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 ABSTRACT  
 

Background: Osteoarthritis (OA) is the most common joint diseases. There are currently 

no treatments that delay or stop the progression of osteoarthritis. However, in general, 

bisphosphonates may show some positive effects on structure and symptoms due to their 

ability to modulate the metabolism of osteoclasts and osteoblasts in the subchondral bone 

and to inhibit synovial inflammatory processes. 

The aim of the study: to study the efficacy of bisphosphonates in patients with 

osteoarthritis of  the knee joint both radiologically and clinically. 

Methods: A randomized clinical pilot study was conducted that included 97 patients of 

primary osteoarthritis of  the knee joint who attended the Clinic and Department of 

Musculoskeletal Diseases at Tishreen University Hospital in Lattakia in the period between 

2020-2021 who fulfilled the inclusion criteria in the study. Radiographs of the knee joints 

were performed. The Kellgren and Lawrence Index (KL) was evaluated, including the 

Joint Space Width (JSW) measure, and the clinical assessment was done using the Western 

Ontario and MacMaster Univerities Index (WOMAC) and Visual Analog Scale (VAS). 

The lengths and weights of all patients were also registered and Body Mass Index (BMI) 

was calculated., at the first visit, then patients were randomly divided into three groups 

according to the drug administered (alendronate 70 mg weekly, alendronate 35 mg weekly, 

paracetamol 2g daily ) and  then the variables were re-evaluated one year later. 

Results: Bisphosphonates showed clinical improvement in the (WOMAC) Index for pain 

in patients with osteoarthritis of the knee joint, it also showed  a benefit in slowing the 

progression of the disease radiogically. 

Conclusion:  According to the results of our study, bisphosphonates could be used in 

patients with osteoarthritis to relieve pain and slow the progression of the disease 

radiogically, but we need more studies with a larger number of patients and for a longer 

period to know the effect of bisphosphonates on the structure of the degenerative joint 
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 دراسة فعالية البيفوسفونات في علاج داء الركبة التنكسي
 

 *كاسر الدو .د
 **عبد الرزاق حسن .د

 ***روان معروف
 

 (2022/  6/  20. قُبِل لمنشر في 2022/  5/  20)تاريخ الإيداع 
 

  ممخّص 
 

؛ هتطور لا يوجد حاليًا أيّ علاجات تؤخّر أو تُوقِؼ  ,( أكثرَ أمراضِ المفاصؿِ شيوعاً OAيعدُّ الفُصاؿُ العظميُ ) خمفية:
بعض التأثيرات الإيجابيّة عمى البنية والأعراض نتيجة قدرتيا عمى تعديؿ  لكف بشكؿ عاـ, قد تُظيِر البيفوسفونات

 ة.استقلاب كاسرات وبانيات العظـ في العظـ تحت الغضروؼ وتثبيط التغيرات الالتيابية الزليمي
  دراسة فعالية البيفوسفونات عند مرضى الفصاؿ العظمي في مفصؿ الركبة شعاعيّاً وسريريّاً  الهدف: 

مريضاً مف مرضى الفصاؿ العظمي البدئي في  97دراسة تجريبية سريرية عشوائية شممت  تـ إجراء والطرق:المواد 
مفصؿ الركبة والمراجعيف لعيادة وشعبة أمراض الجياز الحركي في مستشفى تشريف الجامعي في اللاذقية في الفترة 

ث, تـ إجراء صور شعاعية لمفصمي الركبة البح الذيف حققو معايير الاشتماؿ في 2021-2020الممتدة بيف عامي 
, Joint Space Width (JSW)بما فيو ذلؾ قياس عرض المسافة المفصمية Kellgren and Lawrence (  (KLوتقييـ مشعر

 Visual و Western Ontario and MacMaster Univerities index (WOMAC) وتـ التقييـ السريري باستخداـ مشعر

Analog Scale (VAS) , أطواؿ وأوزاف جميع المرضى وحساب تسجيؿكذلؾ تـ  Body Mass Index  (BMI) , في
مغ 70الزيارة الأولى ثـ تـ تقسيـ المرضى عشوائياً إلى ثلاث مجموعات حسب الدواء المطبؽ)أليندرونات

 .سنة ( ثـ تـ إعادة تقييـ المتغيرات بعدغ يومياً 2مغ أسبوعياً, باراسيتاموؿ35 أسبوعياً,أليندرونات
الفصاؿ للألـ عند مرضى  (WOMAC)أظيرت البيفوسفونات تحسناً سريرياً ىاماً احصائياً في مشعر النتائج: 

  .ترقي المرض شعاعياً  إبطاء العظمي في مفصؿ الركبة كذلؾ أظيرت فائدة في
بطاء سير  عند مرضى الفصاؿ العظمي لتسكيف الألـ وفؽ نتائج دراستنا يمكف استخداـ البيفوسفونات الخلاصة:  وا 

لمدة أطوؿ لمعرفة تأثير البيفوسفونات عمى بنية المفصؿ بعدد مرضى أكبر و المرض شعاعياً, لكف نحتاج دراسات أكثر 
 المتنكس. 

 كاسرات وبانيات العظـ : الفصاؿ العظمي, البيفوسفونات, مفتاحيّةال  الكممات
 

                                                           
.                                           سورية-اللاذقية-جامعة تشرين –كمية الطب البشري  –قسم الأمراض الباطنة )أمراض الجهاز الحركي( -مدرس  *

 .سورية-اللاذقية-جامعة تشرين -كمية الطب البشري -قسم الأمراض الباطنة )أمراض الجهاز الحركي(-**أستاذ
 .سورية-اللاذقية-جامعة تشرين-كمية الطب البشري-قسم الأمراض الباطنة )أمراض الجهاز الحركي()ماجستير( -ميا ***طالبة دراسات ع
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 :مقدّمة

, يؤثر عمى بنية المفصؿ بأكمميا [1]مرض مفصمي تنكَسي مزمف يصيب المفاصؿ الزليميَّة العظمًالفصال 
كاف يُعرؼ  .[2]بمافييا الغضروؼ والغشاء الزليمي والعظـ تحت الغضروؼ, الأربطة والعضلات حوؿ المفاصؿ

سابقاً بأنّو مرض تنكّسي لمغضروؼ المفصمي لكف حالياً تـ إثبات أف الفصاؿ مرض متعدد العوامؿ تتضمف 
يعد الفصاؿُ  .[3]الرضوض والقوى الميكانيكية, الالتياب, التفاعلات الكيميائية الحيوية والاضطرابات الاستقلابية

مميوف شخصاً حوؿ العالـ, كذلؾ يعتبر مشكمة صحيّة 250العظمي أشيعَ الأمراض المفصمية, يصيبُ حوالي 
تعتبر إصابة المفاصؿ  [5][4]كبرى ويصنؼ كواحد مف أىـ عشرة أسباب مؤديّة لمعجز خاصة عند كبار السف

  .[2]الحاممة لوزف الجسـ الركبتيف والوركيف أكثر شيوعاً رغـ إمكانية إصابة أي مفصؿ آخر
قد يكوف الفصاؿ بدئي)دوف سبب رضي أو مرضي(, وقد يكوف ثانوي ناتج إما عف الرضوض أو البدانة أو داء باجيت 

 .[2]أو داء مفصمي التيابي أو استقلابي

ا المفصؿ. مف الناحية ة فعالة استقلابياً تشمؿ جميع الأنسجة التي يتكوف منيالفصاؿ العظمي أنّو عمميّ  يُمكف اعتبار
عادة قولبة العظـ, وفرط تنسج الزليؿ, وتسمؾ  المرضية, يتميز عادةً بتشكؿ عظـ بارز جديد )نابتة عظمية( وا 

ولابد مف الإشارة إلى أفّ تنكّس الغضروؼ في سياؽ الفصاؿ العظمي يمرُّ بمرحمتيف: مرحمة البناء حيث  .[6]المحفظة
يدـ حيث تقوـ الأنزيمات المنتجة مف الخلايا تقوـ الخلايا الغضروفية بترميـ المطرؽ خارج الخموي التالؼ, ومرحمة ال

 .[7]المطرؽ, كما يتثبّط اصطناع المطرؽ, ويتعزز تآكؿ الغضروؼبيضـ الغضروفية 

القنوات  امتدادالعظـ  كاسرات. أولًا, تعزز فصاؿ العظميدورًا ميمًا في توليد الألـ في ال كاسرات العظـيمعب نشاط 
رض الأعصاب تحت تحت الغضروؼ إلى الغضروؼ المفصمي, مما يؤدي إلى تعّ  نقي العظـ مسافاتالدقيقة مف 

 وصؿعند ال امضياً ح اً وسط صنعثانيًا, ت .[9][8]مف السائؿ الزليمي لـالغضروؼ لمسيتوكينات المسببة للالتياب والأ
 .[11][10]ينشط مستقبلات استشعار الحمض في الخلايا العصبية الحسية مماالعظمي الغضروفي 

مع , فيةغير كا فصاؿ العظميج الألـ المزمف في اللاعل ةالحالي ةالدوائي تخلااالتديبقى علاج فصاؿ الركبة تحدياً لأف 
, القادر عمى استعادة OAعاؿ لػ ىناؾ حاجة ماسة إلى العلاج الدوائي الفالبنية, إذ أفّ ثبت لتعديؿ علاج مُ عدـ توفر 
أدوية لمفصاؿ  حالياً عف لمغضروؼ التالؼ والأنسجة الزليميّة الأخرى, ويجري البحث طبيعيةوالوظيفة ال طبيعيالييكؿ ال
 [12](.DMOADsمعدلة لممرض ) العظمي

ؼ العظـ المتواسط بكاسرات العظـ تظير وبالنظر إلى الأدلة عمى أف العلاجات المثبطة للارتشاؼ التي تستيدؼ ارتشا
تأثيرات مفيدة في النماذج الحيوانية لمفصاؿ العظمي وتظير أيضا نتائج واعدة في التجارب السريرية عمى الأشخاص 
المصابيف بالفصاؿ العظمي, فيناؾ اىتماـ باستكشاؼ الآثار المفيدة المحتممة لمعلاجات المضادة للارتشاؼ التي تـ 

ط تثبّ  , إذعوامؿ مضادة للارتشاؼ , مف بينيا البيفوسفونات, حيث تعتبر البيفوسفونات[6]ج ترقؽ العظـتطويرىا لعلا
وقد استعممت ىذه الأدوية لعقود , [13]كذلؾ تفعيؿ الكاسرات الناضجة في العظـو تجنيد ونضج سلائؼ الخلايا الكاسرة 

 مف الزمف في الممارسة السريرية لعلاج الأمراض العظمية التي تتظاىر بزيادة عمميات اعادة القولبة العظمية بشكؿ
بعد سف اليأس والترقؽ المحرض بالقشرانيات السكرية, داء باجيت والورـ النقوي العديد والنقائؿ  العظـ خاص ترقؽ

 .[14]العظمية
وجد البٌفوسفونات فً الفصال العظمً عند النماذج الحٌوانٌة, حٌث استخدام  حول الدراسات من تم إجراء العدٌد

الباحثوف أف للاليندرونات تأثيراً وقائياً لمغضروؼ في التجارب عمى نماذج حيوانية)الأرنب( بالفصاؿ العظمي. و تـ 
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 COLX و MMP13 ,IL-1bعف طريؽ تثبيط التعبير عف  مفصمياللغضروؼ تحافظ عمى ااقتراح أف الاليندرونات 
دراسة تأثيرات حمض الزوليدرونيؾ داخؿ المفصؿ في الفصاؿ العظمي عند كما تمت  RANKL .[55]و  VEGF و

أظيرت المجموعة التي عولجت بحمض الزوليدرونيؾ تدىورًا أقؿ في الغضروؼ والتياب الزليؿ بالدراسة  حيث الفئراف,
بة الألمية عند إعطاء تيميدرونات الاستجا ثبيطت   Moreau and colleaguesدراسة أجراىاظيرت أوقد . [56]النسيجية

تحت الجمد لمكلاب التي تـ تحريض الفصاؿ لدييا جراحياً, كذلؾ خففت التيميدرونات التياب الزليؿ مع ازدياد سماكة 
 .[17]العظـ تحت الغضروؼ

 أشهر. 3( تأثٌراً مسكنّاً للألم للبٌفوسفونات بعد إعطاءها لمدة Kadhim et al) [18]دراسة عراقية أظهرتكما 

تـ كما  انخفاض بنسبة استبداؿ المفصؿ عند المرضى المعالجيف بالبيفوسفونات لوحظ [59]وفً دراسة تاٌوانٌة
 المرضى المعالجيفملاحظة انخفاض باستخداـ مضادات الالتياب غير الستيروئيدية والأسيتامينوفيف والغميكوزأميف عند 

 عالجيف.مقابؿ غير الم البيفوسفوناتب

اً  ٌّ اً وشعاع ٌّ ٌّة لدراسة فعالٌة البٌفوسفونات فً علاج داء الركبة التنكسً سرٌر إمكانيّة اعتبار  و ,أجرٌت الدراسة الحال
 (.(DMAODالبيفوسفونات مف الأدويّة المعدّلة لسير المرض في الفصاؿ العظمي 

 هدف البحث:
 . البيفوسفونات عند مرضى الفصاؿ العظمي شعاعيّاً وسريريّاً دراسة فعاليّة  : الهدف الأساسي.1

  : الثانويةالأهداف .2
  غير الستيروئيدية والمسكنّات عند مرضى الفصاؿ  الالتيابدراسة إمكانيّة التخفيؼ مف تناوؿ مضادات

 العظمي.
 مف الأدويّة المعدّلة لسير المرض في الفصاؿ العظمي  دراسة إمكانيّة اعتبار البيفوسفوناتDMAOD).) 
  عينة البحث: 
  :سنة  60-40بيف  ممف تتراوح أعمارىـ الركبةالعظمي البدئي في مفصؿ فصاؿ المرضى معايير الإدخال

 2021-2020بيف عامي  في مستشفى تشريف الجامعي أمراض الجياز الحركي وشعبة المراجعيف لعيادة
  اد:الاستبعمعايير 
 الإنتانات المفصمية الحادة والمزمنة  (1
 أمراض المناعة الذاتية (2
 الأوراـ  (3
 سوابؽ تبديؿ مفصؿ الركبة أو أي إجراءات تداخمية عمييا أو الرضوض  (4
 القصور الكموي (5
تضيؽ مسافة مفصمية شديد أو تبديؿ مفصؿ ركبة أحادي الجانب مع وجود تضيؽ مسافة مفصمية شديد في  (6

 الجانب الآخر
 اضطرابات ىضمية (7
 نقص كالسيوـ الدـ  (8
 فرط نشاط جارات الدرؽ (9
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 مواد وطرق اجراء البحث:
 :دراسة عشوائية سريرية تجريبية تصميم الدراسة Randomized Clinical Trial 
  :2021حتى  2020أُجري البحث في مستشفى تشريف الجامعي لمدة عاـ واحد مكان وزمان الدراسة 
  :97عدد المرضى النهائي 

 طريقة إجراء الدراسة:
 ا معايير الإدخاؿ مف خلاؿ:حققو تـ متابعة جميع مرضى الفصاؿ العظمي في مفصؿ الركبة الذيف 

  كاممة لكؿ مريض مع فحص سريري شامؿ لمحركات المنفعمة والفاعمة أخذ قصة مرضية 
  تقييـ مشعرWOMAC  وVAS  
  تسجيؿ وزف وطوؿ المريض مع حسابBMI  (²)كغ/ـ 
 لورانس)-إجراء صورة شعاعية بسيطة أمامية خمفية وجانبية لمركبتيف لتقييـ درجة كيميغرف(KL   وقياس عرض

بعد  KLوJSWو VASو WOMACوذلؾ في الزيارة الأولى لممريض ثـ إعادة التقييـ ؿ JSW)المسافة المفصمية )
 عاـ
  اليندرونات  الثانيةمغ أسبوعيا و 70ات اليندرون أُعطيت الأولىلثلاث مجموعات:  عشوائياً  تقسيـ المرضىتـ

 .الثالثة باراسيتاموؿمغ أسبوعيا و  35
 الطرق الاحصائيّة المتبعة:  

 Randomized Clinical Trial :  الدراسة تصمٌم

  المدروسة والمتغٌرات العٌنة لتوصٌف:   Description Statisticalوصفي احصاء -5

 (.  SD±  الحسابً المتوسط) التشتت ومقاٌٌس المركزٌة النزعة بمقاٌٌس  Quantitative  كمٌة متغٌرات

 . المئوٌة والنسب بالتكرارات  Qualitative  نوعٌة متغٌرات

 :الإحصاء قوانٌن على بالاعتماد:  Inferential Statistical استدلالي إحصاء -2

 . المجموعات بٌن المتوسطات فروقات لمقارنة( T student) اختبار 

 . الكمٌة المتغٌرات بٌن الارتباط لدراسة( Pearson correlation ) (r test) الارتباط معامل

 . الكٌفٌة المتغٌرات بٌن العلاقة لدراسة( Chi-Square) اختبار

 p-value ˂ 5% مع احصائٌاً  هامة النتائج تعتبر

 النتائج. وتحلٌل الاحصائٌة المعاملات لحساب IBM SPSS statistics الاحصائً البرنامج اعتماد

 النتائج:

أمراض  وشعبة لمفصؿ الركبة مف المراجعيف لعيادة عظمي البدئيالفصاؿ مريضاً مشخصاً بال 97شممت الدراسة 
تراوحت , %(73.2) 71%( والإناث 26.8) 26بمغ عدد الذكور , في مستشفى تشريف الجامعي جياز الحركيال

 .سنة 5.5±  52.8 عاماً وبعمر وسطي 60و  41أعمار المرضى بيف 
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 وفؽ الجدوؿ: عمرية فئات  4توزيع المرضى إلى تـ 

 العمريةات (: توزع مرضى داء الركبة التنكسي حسب الفئ1الجدول )

 النسبة المئوية عدد المرضى المجموعة العمرية

 %12.4 12 سنة 45 – 40

 %21.6 21 سنة 50 – 46

 %32 31 سنة  55 – 51

 %34 33 سنة 60 – 56

 %100 97 المجموع

 العمرية الفئة ضمف كانت المدروسة البحث عينة مف ٪ 34 النسبة الأكبر  أف السابؽ الجدوؿ مف نلاحظ 
 .بينما النسبة الأقؿ ىي الفئة الأصغر عمراً  60-56 الأكبر

27% 

73% 

 حسب الجنس التنكسيداء الركبة توزع مرضى (: 1)الشكل 

 ذكور

 إناث
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 WOMAC:   مجموعات حسب تصنيؼ  4توزيع المرضى إلى ثـ تـ 

 عند الزيارة الأولى  WOMACحسب تصنيف  (: توزع مرضى الداء التنكسي2الجدول )
 النسبة المئوية عدد المرضى 
 %16.5 16 خفيؼ
 %14.4 14 متوسط
 %33 32 شديد

 %36.1 35 أقصى شدة
 %100 97 المجموع

مف المرضى لدييـ أقصى شدة مف مشعر  مريض( 35)%36 النسبة الأعمى نلاحظ مف الجدوؿ السابؽ أف 
WOMAC 

 
 :Kellegrenع المرضى حسب المرحمة الشعاعية وفؽ يتوز تـ 

0.00%

10.00%

20.00%

30.00%

40.00%

40 – 45 

 سنة

46 – 50 

 سنة

51 – 55  

 سنة

56 – 60 

 سنة
 الفئات العمريةحسب  التنكسيتوزع مرضى الداء (: 2)الشكل 

0.00%

20.00%

40.00%

60.00%

 شدٌد أقصى شدٌد متوسط خفٌف 

16.50% 14.40% 

33% 36.10% 

عند الزيارة   WOMACتوزع مرضى الداء التنكسي حسب تصنيف (: 3)الشكل 
 الأولى
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 Kellegren(: توزع المرضى حسب المرحمة الشعاعية وفق 3الجدول )
 النسبة المئوية عدد المرضى لدرجةا

I 11 11.3% 
II 66 68% 
III 20 2.7% 

 %100 97 المجموع
%( كاف التصنيؼ الشعاعي لمفصاؿ لدييـ 68مريض ) 66( أف النسبة الأكبر مف المرضى 5مف الجدوؿ) نلاجظ

  kellegren( حسب ||مرحمة )
 (BMI  >30عمماً أنو لا يوجد أي مريض لديو ) BMIتوزيع المرضى إلى مجموعتيف حسب الػ تـ 

 BMI(: توزع مرضى الداء التنكسي حسب مجموعتي 4الجدول )

 النسبة المئوية المرضىعدد  

 BMI ≤ 25 79 81.4%أسوياء الوزف 

 BMI  >25 18 18.6%زائدي الوزف 

 %100 97 المجموع

% مف المرضى زائدي 19, بالمقابؿ % مف المرضى كانو أسوياء الوزف81نلاحظ مف الجدوؿ السابؽ أف  •
 .الوزف

 
 :التاليةبمقارنة المتغيرات السابقة بيف الجنسيف حصمنا عمى النتائج  •

أسوٌاء الوزن 
BMI ≤ 25 

81% 

زائدي الوزن 
BMI > 25 

19% 

 BMI توزع مرضى الداء التنكسي حسب مجموعتي(: 4)الشكل 
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 (: مقارنة المتغيرات الديموغرافية والمتغيرات المتعمقة بتقييم شدة الإصابة عند الزيارة الأولى بين الذكور والإناث5الجدول )
 P Value (71إناث ) (26ذكور ) المتغير
 0.863 5.6±  52.9 5.4±  52.6 العمر
BMI 25.9  ±2.4 23.3  ±2 <0.001 

WOMAC 58.7  ±26.3 60.7  ±25.8 0.739 
 0.801 5.2±  14 5.1±  14.3 الألـ 

 0.446 1.8±  2.9 1.7±  3.2 اليبوسة
 0.578 20.1±  43.8 20.5±  41.3 الوظيفة

Kellgren I 4 (5554)% 7 (959)% 
05054 II 52 (4652)% 54 (7655)% 

III 50 (3855)% 50 (54)% 
 05566 0562±  3535 0549±  3550 المسافة المفصلٌةعرض 

Vas 6.1  ±1.7 6  ±2.1 0.867 
مف الجدوؿ السابؽ نلاحظ أنو يوجد فرؽ ىاـ إحصائياً بيف الذكور والإناث فقط في شدة الاصابة الشعاعية وفؽ 

Kellgren  حيث نلاحظ أف المرحمةIII  كانت أشيع لدى الذكور لـ نلاحظ أي فرؽ في باقي المتغيرات المتعمقة بشدة
 التنكسية عند الزيارة الأولى الإصابة 

 :BMIتقسيـ المرضى إلى مجموعتيف حسب قيمة الػ ثـ تـ  
 BMI ≤ 25مجموعة أسوياء الوزف عندما  •

 %(81.4مريضاً ) 79
 BMI  >25مجموعة زائدي الوزف عندما  •

 %(18.6مريضاً ) 18
 :المجموعتيف السابقتيف مقارنة المتغيرات المتعمقة بتقييـ شدة الإصابة عند الزيارة الأولى بيفتمت  •

 (: مقارنة المتغيرات المتعمقة بتقييم شدة الإصابة عند الزيارة الأولى بين المرضى أسوياء وزائدي الوزن6الجدول )
 P Value (18زائدي الوزن ) (79أسوياء الوزن ) المتغير

WOMAC 62.5  ±22.6 50.1  ±35.9 0.178 
 0.208 6.3±  12.4 4.8±  14.5 الألـ 

 0.116 1.9±  2.4 1.7±  3.1 اليبوسة
 0.184 28.3±  3.4 17.5. ± 44 الوظيفة

Kellgren I 65 (7752)% 7 (3859)% 
05005 II 4 (555)% 5 (2758)% 

III 54 (5757)% 6 (3353)% 
 05956 0562±  3545 055±  3545 المسافة المفصلٌةعرض 

Vas 5.9  ±1.9 6.6  ±2.4 0.164 
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مف الجدوؿ السابؽ نلاحظ أنو يوجد فرؽ ىاـ إحصائياً فقط في شدة الاصابة الشعاعية بيف أسوياء وزائدي الوزف حيث 
أكثر مشاىدة عند زائدي الوزف في حيف لـ نجد أي فرؽ في باقي المتغيرات المتعمقة بشدة الإصابة  IIIكانت المرحمة 

 التنكسية عند الزيارة الأولى

 
 
 
 
 

 بناء عمى أعمار المرضى قمنا بتقسيـ المرضى إلى مجموعتيف:
 55 ≥المجموعة الأولى عندما العمر  –
 %(66مريضاً ) 64 •
 55المجموعة الثانية عندما العمر <  –
 %(34مريضاً ) 33 •

 بمقارنة المتغيرات المتعمقة بتقييـ شدة الإصابة عند الزيارة الأولى بيف المجموعتيف السابقتيفثـ قمنا 
 (: مقارنة المتغيرات المتعمقة بتقييم شدة الإصابة عند الزيارة الأولى بين المجموعتين العمريتين7الجدول )

 P Value (33) 55<  (64) 55 ≥ المتغير
WOMAC 58.9  ±22.6 62.6  ±31.4 0.546 

 0.466 6.7±  14.7 4.1±  13.8 الألـ 
 0.218 1.9±  3.3 1.7±  2.8 اليبوسة
 0.619 23.5±  44.7 18.4±  42.4 الوظيفة

Kellgren I 7 (10.9)% 4 (12.1)% 
0.471 II 46 (71.9)% 20 (60.6)% 

III 11 (17.2)% 9 (27.3)% 

0.00%
20.00%
40.00%
60.00%
80.00%

Kellgren
I

Kellgren
II

Kellgren
III

 أسوٌاء الوزن

 زائدي الوزن

(: مقارنة مرضى الداء التنكسي أسوياء وزائدي الوزن وفق المرحمة الشعاعية 5الشكل )
  kellgrenل
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 0.653 0.58±  3.42 0.51±  3.47 المسافة المفصمية
Vas 5.4  ±1.5 7.3  ±2.3 <0.001 

مف الجدوؿ السابؽ نلاحظ أنو لا يوجد فرؽ ىاـ إحصائياً بيف المجموعتيف العمريتيف في أي مف المتغيرات المتعمقة 
 .عند الزيارة الأولى VASبشدة الإصابة التنكسية باستثناء 

 مجموعات 3توزيع المرضى بشكؿ عشوائي إلى قمنا ب
 مريضاً( 32ممغ ) 35الأولى أعطيت ألندرونات  –
 مريضاً( 34ممغ ) 70الثانية أعطيت ألندرونات  –
 مريضاً( 31والثالثة أعطيت باراسيتاموؿ ) –

 :مقارنة نتائج المتغيرات المتعمقة بشدة الإصابة قبؿ وبعد سنة مف العلاج في كؿ مجموعة عمى حدى تـ إجراء

 
 :ممغ 35 أولًا: مجموعة الألندرونات

 بين قبل وبعد سنة من العلاج 35(: مقارنة المتغيرات المتعمقة بتقييم شدة الإصابة عند مجموعة الألندرونات 8الجدول )
 P Value بعد سنة من العلاج قبل العلاج المتغير

WOMAC 58.9  ±27.7 53.8  ±27.6 <0.001 
 0.001> 5.4±  11 6.1±  13.6 الألـ 

 0.050 1.7±  2.8 1.7±  3 اليبوسة
 0.045 21.7±  40 21.1±  42.3 الوظيفة

Kellgren I 4 (5255)% 4 (5255)% 
05955 II 25 (7855)% 24 (75)% 

III 3 (954)% 4 (5255)% 
 05005 0555±  3555 0548±  3553 المسافة المفصلٌةعرض 

Vas 6.1  ±1.9 6.1  ±1.1 0.865 
مع  وذلؾ عمى حساب الألـ بشكؿ أساسي WOMACنلاحظ مف الجدوؿ تغيراً ىاماً إحصائياً بشكؿ انخفاض في الػ 

 .ملاحظة نقص في المسافة المفصمية

33% 

35% 

32% 

حسب الدواء المطبق عمى  التنكسيتوزع مرضى الداء (: 6)الشكل 
 المجموعات الثلاث 

 35ألندرونات 

 70ألندرونات 

 باراسٌتامول
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 ممغ: 70ثانياً: مجموعة الألندرونات 
 بين قبل وبعد سنة من العلاج 70 (: مقارنة المتغيرات المتعمقة بتقييم شدة الإصابة عند مجموعة الألندرونات9الجدول )

 P Value بعد سنة من العلاج قبل العلاج المتغير
WOMAC 70.3  ±21.5 63.5  ±21.7 <0.001 

 0.001> 4±  11.1 3.9±  15.1 الألـ 
 0.050 1.5±  3.4 1.8±  3.6 اليبوسة
 0.045 17.6±  48.9 17.5±  51.6 الوظيفة

Kellgren I 4 (5558)% 3 (858)% 
05955 II 56 (4755)% 57 (50)% 

III 54 (4552)% 54 (4552)% 
 05005 0563±  3 0562±  353 المسافة المفصلٌةعرض 

Vas 6.7  ±2.1 6.2  ±1.4 0.010 
وذلؾ عمى حساب الألـ بشكؿ أساسي  WOMACنلاحظ مف الجدوؿ تغيراً ىاماً إحصائياً بشكؿ انخفاض في الػ 

 .مع ملاحظة نقص في المسافة المفصمية VASوانخفاض خفيؼ في شدة الألـ حسب 
 ثالثاً: مجموعة الباراسيتاموؿ:

 بين قبل وبعد سنة من العلاج اراسيتامول(: مقارنة المتغيرات المتعمقة بتقييم شدة الإصابة عند مجموعة الب10الجدول )
 P Value بعد سنة من العلاج العلاجقبل  المتغير

WOMAC 50.3  ±24.8 48.3  ±24.8 0.010 
 0.010 5.2±  12.4 5.2±  13.4 الألـ 

 0.055 1.4±  2.3 1.5±  2.3 اليبوسة
 0.083 18.6±  33.7 18.6±  34.6 الوظيفة

Kellgren I 3 (957)% 2 (655)% 
05955 II 25 (8056)% 24 (8359)% 

III 3 (957)% 3 (957)% 
 05005 0543±  3556 0543±  3558 المسافة المفصلٌةعرض 

Vas 5.3  ±1.8 5.2  ±1 0.884 
وذلؾ عمى حساب الألـ مع ملاحظة نقص ىاـ  WOMACنلاحظ مف الجدوؿ تغيراً بسيطاً بشكؿ انخفاض في الػ 

 .إحصائياً في المسافة المفصمية
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 قبل وبعد سنة من العلاج في كل من المجموعات الثلاث WOMAC( مخطط صندوق لمقارنة التغير في قيمة 7الشكل )

 
 (: مخطط صندوق لمقارنة التغير في المسافة المفصمية قبل وبعد سنة من العلاج في كل من المجموعات الثلاث8الشكل )

 :مقارنة التحسف في كؿ مف المتغيرات السابقة بيف كؿ مجموعة مف مجموعات العلاج الثلاث تـ
 

 (: مقارنة التحسن في كل من المتغيرات المتعمقة بتقييم شدة الإصابة بين مجموعات العلاج الثلاث11الجدول )
 P Value باراسيتامول 70ألندرونات  35ألندرونات  مقدار التغير
WOMAC -5.1 ± 0.8 -6.9  ±2.8 -2  ±0.5 <0.001 

 0.001> 0.4±  1- 0.8±  4- 1.1±  2.6- الألـ 
 0.265 0.3±  0.1- 0.5±  0.3- 0.3±  0.2- اليبوسة
 0.056 0.6±  1- 2.6±  2.8- 0.8±  2.4- الوظيفة
Kellgren 0.1  ±0.2 0.1  ±0.2 0.1  ±0.2 0.998 

 05005> 0520±  0542- 0509±  0528- 0556±  0542- المسافة المفصلٌة 
Vas 0.1  ±1.2 -0.6  ±1.2 -0.1  ±1.2 0.093 
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نلاحظ مف الجدوؿ السابؽ أف المجموعتيف المعالجتيف بالالندرونات أبدت انخفاضاً ىاماً إحصائياً في قيمة 
 اراسيتاموؿعمى حساب الألـ بشكؿ أساسي بعد سنة مف العلاج وذلؾ مقارنةً مع الب WOMACالػ

بالمقارنة مع الألندرونات  70في مجموعة الألندرونات  بشكؿ ىاـ احصائيا نقص المسافة المفصمية كاف أقؿأف  كما
 اراسيتاموؿوالب 35

 :  المناقشة
مكانية اعتبارىا دواءاً معدلًا لسير المرض  أجريت ىذه الدراسة لتقييـ فعالية البيفوسفونات في علاج الفصاؿ العظمي, وا 

د المرضى سنوياً وازدياد عدد المفاصؿ المستبدلة مع عدـ وجود علاجات دوائية حالية قادرة عمى في ظؿ ازدياد عد
استعادة الوظيفة وتسكيف الألـ في آف معاً. حيث أف أشيع الأدوية المستخدمة حالياً تيدؼ بشكؿ أساسي لتسكيف الألـ 

رتفاع معدؿ إعادة القولبة العظمية وفعالية كاسرات دوف أف تؤثر عمى البنية المفصمية. ونتيجة ازدياد الدراسات حوؿ ا
العظـ ضمف الآلية الإمراضية لمفصاؿ العظمي, ازداد التفكير بأدوية ترقؽ العظاـ كعلاج محتمؿ لمفصاؿ العظمي قادر 

 عمى ايقاؼ أو ابطاء ترقي المرض. 
صؿ الركبة مشخص حسب معايير مريض فصاؿ بدئي في مف 97كانت دراستنا دراسة تجريبية عشوائية سريرية شممت 

في مستشفى  جياز الحركيأمراض ال وشعبة المراجعيف لعيادةالكمية الأمريكية لأمراض الروماتيزـ لمفصاؿ العظمي مف 
 60و  41تراوحت أعمار المرضى بيف , %(73.2) 71%( والإناث 26.8) 26بمغ عدد الذكور , تشريف الجامعي

 . سنة 5.5±  52.8عاماً وبعمر وسطي 
 (في الدراسة ممف تجاوزت أعمارىـ الخمسيف عاـ, يمكف تفسير ذلؾ بأف 34كانت نسبة المرضى الأكبر )%

نتيجة التبدلات المتعمقة بالعمر التي تطرأ عمى  وذلؾ العمر ىو عامؿ الخطر الأكثر ارتباطًا بػ الفصاؿ العظمي
الانقسامي والانتاجي متعمؽ بالعمر, وتظير  حيث أف الخلايا الغضروفية نفسيا تخضع لنقص في النشاط, الغضروؼ

 بنائية.استجابة منخفضة لعوامؿ النمو ال
  يوجد فرؽ ىاـ إحصائياً فقط في شدة الاصابة الشعاعية بيف أسوياء وزائدي الوزف حيث كانت المرحمةIII 

, وىذا يفسر أف البدانة عامؿ خطر ىاـ لتطور الفصاؿ نظراً لأف زيادة القوى الميكانيكية أكثر مشاىدة عند زائدي الوزف
 والحمؿ عمى المفاصؿ الحاممة لموزف السبب الرئيسي المؤدي لتنكس الغضروؼ 

  الػ مشعر انخفاض ىاـ إحصائياً في وجدناWOMAC وذلؾ عمى حساب الألـ ((p<0.001 بشكؿ أساسي 
لمعالجيف بالاليندرونات , وىذا قد يفسر بقدرة البيفوسفونات في حصار مسارات الألـ المتواسطة عند مجموعة المرضى ا

 بكاسرات العظـ, عبر تثبيط نشاط وفعالية الكاسرات.
  مغ 70كاف نقص المسافة المفصمية أقؿ بشكؿ ىاـ احصائياً في مجموعة المرضى المعالجيف بالاليندرونات

 .p<0.001))مقارنة بالمجموعتيف 
لاتزاؿ فعالية البيفوسفونات في تثبيط سير الفصاؿ موقع جدؿ بالرغـ مف وجود عدة دراسات حوؿ فعاليتيا عمى نماذج   

 حيوانية إضافة لدراسات تجريبية سريرية:
)دراسة يابانية ( أف للاليندرونات تأثير وقائي لمغضروؼ في التجارب عمى نماذج   et al Shiraiحيث وجد 

عف طريؽ تثبيط التعبير عف  مفصمياللغضروؼ تحافظ عمى االأرنب( بالفصاؿ العظمي. تـ اقتراح أف حيوانية)
MMP13 ,IL-1b  وCOLX و VEGF  وRANKL .[15] 
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 3% ذكور(, لمدة 28% اناث و72مريض) 116ضمت (, Kadhim et al) [18]اتفقت دراستنا مع دراسة عراقية
عادة التقييـ بعد  مغ يومياً 10بشكؿ فموي  اليندروناتإعطاء المرضى  سنة , تـ54.6أشير, متوسط العمر أشير  3وا 
 , أشير مف العلاج بالاليندرونات 3بعد  p<0.001)بشكؿ ىاـ احصائياً ) للألـ WOMACمشعر حيث لوحظ تحسف 

أشير مف العلاج  3بعد  p=0.661)منشاط الفيزيائي )ل WOMAC لـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائياً في مشعرو 
 3سافة المفصمية حيث لـ يجد فرؽ ىاـ احصائياً بعد بالاليندرونات واختمفت عف دراستنا في عرض الم

 . p=0.295))أشير
 إف الآليات المحتممة لفعالية البيفوسفونات في الفصاؿ: 

 عوامؿ مضادة للارتشاؼ حيث تثبط تجنيد ونضج سلائؼ الخلايا الكاسرة كذلؾ تفعيؿ  تعتبر البيفوسفونات
  [20]ـالكاسرات الناضجة في العظ

 إذ أنيا  تخفض إعادة قولبة العظـ وتحاصر مسارات الألـ المتواسطة بكاسرات العظـ في الفصاؿ العظمي
 [13]تنقص نشاط كاسرات العظـ عف طريؽ الحد مف تطور سميفة كاسرات العظـ

 عبر التأثير عمى تمايزىا وتكاثرىا وىجرتيا والتعبير عف  -في الزجاج– تؤثر أيضا عمى بانيات العظـ
 [20]السيتوكينات

تستمر دراسة فعالية البيفوسفونات بالتطور ولايزاؿ ىناؾ تفاؤؿ بأنيا قد تؤدي إلى أىداؼ علاجية ذات فعالية أكبر في 
 .المستقبؿ
ٌّة بالدراسات المقارنة  :العالم

مريض فصاؿ عظمي في  223ضمت , دراسة تجريبية سريرية عشوائية, [21] 2020دراسة استرالية  .1
مغ تسريب 5الزوليدرونيك  حمضسنة, تـ مقارنة 62% ذكور( كاف متوسط العمر 48% اناث, 52مفصؿ الركبة )

ضمت المتغيرات المدروسة)تبدؿ حجـ الغضروؼ الظنبوبي الفخذي, وريدي مرة سنوياً مع البلاسيبو لمدة سنتين, 
VAS  مشعر ,WOMAC  ,)النتائج كانت: , حجـ آفات النقي 

 لايوجد فرؽ ىاـ احصائياً بيف مجموعتي الدراسة في تبدؿ حجـ الغضروؼ الظنبوبي الفخذي(P=0.5) 
  ًبيف مجموعتي الدراسة في مشعر  لايوجد فرؽ ىاـ احصائياVAS  ) P =0.17)تتوافؽ مع دراستنا() 
  لايوجد فرؽ ىاـ احصائياً بيف مجموعتي الدراسة في مشعرWOMAC ((P=0.21(دراستنا تختمؼ مع) 
 ( لايوجد فرؽ ىاـ احصائياً بيف مجموعتي الدراسة في تبدؿ حجـ آفات النقي(P=0.6 
% ذكور(, 31% اناث,69مريض) 3013دراسات,  7, ضمت [22]2017 أمريكية متعددة المراكزدراسة  .2

, تراوحت مدة الدراسات بيف شيريف حتى سنتيف, 2767( ريزدروناتبمغ عدد المرضى المعالجيف بالبيفوسفونات)
 لتطور الشعاعي)تختمؼ مع دراستنا(., لـ يلاحظ أي فرؽ ىاـ احصائياً بالألـ أو با62.9متوسط العمر 

مريض أعطي بيفوسفونات و  1517)مريض  3566 ,دراسة 15,[4] 2016 صينية متعددة المراكزدراسة  .3
, مشعر VASسنوات, تـ دراسة المتغيرات التالية )مشعر  5أشير حتى  3تراوحت مدة الدراسات مف  لـ يعط( 2049

WOMAC: درجة النابتات العظمية, الحاجة لمعلاج بالأسيتامينوفيف أو استبداؿ مفصؿ( وكانت النتائج , 
  مشعرwomac إمع أىمية  لدى مجموعة البيفوسفونات للألـ:  تحسف الألـ( 0.00001حصائية>p مقارنة )

 ) متوافؽ مع دراستنا(مع مجموعة الشاىد.
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  مشعرwomac   مع لممرضى المعالجيف بالبيفوسفونات لميبوسة : تحسنت اليبوسة في المفاصؿ المصابة
 لدراستنا( مخالؼ)( مقارنة مع مجموعة الشاىدP=0.0005حصائية )إىمية أ
  مشعرwomac  لممرضى المعالجيف  لمنشاط الفيزيائي: تحسف النشاط الفيزيائي في المفاصؿ المصابة

 لدراستنا( مخالؼ)مقارنة مع مجموعة الشاىدp)   <0.00001حصائية )إمع أىمية صائياً بشكؿ ىاـ اح بالبيفوسفونات
  مشعرvas دوف أىمية احصائية مقارنة مع مجموعة  عند مجموعة البيفوسفونات : تحسف الألـ

 )متوافؽ مع دراستنا( P=0.42))الشاىد
  درجة النابتات العظمية: انخفض تشكؿ النابتات العظمية عند المرضى المعالجيف بالبيفوسفونات بشكؿ ىاـ

 مقارنة بمجموعة الشاىد.P=0.002) ) احصائياً 
 ( الحاجة لمعلاج بالأسيتامينوفيف: لـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائياً بيف المجموعتيف(P=0.85 
 احصائياً بيف المجموعتيف ) الحاجة لاستبداؿ مفصؿ: لـ يلاحظ فرؽ ىاـ(P=0.93  
أشير, متوسط  3% ذكور(, لمدة 28% اناث و72مريض) 116, ضمت [18]  2016 عراقيةدراسة  .4

عادة التقييـ بعد  مغ يومياً 10بشكؿ فموي  اليندروناتإعطاء المرضى  سنة , تـ54.6العمر أشير, تمت دراسة  3وا 
, TGF-Bللألـ والنشاط الفيزيائي, عرض المسافة المفصمية, المعايير المصمية ؿ  WOMACمشعر المتغيرات التالية)

 ( وكانت النتائج:crpوـ و , المستويات المصمية لمفوسفاتاز القموية والكالسيCTXIIالمعايير المصمية ؿ
  مشعرWOMAC لوحظ تحسف بشكؿ ىاـ احصائياً )للألـ :(p<0.001  أشير مف العلاج  3بعد

 بالاليندرونات )متوافؽ مع دراستنا(
  مشعرWOMAC منشاط الفيزيائي: لـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائياً)ل(p=0.661  أشير مف العلاج  3بعد

 بالاليندرونات) متوافؽ مع دراستنا(
 لـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائياً عرض المسافة المفصمية :((p=0.295  أشير مف العلاج بالاليندرونات)  3بعد

 مخالؼ لدراستنا(
  المعايير المصمية ؿTGF-B ًلوحظ انخفاض ىاـ احصائيا :((p<0.001  أشير مف العلاج  3بعد

 بالاليندرونات
 المعايير المصمية ؿCTXII ًلوحظ انخفاض ىاـ احصائيا :((p<0.001  أشير مف العلاج  3بعد

 بالاليندرونات
  المستويات المصمية لمفوسفاتاز القموية والكالسيوـ وcrp( ًلـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائيا :p=0.221, 

p=0.245,p=0.055)  أشير مف العلاج بالاليندرونات. 3عمى التوالي بعد 
 
دراسة, منيا دراستيف لفصاؿ الركبة تـ مقارنة  13متعددة المراكز, شممت  [23]  2013بريطانيةدراسة  .5

 مع أسبوعياً مع البلاسيبو( وكانت النتائج: 15مغ يومياً أو 5)الريزدروناتاستخداـ 
 WOMAC ( ومجموعة 15مغ,5الكمي: لـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائياً بيف مجموعتي الريزدرونات )مغ

 )مخالؼ لنتائج دراستنا( P=0.15,P=0.76)البلاسيبو )
 WOMAC ( ومجموعة 15مغ,5للألـ: لـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائياً بيف مجموعتي الريزدرونات )مغ

 تائج دراستنا(عمى التوالي. )مخالؼ لن(P=0.14,P=0.89) البلاسيبو 
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 WOMAC ( ومجموعة 15مغ,5لميبوسة: لـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائياً بيف مجموعتي الريزدرونات )مغ
 )متوافؽ مع دراستنا( P=0.06,P=0.84)البلاسيبو )

 WOMAC ( 15مغ,5لمنشاط الفيزيائي : لـ يلاحظ فرؽ ىاـ احصائياً بيف مجموعتي الريزدرونات )مغ
 ( ) متوافؽ مع دراستنا(P=0.14,P=0.87ومجموعة البلاسيبو )

مريض معالج بالبيفوسفونات 16276عمى مرضى ترقؽ عظاـ, ضمت الدراسة , [59]  2257دراسة تايوانية  .6
 ألؼ غير معالج, جميعيـ تـ تشخيصيـ حديثاً بفصاؿ ركبة : 123791و

تأثير متعمؽ بالجرعة:  لوحظ وجودبنسبة استبداؿ المفصؿ عند المرضى المعالجيف بالبيفوسفونات. كما  انخفاضلوحظ 
%, انخفض خطر تبديؿ المفصؿ 80لأكثر مف سنتيف مع التزاـ بالدواء أكثر مف  البيفوسفونات اتناولو المرضى الذيف 

بشكؿ أعمى وخلاؿ الخمس سنوات تـ ملاحظة انخفاض باستخداـ مضادات الالتياب غير الستيروئيدية والأسيتامينوفيف 
 (p<0.001) بأىمية احصائية عالجيفالبيفوسفونات مقابؿ غير المالمرضى المعالجيف بوالغميكوزأميف عند 

أجريت معظـ الدراسات العالميّة السابقة في مراكز متخصصة بتضافر الجيود بيف عدة أقساـ طبيّة وامتدت لفترات 
طويمة عدة سنوات مما سمح باستقطاب عدد كبير مف المرضى كعينات لمدراسة وذلؾ ما أدى لزيادة قوة الدراسة وأىميّة 

 . وقد اتفقت نتائج دراستنا مع معظـ الدراسات العالميّة . ˝نتائجيا احصائيّا
 

 الاستنتاجات والتوصيات
 الاستنتاجات:

 دى استخداـ البيفوسفونات)الالندرونات( عند مرضى داء الركبة التنكسي لمدة سنة إلى تحسف سريري وفؽ أ
 للألـ مقارنة بالباراسيتاموؿ. womacمشعر

   مغ مقارنة 70كاف نقص المسافة المفصمية أقؿ في مجموعة المرضى المعالجيف بالأليندرونات بجرعة
 بالمجموعتيف .

 التوصيات:
  نظراً لما أظيرتو البيفوسفونات مف تأثير مسكف للألـ وفائدة في منع ترقي الفصاؿ, نوصي بإدراج

 البيفوسفونات ضمف العلاجات الممكنة لمفصاؿ العظمي.
  ء دراسات بحجـ عينة أكبر ولمدة أطوؿ لتأكيد فعالية البيفوسفونات في تعديؿ سير المرض نظراً لأىمية إجرا

والمجتمعات, نظرًا لأف  المرضىميمة عمى  نتائجوالذي قد يكوف لو إيجاد علاجات معدلة لسير الفصاؿ العظمي, 
 .عمى العبء الاقتصادي العالمي كبيرةفوائد قد يكوف لو  استبداؿ الركبةأو تأجيؿ  خفيضت
 جراء دراسات مستقبمية حوؿ فعالية البيفوسفونات الأخرى في علاج الفصاؿ العظميإ. 
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