
 پژوهنده )مجله پژوهشي دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي(

 792تا  782، صفحات 96، پي در پي 6، شماره هجدهمسال 

 3197 اسفندو  بهمن

 62/8/3196 تاريخ دريافت مقاله:

 13/33/3196 تاريخ پذيرش مقاله:
 

( بر تراكم مواد معدني استخوان، CLAاثرات مکمل اسيد لينولئيك مزدوج )

 ينيبال ييدر زنان يائسه: كارآزما يالتهاب یهامتابوليسم استخوان و شاخص

 كورودو س يتصادف
 2ينجف دهي، دكتر فر4پناهني، دكتر فرهاد حس1طاهباز دهي، دكتر فر7*يدارستان ي، دكتر رضا توكل3يدارستان يآزاده توكلدكتر 

 

 

 دانشكده علوم تغذیه و صنایع غذایی، دانشگاه علوم پزشكی شهيد بهشتی ه،یعلوم تغذ یتخصص یدکتر .3

 یبهشت ديشه یدانشگاه علوم پزشك ،)ع(نيامام حس مارستانيبگروه ارتوپدی،  ،یدانشيار ارتوپد. 6

 دانشگاه علوم پزشكی شهيد بهشتی ،ای و صنایع غذایی کشورتحقيقات تغذیهو تگروه تغذیه انسانی، دانشكده علوم تغذیه و صنایع غذایی، انستي. 1

 مرکز تحقيقات چاقی، پژوهشكده علوم غدد درون ریز و متابوليسم، دانشگاه علوم پزشكی شهيد بهشتی. 4

 یبهشت ديشه یدانشگاه علوم پزشك، )ع(نيامام حس مارستانيبگروه ارتوپدی،  ،یارتوپد دنتیرز. 5

 چکيده
را بر متابوليسمم اسمتخوان و کلسميم گمزار       (CLA)مطالعات حيوانی و محيط کشت سلولی اثرات مثبت اسيد لينولئيک مزدوج  سابقه و هدف:

به منظور تعيين اثر مكمل اسيد لينولئيک مزدوج محتوی مخلوط  ،این مطالعه اند، اما مطالعات انسانی موجود در این زمينه، بسيار اندک است.کرده

  .گرفتانجام  ،سالم یدر زنان یائسه استخوانترانس بر متابوليسم  -33 ،سيس -9 و سيس -36ترانس،  -33مساوی از ایزومرهای متداول 

سالم با ميانگين سنی  یزن یائسه 62دارونما انجام گردید.  این مطالعه به رو  کارآزمایی بالينی تصادفی دوسوکور، کنترل شده با ها:مواد و روش

حماوی   G80 گرم کپسول اسيد لينولئيمک ممزدوج   4لينولئيک مزدوج )مصرف روزانه  اسيد یکنندهسال به طور تصادفی در دو گروه دریافت 3/55

گمرم روغمن    4و دارونمما )روزانمه    CLA)گمرم   6/1سيس محتوی  -36ترانس،  -33ترانس و  -33سيس،  -9ایزومرهای متداول از نسبت مساوی 

 یساعت ناشمتا بمودن( در ابتمدا و انتهمای مطالعمه )ه تمه       36-34های خون و ادرار )پس از گردان غنی از اسيد اولئيک( تقسيم شدند. نمونهآفتاب

  .آوری شدند( جمع-αTNFو  2التهابی )اینترلوکينگيری نشانگرهای متابوليسم استخوان، ميزان کلسيم ادراری و نشانگرهای دوازدهم( برای اندازه

تلوپپتيمد ادراری( و  -Cثيری بر سطح نشانگر بازجذب استخوان )أسالم، ت یه ته در زنان یائسه 36به مدت  CLAگرم مكمل  6/1مصرف  ها:يافته

، کلسميم  (PTH)سطح سرمی دو نشانگر تشكيل استخوان )آلكالين فس اتاز اختصاصی استخوان و استئوکلسين( و ميزان هورمون پاراتورمون سمرم  

ز لحما  آمماری   ا ،ه ته مصمرف مكممل   36 از سرم، پس 2-و نسبت کلسيم به کراتينين ادراری نداشت. ميزان اینترلوکين ادراری، کراتينين ادراری

 .دار نبودمعنی

 -9گمرم از مخلموط مسماوی ایزومرهمای      6/1شده با دارونما صورت پمذیرفت، مصمرف    در این مطالعه که به رو  دوسوکور و کنترل: گيرینتيجه

 ،سمالم  یزنمان یائسمه  در  ثيری بر نشانگرهای متابوليسم استخوان و کلسيمأت ،سيس اسيد لينولئيک مزدوج -36ترانس،  -33 ترانس و -33سيس، 

    .نداشت

 

 2-نينترلوکیاسيد لينولئيک مزدوج، زنان یائسه، مواد معدنی استخوان، ا واژگان كليدی:

 لط اً به این مقاله به صورت زیر استناد نمایيد:
Tavakoli Darestani A, Tavakoli Darestani R, Tahbaz F, Hosseinpanah F, Najafi F. Effect of dietary supplementation 

with conjugated linoleic acid on bone mineral density, bone metabolism markers and inflammatory markers in healthy 

post-menopausal women: a randomized double blind placebo controlled trial. Pejouhandeh 2014;18(6):287-295. 
 

 3مقدمه
زنان به طور معمول یک سموم از زنمدگی خمود را در دوران    

استخوان بمه   ی(. کاهش توده3برند )پس از یائسگی به سر می

                                                 
 ديشه ابانيتهران، خ ؛رضا توكلي دارستاني دكتر ل مکاتبات:وؤمس نويسنده*

؛ 39361355586: هممراه  تل من  ،یگمروه ارتوپمد   ،)ع(نيامام حس مارستانيب ،یمدن

 tavakolireza@mihanmail.ir پست الکترونيك:

(. کمبود 6شود )اول بعد از یائسگی مشاهده می یویژه در دهه

ترین علت کاهش های تخمدان به ویژه استروژن، شایعهورمون

توده استخوان به دنبال یائسگی است که این عامل، زنان یائسه 

(. 1دهمد ) را بيشتر در معرض خطر پوکی اسمتخوان قمرار ممی   

 پوکی استخوان با کاهش توده استخوان و افمزایش شمكنندگی  
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های استئوپروتيک، در افراد مسمن  استخوان منجر به شكستگی

 (.  4شود )به ویژه در زنان مسن می

امروزه جهت پيشگيری و درمان پوکی استخوان، از داروهای 

بازجذب اسمتخوان و هورممون درممانی اسمت اده      یمهار کننده

(. اما به دليمل عواقما احتممالی اسمتروژن درممانی      5شود )می

آندومتر، پذیر  این  یپستان و آدنوکارسينوما همانند سرطان

درصمد   8تما   1و تنهما   بموده نوع درمان در بين زنان بسيار کم 

(. 2) باشمند ممی درممان  انجمام ایمن نموع    زنان یائسه، حاضر به 

تر است. پيشگيری از پوکی استخوان نسبت به درمان آن، آسان

زنمدگی، بمرای بمه حمداقل      یمدیریت تغذیمه و اصم ش شميوه   

 استخوان و کاهش نياز بمه دارو درممانی   یرساندن تحليل توده

ثير أشمود. تم  برای جلوگيری از پوکی استخوان به کار گرفته می

بمه   ،اسمتخوان  یای برای تنظميم تمراکم تموده   مداخ ت تغذیه

 (.6خوبی شناخته شده است )

در طی چند سال گذشته به اثمرات م يمد اسميد لينولئيمک     

توجه زیمادی شمده اسمت     ،بر وضعيت س متی (CLA)مزدوج 

همای  ممدل  تموان بمه عملكمرد ضمد چماقی در     (. از جمله می8)

و اثرات ضد سمرطان، ضمد    (36-36)و انسانی  (9-33)حيوانی 

، کماهش  (66-65)و کاهش خطر آترواسكلروز  (38-63)تومور 

، (66و  62)پرفشمماری خممون و کمماهش عوامممل خطممر دیابممت  

و خواص  (68)ات مثبت بر عملكرد ایمنی متابوليسم انرژی، اثر

همای جدیمد اسميد    اشاره کمرد. ویژگمی   (،69-16)ضد التهابی 

افزایش عملكرد ایمنی و اثرات مثبمت   ، شامللينولئيک مزدوج

 های حيوانی است.بر تشكيل استخوان در مدل

خواص م يد اسيد لينولئيمک ممزدوج بمه تنهمایی بما رژیمم       

نموع   68به مكمل غمذایی اسمت.   شود و نياز مين نمیأغذایی ت

ترین ایزومر مختلف اسيد لينولئيک مزدوج وجود دارد که غالا

رامنيمک   تمرانس تحمت عنموان    -33سيس،  -9فرم آن در غذا 

 93 ،شمود. ایمن ایزوممر   ناميمده ممی   (Rumenic Acid) اسيد

را شمامل  اسيد لينولئيک مزدوج دریافتی موجود در غذا  درصد

 ،متی بخش اسيد لينولئيمک ممزدوج  . خواص س (11شود )می

تمرانس،   -33ترانس و  -33سيس،  -9به دو نوع ایزومر  عمدتاً

 سيس مرتبط است. -36

در مورد اینكه کداميک از ایزومرهای اسيد لينولئيک مزدوج 

 .(14)در متابوليسمم اسمتخوان موثرترنممد، تنماقد وجممود دارد    

لينولئيمک  دهند که اسيد شاهدات اخير در حيوانات نشان میم

اسممتخوان را بمما کمماهش مقممادیر     یتحليممل تمموده  ،مممزدوج

 15)رساند در بافت استخوان به حداقل می E2پروستاگ ندین 

از اسيد آراشيدونيک توسمط آنمزیم    E2. پروستاگ ندین (12و 

شمود و بمر متابوليسمم اسمتخوان اثمر      سيكلواکسيژناز سنتز می

وابسمته   ،استخوانگذارد. مهار یا تحریک تشكيل و بازجذب می

در اسمممتخوان اسمممت.    E2بمممه غلظمممت پروسمممتاگ ندین   

منجر بمه افمزایش توليمد     ،در مقادیر پایين E2پروستاگ ندین 

 و تنظيم بيان پروتئين بانمد  (IGF)فاکتور رشد مشابه انسولين 

 ،و در نتيجمه  (IGFBP)شونده به فاکتور رشد مشابه انسمولين  

ر مقادیر بالا، منجر به و د (18و  16)تحریک تشكيل استخوان 

در اسممتخوان و مهممار  mRNAمهممار سممنتز کمم ژن، کمماهش  

عملكممرد استئوب سممت و در نتيجممه کمماهش تشممكيل و تممراکم 

 (. 16شود )استخوان می یتوده

بما   ،از طرفی بالا رفتن سن و کاهش استروژن در زنان یائسه

همای التهمابی از   و سميتوکين  E2افزایش توليد پروستاگ ندین 

بتا  و اینترلوکين 2-آل ا، اینترلوکين-يل عامل نكروزی تومورقب

افممزایش  ،( و در نتيجممه19-46توسممط سمملولهای ایمنممی )  3

ها و بدنبال آن افزایش باز جذب استخوان فعاليت استئوک ست

ها منجر به (. این سيتوکين41است ) ، همراهیائسگی یدر دوره

 همای استئوب سمتيک  در سملول  6افزایش بيان سيكلواکسيژناز 

 ی)فماکتور عممده   E2توليد پروسمتاگ ندین   ،در نتيجه شده و

 ،(. از طمرف دیگمر  45و  44) یابمد افزایش میاستئوک ستوژنز( 

شمود  باعث افزایش جذب کلسميم ممی   ،اسيد لينولئيک مزدوج

کاهشی اسيد لينولئيک اثرات  ،(. در مطالعات گذشته46و  42)

همای حيموانی   در مدل، های التهابیفعاليت سيتوکين مزدوج بر

 (.48نشان داده شده است )

شواهد موجمود در ممورد اثمر     ،بنابراین با توجه به مطالا بالا

 یاسيد لينولئيک مزدوج )غذایی یما مكممل(، بمر تمراکم تموده     

 یهممای انسممانی و حيممواناسممتخوان و متابوليسممم آن در مممدل

بمر اسما     ،از طمرف دیگمر   و تمتناقد و در مواردی مبهم اس

ای هنوز مطالعمه ، چون جستجوی صورت گرفته در این تحقيق

ارزیابی این اثرات در زنان یائسه انجمام نشمده اسمت،    به منظور 

تعيين اثر مكمل اسيد لينولئيک ممزدوج   حاضر با هدفمطالعه 

تمرانس،   -33محتوی مخلموط مسماوی از ایزومرهمای متمداول     

تمرانس بمر تمراکم ممواد معمدنی       -33سيس،  -9سيس و  -36

  یهای التهابی در زنان یائسهاستخوان، متابوليسم آن و شاخص

 انجام گردید. ،سالم

 

 ها مواد و روش
ساله که حداقل یمک و حمداکثر    25تا  45 زنه تاد و شش 

 یتوده یسال از زمان یائسگی آنها سپری شده بود و نمایه 33

تعداد  وارد مطالعه شدند. ،بود 2kg/m 15-63ی بدن در دامنه

نمونممه بممر اسمما  شمماخص دزوکسممی پيریممدینولين ادراری بمما 

35/3=  6/3و=  هما بمما اسمتناد بممه انحممراف   و حجمم نمونممه
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( در همر گمروه   49دست آمده از مطالعات قبلمی ) ه معيارهای ب

هما،  ن ر برآورد گردید که با توجه به ریز  احتمالی نمونمه  14

همای خمروج از   معياربيمار در نظر گرفته شمد.   18در هر گروه 

 کمتر از t scoreابت  به پوکی استخوان شدید ): مطالعه شامل

همای  اریبرای لگن و ستون فقرات(، سابقه ابمت  بمه بيمم    -5/6

استخوان، مصرف سيگار، الكل و مواد مخدر، ابت  به شكستگی 

عروقمی، کبمدی،    -همای قلبمی  در سه ماه اخير، ابت  به بيماری

کليوی، گوارشی، دیابت، هيپوتيروئيدیسم یا هيپرتيروئيدیسمم،  

های غذایی بمرای کماهش وزن،   هورمون درمانی، مصرف مكمل

ی سماخت اسمتخوان،   هدهنمد ، داروهمای افمزایش  1مكمل امگا 

ی بازجذب استخوان، کورتيكواسمتروئيدها،  داروهای مهارکننده

 چربمی و قنمد خمون    یداروهای ضد تشنج و داروهای کاهنمده 

 .  بود

 ی کتبی آگاهانمه اخمذ گردیمد.   نامهبيماران رضایت تمامیز ا

 ،گمروه اول  :بيماران به طور تصادفی به دو گروه تقسميم شمدند  

کپسمول یمک گرممی     4روزانمه   CLAممل  مك یکنندهدریافت

( دو ایزومممر 53/53گممرم از مخلمموط ) 6/1محتمموی  مجموعمماً

سمميس  -36تممرانس،  -33تممرانس و  -33سمميس،  -9متممداول 

 ،دارونمما  یکننمده اسيد لينولئيک مزدوج و گروه دوم دریافمت 

کپسول یک گرمی محتوی مخلوط روغن آفتمابگردان   4روزانه 

مكممل و دارونمما را بمه     ،بيمماران  غنی از اسيد اولئيک بودنمد. 

ممورد اسمت اده     CLAه ته دریافت کردنمد. مكممل    36مدت 

Clarinol G80   83با روکش ش اف ژلاتينی حماوی%  CLA 

 Lipid Nutrition LodersCroklaan بود )شمرکت هلنمدی  

B.V. .) کپسول را بما همر کمدام از     1به افراد آموز  داده شد

 کپسول را قبل از خواب مصرف کنند. یکهای غذایی و وعده

ميزان پذیر  مكمل از سوی بيماران از طریق تما  تل نی 

ه تگی و نيز در هر بمار م قمات از طریمق پرسمش و شممار       

های تحویل داده شمده، بررسمی   مانده در بستههای باقیکپسول

عمدم   ماننمد ها بروز مشمك ت احتممالی   شد. در طی این تما 

ها، احتمال تغيير در مصرف ممواد  ر ناراحتیتحمل مكمل و سای

 ،غذایی، ابت  به یمک بيمماری جدیمد یما تغييمر فعاليمت بمدنی       

پيگيری شد و در صورت رخداد چنين شمرایطی، بيممار ممورد    

در  ،و یما نتمایج مربموط بمه وی    شمد  ممی از مطالعه حذف  ،نظر

. در پایمان  گرفمت قرار نمیاست اده مورد  تجزیه و تحليل نهایی

مانمده،  همای بماقی  با شمار  کپسول ،ششم و دوازدهم یه ته

مورد ارزشميابی   ،هاميزان رعایت بيماران از نظر مصرف کپسول

 قرار گرفت.

سرم بمه رو  الایمزای   TNF-α سرم و  2-ميزان اینترلوکين

انسمانی و   2-توسط کيت تحقيقاتی )کيت الایمزای اینترلموکين  

فرانسه( ممورد   Diaclonانسانی، شرکت  TNF-αکيت الایزای 

بمه ترتيما    ،گيمری سنجش قرار گرفت. حساسيت رو  انمدازه 

ليتر بود. دقمت درون آزممونی   پيكوگرم در ميلی 8و  6کمتر از 

در سنجش ممذکور بمر اسما  درصمد ضمریا تغييمرات درون       

 بود.    3/2و   1/5به ترتيا  ،آزمونی

و  EIA هممای ادرار بممه رو تلوپپتيممد در نمونممه -Cميممزان 

ميزان آلكمالين فسم اتاز اختصاصمی اسمتخوان سمرم بمه رو        

 IDSکيمت تحقيقماتی شمرکت     با است اده ازایمونو آنزیماتيک 

بمه   ،گيمری انگليس( انجام شد. حساسميت رو  انمدازه   بولتون،

ميكروگرم در ليتر بود. دقت درون آزمونی در  6/3و  53ترتيا 

 9/4رتيما  سنجش مذکور بر اسا  درصد ضریا تغييرات به ت

 بود. 3/4و 

کيمت  ، با اسمت اده از  ميزان استئوکلسين سرم به رو  الایزا

 ،بولتمون، انگلميس(   ،IDSشرکت ) الایزای استئوکلسين انسانی

 5/3 ،گيمری مورد سنجش قرار گرفت. حساسميت رو  انمدازه  

ليتر بود. دقت درون آزمونی در سنجش مذکور نانوگرم در ميلی

 بود.  6/3 ،راتبر اسا  درصد ضریا تغيي

با اسمت اده   ،ميزان هورمون پاراتورمون سرم به رو  الایزای

مممورد  ،بولتممون، انگلمميس(، IDS)شممرکت  یکيممت تحقيقمماتاز 

سنجش قرار گرفت. دقت درون آزمونی در سنجش ممذکور بمر   

بود. حساسميت رو  ممورد    5/5 ،اسا  درصد ضریا تغييرات

 پيكومول در ليتر بود.   32/3 ،گيریاندازه

سمنجی شميميایی )شمرکت    کراتينين ادراری به رو  رنم  

پار  آزمون، تهران، ایران( مورد سمنجش قمرار گرفمت. دقمت     

درون آزمممونی در سممنجش مممذکور بممر اسمما  درصممد ضممریا 

 2 ،گيممریبممود. حساسمميت رو  مممورد انممدازه  3/6 ،تغييممرات

سنجی به رو  رن  ليتر بود. کلسيم ادراریگرم در دسیميلی

شيميایی )شرکت پار  آزمون، تهران، ایمران( ممورد سمنجش    

قرار گرفت. دقت درون آزمونی در سمنجش ممذکور بمر اسما      

بممود. حساسمميت رو  مممورد   1/6 ،درصممد ضممریا تغييممرات 

 ليتر بود.  گرم در دسیميلی 6/3 ،گيریاندازه

ده است ا paired t و  t هایاز آزمون ی آماری،جهت مقایسه

در نظمر گرفتمه شمد.     35/3داری، معمادل  گردید. سطح معنمی 

ها، افزار آماری به کار گرفته شده جهت تجزیه و تحليل دادهنرم

SPSS   بود.  32 نگار   

 

 ها يافته
سالم در مطالعه شرکت کردنمد کمه    یزن یائسه 62در ابتدا 

کننمده  ن ر دیگر در گروه دریافت 18ن ر در گروه دارونما و  18

ن مر بمه علمت     6ن مر در گمروه مكممل )    4مكمل قرار گرفتند. 
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 5ن ر به دليل عوارض گوارشی ن خ و یا دل درد( و  6سردرد و 

ن ر به علل عوارض گوارشی همانند دل  4ن ر در گروه دارونما )

ن ر به دليل مسافرت( از مطالعمه خمارج شمدند.     3و ن خ و درد 

در این بررسمی شمرکت    ،سالم تا پایان یزن یائسه 26بنابراین 

شمار  آنها در گروه  یها بر پایهکردند. ميزان پذیر  کپسول

درصمد و در گمروه دارونمما     CLA ،85مكممل   یکنندهدریافت

نظر سمن، ممدت   درصد محاسبه گردید. بيماران دو گروه از  65

بمدن،   یتموده  یزمان سپری شده از یائسگی، وزن، قمد، نمایمه  

دور کمر، فعاليت فيزیكی، فشار خون سيستوليک و فشار خون 

 (.3بودند )جدول دیاستوليک همسان 

  

 .*مزدوج لينولئيك اسيد مکمل یكنندهدريافت و دارونما گروه دو در ،مطالعه در كنندهشركت يائسه زنان پايه مشخصات. 3جدول 

 (=18nگروه مکمل ) (=18n) گروه دارونما متغيرها                            

 3/55±4/2 9/54±9/2 سن )سال(

 6±6 2±1 )سال(** مدت زمان سپری شده از يائسگي

 6/28±6/33 1/26±9/8 وزن )كيلوگرم(

 359±4/5 35/359±5 متر(قد )سانتي

 2/66±4/1 66±4/1 توده بدن )كيلوگرم بر مترمربع( ینمايه

 2/95±5/6 8/94±2/8 متر(دور كمر )سانتي

 6/4±6/3 9/1±9/3 ساعت در هفته( -فعاليت فيزيکي )معادل متابوليك

 1/368±3/39 3/369±3/61 متر جيوه()ميلي فشار خون سيستوليك

 3/66±3/6 3/68±1/6 متر جيوه()ميلي فشار خون دياستوليك
         

 

  ماه آمنوره. 36بيش از **. های یاد شده بين دو گروه در زمان پایه وجود نداشتداری از نظر شاخصت اوت آماری معنی*         

 

تغييرات مربوط به تراکم مواد معمدنی اسمتخوان و محتموی    

 (.6)جمدول   دار نبمود معنی ،مواد معدنی استخوان بين دو گروه

ه ته مصرف مكممل   36مقدار عامل نكروزی تومور آل ا پس از 

CLA ، ليتمر کماهش یافمت   پيكوگرم بمر ميلمی   96/3به ميزان 

(33/3P<) از لحما  آمماری    2-تغييرات اینترلموکين . اما ميزان

 (.1دار نبود )جدول معنی

  
 

 .*هفته و تغييرات آنها در دو گروه زنان يائسه 37تراكم مواد معدني استخوان در ابتدا و پس ازمقادير . 7جدول 

 تركيب بدن
 CLA  (14n=)مکمل  (=11nدارونما )

 تغييرات هفته دوازدهم شروع مطالعه تغييرات هفته دوازدهم شروع مطالعه

 8/2±6 3912±668 85/3946±694 3/33±33 6/3926±653 1/3996±624 محتوی مواد معدني استخوان )گرم(

 3±3 39/3±39/3 38/3±39/3 3±3 3/3±39/3 3/3±39/3 مترمربع(تراكم مواد معدني استخوان)گرم بر سانتي
 

 اعداد تغييراتاند. بيان شده mean±SDدوازدهم به صورت  یاعداد در شروع و ه تهاست اده شد.  test-Paired tاز آزمون  ،تغييرات در داخل گروه یجهت مقایسه*

  دار نبود.اخت ف در هيچ موردی معنی اند.بيان شده mean±SEMبه صورت 
 

 

 .*در دو گروه زنان يائسه آنهفته و تغييرات  37های التهابي سرم در ابتدا و پس از مقادير شاخص. 1 جدول

 های التهابيشاخص
  CLA (14n=)مکمل  (=11nدارونما )

 P-value تغييرات هفته دوازدهم شروع مطالعه تغييرات دوازدهمهفته  شروع مطالعه

 9/1±8/6 4/1±6/8 62/3±6/3- 6/1±8/2 6/6±6/4 *15/3±96/3 33/3>P (pg/ml)عامل نکروزی تومور آلفا 

 8/3±95/3 6/3±36/3 3/3±6/3- 6/3±33/3 2/3±31/3 39/3±39/3 36/3>P (pg/ml) 6-اينترلوكين
 

به صورت  ،اعداد تغييراتاند. بيان شده mean±SDبه صورت  ،دوازدهم یاعداد در شروع و ه تهاست اده شد.  test-Paired tاز آزمون  ،تغييرات در داخل گروه یجهت مقایسه*

mean±SEM اند.بيان شده 

 

تغييرات استئوکلسين سرم، آلكالين فس اتاز استخوان سمرم،  

تلوپپتيممد ادراری، کلسمميم، کممراتينين   -Cون سممرم، پمماراتورم

ه تمه مصمرف    36ادراری و نسبت کلسيم به کراتينين پس از 

 (.4دار نبود )جدول از لحا  آماری معنی، CLAمكمل 
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 693/ دکتر آزاده توکلی دارستانی و همكاران                                                                     3196 اس ندو  ، بهمن92پی در، پی2شماره 

 
 .*و تغييرات آن در دو گروه زنان يائسه هفته 37های متابوليسم استخوان در سرم و ادرار در ابتدا و پس از مقادير شاخص. 4جدول 

 های متابوليسم استخوانشاخص
 CLA (14n=)مکمل  (=11nدارونما )

 تغييرات هفته دوازدهم شروع مطالعه تغييرات هفته دوازدهم شروع مطالعه

 -9/6±32 1/8±65/38 3/3±1- 6/6 ±35 5/2±6/35 29/3±6/3 (ng/mlاستئوكلسين )

 -8±5/39 3/2±2/38 3/6±64/3 2±6/38 5/6±6/38 6/3±5/3 (µg/lاستخوان )آلکالين فسفاتاز 

 -9/3±1/6 6/3±9/6 6/3±62/3- 2/3±6/6 8/3±6/1 6/3±48/3 (pmol/lپاراتورمون )

 -3/5±1/36 3/5±9/36 3/3±2/3- 2±6/36 1/1±4/34 3/3±6/3 (mmol/lكراتينين ادراری )

 6/3±6/4 9/3±6/1 6/3±49/3 36/3±8/1 84/3±4/1 3/3±1/3 (mmol/lكلسيم ادراری )

 39/3±36/3 65/3±33/3 15/3±36/3 31/3±31/3 15/3±34/3 19/3±31/3 كلسيم/كراتينين

CTP ( ادراریµg/l) 3839±5/6931 6343±4/1436 656±8/534- 3151±6636 3219±1119 666±252- 

CTP/Cr (µg/mmol) 332±3/612 9/638±622 5/11±2/14- 9/368±5/653 6/332±3/614 9/66±6/33 
 

به صورت اعداد تغييرات و  mean±SDبه صورت  ،دوازدهم یاعداد در شروع و ه تهاست اده شد.  test-Paired tاز آزمون  ،تغييرات در داخل گروه یجهت مقایسه*

mean±SEM دار نبود. در هيچ موردی معنیآماری اخت ف اند. بيان شده 

 

 

 بحث
با نسبت  CLAگرم مكممل  6/1حاضر، مصرف  یدر مطالعه

 تمرانس،  -33تمرانس و   -33 سميس،  -9مسماوی از دو ایزوممر 

ثيری أتم  ،سمالم  یه ته در زنان یائسه 36به مدت  ،سيس -36

بر تراکم مواد معدنی، محتوی ممواد معمدنی اسمتخوان، سمطح     

تلوپپتيمد ادراری(، دو نشمانگر    -Cاسمتخوان ) نشانگر بازجمذب  

تشكيل بافت استخوان )آلكالين فس اتاز اختصاصی اسمتخوان و  

( و کلسميم  PTHاستئوکلسين(، ميزان هورممون پماراتورمون )  

 ادراری نداشت. 

پوکی استخوان در حيوانات مبت  به کمبود اسيد  یمشاهده

وکی همای پم  چرب ضروری و عموارض جمانبی برخمی از درممان    

استخوان از جمله سرطان رحم، پستان و تخممدان اسمت اده از   

CLA غذایی برای پيشگيری و یا درمان  یعنوان مداخلهه را ب

بر خاکسمتر بمدن یما     CLAکند. اثرات ز پيشنهاد میواستئوپر

متناقد است. در برخی مطالعات حيوانی که  ،استخوان یتوده

انمد، افمزایش   ترکيما بمدن پرداختمه    بمر CLA به بررسمی اثمر   

 مشاهده شمد. امما در بيشمتر مطالعمات حيموانی      ،خاکستر بدن

CLA ثيری بر وزن خاکستر، تراکم ممواد معمدنی اسمتخوان،    أت

محتوی مواد معدنی استخوان، وزن خشک استخوان یا محتوی 

روی  CLAکلسيم، منيزیم یا فسم ات نداشمته اسمت. مكممل     

لكالين فسم اتاز  برخی از نشانگرهای تشكيل استخوان از قبيل آ

( و بر سایر 53-56اثرات مثبت ) 2Eاستخوان و پروستاگ ندین 

 ،نشانگرها از قبيل استئوکلسين و فاکتور رشد مشمابه انسمولين  

(. اثمرات  51 و 46باشمد ) ثير یا دارای اثمرات من می ممی   أفاقد ت

CLA ( 46بر بازجذب استخوان نيز متناقد است.) 

 و همكارانش،  Gaullierوسط مده تمام شمانج یعهمدر مطال

محتمموی نسممبت مسمماوی از  CLAمصمرف یممک سممال مكمممل  

تمرانس   -33سميس،   -9سيس و  -36ترانس،  -33ایزومرهای 

گلسيرید توسط افمراد بمال    گرم به فرم تری 4/1-2/1به ميزان 

ثيری بمر تمراکم ممواد معمدنی     أتم  ،سالم مبمت  بمه اضمافه وزن   

بمه فمرم    CLAرهمای  کمه ایزوم  استخوان نداشت، در صمورتی 

اسميدهای چممرب آزاد منجممر بممه کمماهش تممراکم مممواد معممدنی  

 ،اخيمر  ی(. در مطالعه54ماه مطالعه شد ) 36استخوان در طی 

 CLAه ته افزایش یافت و از مكمل  36طول مدت مطالعه به 

زنمان یائسمه    ،گمروه همدف   .گليسرید اسمت اده شمد  به فرم تری

 ،زیرا بمه علمت کماهش اسمتروژن در ایمن افمراد       ،انتخاب شدند

ميممزان  ،. همچنممينباشممدمممی ميممزان بازجممذب اسممتخوان بممالا

و عاممل نكمروزی    2-های التهابی از قبيمل اینترلموکين  شاخص

کماهش   "ی گيری شدند، تا بدین ترتيا فرضيهتومورآل ا اندازه

دنبال آن ه های التهابی و باستروژن منجر به افزایش سيتوکين

، ممورد ارزیمابی قمرار    "شمود ها میفزایش فعاليت استئوک ستا

ثير مكممل  أنتمایج ایمن مطالعمه، عمدم تم      ،گيرد. ولی در نهایت

CLA  بر نشانگرهای متابوليسم استخوان، تراکم مواد معدنی و

 محتوی مواد معدنی استخوان را نشان داد. 

  ثيری بر کلسميم ادراری أت، CLAمكمل  ،حاضر یدر مطالعه

کننممده در ایممن مطالعممه نداشممت. تنهمما شممرکت یزنممان یائسممه

بر کلسيم سرم  CLAانسانی که به بررسی اثر مكمل  یمطالعه

و همكممارانش در  Doyle یو ادراری پرداختممه اسممت، مطالعممه

اخيممر  یباشمد کممه نتمایج آن مشمابه مطالعمه    ممی  6335سمال  

ای جممذب روده ،و همكممارانش Kelly یباشممد. در مطالعممهمممی

همای آزمایشمگاهی جموان بما مصمرف مكممل       کلسيم در مو 

CLA   چمرب  همراه با رژیم غذایی غنی از اسميدPUFA   نموع

n-3کمه چنمين    داری افزایش یافت. در صمورتی ، به طور معنی
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مشماهده   n-6نموع   PUFAچمرب  اثری در رژیم غنی از اسيد 

 وابسته بمه مقمادیر اسميد    ،بر استخوان CLA(. اثرات 42نشد )

و  n-3چمرب   باشد. هر دو نوع اسيددر رژیم می PUFA چرب

n-6    یهما، در نتيجمه  بر تشمكيل سميتوکين و پروسمتاگ ندین 

 یکننمده مهمار ، CLAگذارنمد.  ثير ممی أتم  ،متابوليسم استخوان

طویمل  از و ممانع   بوده n-6نموع  PUFAرقابتی با اسيد چرب 

قابممل دسممتر  بممرای آنممزیم  یشممدن آن و کمماهش سوبسممترا

 2Eلواکسيژناز و به دنبال آن کاهش توليد پروسمتاگ ندین  سيك

ميممزان دریافمت اسمميد چممرب   ،حاضممر یشممود. در مطالعمه ممی 

PUFA  نوعn-6  در مقایسه باn-3   ثير أبسيار بالا بود. عمدم تم

CLA    بر نشانگرهای متابوليسم استخوان و کلسميم ادراری بما

ممكن اسمت بمه    ،سرم یوجود کاهش عامل نكروزی تومورآل ا

 n-6نموع   PUFAعلت اثر مهاری مقمادیر بمالای اسميد چمرب     

 باشد.  

توجمه  ، CLAباید به اثرات خماص همر کمدام از ایزومرهمای     

ممكمن   ،بمر اسمتخوان   CLAثير أکه فقدان ت طوریه داشت، ب

است به نوع ایزومر یا درصمدهای مت ماوت است اده شمده از دو  

 -9سيمممس و  -36 ترانمممس، -CLA (33ایزوممممر متمممداول  

و  Park یتممرانس( مممرتبط باشممد. در مطالعممه  -33سيمممس، 

منجمر بمه   ، CLAسميس   -36ترانس،  -33همكارانش، ایزومر 

 -9کمه ایزوممر    ها شمد، در صمورتی  افزایش خاکستر بدن مو 

تمموان  ممی  ،(. در مجمموع 33ثير بمود ) أتترانس بی -33سيس، 

مس بممر سيمم -36تممرانس،  -33ایزوممممر کممه نتيمممجه گرفممت 

ایزوممر غالا در رژیمم البته، ثر است. ؤمتابوليسمم استخموان م

درصمد ایزوممر    93باشد که ترانس می -33سيس،  -9 ،غذایمی

 شود.را شامل میها( موجود در منابع غذایی )لبنيات و گوشت

بممر نشممانگرهای تشممكيل  CLAثير أاز علممل دیگممر عممدم تمم

اسمممتخوان )استئوکلسمممين و آلكمممالين فسممم اتاز اختصاصمممی 

باشد. زممان  ه ته( می36استخوان(، کوتاه بودن زمان مطالعه )

مماه و در ممورد    2 ،پایش مجدد نشانگرهای تشمكيل اسمتخوان  

 ،مماه بعمد از مداخلممه   2تمما  1نشمانگرهای بازجمذب اسمتخوان،    

 (.  55گردد )پيشنهاد می

شمواهد مسمتقيم و غيمر مسمتقيم در دسمتر  در       یبر پایه

توان بر متابوليسم استخوان، می CLAخصوص اثرات احتمالی 

همای  ( کماهش توليمد سميتوکين   3موارد زیر اشماره داشمت:   به 

و  2-و اینترلوکين 3-، اینترلوکينTNF-αالتهابی از قبيل پيش

کماهش   ،و در نتيجمه  2Eبه دنبال آن کماهش پروسمتاگ ندین   

( تنظمميم لپتممين و بممه دنبممال آن کمماهش  6 ،وک سممتوژنزاستئ

( تعدیل و تنظيم ميزان 1 ،بازجذب و افزایش تشكيل استخوان

 ( کاهش ميزان پاراتورمون سرم و به دنبال آن4، انسولين سرم

 کاهش فعاليت استئوک ست.  

اسمتخوان بمه    یتموده  یپوکی استخوان با کاهش پيشمرفته 

علت افزایش فعاليت استئوک ستيک اسمتخوان در مقایسمه بما    

فرآینمد   ،افتمد. از طرفمی  ات اق ممی  ،فعاليت استئوب ستيک آن

، TNF-αهای پيش التهابی از قبيمل  پيری با افزایش سيتوکين

هممراه اسمت.    3 و اینترلوکين بتا 2-اینترلوکين ،3-اینترلوکين

همای اصملی فعاليمت    کننمده تنظميم  ها به عنموان این سيتوکين

انمد.  استئوک ستيک و افزایش بازجذب استخوان شناخته شمده 

 6منجمر به افمزایش بيممان سيكلواکسيژنمماز    ،هااین سيتوکين

همای استممروما و استئوب سمتيک و افزایممش توليممد      در سلول

بممممه عنمممموان فمممماکتور ضممممروری در  2Eپروسممممتاگ ندین 

 36حاضر، پس از  ی(. در مطالعه51)شوند استئوک ستوژنز می

داری به طور معنی TNF-α، ميزان CLAیاری با  ه ته مكمل

از لحمما  آممماری  2-کمماهش یافممت، اممما تغييممرات اینترلمموکين

منجمر بمه کماهش     CLAدار نبود. در برخی از مطالعات، معنی

 -9(. هممر دو نمموع ایزومممر 51و  48، 8شممد ) TNF-αمقممادیر 

-TNFمقمادیر   ،سيس -36ترانس،  -33ترانس و  -33سيس، 

α ائوزینوفيمل  و همای ماکروفماژ، اپيتليمال بمرونش    را در سلول، 

تمرانس مقمادیر    -33سميس،   -9البته ایزومر  .دهندکاهش می

TNF-α   کماهش   ،را به ميزان بيشتری نسبت به ایزوممر دیگمر

حاکی از (. از طرف دیگر، برخی گزارشات 52و  69، 8دهد )می

 CLAبممه دنبممال مصممرف   TNF-αافممزایش یمما عممدم تغييممر  

(. ایمن ناهمسمویی در نتمایج گمزار  شمده، بمه       56) باشندمی

همای  خلموص، مصمرف نسمبت    یت اوت در نوع ایزومرها، درجه

های تجربی مت اوت از این دو ایزومر، طول مدت مطالعه و مدل

وابسته است. اسيدهای چرب غير اشباع بما چنمد    ،مورد مطالعه

(، بر خ ف اسيدهای چرب غير اشمباع بما   1يوند دوگانه )امگا پ

های قادر به کاهش توليد سيتوکين ،(2چند پيوند دوگانه )امگا 

و  33،  8، 2، 3هممای ، اینترلمموکينTNF-αالتهممابی از قبيممل  

همما( و افممزایش همما و لوکمموترینایكوزانوئيممدها )پروسممتاگ ندین

بممر ایممن   CLA (. اثممرات51و  8نيتریممک اکسمميد هسممتند ) 

اسمت. بنمابراین،    1مشابه اثمر اسميد چمرب امگما      ،هاسيتوکين

تواند در مقادیر مناسا اثرات ضد التهابی می CLA"ی فرضيه

 (. 51گيرد )، شكل می"داشته باشد

ایمممن اسمممت کمممه  CLAدیگمممر در رابطمممه بمما   یفرضمميه 

در ترشح پاراتورمون و متابوليسم اسمتخوان   2Eپروستاگ ندین 

نقش دارد. یكی از عوارض کمبمود اسمتروژن پمس از یائسمگی،     

تعادل من ی کلسيم اسمت کمه منجمر بمه هيپرپاراتيروئيدیسمم      

خمود، سمبا افمزایش بازجمذب      یگردد که بمه نوبمه  ثانویه می

همای  انجمام شمده روی ممو     یشود. در مطالعمه استخوان می
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بمه   CLAکيسمتيک، تغذیمه بما    بت  به کليه پلیم آزمایشگاهی

 23در مقایسه با رژیم شاهد، منجمر بمه کماهش     ،ه ته 8مدت 

از  2Eدرصممدی پمماراتورمون و کمماهش ترشممح پروسممتاگ ندین  

 CLA(. اگمر  56مبمت  شمد )   همای آزمایشمگاهی  مو  یکليه

را در بافممت پاراتيروئيممد کمماهش  E2بيوسممنتز پروسممتاگ ندین 

کاهش ترشح پاراتورمون وجود دارد. البتمه بمرای    دهد، احتمال

به انجام مطالعات حيوانی و انسانی بيشمتری   ،اثبات این فرضيه

در مقایسمه بما    CLAحاضمر، مكممل    ینياز است. در مطالعمه 

 تاثيری بر ترشح پاراتومون در زنان یائسه نداشت. ،دارونما

 گيمری حاضر، عمدم انمدازه   یهای مطالعهاز جمله محدودیت

مقممادیر اسمميد لينولئيممک مممزدوج مصممرفی در سممرم افممراد     

کننده بود که به نوعی، ميزان پذیر  بيماران را به طور شرکت

همای مصمرفی در ایمن    دهد. تعداد کپسمول تری نشان میدقيق

)در حمدود   CLAخلوص نسبتا پایين  یبه علت درجه ،مطالعه

 یهما مكملشود با است اده از درصد(، بالا بود. پيشنهاد می 83

همای مصمرفی کاسمته    با درجه خلوص بالاتر، از تعداد کپسمول 

گوارشمی آنهما،    شود تا ميزان پذیر  افراد افمزایش و عموارض  

هما، ميمزان پمذیر     شممار  کپسمول   یکاهش یابد. بمر پایمه  

درصمممد و در گمممروه   65 ،هممما در گمممروه دارونمممما کپسمممول

 درصد بود. 85مكمل،  یکنندهدریافت

 

 گيرینتيجه
گمرم   6/1گيری کرد که مصمرف  توان نتيجهطور کلی میه ب

 -33سميس،   -9با نسمبت مسماوی از دو ایزوممر     CLAمكمل 

ه تمه در زنمان    36سيس به ممدت   -36ترانس،  -33ترانس و 

 ر به کماهش سمطح عاممل نكمروزی توممور     منج ،سالم ییائسه

ثيری بمر تمراکم ممواد معمدنی، محتموی      أولی ت ،سرم شدی آل ا

 -Cاستخوان، سمطح نشمانگر بازجمذب اسمتخوان )     مواد معدنی

سطح سرمی دو نشانگر تشمكيل اسمتخوان    تلوپپتيد ادراری( و

)آلكالين فس اتاز اختصاصی استخوان و استئوکلسمين(، ميمزان   

 سرم نداشت. 2-پاراتورمون سرم، کلسيم ادراری و اینترلوکين

بممر نشممانگرهای   CLAثير أعممدم تمم  از علممل ،در مجممموع

 ،حاضممری در مطالعممهسممتخوان و کلسمميم ادراری متابوليسممم ا

کوتاه بمودن زممان   ، است اده شده CLAدوز مكمل  توان بهمی

 PUFAمقادیر بالای اسيد چرب  احتمالی اثر مهاریو  مطالعه

اشماره   ،n-3نموع   PUFAدر مقایسه بما اسميد چمرب     n-6نوع 

 .  کرد

از جمله مزایای این مطالعه، گروه هدف زنان یائسه بمود کمه   

ایمن گمروه موجمود اسمت.      رابطمه بما  مطالعات بسيار اندکی در 

شود که مطالعمه در ممورد نشمانگرهای بمازگرد      پيشنهاد می

استخوان در زنان یائسه در چند سال اول بعمد از یائسمگی کمه    

 ميزان بازگرد  استخوان بالاست، انجام گيرد.  

کنمد کمه   طور خ صه، نتایج ایمن مطالعمه پيشمنهاد ممی     به

محتموی مسماوی از ایزومرهمای      CLAگرم مكمل  6/1مصرف 

سميس بما ممارک     -36تمرانس،   -33ترانس و  -33سيس،  -9

ClarinolTM  ماه در این گروه خاص  1برای است اده به مدت

 .ایمن است ،از افراد
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