرتأثگر عدم كه بيان) P>0,5( اند نداشتهيكديگر 
. باشدو از بين برندگي قوي متيونين بر اين دو سلول مي

نتز و ايجاد كلاژن ماتريكس ها مسئول ساستئوبلاست
ها باتوجه به كاهش ضخامت تيغه. )28( استخواني هستند

كه به علت كاهش سنتز و يا رسوب كلاژن در استخوان 
ها با رسد كه فعاليت استئوبلاستباشد چنين به نظر ميمي

كند كه اين فرضيه با افزايش ميزان متيونين كاهش پيدا مي
ي ها كه در مطالعهئوبلاستي استتوجه به كاهش اندازه

از طرفي تعداد . مطابقت دارد آمده دست بهحاضر 
بنابراين كاهش ضخامت  يافته كاهشها نيز استئوبلاست

حدودي  و تاها لاستها به علت كاهش فعاليت استئوبتيغه
  .قابل توجيه هست كاملاًها كاهش تعداد آن

 باتوجه به منابع موجود كه رسوب كلسيم در ماتريكس
و از  )28و  5( داندها منسوب مياستئوسيتاستخوان را به 

طرفي با توجه به نتايج مطالعه حاضر كه كاهش رسوب 
رسد كه فعاليت كلسيم را نشان داده چنين به نظر مي

اين فرضيه  .باشد يافته كاهش ،مطالعهاين ها در استئوسيت
 جدول( آمده دست بهشود كه طبق نتايج زماني تقويت مي

معناداري نسبت به گروه  طور بهها اندازه استئوسيت )2
اين نكته را نيز بايد در نظر داشت كه . اند يافته كاهشكنترل 

هرچند ( ها در ماتريكس استخوانيتعداد استئوسيت
رسد كه چنين به نظر مي. است يافته كاهش) غيرمعنادار
ها اثر نامحسوسي بر ميزان استئوسيت طور بهمتيونين 

  .ه استگذاشت

اين فرضيه كه متيونين بر تكثير و ايجاد استئوسيت و 
كه در  طور همان. است تأمل قابلاستئوبلاست اثر بگذارد نيز 

- ي استخوان از سلولهاي سازندهمنابع آمده، استئوبلاست

ساز استخوان كه در پريوستئوم و اندوستئوم پيشهاي 

هستند مشتق شده و تمام سطوح موجود در ماتريكس 
غير  هرچندبا توجه به كاهش . )28( پوشاننداستخوان را مي

هست كه  تأمل قابلها اين فرضيه نيز معنادار استئوبلاست
 يشپهاي ها از سلولمتيونين بر روند تمايز استئوبلاست

  .آنها اثر گذاشته باشد ساز

با ) غير معنادار طور بههرچند (ها تعداد استئوكلاست
ه كه با توجه به داشتروندي افزايشي افزايش ميزان متيونين 

- هاي دريافتگروه ها درآنها و تخريب كاهش قطر تيغه

 رو ينازا. رسدامري طبيعي به نظر مي ،ي متيونينكننده
ها را به علت توان تخريب تيغهيك فرضيه مي صورت به

ها دانست كه اين فرضيه با افزايش تعداد استئوكلاست
و ابعاد ) غير معنادار رچنده(توجه به افزايش تعداد 

منطقي  )معنادار بودكه اين مورد نيز غير(ها استئوكلاست
، اضمحلال استخوان به آمده دست بهاگر طبق نتايج . باشدمي
و برداشت مرتبط باشد،   pHمانند تغييراتيندهايي افر

برداشت بقاياي  منظور بهها نيز كه افزايش استئوكلاست
البته نبايد عدم . آيدطقي به نظر ميبافتي صورت پذيرفته، من

تشكيل و همچنين وضعيت ضعيف بافت استخواني 
ها مربوط دانست به فعاليت استئوكلاست صرفاًرا  يجادشدها

ها ي استئوبلاستكه در نتايج آمده اندازه گونه همان چراكه
كه  يافته كاهشها همزمان با دريافت متيونين و استئوسيت

كاهش فعاليت  يتاًنهاش فعاليت آنها و بيانگر كاه ينوع به
براساس منابع، تعداد و بقاي  چراكه ،هست يساز استخوان

ها در ايجاد و بقاي ماتريكس استخواني نقش اين سلول
  . )28( دارد

 ها بهنسبت استئوكلاست آمده دست بهباتوجه به نتايج 
با افزايش ميزان  واستئوبلاست، استئوسيت مجموع تعداد

افزايشي يافته كه بيانگر روند افزايشي  يروندمتيونين 
هاي تخريب استخوان و يا نياز استخوان به برداشت بافت

  . باشدآن مي ي شده يبتخر

در پايان از همكاري بخش نگهداري از حيوانات دانشكده 
دامپزشكي دانشگاه شهيد باهنركرمان و نيز معاونت 
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Abstract 

Methionine is an essential sulfur-containing amino acid that is widely required for 
cartilage formation. Its undesirable effects should not be ignored on the etiology of bone 
diseases such as tibial dischondroplasia and bone organic matrix. In this study the 
histopathologic and histomorphometrical effects of methionine was evaluated on tibia in 
chicken embryo as an animal model. 30 fertilized eggs of the same weight (50±0.4 gr) 
Ross 308 broiler strains were divided into the control and treatment groups. On the day 
of 4 of incubation, controls received 0/5 ml of sterile PBS through the hole created at 
the wide end while, treatment groups were injected by 0/5ml of PBS solution which 
respectively had 30 and 50 mg methionine. On the day of 18, Eighteen, samples were 
taken from cross section of the mid of the tibia. Thickness of the cortex, diameter and 
cortex to diameter ratio, numbers and size of osteoblasts, osteocytes and osteoclasts 
were assessment histomorphometriacl. Results showed that yolk sac injected 
methionine in chicken embryos, decreased bone formation and reduce the calcium 
sediment in the bone matrix. Also it caused to decrease the osteoblasts and osteocytes in 
number and measures that was against its effects on osteoclasts. In conclusion, 
methionine–alone administration led to the osteoarthritis. It is hypothesized that 
methionine used with antioxidant supplements such as vitamin C. 

Keywords: Methionine, Bone Cortex, Bone Cells, Chicken Embryos, Animal Model. 


