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1 

1. ɃɆɇȷ  

1.1 Ƀ ɆəŮɚŮŰɧɠ 

Ƀ ůəŮɚŮŰɧɠ Ůɜɧɠ ŮɜɐɚɘəŬ ŬˊɞŰŮɚŮɑŰŬɘ Ŭˊɧ 206 ɛɞɜŬŭɘəɎ ɞůŰɎ, ɢɤɟɑɠ ɜŬ ɡˊɞɚɞɔɑɕɞɜŰŬɘ ŰŬ 

ɛɘəɟɧŰŮɟŬ ůɖůŬɛɞŮɘŭɐ ɞůŰɎ. Ƀ ůəŮɚŮŰɧɠ ɢɤɟɑɕŮŰŬɘ ůŰɞɜ (Ŭ) Ŭɝɞɜɘəɧ ůəŮɚŮŰɧ (ˊŮɟɘɚŬɛɓɎɜŮɘ ŰŬ 

74 ɞůŰɎ Űɖɠ ůˊɞɜŭɡɚɘəɐɠ ůŰɐɚɖɠ, Űɞɡ əɟŬɜɑɞɡ, 

Űɤɜ ˊɚŮɡɟɩɜ əŬɘ Űɞɡ ůŰɏɟɜɞɡ), əŬɘ ůŰɞɜ (ɓ) 

ˊŮɟɘűŮɟɘəɧ ůəŮɚŮŰɧ ɤɛɘəɐɠ ɕɩɜɖɠ, Űɖɠ 

ˊɡɏɚɞɡ əŬɘ ŰŬ ɞůŰɎ Űɤɜ Ɏɜɤ əŬɘ əɎŰɤ Ɏəɟɤɜ). 

ɆŰŬ ˊŬɟŬˊɎɜɤ, ˊɟɏˊŮɘ ɜŬ ˊɟɞůŰŮɗɞɨɜ əŬɘ ŰŬ 6 

ŬəɞɡůŰɘəɎ ɞůŰɎɟɘŬ, ŰŬ ɛɘəɟɎ ɞůŰɎ Űɞɡ ɛɏůɞɡ 

ɤŰɧɠ, ŭɖɚŬŭɐ Űɖ ůűɨɟŬ, Űɞɜ ɎəɛɞɜŬ əŬɘ Űɞɜ 

ŬɜŬɓɞɚɏŬ. ɇɏɚɞɠ, ŰŬ ɞůŰɎ ŭɘŬɘɟɞɨɜŰŬɘ ůŮ 

ŰɏůůŮɟɘɠ əŬŰɖɔɞɟɑŮɠ: Ⱥˊɘɛɐəɖ, ȸɟŬɢɏŬ, ɄɚŬŰɘɎ 

əŬɘ ȷɜɩɛŬɚŬ ɞůŰɎ (Gray, H., 2000). ɇŬ ɞůŰɎ 

ŬˊɞŰŮɚɞɨɜ ˊŮɟɑˊɞɡ Űɞ 15% Űɞɡ ůɤɛŬŰɘəɞɨ 

ɓɎɟɞɡɠ Űɤɜ Ůɜɐɚɘəɤɜ ŬɜŰɟɩɜ əŬɘ Űɞ 12% Űɤɜ Ůɜɖɚɑəɤɜ ɔɡɜŬɘəɩɜ əŬɘ ɖ ůɨůŰŬůɖ Űɞɡɠ əŬŰɎ 

ˊɟɞůɏɔɔɘůɖ ŮɑɜŬɘ: 70% ɛŮŰŬɚɚɘəɎ ɎɚŬŰŬ, 22% ˊɟɤŰŮȶɜɖ əŬɘ 8% ɜŮɟɧ. Ⱥˊɑůɖɠ, ɞ ůəŮɚŮŰɧɠ 

ˊŮɟɘɏɢŮɘ Űɞ 99% Űɞɡ ŬůɓŮůŰɑɞɡ Űɞɡ ůɩɛŬŰɞɠ, Űɞ 35% Űɞɡ ɜŬŰɟɑɞɡ əŬɘ ˊŮɟɑˊɞɡ Űɞ 60% Űɞɡ 

ɛŬɔɜɖůɑɞɡ (Green & Kleeman, 1991). ɆŮ ɔŮɜɘəɏɠ ɔɟŬɛɛɏɠ, ɞ ůəŮɚŮŰɧɠ ŮɝɡˊɖɟŮŰŮɑ ˊɞɘəɑɚŮɠ 

ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŮɠ. ɇŬ ɞůŰɎ Űɞɡ ůəŮɚŮŰɞɨ ˊŬɟɏɢɞɡɜ Űɖ ŭɞɛɘəɐ ɡˊɞůŰɐɟɘɝɖ ůŰɞ ɡˊɧɚɞɘˊɞ ůɩɛŬ, 

ŮˊɘŰɟɏˊɞɡɜ Űɖ əɑɜɖůɖ əŬɘ Űɖ ɛŮŰŬəɑɜɖůɖ ɛŮ Űɖɜ ˊŬɟɞɢɐ Űɤɜ ɛɞɢɚɩɜ ɔɘŬ Űɞɡɠ ɛɡɠ, ˊɟɞůŰŬŰŮɨɞɡɜ 

ŰŬ ɕɤŰɘəɐɠ ůɖɛŬůɑŬɠ ŮůɤŰŮɟɘəɎ ɧɟɔŬɜŬ əŬɘ Űɘɠ ŭɞɛɏɠ, ˊŬɟɏɢɞɡɜ Űɖ ůɡɜŰɐɟɖůɖ Űɖɠ ɞɛɞɘɧůŰŬůɖɠ 

əŬɘ Űɖɠ ɞɝŮɞɓŬůɘəɐɠ ɘůɞɟɟɞˊɑŬɠ, ɚŮɘŰɞɡɟɔɞɨɜ ɤɠ ŭŮɝŬɛŮɜɐ Űɤɜ ˊŬɟŬɔɧɜŰɤɜ Ŭɨɝɖůɖɠ əŬɘ Űɤɜ 

əɡŰŰŬɟɞəɘɜɩɜ əŬɘ ˊŬɟɏɢɞɡɜ Űɞ ˊŮɟɘɓɎɚɚɞɜ ɔɘŬ Űɖɜ Ŭɘɛɞˊɞɑɖůɖ ɛɏůŬ ůŰŬ ŭɘŬůŰɐɛŬŰŬ Űɞɡ 

ɛɡŮɚɞɨ ŬɡŰɩɜ (Andreoli et al., 2000; Taichman, R., 2005). 

 

1.2 ɃůŰɑŰɖɠ ȽůŰɧɠ 

1.2.1 ȼ ŭɞɛɐ Űɞɡ ɞůŰɞɨ 

Ƀ ɞůŰɑŰɖɠ ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ ŭɡɜŬɛɘəɧɠ ɘůŰɧɠ, ɞ ɞˊɞɑɞɠ ŬɜŬŭɘŬɛɞɟűɩɜŮŰŬɘ ůɡɜŮɢɩɠ əŬŰɎ Űɖɜ ŭɘɎɟəŮɘŬ 

Űɖɠ ɕɤɐɠ. ȾɎɗŮ ɞůŰɧ ŭɞɛŮɑŰŬɘ Ŭˊɧ Űɞ ůŰŮɟŮɧŰɡˊɞ Űɨˊɞ ůɡɜŭŮŰɘəɞɨ ɘůŰɞɨ Űɞɡ Ŭɜɗɟɩˊɘɜɞɡ 

ůɩɛŬŰɞɠ, Űɞɜ ɞůŰɑŰɖ ɘůŰɧ (Green & Kleeman, 1991). 

ȺɘəɧɜŬ 1: ȹɘɎŰŬɝɖ 

Ŭɝɞɜɘəɞɨ ůəŮɚŮŰɞɨ 
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ȺɘəɧɜŬ 2: ȷɟɢɘŰŮəŰɞɜɘəɐ ŭɞɛɐ ɛɞɘɟŬɑɞɡ 

ɞůŰɞɨ 

Ʉɖɔɐ: American College of Rheumatology 

ȺɘəɧɜŬ 3: ȹɘŬŰɞɛɐ Ůɜɧɠ ɞůŰɞɨ ˊɞɡ ˊŬɟɞɡůɘɎɕŮɘ Űɧůɞ Űɞ 

űɚɞɘɩŭŮɠ ɧůɞ əŬɘ Űɞ ŭɞəɘŭɩŭŮɠ ɘůŰɧ 

 

1.2.2 ɇɨˊɞɘ ɞůŰɑŰɖ ɘůŰɞɨ 

ɇɞ ɞůŰɧ ŬˊɞŰŮɚŮɑŰŬɘ Ŭˊɧ ŭɨɞ Űɨˊɞɡɠ ɞůŰɑŰɖ ɘůŰɞɨ, Űɞ űɚɞɘɩŭɖ əŬɘ Űɞ ŭɞəɘŭɩŭɖ. ɇɞ űɚɞɘɩŭŮɠ (ɐ 

ůɡɛˊŬɔɏɠ) ɞůŰɧ ŬɜŰɘˊɟɞůɤˊŮɨŮɘ ˊŮɟɑˊɞɡ Űɞ 80% Űɖɠ ɞɚɘəɐɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ, Ůɜɩ Űɞ ŭɞəɘŭɩŭŮɠ (ɐ 

ůˊɞɔɔɩŭŮɠ ɐ ɛɡŮɚɩŭŮɠ) ɞůŰɧ ŬˊɞŰŮɚŮɑ Űɞ 20% ˊŮɟɑˊɞɡ Űɖɠ ůɡɜɞɚɘəɐɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ (Eriksen et 

al., 1994). ȼ ɨˊŬɟɝɖ Űɞɡ ůɡɛˊŬɔɞɨɠ əŬɘ Űɞɡ ůˊɞɔɔɩŭɞɡɠ ɞůŰɞɨ ŬˊɞŰŮɚŮɑ ůɡɜŭɡŬůɛɧ ɘůɢɨɞɠ əŬɘ 

ˊɡəɜɧŰɖŰŬɠ ˊɞɡ əŬɗɘůŰɎ ŭɡɜŬŰɐ Űɖɜ əɑɜɖůɖ. (ɄŬˊŬŭɖɛɖŰɟɑɞɡ, 2001) 

¶ ūɚɞɘɩŭɖɠ ɞůŰɑŰɖɠ ɘůŰɧɠ  

ūɚɞɘɩŭɖɠ ɞůŰɑŰɖɠ ɘůŰɧɠ ɞɜɞɛɎɕŮŰŬɘ Űɞ 

ŮɝɤŰŮɟɘəɧ ˊŮɟɑɓɚɖɛŬ ɧɚɤɜ Űɤɜ ɞůŰɩɜ əŬɘ 

ůɢɖɛŬŰɑɕŮɘ Űɞ ůɩɛŬ Űɤɜ ɛŬəɟɩɜ ɞůŰɩɜ Űɞɡ 

ɞɟɔŬɜɘůɛɞɨ, ɧˊɞɡ əŬɘ ŮˊɘəɟŬŰŮɑ ůŰɘɠ ŭɘŬűɨůŮɘɠ 

ŬɡŰɩɜ. ɄɟɧəŮɘŰŬɘ ɔɘŬ ɏɜŬɜ ˊɡəɜɧ ɘůŰɧ ˊɞɡ 

ŬˊɞŰŮɚŮɑŰŬɘ əɡɟɑɤɠ Ŭˊɧ ɎɚŬŰŬ əŬɘ Ŭˊɧ 

ůɡůŰŬŰɘəɎ Űɞɡ ŮɝɤəɡŰŰŬɟɘəɞɨ ˊɚɏɔɛŬŰɞɠ. 

ȹɘŬŰɎůůŮŰŬɘ ůŮ əɡəɚɞŰŮɟɐ ˊɏŰŬɚŬ 

ůɢɖɛŬŰɑɕɞɜŰŬɠ ɡˊɞˊŮɟɘɞůŰɘəɏɠ əŬɘ ŮɜŭɞůŰɘəɏɠ ůŰɘɓɎŭŮɠ, əŬɘ ɤɠ ɞɛɧəŮɜŰɟŬ ˊɏŰŬɚŬ ɔɨɟɤ Ŭˊɧ 

əŮɜŰɟɘəɎ ŬɔɔŮɑŬ (ůɢɖɛŬŰɘůɛɧɠ ɞůŰŮɩɜŬ) (Andreoli et al., 2000). Ⱥˊɘˊɚɏɞɜ, ɡˊɎɟɢŮɘ ɏɜŬɠ 

ŭɘɎůˊŬɟŰɞɠ ˊɚɖɗɡůɛɧɠ 

ɞůŰŮɞəɡŰŰɎɟɤɜ ˊɞɡ ŮɑɜŬɘ 

ŮɔəɚɤɓɘůɛɏɜŬ ůŰɞ ɞůŰɧ. ɇŬ 

əɨŰŰŬɟŬ ŬɡŰɎ ůɡɜŭɏɞɜŰŬɘ 

ɛŮŰŬɝɨ Űɞɡɠ əŬɘ ɛŮ Űɞɡɠ 

ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɛŮ ɓɞɗɟɑŬ Űɖɠ 

ŮˊɘűɎɜŮɘŬɠ Űɞɡ ɞůŰɞɨ, ɛɏůɤ 

Űɤɜ ɞˊɞɑɤɜ ŰŬ ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ 

ŮəŰŮɑɜɞɡɜ əɡŰŰŬɟɘəɏɠ 

ŬˊɞűɨůŮɘɠ (Marotti, G, 1996). 

Ƀɘ ůɡɜŭɏůŮɘɠ ŬɡŰɏɠ ŮˊɘŰɟɏˊɞɡɜ 

Űɖ ɛŮŰŬűɞɟɎ ŬůɓŮůŰɑɞɡ Ŭˊɧ Űɞ ŮůɤŰŮɟɘəɧ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ůŰɖɜ ŮˊɘűɎɜŮɘŬ. ɇɞ ˊɡəɜɧ űɚɞɘɩŭŮɠ 

ɞůŰɧ ˊŬɟɏɢŮɘ Űɖɜ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɖ Ŭˊɧ Űɖɜ ŬˊŬɘŰɞɨɛŮɜɖ ŬɜŰɞɢɐ ɔɘŬ Űɖɜ Ŭɜɞɢɐ Űɞɡ ɓɎɟɞɡɠ Ŭˊɧ 

ŰŬ ɛŬəɟɎ ɞůŰɎ (Boron & Boulpaep, 2002) 



 
 

 
 

3 

ȺɘəɧɜŮɠ 4 & 5: ȷˊŮɘəɧɜɘůɖ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɩɜ əŬɘ ɞůŰŮɞəɡŰŰɎɟɤɜ Ŭˊɧ ɖɚŮəŰɟɞɜɘəɧ ɛɘəɟɞůəɧˊɘɞ əŬɗɩɠ 

əŬɘ 3D ŬɜŬˊŬɟɎůŰŬůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɩɜ. 

 

 

¶ ȹɞəɘŭɩŭɖɠ ɞůŰɑŰɖɠ ɘůŰɧɠ  

Ƀ ŭɞəɘŭɩŭɖɠ ɞůŰɑŰɖɠ ɘůŰɧɠ ɓɟɑůəŮŰŬɘ ůŰɞ ŮůɤŰŮɟɘəɧ Űɤɜ ɞůŰɩɜ əŬɘ ŮɑɜŬɘ ɘŭɘŬɑŰŮɟŬ 

ůɖɛŬɜŰɘəɧ ɔɘŬ Űɞɡɠ ůˊɞɜŭɨɚɞɡɠ Ŭˊɧ Űɞ űɚɞɘɧ ɛɏɢɟɘ Űɖ ɛɡŮɚɘəɐ əɞɘɚɧŰɖŰŬ. ȹɘŬŰɎůůŮŰŬɘ əŬŰɎ 

ɛɘəɟɞůəɞˊɘəɎ ˊŬɟɎɚɚɖɚŬ ˊɏŰŬɚŬ, ůɢɖɛŬŰɑɕɞɜŰŬɠ ɏɜŬ ŬɜɞɘɢŰɧ ŭɑəŰɡɞ Ŭˊɧ ɚŮˊŰɏɠ ˊɚɎəŮɠ. ɇɞ 

ŭŬɜŰŮɚɤŰɧ ˊɚɏɔɛŬ Űɤɜ ɞůŰɘəɩɜ ŭɞəɑŭɤɜ ůɡɜɞɟŮɨŮɘ ůŮ ˊɞɚɚɏɠ ˊŮɟɘɞɢɏɠ ɛŮ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əŬɘ 

ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ, ɛŮ ŰŬ əɨŰŰŬɟŬ ŭɖɚŬŭɐ ˊɞɡ ŮɛˊɚɏəɞɜŰŬɘ ůŰɖɜ ɞůŰɘəɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐ. ɇɞ 

ŭɞəɘŭɩŭŮɠ ɞůŰɧ ůɡɜŰɑɗŮŰŬɘ əŬɘ ŬˊɞɟɟɞűɎŰŬɘ ůɡɜŮɢɩɠ Ŭˊɧ ŰŬ əɨŰŰŬɟŬ ŬɡŰɎ ˊŬɟɞɡůɘɎɕɞɜŰŬɠ 

ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɖ ɛŮŰŬɓɞɚɘəɐ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ Ŭˊɧ Űɞ űɚɞɘɩŭɖ (Andreoli et al., 2000). 

 

1.2.3 ȾɨŰŰŬɟŬ ɞůŰɑŰɖ ɞůŰɞɨ 

ɇŬ ɓŬůɘəɎ ůŰɞɘɢŮɑŬ Űɞɡ ɞůŰɑŰɖ ɘůŰɞɨ ŮɑɜŬɘ ŰŬ əɨŰŰŬɟŬ əŬɘ ɖ ŮɝɤəɡŰŰɎɟɘŬ ɞɡůɑŬ. ɆŰɞ ɞůŰɧ 

ŭɘŬəɟɑɜɞɡɛŮ ŰɟŮɘɠ Űɨˊɞɡɠ ɞůŰɘəɩɜ əɡŰŰɎɟɤɜ. Ƀɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ˊɞɡ ˊɟɞɤɗɞɨɜ Űɞɜ ɞůŰɘəɧ 

ůɢɖɛŬŰɘůɛɧ, ɞɘ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ˊɟɞɤɗɞɨɜ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ əŬɘ ɓɟɑůəɞɜŰŬɘ ůŰɘɠ ŮˊɘűɎɜŮɘŮɠ 

Ŭɨɝɖůɖɠ Űɞɡ ɞůŰɞɨ əŬɘ ŰŬ ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ ɧˊɞɡ ɓɟɑůəɞɜŰŬɘ ɛɏůŬ ůŰɞ ɞůŰɘəɧ ˊɚɏɔɛŬ 

(Sommerfeldt & Rubin, 2001; Wojnar, 2010). 

¶ ɃůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ 

Ƀɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ˊɟɞɏɟɢɞɜŰŬɘ Ŭˊɧ ŰŬ ˊɟɞɔɞɜɘəɎ (ɓɚŬůŰɘəɎ) əɨŰŰŬɟŬ ɛŮůŮɔɢɡɛŬŰɘəɐɠ 

ˊɟɞɏɚŮɡůɖɠ, ŰŬ ɞˊɞɑŬ ŮɑɜŬɘ ˊŬɟɧɜŰŬ ůŰɞ ɛɡŮɚɧ Űɤɜ ɞůŰɩɜ əŬɘ Ɏɚɚɞɡɠ ůɡɜŭŮŰɘəɞɨɠ ɘůŰɞɨɠ. 

ɄɞɚɚŬˊɚŬůɘɎɕɞɜŰŬɘ əŬɘ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɘɞɨɜŰŬɘ, ɡˊɞəɘɜɞɨɛŮɜŬ Ŭˊɧ Űɘɠ ɛɞɟűɞɔŮɜŮŰɘəɏɠ ɞůŰɘəɏɠ 

ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ (BMPs), ůŮ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ˊɟɘɜ Ŭˊɧ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖ. Ƀɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ 

ŮɑɜŬɘ əŬŰɎ ˊɟɞůɏɔɔɘůɖ əɡɓɞŮɘŭɐ ɛɞɜɞˊɨɟɖɜŬ əɨŰŰŬɟŬ. Ȱɢɞɡɜ ɢŬɟŬəŰɖɟɘůŰɘəɎ ɔɜɤɟɑůɛŬŰŬ 

ˊɟɤŰŮɥɜɞŮəəɟɘŰɘəɩɜ əɡŰŰɎɟɤɜ. ȸɟɑůəɞɜŰŬɘ ůŰɘɠ ŮˊɘűɎɜŮɘŮɠ ŬɜɎˊŰɡɝɖɠ ɐ ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖɠ 

Űɞɡ ɞůŰɞɨ, ɧˊɞɡ ůɡɜɗɏŰɞɡɜ ɏɜŬ əŬɚɡˊŰɘəɧ ůŰɟɩɛŬ. ȺɑɜŬɘ Ŭɟɛɧŭɘɞɘ ɔɘŬ Űɖ ůɨɜɗŮůɖ, Űɖɜ 
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ȺɘəɧɜŬ 6: ȷˊŮɘəɧɜɘůɖ ɞůŰŮɞəɡŰŰɎɟɤɜ 

Ŭˊɧ ɖɚŮəŰɟɞɜɘəɧ ɛɘəɟɞůəɧˊɘɞ 

ŬˊɧɗŮůɖ əŬɘ Űɖɜ ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ, Űɖɜ ɞˊɞɑŬ əŬɘ Ůəəɟɑɜɞɡɜ.  

Ƀɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ůɡɜɗɏŰɞɡɜ əŬɘ Ůəəɟɑɜɞɡɜ Űɖɜ ɞɟɔŬɜɘəɐ ɗŮɛɏɚɘŬ ɞɡůɑŬ, ŭɖɚ. əɞɚɚŬɔɧɜɞ 

Űɨˊɞɡ Ƚ, ɛɘəɟɏɠ ˊɞůɧŰɖŰŮɠ əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ Űɨˊɞɡ V, əŬɘ ˊɞɚɡɎɟɘɗɛŬ ɎɚɚŬ ɛŬəɟɞɛɧɟɘŬ ˊɞɡ 

ˊŮɟɘɚŬɛɓɎɜɞɜŰŬɘ ůŰɞ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧ əŬɘ ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖ Űɞɡ ɞůŰɞɨ. ȯɚɚŬ ɔɚɡəɞˊɟɤŰŮɥɜɘəɎ 

ˊɟɞɥɧɜŰŬ ŮɑɜŬɘ ɖ ɞůŰŮɞəŬɚůɑɜɖ, ˊɞɡ ŬˊŬɘŰŮɑŰŬɘ ɔɘŬ Űɖɜ ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ ɞůŰɩɜ, ɖ ɞůŰŮɞɜŮəŰɑɜɖ 

(ŭŮɜ ɏɢŮɘ ŬɜŬɔɜɤɟɘůɗŮɑ ˊɚɐɟɤɠ ɖ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬ Űɖɠ), Űɞ ˊɟɞůŭɏŰɖ Űɞɡ ŮɜŮɟɔɞˊɞɘɖŰɐ Űɞɡ 

ɡˊɞŭɞɢɏŬ Űɞɡ ˊɡɟɖɜɘəɞɨ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬ əB ɐ RANK ligand (RANKL) ˊɞɡ ŮɑɜŬɘ ˊɟɞůŭɏŰɖɠ 

əɡŰŰŬɟɘəɐɠ ŮˊɘűɎɜŮɘŬɠ ɔɘŬ Űɞ (RANK) (ɔɘŬ Űɖɜ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ Űɞɡ ˊɡɟɖɜɘəɞɨ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬ 

kappa B), ɞ ɞˊɞɑɞɠ ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɘəɧɠ ˊɟɞɔɞɜɘəɧɠ ɡˊɞŭɞɢɏŬɠ. Ⱥˊɑůɖɠ, ůɡɜɗɏŰɞɡɜ Űɖɜ 

ɞůŰŮɞˊɟɞŰɞɔŮɟɑɜɖ ɏɜŬɠ ɡɣɖɚɐɠ ůɡɔɔɏɜŮɘŬɠ ˊɟɞůŭɏŰɖɠ ɔɘŬ Űɞ RANKL ˊɞɡ ˊŮɟɘɞɟɑɕŮɘ Űɖ 

ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ, Űɘɠ ɞůŰɘəɏɠ ˊɟɤŰŮɞɔɚɡəɎɜŮɠ ɛˊɘɔɚɡəɎɜɖ əŬɘ ŭŮəɞɟɑɜɖ 

ˊɞɡ ŭŮůɛŮɨɞɡɜ Űɞ TGF-ɓ, Űɘɠ ɞůŰɘəɏɠ ůɘŬɚɞˊɟɤŰŮȶɜŮɠ ɞůŰŮɞˊɞɜŰɑɜɖ əŬɘ ɗɟɞɛɓɞɛˊɞůˊɞɜŰɑɜɖ 

ɞɘ ɞˊɞɑŮɠ ɛŮůɞɚŬɓɞɨɜ ůŰɖɜ ˊɟɞůəɧɚɚɖůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ůŰɘɠ ɞůŰɘəɏɠ ŮˊɘűɎɜŮɘŮɠ ɛɏůɤ 

Űɖɠ ŭɏůɛŮɡůɖɠ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɘəɩɜ ɘɜŰŮɔəɟɘɜɩɜ. ɇɏɚɞɠ, ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɘ ɚŬɜɗɎɜɞɡůŮɠ 

ˊɟɤŰŮɎůŮɠ əŬɘ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ Ŭɨɝɖůɖɠ, ůɡɛˊŮɟɘɚŬɛɓŬɜɞɛɏɜɤɜ Űɤɜ BMPs.  

Ƀɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ŭɘŬŭɟŬɛŬŰɑɕɞɡɜ ɏɜŬɜ ɓŬůɘəɧ ɟɧɚɞ ůŰɖɜ ɞɟɛɞɜɘəɐ ɟɨɗɛɘůɖ Űɖɠ 

Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ Űɤɜ ɞůŰɩɜ, ŭŮŭɞɛɏɜɞɡ ɧŰɘ ŮəűɟɎɕɞɡɜ Űɞɡɠ ŭɏəŰŮɠ ɔɘŬ Űɖ ˊŬɟŬɗɡɟŮɞŮɘŭɘəɐ 

ɞɟɛɧɜɖ (PTH), Űɖɜ 1,25-ŭɘɦŭɟɞɝɡɓɘŰŬɛɑɜɖ D3 əŬɘ Ɏɚɚɞɡɠ ɡˊɞəɘɜɖŰɏɠ (Standring, 2008). ɁŬ 

ůɖɛŮɘɤɗŮɑ, ˊɤɠ ɧŰŬɜ ɞɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ŮɜůɤɛŬŰɤɗɞɨɜ ůŰɖ ɗŮɛɏɚɘŬ ɞɡůɑŬ, ɛŮŰŬŰɟɏˊɞɜŰŬɘ ůŮ 

ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ. 

 

¶ ɃůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ 

ɇŬ ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ  ŬˊɞŰŮɚɞɨɜ Űɞ ůɖɛŬɜŰɘəɧŰŮɟɞ 

Űɨˊɞ əɡŰŰɎɟɤɜ Űɞɡ ɩɟɘɛɞɡ ɞůŰɞɨ əŬɘ ŮɑɜŬɘ 

ŭɘŮůˊŬɟɛɏɜŬ ɛɏůŬ ůŰɖ ɗŮɛɏɚɘŬ ɞɡůɑŬ Űɞɡ (Standring, 

2008). ɇŬ ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ ŮɑɜŬɘ ɞ ŬűɗɞɜɧŰŮɟɞɠ Űɨˊɞɠ 

əɡŰŰɎɟɤɜ ůŰɞ ɞůŰɧ ɡˊɎɟɢɞɡɜ 10 űɞɟɏɠ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟŬ 

ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ Ŭˊ' ɧ,Űɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ (Parfitt, 1977). 

ɄɟɞɏɟɢɞɜŰŬɘ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əŬɘ 

ŮůɤəɚŮɑɞɜŰŬɘ ɛɏůŬ ůŰɖ ɗŮɛɏɚɘŬ ɞɡůɑŬ Űɞɡɠ ŬɚɚɎ ŭŮɜ 

ŭɘŬɘɟɞɨɜŰŬɘ. ȹɘŬůɡɜŭɏɞɜŰŬɘ ɛŮ ˊɞɚɡɎɟɘɗɛɞɡɠ ŭŮɜŭɟɘŰɘəɞɨɠ ůɢɖɛŬŰɘůɛɞɨɠ (Ů́ɟɘɏɢɞɡɜ ŭɏůɛŮɠ 

ɛɘəɟɞɥɜɘŭɑɤɜ əŬɘ əɎˊɞɘɞ ɞɛŬɚɧ ŮɜŭɞˊɚŬůɛŬŰɘəɧ ŭɑəŰɡɞ), ɏŰůɘ ɩůŰŮ ŭɘŬɛɞɟűɩɜŮŰŬɘ ɏɜŬ 

ůɨɜɗŮŰɞ əɡɣŮɚɞŮɘŭɏɠ ŭɑəŰɡɞ. ɆŰɘɠ ŬəɟŬɑŮɠ ɗɏůŮɘɠ ŬɡŰɩɜ ɏɟɢɞɜŰŬɘ ůŮ ŮˊŬűɐ ɛŮ Űɞɡɠ 

ůɢɖɛŬŰɘůɛɞɨɠ ˊŬɟŬəŮɑɛŮɜɤɜ əɡŰŰɎɟɤɜ, ŭɖɚ. Ɏɚɚɤɜ ɞůŰŮɞəɡŰŰɎɟɤɜ əŬɘ, ůŰɘɠ ŮˊɘűɎɜŮɘŮɠ, ɛŮ 
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ȺɘəɧɜŬ 7: ȷˊŮɘəɧɜɘůɖ ɞůŰŮɞəɚɎůŰɖ Ŭˊɧ 

ɣɖűɘŬəɧ ɛɘəɟɞůəɧˊɘɞ 

 

ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əŬɘ ŮˊŮɜŭɡɛŬŰɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ (lining cells). ȹɘŬɛɞɟűɩɜɞɡɜ ɢŬůɛŬŰɘəɏɠ ůɡɜŭɏůŮɘɠ 

ŮˊɘəɞɘɜɤɜɑŬɠ ɛŮ ŬɡŰɎ ŰŬ əɨŰŰŬɟŬ ˊɞɡ ůɖɛŬɑɜŮɘ ˊɤɠ ŮɑɜŬɘ ůŮ ɖɚŮəŰɟɘəɐ əŬɘ ɛŮŰŬɓɞɚɘəɐ 

ůɡɜɞɢɐ (Manolagas, 2000; Standring, 2008). 

ɀɏůɤ ŬɡŰɐɠ Űɖɠ ŮˊɘəɞɘɜɤɜɑŬɠ əŬɘ Űɖɠ ůŰɟŬŰɖɔɘəɐɠ ɗɏůɖɠ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ, ŬɡŰɎ ŰŬ 

əɨŰŰŬɟŬ ŬɜŰɘɚŬɛɓɎɜɞɜŰŬɘ Űɘɠ ŬɚɚŬɔɏɠ ůŰɞ ŮɝɤəɡŰŰɎɟɘɞ ɡɔɟɧ, ůɡɛɛŮŰɏɢɞɡɜ ůŰɖɜ 

ɞɛɞɘɞůŰŬůɑŬ Űɞɡ ŬůɓŮůŰɑɞɡ əŬɘ ŮɜŰɞˊɑɕɞɡɜ ŬɚɚŬɔɏɠ ůŰŬ ŮˊɑˊŮŭŬ ɞɟɛɞɜɩɜ ɧˊɤɠ ŰŬ 

ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ əŬɘ ŰŬ ɔɚɡəɞəɞɟŰɘəɞŮɘŭɐ ˊɞɡ ŮˊɖɟŮɎɕɞɡɜ Űɖɜ Ůˊɘɓɑɤůɐ Űɞɡɠ (Manolagas, 2000).  

 

¶ ɃůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ 

Ƀɘ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ŮɑɜŬɘ ɛŮɔɎɚŬ ˊɞɚɡˊɨɟɖɜŬ əɨŰŰŬɟŬ ɛŮ ɎűɗɞɜŬ ɛɘŰɞɢɧɜŭɟɘŬ, ˊɞɚɡɎɟɘɗɛŬ 

ɚɡůɞůɩɛŬŰŬ əŬɘ ŮɚŮɨɗŮɟŬ ɟɘɓɞůɩɛŬŰŬ ůŰɞ əɡŰŰŬɟɧˊɚŬůɛɎ Űɞɡɠ. ɄɟɧəŮɘŰŬɘ ɔɘŬ ˊɚɐɟɤɠ 

ŭɘŬűɞɟɞˊɞɘɖɛɏɜŬ əɨŰŰŬɟŬ ˊɞɡ ŭŮɜ ɏɢɞɡɜ ˊɚɏɞɜ Űɖɜ ɘəŬɜɧŰɖŰŬ ɜŬ ŭɘŬɘɟŮɗɞɨɜ. ȺɑɜŬɘ 

ɡˊŮɨɗɡɜŬ ɔɘŬ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ Űɧůɞ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ɧůɞ əŬɘ Űɞɡ ŬˊɞŰɘŰŬɜɤɛɏɜɞɡ 

əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ. ɄɟɞɏɟɢɞɜŰŬɘ Ŭˊɧ Űɖ ůɡɜɏɜɤůɖ ˊɟɞɓŬɗɛɑŭɤɜ Űɤɜ ŬɘɛɞˊɞɘɖŰɘəɩɜ əɡŰŰɎɟɤɜ, 

ˊɞɡ ůɢŮŰɑɕɞɜŰŬɘ ɛŮ ŰŬ ɛɞɜɞˊɨɟɖɜŬ űŬɔɞəɨŰŰŬɟŬ ˊŬɟɞɡůɘɎɕɞɜŰŬɠ ˊɞɚɚɏɠ ɞɛɞɘɧŰɖŰŮɠ 

ɛɞɟűɞɚɞɔɘəɏɠ əŬɘ ɚŮɘŰɞɡɟɔɘəɏɠ ɛŮ ŬɡŰɎ. 

ȹɘŬɗɏŰɞɡɜ ɛɘŬ əɟɞůůɤŰɐ ˊɚŮɡɟɎ ˊɞɡ ŬˊɞŰŮɚŮɑ 

Űɖɜ ŮɝŮɘŭɘəŮɡɛɏɜɖ ˊŮɟɘɞɢɐ Űɞɡ əɡŰŰɎɟɞɡ ˊɎɜɤ 

ůŰɖɜ ɞˊɞɑŬ ɔɑɜŮŰŬɘ ɖ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ. ȷɡŰɐ 

ɖ ŭɞɛɐ ŮɑɜŬɘ ˊŮɟɘəɡəɚɤɛɏɜɖ Ŭˊɧ ɛɘŬ Ɏɚɚɖ 

ŮɝŮɘŭɘəŮɡɛɏɜɖ ˊŮɟɘɞɢɐ, ˊɞɡ əŬɚŮɑŰŬɘ ŭɘŬɡɔɐɠ 

ɕɩɜɖ. ɇɞ əɡŰŰŬɟɧˊɚŬůɛŬ ůŰɖɜ ˊŮɟɘɞɢɐ ŬɡŰɐ 

ˊŬɟɞɡůɘɎɕŮɘ ɛɘŬ ɞɛɞɘɧɛɞɟűɖ ŮɛűɎɜɘůɖ əŬɘ 

ˊŮɟɘɏɢŮɘ Űɘɠ ŭɏůɛŮɠ ɘɜɘŭɑɤɜ ŬəŰɑɜɖɠ. ɆŮ ŬɡŰɐɜ 

Űɖɜ ˊŮɟɘɞɢɐ űŬɑɜŮŰŬɘ əŬɘ ɖ ɘəŬɜɧŰɖŰɎ Űɞɡ ɜŬ 

ˊɟɞůəɞɚɚɎŰŬɘ ůŰɞ ɞůŰɧ, ŭɖɛɘɞɡɟɔɩɜŰŬɠ ɏŰůɘ ɏɜŬ ůŰŮɔŬɜɧ ˊŮɟɑɓɚɖɛŬ ɛɏůŬ ůŰɞ ɞˊɞɑɞ ɔɑɜŮŰŬɘ 

ɖ  
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ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ (Manolagas, 2000; ȿɡɟɑŰɖɠ, 2007).  

ɆɡɜɞˊŰɘəɎ, Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ŮəűɨɞɜŰŬɘ ɚŬɢɜɞŮɘŭŮɑɠ ˊɟɞŮəɓɞɚɏɠ, əŬɘ ůɢɖɛŬŰɑɕɞɡɜ ɛɘŬ 

ˊŰɡɢɤŰɐ ˊŬɟɡűɐ ůŰɞ ɞůŰɧ. ȷˊɧ ŬɡŰɏɠ Űɘɠ ɚɎɢɜŮɠ ŮəəɟɑɜɞɜŰŬɘ ŭɨɞ Ůɘŭɩɜ ɞɡůɑŮɠ, 

ˊɟɤŰŮɞɚɡŰɘəɎ ɏɜɕɡɛŬ, ˊɞɡ ŬˊŮɚŮɡɗŮɟɩɜɞɜŰŬɘ Ŭˊɧ ŰŬ ɚɡůɞůɩɛŬŰŬ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ əŬɘ 

ŭɘɎűɞɟŬ ɞɝɏŬ ˊŮɟɘɚŬɛɓŬɜɧɛŮɜɤɜ Űɞɡ əɘŰɟɘəɞɨ əŬɘ Űɞɡ ɔŬɚŬəŰɘəɞɨ ɞɝɏɞɠ, ˊɞɡ 

ŬˊŮɚŮɡɗŮɟɩɜɞɜŰŬɘ əɡɟɑɤɠ Ŭˊɧ ŰŬ ɛɘŰɞɢɧɜŭɟɘŬ əŬɘ ŮəəɟɘŰɘəɎ əɡůŰɑŭɘŬ. ɇŬ ɏɜɕɡɛŬ ˊɟɞűŬɜɩɠ 

ˊɏˊŰɞɡɜ ɐ ŭɘŬɚɨɞɡɜ ɞɟɔŬɜɘəɐ ɞɡůɑŬ Űɞɡ ɞůŰɞɨ, ŰŬ ŭŮ ɞɝɏŬ ˊɟɞəŬɚɞɨɜ ŭɘɎɚɡůɖ ŬɚɎŰɤɜ Űɞɡ 

ɞůŰɞɨ. ɇŬ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ ˊɟɞůɚŬɛɓɎɜɞɡɜ Ůˊɑůɖɠ ɛŮ űŬɔɞəɡŰŰɎɟɤůɖ ˊɞɚɨ ɛɘəɟɎ 

ůɤɛŬŰɑŭɘŬ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ əŬɘ əɟɡůŰɎɚɚɤɜ Ŭˊɧ Űɞ ɞůŰɧ, əŬɘ ŰŮɚɘəɎ ŰŬ ŭɘŬɚɨɞɡɜ əŬɘ 

ŬˊŮɚŮɡɗŮɟɩɜɞɡɜ ŰŬ ˊɟɞɥɧɜŰŬ Ŭˊɞŭɞɛɐɠ ˊɟɞɠ Űɞ ŬɑɛŬ (Guyton & Hall, 1998). Ƀɘ 

ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ɏɢɞɡɜ ɡˊɞŭɞɢŮɑɠ ɔɘŬ Űɖɜ əŬɚůɘŰɞɜɑɜɖ ŬɚɚɎ ɧɢɘ ɔɘŬ Űɖɜ ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ əŬɘ Űɖɜ 

ɓɘŰŬɛɑɜɖ D. ɄŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ˊɞɡ ŮɜŮɟɔɞˊɞɘɞɨɜ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ɔɘŬ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ŮɑɜŬɘ 

ɖ IL-6 (ɑůɤɠ ůŮ ůɡɜŭɡŬůɛɧ ɛŮ Űɘɠ IL-1, IL-3 əŬɘ IL-11) əŬɘ ɞ RANKL. Ƀɘ əɡŰŰŬɟɞəɑɜŮɠ 

ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɘ ŰɞˊɘəɎ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əɎŰɤ Ŭˊɧ Űɖɜ ŮˊɑŭɟŬůɖ Űɖɠ ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖɠ, Űɖɠ 

1,25-ŭɘɦŭɟɞɝɡɓɘŰŬɛɑɜɖ D3 (əŬɚůɘŰɟɘɧɚɖ), Űɖɠ TGF-ɓ, IL-1 əŬɘ Űɞɡ TNF- Ŭ. ȼ əŬɚůɘŰɞɜɑɜɖ, 

ˊɞɡ ˊŬɟɎɔŮŰŬɘ Ŭˊɧ ŰŬ G əɨŰŰŬɟŬ Űɞɡ ɗɡɚŬəɑɞɡ Űɞɡ ɗɡɟŮɞŮɘŭɐ, ŬɜŬůŰɏɚɚŮɘ Űɖ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ 

Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ (Khurana & Arguello-Guerra, 2009) 

ɈˊɎɟɢŮɘ ɏɜŬɠ ŬəɧɛŬ Űɨˊɞɠ əɡŰŰɎɟɤɜ ůŰɞɜ ɞůŰɑŰɖ ɘůŰɧ ˊɞɡ ŮɑɜŬɘ ŰŬ ŮˊŮɜŭɡɛŬŰɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ 

(lining cells). ɇŬ əɨŰŰŬɟŬ ŬɡŰɎ ŮɑɜŬɘ ŬˊɞˊɚŬŰɡůɛɏɜŬ ŮˊɘɗɖɚɘŬəɎ əɨŰŰŬɟŬ ˊɞɡ ɓɟɑůəɞɜŰŬɘ ůŰɘɠ 

ŮˊɘűɎɜŮɘŮɠ Űɞɡ ɩɟɘɛɞɡ ɞůŰɞɨ, ɢɤɟɑɠ ɜŬ ɡˊɞɓɎɚɚɞɜŰŬɘ ůŰɖɜ ŮɜŮɟɔɧ ŬˊɧɗŮůɖ ɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ. 

ũŮɜɘəɎ ɗŮɤɟɞɨɜŰŬɘ ɐɟŮɛɞɘ ŬɜŮɜŮɟɔɞɑ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɐ ɞůŰŮɞˊɟɞɔɞɜɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ. ȿŮɘŰɞɡɟɔɞɨɜ ɤɠ 

ŭɘŬɛɞɟűɤŰɏɠ Űɞɡ ŮɝɤŰŮɟɘəɞɨ ɞɟɑɞɡ Űɞɡ ɛɡŮɚɞɨ ůŰɖɜ ŮɜŭɞɞůŰɘəɐ ŮˊɘűɎɜŮɘŬ Űɤɜ əɞɘɚɞŰɐŰɤɜ Űɞɡ 

ɛɡŮɚɞɨ (Manolagas, 2000; Standring, 2008). 

 

1.2.4 ɀɖ əɡŰŰŬɟɘəɎ ůŰɞɘɢŮɑŬ ɞůŰɑŰɖ ɞůŰɞɨ 

ɇŬ ɛɖ əɡŰŰŬɟɘəɎ ůɡůŰŬŰɘəɎ Űɞɡ ɞůŰɑŰɖ ɘůŰɞɨ ŮɑɜŬɘ ɖ ŬɜɧɟɔŬɜɖ əŬɘ ɖ ɞɟɔŬɜɘəɐ (ɐ ɞůŰŮɞŮɘŭɏɠ) 

ɗŮɛɏɚɘŬ ɞɡůɑŬ. ɆŰɞ ɩɟɘɛɞ ɞůŰɧ, ɖ ɗŮɛɏɚɘŬ ɞɡůɑŬ ŮɑɜŬɘ ůɡɔəɟŬŰɖɛɏɜŬ ŮɜɡŭŬŰɤɛɏɜɖ, əŬɘ 10-20% 

Űɖɠ ɛɎɕŬɠ Űɞɡ ŮɑɜŬɘ ɜŮɟɧ. ȷˊɧ Űɞ ɝɖɟɧ ɓɎɟɞɠ Űɞɡ, Űɞ 60-70% ŬˊɞŰŮɚŮɑŰŬɘ Ŭˊɧ ŰŬ ŬɜɧɟɔŬɜŬ, 

ɛŮŰŬɚɚɘəɎ ɎɚŬŰŬ, Ůɜɩ Űɞ ɞɟɔŬɜɘəɧ ɛɏɟɞɠ ŬˊɞŰŮɚŮɑŰŬɘ Űɧůɞ Ŭˊɧ əɞɚɚŬɔɧɜɞ, ůŮ ˊɞůɞůŰɧ ˊŮɟɑˊɞɡ 

30%, ɧůɞ əŬɘ Ŭˊɧ ɛɖ-əɞɚɚŬɔɞɜɞɨɢŮɠ ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ əŬɘ ɡŭŬŰɎɜɗɟŬəŮɠ, ˊɞɡ ůɢɖɛŬŰɑɕɞɡɜ əɡɟɑɤɠ 

ɔɚɡəɞˊɟɤŰŮȶɜŮɠ. ɇŬ ˊɞůɞůŰɎ ŬɡŰɩɜ Űɤɜ ůɡůŰŬŰɘəɩɜ ˊɞɘəɑɚɚɞɡɜ ɛŮ Űɖɜ ɖɚɘəɑŬ, Űɖ ɗɏůɖ əŬɘ Űɖ 

ɛŮŰŬɓɞɚɘəɐ ɗɏůɖ. 

ȺɘəɧɜŬ 8: ɆɢɖɛŬŰɘəɐ ŬɜŬˊŬɟɎůŰŬůɖ Űɖɠ ŬˊɞɟɟɞűɖŰɘəɐɠ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬɠ Ůɜɧɠ ɞůŰŮɞəɚɎůŰɖ 
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ɇɞ əɞɚɚŬɔɧɜɞ Űɖɠ ɞɟɔŬɜɘəɐɠ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ (ˊɞɡ ŬˊɞŰŮɚŮɑ Űɞ 90% ŬɡŰɐɠ) ɛɞɘɎɕŮɘ ˊɞɚɨ ɛŮ 

ŬɡŰɧ ˊɞɚɚɩɜ Ɏɚɚɤɜ ůɡɜŭŮŰɘəɩɜ ɘůŰɩɜ, əŬɘ ŮɑɜŬɘ əɡɟɑɤɠ Űɨˊɞɠ Ƚ. Ⱥɝ ŬɘŰɑŬɠ ɧɛɤɠ Űɖɠ ɘŭɘŬɑŰŮɟɖɠ 

ɛɞɟɘŬəɐɠ ŭɧɛɖůɖɠ Űɞɨ ůɡɔəŮəɟɘɛɏɜɞɡ əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ, ŬɚɚɎ əŬɘ Űɖɠ ŰɞˊɞɗɏŰɖůɐɠ Űɞɡ (ɞɘ ɑɜŮɠ Űɞɡ 

ŮəŰŮɑɜɞɜŰŬɘ əŬŰɎ əɨɟɘɞ ɚɧɔɞ, əŬŰɎ ɛɐəɞɠ Űɤɜ ɔɟŬɛɛɩɜ ɏəŰŬəŰɖɠ ŭɨɜŬɛɖɠ), Űɞ ɞůŰɧ ˊŬɟɞɡůɘɎɕŮɘ 

ŬɜɗŮəŰɘəɧŰɖŰŬ əŬɘ ŮɚŬůŰɘəɧŰɖŰŬ ůŮ ŮɚŬůŰɘəɏɠ əŬɘ ůɡɛˊɘŮůŰɘəɏɠ ŭɡɜɎɛŮɘɠ, ˊɞɡ Űɞ ɓɞɖɗɎ ɜŬ 

ŬɜŰɘůŰŬɗŮɑ ůŮ əŬŰɎɔɛŬŰŬ ɧŰŬɜ ŬůəŮɑŰŬɘ ɛɖɢŬɜɘəɐ űɧɟŰɖůɖ. Ƀɘ ɑɜŮɠ əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ ůɡɜŰɑɗŮɜŰŬɘ Ŭˊɧ 

Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ, ˊɞɚɡɛŮɟɑɕɞɜŰŬɘ ůŮ ŰɟɞˊɞəɞɚɚŬɔɧɜɞ (ɓŬůɘəɐ ŭɞɛɘəɐ ɛɞɜɎŭŬ Űɞɡ 

əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ) ŮɝɤəɡŰŰɎɟɘŬ əŬɘ ɔɑɜɞɜŰŬɘ ůŰŬŭɘŬəɎ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɞ ŭɘŬůɡɜŭŮŰɘəɏɠ əŬɗɩɠ ɤɟɘɛɎɕɞɡɜ. 

ȯɚɚŮɠ ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ŮɑɜŬɘ ɞɘ ůŮ ɛɘəɟɧŰŮɟŮɠ ˊɞůɧŰɖŰŮɠ ŬˊŬɜŰɩɛŮɜŮɠ əɞɚɚŬɔɞɜɞɨɢŮɠ əŬɘ 

ɛɖ əɞɚɚŬɔɞɜɞɨɢŮɠ ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ ɛŮ ŬűɗɞɜɧŰŮɟŮɠ Űɖɜ ɞůŰŮɞɜŮəŰɑɜɖ, Űɖɜ ɞůŰŮɞəŬɚůɑɜɖ, Űɖɜ 

ɞůŰŮɞˊɞɜŰɑɜɖ, Űɖɜ ɘɜɞɜŮəŰɑɜɖ, Űɖɜ ɗɟɞɛɓɞůˊɞɜŭɑɜɖ, Űɖɜ ɞůŰɘəɐ ůɘŮɚɞˊɟɤŰŮȶɜɖ, Űɘɠ 

ˊɟɤŰŮɞɔɚɡəɎɜŮɠ əŬɘ Űɘɠ ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ Űɞɡ ɞɟɞɨ (ɚŮɡəɤɛŬŰɑɜɖ əŬɘ ɔɚɡəɞˊɟɤŰŮȶɜŮɠ). ɃůŰŮɞŮɘŭɏɠ 

ɞɜɞɛɎɕŮŰŬɘ Űɞ əɞɚɚŬɔɧɜɞ əŬɘ ɞɘ ɎɚɚŮɠ ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ Űɖɠ ŮɝɤəɡŰŰɎɟɘŬɠ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ ˊɞɡ 

ůɡɜŬˊɞŰŮɚɞɨɜ Űɞ ˊɟɤŰŮɥɜɘəɧ ˊɚɏɔɛŬ Űɞɡ ɞůŰɞɨ. 

ɇŬ ŬɜɧɟɔŬɜŬ ůɡůŰŬŰɘəɎ Űɖɠ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ ˊŬɟɏɢɞɡɜ Űɖ ůəɚɖɟɧŰɖŰŬ əŬɘ ɏɜŬ ɛŮɔɎɚɞ ɛɏɟɞɠ Űɖɠ 

ŬəŬɛɣɑŬɠ Űɞɡ ɞůŰɞɨ. ɇɞ ɛŮŰŬɚɚɘəɧ ŰɛɐɛŬ Űɤɜ ɩɟɘɛɤɜ ɞůŰɩɜ ŭɖɛɘɞɡɟɔŮɑŰŬɘ əŬŰɎ ɏɜŬ ɛŮɔɎɚɞ 

ɛɏɟɞɠ Ŭˊɧ Űɞɡɠ əɟɡůŰɎɚɚɞɡɠ ɡŭɟɞɝɡŬˊŬŰɑŰɖ [Ca10(PO4)6(OH)2] ȷɡŰɎ ŰŬ əɟɡůŰŬɚɚɘəɎ ɎɚŬŰŬ 

əŬɗɘɕɎɜɞɡɜ ůŰɞ ɞɟɔŬɜɘəɧ ɡˊɧůŰɟɤɛŬ. ȯɚɚŬ ůɖɛŬɜŰɘəɎ ɘɧɜŰŬ ˊɞɡ ŬˊɞŰŮɚɞɨɜ Űɞ ɛŮŰŬɚɚɘəɧ 

ɛɏɟɞɠ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ŮɑɜŬɘ Űɞ ŬůɓɏůŰɘɞ, Űɞ űɤůűɞɟɘəɧ ɎɚŬɠ, Űɞ ŬɜɗɟŬəɘəɧ ɎɚŬɠ, Űɞ əɘŰɟɘəɧ ɎɚŬɠ, Űɞ 

ɛŬɔɜɐůɘɞ, Űɞ ɜɎŰɟɘɞ əŬɘ Űɞ əɎɚɘɞ, ˊɞɡ ŭŮ ůɢɖɛŬŰɑɕɞɡɜ ůŬűŮɑɠ əɟɡůŰɎɚɚɞɡɠ əŬɘ ˊɟɞůɟɞűɩɜŰŬɘ 

ůŰɘɠ ŮˊɘűɎɜŮɘŮɠ Űɤɜ əɟɡůŰɎɚɚɤɜ Űɞɡ ɡŭɟɞɝɡŬˊŬŰɑŰɖ. (Manolagas, 2000; Standring, 2008; 

Taichman, 2005) 

 

 

1.3 ɃůŰɘəɐ ȷɜŬəŬŰŬůəŮɡɐ 

1.3.1 ȷɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖ Űɞɡ ɞůŰɞɨ əŬɘ ɞɘ űɎůŮɘɠ ŮˊɘŰɏɚŮůɐɠ Űɖɠ 

ȼ ɞůŰɘəɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐ (bone remodeling) ŮɑɜŬɘ ɛɘŬ ůɡɜŮɢɐɠ ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ ɞůŰɘəɐɠ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ 

(bone resorption) əŬɘ ɞůŰɘəɞɨ ůɢɖɛŬŰɘůɛɞɨ (bone formation) ˊɞɡ ɚŬɛɓɎɜŮɘ ɢɩɟŬ ůŰɞ ůəŮɚŮŰɧ 

Űɤɜ ůˊɞɜŭɡɚɤŰɩɜ əŬɗ' ɧɚɖ Űɖ ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɖɠ ɕɤɐɠ Űɞɡɠ. ȼ ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖ ůɡɛɓŬɑɜŮɘ 

ŬůɡɔɢɟɧɜɘůŰŬ ůŮ ˊɞɚɚŬˊɚɎ əŬɘ ɝɏɢɤɟŬ ůɖɛŮɑŬ Űɞɡ ůəŮɚŮŰɞɨ, ˊɟɞəŮɘɛɏɜɞɡ ɜŬ ŬˊɞɛŬəɟɡɜɗɞɨɜ 

ŰŬ ŰɛɐɛŬŰŬ ˊŬɚɘɞɨ ɐ ŰɟŬɡɛŬŰɘůɛɏɜɞɡ ɞůŰɞɨ əŬɘ ɜŬ ŬɜŰɘəŬŰŬůŰŬɗɞɨɜ ɛŮ ɜŮɞůɢɖɛŬŰɘůɛɏɜɞ ɞůŰɧ. 

ȺˊɘŰŮɚŮɑŰŬɘ Ŭˊɧ ɞɛɎŭŮɠ əɡŰŰɎɟɤɜ ɞůŰɘəɞɨ ůɢɖɛŬŰɘůɛɞɨ (ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ) əŬɘ ɞůŰɘəɐɠ 

Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ (ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ) (Pivonka et al., 2010). ȼ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ŮɑɜŬɘ ɛɘŬ ɔɟɐɔɞɟɖ 

ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ əŬɘ ɞɚɞəɚɖɟɩɜŮŰŬɘ ɛɏůŬ ůŮ ɛŮɟɘəɏɠ ɖɛɏɟŮɠ, Ůɜɩ ɖ ˊɚɐɟɤůɖ Űɤɜ ɞůŰɘəɩɜ 
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əɞɘɚɞŰɐŰɤɜ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ŮɑɜŬɘ ɛɘŬ Ŭɟɔɐ (ŭɖɚ. ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ŭɘŬɟəɏůŮɘ 3 ɛŮ 6 ɛɐɜŮɠ ɏɤɠ 

əŬɘ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɞ). ɄŬɟ' ɧɚŬ ŬɡŰɎ, ɖ ŮɜŬˊɧɗŮůɖ əŬɘ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ŮˊɘŰŮɚɞɨɜŰŬɘ ɛŮ Űɞɜ ɑŭɘɞ ɟɡɗɛɧ, 

ɛŮ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ ɖ ɞɚɘəɐ ɛɎɕŬ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ɜŬ ŭɘŬŰɖɟŮɑŰŬɘ ůŰŬɗŮɟɐ (Guyton & Hall, 1998). 

ȼ ɞůŰɘəɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐ ˊŮɟɘɚŬɛɓɎɜŮɘ ɛɘŬ ůɡɜŮɟɔŬůɑŬ ɛŮŰŬɝɨ Űɤɜ ɞůŰɘəɩɜ əɡŰŰɎɟɤɜ ˊɞɡ 

ŮˊɘŰŮɚŮɑŰŬɘ ůŮ ɚŮɘŰɞɡɟɔɘəɏɠ ɛɞɜɎŭŮɠ, Űɘɠ ɚŮɔɧɛŮɜŮɠ "ɓŬůɘəɏɠ ˊɞɚɡəɡŰŰŬɟɘəɏɠ ɛɞɜɎŭŮɠ" (basic 

multicellular unit - BMU). ȼ ɞɟɔɎɜɤůɖ Űɤɜ BMUs ˊɞɡ ůɡɛɓŬɑɜŮɘ ůŰɞ űɚɞɘɩŭŮɠ əŬɘ ůŰɞ 

ŭɞəɘŭɩŭŮɠ ɞůŰɧ ŭɘŬűɏɟŮɘ, ŬɚɚɎ ŬɡŰɐ ɖ ŭɘŬűɞɟɎ ŮɑɜŬɘ əɡɟɑɤɠ ɛɞɟűɞɚɞɔɘəɐ ˊŬɟɎ ɓɘɞɚɞɔɘəɐ 

(Hadjidakis & Androulakis, 2006).  

ɂŮəɘɜɩɜŰŬɠ Ŭˊɧ ɛɘŬ űɎůɖ ɖɟŮɛɑŬɠ, ůŰɖɜ ɞˊɞɑŬ Űɞ ɞůŰɧ ŮɑɜŬɘ ɛŮŰŬɓɞɚɘəɎ ŬɜŮɜŮɟɔɧ, ɖ ˊɚɐɟɖɠ 

ɞůŰɘəɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐ ˊŮɟɘɚŬɛɓɎɜŮɘ 3 űɎůŮɘɠ: 

1. ūɎůɖ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ: ȼ ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐɠ ɝŮəɘɜɎ Ŭˊɧ Űɖɜ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ ˊɟɞ-

ɞůŰŮɞəɚŬůŰɘəɩɜ əɡŰŰɎɟɤɜ ůŰɞ ɛɡŮɚɧ Űɤɜ ɞůŰɩɜ (Teti & Rucci, 2010). ɇŬ ŮˊŮɜŭɡŰɘəɎ 

əɨŰŰŬɟŬ ŮɚŮɡɗŮɟɩɜɞɡɜ əɡŰŰŬɟɞəɑɜŮɠ əŬɘ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ŬɜɎˊŰɡɝɖɠ, ɞɘ ɞˊɞɑɞɘ ɗŮɤɟɞɨɜŰŬɘ 

ɡˊŮɨɗɡɜɞɘ ɔɘŬ Űɖɜ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ Űɤɜ ˊɟɧŭɟɞɛɤɜ ɓɚŬůŰɘəɩɜ əɡŰŰɎɟɤɜ ůŰɞ ɛɡŮɚɧ Űɤɜ 

ɞůŰɩɜ (Riika, 2010). ɇŬ ˊɟɧŭɟɞɛŬ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ Ŭˊɧ Űɞ ɛɡŮɚɧ Űɤɜ ɞůŰɩɜ 

ɛŮŰŬɜŬůŰŮɨɞɡɜ ůŰɘɠ ŮˊɘűɎɜŮɘŮɠ ŬɡŰɞɨ, ůɡɜŰɐəɞɜŰŬɘ əŬɘ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɘɞɨɜŰŬɘ ůŮ 

ˊɞɚɡˊɨɟɖɜɞɡɠ ɩɟɘɛɞɡɠ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ (Teitelbaum, 2006). ɀŮŰɎ Űɖɜ ɤɟɑɛŬɜůɖ Űɞɡɠ ɞɘ 

ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ əŬɗɖɚɩɜɞɜŰŬɘ ŮˊɎɜɤ ůŰɖɜ ɞůŰɘəɐ ŮˊɘűɎɜŮɘŬ ŭɖɛɘɞɡɟɔɩɜŰŬɠ ɏɜŬ ůŰŮɔŬɜɧ 

ˊŮɟɑɓɚɖɛŬ ɛŮ Űɖ ɓɞɐɗŮɘŬ ɘɜŰŮɔəɟɘɜɩɜ. ɆŰɖ ůɡɜɏɢŮɘŬ ɞɘ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ɗŬ Ŭɟɢɑůɞɡɜ ɜŬ 

Ůəəɟɑɜɞɡɜ ŭɘɎűɞɟŬ ɞůŰŮɞɚɡŰɘəɎ ɏɜɕɡɛŬ, ɘɧɜŰŬ ɡŭɟɞɔɧɜɞɡ əŬɘ ɢɚɤɟɑɞɡ ɧˊɞɡ 

ŭɖɛɘɞɡɟɔŮɑŰŬɘ ɏɜŬ ɧɝɘɜɞ ˊŮɟɘɓɎɚɚɞɜ ůŰɞɜ ŮɝɤəɡŰŰɎɟɘɞ ɢɩɟɞ ɛŮ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ ɜŬ ŬɟɢɑůŮɘ ɖ 

ŭɘɎɚɡůɖ əŬɘ ˊɏɣɖ Űɖɠ ɗŮɛɏɚŮɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ (Raisz, 1999). Ƀɘ ɡŭɟɞɚɎůŮɠ əŬɘ ɞɘ əɡůŰŮɥɜɞ-

ˊɟɤŰŮɎůŮɠ ˊɏˊŰɞɡɜ Űɞ ˊɟɤŰŮɥɜɘəɧ ŰɛɐɛŬ Űɖɠ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ, ŰŬ ŭŮ ɞɝɏŬ ˊɟɞəŬɚɞɨɜ 

ŭɘɎɚɡůɖ ŬɚɎŰɤɜ Űɞɡ ɞůŰɞɨ (Guyton & Hall, 1998). ɇŬ ɘɧɜŰŬ ŬůɓŮůŰɑɞɡ ˊɞɡ 

ŬˊŮɚŮɡɗŮɟɩɜɞɜŰŬɘ ɛŮŰŬűɏɟɞɜŰŬɘ ɛɏůŬ ůŰɞɜ ɞůŰŮɞəɚɎůŰɖ. ȼ űɎůɖ əɟŬŰɎŮɘ 3-4 

ŮɓŭɞɛɎŭŮɠ ůŰɞ ůˊɞɔɔɩŭŮɠ əŬɘ 6-10 ůŰɞ űɚɞɘɩŭŮɠ ɞůŰɧ (Baron, 2008). 

2. ūɎůɖ əɡŰŰŬɟɘəɐɠ ŬɜŬůŰɟɞűɐɠ: ɀɧɚɘɠ ɞɘ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ɞɚɞəɚɖɟɩůɞɡɜ Űɖɜ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ 

ɞůŰɞɨ ŬˊɞɛŬəɟɨɜɞɜŰŬɘ Ŭűɞɨ Ŭˊɞŭɩůɞɡɜ ůŰɞɜ ˊŮɟɘɓɎɚɚɞɜ ŰŬ ˊɟɞɥɧɜŰŬ Ŭˊɞŭɞɛɐɠ əŬɘ 

ůŰɖ ɗɏůɖ Űɞɡɠ ŮɛűŬɜɑɕɞɜŰŬɘ ɛɞɜɞˊɨɟɖɜŬ əɨŰŰŬɟŬ ˊɘɗŬɜɧŰŬŰŬ Űɖɠ ɔŮɜŮɎɠ ɛŬəɟɞűɎɔɤɜ, 

ŰŬ ɞˊɞɑŬ ŬűŬɘɟɞɨɜŮ ŰŬ ɡˊɞɚŮɑɛɛŬŰŬ əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ əŬɘ ˊɟɞŮŰɞɘɛɎɕɞɡɜ Űɖɜ ŮˊɘűɎɜŮɘŬ Űɤɜ 

ɞůŰɩɜ ɧˊɞɡ ɗŬ ˊɎɟɞɡɜ ɛɏɟɞɠ ɞɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɔɘŬ Űɞ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧ ɜɏɞɡ ɞůŰɞɨ (Raggatt & 

Partridge, 2010; Raisz, 1999). Ƀɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ˊɘɗŬɜɩɠ ŮɜŮɟɔɞˊɞɘɞɨɜŰŬɘ Ŭˊɧ 

ŬɡɝɖŰɘəɞɨɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ɧˊɤɠ ɞ ŬɡɝɖŰɘəɧɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ ɓ (TGF-ɓ), əŬɘ ɞɘ 
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ɘɜůɞɡɚɘɜɞɛɘɛɖŰɘəɞɑ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ 1 & 2 (IGF-1, IGF-2) (Clarke, 2008). ȼ űɎůɖ ŬɡŰɐ 

ŭɘŬɟəŮɑ 7 ɖɛɏɟŮɠ ůŰɞ űɚɞɘɩŭŮɠ əŬɘ 5 ɖɛɏɟŮɠ ůŰɞ ůˊɞɔɔɩŭŮɠ ɞůŰɧ (ȿɡɟɘŰɐɠ, 2007). 

 

 

3. ūɎůɖ ɞůŰɘəɐɠ ˊŬɟŬɔɤɔɐɠ: ɆŰɖ űɎůɖ ŬɡŰɐ, ˊɞɡ ŭɘŬɟəŮɑ ˊŮɟɑˊɞɡ 3 ɛɐɜŮɠ, ɞɘ 

ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ŮɜŬˊɞɗɏŰɞɡɜ ˊɟɞɞŭŮɡŰɘəɎ Űɞ ɜɏɞ əɞɚɚŬɔɧɜɞ Űɖɠ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ, ŬɚɚɎ 

əŬɘ ɛɖ əɞɚɚŬɔɞɜɞɨɢŮɠ ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ (ɧˊɤɠ ɞůŰŮɞˊɞɜŰɑɜɖ, ɗɟɞɛɓɞˊɞɜŰɑɜɖ ə.Ŭ.), Ůɜɩ ɖ 

ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ Űɖɠ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ ŬɟɢɑɕŮɘ ɛŮŰɎ Ŭˊɧ 13 ɖɛɏɟŮɠ (Baron, 2008, Hill , 1998). 

ȷɟɢɘəɎ, ɞɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ŮɜŬˊɞɗɏŰɞɡɜ əɞɚɚŬɔɧɜɞ ɔɟɐɔɞɟŬ ɢɤɟɑɠ ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ 

ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ ɛɑŬ ɚŮˊŰɐ ůŰɟɩůɖ ɞůŰŮɞŮɘŭɞɨɠ. ɆŰɖɜ ůɡɜɏɢŮɘŬ, ŬəɞɚɞɡɗŮɑ Ŭɨɝɖůɖ Űɖɠ 

ůɡɢɜɧŰɖŰŬɠ ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖɠ ɩůŰŮ ɜŬ ɡˊɞɓŬɗɛɘůŰŮɑ ɛŮ Űɖ ůɡɢɜɧŰɖŰŬ ůɨɜɗŮůɖɠ Űɞɡ 

əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ. ɆŰɞ ŰŮɚɘəɧ ůŰɎŭɘɞ ɖ ůɡɢɜɧŰɖŰŬ ůɨɜɗŮůɖɠ əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ ɛŮɘɩɜŮŰŬɘ Ůɜɩ ɖ 

ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ ůɡɜŮɢɑɕŮŰŬɘ ɛɏɢɟɘɠ ɧŰɞɡ Űɞ ɞůŰŮɞŮɘŭɏɠ ɜŬ ŮɑɜŬɘ ˊɚɐɟɖɠ ŮˊɘɛŮŰŬɚɚɤɛɏɜɞ 

(Baron, 2008). ȳůɞ ɞɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ˊŬɟɎɔɞɡɜ ɜɏŬ ɗŮɛɏɚɘŬ ɞɡůɑŬ, ŮɔəɚɤɓɑɕɞɜŰŬɘ ůŮ 

ŬɡŰɐɜ əŬɘ ɛŮŰŬŰɟɏˊɞɜŰŬɘ ůŮ ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ. ȿɑɔŮɠ ɛɏɟŮɠ ɛŮŰɎ ŬɟɢɑɕŮɘ ɖ əŬŰŬəɟɐɛɜɘůɖ 

ȺɘəɧɜŬ 9: ɊɖűɘŬəɐ ŬɜŬˊŬɟɎůŰŬůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐɠ əŬŰɎ Űɖ ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɤɜ ŭɘŬűɞɟŮŰɘəɩɜ űɎůŮɤɜ 

ŬɡŰɐɠ. 
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ŬɚɎŰɤɜ ŬůɓŮůŰɑɞɡ əŬɘ ɞ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧɠ əɟɡůŰɎɚɚɤɜ ɡŭɟɞɝɡŬˊŬŰɑŰɖ (Anderson, 2008). ɀŮ 

Űɖɜ ɞɚɞəɚɐɟɤůɖ ůɨɜɗŮůɖɠ ɞůŰŮɞŮɘŭɞɨɠ ɞɘ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ɛŮŰŬŰɟɏˊɞɜŰŬɘ ůŮ ŮˊŮɜŭɡŰɘəɎ 

əɨŰŰŬɟŬ əŬɘ ŮɑŰŮ ɛɏɜɞɡɜ ůŰɖɜ ŮˊɘűɎɜŮɘŬ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ůŬɜ ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ ŮɑŰŮ ɡˊɞɓɎɚɚɞɜŰŬɘ 

ůŮ ˊɟɞɔɟŬɛɛŬŰɘůɛɏɜɞ əɡŰŰŬɟɘəɧ ɗɎɜŬŰɞ (Raisz, 1999). 

ɆŮ ɏɜŬɜ ɡɔɘɐ ɞɟɔŬɜɘůɛɧ, ɖ ɞůŰɘəɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐ ŬˊŬɘŰŮɑ ˊŮɟɑˊɞɡ 200 ɖɛɏɟŮɠ Ŭˊɧ Űɖɜ ɏɜŬɟɝɖ 

ɛɏɢɟɘ Űɖ ɚɐɝɖ əɎɗŮ ɛɞɜɎŭŬɠ (Shoback & Strewier, 2000). ɀŮ Űɖ ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ ŬɡŰɐ, ɞ ůəŮɚŮŰɧɠ 

Űɞɡ Ůɜɖɚɑəɞɡ ŬɜŬɜŮɩɜŮŰŬɘ ˊɚɐɟɤɠ əɎɗŮ 10 ɢɟɧɜɘŬ, Ůɜɩ ŬɜɎ ˊɎůŬ ůŰɘɔɛɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɎɕŮŰŬɘ Űɞ 

4% Űɖɠ ɞɚɘəɐɠ ɞůŰɘəɐɠ ŮˊɘűɎɜŮɘŬɠ (Manolagas, 2000) 

 

1.3.2 ɉɟɖůɘɛɧŰɖŰŬ Űɖɠ ůɡɜŮɢɞɨɠ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐɠ 

ȼ ůɡɜŮɢɐɠ ŮɜŬˊɧɗŮůɖ əŬɘ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ŮɝɡˊɖɟŮŰŮɑ ɞɟɘůɛɏɜŮɠ ůɖɛŬɜŰɘəɏɠ 

űɡůɘɞɚɞɔɘəɏɠ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŮɠ. ɄɟɩŰɞɜ, űɡůɘɞɚɞɔɘəɎ ɖ ŬɜŰɞɢɐ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ˊɟɞůŬɟɛɧɕŮŰŬɘ ŬɜɎɚɞɔŬ ɛŮ 

Űɞ ɓŬɗɛɧ Űɖɠ ŮˊɘɓɎɟɡɜůɖɠ Űɞɡ. ȾŬŰɎ ůɡɜɏˊŮɘŬ, ŰŬ ɞůŰɎ əŬɗɑůŰŬɜŰŬɘ ˊŬɢɨŰŮɟŬ, ɧŰŬɜ ɡˊɧəŮɘɜŰŬɘ 

ůŮ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɖ űɧɟŰɘůɖ. ȹŮɨŰŮɟɞɜ, ŬəɧɛŬ əŬɘ Űɞ ůɢɐɛŬ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ŮɑɜŬɘ ŭɡɜŬŰɧ ɜŬ ɡˊɞůŰŮɑ 

ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖ ɔɘŬ Űɖɜ əŬɚɨŰŮɟɖ ɡˊɞůŰɐɟɘɝɖ ɛɖɢŬɜɘəɩɜ ŭɡɜɎɛŮɤɜ, ɛŮ ŮɜŬˊɧɗŮůɖ əŬɘ 

Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ɞůŰɞɨ, ůɨɛűɤɜŬ ɛŮ Űɖɜ əŬŰŮɨɗɡɜůɖ Űɤɜ ɔɟŬɛɛɩɜ ɏɜŰŬůɖɠ. ɇɟɑŰɞ, ŮˊŮɘŭɐ Űɞ ˊŬɚɘɧ 

ɞůŰɧ ɔɑɜŮŰŬɘ ɛŮ Űɞ ɢɟɧɜɞ ůɢŮŰɘəɎ ŬŭɨɜŬɛɞ əŬɘ ŮɨɗɟŬɡůŰɞ, ŬˊŬɘŰŮɑŰŬɘ ɖ ˊŬɟŬɔɤɔɐ ɜɏŬɠ 

ɞɟɔŬɜɘəɐɠ ɞɡůɑŬɠ ɔɘŬ Űɖɜ ŬɜŰɘəŬŰɎůŰŬůɖ Űɖɠ ˊŬɚŬɘɧŰŮɟɖɠ ˊɞɡ ɏɢŮɘ ɡˊɞůŰŮɑ Ůəűɨɚɘůɖ. ũŮɜɘəɎ, ɞ 

əɨɟɘɞɠ ůəɞˊɧɠ ŮɑɜŬɘ ɜŬ ŬˊɞŰɟŬˊŮɑ ɖ ɡˊɞɓɎɗɛɘůɖ Űɖɠ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬɠ əŬɗɩɠ Űɞ ɞůŰɧ ɔɑɜŮŰŬɘ 

ˊŬɚŬɘɧŰŮɟɞ. ɀŮ ŬɡŰɧ Űɞɜ Űɟɧˊɞ ŭɘŬŰɖɟŮɑŰŬɘ ɖ űɡůɘɞɚɞɔɘəɐ ŬɜɗŮəŰɘəɧŰɖŰŬ Űɞɡ ɞůŰɞɨ. Ⱥˊɑůɖɠ, 

ɛŮ Űɖ ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ ŬɡŰɐ ɡˊɎɟɢŮɘ ůɡɛɛŮŰɞɢɐ ůŰɖɜ ɞɛɞɘɧůŰŬůɖ Űɞɡ ŬůɓŮůŰɑɞɡ Űɞɡ ˊɚɎůɛŬŰɞɠ əŬɘ 

ɡˊɞůŰɖɟɑɕŮŰŬɘ ɖ Ŭɘɛɞˊɞɑɖůɖ, ɖ ɞˊɞɑŬ ˊɟŬɔɛŬŰɞˊɞɘŮɑŰŬɘ əɡɟɑɤɠ Ŭˊɧ Űɞ əŮɜŰɟɘəɧ ŭɞəɘŭɩŭŮɠ ɞůŰɧ. 

ȼ ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖ ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ˊɟɞůŬɟɛɧůŮɘ Űɖɜ əɘɟəɎŭɘŬ ŭɘŬəɨɛŬɜůɖ ůŰɖɜ ɘůɞɟɟɞˊɑŬ ŬůɓŮůŰɑɞɡ 

əŬɘ ɜŬ ˊŬɟɏɢŮɘ ɛɘŬ ˊɟɞůɤɟɘɜɐ ŬɜɎɔəɖ ɔɘŬ Űɞ ˊɟɧůɗŮŰɞ ŬůɓɏůŰɘɞ ˊɞɡ ŭɘŬɟəŮɑ ɔɘŬ ɛŮɟɘəɞɨɠ ɛɐɜŮɠ 

(Boron & Boulpaep, 2002; Taichman, 2005) 

 

1.3.3 Ʌɨɗɛɘůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐɠ 

ȷɟəŮŰɞɑ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ŮˊɖɟŮɎɕɞɡɜ Űɖ 

ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ əŬɘ Űɖ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬ Űɤɜ 

ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɩɜ əŬɘ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ, 

ɛŮŰŬɝɨ ŬɡŰɩɜ ɞɟɛɧɜŮɠ, ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ, 

əɡŰŰŬɟɞəɑɜŮɠ ə.Ɏ. ȼ ɓɘŰŬɛɑɜɖ D, ɖ 

ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ, ŰŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ ŮɑɜŬɘ 

ɛŮɟɘəɞɑ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞɟɛɞɜɘəɞɨɠ 

ȺɘəɧɜŬ 10: ɄŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ˊɞɡ ŮˊɖɟŮɎɕɞɡɜ Űɖɜ 

ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɘəɧŰɖŰŬ - ɞůŰŮɞəɚŬůŰɘəɧŰɖŰŬ 
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ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ, ˊɞɡ ŬˊɞŰŮɚɞɨɜ əŬɘ Űɞɡɠ ůɡůŰɖɛŬŰɘəɞɨɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ. Ƀɘ ɘɜŰŮɟɚŮɡəɑɜŮɠ 6 əŬɘ 11 (IL-

6, IL-11), ɞɘ ɛŮŰŬɛɞɟűɤŰɘəɞɑ ŬɡɝɖŰɘəɞɑ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ (TGF-ɓ), ɞ ɘɜɞɓɚŬůŰɘəɧɠ ŬɡɝɖŰɘəɧɠ 

ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ (FGF), ɞ ŬɘɛɞˊŮŰŬɚɘŬəɧɠ ŬɡɝɖŰɘəɧɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ (PDGF), əŬɘ ɞɘ ɘɜůɞɡɚɘɜɞɛɘɛɖŰɘəɞɑ 

ŬɡɝɖŰɘəɞɑ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ (IGF-1 əŬɘ -2) ŬˊɞŰŮɚɞɨɜ ŮɜŭŮɘəŰɘəɎ ˊŬɟŬŭŮɑɔɛŬŰŬ əɡŰŰŬɟɞəɘɜɩɜ ˊɞɡ 

ŮɛˊɚɏəɞɜŰŬɘ ůŰɖ ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ ŬɡŰɐ əŬɘ ɞɟɑɕɞɡɜ Űɞɡɠ Űɞˊɘəɞɨɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ (ɄŬˊŬŭɖɛɖŰɟɑɞɡ, 

2001). ȽŭɘŬɑŰŮɟɖ ůɖɛŬůɑŬ ˊɟɏˊŮɘ ɜŬ ŭɞɗŮɑ ůŰɖɜ ˊɟɤŰŮȶɜɖ ˊɞɡ əŬɚŮɑŰŬɘ RANKL. ɆɡɜɞˊŰɘəɎ, o 

RANKL ŮɑɜŬɘ ɛɏɚɞɠ Űɤɜ əɡŰŰŬɟɞəɘɜɩɜ Űɞɡ TNF (ˊŬɟɎɔɤɜ ɜɏəɟɤůɖɠ ɧɔəɤɜ). Ƀ RANKL 

ůɡɜŭɏŮŰŬɘ əŬɘ ŭɘŮɔŮɑɟŮɘ ɏɜŬɜ ɡˊɞŭɞɢɏŬ ˊɞɡ ŮɑɜŬɘ ůɡɜŭŮŭŮɛɏɜɞɠ ɛŮ Űɖ ɛŮɛɓɟɎɜɖ Űɤɜ 

ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ, ˊɞɡ əŬɚŮɑŰŬɘ RANK, əŬɘ ŮɑɜŬɘ ɛɏɚɞɠ Űɖɠ ɞɘəɞɔɏɜŮɘŬɠ TNF. ɇŬ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɘəɎ 

əɨŰŰŬɟŬ Ůˊɑůɖɠ ˊŬɟɎɔɞɡɜ ɏɜŬɜ ŭɘŬɚɡŰɧ ɛɏɚɞɠ Űɖɠ ɞɘəɞɔɏɜŮɘŬɠ Űɤɜ ɡˊɞŭɞɢɏɤɜ TNF ˊɞɡ əŬɚŮɑŰŬɘ 

ɞůŰŮɞˊɟɞŰŮɔŮɟɑɜɖ (OPG), ɖ ɞˊɞɑŬ ůɡɜŭŮɧɛŮɜɖ ɛŮ Űɞɜ RANKL, ˊɟɞůŰŬŰŮɨŮɘ Űɞ ɞůŰɧ Ŭˊɧ Űɖɜ 

ɞůŰŮɞəɚŬůŰɘəɐ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ (Vega, Maalouf, & Sakhaee, 2007). 

 

ɄȷɅȷŪɃɅɀɃɁȼ 

ȼ ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ ŭɘŮɔŮɑɟŮɘ Űɧůɞ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ɧůɞ əŬɘ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ ůɨɜɗŮůɖ. ɋůŰɧůɞ, ɖ 

ŰŮɚɘəɐ ŭɟɎůɖ Űɖɠ PTH ůŰɞ ɞůŰɧ ŮɑɜŬɘ ɖ ŭɘɏɔŮɟůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ. Ƀɘ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ 

ŮəűɟɎɕɞɡɜ ˊɞɚɚɞɨɠ ɡˊɞŭɞɢŮɑɠ Űɖɠ PTH ůŰɖɜ ŮˊɘűɎɜŮɘŬ Űɞɡɠ, Ůɜɩ ɞɘ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ɧɢɘ. ūŬɑɜŮŰŬɘ 

ɧŰɘ ɖ PTH ŭɟŬ ůŰɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əŬɘ ůŰɞɡɠ ˊɟɞŭɟɧɛɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɔɘŬ Űɖɜ ŮˊŬɔɤɔɐ Űɖɠ 

ˊŬɟŬɔɤɔɐɠ ˊɞɚɚɩɜ əɡŰŰŬɟɞəɑɜɤɜ ˊɞɡ ŬɡɝɎɜɞɡɜ Űɧůɞ Űɞɜ Ŭɟɘɗɛɧ ɧůɞ əŬɘ Űɖ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ 

Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ˊɞɡ Ŭˊɞɟɟɞűɞɨɜ ɞůŰɧ. Ⱥˊɑůɖɠ ɖ ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ ŭɘŮɔŮɑɟŮɘ Űɖɜ ɏəűɟŬůɖ Űɞɡ 

RANKL, Űɞ ɞˊɞɑɞ ŮɜɘůɢɨŮɘ Űɖɜ ŬɜɎˊŰɡɝɖ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ. Ⱥˊɘˊɚɏɞɜ ɖ PTH əŬɘ ɖ ɓɘŰŬɛɑɜɖ D 

ŭɘŮɔŮɑɟɞɡɜ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɔɘŬ Űɖɜ ŬˊŮɚŮɡɗɏɟɤůɖ ɘɜŰŮɟɚŮɡəɑɜɖɠ-6, ɖ ɞˊɞɑŬ ŭɘŮɔŮɑɟŮɘ Űɞɡ 

ɡˊɎɟɢɞɜŰŮɠ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ɔɘŬ Űɖɜ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ɞůŰɞɨ (Boron & Boulpaep, 2002). 

 

ȸȽɇȷɀȽɁȼ D  

ȼ ɓɘŰŬɛɑɜɖ D ŭɘŬŭɟŬɛŬŰɑɕŮɘ ůɖɛŬɜŰɘəɧ ɟɧɚɞ Űɧůɞ ůŰɖɜ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ɧůɞ əŬɘ Űɖɜ ŮɜŬˊɧɗŮůɖ 

ɞůŰɞɨ. ɀŮ ɡˊɏɟɛŮŰɟɖ ˊɞůɧŰɖŰŬ ɓɘŰŬɛɑɜɖɠ D ˊɟɞəŬɚŮɑŰŬɘ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ɞůŰɞɨ, Ůɜɩ ɛŮ ɛɘəɟɧŰŮɟŬ 

ˊɞůɎ ˊɟɞɎɔŮŰŬɘ ɖ ŬůɓɏůŰɤůɖ Űɤɜ ɞůŰɩɜ. ȼ ɞɡůɘŬůŰɘəɧŰŮɟɖ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬ ŬɡŰɐɠ Űɖɠ ɞɟɛɧɜɖɠ ŮɑɜŬɘ 

ɖ ɞůŰɘəɐ ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ. ɀŮ Űɖɜ Ŭɨɝɖůɖ Űɖɠ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ ŬůɓŮůŰɑɞɡ əŬɘ űɤůűɧɟɞɡ Ŭˊɧ Űɞ 

ɏɜŰŮɟɞ əŬɘ ɛŮ Űɖɜ Ŭɨɝɖůɖ Űɖɠ ŮˊŬɜŬɟɟɧűɖůɖɠ ŬůɓŮůŰɑɞɡ əŬɘ űɤůűɧɟɞɡ Ŭˊɧ ŰŬ ɜŮűɟɘəɎ 

ůɤɚɖɜɎɟɘŬ, ɖ ɓɘŰŬɛɑɜɖ D ŬɡɝɎɜŮɘ Űɖ ůɡɔəɏɜŰɟɤůɖ Űɧůɞ Űɞɡ ŬůɓŮůŰɑɞɡ ɧůɞ əŬɘ Űɞɡ űɤůűɧɟɞɡ 

ůŰɞ ŬɑɛŬ əŬɘ ůŰɞ ŮɝɤəɡŰŰɎɟɘɞ ɡɔɟɧ. ȰŰůɘ ɏɢɞɡɛŮ Ŭɨɝɖůɖ ŬɡŰɩɜ əŬɘ ůɡɜŮˊɩɠ, ɞůŰɘəɐ 

ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ (Guyton & Hall, 1998).  
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ɁŬ ůɖɛŮɘɤɗŮɑ ˊɤɠ ɖ ɓɘŰŬɛɑɜɖ D, ŬɚɚɎ əŬɘ ɖ ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ, ŭɘŮɔŮɑɟɞɡɜ ŰŬ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɘəɎ 

əɨŰŰŬɟŬ ɔɘŬ Űɖɜ ɏəəɟɘůɖ ˊŬɟŬɔɧɜŰɤɜ ɧˊɤɠ ɞ ŭɘŮɔŮɟŰɘəɧɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ Űɖɠ ŬˊɞɘəɑŬɠ Űɤɜ 

ɛŬəɟɞűɎɔɤɜ (M-CSF), ˊɞɡ ɛŮ Űɖ ůŮɘɟɎ Űɞɡɠ ŭɘŮɔŮɑɟɞɡɜ Űɞɜ ˊɞɚɚŬˊɚŬůɘŬůɛɧ Űɤɜ ˊɟɞŭɟɧɛɤɜ 

Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ (Boron & Boulpaep, 2002). 

 

ɃɅɀɃɁȺɆ ɇɃɈ ūɈȿɃɈ 

Ƀɘ ɞɟɛɧɜŮɠ Űɞɡ űɨɚɞɡ ɛˊɞɟɞɨɜ ɜŬ ŮˊɖɟŮɎůɞɡɜ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐ ɛŮ ŭɘɎűɞɟɞɡɠ 

Űɟɧˊɞɡɠ əŬɘ ůŮ ɞˊɞɘɞŭɐˊɞŰŮ ůŰɎŭɘɞ Űɞɡ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡŬůŰɘəɞɨ əɨəɚɞɡ. ɀˊɞɟɞɨɜ ɜŬ ŭɟɎůɞɡɜ 

əŬŰŮɡɗŮɑŬɜ ůŰɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɐ/əŬɘ ůŰɞɡɠ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ, ɜŬ Ŭɚɚɞɘɩůɞɡɜ ŮɑŰŮ Űɞɜ ɞůŰɘəɧ 

ůɢɖɛŬŰɘůɛɧ ŮɑŰŮ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ, ɜŬ ŮˊɖɟŮɎůɞɡɜ Űɖɜ əɡŰŰŬɟɘəɐ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ əŬɘ 

əɡŰŰŬɟɘəɧ ˊɞɚɚŬˊɚŬůɘŬůɛɧ ɐ Űɏɚɞɠ ɜŬ ŭɟɎůɞɡɜ ůŰɖɜ əɡŰŰŬɟɘəɐ ɏəűɟŬůɖ Űɤɜ ɔɞɜɘŭɑɤɜ ůŰɧɢɤɜ. 

Ƀɘ ɞɟɛɧɜŮɠ Űɞɡ űɨɚɞɡ ˊŮɟɘɚŬɛɓɎɜɞɡɜ ŰŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ, Űɖɜ ˊɟɞɔŮůŰŮɟɧɜɖ əŬɘ ŰŬ ŬɜŭɟɞɔɧɜŬ.  

 

¶ ɃȽɆɇɅɃũɃɁȷ 

Ƀ ɟɧɚɞɠ Űɤɜ ɞɘůŰɟɞɔɧɜɤɜ ůŰɖɜ ŬɜɎˊŰɡɝɖ Űɤɜ ɞůŰɘəɩɜ əɡŰŰɎɟɤɜ əŬɘ ůŰɖɜ ŭɘŬŰɐɟɖůɖ ɛɘŬɠ 

űɡůɘɞɚɞɔɘəɐɠ ɞůŰɘəɐɠ ŬɟɢɘŰŮəŰɞɜɘəɐɠ ŮɑɜŬɘ əŬɚɎ ŰŮəɛɖɟɘɤɛɏɜɞɠ. ɇŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ ŭɟɞɡɜ ɛɏůŬ 

Ŭˊɧ Űɖɜ ɏɜɤůɖ əŬɘ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ Űɞɡ 

ɡˊɞŭɞɢɏŬ Űɤɜ ɞɘůŰɟɞɔɧɜɤɜ ER. ɇɧůɞ ɞ 

ERŬ ɧůɞ əŬɘ ɞ ERɓ ɏɢɞɡɜ ŰŬɡŰɞˊɞɘɖɗŮɑ 

ůŰɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əŬɘ ůŰŬ 

ŮˊŮɜŭɡɛŬŰɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ Űɞɡ ɛɡŮɚɞɨ Űɤɜ 

ɞůŰɩɜ, Ůɜɩ ɖ ɏəűɟŬůɖ Űɤɜ ER ůŰɞɡɠ 

ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ˊŬɟŬɛɏɜŮɘ ŬɛűɘɚŮɔɧɛŮɜɖ. 

ɆŰŬ ɞůŰɎ ɞ ERŬ űŬɑɜŮŰŬɘ ɜŬ ŮɚɏɔɢŮɘ Űɘɠ 

ˊŮɟɘůůɧŰŮɟŮɠ ŭɟɎůŮɘɠ ŬɡŰɩɜ. ɇŬ 

ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ ˊŬɑɕɞɡɜ ůɖɛŬɜŰɘəɧ ɟɧɚɞ ůŰɖɜ 

ŬɜɎˊŰɡɝɖ, ɤɟɑɛŬɜůɖ əŬɘ ŭɘŬŰɐɟɖůɖ Űɞɡ 

ůəŮɚŮŰɞɨ Űɧůɞ ůŰɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ ɧůɞ əŬɘ 

ůŰɞɡɠ ɎɜŰɟŮɠ. ȹɘɎűɞɟŮɠ əɚɘɜɘəɏɠ ɛŮɚɏŰŮɠ 

ɡˊɞɔɟŬɛɛɑɕɞɡɜ Űɞɜ ůɖɛŬɜŰɘəɧ ɟɧɚɞ ˊɞɡ 

ˊŬɑɕɞɡɜ ŰŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ, Űɧůɞ ůŰɖɜ ŮˊɑŰŮɡɝɖ 

Űɖɠ əɞɟɡűŬɑŬɠ ɞůŰɘəɐɠ ˊɡəɜɧŰɖŰŬɠ, ɧůɞ əŬɘ 

ůŰɖɜ ŭɘŬŰɐɟɖůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ (Gennari et al., 2002). 

ȺɘəɧɜŬ 11: ɆɢɖɛŬŰɘəɐ ŬɜŬˊŬɟɎůŰŬůɖ Űɞɡ əɨɟɘɞɡ 

ɛɖɢŬɜɘůɛɞɨ ɛŮ Űɞɜ ɞˊɞɑɞ ɖ ŬɜŮˊɎɟəŮɘŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜɤɜ 

ɞŭɖɔŮɑ ůŮ ɞůŰɘəɐ ŬˊɩɚŮɘŬ. 

 



 
 

 
 

13 

ɇŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ ɏɢɞɡɜ ŰɟŮɘɠ ɓŬůɘəɏɠ ŮˊɘŭɟɎůŮɘɠ ůŰɞɜ ɞůŰɘəɧ ɛŮŰŬɓɞɚɘůɛɧ, 1) Ůɛˊɞŭɑɕɞɡɜ Űɖɜ 

ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ əŬɘ ˊɟɞɎɔɞɡɜ Űɖɜ ŬˊɧˊŰɤůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ, ɛŮ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ ɜŬ 

ɛŮɘɩɜŮŰŬɘ ɖ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ, 2) Ůɛˊɞŭɑɕɞɡɜ Űɖɜ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ 

ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖɠ, əŬɘ Űɖɜ ɏɜŬɟɝɖ əŬɘɜɞɨɟɔɘɤɜ ɓŬůɘəɩɜ ˊɞɚɡəɡŰŰŬɟɘəɩɜ ɛɞɜɎŭɤɜ (BMUs), 

3) ˊɟɞɎɔɞɡɜ Űɖɜ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ əŬɘ ŬˊɞŰɟɏˊɞɡɜ Űɖɜ ŬˊɧˊŰɤůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɘəɩɜ 

əɡŰŰɎɟɤɜ. ȺˊɘˊɟɧůɗŮŰŬ ˊɏɟŬ Ŭˊɧ Űɖɜ ˊŬɟŮɛˊɧŭɘůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖɠ, ŰŬ 

ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ əŬŰŬůŰɏɚɚɞɡɜ ɎɛŮůŬ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ. Ⱥˊɑůɖɠ ɛŮ Űɞ ɜŬ ŬɡɝɎɜɞɡɜ Űɖɜ 

ɏəűɟŬůɖ Űɖɠ OPG əŬɘ ɜŬ ɛŮɘɩůɞɡɜ Űɖɜ ɏəűɟŬůɖ Űɞɡ RANKL Ŭˊɧ ŰŬ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɘəɎ 

əɨŰŰŬɟŬ, əŬɗɩɠ əŬɘ ɛŮ Űɘɠ əŬŰŬůŰŬɚŰɘəɏɠ Űɞɡɠ ŮˊɘŭɟɎůŮɘɠ ůŰɖɜ ˊŬɟŬɔɤɔɐ Űɞɡ TNF-a ɧˊɤɠ 

əŬɘ Ɏɚɚɤɜ əɡŰŰŬɟɞəɘɜɩɜ, ŰŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ ŬɜŬůŰɏɚɚɞɡɜ Űɖɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔɏɜŮůɖ (Pivonka et 

al., 2008). 

ȼ ŬɜŮˊɎɟəŮɘŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜɤɜ ɞŭɖɔŮɑ ůŮ: ɛŮɔɎɚɖ Ŭɨɝɖůɖ Űɤɜ Ŭɟɘɗɛɩɜ Űɤɜ ɓŬůɘəɩɜ 

ˊɞɚɡəɡŰŰŬɟɘəɩɜ ɛɞɜɎŭɤɜ BMUs, Ŭɨɝɖůɖ Űɖɠ ŭɘɎɟəŮɘŬɠ ɕɤɐɠ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ˊɞɡ ɞŭɖɔŮɑ 

ůŮ Ŭɨɝɖůɖ Űɞɡ ɓɎɗɞɡɠ Űɞɜ ɞůŰɘəɩɜ ŭɘŬɓɟɩůŮɤɜ, əŬɗɩɠ əŬɘ Ŭɨɝɖůɖ Űɖɠ ˊŬɟŬɔɤɔɐɠ 

űɚŮɔɛɞɜɤŭɩɜ əɡŰŰŬɟɞəɘɜɩɜ ɧˊɤɠ ɞ IL-7 əŬɘ Űɞɡ TNF, ɞɘ ɞˊɞɑɞɘ ˊŮɟɘɞɟɑɕɞɡɜ Űɖɜ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬ 

Űɤɜ ɩɟɘɛɤɜ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɩɜ ɛŮ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ ɜŬ ˊŮɟɘɞɟɑɕŮŰŬɘ ɖ ŬɜŰɘůŰŬɗɛɘůŰɘəɐ Ŭɨɝɖůɖ Űɞɡ 

ɞůŰɘəɞɨ ůɢɖɛŬŰɘůɛɞɨ (Roberto, 2008). 

 

¶ ȷɁȹɅɃũɃɁȷ 

ɇŬ ŬɜŭɟɞɔɧɜŬ ŮˊɖɟŮɎɕɞɡɜ ůɖɛŬɜŰɘəɎ Űɖɜ ɟɨɗɛɘůɖ Űɞɡ ɞůŰɘəɞɨ ɛŮŰŬɓɞɚɘůɛɞɨ. ɇŬ 

ŬɜŭɟɞɔɧɜŬ ɛˊɞɟɞɨɜ ɜŬ ŭɟɎůɞɡɜ ůŰɞ ɞůŰɧ ɎɛŮůŬ ɛɏůɤ Űɤɜ AR ɡˊɞŭɞɢɏɤɜ, ɐ ɏɛɛŮůŬ ɛɏůɤ 

Űɤɜ ERs ɡˊɞŭɞɢɏɤɜ, ɛŮŰɎ Űɖɜ ŬɟɤɛŬŰɞˊɞɑɖůɐ Űɞɡɠ ůŮ 

ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ. ȰɢŮɘ ŬɜŬŭŮɘɢŰŮɑ ɧŰɘ ŰŬ ŬɜŭɟɞɔɧɜŬ 

ŭɘŮɔŮɑɟɞɡɜ Űɞɜ ˊɞɚɚŬˊɚŬůɘŬůɛɧ əŬɘ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ Űɤɜ 

ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɩɜ. ȾɎˊɞɘŮɠ ˊŬɟŬŰɖɟɐůŮɘɠ ˊɟɞŰŮɑɜɞɡɜ ɧŰɘ 

ŰŬ ŬɜŭɟɞɔɧɜŬ ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ Ŭůəɞɨɜ Űɘɠ ŬɜŬɓɞɚɘəɏɠ Űɞɡɠ 

ŭɟɎůŮɘɠ ɛŮ Űɞ ɜŬ ŭɘŮɔŮɑɟɞɡɜ Űɖɜ ˊŬɟŬɔɤɔɐ ɞůŰɘəɐɠ 

ɛŮůɞəɡŰŰɎɟɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ, Ůɜɩ Űɖɜ ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ ɛŮ ɏɜŬɜ 

ɛɖɢŬɜɘůɛɧ ɞ ɞˊɞɑɞɠ ŰɞɡɚɎɢɘůŰɞɜ əŬŰɎ ɏɜŬ ɛɏɟɞɠ 

ɞűŮɑɚŮŰŬɘ ůŰɖɜ Ŭɜŭɟɞɔɧɜɞ-ŮɝŬɟŰɩɛŮɜɖ ˊŬɟŬɔɤɔɐ Űɞɡ 

IGF-I Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ.  

MŮɑɤůɖ Űɖɠ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬɠ Űɤɜ ɔɞɜɎŭɤɜ ɛŮ Űɖɜ ɖɚɘəɑŬ, 

ɏɢŮɘ ɗŮɤɟɖɗŮɑ ɧŰɘ ˊŬɑɕŮɘ ůɖɛŬɜŰɘəɧ ɟɧɚɞ ůŰɖɜ 

ˊŬɗɞɔɏɜŮůɖ Űɖɠ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖɠ ůŮ űɡůɘɞɚɞɔɘəɞɨɠ 

ɄɑɜŬəŬɠ 1: ɄŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ˊɞɡ Ůˊɘŭɟɞɨɜ 
ůŰɖɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔɏɜŮůɖ & Űɟɧˊɞɠ 

ŭɟɎůɖɠ Űɞɡɠ 

ɄȷɅȷũɃɁɇȷɆ ȹɅȷɆȼ 

ɆɡůŰɖɛŬŰɘəɧɠ     

ɄŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ ȷɨɝɖůɖ 

ȸɘŰŬɛɑɜɖ D ȷɨɝɖůɖ 

ɃɘůŰɟɞɔɧɜŬ ɀŮɑɤůɖ 

ȷɜŭɟɞɔɧɜŬ ɀŮɑɤůɖ 

ũɚɡəɞəɞɟŰɘəɞŮɘŭɐ ȷɨɝɖůɖ 

        

ɇɞˊɘəɧɠ     

RANKL ȷɨɝɖůɖ 

OPG ɀŮɑɤůɖ 

IL-1 ȷɨɝɖůɖ 

IL-7 ȷɨɝɖůɖ 

TNF-Ŭ ȷɨɝɖůɖ 

IGF-1 ɀŮɑɤůɖ 

M-CSF ȷɨɝɖůɖ 

PGE2 ȷɨɝɖůɖ 
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ɎɜŰɟŮɠ. Ʉɞɚɚɏɠ Ůˊɘŭɖɛɘɞɚɞɔɘəɏɠ ɛŮɚɏŰŮɠ ɏŭŮɘɝŬɜ ůɖɛŬɜŰɘəɐ ůɡůɢɏŰɘůɖ ɛŮŰŬɝɨ Űɤɜ Ůɘ́́ ɏŭɤɜ 

Űɖɠ ŮɚŮɨɗŮɟɖɠ ɐ ɞɚɘəɐɠ ŰŮůŰɞůŰŮɟɧɜɖɠ əŬɘ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ˊɡəɜɧŰɖŰŬɠ ůŰɞɡɠ ɖɚɘəɘɤɛɏɜɞɡɠ 

ɎɜŰɟŮɠ (Gennari et al., 2002). 

 

ũȿɈȾɃȾɃɅɇȽȾɃȺȽȹȼ 

ȼ ˊŮɟɑůůŮɘŬ ŮɜŭɞɔŮɜɞɨɠ əɞɟŰɘɕɧɚɖɠ əŬɘ ɖ ɢɟɧɜɘŬ ɗŮɟŬˊŮɑŬ ɛŮ ɔɚɡəɞəɞɟŰɘəɞŮɘŭɐ ˊɟɞəŬɚɞɨɜ 

ɡˊɏɟɛŮŰɟɖ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ. ȼ ɞůŰŮɞˊŮɜɑŬ, ɖ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖ, əŬɘ ŰŬ ɞůŰɘəɎ əŬŰɎɔɛŬŰŬ ŮɑɜŬɘ 

əɎˊɞɘŮɠ Ŭˊɧ Űɘɠ əŬɚɎ ŬɜŬɔɜɤɟɘůɛɏɜŮɠ ŮˊɘˊŰɩůŮɘɠ Űɖɠ ɏəɗŮůɖɠ Űɞɡ Ŭɜɗɟɩˊɞɡ ůŮ ˊŮɟɑůůŮɘŬ 

ɔɚɡəɞəɞɟŰɘəɞŮɘŭɩɜ (Giustina, Angeli, & Canalis, 2002). ȰɢŮɘ ŬɜŬɔɜɤɟɘůŰŮɑ ɖ ɨˊŬɟɝɖ ŭɨɞ 

ɘůɞɛɞɟűɩɜ Űɤɜ ɡˊɞŭɞɢɏɤɜ GRŬ əŬɘ GRɓ, ɞɘ ɞˊɞɑɞɘ ɏɢɞɡɜ ŰŬɡŰɞˊɞɘɖɗŮɑ ůŰŬ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɘəɎ 

əɨŰŰŬɟŬ  

ȹɘɎűɞɟɞɘ ɛɖɢŬɜɘůɛɞɑ ɏɢɞɡɜ ˊɟɞŰŬɗŮɑ ɔɘŬ ɜŬ Ůɝɖɔɐůɞɡɜ Űɘɠ ŬɟɜɖŰɘəɏɠ ŮˊɘŭɟɎůŮɘɠ Űɤɜ 

ɔɚɡəɞəɞɟŰɘəɞŮɘŭɩɜ ůŰŬ ɞůŰɎ, ɧˊɤɠ ɖ ɛŮɑɤůɖ Űɖɠ ˊŬɟŬɔɤɔɐɠ ůŰŮɟɞŮɘŭɩɜ ɞɟɛɞɜɩɜ, ɖ ɛŮɑɤůɖ 

Űɖɠ ɛɡɥəɐɠ ɛɎɕŬɠ, ɖ ŭɘŬŰŬɟŬɢɐ Űɖɠ ŮɜŰŮɟɘəɐɠ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ əŬɗɩɠ əŬɘ Űɖɠ ɜŮűɟɘəɐɠ 

ŮˊŬɜŬɟɟɧűɖůɖɠ ŬůɓŮůŰɑɞɡ ɧˊɞɡ əŬɘ ŰŬ ŭɨɞ ˊɟɞəŬɚɞɨɜ ŭŮɡŰŮɟɞˊŬɗɐ ɡˊŮɟˊŬɟŬɗɡɟɞŮɘŭɘůɛɧ. ȼ 

ˊŮɟɑůůŮɘŬ ɔɚɡəɞəɞɟŰɘəɞŮɘŭɩɜ ɛˊɞɟŮɑ Ůˊɑůɖɠ ɜŬ ŮˊɖɟŮɎůŮɘ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɛɏůŬ Ŭˊɧ Űɖɜ 

ȺɘəɧɜŬ 12. ɀɖɢŬɜɘůɛɞɑ Űɖɠ ŭɟɎůɖɠ Űɤɜ ɔɚɡəɞəɞɟŰɘəɞŮɘŭɩɜ ůŰɞɜ ɞůŰɘəɧ ɛŮŰŬɓɞɚɘůɛɧ 

Manelli, F., & Giustina, A. (2000). Glucocorticoid-induced Osteoporosis. Trends in Endocrinology & 

Metabolism, 11(3), 79-85.  
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ŬɚɚŬɔɐ ůŰɖɜ ˊɞůɧŰɖŰŬ ɐ Űɖɜ ŮɡŬɘůɗɖůɑŬ ŬɡɝɖŰɘəɩɜ ˊŬɟŬɔɧɜŰɤɜ ɧˊɤɠ Űɞɡ IGF-I əŬɘ TGF-ɓ 

(Gennari et al., 2002).  

  

ɆɈɆɇȼɀȷ RANKL-OPG-

RANK  

ȼ ŬɜŬəɎɚɡɣɖ Űɤɜ Űɟɘɩɜ 

ˊŬɟŬɔɧɜŰɤɜ RANKL, OPG, 

RANK, ɛɏɚɖ Űɖɠ ɞɘəɞɔɏɜŮɘŬɠ Űɞɡ 

TNF, ɓɞɐɗɖůŮ ůŰɖɜ ˊŮɟŬɘŰɏɟɤ 

əŬŰŬɜɧɖůɖ Űɞɡ ɛɞɟɘŬəɞɨ 

ɛɖɢŬɜɘůɛɞɨ ˊɞɡ ɟɡɗɛɑɕŮɘ Űɖɜ 

ɞůŰɘəɐ ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖ. ȼ 

ŬɚɚɖɚŮˊɑŭɟŬůɖ Űɞɡ RANK, ˊɞɡ 

ŮəűɟɎɕŮŰŬɘ ůŰŬ əɨŰŰŬɟŬ Űɖɠ 

ɞůŰŮɞəɚŬůŰɘəɐɠ ůŮɘɟɎɠ, əŬɘ Űɞɡ 

RANKL, ˊɞɡ ˊŬɟɎɔŮŰŬɘ Ŭˊɧ ŰŬ 

əɨŰŰŬɟŬ Űɖɠ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɘəɐɠ 

ůŮɘɟɎɠ, ŮˊɎɔɞɡɜ Űɖɜ ŬɜɎˊŰɡɝɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ. ȼ ŬɚɚɖɚŮˊɑŭɟŬůɖ Űɞɡ RANKL/RANK 

ɟɡɗɛɑɕŮŰŬɘ Ŭˊɧ Űɖɜ OPG, ɏɜŬ ŭɘŬɚɡŰɧ ɡˊɞŭɞɢɏŬ ˊɞɡ ˊŬɟɎɔŮŰŬɘ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əŬɘ ŰŬ 

ŮˊŮɜŭɡɛŬŰɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ. ȼ OPG ŭɘŬɛŮůɞɚŬɓŮɑ əŬɘ ˊŬɟŮɛˊɞŭɑɕŮɘ Űɖɜ ˊŬɟŬˊɎɜɤ ŬɚɚɖɚŮˊɑŭɟŬůɖ, 

ɛŮ Űɖ ŭɏůɛŮɡůɐ Űɖɠ ůŰɞɜ RANKL. ȰɟŮɡɜŮɠ ˊɞɡ ɏɢɞɡɜ ɔɑɜŮɘ ˊɎɜɤ ůŰɖ ɛɞɟɘŬəɐ ŰɟɘɎŭŬ RANK-

RANKL-OPG ɏŭŮɘɝŬɜ ɧŰɘ ɛŮɔɎɚɞɠ Ŭɟɘɗɛɧɠ əɡŰŰŬɟɞəɘɜɩɜ əŬɘ ɞɟɛɞɜɩɜ ŮˊɖɟŮɎɕɞɡɜ ŬɡŰɧ Űɞ 

ɟɡɗɛɘůŰɘəɧ ɛɞɜɞˊɎŰɘ. Ƀɘ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɞɘ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ˊɞɡ Ůɡɜɞɞɨɜ Űɖɜ ɏəűɟŬůɖ Űɞɡ RANKL Ŭˊɧ 

Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ, Ůˊɑůɖɠ ɟɡɗɛɑɕɞɡɜ Űɖɜ ɏəűɟŬůɖ Űɞɡ OPG (Pivonka et al., 2010).  

 

¶ RANKL 

ȼ əɡŰŰŬɟɞəɑɜɖ RANKL ɗŮɤɟŮɑŰŬɘ ůɖɛŬɜŰɘəɧɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ ůɢɖɛŬŰɘůɛɞɨ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ. 

ȺɑɜŬɘ ɡˊŮɨɗɡɜɞɠ ɔɘŬ Űɖɜ ůɨɜŰɖɝɖ Űɤɜ ˊɟɞ-ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ůŮ ɩɟɘɛɞɡɠ ˊɞɚɡˊɨɟɖɜɞɡɠ 

ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ, Űɖɜ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ əŬɘ Űɖɜ Ůˊɘɓɑɤůɖ Űɞɡɠ, ůɡɜŰŮɚɩɜŰŬɠ əŬŰɎ ŬɡŰɧ Űɞɜ Űɟɧˊɞ 

ůŰɖ ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ əŬɘ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ŬˊɩɚŮɘŬɠ. Ƀ RANKL ŬˊŬɜŰɎŰŬɘ 

ůŰɖɜ ůˊɞɔɔɩŭɖ ɛɞɑɟŬ Űɤɜ ɞůŰɩɜ, ůŰɞ ɛɡŮɚɧ Űɤɜ ɞůŰɩɜ, ůŰɞ ˊŮɟɘɧůŰŮɞ, ůŰɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ 

ə.Ŭ. ȼ ɏəűɟŬůɖ Űɞɡ RANKL Ŭˊɧ ŰŬ əɨŰŰŬɟŬ Űɞɡ ůŰɟɩɛŬŰɞɠ əŬɘ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ 

ɟɡɗɛɑɕŮŰŬɘ Ŭˊɧ ˊɚɖɗɩɟŬ əɡŰŰŬɟɞəɘɜɩɜ əŬɘ ɞɟɛɞɜɘəɩɜ ˊŬɟŬɔɧɜŰɤɜ. ɄŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ˊɞɡ 

ŮˊɎɔɞɡɜ Űɖɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔɏɜŮůɖ, ɧˊɤɠ ɖ ɘɜŰŮɟɚŮɡəɑɜɖ-1ɓ (IL-1ɓ), ɖ ɘɜŰŮɟɚŮɡəɑɜɖ-6 (IL-6), 

ȺɘəɧɜŬ 13: ȷɜŬˊŬɟɎůŰŬůɖ Űɞɡ ůɡůŰɐɛŬŰɞɠ RANK-RANKL-OPG 

Ʉɖɔɐ: Southern Medical Journal. 2004 
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ɖ ɘɜŰŮɟɚŮɡəɑɜɖ-11(IL-11), ɞ TNFŬ əŬɗɩɠ əŬɘ ɖ ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ (PTH) əŬɘ ɖ 1,25 

ŭɘɦŭɟɞɝɡɓɘŰŬɛɑɜɖ D3, ŬɡɝɎɜɞɡɜ ŰŬ ŮˊɑˊŮŭŬ ɏəűɟŬůɖɠ Űɞɡ RANKL, Ůɜɩ ɞɘ əɡŰŰŬɟɞəɑɜŮɠ ˊɞɡ 

ŬɜŬůŰɏɚɚɞɡɜ Űɖɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔɏɜŮůɖ ɧˊɤɠ ɖ ɘɜŰŮɟɚŮɡəɑɜɖ-13 (IL-13), ɖ ɘɜŰŮɟűŮɟɧɜɖ-ɔ 

(IFN-ɔ) əŬɘ ɞ TGF-ɓ1 əŬŰŬůŰɏɚɚɞɡɜ Űɖɜ ɏəűɟŬůɖ Űɞɡ RANKL. ȼ ˊɟɧůŭŮůɖ Űɞɡ RANKL 

ůŰɞɜ ɡˊɞŭɞɢɏŬ Űɞɡ RANK ůŰŬ ˊɟɧŭɟɞɛŬ əɨŰŰŬɟŬ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ŮˊɎɔŮɘ Űɞ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧ 

Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ Ůɜɩ ɖ ˊɟɧůŭŮůɖ ůŰɞɡɠ ɩɟɘɛɞɡɠ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ ˊɟɞəŬɚŮɑ Űɖɜ 

ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ əŬɘ Űɖɜ Ůˊɘɓɑɤůɐ Űɞɡɠ (Wagner & Karsenty, 2001). 

¶ OPG 

ȼ ɞůŰŮɞˊɟɞŰŮɔŮɟɑɜɖ ŮəəɟɑɜŮŰŬɘ Ŭˊɧ ˊɞɚɚɎ əɨŰŰŬɟŬ ˊɏɟŬ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɧˊɤɠ, Ŭˊɧ 

əɨŰŰŬɟŬ Űɖɠ əŬɟŭɘɎɠ, Űɞɡ ɐˊŬŰɞɠ, Űɞɡ ůˊɚɐɜŬ, Űɤɜ ɜŮűɟɩɜ, Űɞɡ ŮɔəŮűɎɚɞɡ, Űɤɜ ˊɜŮɡɛɧɜɤɜ. 

Ƀɘ ɛŮɚɏŰŮɠ ˊɞɡ ɏɢɞɡɜ ɔɑɜŮɘ ŮˊɘɓŮɓŬɘɩɜɞɡɜ ɛɑŬ ɝŮəɎɗŬɟɖ űɡůɘɞɚɞɔɘəɐ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬ Űɖɠ OPG, ɖ 

ɞˊɞɑŬ ŮɑɜŬɘ ɖ ˊɟɧůŭŮůɖ Űɖɠ ɛŮ Űɞɜ RANKL ŮɛˊɞŭɑɕɞɜŰŬɠ ɏŰůɘ Űɖɜ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ Űɞɡ RANK. 

ȷˊɞŰɏɚŮůɛŬ ɞ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧɠ, ɖ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ, ɖ Ůˊɘɓɑɤůɖ, əŬɗɩɠ əŬɘ ɖ ˊɟɧůŭŮůɖ Űɤɜ 

ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ůŰŬ ɞůŰɎ ɜŬ ˊŬɟŮɛˊɞŭɑɕŮŰŬɘ Ŭˊɧ Űɖɜ OPG (Kostenuik, 2005). 

ȼ ɏəűɟŬůɖ Űɖɠ OPG ůŰɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əŬŰŬůŰɏɚɚŮŰŬɘ Ŭˊɧ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ŭɘŮɔŮɟŰɘəɞɨɠ Űɖɠ 

ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔɏɜŮůɖɠ ɧˊɤɠ ɖ 1,25-(Ƀȼ)2 D3, ɖ ˊɟɞůŰŬɔɚŬŭɑɜɖ Ⱥ2 (PGE2), ɖ ɘɜŰŮɟɚŮɡəɑɜɖ-1 

(IL-1) əŬɘ ɖ ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ (PTH). ȷɜŰɑɗŮŰŬ ɞ ɛŮŰŬŰɟŮˊŰɘəɧɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ (TGF-ɓ1), ŰŬ 

ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ əŬɘ ɖ ɞůŰɘəɐ ɛɞɟűɞɔŮɜŮŰɘəɐ ˊɟɤŰŮȶɜɖ (BMP) ŬɡɝɎɜɞɡɜ Űɖɜ ɏəűɟŬůɖ Űɖɠ 

ɞůŰŮɞˊɟɞŰŮɔŮɟɑɜɖɠ (Boyle, Simonet, & Lacey, 2003) 

 

¶ RANK 

Ƀ RANK ŮɑɜŬɘ ɛɘŬ ŭɘŬɛŮɛɓɟŬɜɘəɐ ˊɟɤŰŮȶɜɖ. ȷˊɞŰŮɚŮɑ Űɞɜ ɡˊɞŭɞɢɏŬ Űɞɡ RANKL, ˊɞɡ 

ŮəűɟɎɕŮŰŬɘ ůŰɖɜ əɡŰŰŬɟɞˊɚŬůɛŬŰɘəɐ ɛŮɛɓɟɎɜɖ Űɧůɞ Űɤɜ ɩɟɘɛɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ɧůɞ əŬɘ 

Űɤɜ ˊɟɧŭɟɞɛɤɜ ɛɞɟűɩɜ ŬɡŰɩɜ. ūŬɑɜŮŰŬɘ ɜŬ ŮəűɟɎɕŮŰŬɘ ůŮ ɚɘɔɧŰŮɟɞɡɠ ɘůŰɞɨɠ ůŮ ůɢɏůɖ ɛŮ 

Űɞɜ RANKL, ɧɛɤɠ ˊɏɟŬ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞəɚɎůŰŮɠ, Űɘɠ ˊɟɧŭɟɞɛŮɠ ɛɞɟűɏɠ ŬɡŰɩɜ, ŮəűɟɎɕŮŰŬɘ 

Ůˊɑůɖɠ əŬɘ ůŮ əɎˊɞɘŬ əŬɟəɘɜɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ ɧˊɤɠ Űɞɡ ɛŬůŰɞɨ əŬɘ ˊɟɞůŰɎŰɖ, ŭɨɞ ɧɔəɞɘ ɛŮ 

ɛŮɔɎɚɖ ɛŮŰŬůŰŬŰɘəɐ ŭɘɎɗŮůɖ ůŰŬ ɞůŰɎ (Boyce & Xing, 2008). 

 

IL -1 

ȼ IL-1 ŮˊɎɔŮɘ Űɖɜ ɏəűɟŬůɖ Űɞɡ RANKL Ŭˊɧ ŰŬ ŮˊŮɜŭɡɛŬŰɘəɎ əɨŰŰŬɟŬ əŬɘ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ, 

ŭɘŮɔŮɑɟŮɘ Űɖɜ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬ əŬɘ ŬɡɝɎɜŮɘ Űɖɜ ŭɘɎɟəŮɘŬ ɕɤɐɠ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ. ɆŰɞɢŮɨŮɘ əŬŰŮɡɗŮɑŬɜ 

ůŰŬ ˊɟɧŭɟɞɛŬ ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ əŬɘ ˊɟɞɤɗŮɑ Űɖɜ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ Űɞɡɠ ɛŮ Űɖɜ ˊŬɟɞɡůɑŬ Űɞɡ 

RANKL. Ⱥˊɘˊɚɏɞɜ, ɛŮůɞɚŬɓŮɑ Ůɜ ɛɏɟŮɘ Űɘɠ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔŮɜŮŰɘəɏɠ ŮˊɘŭɟɎůŮɘɠ Űɞɡ TNF 

(Hofbauer et al., 1999). Ƀ IL-1, ɛŬɕɑ ɛŮ Űɞɜ TNF, ˊŬɟɞɡůɘɎɕɞɡɜ ɘůɢɡɟɏɠ ŬɜŰɑ-ŬˊɞˊŰɤŰɘəɏɠ 
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ŮˊɘŭɟɎůŮɘɠ ůŰŬ ɞůŰŮɞəɨŰŰŬɟŬ, ˊŬɟŬŰŮɑɜɞɡɜ Űɖɜ ŭɘɎɟəŮɘŬ ɕɤɐɠ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ əŬɘ 

ůɡɜŮɘůűɏɟɞɡɜ əŬŰɎ Űɖɠ ŮˊɘŰɎɢɡɜůɖɠ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ (Kwan Tat, Padrines, Th®oleyre, 

Heymann, & Fortun, 2004). 

 

IL -7 

ɀɘŬ Ɏɚɚɖ əɡŰŰŬɟɞəɑɜɖ ůɡůɢŮŰɘɕɧɛŮɜɖ ɛŮ Űɞɜ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ŮɑɜŬɘ ɖ IL-7. ȰɢŮɘ 

ŬɜŬɔɜɤɟɘůŰŮɑ ɤɠ ɏɜŬɠ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ˊɘɞ ɘůɢɡɟɞɨɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ɞůŰɘəɐɠ əŬŰŬůŰɟɞűɐɠ. Ƀ Űɟɧˊɞɠ ɛŮ Űɞɜ 

ɞˊɞɑɞ ɖ IL-7 ɞŭɖɔŮɑ ůŮ ɞůŰɘəɐ ŬˊɩɚŮɘŬ ŮɑɜŬɘ ŮˊɑɛŬɢɞ ɗɏɛŬ əŬɘ ɞ ɛɖɢŬɜɘůɛɧɠ ŭɟɎůɖɠ Űɖɠ ŰɩɟŬ 

ŰŮɚŮɡŰŬɑŬ ɏɢŮɘ ŬɟɢɑůŮɘ ɜŬ ŬˊɞůŬűɖɜɑɕŮŰŬɘ əŬɘ ɗŮɤɟŮɑŰŬɘ ɧŰɘ ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ŮɛˊɚɏəŮɘ ůŰɖɜ 

ɡˊŮɟɏəűɟŬůɖ Űɞɡ RANKL Ŭˊɧ ŰŬ ŮɜŮɟɔɞˊɞɘɖɛɏɜŬ ȸ əɨŰŰŬɟŬ. Ⱥˊɑůɖɠ, ɏɢŮɘ ŭɘŬˊɘůŰɤɗŮɑ Ŭˊɧ 

ůɢŮŰɘəɏɠ ɛŮɚɏŰŮɠ ɧŰɘ ɖ IL-7 ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ˊɟɞəŬɚŮɑ ɞůŰɘəɐ ŬˊɩɚŮɘŬ ɛɏůɤ Ůɜɧɠ ɛɖɢŬɜɘůɛɞɨ ˊɞɡ 

ɛŮůɞɚŬɓɞɨɜ ŰŬ ɇ əɨŰŰŬɟŬ. ɇɏɚɞɠ, ɖ IL-7 ˊɟɞəŬɚŮɑ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔɏɜŮůɖ əŬɘ ɞůŰɘəɐ ŬˊɩɚŮɘŬ ˊɞɡ 

ůɡɜŭɡɎɕŮŰŬɘ ɛŮ ɛŮɑɤůɖ Űɞɡ ɞůŰɘəɞɨ ɛɖɢŬɜɘůɛɞɨ, ɞŭɖɔɩɜŰŬɠ ůŮ ŬˊɞůɨɜŭŮůɖ Űɖɠ ɘůɞɟɟɞˊɑŬɠ 

ɛŮŰŬɝɨ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ŬˊɩɚŮɘŬɠ əŬɘ Űɞɡ ɞůŰɘəɞɨ ůɢɖɛŬŰɘůɛɞɨ (Roberto, 2008). 

 

TNF-Ŭ 

Ƀ ˊŬɟɎɔɤɜ ɜɏəɟɤůɖɠ ɧɔəɤɜ-Ŭ (TNF-Ŭ) ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ ɛɏɚɞɠ Űɖɠ ɛŮɔɎɚɖɠ ɞɘəɞɔɏɜŮɘŬɠ Űɤɜ 

űɚŮɔɛɞɜɤŭɩɜ əɡŰŰŬɟɞəɘɜɩɜ ɞ ɞˊɞɑɞɠ, ŮɛˊɚɏəŮŰŬɘ ůŰɖɜ ŮɜŮɟɔɞˊɞɑɖůɖ Űɞɡ ɛŮŰŬɔɟŬűɘəɞɨ 

ˊŬɟɎɔɞɜŰŬ ˊɡɟɖɜɘəɞɨ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬ kappa B (RANK) əŬɘ ůŰɖɜ ŭɘɏɔŮɟůɖ Űɖɠ ŬˊɧˊŰɤůɖɠ. 

ŪŮɤɟŮɑŰŬɘ ɏɜŬɠ Ŭˊɧ Űɞɡɠ əŬŰŬɓɞɚɘəɞɨɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ Űɞɡ ůəŮɚŮŰɞɨ, ɞ ɞˊɞɑɞɠ ŭɘŮɔŮɑɟŮɘ Űɖɜ 

ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔɏɜŮůɖ Ůɜɩ ŰŬɡŰɧɢɟɞɜŬ ŮɛˊɞŭɑɕŮɘ Űɖɜ ɚŮɘŰɞɡɟɔɑŬ Űɤɜ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɩɜ. Ƀ TNF ŮɑɜŬɘ 

ŬˊŬɟŬɑŰɖŰɞɠ ɔɘŬ Űɖɜ ŭɘɏɔŮɟůɖ Űɖɠ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɞɔɏɜŮůɖɠ ɛŬɕɑ ɛŮ Űɞɜ RANKL. ɄɟɧůűŬŰŮɠ 

ɛŮɚɏŰŮɠ ˊɟɞŰŮɑɜɞɡɜ ɧŰɘ Űɞ RANK/RANKL əŬɘ ɖ ɏəűɟŬůɖ Űɞɡ TNF ŮɑɜŬɘ ŬɚɚɖɚɏɜŭŮŰŬ.  

Ƀ TNF ŭɘŮɔŮɑɟŮɘ əŬɘ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɛŮ ɏɜŬɜ Űɟɧˊɞ ɧɛɤɠ ˊɞɡ ŮˊɘɓɟŬŭɨɜŮɘ Űɖɜ ŭɟɎůɖ Űɞɡɠ 

ůŰɞ ɞůŰɧ ŭɖɚŬŭɐ Űɞɜ ɞůŰɘəɧ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧ. ȺɛˊɞŭɑɕŮɘ Űɞɡɠ ɩɟɘɛɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ɜŬ ˊŬɟɎɔɞɡɜ 

ɛŮůɞəɡŰŰɎɟɘŬ ɞɡůɑŬ ɖ ɞˊɞɑŬ ŮɑɜŬɘ ŬˊŬɟŬɑŰɖŰɖ ɔɘŬ Űɖɜ ŮˊɘɛŮŰɎɚɚɤůɖ. ɇɏɚɞɠ ŭɖɛɘɞɡɟɔŮɑ 

ŬɜŰɑůŰŬůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɩɜ ůŰɖɜ 1,25-ŭɘɦŭɟɞɝɡɓɘŰŬɛɑɜɖ D3, ɛŮ ɏɜŬ ɛɖɢŬɜɘůɛɧ ˊɞɡ 

ŮˊŮəŰŮɑɜŮŰŬɘ ůŮ ɎɚɚŬ ɛɏɚɖ Űɖɠ ɞɘəɞɔɏɜŮɘŬɠ ˊɡɟɖɜɘəɩɜ ɡˊɞŭɞɢɏɤɜ Űɤɜ ůŰŮɟɞŮɘŭɩɜ ɞɟɛɞɜɩɜ 

(Nanes, 2003). 

 

IGF-1 

O ɘɜůɞɡɚɘɜɞɛɘɛɖŰɘəɧɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ (IGF-1) ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ ůɖɛŬɜŰɘəɧɠ Űɞˊɘəɧɠ əŬɘ ůɡůŰɖɛŬŰɘəɧɠ 

ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ ɔɘŬ Űɖɜ ŬɜɎˊŰɡɝɖ Űɞɡ ůəŮɚŮŰɞɨ. Ⱥˊɘŭɖɛɘɞɚɞɔɘəɏɠ ɛŮɚɏŰŮɠ ɏɢɞɡɜ ˊɟɞŰŮɑɜŮɘ ɛɑŬ 

ůɡůɢɏŰɘůɖ ŬɜɎɛŮůŬ ůŰŬ ŮˊɑˊŮŭŬ Űɞɡ IGF-Ƚ ˊɚɎůɛŬŰɞɠ əŬɘ Űɖɜ ˊɘɗŬɜɧŰɖŰŬ ŮɛűɎɜɘůɖɠ əɎˊɞɘɞɡ 
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əŬŰɎɔɛŬŰɞɠ əŬɘ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ˊɡəɜɧŰɖŰŬɠ. Ƀ IGF ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ ŬɡɝɖŰɘəɧɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ ˊɞɡ 

ŬˊɞŰŮɚŮɑŰŬɘ Ŭˊɧ ůɡɜŭɏŰŮɠ, ɡˊɞŭɞɢŮɑɠ əŬɘ ŭŮůɛŮɡŰɘəɏɠ ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ. Ƀɘ IGFs ŮɑɜŬɘ əɨɟɘŬ ůɡůŰŬŰɘəɎ 

əŬɘ Űɖɠ ůəŮɚŮŰɘəɐɠ ɛŮůɞəɡŰŰɎɟɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ əŬɘ Űɖɠ əɡəɚɞűɞɟɑŬɠ.  

ȹɟŬ ɛŮ ŭɘɎűɞɟɞɡɠ Űɟɧˊɞɡɠ ɛɏůŬ Ŭˊɧ ŮɜŭɞəɟɘɜɞɚɞɔɘəɎ/ŬɡŰɞəɟɘɜɐ/ˊŬɟŬəɟɘɜɐ ɛɞɜɞˊɎŰɘŬ ɔɘŬ ɜŬ 

ɟɡɗɛɑůŮɘ Űɖ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ əŬɘ Űɞɜ ˊɞɚɚŬˊɚŬůɘŬůɛɧ Űɤɜ ɞůŰŮɞɓɚŬůŰɩɜ əŬɘ Űɤɜ 

ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ. ȷˊɧ Űɖɜ ůŰɘɔɛɐ ˊɞɡ ŮɑɜŬɘ ŬˊɞɗɖəŮɡɛɏɜɞɘ ɛɏůŬ ůŰɖɜ ůəŮɚŮŰɘəɐ ɛŮůɞəɡŰŰɎɟɘŬ 

ɞɡůɑŬ əŬɘ ŮɚŮɡɗŮɟɩɜɞɜŰŬɘ əŬŰɎ Űɖɜ ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ, ɞɘ IGF I əŬɘ II  ŮɑɜŬɘ ɞɘ 

əɟɑůɘɛŮɠ ůɡɕŮɡəŰɘəɏɠ ˊɟɤŰŮȶɜŮɠ ˊɞɡ əɟŬŰɎɜŮ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ ůŰŮɜɎ ůɡɜŭŮŭŮɛɏɜɖ ɛŮ Űɞɜ 

ɞůŰɘəɧ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧ (Rosen, 2004). ɀŮɚɏŰŮɠ ŭŮɑɢɜɞɡɜ ɧŰɘ ɞ IGF-I ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ŬɡɝɐůŮɘ Űɖ ůɨɜɗŮůɖ 

Űɞɡ əɞɚɚŬɔɧɜɞɡ Űɨˊɞɡ I, Űɖ ŭɟɎůɖ Űɖɠ ŬɚəŬɚɘəɐɠ űɤůűŬŰɎůɖɠ (ALP) əŬɘ Űɖɜ ˊŬɟŬɔɤɔɐ 

ɞůŰŮɞəŬɚůɑɜɖɠ Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ. Ⱥˊɑůɖɠ, ɏɢŮɘ ŭŮɘɢɗŮɑ ɧŰɘ ɞ IGF-I ɏɢŮɘ əɎˊɞɘŮɠ ŬɜŰɑ-

ŬˊɞˊŰɤŰɘəɏɠ ŭɟɎůŮɘɠ ůŰɞɡɠ ɞůŰɘəɞɨɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ əŬɘ ˊɟɞ-ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ (Niu & Rosen, 2005).  

ȼ ŭɟɎůɖ Űɞɡ IGF-I ůŰɖɜ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ ŮɑɜŬɘ ŬəɧɛŬ ɚɘɔɧŰŮɟɞ ɝŮəɎɗŬɟɖ. 

ȹɘɎűɞɟŮɠ ɛŮɚɏŰŮɠ ɏɢɞɡɜ ˊɟɞŰŮɑɜŮɘ ɧŰɘ əɎŰɤ Ŭˊɧ űɡůɘɞɚɞɔɘəɏɠ ůɡɜɗɐəŮɠ, ɞ IGF-I ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ 

ŮɛˊɞŭɑůŮɘ Űɖɜ ŮˊɘůŰɟɎŰŮɡůɖ əŬɘ ŭɘŬűɞɟɞˊɞɑɖůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞəɚŬůŰɩɜ, ɔɘŬŰɑ ɖ ˊŬɟŬɔɤɔɐ RANKL 

Ŭˊɧ ŰŬ əɨŰŰŬɟŬ Űɞɡ ůŰɟɩɛŬŰɞɠ ŮɛˊɞŭɑɕŮŰŬɘ ůɖɛŬɜŰɘəɎ Ŭˊɧ Űɞɜ IGF-I ɛŮ ɏɜŬ ŭɧůɞ- əŬɘ ɢɟɧɜɞ-

ŮɝŬɟŰɩɛŮɜɞ Űɟɧˊɞ (Rosen, 2004). 

ɇɏɚɞɠ, ɖ ɟɨɗɛɘůɖ Űɖɠ ˊŬɟŬɔɤɔɐɠ Űɞɡ IGF-I Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞůŰŮɞɓɚɎůŰŮɠ ŮɑɜŬɘ ɛɑŬ ˊɞɚɨˊɚɞəɖ 

ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ ɖ ɞˊɞɑŬ ŬəɧɛŬ əŬɘ ůɐɛŮɟŬ ŭŮɜ ɏɢŮɘ əŬŰŬɜɞɖɗŮɑ ˊɚɐɟɤɠ. ȺɛˊɚɏəŮɘ ŭɘɎűɞɟŮɠ ɞɟɛɧɜŮɠ, 

ɧˊɤɠ ŰŬ ɞɘůŰɟɞɔɧɜŬ, Űɖ ˊŬɟŬɗɞɟɛɧɜɖ PTH, Űɖ ˊɟɞůŰŬɔɚŬŭɑɜɖ Ⱥ2 (PGE2) əŬɘ ɎɚɚŮɠ. ȷɜ əŬɘ ɏɜŬ 

əɞɛɛɎŰɘ ŬɡŰɐɠ Űɖɠ ɟɨɗɛɘůɖɠ ɏɢŮɘ əŬŰŬɜɞɖɗŮɑ, ɛŮ Űɖɜ ŬɜŬɔɜɩɟɘůɖ ɧŰɘ ɖ ůɨɜɗŮůɖ Űɞɡ IGF-I 

ŮɛˊɞŭɑɕŮŰŬɘ Ŭˊɧ Űɖɜ PTH əŬɘ Ŭˊɧ Űɖɜ ŰɞˊɘəɎ ˊŬɟŬɔɧɛŮɜɖ PGE2, ˊŬɟ' ɧɚŬ ŬɡŰɎ ɢɟŮɘɎɕɞɜŰŬɘ ɜŬ 

ɔɑɜɞɡɜ Ů́ɟɘůůɧŰŮɟŮɠ ɛŮɚɏŰŮɠ ˊɟɞəŮɘɛɏɜɞɡ ɜŬ əŬŰŬɜɞɐůɞɡɛŮ əŬɚɨŰŮɟŬ Űɞɜ ɟɧɚɞ Űɞɡ IGF-I ůŰɖɜ 

ˊŬɗɞɔɏɜŮůɖ Űɖɠ ŮˊɘŰɎɢɡɜůɖɠ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ŬɜŬŭɘŬɛɧɟűɤůɖɠ ˊɞɡ ˊŬɟŬŰɖɟŮɑŰŬɘ (Niu & Rosen, 

2005). 
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2. ɃɆɇȽȾȼ ɀȷȻȷ ȾȷȽ ɄȷŪɃũȺɁȺȽȷ 

 

2.1 ɃůŰɘəɐ ɀɎɕŬ 

ȼ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ (Bone mass) ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ ɔŮɜɘəɧɠ ɧɟɞɠ ˊɞɡ ŬɜŬűɏɟŮŰŬɘ ůŰɖɜ ˊɞůɧŰɖŰŬ ŬɚɎŰɤɜ ˊɞɡ 

ˊŮɟɘɏɢŮɘ Űɞ ɞůŰɧ (bone mineral content - BMC) əŬɘ ɧɢɘ ůŰɖɜ ˊɡəɜɧŰɖŰŬ Űɞɡ ɞůŰɞɨ (bone mineral 

density - BMD). Ƀ ɧɟɞɠ ȸMC ŮɑɜŬɘ əŬŰɎɚɚɖɚɞɠ ɔɘŬ Űɖɜ Ŭɝɘɞɚɧɔɖůɖ Űɖɠ ˊɞůɧŰɖŰŬɠ ɞůŰɞɨ ˊɞɡ 

ůɡůůɤɟŮɨŮŰŬɘ ˊɟɘɜ Űɖɜ ɞɚɞəɚɐɟɤůɖ Űɖɠ ŬɜɎˊŰɡɝɖɠ Ůɜɩ ɞ ɧɟɞɠ BMD ɢɟɖůɘɛɞˊɞɘŮɑŰŬɘ ɔɘŬ ɜŬ 

ˊŮɟɘɔɟɎɣŮɘ Űɞ ɞůŰɧ ɛŮŰɎ Űɖɜ ɞɚɞəɚɐɟɤůɖ Űɖɠ ˊŮɟɘɧŭɞɡ ŬɜɎˊŰɡɝɖ (Anderson, 2008). 

 

2.1.1 ȾɞɟɡűŬɑŬ ɃůŰɘəɐ ɀɎɕŬ 

ȾŬŰɎ Űɖ ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɤɜ ˊŮɟɘɧŭɤɜ Ŭɨɝɖůɖɠ Űɖɠ ˊŬɘŭɘəɐɠ ɖɚɘəɑŬɠ əŬɘ Űɖɠ ŮűɖɓŮɑŬɠ ŬɚɚɎ əŬɘ ůŰɖɜ 

ˊɟɧɤɟɖ Ůɜɖɚɘəɑɤůɖ, ɞ ɞůŰɘəɧɠ ůɢɖɛŬŰɘůɛɧɠ ɡˊŮɟɓŬɑɜŮɘ Űɖɜ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ. ɆɖɛŮɘɩɜŮŰŬɘ ŭɖɚŬŭɐ, 

ŰŬɢŮɑŬ ɔɟŬɛɛɘəɐ Ŭɨɝɖůɖ Űɞɡ ůəŮɚŮŰɞɨ, ɖ ɞˊɞɑŬ űŰɎɜŮɘ Űɞ ɛɏɔɘůŰɞ ŮˊɑˊŮŭɞ ůŮ ɖɚɘəɑŬ Ŭˊɧ 15 ɏɤɠ 

20 ŮŰɩɜ. ȼ əɞɟɡűŬɑŬ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ (PBM) ŮˊɘŰɡɔɢɎɜŮŰŬɘ ˊŮɟɑˊɞɡ ůŰɖɜ ɖɚɘəɑŬ Űɤɜ 30 

(Anderson, 2008). ɀɏɔɘůŰɖ ɐ əɞɟɡűŬɑŬ ɞůŰɘəɐ ˊɡəɜɧŰɖŰŬ (peak bone density) ŮɑɜŬɘ ɖ ɛɏɔɘůŰɖ 

əŬŰɎ Űɖ ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɖɠ ɕɤɐɠ ŮˊɘŰɡɔɢŬɜɧɛŮɜɖ ɞůŰɘəɐ ˊɡəɜɧŰɖŰŬ. ȼ əɞɟɡűŬɑŬ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ 

ˊŬɟɞɡůɘɎɕŮɘ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟŮɠ ŬŰɞɛɘəɏɠ əŬɘ ɔŮɤɔɟŬűɘəɏɠ ŭɘŬűɞɟɏɠ əŬɘ ŮɑɜŬɘ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɖ ůŰɞɡɠ 

ɎɜŭɟŮɠ Ŭˊô ɧ,Űɘ ůŰɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ. ɆŰɖɜ ȺɚɚɎŭŬ ɖ ɛɏɔɘůŰɖ ɞůŰɘəɐ ˊɡəɜɧŰɖŰŬ ɓɟɏɗɖəŮ ɧŰɘ 

ŮˊɘŰɡɔɢɎɜŮŰŬɘ ůŰɞɡɠ ɎɜŰɟŮɠ ůŰɞ 30ɞ əŬɘ ůŰɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ ůŰɞ 25ɞ ɏŰɞɠ Űɖɠ ɖɚɘəɑŬɠ Űɞɡɠ (ȿɡɟɑŰɖɠ, 

2007). 

Ⱥˊɘˊɚɏɞɜ ɞɘ ŭɘŬűɞɟŮŰɘəɏɠ ůəŮɚŮŰɘəɏɠ ˊŮɟɘɞɢɏɠ ŬˊɞəŰɞɨɜ Űɖɜ əɞɟɡűŬɑŬ ɞůŰɘəɐ Űɞɡɠ ɛɎɕŬ ůŮ 

ŭɘŬűɞɟŮŰɘəɏɠ ɢɟɞɜɘəɏɠ ůŰɘɔɛɏɠ. ũɘŬ ˊŬɟɎŭŮɘɔɛŬ ɖ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ ůŰŬ Ůˊɘɛɐəɖ ɞůŰɎ ɖ ŬɜɎˊŰɡɝɖ ůŮ 

ɛɐəɞɠ ůŰŬɛŬŰɎ ůŰɖɜ ɖɚɘəɑŬ ˊŮɟɑˊɞɡ Űɤɜ 18 ůŰɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ əŬɘ ůŰɖɜ ɖɚɘəɑŬ ˊŮɟɑˊɞɡ Űɤɜ 20 ůŰɞɡɠ 

ɎɜŰɟŮɠ, ŬɚɚɎ ɖ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ ůɡɜŮɢɑɕŮɘ ɜŬ ŬɡɝɎɜŮŰŬɘ ɔɘŬ ɛŮɟɘəɎ ŬəɧɛŬ ɏŰɖ, ɛŮ ɛɘŬ ŭɘŬŭɘəŬůɑŬ 

ɔɜɤůŰɐ ɤɠ ůŰŬɗŮɟɞˊɞɑɖůɖ (ŭɖɚŬŭɐ Űɞ ɔɏɛɘůɛŬ Űɤɜ ɞůŰŮɧɜɤɜ ůŰɞɡɠ ɎɝɞɜŮɠ Űɤɜ ɛŬəɟɩɜ ɞůŰɩɜ) 

(Anderson, 2008). ȼ ɖɚɘəɑŬ ˊɞɡ ůŰŬɛŬŰɎ ɖ BMD ɜŬ ɛŮŰŬɓɎɚɚŮŰŬɘ, ŮɝŬɟŰɎŰŬɘ ɧɢɘ ɛɧɜɞ Ŭˊɧ Űɖ 

ŭɘŬŰɟɞűɐ ŬɚɚɎ əŬɘ Ŭˊɧ Űɖ ɛɖɢŬɜɘəɐ űɧɟŰɘůɖ ɛŮ Űɖ ůɤɛŬŰɘəɐ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ əŬɘ ˊɑŮůɖ ůŰɞ 

ůəŮɚŮŰɧ (Wosje, Binkley, Fahrenwald, & Specker, 2000). Ƀ əɑɜŭɡɜɞɠ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖɠ ŮɝŬɟŰɎŰŬɘ 

Űɧůɞ Ŭˊɧ Űɖɜ Űɘɛɐ Űɖɠ əɞɟɡűŬɑŬɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ ˊɞɡ ŮˊɘŰŮɨɢɗɖəŮ əŬŰɎ ŰŬ ˊɟɩŰŬ ɏŰɖ Űɖɠ 

Ůɜɖɚɘəɑɤůɖɠ ɧůɞ əŬɘ Ŭˊɧ Űɞ ɟɡɗɛɧ ŬˊɩɚŮɘŬɠ ɞůŰɞɨ ŬɟɔɧŰŮɟŬ əŬŰɎ Űɖ ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɖɠ ɕɤɐɠ 

(Rizzoli, Bonjour, & Ferrari, 2001). 
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2.1.2 ɄŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ɟɨɗɛɘůɖɠ Űɖɠ əɞɟɡűŬɑŬɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ 

ȼ əɞɟɡűŬɑŬ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ ůɡůɢŮŰɑɕŮŰŬɘ ɛŮ Űɘɠ ŭɘŬɘŰɖŰɘəɏɠ ˊɟɞůɚɐɣŮɘɠ ŬůɓŮůŰɑɞɡ əŬɘ ɛŮ Űɖ 

ůɤɛŬŰɘəɐ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ (Wosje et al., 2000). ȼ ˊɟɧůɚɖɣɖ ŬůɓŮůŰɑɞɡ ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ əɟɑůɘɛɞɠ 

ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ ɔɘŬ Űɖɜ ŬɜɎˊŰɡɝɖ Űɤɜ əɞɟɘŰůɘɩɜ ɛŮŰɎ Űɖɜ ɏɜŬɟɝɖ Űɖɠ Ůɛɛɐɜɞɡ ɟɐůŮɤɠ, ŮɘŭɘəɎ ůŮ 

ˊŮɟɘˊŰɩůŮɘɠ ŬɜŮˊɎɟəŮɘŬɠ Űɖɠ ȸɘŰŬɛɑɜɖɠ D (Abrams et al., 2005; Tylavsky, Ryder, Lyytikªinen, 

& Cheng, 2005). 

ȼ ůɤɛŬŰɘəɐ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ űŬɑɜŮŰŬɘ ɜŬ ŮɑɜŬɘ ɞ ˊɘɞ ɞɡůɘŬůŰɘəɧɠ əŬɗɞɟɘůŰɘəɧɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ Űɖɠ 

ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ əŬɘ Űɖɠ BMD ɧŰŬɜ ŬɡŰɐ ŬɟɢɑɕŮɘ ɔɨɟɤ Ŭˊɧ Űɖɜ ˊŮɟɑɞŭɞ Űɖɠ ŮűɖɓŮɑŬɠ əŬɘ 

ůɡɜŮɢɑɕŮŰŬɘ ɛɏɢɟɘ Űɖɜ Ůɜɖɚɘəɑɤůɖ. ȳŰŬɜ ůɡɜŭɡɎɕŮŰŬɘ ɛŮ ŮˊŬɟəɐ ˊɞůɧŰɖŰŬ ɚɐɣɖɠ ŬůɓŮůŰɑɞɡ, ɖ 

ůɤɛŬŰɘəɐ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ űŬɑɜŮŰŬɘ ˊɤɠ ŭɘŬŭɟŬɛŬŰɑɕŮɘ ɏɜŬɜ ŮɜɘůɢɡŰɘəɧ ɟɧɚɞ ůŰɖɜ ŬɜɎˊŰɡɝɖ, 

ŬɚɚɎ əŬɘ ůŰɖ ŭɘŬŰɐɟɖůɖ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ŬɟɔɧŰŮɟŬ ůŰɖ ɕɤɐ, Űɧůɞ ůŰɞɡɠ ɎɜŭɟŮɠ ɧůɞ əŬɘ ůŰɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ 

(Bailey & Brooke-Wavell, 2008; Vicente-Rodr²guez, 2006).  

ɇɞ ůɤɛŬŰɘəɧ ɓɎɟɞɠ ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ əŬɚɧɠ ŭŮɑəŰɖɠ ɔɘŬ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟŮɠ Űɘɛɏɠ Űɤɜ BMC əŬɘ BMD. 

ɀŮɚɏŰŮɠ ˊɞɡ ŮɝɏŰŬɕŬɜ Ɏɚɚɞɡɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ, ŬɜɏűŮɟŬɜ ɧŰɘ Űɞ ůɤɛŬŰɘəɧ ɓɎɟɞɠ ɐŰŬɜ ɞ ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ 

ˊɞɡ ůɢŮŰɘɕɧŰŬɜ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɞ ɛŮ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ əŬɘ ůŰɘɠ ɜɏŮɠ ŬɚɚɎ əŬɘ ůŰɘɠ ɖɚɘəɘɤɛɏɜŮɠ 

ɔɡɜŬɑəŮɠ (Anderson, 2008).  

ɇɏɚɞɠ, ɞɘ əɚɖɟɞɜɞɛɘəɞɑ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ˊŬɑɕɞɡɜ ɟɧɚɞ ůŰɖɜ Ůɝɏɚɘɝɖ Űɖɠ əɞɟɡűŬɑŬɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ 

(ñɆɖɛŮɘɩůŮɘɠ ȹɘŬŰɟɞűɘəɐɠ ȷɔɤɔɐɠ,ò n.d.).  

 

2.1.3 ɀŮɑɤůɖ ɃůŰɘəɐɠ ɀɎɕŬɠ 

ȷűɞɨ ŮˊɘŰŮɡɢɗŮɑ ɖ əɞɟɡűŬɑŬ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ, 

ŬəɞɚɞɡɗŮɑ ɛɘŬ ˊŮɟɑɞŭɞɠ ůŰŬɗŮɟɞˊɞɑɖůɖɠ. 

ɆŰɖɜ Ŭɟɢɐ Űɖɠ ŰɟɑŰɖɠ ŭŮəŬŮŰɑŬɠ Űɖɠ ɕɤɐɠ, ɖ 

Ŭɨɝɖůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ Űɞɡ Ŭɜɗɟɩˊɞɡ ɏɢŮɘ 

ɞɚɞəɚɖɟɤɗŮɑ, ɧˊɞɡ ˊŬɟŬɛɏɜŮɘ ůŰŬɗŮɟɐ ɔɘŬ 

ˊŮɟɑˊɞɡ 2 ŭŮəŬŮŰɑŮɠ ůŰɖɜ ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɤɜ 

ɞˊɞɑɤɜ ɡˊɎɟɢŮɘ ˊɟŬəŰɘəɎ ɘůɞɟɟɞˊɑŬ ɛŮŰŬɝɨ 

Űɖɠ əŬŰŬůŰɟɞűɐɠ ˊŬɚŬɘɞɨ əŬɘ Űɖɠ ůɨɜɗŮůɖɠ 

ɜɏɞɡ ɞůŰɞɨ. ɄŮɟɑˊɞɡ ůŰɖɜ ɖɚɘəɑŬ Űɤɜ 40, ɖ 

BMD ŬɟɢɑɕŮɘ ɜŬ ɛŮɘɩɜŮŰŬɘ ɓŬɗɛɘŬɑŬ əŬɘ ůŰŬ ŭɨɞ űɨɚŬ, ŬɚɚɎ ɖ ɞůŰɘəɐ ŬˊɩɚŮɘŬ ŬɡɝɎɜŮŰŬɘ ˊɞɚɨ 

ůŰɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ ɛŮŰɎ Ŭˊɧ Űɖɜ ɖɚɘəɑŬ Űɤɜ 50 ɐ ɛŮ Űɖɜ ŮɛűɎɜɘůɖ Űɖɠ ŮɛɛɖɜɧˊŬɡůɖɠ. Ƀɘ ɔɡɜŬɑəŮɠ 

əŬŰɎ Űɖɜ ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɤɜ ˊɟɩŰɤɜ 5-10 ɢɟɧɜɤɜ ɛŮŰɎ Űɖɜ ŮɛɛɖɜɧˊŬɡůɖ (ůŮ ˊɞůɞůŰɧ 1% ɛŮ 2% Űɞ 

ɢɟɧɜɞ) ɓɘɩɜɞɡɜ ɛɑŬ ŰŬɢŮɑŬ ŬˊɩɚŮɘŬ ɞůŰɞɨ, ɚɧɔɤ Űɖɠ ŬˊɩɚŮɘŬɠ Űɤɜ ɞɘůŰɟɞɔɧɜɤɜ, əɡɟɑɤɠ ůŰŬ 



 
 

 
 

21 

ŭɞəɘŭɩŭɖ ɞůŰɎ (ɚŮəɎɜɖ, əŬɟˊɧɠ, ůˊɧɜŭɡɚɞɘ). ȼ ŬˊɩɚŮɘŬ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ ůŰɞɡɠ ɎɜŰɟŮɠ ŮɑɜŬɘ 

ɔɟŬɛɛɘəɐ əŬɘ ˊɘɞ Ŭɟɔɐ ůŮ ůɢɏůɖ ɛŮ Űɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ (ɛɘŬ əŬŰɎůŰŬůɖ ˊɞɡ ŭɘŬɟəŮɑ ɛɏɢɟɘ Űɖɜ ɖɚɘəɑŬ 

Űɤɜ 70 ŮŰɩɜ, Ŭűɞɨ ůŰɖ ůɡɜɏɢŮɘŬ ɞ ɟɡɗɛɧɠ ŬˊɩɚŮɘŬɠ ŮɑɜŬɘ ůɢŮŭɧɜ ɑŭɘɞɠ əŬɘ ɔɘŬ ŰŬ ŭɨɞ űɨɚŬ), 

ŭŮŭɞɛɏɜɞɡ ɧŰɘ əŬɘ ɖ ɛŮɑɤůɖ ˊŬɟŬɔɤɔɐɠ Űɤɜ ůŰŮɟɞŮɘŭɩɜ ɞɟɛɞɜɩɜ ŮɑɜŬɘ ˊɘɞ Ŭɟɔɐ əŬɘ ůŰŬŭɘŬəɐ. 

ȼ ŬˊɩɚŮɘŬ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ ŮɑɜŬɘ Űɞ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ Űɤɜ ŬɚɚŬɔɩɜ ůŰɞɡɠ ɞɟɛɞɜɞ-

əŬŰŮɡɗɡɜɧɛŮɜɞɡɠ ɛɖɢŬɜɘůɛɞɨɠ ˊɞɡ "əɡɓŮɟɜɞɨɜ" Űɖɜ ɞůŰɘəɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐ. 

Ƀ űɚɞɘɩŭɖɠ əŬɘ ɞ ŭɞəɘŭɩŭɖɠ ɞůŰɘəɧɠ ɘůŰɧɠ Ŭəɞɚɞɡɗɞɨɜ ŭɘŬűɞɟŮŰɘəɏɠ ˊɞɟŮɑŮɠ ɔɐɟŬɜůɖɠ. ȼ 

ŬˊɩɚŮɘŬ ůŰɞ űɚɞɘɩŭŮɠ ɞůŰɧ ŰŮɚɘəɎ ůŰŬɗŮɟɞˊɞɘŮɑŰŬɘ əŬɘ ɛˊɞɟŮɑ Ŭəɧɛɖ əŬɘ ɜŬ ŬɜŬůŰŬɚɗŮɑ 

ŬɟɔɧŰŮɟŬ ůŰɖ ɕɤɐ. ȼ ŬˊɩɚŮɘŬ ůŰɞ ŭɞəɘŭɩŭŮɠ ɞůŰɧ ŬɟɢɑɕŮɘ əŬɘ ůŰŬ ŭɨɞ űɨɚŬ Ŭˊɧ ŰŬ 40 ɏŰɖ. ȼ 

ŬˊɩɚŮɘŬ Űɞɡ ŭɞəɘŭɩŭɞɡɠ ɞůŰɞɨ ůŰɘɠ ˊɟɞ-ŮɛɛɖɜɞˊŬɡůɘŬəɏɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ ŮɑɜŬɘ ˊɞɚɨ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɖ Ŭˊɧ 

ŬɡŰɐ Űɞɡ űɚɞɘɩŭɞɡɠ ɞůŰɞɨ. ȼ ŬˊɩɚŮɘŬ əŬɘ Űɤɜ ŭɨɞ Ůɘŭɩɜ ɞůŰɞɨ ŮˊɘŰŬɢɨɜŮŰŬɘ ůŰɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ ɛŮŰɎ 

Ŭˊɧ Űɖɜ ŮɛɛɖɜɧˊŬɡůɖ.  

ɇɏɚɞɠ, ɞɘ ɔɡɜŬɑəŮɠ ůɡůůɤɟŮɨɞɡɜ Ůˊɑůɖɠ ɚɘɔɧŰŮɟɖ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ Ŭˊɧ ɧŰɘ ɞɘ ɎɜŰɟŮɠ əŬŰɎ Űɖɜ 

ŭɘɎɟəŮɘŬ Űɖɠ ŬɜɎˊŰɡɝɖɠ, əɡɟɑɤɠ ůŰɖɜ ŮűɖɓŮɑŬ, ɛŮ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ ɜŬ ɏɢɞɡɜ ɛɘəɟɧŰŮɟŬ ɞůŰɎ ɛŮ 

ɚŮˊŰɧŰŮɟɞ űɚɞɘɧ əŬɘ ɛɘəɟɧŰŮɟɖ ŭɘɎɛŮŰɟɞ, əŬŰɎ ůɡɜɏˊŮɘŬ, ɖ ŮˊɑˊŰɤůɖ Űɤɜ əŬŰŬɔɛɎŰɤɜ Űɤɜ 

ɞůŰɩɜ ŮɑɜŬɘ 2 ɛŮ 3 űɞɟɏɠ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɞɠ ůŰɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ Ŭˊɧ ɧŰɘ ůŰɞɡɠ ɎɜŰɟŮɠ. (Cashman, 2002; 

Manolagas, 2000; ȿɡɟɑŰɖɠ, 2007) 

Ⱥɝ ŬɘŰɑŬɠ ŬɡŰɐɠ Űɖɠ ˊŰɤŰɘəɐɠ ˊɞɟŮɑŬɠ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ ŮɛűŬɜɑɕŮŰŬɘ əŬɘ ɖ ˊŬɗɞɔɏɜŮɘŬ Űɞɡ 

ɞůŰɞɨ ɛŮ ŰŬ űŬɘɜɧɛŮɜŬ Űɖɠ ɞůŰŮɞˊŮɜɑŬɠ əŬɘ Űɖɠ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖɠ. ɆɨɛűɤɜŬ ɚɞɘˊɧɜ ɛŮ Űɞɜ 

ɄŬɔəɧůɛɘɞ ɃɟɔŬɜɘůɛɧ ɈɔŮɑŬɠ (WHO), ɖ ɞůŰɘəɐ ˊɡəɜɧŰɖŰŬ, ˊɞɡ ɡˊɞɚɞɔɑɕŮŰŬɘ ɛŮ Űɞ DXA, əɎɗŮ 

ŬŰɧɛɞɡ ůɡɔəɟɑɜŮŰŬɘ ɛŮ Űɞ ɛɏůɞ ɧɟɞ Űɖɠ əɞɟɡűŬɑŬɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ Űɞɡ ˊɚɖɗɡůɛɞɨ (ŭɖɚ. Űɖɠ 

ɞůŰɘəɐɠ ˊɡəɜɧŰɖŰŬɠ ˊɚɖɗɡůɛɞɨ ɜɏɤɜ Ůɜɖɚɑəɤɜ ˊŮɟɑˊɞɡ 30 ŮŰɩɜ, ɞˊɧŰŮ əŬɘ ɗŮɤɟŮɑŰŬɘ ɧŰɘ 

ŬˊɞəŰɎŰŬɘ ɖ ɛɏɔɘůŰɖ ɞůŰɘəɐ ˊɡəɜɧŰɖŰŬ). ȼ Űɘɛɐ Űɖɠ ŭɘŬűɞɟɎɠ ŬɜɎɛŮůŬ ůŰɘɠ ŭɡɞ ŬɡŰɏɠ Űɘɛɏɠ 

ɞɜɞɛɎɕŮŰŬɘ T-score. ɀŮ ɓɎůɖ Űɞ T-score əɎɗŮ ŬŰɧɛɞɡ ɞɟɑɕŮŰŬɘ: 

¶ ūɡůɘɞɚɞɔɘəɐ ɞůŰɘəɐ ˊɡəɜɧŰɖŰŬ: +2,5 SD < T-score > -1 SD 

¶ ɃůŰŮɞˊŮɜɑŬ: -1 SD < T-score > -2,5 SD 

¶ ɃůŰŮɞˊɧɟɤůɖ: T-score < -2.5 SD 

¶ ɆɞɓŬɟɐ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖ: T-score < -2,5 SD əŬɘ ɘůŰɞɟɘəɧ Ůɜɧɠ əŬŰɎɔɛŬŰɞɠ 

ɧˊɞɡ SD ŮɑɜŬɘ ɞɘ ůŰŬɗŮɟɏɠ ŬˊɞəɚɑůŮɘɠ Ŭˊɧ Űɖ ɛɏůɖ Űɘɛɐ (ñWHO | Assessment of fracture risk 

and its application to screening for postmenopausal osteoporosis,ò 1994) 
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2.2 ɃůŰŮɞˊɧɟɤůɖ 

2.2.1 ũŮɜɘəɎ - Ƀɟɘůɛɧɠ 

ȼ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖ ŮɑɜŬɘ ɏɜŬ əɨɟɘɞ ˊɟɧɓɚɖɛŬ Űɖɠ ŭɖɛɧůɘŬɠ ɡɔŮɑŬɠ, Űɖɠ ɞˊɞɑŬɠ ɖ ŮˊɑˊŰɤůɖ 

ŬɡɝɎɜŮŰŬɘ ŭɟŬɛŬŰɘəɎ ɛŮ Űɖɜ ɖɚɘəɑŬ. 

ɄɟɧəŮɘŰŬɘ ɔɘŬ ɛɑŬ ůəŮɚŮŰɘəɐ ŭɘŬŰŬɟŬɢɐ ɖ ɞˊɞɑŬ ɢŬɟŬəŰɖɟɑɕŮŰŬɘ Ŭˊɧ ŮɚɎŰŰɤůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ 

ŬɜŰɞɢɐɠ, ˊɞɡ ɞŭɖɔŮɑ ůŰɖɜ Ŭɨɝɖůɖ Űɖɠ ˊɘɗŬɜɧŰɖŰŬɠ ůəŮɚŮŰɘəɩɜ əŬŰŬɔɛɎŰɤɜ, ɘŭɘŬɑŰŮɟŬ ůŰɞ ɘůɢɑɞ, 

Űɖ ůˊɞɜŭɡɚɘəɐ ůŰɐɚɖ əŬɘ Űɞɜ əŬɟˊɧ (Lane, 2006). ȼ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖ, ɧˊɤɠ ŬɜŬűɏɟɗɖəŮ, ɞɟɑɕŮŰŬɘ 

ɤɠ ɖ ɞůŰɘəɐ ˊɡəɜɧŰɖŰŬ ˊɞɡ ŮɑɜŬɘ 2.5 ůŰŬɗŮɟɏɠ ŬˊɞəɚɑůŮɘɠ, ɐ əŬɘ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɞ, əɎŰɤ Ŭˊɧ Űɖ 

ɛɏůɖ Űɘɛɐ Űɖɠ ɛɏɔɘůŰɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ. 

ȺɑɜŬɘ ɖ ˊɘɞ ůɡɢɜɐ ɛŮŰŬɓɞɚɘəɐ ˊɎɗɖůɖ Űɤɜ ɞůŰɩɜ əŬɘ ɢŬɟŬəŰɖɟɑɕŮŰŬɘ Ŭˊɧ ˊŬɟɎɚɚɖɚɖ ŮɚɎŰŰɤůɖ 

Űɤɜ ŬɚɎŰɤɜ əŬɘ Űɖɠ ɞɟɔŬɜɘəɐɠ ɗŮɛɏɚɘŬɠ ɞɡůɑŬɠ Űɞɡ ɞůŰɑŰɖ ɘůŰɞɨ. ɇɞ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ ŮɑɜŬɘ ɖ 

ŮɚɎŰŰɤůɖ Űɖɠ ˊɞůɧŰɖŰŬɠ Űɞɡ ɞůŰɑŰɖ ɘůŰɞɨ ɢɤɟɑɠ ɜŬ ŮˊɖɟŮɎɕŮŰŬɘ ɖ əŬɜɞɜɘəɐ Űɞɡ ůɨůŰŬůɖ 

(Andreoli, Carpenter, Bennett, & Plum, 2000). 

ȷɜŬűɏɟŮŰŬɘ ɤɠ çůɘɤˊɖɚɐ ɜɧůɞɠè ŮˊŮɘŭɐ ɖ ŬˊɩɚŮɘŬ ɞůŰɞɨ ůɡɛɓŬɑɜŮɘ ɢɤɟɑɠ əŬɜɏɜŬ ŮɛűŬɜɏɠ 

ůɨɛˊŰɤɛŬ. ɆŰɖɜ ˊɟŬɔɛŬŰɘəɧŰɖŰŬ ɞɘ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɞɘ Ɏɜɗɟɤˊɞɘ ŭŮɜ ɔɜɤɟɑɕɞɡɜ Űɖɜ əŬŰɎůŰŬůɖ Űɞɡɠ 

ɛɏɢɟɘ ɜŬ ɓɘɩůɞɡɜ əɎˊɞɘɞ əɎŰŬɔɛŬ (Gerend, Erchull, Aiken, & Maner, 2006). 

Ƀ ɧɟɞɠ ɞůŰŮɞˊŮɜɑŬ ŬɜŬűɏɟŮŰŬɘ ůŰɖɜ ŮɚɎŰŰɤůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ ŬɜɎ ɛɞɜɎŭŬ ɧɔəɞɡ, ɖ ɞˊɞɑŬ 

ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ɞŭɖɔɐůŮɘ ůŮ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖ. ȼ ɢɟɐůɖ Űɤɜ ŭɨɞ ŬɡŰɩɜ Ůɜɜɞɘɩɜ ˊɟɏˊŮɘ ɜŬ ɔɑɜŮŰŬɘ 

ɝŮɢɤɟɘůŰɎ, ɔɘŬŰɑ ɞɘ ɖɚɘəɘɤɛɏɜɞɘ Ɏɜɗɟɤˊɞɘ ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ɏɢɞɡɜ ɞůŰŮɞˊŮɜɑŬ ŬɚɚɎ ˊɞŰɏ ɜŬ ɛɖɜ 

ŮɛűɎɜɘůŬɜ əɎˊɞɘɞ əɚɘɜɘəɧ əɎŰŬɔɛŬ (Gallagher, 1990). 

 

2.2.2 Ⱥ́ ɘŭɖɛɘɞɚɞɔɑŬ 

ȾŬɗɩɠ ɖ ɖɚɘəɑŬ ŬɡɝɎɜŮŰŬɘ, ɖ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ ɛŮɘɩɜŮŰŬɘ ɛŮ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ Űɖɜ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɖ ˊɘɗŬɜɧŰɖŰŬ 

ɔɘŬ əɎˊɞɘɞ əɎŰŬɔɛŬ. ȼ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖ ŬˊɞŰŮɚŮɑ ɛŮɔɎɚɞ ɘŬŰɟɘəɧ ˊɟɧɓɚɖɛŬ ˊɞɡ ŬűɞɟɎ ůɖɛŬɜŰɘəɧ 

Ŭɟɘɗɛɧ ŬŰɧɛɤɜ. ɆɖɛŬɜŰɘəɧ ŮɑɜŬɘ Űɞ əɧůŰɞɠ ůŰɖɜ ˊɞɘɧŰɖŰŬ ɕɤɐɠ ˊɞɡ ŬűɞɟɎ əɡɟɑɤɠ Űɖɜ 

ˊŬɟŬɔɤɔɘəɧŰɖŰŬ, Űɖɜ ŬɜŮɝŬɟŰɖůɑŬ əŬɘ Űɖɜ ŬɡŰɧ ŮəŰɑɛɖůɖ. ɆŰɘɠ ȼɄȷ ɖ ˊɎɗɖůɖ ˊɟɞůɓɎɚŮɘ 

ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɞɡɠ Ŭˊɧ 10 ŮəŬŰɞɛɛɨɟɘŬ Ŭɜɗɟɩˊɞɡɠ əŬɘ ɡˊɞɚɞɔɑɕŮŰŬɘ ɧŰɘ ɔɨɟɤ ůŰɞ 2020 ˊŮɟɑˊɞɡ 14 

ŮəŬŰɞɛɛɨɟɘŬ Ůɜɖɚɑəɤɜ ɖɚɘəɑŬɠ ˊɎɜɤ Ŭˊɧ 50 ɗŬ ɏɢɞɡɜ ˊɟɞůɓɚɖɗŮɑ. ɄŬɔəɞůɛɑɤɠ ˊŮɟɑˊɞɡ 200 

ŮəŬŰɞɛɛɨɟɘŬ ɔɡɜŬɑəŮɠ ɏɢɞɡɜ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖ. ȼ ˊɘɗŬɜɧŰɖŰŬ ŬɜɎˊŰɡɝɖɠ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖɠ ŮɑɜŬɘ 

ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɖ ůŰɖ ɁɧŰɘŬ ȷɛŮɟɘəɐ Ŭˊɧ ɧŰɘ ůŰɖɜ Ⱥɡɟɩˊɖ (Lane, 2006). ȼ ŮˊɘəɟɎŰɖůɖ Űɖɠ 

ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖɠ ůŰɘɠ ɚɘɔɧŰŮɟɞ ŬɜŬˊŰɡɔɛɏɜŮɠ ɐ ŬɜŬˊŰɡůůɧɛŮɜŮɠ ɢɩɟŮɠ ŭŮɜ ŮɑɜŬɘ ɝŮəɎɗŬɟɖ ɚɧɔɤ 

ɧŰɘ ɚɑɔŮɠ ɛŮɚɏŰŮɠ ɏɢɞɡɜ ŭɘŮɝŬɢɗŮɑ ůŰɘɠ ɢɩɟŮɠ ŬɡŰɏɠ. ɄŬɟ' ɧɚŬ ŬɡŰɎ ɞɘ ŮɗɜɘəɘůŰɘəɏɠ ŭɘŬűɞɟɏɠ ůŰɞ 

BMD ŮɑɜŬɘ ɔɜɤůŰɏɠ. Ƀɘ ɛŬɨɟɞɘ ɏɢɞɡɜ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɞ BMD Ŭˊɧ ɧŰɘ ɞɘ əŬɡəɎůɘɞɘ, ɞɘ ɘůˊŬɜɧűɤɜɞɘ 
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ŮɑɜŬɘ ɧɛɞɘɞɘ ɛŮ Űɞɡɠ əŬɡəɎůɘɞɡɠ, Ůɜɩ ɞɘ ŬůɘɎŰŮɠ ɏɢɞɡɜ Űɞ ɢŬɛɖɚɧŰŮɟɞ BMD. ɀɘŬ ɛŮɚɏŰɖ ˊɞɡ 

ɏəŬɜŮ ɞɘ Barrett-Connor et al. (2005) ůŮ ɛŮŰŬ-ŮɛɛɖɜɞˊŬɡůɘŬəɏɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ ɏŭŮɘɝŮ ɧŰɘ Űɞ 11,9% 

Űɤɜ ŬɛŮɟɘəŬɜɑŭɤɜ, 10% Űɤɜ ŬůɘŬŰɘəɩɜ, 9.8% ɘůˊŬɜɧűɤɜɤɜ, 7,2% ɚŮɡəɩɜ, əŬɘ 4,2% ɛŬɨɟɤɜ 

ɔɡɜŬɘəɩɜ ɐŰŬɜ ɞůŰŮɞˊɞɟɤŰɘəɏɠ, Ůɜɩ ɞůŰŮɞˊŮɜɑŬ ɓɟɏɗɖəŮ ůŰɞ 50,1% ŬůɘŬŰɘəɩɜ, 46.5% 

ɘůˊŬɜɧűɤɜɤɜ, 44,5% ŬɛŮɟɘəŬɜɑŭɤɜ, 39,6% ɚŮɡəɩɜ əŬɘ 28,1% ɛŬɨɟɤɜ ɔɡɜŬɘəɩɜ (Barrett-

Connor et al., 2005).  

ȼ ŮŰɐůɘŬ ŮˊɑˊŰɤůɖ Űɤɜ ɞůŰŮɞˊɞɟɤŰɘəɩɜ əŬŰŬɔɛɎŰɤɜ ɡˊɞɚɞɔɑɕŮŰŬɘ ˊɎɜɤ Ŭˊɧ 1,5 ŮəŬŰɞɛɛɨɟɘŬ 

ŮŰɖůɑɤɠ ůŰɘɠ HɄȷ. ɇŬ əŬŰɎɔɛŬŰŬ ɘůɢɑɞɡ, ŰŬ ɞˊɞɑŬ ɗŮɤɟɞɨɜŰŬɘ əŬɘ ŰŬ ˊɘɞ ůɡɢɜɎ, ŮəŰɘɛɎŰŬɘ ɧŰɘ 

ɗŬ Ŭɡɝɖɗɞɨɜ Ŭˊɧ 1,7 ŮəŬŰɞɛɛɨɟɘŬ Űɞ 1990 ůŮ 6,3 ŮəŬŰɞɛɛɨɟɘŬ ɛɏɢɟɘ Űɞ 2050 (Gullberg, Johnell, 

& Kanis, 1997).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ȰɜŬ ůŰɞɡɠ ˊɏɜŰŮ ˊŮɗŬɑɜŮɘ ůŰɞ ˊɟɩŰɞ ɢɟɧɜɞ Ŭˊɧ əɎŰŬɔɛŬ ɘůɢɑɞɡ, Ŭˊɧ Űɞɡɠ ɞˊɞɑɞɡɠ ɏɜŬɠ ůŰɞɡɠ 

ŰɟŮɘɠ ɢɟŮɘɎɕŮŰŬɘ ˊŮɟŬɘŰɏɟɤ ɜɞůɞəɞɛŮɘŬəɐ ˊŮɟɑɗŬɚɣɖ ůŰɞ ůˊɑŰɘ ɛŮŰɎ Űɖɜ ŮɝŬɔɤɔɐ Űɞɡɠ Ŭˊɧ Űɞ 

ɜɞůɞəɞɛŮɑɞ. ȼ ɗɜɖůɘɛɧŰɖŰŬ ŮɑɜŬɘ ŬəɧɛŬ ɛŮɔŬɚɨŰŮɟɖ ůŮ ŬůɗŮɜŮɑɠ ɛŮ ůɡɜɡˊɎɟɢɞɜŰŬ ɜɞůɐɛŬŰŬ 

ɧˊɤɠ, ɚɏɛűɤɛŬ, ɜŮűɟɘəɐ ŬɜŮˊɎɟəŮɘŬ, əŬɢŮɝɑŬ, ɜɧůɞɠ Űɞɡ ɐˊŬŰɞɠ, əŰɚ (Boonen et al., 2008). ɇŬ 

əŬŰɎɔɛŬŰŬ ůŰɖɜ ůˊɞɜŭɡɚɘəɐ ůŰɐɚɖ Ůˊɑůɖɠ ůɡɜɞŭŮɨɞɜŰŬɘ ůɡɢɜɎ Ŭˊɧ ɛŮɔɎɚɞ ɓŬɗɛɧ 

ŬɜɘəŬɜɧŰɖŰŬɠ, ˊɧɜɞ, ɛŮɑɤůɖ Űɞɡ ɨɣɞɡɠ, ŭɡůɛɞɟűɑŮɠ ɧˊɤɠ əɨűɤůɖ, əŬɘ ɗɜɖůɘɛɧŰɖŰŬ. 

ȾŬŰɎɔɛŬŰŬ ůŰɖɜ ɞůűɡɥəɐ ɛɞɑɟŬ ɞŭɖɔɞɨɜ ůɡɢɜɎ ůŮ, ŭɡůəɞɘɚɘɧŰɖŰŬ, əɞɘɚɘŬəɧ Ɏɚɔɞɠ, ɛŮɘɤɛɏɜɖ 

ɧɟŮɝɖ əŬɘ ˊɟɧɤɟɞ əɞɟŮůɛɧ. 

Ƀ ˊɧɜɞɠ, ɞ ˊŮɟɘɞɟɘůɛɧɠ Űɖɠ űɡůɘəɐɠ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬɠ, ɞɘ əɞɘɜɤɜɘəɧ-ɞɘəɞɜɞɛɘəɏɠ ŬɚɚŬɔɏɠ ˊɞɡ 

ŮˊɏɟɢɞɜŰŬɘ ɛŮŰɎ Ŭˊɧ ɏɜŬ ɞůŰŮɞˊɞɟɤŰɘəɧ əɎŰŬɔɛŬ, ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ɞŭɖɔɐůɞɡɜ ůŮ ůɞɓŬɟɏɠ 

ȺɘəɧɜŬ 15: Ɇɨɔəɟɘůɖ űɡůɘɞɚɞɔɘəɞɨ əŬɘ ɞůŰŮɞˊɞɟɤŰɘəɞɨ ɞůŰɞɨ 
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ɣɡɢɞɚɞɔɘəɏɠ ŮˊɘˊŰɩůŮɘɠ ɧˊɤɠ, əŬŰɎɗɚɘɣɖ, ŬɜɞɟŮɝɑŬ, ɗɡɛɧ, űɧɓɞ, ɟɐɝɖ Űɤɜ ŭɘŬˊɟɞůɤˊɘəɩɜ 

ůɢɏůŮɤɜ (Lane, 2006). 

 

 

2.2.3 ɄŬɗɞɔɏɜŮɘŬ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖɠ 

ɆŰɖɜ ɞůŰŮɞˊɧɟɤůɖ ɡˊɎɟɢŮɘ ŮˊɘŭŮɑɜɤůɖ Űɖɠ ɛɘəɟɞŬɟɢɘŰŮəŰɞɜɘəɐɠ Űɞɡ ɞůŰɞɨ ɞŭɖɔɩɜŰŬɠ ůŰɖɜ 

ŮɡɗɟŬɡůŰɧŰɖŰŬ Űɤɜ ɞůŰɩɜ əŬɘ ɏɜŬɜ ŬɡɝŬɜɧɛŮɜɞ əɑɜŭɡɜɞ əŬŰŬɔɛɎŰɤɜ (Cashman, 2002). 

ɄɟɞəɨˊŰŮɘ ŭŮ Ŭˊɧ əɚɖɟɞɜɞɛɘəɞɨɠ əŬɘ ˊŮɟɘɓŬɚɚɞɜŰɘəɞɨɠ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ˊɞɡ ɏɢɞɡɜ ŮˊɘˊŰɩůŮɘɠ əŬɘ 

ůŰɖɜ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ əŬɘ ůŰɖɜ ˊɞɘɧŰɖŰŬ Űɤɜ ɞůŰɩɜ (ȿɡɟɘŰɐɠ, 2007). ȼ ŮɡɗɟŬɡůŰɧŰɖŰŬ Űɤɜ ɞůŰɩɜ 

ɛˊɞɟŮɑ ɜŬ ˊɟɞəɨɣŮɘ ŮɑŰŮ Ŭˊɧ ŬŭɡɜŬɛɑŬ ŮˊɑŰŮɡɝɖɠ Űɖɠ əɞɟɡűŬɑŬɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ əŬŰɎ Űɖɜ 

ŭɘɎɟəŮɘŬ ŬɜɎˊŰɡɝɖɠ, ŮɑŰŮ Ŭˊɧ Ŭɨɝɖůɖ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖɠ ŮɑŰŮ ɛŮ ŬˊɞŰɏɚŮůɛŬ Űɖɠ 

ɛŮɑɤůɖɠ Űɖɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ əŬɘ ŮˊɘŭŮɑɜɤůɖ Űɖɠ ɛɘəɟɞŬɟɢɘŰŮəŰɞɜɘəɐɠ Űɞɡ ůəŮɚŮŰɞɨ, ŮɑŰŮ Űɏɚɞɠ 

Ŭˊɧ ŮɚɎŰŰɤůɖ Űɞɡ ɞůŰɘəɞɨ ůɢɖɛŬŰɘůɛɞɨ (Raisz, 2005). Ƀɘ ŰɟŮɘɠ ŬɡŰɞɑ ˊŬɗɞɔŮɜŮŰɘəɞɑ ɚɧɔɞɘ 

ɛˊɞɟɞɨɜ ɜŬ ˊɟɞəɨɣɞɡɜ Ŭˊɧ ŭɘɎűɞɟŮɠ ŬɘŰɑŮɠ: 

1. ɀɖ ŮˊɑŰŮɡɝɖ űɡůɘɞɚɞɔɘəɐɠ əɞɟɡűŬɑŬɠ ɞůŰɘəɐɠ ɛɎɕŬɠ. ȹɘɎűɞɟɞɘ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ˊɘůŰŮɨŮŰŬɘ ɧŰɘ 

ŮˊɖɟŮɎɕɞɡɜ Űɖɜ ɞůŰɘəɐ ɛɎɕŬ. ɀˊɞɟɞɨɜ ɞɘ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ŬɡŰɞɑ ɜŬ əŬŰɖɔɞɟɘɞˊɞɘɖɗɞɨɜ ůŮ 

ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ɞɘ ɞˊɞɑɞɘ ŭŮɜ ɛˊɞɟɞɨɜ ɜŬ Űɟɞˊɞˊɞɘɖɗɞɨɜ ɧˊɤɠ ɖ ɖɚɘəɑŬ, Űɞ ɔɏɜɞɠ, ɞɘ ŮɗɜɘəɘůŰɘəɞɑ 

əŬɘ ɔŮɜŮŰɘəɞɑ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ əŬɘ ůŮ ˊŬɟɎɔɞɜŰŮɠ ɞɘ ɞˊɞɑɞɘ ɛˊɞɟɞɨɜ ɜŬ Űɟɞˊɞˊɞɘɖɗɞɨɜ, ɧˊɤɠ 

ŮɑɜŬɘ Űɞ əɎˊɜɘůɛŬ, Űɞ Ŭɚəɞɧɚ, ɖ űɡůɘəɐ ŭɟŬůŰɖɟɘɧŰɖŰŬ, ɖ ŭɘŬŰɟɞűɐ, ŰŬ ŮˊɑˊŮŭŬ Űɤɜ 

ɞɟɛɞɜɩɜ (Cashman, 2002). 

2. ȷɡɝɖɛɏɜɖ ɞůŰɘəɐ Ŭˊɞɟɟɧűɖůɖ. ȼ ɏɚɚŮɘɣɖ Űɤɜ ɞɘůŰɟɞɔɧɜɤɜ ŮɑɜŬɘ ɏɜŬɠ ůɖɛŬɜŰɘəɧɠ 

ˊŬɟɎɔɞɜŰŬɠ ɔɘŬ Űɘɠ ɔɡɜŬɑəŮɠ ŬɚɚɎ əŬɘ ɔɘŬ Űɞɡɠ ɎɜŭɟŮɠ. ȷˊɩɚŮɘŬ ɞůŰɞɨ ŮˊɘŰŬɢɨɜŮŰŬɘ ůŰɘɠ 

ɔɡɜŬɑəŮɠ əŬŰɎ Űɖɜ ŮɛɛɖɜɧˊŬɡůɖ ŮˊŮɘŭɐ ɖ ˊŰɩůɖ Űɤɜ ɞɘůŰɟɞɔɧɜɤɜ ŬɡɝɎɜŮɘ Űɖɜ ůɡɢɜɧŰɖŰŬ 

Űɖɠ ɞůŰɘəɐ ŬɜŬəŬŰŬůəŮɡɐɠ, ɏŰůɘ ˊŮɟɘůůɧŰŮɟɞ ɞůŰɧ ŬˊɞɟɟɞűɎŰŬɘ Ŭˊɧ ɧŰɘ ŬɜŰɘəŬɗɘůŰɎŰŬɘ Űɞ 


