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 D نتایج عملکردهاي ویتامین 
در سلامت و تندرستي

چکیده
گزارشهايتوصيفخطراتمهمسلامتيبهعلتعدم
ــانعلاقهقابلتوجهي ــتوضيعتويتامينDهمچن كفاي
ــكيوجوامعغيرحرفهايايجادكرده درميانجوامعپزش
ــت.تحقيقاتاخيردربارهفعاليتهايمختلفمولكولي اس
ــتهايويتامينDو ــاملگيرندههس ــتمويتامينDش سيس
ــيويتامين ــراي۱،۲5-ديهيدروكس ــايديگرب گيرندهه
ــت ــواهديارائهكردهاس ــنDش ــمويتامي Dومتابوليس
ــيعيازبافتها ــنDدرميانطيفوس ــتمويتامي كهسيس
ــتهايهورمونها،فعاليتهاي مشابهديگرگيرندههايهس
ــواصدرماني ــندانش،خ ــامميدهد.اي ــيانج بيولوژيك

ــوژيارائهميكندكهادعا ــفومعقولازنظرفيزيول مختل
ــطويتامينDفراهمميگرددوازطرحهاي ــودتوس ميش
ــنهاديبرايانجامآزمايشهايبالينيحمايتميكند. پيش
ــتمويتامينDنقشحياتيدرحفظكلسيموفسفات سيس
پلاسماوهومئوستاز)ثباتوتوازن(معدنياستخوانبازي
ــواهداخيرتاييدميكندكههومئوستازيكلسيم ميكند.ش
ــتويتامينDدارد. ــمافاكتورمهميدرتنظيمفعالي پلاس
ــكلتشاملتحريكيامهار فعاليتهايويتامينDدراس
ــتخوان ــكيلاس ــتخوانومهارياتحريكتش بازجذباس
ــهنوعسلولعمدهاستخوانكهاوستئوبلاستها، است.س
ــيتهاواوستئوكلاستهاهستندميتوانندازطريق استئوس

  سیده نگار مدرس صدراني 
کارشناس ارش�د بیوش�یمي و کارشناس مس�ئول آزمایشگاه هاي 

مراکز بهداشتي دانشگاه علوم پزشکي اردبیل 
 sn.modarres@yahoo.com

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 la

bd
ia

gn
os

is
.ir

 o
n 

20
25

-0
5-

17
 ]

 

                               1 / 7

http://labdiagnosis.ir/article-1-231-fa.html


29
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  تابستان 1396- شماره36

ــخدهندو ــتهايويتامينDبهويتامينDپاس گيرندههس
ــمبيانژن، ــدهويتامينDوتنظي ــتفعالكردنگيرن جه
ــيويتامينDرابه۱،۲5-ديهيدروكسي ۲5-هيدروكس
ــم ــيمموادغذاييبامتابوليس متابوليزهميكنند.جذبكلس
ــطحهردوبافتكليهواستخوانميانكنش ويتامينDدرس
ــتقيميافعاليتكاتابوليكيبر دارداينميانكنشبهطورمس
روياستخوانازطريقسيستمآندوكرينيزمانيكهجذب
ــيمناكافياستيافعاليتآنابوليكيازطريقاتوكرين كلس
ــتخوانياسيستمپاراكرينزمانيكهجذبكلسيمكافي اس

است،صورتميگيرد.
ــايمتابوليك ــنD،بيماريه کلمات کلي��دي: ويتامي
ــتگي ــتخوان،شكس ــتخوان،پوكياس ــتخوان،نرمياس اس

Dاستخوان،كلسيم،۲5-هيدروكسيويتامين

مقدمه
گزارشهايتوصيفخطراتسلامتيمهمبهعلتعدم
ــانعلاقهقابلتوجهي ــتوضيعتويتامينDهمچن كفاي
ــكيوجوامعغيرحرفهايايجادكرده درميانجوامعپزش
است.تعدادنشرياتعلميدربارهويتامينDتوسطپايگاه
ــدهاستكهپسازسال اطلاعاتيPubMedايندكسش
ــياري ــت.بس ــاله۲0-۱5%افزايشيافتهاس ــرس ۲009ه
ــنDوافزايش ــنوضيعتپايينويتامي ــاارتباطبي ازآنه
ــطحبالاي خطربيماريهايمختلفراتوصيفكردند.س
ــايكنترلي ــتماتيكنتايجآزمايشه ــرورسيس ــدارك)م م
ــانميدهدكهسطحكافيويتامينDكودكان تصادفي(نش
ــتخواندربزرگسالان(واز رادربرابرريكتزي)يانرمياس
شكستگيهاياستئوپورتيك،افتادگيومرگوميرزودرس
محافظتميكند.اثرمقداركافيويتامينDدركاهشخطر
ــرايطآخربهخصوصدرافرادضعيفمسننشان ــهش س
ــدهاست.متاآناليزاخيرنشاندادهكهحتيدرافراد دادهش
جوانتراز65سالمقدارويتامينDنسبتعكسيبامرگ
ــترازاثرآندرافرادمسنتر وميردارداگرچهاثرآنبيش
نيست.شواهدردهپايينمانندآزمايشهايكنترليتصادفي،
مطالعاتمقايسهايبايابدونكنترل)نمونهشاهد(همزمان
ــردهكهمقداركم ــنهادك ومجموعهمطالعاتمورديپيش
ويتامينDباافزايشخطرسرطان،بيماريقلبي-عروقي،

ــتفادهو ــي،بيماريهايخودايمنيواس عفونتهايتنفس
هزينهخدماتبهداشتيارتباطدارد.

ــيهمچناندر ــايقابلتوجه ــكوترديدوبحثه ش
ــتردهازچيزيكهبرخيپزشكانآن موردچنيناثراتگس
ــرميگيرندوجود ــادهدرنظ ــهعنوانيكمادهغذاييس ب
ــكيبهخصوصازاثرادعاهايساختهشده دارد.چنينش
ــود،چنانچه ــت.بااينوج ــواهدضعيفاس ــاسش براس
ــمآنو ــلوليپيچيدهويتامينDمانندمتابوليس بيولوژيس
ــوند، ــنميش ــايمولكوليفعاليت،همچنانروش حالته
ــيعالطيفافزايشيافتهاست. قبولچنينفعاليتهايوس
فعاليتويتامينDدستكمدوعنصرلازمداردمتابوليسم
ــنتزمتابولتفعالبيولوژيكي۱،۲5ديهيدروكسي برايس
ــن  D (1,25D)وگيرندهپروتئينيكهحداقلدو ويتامي
ــدهاست.اينهاشاملگيرنده تاازآنبهخوبيتوصيفش
ــتهايكلاسيكوگيرندهشديداپيوستهبهغشا،هستند. هس
كاملاامكانپذيراستكهشايددرآيندهگيرندههايديگري
همراهباليگاندهايفيزيولوژيكيمرتبطبراياينگيرندهها
ــمويتامينDدر ــوند.دركفعليماازمتابوليس ــفش كش
)UVB(ــش ــورماورايبنف ــسازمواجههبان ــتپ پوس
ــيونمتواليدرموقعيتهاي شكلميگيرد.هيدروكسيلاس
ــكيل1,25Dبهخوبيتوصيف ۲5و۱ويتامينجهتتش
ــدهاست.مقداربحراني۲5هيدروكسيويتامينDسرم ش
ــتخوان ــگيريازريكتزيدركودكانونرمياس جهتپيش
ــتكهپايينترازمقدارلازمبرايكاهش 20nmol / Lاس
ــتكهآنهانيزدر ــتئوپروتيكاس ــتگيهاياس خطرشكس
ــيم ــتراز60nmol /Lهمراهبامقداركافيكلس مقداربيش

غذاييكاهشمييابند.

D اندوكرین و اتوكرین / پاراكرین متابولیسم ویتامین
1-Dــيويتامين ــويآنزيم۲5-هيدروكس فعاليتكلي
1,25Dمسئولسنتز)CYP27B1(ــيلاز آلفاهيدروكس
ــالم،بهنظرميرسد ــمااستودرافرادغيرباردارس پلاس
ــمايي1,25Dاست.فعاليت ــنتزكليويتنهامنبعپلاس س
ــتازكلسيموفسفات اندوكريني 1,25Dباتنظيمهومئوس
ــكاردربرابرريكتزي، ــنمحافظتآش ــمايي،همچني پلاس
ــتخوان ــتخوان،دركودكانونرمياس بيماريمتابوليكاس
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1,25Dدربزرگسالانشديدادرارتباطاست.سنتزكليوي
ــماييعمدتابهواسطهتنظيمبيانكليويژنكدكننده پلاس
ــيلاز ــيويتامينD -1آلفاهيدروكس آنزيم۲5-هيدروكس
ــودكهدرآنهورمون (CYP27B1)شديداتنظيمميش
ــيمپلاسماييازطريقگيرنده پاراتيروئيد،FGF23وكلس

حسگركلسيمنقشكليديرابازيميكنند.
ــيوپاراكرينينيزاعمال ــاياتوكرين 1,25Dفعاليته
ــطهبيان ــيعيازبافتهابهواس ــدزيرادرطيفوس ميكن
ــواهديوجودندارد ــنتزميشود.هيچش CYP27B1س
ــركليويدرمقدار ــنتز 1,25Dدراينبافتهايغي كهس
ــد.فعاليتهاي ــاركتداشتهباش ــماييمش  1,25Dپلاس
ــتفيزيولوژيكي ــي 1,25Dواهمي ــيوپاراكرين اتوكرين
ــتبهخوبيتوصيفشدهاستدرپوستآن آنهادرپوس
ــيتهاشاملتشكيل ــئولتنظيمتكثيروبلوغكراتينوس مس
ــت،همچنينايمنيذاتي،چرخه ــدنفوذپذيريدرپوس س
فوليكولمووسركوبشكلگيريتوموراست.هركداماز
 (VDR) Dاينفعاليتهانيازمندگيرندههستهايويتامين
ــت.فعاليتهاياتوكريني/پاراكرينيبهخوبيدرهردو اس
ــلولهاياستخوانانسانوجوندگانتوصيفشدهاست س
كهنشانميدهدسنتزموضعي 1,25Dاز۲5-هيدروكسي
ــگاهي(تكثير ــرايطIn vitro)آزمايش ــنDدرش ويتامي
ــترامهاروبلوغاستئوبلاستها،رسوبمواد استئوبلاس
ــتخوانراتحريكميكند.اثرات 1,25Dبر معدنيدراس
ــتگيبهمرحلهبلوغ ــلولهايشبهاستئوبلاستبس رويس
ــتيفعالكننده آنهادارد.برايمثالتحريكبياناستئوبلاس
 (RANKL) Bــاي ــتهايكاپ ــدهليگاندفاكتورهس گيرن
ــغرخ ــتهاينابال ــطدراستئوبلاس ــط 1,25Dفق توس
ميدهد.شواهدIn vivoنيزازمدلجوندگانوجوددارد
ــنتز 1,25Dدرسلول واينمفهومراحمايتميكندكهس
ــتازياستخوانراتوسطتنظيمكاهشي استخواني،هومئوس
مقدارmRNAيRANKLدرتمامسلولهاتنظيمكرده
وزمانلازمبرايتشكيلاستخوانياستئوبلاستراافزايش
ميدهد.دادههايبالينيمهمپيشنهادميكندكهحفظمقدار
ــيويتامينDدرتركيببادريافت سرمي۲5-هيدروكس
ــتگيهارادرميانسالان ــيمغذايي،خطرشكس كافيكلس
كاهشميدهد.درنتيجهازديدگاهپشتيبانيميكندكهقابل

ــت.ايناحتمالوجودداردكهچنين ــاناس اجرابرايانس
ــاي ــي 1,25Dدربافته ــاياتوكريني/پاراكرين فعاليته
ــودبنابراينتنظيمفيزيولوژياختصاصي ديگراعمالميش
بافتهمراهبادادهبرايبافتهايكولون،سينهدردسترس
ــايعدراينبافتهايمختلف،مهار است.يكمكانيسمش
ــت.صريحاچنين ــلولوافزايشبلوغسلولياس تكثيرس
فعاليتهاييميتوانستندباخطرسرطانارتباطداشتهباشند.

 D فعالیت هاي مولکولي ویتامین 
D و گیرنده ویتامین

1. تنظيم رونويسي ژن
ــيخودرا ــايبيولوژيك ــيازفعاليته ــنDيك ويتامي
ــيك ــالمتابوليت 1,25DبهVDRكلاس ــقاتص ازطري
ــي ــوانفاكتوررونويس ــالميكندكهبهعن ــتهاياعم هس
هستهايمشابهديگرهورمونهاياستروئيديعملميكند.
ــدهVDRدر۳۱بافتاز۳9بافتاستخراج نشاندادهش
ــدهازموشهايجوانبيانميشود.اگرچهفقط7مورد ش
ازاينبافتهامقداربالاييازmRNAيVDRرانشان
ــلهايبيانگيرندههستهايدر ــهبنديسلس ميدهند.خوش
ــنارتباطرابا ــانميدهدكهVDRنزديكتري بافتنش
ــيدهاي ــماس ــتهايتنظيمكنندهمتابوليس ــايهس گيرندهه
ــيژنرا ــكدارد.VDRرونويس ــراويوگزنوبيوتي صف
ــكيلهتروديمرباپروتئين ــسازاتصالبه 1,25Dباتش پ
RXRــكميكند؛كه ــدهرتينوئيد X(RXR) تحري گيرن
ــود.ژنهاي ــيVDRژنمتصلميش ــهتوالياختصاص ب
ــزژنتيكيعنصر ــيلهرم ــخدهندهبهويتامينDبهوس پاس
 (VDRE) Dــخبهويتامين ــيويژهبهنامعنصرپاس كنترل
ــهاغلبامانه ــوندك ــهتنظيميژنومتعريفميش درناحي
هميشه،نزديكمحلشروعرونويسيژنقراردارد.اتصال
كمپلكس1,25DVDR-RXRبهVDREبهكارگيري
وتجمعكمپلكسهايبسياربزرگپروتئينهايفعالكننده
ــروعميكند.اينكمپلكستراكمموضعيكروموزوم راش
رابهوسيلهفعاليتهايآنزيمهابازسازيميكنداينآنزيم
ــيتونهااضافه/حذف ــتيليامتيلرابه/ازهس گروههاياس
ميكنند.كمپلكسآنزيمRNAپليمرازرابهجايگاهشروع
ــيفراخوانيميكندكهسنتزmRNAيژنهاي رونويس
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پاسخبهويتامينDراشروعكند.
ــهگيرندههاي ــيبرايهم ــنكمپلكسهايرونويس چني
ــاييشدهاستواين ــتهايهورموناستروئيديشناس هس
ــيارياز ــيتوويژگيبس ــي،حساس ــسرونويس كمپلك
ــد ــخهايبيولوژيكيراتعريفميكند.بهنظرميرس پاس
ــخهايبيولوژيكيرادرميان كهويتامينDگوناگونيپاس
ــيعيازبافتهابدينشيوهتنظيمميكند.معمولا طيفوس
ــتكمچهارعنصركمپلكسرونويسيرا مامشاركتدس
ــتهاي ــدهايم.درموردويتامينD،ليگاندگيرندههس فهمي
ــخص ــخفيزيولوژيكيرامش ــي1,25D،ويژگيپاس يعن
ــخص ــخرامش ميكند.VDREاختصاصيتژنتيكيپاس
ــد.كمكفعالكنندههايمختلفوديگرپروتئينهاي ميكن
ــرVDR-RXRمتصلبه ــالكمپلكسباهتروديم درح
ــلوليو ــهVDREاتصاليافتهواختصاصيتس ليگاندب
ــخصميكند.نهايتارونويسيوترجمه بافتيپاسخرامش
ــخفيزيولوژيكي ژنوفعاليتمحصولاختصاصيژنپاس

رامشخصميكند.

2. عملکردهاي س��ريع ويتامي��ن D )عملکردهاي 
غيرژنومي(

ــي 1,25Dدراعمالاثرات ــانتواناي ــتزم باگذش
ــهطورقابلتوجهي ــيدرطولدورهزمانيب بيولوژيك
ــازي ــازآنجهتآشكارس ــوردني ــدارم ــرازمق كمت
ــت. ــدهاس ــناختهش ــيژني،ش ــولاترونويس محص
ــدواصطلاحا ــددقيقهزمانميبرن ــنفعاليتهاچن اي
ــااينحال ــوندب ــايغيرژنوميناميدهميش فعاليته
ــيلهچنين ــيژنبهوس ــاتمقاديررونويس ــباوق اغل
ــتهدر ــشمييابد.آنهابهجايهس ــيافزاي فعاليتهاي
ــلولرخميدهندواغلبشاملتنظيم ــمس سيتوپلاس
ــازي ــيموهمچنينفعالس ــلوليكلس ــدارداخلس مق
ــطهكينازهايفسفاتو ــلوليبهواس پيامهايداخلس
ــيرهادرميانانواعمختلفسلول فسفاتازهااست،مس

متفاوتميباشند.
ــه1,25D ازطريقيك ــاندادهك ــكمطالعهنش ي
)MARRS(گيرندهاتصاليبهاستروئيدباپاسخسريع
ــروعچنينفعاليتهاي ــتهبهغشاجهتش منفردپيوس

ــوقخانواده ــنبهف ــد.اينپروتئي ــريععملميكن س
پروتئينهايچندكارهتنظيمشوندهباگلوكزوحساس
ــده ــيونواحياءتعلقداردكهقبلاگفتهش بهاكسيداس
ــتروژنهادر دراتصالبههورمونهايتيروئيديواس
بيوسنتزگليكوپروتئينهاودرپاسخهايايمنيدخالت
ــيكپاسخهايسريعيرا دارند.VDRهستهايكلاس
ــببميشودكهدرپيوستگيVDRبااجزايغشاي س

پلاسماييسلول،الزاميدرنظرگرفتهشدهاست.
3. عملکرد گيرنده ويتامين D به واس��طه اتصال به 

پروتئين داخل سلولي
دادههاياخيرپيشنهادميكندكهبيشترحالتفعاليتي
VDRــتقيم ــيلهاتصالمس ــتمويتامينDبهوس سيس
هستهايكلاسيكبهپروتئينهايداخلسلوليصورت
،VDRميگيرد.بسياريازاينپروتئينهاياتصاليبه
ــركوبگرهايرونويسي كمكفعالكنندههاوكمكس
دخيلدركمپلكسرونويسيهستندوبرايفعاليتهاي
ژنوميموردنيازهستندياخودشانبهعنوانفاكتورهاي
ــيعملميكنند.يكچنينپروتئين،β-كاتنين رونويس
استودرميانكنشباVDRبيانژنهايپاسخدهنده
ــخ ــلولهاوژنهايپاس ــهβ-كاتنينرادربرخيس ب
دهندهبهDرادرسلولهايديگرتنظيمميكند.برخي
VDR1,25بهDــال ــنكمپلكسهانيازمنداتص ازاي
ــه 1,25Dنيازندارد.در ــتنددرحاليكهديگريب هس
ــلولاسكلتي،مسيرپيامرسانيبهواسطه فيزيولوژيس
پروتئينWnt)مخففwinglessكهدرمگسسركه
بدونبالجهشدارد(شاملβ-كاتنينتشكيلاستخوان
ــيلهمهار راتنظيمميكندبهطوريكهاينتنظيمبهوس
ــتفعاليتمسير ــطآنتاگونيس ــكيلاستخوانتوس تش
ــكلروتين(نشاندادهشده پيامرسانيWnt)يعنياس
است.معمولامهاركنندههاياسكلروتينجهتاستفاده
ــهايتحتبررسي ــتخوانپسيائس دردرمانپوكياس
ــتند.آزمايشهايمقدماتيدرشرايطIn vitroبا هس
ردهسلولياستئوساركومايشبهاستئوبلاست)ساركوم
ــاندادهكهظاهرا ــت(نش ــبهاستئوبلاس ــلولهايش س
ــلوليبهطور VDRفعاليتβ-كاتنينرادراينردهس

مستقلاز1,25Dتحريكميكنند.
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نقش گیرنده ویتامین D در هومئوستازي كلسیم و 
مواد معدني استخوان

ــممولكوليسيستمويتامينDفوقالذكردر هرمكانيس
حفظهومئوستازيكلسيموموادمعدنياستخوانمشاركت
دارند.بيانVDRدربافتهايروده،كليهواستخوانبراي
VDR.حفظهومئوستازيكلسيموفسفاتضرورياست
ــلولعمدهاستخوان)استئوبلاستها، توسطهرسهنوعس
ــود.فقدان ــا(بيانميش ــيته ــتهاواستئوس استئوكلاس
ــنDارثي ــهويتامي ــاومب ــزيمق ــادريكت ژنVDRايج
ــارياتوزوميمغلوبكهبا ــديكبيم )HVDRR(ميكن
مقداربالاي1,25D،آلوپسي،هيپوكلسمي،هيپوفسفاتمي
ــودكهيكاختلالمعدنيشدن ــخصميش وريكتزيمش
ــايموشكاملا ــت.مدله ــتخواندركودكاناس بافتاس
ــيكهدرتمام ــد VDR) VDR- [- / -]  كامل:موش فاق
ــهازغذاي ــت(زمانيك ــتهايشفاقدژنVDRاس باف
ــان ــميهمس ــتانداردتغذيهميكنند،تغييراتراشيتيس اس
ــنوجودتغذيهاين ــانميدهند.بااي باHVDRRرانش
ــيم،فسفرولاكتوزتاسن حيواناتازغذاهايغنيازكلس
ــماييرااصلاح ــيموفسفاتپلاس دههفتگي،مقداركلس
ــتخوانجلوگيري ــمياس كردهوازبروزتغييراتراشيتيس
ــت ــتخوانطبيعيرابهدس ــتحكاماس ميكندوحجمواس
ــدازياختصاصيVDRدررودههمراه ميآورد.ازكاران
ــيم،افزايشمقدار1,25Dوهورمون باكاهشجذبكلس
پاراتيروئيد)PTH(سرميباازدسترفتنقشراستخوان
ــتگيهاي ــرجهتشكس ــتوخللوفرجقش ــراهاس هم
ــيرادارد.زماني ــدتكاف ــتخوانش ــهخودياس ــودب خ
ــرايVDRدرموش ــيرودهب ــسژناختصاص ــهتران ك
VDR)-/-(-كاملبيانشدبيانVDRرافقطدرروده
ــيمبازگرداندهشدو ــيالقاكرد،جذبكلس اينمدلموش
ــماييازبروزفنوتيپ ــتازيكلسيمپلاس همراهباهومئوس
ــگيريكرد. ــميموشناكاوتبرايVDRپيش راشيتيس
چنيندادهايصريحانشانميدهدكههرنقصيدرمعدني
ــتگيبهقابليتدسترسي ــتخوانتاحدزياديبس شدناس
ــماييازطريقجذبرودهايبه ــفاتپلاس ــيموفس كلس

واسطهVDRدارد.
ــيلهباز ــماييبهوس ــيمپلاس ــتازيكلس تنظيمهومئوس

ــزحفظ ــطه 1,25Dني ــهواس ــيمب ــويكلس ــذبكلي ج
ــت.موش ــانVDRدركليهاس ــهنيازمندبي ــود؛ك ميش
ــيمرا ــحكليويكلس ــلافزايشترش VDR)-/-(–كام
ــيميوافزايش ــاهيپوكلس ــتتغذيهطبيعيب ــمدرحال ه
ــمدرحالتتغذيهايغني ــمگيردرمقدارPTHوه چش
ازكلسيموفسفاتبامقاديركلسيموPTHطبيعي،نشان
ــواهدبالينيتاييدميكندكه 1,25Dسرميباز ميدهدش
ــانتنظيمميكند ــيمرادرانس ــذبتوبولاركليويكلس ج
1,25D،ــصكليويملايم ــهطوريكهدرمورديازنق ب
ــلميكند. ــماعم ــيمپلاس ــتازيكلس برايحفظهومئوس
ــطVDRدردرون ــدهتوس ــايميانجيگريش فعاليته
ــتخواندرتنظيمهومئوستازيكلسيمپلاسما سلولهاياس
ــتند.مطالعاتانجامشده ــتخوانمهمهس وموادمعدنياس
ــتكهفعاليت ــاندادهاس درمدلهايزندهوغيرزندهنش
ــتخوانراتشديديامهارو ــكيلاس ويتامينDميتواندتش
ــتخوانراتحريكيامهاركند. ــمموادمعدنياس كاتابوليس
اينفعاليتهابررويموادمعدنياستخوان،بهاحتمالزياد
ــتازيكلسيمپلاسماتحتشرايطمختلف ازحفظهومئوس
ــالتاييدقطعي ــد.بااينح ــتميكن ــيحماي فيزيولوژيك
ــنفعاليتهايويتامينDبرروي وجودچنينارتباطيبي
سلولهاياستخوانوهومئوستازيكلسيمپلاسماييهنوز
ــت.برايحمايتازمعقوليتمفاهيم ــاندادهنشدهاس نش

خلاصهشدهدراينجاشواهدقابلدسترسيوجوددارد.
موشهايVDR)-/-(-كاملكهتغذيهاستانداردكلسيم
دارند،هيپوكلسيميوهيپوفسفاتميراهمراهبامقداربالاو
چشمگيرPTHبروزميكنند.بااينحال،نقصدرافزايش
فعاليتاستئوكلاستيوجودداردكهبهاحتمالزيادبهعلت
ــتRANKLفاكتور ــدارRANKLاس عدمكفايتمق
ميانجيگريشدهتوسطVDRكهتوسطاستئوبلاستها
ــدهوبراياستئوكلاستوژنزمورد ــيتهاتوليدش واستئوس
ــايVDR)-/-(-كامل ــت.حتيزمانيكهموشه نيازاس
ــيموفسفاتتغذيهميشوندحيوانات باغذايغنيازكلس
ــتئوپنيچشمگيريرابرخلاف ــنشانزدههفتگي،اس درس
ــيونمقاديرسرميكلسيموفسفاتدارند.كاهش نرماليزاس
حجمتوبولاراستخواندرنتيجهنقصرسوبموادمعدني
دراينموشهايVDR)-/-(-كاملاستونهافزايشباز
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ــتخواني.بهگزارشنويسندگان،اهميتتحريك جذباس
تشكيلاستخوانممكناستباافزايشسن،بيشتراحساس
شود.دادههاياخيرازمدلموشهايناكاوتاختصاصي
RANKLــت،نقصبيانوفعاليت VDRدراستئوبلاس
ــروريVDRدر ــشض ــننق ــدبنابراي ــانميدهن رانش
استئوبلاستهارابرايتنظيماستئوكلاستوژنزتاييدميكند.
ــكاريدرپارامترهايتشكيلاستخواندراين تغييراتآش
ــت ــايناكاوتاختصاصيVDRدراستئوبلاس موشه
ــن۱6هفتگيمشاهدهنشدهاستكهپيشنهادميكند درس
فعاليتVDRدراستئوبلاستهااساسابازجذباستخوان

راتحريكميكند.
در In vivo ــرايط ش در ــن همچني VDR ــش نق
ــذفاختصاصي ــيح ــراهبامدلموش ــيتهاهم استئوس
ــت.تحتشرايط ــيتآزمايششدهاس VDRدراستئوس
تغذيهطبيعي،نبودVDRدراستئوسيتهابهنظرميرسد
جهتعملكرداستئوسيتياوضيعتموادمعدنياستخوان
ــد.بامقاديرفارماكولوژيكي 1,25Dپلاسما، ضروريباش
ــدنفقط ــيتيدخيلدرمهارمعدنيش بيانژنهاياستئوس
ــيتنظيمافزايشيداشتونواحي درموشهايتيپوحش
ــدهاطرافلاكوناي ــتخوانهايكمترمعدنيش موضعياس
)حفره(استئوسيتمشاهدهشدهاست.دادههايايجادشده
ــاندادكهمقاديربالاي 1,25Dپلاسمايي، ازاينمدلنش
ــتخوانازراهافزايشبيان ــلاوهبرتحريكبازجذباس ع
RANKLتوسطاستئوبلاستهاواحتمالااستئوسيتها،
ــوبموادمعدنياستخوانبرروي ميتواندجهتمهاررس
استئوسيتهاعملكند.چنينعملكردهاييميتوانندكلسيم
ــماييراازطريقفعاليت1,25Dپلاسماييو داخلپلاس

VDRاستئوسيتي،حفظياحتيافزايشدهند.
ــيوضدمعدني ــايكاتابوليك ــنفعاليته ــلاي درمقاب
ــتها ــماييوVDRدراستئوبلاس ــدن 1,25Dپلاس ش
ــنفعاليت ــتخوان،VDRهمچني ــيتهادراس واستئوس
ــتخوانتحتشرايطجذبكافيكلسيم آنابوليكيرادراس
غذاييوساطتميكنند.نشاندادهشدهبيشبيانVDRبه
ويژهدرردهسلولهايبالغاستئوبلاست)OSVDR(مواد
ــبراافزايشوفعاليتبازجذباستخوانيرا معدنيمناس
درنتيجهحجمافزايشيافتهاستخوانهايتوبولاروقشري،

كاهشميدهد.بهعلاوه،محتوايكلسيممعدنيماتريكس
درهردوياستخوانهايتوبولاروقشريبهميزانمتوسطي
ــت.بهطورمهم، درموشهايOSVDRافزايشيافتهاس
ــتخوانزمانيازدست اينفنوتيپافزايشموادمعدنياس
ميرودكهموشهايOSVDRازغذايكمكلسيمتغذيه
  1,25Dكنندكهمكانيسميراپيشنهادميكندكهتوسطآن
ــتهايبالغحجماستخوانرابسته وVDRدراستئوبلاس
 1,25Dــالامقاديرپايين ــيمغذاييواحتم بهفراوانيكلس

پلاسمايي،افزايشميدهد.
ــيلهوضيعت ــابهويتامينDبهوس فعاليتآنابوليكيمش
ــهدرجوندگان ــطتغذي ــدهتوس ــتكاريش ويتامينDدس
ــيهردوي ــهدرآنمقداركاف ــتك ــدهاس ــاندادهش نش
۲5-هيدروكسيويتامينDسرميودريافتكافيكلسيم
ــتخوانقشريموردنياز غذاييبرايحجمموادمعدنياس
ــرمي ــيويتامينDس ــت.مقاديركافي۲5-هيدروكس اس
ــتخوانوبازجذب ــرايط،بيانRANKLاس تحتاينش
استخوانراكاهشميدهددرحاليكهاندكيدورهتشكيل

استخوانياستئوبلاستهارانيزطولانيميكند.

نتیجه گیري
قرنبيستمشاهدافزايشدانشدربارهمتابوليسمويتامين
ــهمقبوليتيرابرايادعاي ــوهعملكردآنبوديمك Dونح
ــيله ــايبيماريمختلفيبهوس ــاورونده ــنكهاندامه اي
ــمآورد.بيانVDRو ــوند،فراه ويتامينDتعديلميش
ــياريازبافتها،اگرچهنهدراكثر ــنتز1,25Dدربس س
 1,25Dــدهپروتئينيبراي ــتها،رخميدهد.دوگيرن باف
ــت.متابوليتهايديگرويتامينDمانند مشخصشدهاس
ــيويتامينDپيشنهادشده،احتمالا ۲۴،۲5-ديهيدروكس
ــانفعاليتهايبيولوژيكي ــقگيرندهاختصاصيش ازطري
ــنهادكردندكهمتابوليتهاي ــالميكنندوديگرانپيش اعم
ــتهاي ــتVDRهس ويتامينDغيراز 1,25Dممكناس
VDRــيكرافعالكنند.حالتهايمختلففعاليت كلاس
ــدهدراينجاهمراهبابيانبافتيآننشانميدهد توصيفش
ــت ــلهاياس ــيازمدارسلس ــتمويتامينDبخش كهسيس
ــبكهمگاي ــكيلش ــهفراترازبافتهايخاصبرايتش ك
ادارهكنندهفيزيولوژيدرمقياسيكموجودكاملگسترش
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ــكلمهم ــت.بااينوجود،همچنانبهصورتمش يافتهاس
درطبقهبندياينفعاليتهادرچارچوببالينيبرايحفظ
ــرآزمايشهايباليني ــاآناليزاخي ــلامتيادامهداردومت س
Dــنهادكردكهميزانپايينويتامين مكملويتامينDپيش

يكماركر)نشانگر(ونهيكعلتبرايبيمارياست.
ــايكنونيتاييدميكندكهويتامينDنقشحياتي دادهه
ــفاتوهومئوستازي ــتازيكلسيموفس درحفظهومئوس
موادمعدنياستخوانبازيميكند.ايندانشاساسدقيقي
ــگيرياز ــتراتژيهايغذاييبهمنظورپيش ــرايبهبوداس ب
نرمياستخوان)وريكتزيدركودكان(وپوكياستخوانو
ــتگيهادرافرادمسنفراهمميكند.دانشجديداين شكس
ــهفعاليتهايمختلفويتامين ــهراتقويتميكندك انديش
ــتازي ــتگيبهوضيعتهومئوس ــتخوانبس ــرروياس Dب
ــفاتبهجايوضيعتموادمعدني پلاسماييكلسيموفس
ــت ــيمپايينهس ــهمقاديركلس ــتخواندارد.هنگاميك اس
ــازيكلسيموفسفات ويتامينDتواناييتحريكوآزادس
ازاستخوانومهاررسوبموادمعدنيدراستخوانرادارد.
زمانيكهمقاديرپلاسماييكلسيموفسفاتكافياست.در

ارتباطبامقاديرپايينپلاسماييهورمونهايكالسيتروفيك
درتركيبباوضيعتكافيويتامينD،سلولهاياستخوان
ــتهاواستئوسيتهايبالغميتوانندبه بهويژهاستئوبلاس
ــيموفسفاتدربافتاستخوانيوبهبود منظورتجمعكلس
ــماييرابه ــيويتامينDپلاس ــتحكام،۲5-هيدروكس اس

1,25Dاستخوانتبديلكنند.
ــايمختلف ــنفعاليته ــتريبرايتعيي ــاتبيش مطالع
ــلولهاياستخوانهمچنين مولكوليويتامينDبررويس
ــتكهدرهومئوستازيكلسيم بررويروده،كليهلازماس
وفسفاتپلاسماييمشاركتدارند.دادههايجديدكسب
ــانكنشوضيعت ــاتدركماراازمي ــدهازاينمطالع ش
ــوادغذايي ــفاتدريافتيازم ــيموفس ويتامينDوكلس
ــتيبهينهشاملبهينگيسلامتياستخوانو بهمنظورتندرس
ــتگيها،عوارضاسكلتيبيماريهايي كاهشخطرشكس
ــود،تقويت ــاريمزمنكليهديدهميش ــدآنچهدربيم مانن
ــكيهمچنانكمكمهميدر ــگاهپزش خواهدكرد.آزمايش
ــي ــطهآناليز۲5-هيدروكس مراقبتازاينبيمارانبهواس

ويتامينDوبيوماركرهايديگر،خواهدداشت.
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