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AAbstract
 

 

Abstract 
Nonsteroidal anti inflammatory drugs (NSAIDs) and paracetamol 

are popular and most commonly prescribed medication worldwide. They 

are commonly used to reduce pain in orthopaedic patients but may inhibit 

bone healing and decrease bone mineral density (BMD). 

The aim of the present study is to evaluate the effects of ketoprofen 

(non-selective COX-inhibitor) and paracetamol on serum biochemical bone 

markers bone alkaline phosphatase (BALP) and N- telopeptides of Type I 

Collagen (NTX), on Bone Mineral Density (BMD) and to assess 

histopathological changes  in rabbits, when given the drug in therapeutic 

doses for three different follow-up periods (15,30,45) days postoperatively, 

and to compare these effects.  

  Twenty seven white New Zealand healthy male rabbits with almost 

same age ,weight and circumstances were chosen for this study . All rabbits 

were subjected to operation in which bone defect with 2mm diameter and 

6mm length in mandibular bone was created. Rabbits were divided into 

three groups (Control, Ketoprofen and Paracetamol), each group contain 9 

rabbits. Ketoprofen group received  4mg/kg  IV. of ketoprofen for 15,30, 

45 days respectively. Paracetamol group received 35 mg/kg IV. of 

paracetamol for 15,30,45 days respectively. Control group received no 

treatment over these periods. 

Bone biomarkers, bone mineral density were measured after 

15,30,45 days postoperatively for all rabbits  by using bone biomarker kits, 

densitometric software analysis respectively. After animals were 

slaughtered, bone specimens were chopped from jaw bones of each group 

and prepared for histopathological examination. 
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Statistical analysis of this study represent non-significant differences 

in serum level of BALP and NTX during almost follow-up study periods.  

Significant differences between groups in BMD, ketoprofen group 

(42.00±1.00) (70.33±0.58) (96.66±0.57) and paracetamol group 

(80.33±0.57) (84.66±0.57) (144.33±0.52) decrease BMD compare to 

control group (118.0±01.15) (119.33±0.58) (131.00±1.00) after 15, 30 ,45 

days of treatment respectively. Ketoprofen groups (42.00±1.00) 

(70.33±0.58) (96.66±0.57) showed more decline over time in BMD than 

paracetamol groups (80.33±0.57) (84.66±0.57) (144.33±0.52). 

Histopathological Results showed decrease in areolar tissue 

deposition, osteoblast & osteon matrix density in ketoprofen and 

paracetamol groups at 30 and 45 days of treatment  compared to control 

groups. Ketoprofen groups showed more decrease over 15 and 30 days of 

treatment in these parameters than paracetamol groups. 

This study concluded that ketoprofen groups showed negative effect 

on bone formation compared to paracetamol and control groups, and 

paracetamol groups showed negative effect on bone formation compared to 

control groups but this negativity is less than that of ketoprofen group.  

In comparing between parameters the researcher recorded that the 

utility of bone biomarkers (BMs) in monitoring drug therapy are 

unconvincing evidence of treatment effect and have several limitation. 

While bone mineral density (BMD) remains the main criterion to monitor 

treatment and their effects on bone. 
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 الخلاصة

ستخدام والاكثر دوية شائعة الاأالستيرويدية والبراسيتامول هي لتهاب غير لألدوية المضادة الأ
 دوية من الممكن ان تثبط التئام العظم وتقلل كثافته.الأهذه  .اوصفا عالمي

الكيتـوبروفين والبراسـيتامول علـى مؤشـرات  ر كل من عقارمن هذه الدراسة تقييم تأثي الهدف
عظــم  التغييــرات النســيجية فــي فحــصوعلــى كثافــة العظــم ول )BALP,NTXكيموحياتيــة (العظــام ال

عطــــى الــــدواء فــــي جرعــــه العلاجيــــة لــــثلاث فتــــرات متتابعــــة مختلفــــة يعنــــدما  رانــــب،لأل الفــــك الســــفلي
 ومقارنة هذه التأثيرات. بعد العملية، ) يوم15،30،45(

، الـوزن والظـروف المحيطـة ربيض معافى، بنفس العمأي رنب ذكر نيوزلندأ سبع وعشرون
 اختيروا لهذه الدراسة.

ملــم 2 لــل عظمــي فــي عظــم الفــك الســفلي بقطــررانــب خضــعت لعمليــة أحــدث فيهــا خكــل الأ
براسيتامول) كل مجموعة رانب قسمت الى ثلاث مجموعات ( مراقبة، كيتوبروفين، ملم. الأ 6ل وطو 

مجموعـة  ،كلغـم كيتـوبروفين وريـدي /ملغم 4رانب. مجموعة الكيتوبروفين تحقن ب أتسع  تكون منت
) يـــوم علـــى التـــوالي. مجموعـــة 15،30،45كلغـــم وريـــدي  لمـــدة ( /ملغـــم 35البراســـيتامول تحقـــن ب 

 تحقن بأي علاج خلال هذه الفترات. المراقبة لا
) يـوم بعـد العمليـة لكـل 15،30،45( مؤشرات العظـم الكيموحياتيـة وكثافـة العظـم قيسـت بعـد

 تحليل الكثافة البرمجية على التوالي.جهاز كيموحياتية و ية عظم رانب باستخدام عدة مؤشراتالأ
عينــات العظــم قطعــت مـــن عظــم الفــك لكــل مجموعــة وحضــرت للفحـــص  رانــب،بعــد ذبــح الأ       

 النسيجي.
ظهـرت عـدم وجـود فروقـات معنويـة فـي مؤشـرات العظـم ألهذه الدراسة  التحليلات الاحصائية

بينما       فترات الدراسة المتتابعة. معظم في مصل الدم خلال )BALP, NTX(  ـتية الالكيموحيا
 )(1.00±42.00ن ات فـي كثافـة العظـم، الكيتـوبروفيفروقـات معنويـة بـين المجموعـوجـدت الدراسـة 

 (0.57±80.33)(0.57±84.66)والبراســـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــيتامول (70.33±0.58)(96.66±0.57)
       (01.15±118.0)ةرانب مقارنة بمجموعة المراقبـبالأية يقلل الكثافة العظم (144.33±0.52)

ن ى التــوالي . ومجموعــة الكيتــوبروفييــوم علــ 45,30,15عــد ب (119.33±0.58)(131.00±1.00)
ع الـزمن فـي الكثافـة العظميـة تظهـر انحـدارا مـ (96.66±0.57) )(70.33±0.58 (42.00±1.00)

  (0.5±80.33) (0.57±84.66) (0.52±144.33). من مجموعة البراسيتامول اكثر



 
 

خليـة بنـاء و ترسـب النسـيج الهـالي فـي العظـم انخفاضـا  فـي أظهرت نتائج الفحص النسيجي 
فـي مجمـوعتي الكيتـوبروفين والبراسـيتامول فـي اليـوم الكثافة المصفوفة للخلايا المولدة للعظـم العظم و 

فـي  الكيتـوبروفين انخفاضـا مجموعـةقد أظهـرت من العلاج مقارنة مع مجموعة المراقبة. و  45و 30
 من مجموعة البراسيتامول. اكثرمن العلاج  30و15في اليوم في النسيج العظمي ماتم ذكره

ـــوبروفيناســـتنتجنا  ـــة  قـــد اظهـــرت ان مجموعـــة الكيت ـــأثيرا ســـلبيا علـــى تكـــوين العظـــم مقارن ت
ســلبيا علــى تكــوين تــأثيرا  أظهــرت فقــد مجموعــة البراســيتامولامــا  جمــوعتي البراســيتامول والمراقبــة،بم

  .مع مجموعة المراقبة ولكن هذه التأثيرات السلبية اقل من مجموعة الكيتوبروفينتها مقارن عند العظم
ن خدمـة مؤشـرات العظـم الكيموحياتيـة أ ت الدراسـةسـجل ؤشرات التي تم اختيارهاالمقارنة بين المعند 

لرئيسـي لمراقبـة العظميـة تبقـى المعيـار ا بينمـا الكثافـة ،تملك عدة تحديـدات في مراقبة العلاج الدوائي
 على العظم. العلاج وتأثيراته


