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  چكيده
 -  هيپوفيز- نورواندوكرين و اختلال در عملكرد محور هيپوتالاموس دليل ايجاد تغييرات در سيستمه افسردگي ماژور ب :هدف سابقه و
افسردگي ماژور با دانسيته  رابطه عيين، تهدف از انجام اين مطالعه. د عامل خطر براي كاهش تراكم استخواني باشدتوان ميآدرنال 

 .استخواني بود
 بيمار مبتلا به افسردگي ماژور بر اساس 25 شامل ، نفر در دو گروه مورد75، گروهي تاريخي  همدر يك مطالعه از نوع :روش بررسي

هر دو گروه از نظر  .ار گرفتند نفر در گروه شاهد از داوطلبين سالم با انجام دانسيتومتري مورد بررسي قر50 و DSM-IVمعيارهاي 
. انجام شد DXAدانسيتومتري به روش .  و وضعيت يائسگي يكسان شدند)BMI( جنس، نمايه توده بدني عوامل دموگرافيك مانند سن،

T Score و دانسيته استخواني در نواحي ستون فقرات كمري (L2-L4)و لگن بين دو گروه مقايسه شدند .  
در گروه مورد ) gr/cm2 بر حسب BMD( تراكم استخوان .، مصرف كلسيم بين يكسان بودندBMI ر سن، جنس،دو گروه از نظ :ها يافته

 94/0±13/0، در توتال فمور 09/1±14/0 در برابر 0,92±12/0به ترتيب در گردن فمور (ي از گروه شاهد كمتر بود دار معنيبه ميزان 
: فراواني استئوپروز در گروه بيمار بيشتر از شاهد بود). 32/1±21/0 در برابر L2-L4، 22/0±05/1 و همچنين در 16/1±15/0در برابر 

 %14در برابر % 36 به ترتيب L2-L4، در ناحيه (OR= 5.4 , CI 95% : 1.4 – 20.3)  %8در برابر % 32در ناحيه توتال فمور به ترتيب 
(OR=3.5, CI 95%: 1.1-10.8).  

دگي ماژور درمقايسه با گروه كنترل تراكم استخواني كمتر و فراواني استئوپروز بيشتري دارند، مبتلايان به بيماري افسر :گيري نتيجه
  .بنابراين بهتر است بيماران مبتلا به افسردگي ماژور از تراكم استخوان بررسي شوند

  .افسردگي ماژور، استئوپروز، تراكم استخواني : كليديگانواژ
  

   مقدمه
 استخواني بشر است كه منجر بـه        استئوپروز شايعترين بيماري  

نقـش فاكتورهـاي    . شكستگي استخوان مي شـود     افزايش خطر 
 خــانوادگي خطــر متعــددي از جملــه ســن، ســابقه فــردي يــا

يد در ايجـاد  يين و مـصرف اسـترو   شكستگي، سـيگار، وزن پـاي     
                                                 

آفـرين،   تهـران، ميـدان وليعـصر، خيابـان بـه         ؛  انـه دكتـر مـژده ذبيحـي يگ      : نويسنده مسئول مكاتبات  *
  mozhdehzabihi@yahoo.co.uk :پست الكترونيك ،بخش روماتولوژي ،بيمارستان فيروزگر

  30/3/1386: تاريخ دريافت مقاله
  6/11/1387 :تاريخ پذيرش مقاله

اما گاه با مواردي از پوكي استخوان        .استئوپروز ثابت شده است   
شـده را   فاكتورهاي خطر شناخته هيچ يك از    مواجه هستيم كه  

رسد كه فاكتورهاي ناشناخته ديگـري نيـز         نظر مي ه  ندارند و ب  
افسردگي مـاژور يكـي از      .  هستند مؤثردر بروز پوكي استخوان     

اين فاكتورهاي ناشناخته است كه به تازگي مـورد توجـه قـرار             
  . گرفته است

افسردگي مـاژور بـا ايجـاد تغييـرات هورمـوني مـي توانـد بـر                 
بـه   .ي مختلف از جمله اسـتخوان اثراتـي داشـته باشـد     ها  فتبا

 افزايش سطح كورتيزول سرم در افسردگي مـاژور         عنوان مثال، 

 
  پژوهشيپژوهشيمقاله مقاله 
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هاي مطرح در مكانيسم ايجـاد پـوكي اسـتخوان           يكي از فرضيه  
به تازگي مطالعاتي در مورد افزايش احتمال بـروز پـوكي            .است

ه اسـت،   استخوان در مبتلايان به افـسردگي مـاژور انجـام شـد           
Cizza  و همكــارانش ارتبــاط بــين افــسردگي مــاژور و پــوكي 

 Ozsoy  ولي در مطالعه اي ديگـر،      ؛)1( استخوان را نشان دادند   
هـاي كمـري و       تفاوتي بين تراكم استخواني مهره     شو همكاران 

گردن استخوان فمور در بيماران افسرده و گروه كنترل نيافتند          
)5(.   
جود داشت، اين بلي وطالعات قدليل تناقضي كه در نتايج مه ب

 مقايسه دانسيته استخواني در دو گروه افراد ، به منظورمطالعه
  .سالم و بيماران مبتلا به افسردگي ماژور انجام شد

  
  ها مواد و روش

 بيمـار   25 . انجام شـد   گروهي تاريخي   همصورت  ه  اين مطالعه ب  
ين  فرد از داوطلب ـ   50مبتلا به افسردگي ماژور در گروه مورد و         

مبتلا به افـسردگي  ) DSM IV )3سالم كه بر اساس معيارهاي 
  .نبودند در گروه شاهد مورد بررسي قرار گرفتند

بـه  بيماران گروه مورد، بـه صـورت متـوالي از بـين مـراجعين               
 تـشخيص   .درمانگاه روانپزشكي بيمارستان روزبه انتخاب شدند     

افسردگي مـاژور در ايـن گـروه توسـط روانپزشـك بـر اسـاس                
سـابقه  اين بيماران بايد حداقل     . داده شد  DSM-IVيارهاي  مع

  .گي ماژور به طول حداقل سه ماه را داشتنديك حمله افسرد
افرادي كه يكي از موارد سابقه مصرف سيگار، مصرف داروهاي          

بـيش   (استروييد، مصرف كورتيكو  )بيشتر از يكسال  (ضد تشنج   
 6 بيش از    قطع پريود (آمنوره   ،)ماه در شش ماه گذشته     از يك 

جـذب، بيمـاري     همزمان با حملات افسردگي، سندرم سوء     ) ماه
 20يد درمـان نـشده، سـن زيـر     يكبدي و كليوي، بيماري تيرو    

خواري يا هر گونه اختلال در خوردن داشـتند،          سال، رژيم گياه  
   .و نيز ورزشكاران حرفه اي از مطالعه حذف شدند
ي بـر اسـاس     گروه شاهد از بين داوطلبين انجـام دانـسيتومتر        

بين شده در بيمارستان لقمان حكيم و اكثراً از          هاي نصب   آگهي
 عـدم ابـتلا ايـن افـراد بـه      .همراهـان بيمـاران انتخـاب شـدند    

افسردگي ماژور توسط روان پزشك بر اساس همان معيارهـاي          
DSM IV شدتأييد  .  

هـا    روهــــ ـسـازي گ     همـسان  روه بـا اسـتفاده از روش      ـــدو گ 
)group matching(      ،از نظـر عوامـل دموگرافيـك شـامل سـن 

 مـصرف داروي    ،1جنس، نمايه تـوده بـدني، وضـعيت يائـسگي         

                                                 
 .اند  ماه آمنوره داشته12ي يائسه تلقي شدند كه حداقل يخانمها 1

حداقل سه بار در هفته و      (كلسيم وجود فعاليت فيزيكي منظم      
  . سازي شدند يكسان) ساعت هر بار نيم
ــسيت ــه روش ــدان ــا اسDXAومتري ب ـــ و ب تفاده از دســتگاه ـ

Lunar-DPXIQاردر ايــن روش مقــد.  انجــام شــد T Score2 
ــر اسBMD .ري شــدــــــگي دازهــــــــان   وgr/cm2 اســـــ ب

Bone Mineral Content بيـان شـد  گرم بر اساس . T Score 
  بـه  -5/2 تـا    -1 به عنوان نرمـال، بـين        -1مساوي يا بيشتر از     
 اسـتئوپروز در نظـر      -5/2كمتر يـا مـساوي       عنوان استئوپني و  

  ســنجش تــراكم اســتخوان توســط تكنــسين.)4(گرفتــه شــد 
 نكـات تكنيكـي از نظـر      . تومتري انجام شـد   ديده دانسي  شآموز

 وضعيت قرارگيري  ، دستگاه بخصوص  كاركرد) Validity(اعتبار  
در . بيمار و تعيين منطقه مورد سنجش بـه دقـت رعايـت شـد         

 دستگاه كنترل كيفيـت انجـام       طي زمان تحقيق، روزانه جهت    
 Phantum spineتر، دانسيتومتري  كنترل دقيقشد و به منظور 

، دقـت   %90دسـتگاه   ) Accuracy(صـحت   . روزانه انجـام شـد    
)Precision (     5/1و در ناحيه فمور     % 1دستگاه در ناحيه كمر %

  .بود
ها توسط يك روماتولوژيست واحـد گـزارش         تمام دانسيتومتري 

 ميـانگين و    ±هاي كمي به صـورت انحـراف معيـار          داده .شدند
بـراي  . دندگزارش ش ـ ) درصد(ي كيفي به صورت تعداد      ها  داده

مقايسه متغيرهاي كمي از آزمون من ويتني و براي متغيرهاي          
 از نظـر    >05/0P. اسـتفاده شـد    كيفي از آزمـون دقيـق فيـشر       

ي هـا   دادهدر مـواردي كـه اخـتلاف        .  تلقي شد  دار  معنيآماري  
% 95و فاصله اطمينان  )OR ( بود، شانس نسبيدار معنيكيفي 

 SPSSي از نـرم افـزار     مـار آ تحليـل    براي. آنها نيز محاسبه شد   
طـرح توسـط كميتـه اخـلاق معاونـت           . استفاده شد  15نسخه  

پژوهشي دانشگاه علوم پزشـكي و خـدمات بهداشـتي درمـاني            
 همه بيماران از روش انجام طرح مطلع .شهيد بهشتي تائيد شد

  .شدند و فرم رضايتنامه را امضا كردند
  

  ها يافته
 به تفكيك سـن و      پراكندگي موارد مورد بررسي در گروه شاهد      

 بودنـد و    مؤنـث جنس نشان دادند كه تمامي افراد گروه شاهد         
 بيمـار   19 سـال بـا      30-39بيشترين فراوانـي سـني در گـروه         

 مؤنـث درگروه مورد نيز بجز يك نفر، بقيـه         . قرار داشت %) 46(
 ) مـورد  8( سال   40-49 بيشترين فراواني در گروه سني       .بودند

 سـال و در گـروه       36ه شاهد    ميانگين سني در گرو    .قرار داشت 

                                                 
خوان فرد با حداكثر تراكم استخوان در فرد همجنس بر تفاوت تراكم است 2

  حسب انحراف معيار
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 ـ      .)1جدول  (  بود 9/34 ± 10مورد   دسـت  ه  بر اسـاس نتـايج ب
، و همچنـين     نمايـه تـوده بـدني      آمده، از نظـر ميـانگين سـن،       

فراواني دو جنس و مصرف داروي كلسيم، وضعيت يائـسگي در       
ها، فعاليت فيزيكي مـنظم بـين دو گـروه مـورد و شـاهد                خانم

ميــانگين ميــزان تــراكم  .ي مــشاهده نــشددار معنــياخــتلاف 
در گروه مورد بـه ميـزان       ) gr/cm2 بر حسب    BMD(استخوان  

به ترتيب در گـردن فمـور     (ي از گروه شاهد كمتر بود       دار  معني
ــر 12/0±92/0 ــانتر 09/1±14/0 در برابــــــ ، در تروكــــــ
 94/0±13/0، در توتال فمور    94/0±14/0در برابر   13/0±76/0

ــر  ــين در 16/1±15/0در براب در L2-L4 22/0±05/1 و همچن
همچنين شـيوع اسـتئوپروزيس در توتـال        ). 32/0±21/0برابر  

ي از  دار  معنـي  در گروه مورد بـه ميـزان         L2-L4فمور و نيز در     
 ،OR=42/5، %8در برابر % 32به ترتيب (گروه شاهد بيشتر بود 

در برابـر   % 36 و   32/20 تـا    44/1 از% 95ا محدوده اطمينـان     ب
14 % ،46/3=ORتـــا 10/1 از% 95مينـــان  بـــا محـــدوده اط 
سابقه مصرف داروهـاي روانپزشـكي از بيمـاران اخـذ            .)83/10
هاي صحيح توسـط      ولي با توجه به عدم اطمينان به پاسخ        ؛شد

  .اي نشد بيماران افسرده، از اين اطلاعات استفاده
  مطالعهتحت هاي دموگرافيك افراد   ويژگي)1جدول 
گروه   متغير

  شاهد
 P  گروه مورد

 -  25  50  تعداد
  8/0  9/34±1/10  36±9/8  )سال(سن 

  9/0  24  50  مؤنثجنس 
  9/0  28±6  28±5  نمايه توده بدني
  8/0  16  33  *وضعيت قائدگي
  1/0  15  22   مصرف كلسيم

  1  3  6  فعاليت فيزيكي منظم
  .داشته باشدن ماه سيكل قاعدگي وجود 12حداقل : زومنوپتعريف *

  مطالعههاي دانسيتومتريك افراد  ويژگي )2جدول
 P  مورد  شاهد  متغير

  >01/0  92/0±12/0  09/1±14/0  1گردن فمور
Ward  17/0±95/0  17/0±89/0  18/0  
  >01/0  76/0±13/0  94/0±14/0  تروكانتر

BMD 
(gr/cm2) 

  >01/0  94/0±13/0  16/1±15/0  توتال فمور
فراواني   02/0  8%) 32(  4%) 8(  2توتال فمور

استئوپروز 
 )درصد(

3L2-L4 )14(% 7  )36 (%9  04/0  
   در دو گروه مستقلTدار بر اساس آزمون   معنيفاختلا1
، با محـدوده  )Odds Ratio=41/5 (دار بر اساس آزمون دقيق فيشر اختلاف معني2

  )32/20 تا 44/1 از% 95اطمينان 
 بـا محـدوده   )Odds Ratio=46/3 (دار بر اساس آزمون دقيق فيشر اختلاف معني3

  83/10تا  10/1 از% 95اطمينان 
  
  

  بحث
 ــ ــايج ب ــر اســاس نت ــد از  ه ب ــه، بع ــن مطالع ــده از اي دســت آم

 ت وضعي ،، جنس  نمايه توده بدني   زي متغيرهاي سن،  سا  همسان
 ميـزان تـراكم     ،و فعاليـت فيزيكـي     قاعدگي، مـصرف كلـسيم،    

ي از گـروه شـاهد      دار  معنـي استخوان در گروه مورد به ميـزان        
توتـال فمـور و در      كمتر بود و همچنين فراواني اسـتئوپروز در         

L2-L4          ي از گـروه شـاهد      دار  معنـي در گروه مـورد بـه ميـزان
 ـ  مي اين فرضيه كه افسردگي ماژور       .)2جدول  (بيشتر بود    د توان

عنوان يك فاكتور خطر براي ايجاد پـوكي اسـتخوان مطـرح        ه  ب
بـا نتـايج    ي اخير موضوع مطالعـات محـدودي        ها باشد در سال  

 اي هدر مطالع ـ )5(انش و همكـار Jacka  .متنـاقض بـوده اسـت   
م افـسردگي بـا     ي ـ وجـود علا   ،نشان دادند كه در سفيدپوسـتان     

ــاهش  ــت  BMDك ــراه اس ــارانش در Schweiger .هم  و همك
مطالعه ديگري نشان دادند كه مبتلايان به افسردگي در ناحيه          

در يـك   ). 6 (هاي كمري دانسيته استخواني كمتري دارند      مهره
ز يائـسگي مبـتلا      خانم در سن بعد ا     24 شاهدي   -مطالعه مورد 

 سـالم مقايـسه شـدند و        منوپوز خانم   24به افسردگي ماژور با     
و در  % 6مشخص شد كه دانسيته استخواني در سـتون فقـرات           

نتـايج  ). 7(اسـت    در افراد افسرده كمتر بـوده     % 14ناحيه لگن   
در بررسي  .مطالعه ما شباهت زيادي به اين مطالعه داشته است

مكارانش انجـام شـده اسـت        و ه  Kavuncu كه توسط    يمشابه
عليرغم افزايش ميـزان ماركرهـاي جـذب اسـتخواني در سـرم             

 دانـسيته   ،منوپـوز ي مبتلا به افسردگي در سن قبـل از          ها  خانم
 و  Ozsoy ).8(ين در اين بيمـاران گـزارش نـشد          ياستخواني پا 

ي كمـري و    هـا   مهـره  BMDهمكارانش نيز تفاوتي بين مقادير      
در بيمـاران مبـتلا بـه افـسردگي         اي كه    فمور در مطالعه   گردن

   ).2( نيافتند ،انجام دادند
  در مبتلايـان بـه افـسردگي       BMD در كـاهش     مـؤثر مكانيسم  

افـسردگي منجربـه تغييراتـي در       . دقيقاً شناخته شـده نيـست     
ــدوكر  ــستم نوروان ــور ين واسي ــرد مح ــالاموس عملك  - هيپوت

د دركـاهش  ن ـتوان د كه اين تغييرات مي   شو  مي  آدرنال -هيپوفيز
كـه  اسـت   نـشان داده شـده      .  )1(د  ن باش مؤثرتراكم استخوان   

 سـرم در    اسـتروييد افسردگي ماژور با افـزايش سـطح كورتيكو       
رشـح بـيش از حـد       ين مانند ت  افاكتورهاي آندوكر . ارتباط است 

هورمــون آزادكننــده كورتيكــوتروپين، هايپركورتيزوليــسم،    
هيپوگوناديسم، كاهش هورمون رشد و افـزايش غلظـت خـوني          

د نقش مهمي در كاهش توده اسـتخواني        نتوان  مي 6اينترلوكين  
 دنبرند داشـته باش ـ    در بيماراني كه از افسردگي ماژور رنج مي       

توانـد   اسـترس مـي    افزايش ترشح كورتيزول در پاسخ بـه      . )9(
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قسمتي از اثر افسردگي بـر تـراكم اسـتخوان در زنـان پـس از                
همچنين اين احتمال نيز مطـرح شـده        . ضيح دهد  را تو  منوپوز

كه بسياري از داروهـايي كـه بـراي درمـان افـسردگي تجـويز               
دهنـد و    علاوه بر اينكه احتمال سقوط را افزايش مـي     ،دنشو مي

بـر   ،ندشـو   مـي از اين طريق منجر به افزايش خطر شكـستگي          
داروهـا از جملـه      بعـضي از  .  هستند مؤثرمتابوليسم كلسيم نيز    

. نـد مؤثر  هورمـون پاراتيروييـد    ، بر متابوليـسم كلـسيم و      ليتيم
نشان داده شده كه مصرف ليتيم باعث تحريك ترشح هورمون          

در يــك . دشــو مــييديــسم ثانويــه ييــد و هيپرپاراتيرويپاراتيرو
اي  مصرف داروهاي ضد افسردگي سه حلقه      مطالعه ارتباط بين  

ابر  بر 3افسردگي حدود   .  و شكستگي لگن ارزيابي شد     BMDو  
در بيماران مبتلا به شكستگي لگن بيشتر از گروه كنترل بود و            
شيوع شكستگي هيپ در افرادي كه داروهاي فـوق را مـصرف            

همچنين هورمـون لپتـين     . كردند بيشتر از گروه كنترل بود      مي
 مـؤثر افراد افـسرده    در  د در ايجاد استئوپروز     رس  مينظر  ه  نيز ب 
افراد افـسرده افـزايش      ترشح اين هورمون شب هنگام در        .باشد
 از طرفـي    .)10(د  شو  مييابد و باعث مهار ساخت استخوان        مي

 ـ         دليـل كـاهش سـطح      ه  مصرف داروهـاي ضـد افـسردگي را ب
 عامل محافظت كننده در برابر كـاهش        توان  ميكورتيزول سرم   

BMD 11( دانست.(  
در نهايت اينكه شناخت فاكتورهـاي خطـر ناشـناخته در بـروز      

هميت دارد و افسردگي اساسـي نيـز يكـي از      استئوپروز بسيار ا  

فاكتورهاي خطر است كه ناشـناخته مانـده اسـت و هنـوز بـه               
عنوان يك علت مهـم اسـتئوپروز در كتـب مرجـع وارد نـشده               

ــراي  .اســت ــاكتور خطــر ب ــه عنــوان ف  شناســايي افــسردگي ب
در . استئوپروز منجر به تشخيص و درمان به موقع خواهد شـد          

 بيمار مبتلا به افسردگي و مقايسه آن    25اين مطالعه با بررسي     
فاكتورهـايي كـه      و سـاير   BMIبا گروه شاهد كه از نظر سني،        

 نتايج مطالعه را داشتند نشان داده شد        نمودن احتمال مخدوش 
 به بيماري افسردگي ممكن است يك ريـسك فـاكتور           كه ابتلا 

  . براي استئوپروز محسوب شود
هاي موجود   تيايد به محدود  هاي اين مطالعه ب    در ارزيابي يافته  

 ارزيابي رابطه افـسردگي     ،ها از جمله اين محدوديت   . توجه نمود 
با دانسيته استخواني بدون سنجش اين رابطه با افزايش خطـر           

هر چند كه كاهش دانسيته استخواني يك        ؛دباش  ميشكستگي  
محـدوديت  . دباش  ميفاكتور مهم براي افزايش خطر شكستگي       

 وسيع است كه مي تواند حـاكي از         ORف  ديگر اين مطالعه طي   
 مؤنثانجام مطالعه در جنس مذكر و       . ين مطالعه باشد  يپادقت  

و نيز انجام مطالعه در گروه سني خاص مـثلاً      جنس  به تفكيك   
زنان قبل و بعد از منوپوز به تفكيك مي تواند نتايج دقيقتـري             

اگر چه سـابقه مـصرف داروهـاي ضـد افـسردگي            . داشته باشد 
از بيماران اخذ شد ولي آناليز در مورد رابطه نـوع داروي            كاملا ً 

  . مصرفي و تراكم استخواني انجام نشد
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