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 چکیده

( به عنوان یک بیماری مزمن شناخته شده که شیوع Nonalcoholic fatty liver disease ) NAFLD بیماری کبد چرب غیر الکلی  سابقه و هدف:

تواند به سیروز و فیبروز کبدی منجر شود. استاندارد طلایی به منظور تشخیص آن در سراسر جهان در حال افزایش بوده و در صورت عدم درمان می

NAFLD انبی تواند منجر به عوارض جتلقی شده که میباشد ولی به عنوان یک روش تهاجمی و نیز تعیین میزان فیبروز کبدی بیوپسی کبد می

مداخله رژیم شبه روزه داری ارزیابی اثر  هدف از مطالعه حاضر  .شودهای غیر تهاجمی پیشنهاد میاحتمالی گردد. بنابراین، استفاده از برخی از روش

 .بود NAFLDتهاجمی و فیبرواسکن در بیماران مبتلا به بر فیبروز کبدی از طریق پانل نشانگر غیر و مکمل دانه بزرک در مقایسه با گروه کنترل

گرم روزانه از مکمل  ۳1تحت تأثیر رژیم شبه روزه داری به همراه مصرف   NAFLD تغییرات فیبروز کبدی در پنجاه بیمار مبتلا به ها:مواد و روش

قد و وزن شرکت کنندگان ه بررسی شد. در ابتدا و انتها هفت 12دانه بزرک و نیز گروه کنترل تحت یک کارآزمایی بالینی تصادفی شده به مدت 

 IPAQ) المللی فعالیت جسمی با استفاده از پرسشنامه بین) ، پرسشنامه فعالیت بدنیBMI  (Body Mass Index)گیری شد. شاخص توده بدنیاندازه

 فیبروز کبدی که در ابتدا و انتهای مطالعه استفاده شد شامل  های ارزیابیروش ساعته از بیماران در ابتدا و انتها تکمیل شد. 2۴و یاد آمد 

 و  Fibrosis4 (FIB-4)، AST Aspartate aminotransferase Platelet Ratio Index (APRI)  فیبرواسکن و محاسبه پانل نشانگر غیرتهاجمی شامل

Body mass index, AST/ALT Alanine aminotransferase ratio, Diabetes (BARD)  .بود 

کیلوگرم بر متر مربع وارد آنالیز  ۹2/۳2برابر با  BMIسال و میانگین  8۳/۴6با میانگین سن  NAFLDنفر بیمار مبتلا به  ۴۵در نهایت  :هايافته

داری یشدند. نتایج این مطالعه نشان داد که پس از رعایت رژیم شبه روزه داری و مصرف دانه بزرک در مقایسه با گروه کنترل تغییرات آماری معن

 12بعد از  APRI(682/1=P)  وBARD(۳26/1=P،) FIB-4 (28۴/1=P ) ، (P=۵1۹/1) های مرتبط با فیبروز کبدی شامل فیبرواسکنبر روی فاکتور

 هفته مشاهده نشد.

در ارزیابی تغییرات فیبروز کبدی پس از مداخله ی  APRI و   BARD،FIB-4 هاینتایج نشان داد که نتایج فیبرواسکن و شاخص گیري: نتیجه

 .نتایج مورد نیاز استیید این أصورت گرفته مشابه بود. مطالعات آتی با حجم نمونه بالاتر برای ت

  رژیم شبه روزه داری، دانه بزرک، فیبروز کبدی، بیماری کبد چرب غیر الکلی واژگان كلیدي:

  مقدمه 

  NAFLD بیماری کبد چرب غیر الکلی در سراسر جهان

(Nonalcoholic fatty liver disease ) حدود شیوع با میزان

شود به عنوان شایع ترین بیماری مزمن کبدی شناخته می 2۵%

 عامل مهم NAFLDرود که سال آینده، انتظار می 21. طی (1)

عوارض و نیز مرگ و میر مرتبط با کبد و همچنین علت اصلی 
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 و همکاران خدادادی هنوید.../   م مکمل دانه بزرکأهای غیر تهاجمی در ارزیابی اثرات تومقایسه روش                                               2

 

 8/۳۹ حدود NAFLD. در ایران نیز شیوع (2)پیوند کبد باشد 

 .(۳) تخمین زده شده است درصد

NAFLD  یک طیف پاتولوژیک وسیعی بوده که از استئاتوز

 NASH (Nonalcoholic ساده تا استئاتوهپاتیت غیر الکلی

steatohepatitis )  با درجات متغیر فیبروز و سیروز را در بر

و ممکن است به نارسایی کبد و سرطان کبد منجر  (۴) گیردمی

در کبد از عدم تعادل بین  .  به طورکلی، تجمع چربی (2)گردد 

جذب چربی توسط کبد، اکسیداسیون، انتقال لیپیدها از کبد و 

که اولین مرحله ی آسیب در  (۵)شود لیپوژنز دنوو ناشی می

NAFLD شود که کبد را مستعد آسیب ناشی در نظر گرفته می

ن های التهابی / آدیپوکیکند، مانند سیتوکیناز مراحل بعدی می

ها، اختلال عملکرد میتوکندری، و استرس اکسیداتیو، که منجر 

 ز . نرخ پیشرفت فیبرو(۳، ۵) شودو فیبروز می NASHبه 

  NAFLمرحله برای کبد چرب غیر الکلی  1۹/1 سالانه

(Nonalcoholic Fatty Liver )مرحله برای بیماران  1۴/1 و

 .(6)باشد می NASHمبتلا به 

 دارویی چندین درمان NAFLDبرای به طور گسترده  

های گذشته مورد بررسی قرار گرفته اند، از جمله بالقوه از دهه

داروهای کاهش دهنده گلوکز، آنتی اکسیدان ها، استاتین ها و 

های کاهش دهنده چربی، داروهای ضد فشار خون سایر درمان

دارویی قطعی برای  اگرچه تاکنون درمانو دیگر عوامل احتمالی، 

NAFLD  تواند اما اصلاح سبک زندگی می. (۹)پیدا نشده است

مطالعات در حال و  (8)ثر باشد ؤم NAFLDدر درمان بیماران 

ش درمانی برای دهند که کاهش وزن بهترین روحاضر نشان می

NAFLD  بوده و ترکیب رژیم غذایی و ورزش اساس دستیابی و

 .(2)باشند حفظ این هدف می

اند که علاوه بر های اخیر مطالعات نشان دادهدر طی سال

زمان مصرف غذا نیز برای پیشگیری  ،مقدار کالری و ترکیب رژیم

در طی دهه ی  .(11، 11) از چاقی و عوارض آن اهمیت دارد

با  تغذیه های روزه داری مطرح شده اند وگذشته انواع رژیم

شکلی از  TRF (Time Restricted Feeding) محدودیت زمانی

های زمانی خاصی را برای روزه داری متناوب بوده که فرصت

نوع محبوب ترین   .(12)کند مصرف غذا در طول روز فراهم می

TRF ساعته برای  8بوده که شامل یک دوره ی   16:8مدل

 باشدساعته ناشتایی می 16دریافت غذا و به دنبال آن یک دوره 

سوئیچ »ها اصطلاح ویژگی کلیدی همه این رژیم. (12)

بوده که به تغییر ترجیحی بدن به استفاده از « متابولیک

های مشتق از آن ها اشاره دارد و اسیدهای چرب و کتون

پیامدهای آن شامل کاهش وزن، کاهش مقاومت به انسولین و 

تر گلوکز خون همراه با کاهش لپتین در گردش، سطوح پایین

 .(2)باشد افزایش سطح آدیپونکتین می

ترکیبات غذایی متعددی برای پیشگیری یا از سوی دیگر،  

 .(1۳)اند و عوارض آن آزمایش و پیشنهاد شده NAFLD درمان

های به دلیل ویژگی  Linum usitatissimumبزرک با نام لاتین 

طبق مطالعات حیوانی و  (1۴)تغذیه ای یک غذای سودمند بوده 

تواند تجمع چربی کبدی را از طریق قبلی، روغن بزرک می

-1۹)های گلیکولیتیک و لیپوژنیک کبد بهبود دهد سرکوب ژن

های تنظیم کننده و نیز بتا اکسیداسیون را از طریق ژن (1۵

تواند که این عمل بزرک می (18، 12) کبدی تحریک کند

همچنین به  .(1۹)حساسیت به انسولین را نیز بهبود بخشد 

های لیگناندلیل محتوای بالای فیبر و سایر اجزای آن همانند 

فیتواستروژنیک، پروتئین با ضریب هضم بالا و انواع آنتی 

ریت ثر در مدیؤتواند ترکیبی مها میاکسیدان ها و فیتواستروژن

 .(21)باشد  NAFLDو درمان 

اگرچه بیوپسی کبد استاندارد طلایی برای ارزیابی فیبروز 

کبدی است، اما به دلیل ماهیت تهاجمی و عوارض جانبی 

توان از آن به عنوان یک ابزار غربالگری به طور احتمالی، نمی

های غیر تهاجمی به منظور استراتژی. (21)معمول استفاده کرد 

، ساده و NAFLDارزیابی درجه ی  فیبروز در بیماران مبتلا به 

های و در دهه گذشته، تلاش (22)مقرون به صرفه است 

های غیرتهاجمی برای ارزیابی ای برای شناسایی روشعمده

های مختلف مزمن کبدی از جمله فیبروز کبدی در بیماری

NAFLD  انجام شده است. چندین روش غیر تهاجمی شامل

فتی گیری سنشانگرهای سرمی، الاستوگرافی گذرا )یعنی اندازه

های تصویربرداری کلاسیک به عنوان د( و انجام مجدد تکنیککب

جایگزینی برای آنالیز هیستوپاتولوژیک کبد یا استفاده در 

. با توجه به (2۳)بیوپسی کبد پیشنهاد شده است  ترکیب با

مبنی بر استفاده از این ابزارهای  Lancet  (2۴)توصیه کمیسیون

ارزیابی خطر و فقدان مطالعات انسانی در این زمینه، این مطالعه 

رژیم شبه روزه داری و مکمل دانه بزرک  با هدف بررسی اثر توام

شانگر ز طریق پانل نبر فیبروز کبدی ا در مقایسه با گروه کنترل

انجام  NAFLDغیر تهاجمی و فیبرواسکن در بیماران مبتلا به 

 شد.

  هامواد و روش 

 طراحی مطالعه 

 212۳این کارآزمایی بالینی تصادفی کنترل شده از مارس 

یید کمیته اخلاق انیستیتو تحقیقات تغذیه أو با ت 212۳تا ژوئن 

 بهشتی و صنایع غذایی دانشگاه علوم پزشکی شهید

IR.SBMU.NNFTRI.REC.1401.070)( ثبت درکارآزمایی  و

 انجام شد.  IRCT20100524004010N36 کدبالینی ایران و با 
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 ۳                                                                          0412 زمستان، 4، شماره هجدهممجله علوم تغذیه و صنایع غذایی ایران، سال 

، حجم (2۵)مطالعه ی اسلام پرست و همکاران  بر اساس

 بیمار برآورد شد که از میان بیماران مبتلا به ۵1نمونه برابر با 

NAFLD های گوارش وابسته به دانشگاه علوم که به کلینیک

. (26)پزشکی شهید بهشتی مراجعه کرده بودند، انتخاب شدند 

نفر  2شرکت کننده در گروه مداخله و  ۳لازم به ذکر است که 

در گروه کنترل به دلیل عدم تمایل به ادامه از مطالعه خارج 

 .شدند

NAFLD   توسط یک پزشک متخصص با استفاده از

یید شد. معیارهای ورود أهای آزمایشگاهی تفیبرواسکن و تست

در  NAFLD سال با شواهد 18به مطالعه شامل: سن بالای 

بود که سابقه  گرید دو و بالاتر((CAP> 263) ( فیبرواسکن

مصرف الکل نداشتند. عدم سابقه بیماری هایی مانند 

های کبدی نظیر هپاتیت و سیروز، اختلالات ها، بیماریمیبدخی

، اسید Eصفراوی؛ عدم مصرف داروهایی مانند ویتامین 

اورسودوکسی کولیک، فنی توئین، تاموکسیفن، لیتیوم، 

کورتیکواستروئیدها و متوترکسات در سه ماه گذشته؛ عدم سابقه 

ن های اخیر و نیز نداشتکاهش وزن یا جراحی چاقی در سال

سابقه کم کاری تیروئید و دیابت کنترل نشده بود و معیارهای 

خروج از این  مطالعه نیز بارداری، عدم تحمل مکمل و رژیم و 

 .عوارض جانبی غیرمنتظره بود

پس از اخذ رضایت آگاهانه کتبی، با توجه به روش تصادفی 

سازی ساده بر اساس جدول اعداد تصادفی و حجم نمونه بیماران 

( تقسیم شدند. n=2۵( و کنترل )n=2۵گروه مداخله )به دو 

در طول  16:8بیماران گروه دانه بزرک و رژیم شبه روزه داری 

ساعت در حالت ناشتا که تنها مجاز به مصرف اب  16شبانه روز 

ساعت نیز مجاز به مصرف  8و چای و مواد غذایی بدون کالری و 

گرم  ۳1روزانه ساعت  8مواد غذایی بودند. همچنین در طی این 

کردند. به همه ی بیماران پودر دانه بزرک نیز استفاده می

های لازم جهت تنظیم دریافت کالری بر اساس سن، توصیه

و تنظیم  BMI (Body Mass Index) جنس، شاخص توده بدنی

، پروتئین %۵1توزیع درشت مغذی ها بر اساس ) کربوهیدرات:

 . (2۵د )( در روز انجام ش%۳1و چربی  21%

ثر، ؤدر ابتدا محققین در مورد ماهیت بیماری و عوامل م

پیشرفت و پیش آگهی، عوارض و اهمیت درمان و پیگیری 

 توضیحاتی ارائه دادند.

هفته ای  ۴همچنین به بیماران گروه مداخله مقدار مصرف 

گرم(. در هر ویزیت بعدی،  ۳1دانه بزرک ارائه شد ) روزانه 

اهم شد. در شروع مطالعه توضیحات مکمل کافی برای بیماران فر

لازم در مورد رعایت رژیم به افراد داده شد. به شرکت کنندگان 

توصیه شد که دانه بزرک را در یخچال نگهداری کرده، پودر آن 

را به آب اضافه کرده و بنوشند و در صورت بروز مشکلات 

گرم تقسیم  11دوز  ۳گرم را به  ۳1گوارشی از قبیل نفخ دوز 

و با معده ی پر مصرف نمایند. پیگیری بیماران، به منظور کرده 

کنترل پیروی آن ها از رژیم غذایی، هر هفته از طریق تماس 

تلفنی و هر ماه به صورت مصاحبه و اخذ سه یاد آمد صورت 

روزکاری( و بیمارانی که رژیم را رعایت  2روز تعطیل و  1گرفت )

چنین با درخواست از نکردند از مطالعه کنار گذاشته شدند و هم

شرکت کنندگان برای بازگرداندن بزرک استفاده نشده که در 

که باقی مانده ی  هر بازدید وزن شده، ارزیابی گردید. به طوری

دایی دانه ی بزرک آسیاب شده نشان تاز وزن اب % 11 بیش از

دهنده ی عدم پیروی بود. قد و وزن شرکت کنندگان به ترتیب 

گیری شد. گرم اندازه 111سانتی متر و  ۵/1 با دقت

ها در حالت ایستاده، با حداقل لباس و بدون کفش گیریاندازه

 در ابتدا و در هفته دوازدهم انجام شد. دور کمر با متر و با دقت

ن تریمتر اندازه گیری شد که بدین منظور باریکسانتی ۵/1

د. ی گردیگیرقسمت بین آخرین دنده و استخوان ایلیاک اندازه

BMI ( تقسیم بر مجذور قد )کیلوگرم( 2به صورت وزنm )

محاسبه شد. میزان فعالیت بدنی در ابتدا و انتهای مطالعه با 

 ( به IPAQاستفاده از پرسشنامه بین المللی فعالیت بدنی )

 زبان فارسی ارزیابی شد. مقدار فعالیت بدنی با در نظر 

 به صورت  گرفتن ضرایب مربوط به فعالیت انجام شده

 های پیوسته کوچک محاسبه شده و به صورتداده

 Metabolic equivalent of task (Met)-min/week  ثبت

، برای فعالیت متوسط ۳/۳برای پیاده روی  Metگردید. ضریب 

بود که در مدت زمان فعالیت بر  8، برای فعالیت سنگین ۴

حسب دقیقه و تعداد روزهای هفته ضرب شد و مجموع آن به 

 .(2۹) عنوان میزان فعالیت بدنی در هفته در نظر گرفته شد

ساعته از بیماران  2۴همچنین در ابتدا و انتهای مطالعه یاد آمد 

های غذایی جمع آوری شده توسط نرم افزار تکمیل شد. داده
Nutritionist IV (First Data Bank, San Bruno, CA, 

USA)) اصلاح شده برای غذاهای ایرانی توسط متخصص تغذیه )

ه های غذایی بتجزیه و تحلیل شد. متغیرهای مرتبط با دریافت

مدت زمان تقریبی  گزارش گردید. Energy- adjustedصورت 

 هفته بود. 12انجام مطالعه 

 های اندازه گیری شدهشاخص

در ابتدا و انتهای مطالعه، فیبروز کبدی با استفاده از     

 فیبرواسکن و محاسبه پانل نشانگر غیرتهاجمی شامل

(Fibrosis4) FIB-4، APRI (AST Aspartate 

aminotransferase Platelet Ratio Index )و BARD (Body 

mass index, AST/ALT Alanine aminotransferase ratio, 

Diabetes )یابی شد.ارز 
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 تحلیل آماری 

-ها از طریق نرمدر این مطالعه، تجزیه و تحلیل آماری داده

جهت تعیین تبعیت داده صورت گرفت.  22نسخه  SPSSافزار 

داده استفاده شد.  Shapiro- Wilkها از توزیع نرمال، از آزمون 

انحراف معیار برای متغیرهای کمی یا  ±ها به صورت میانگین 

های کیفی بیان شدند. مقایسه درون عدد )%( برای متغییر

گروهی با استفاده از آزمون تی زوجی و مقایسه بین گروهی با 

ی با بنداستفاده از آزمون تی مستقل انجام شد. متغیرهای طبقه

استفاده از آزمون دقیق فیشر مقایسه شدند. به منظور بررسی 

های مورد بررسی از آزمون تأثیر عوامل مخدوش کننده بر پیامد

ANCOVA 1۵/1 استفاده گردید. مقدارp<  از نظر آماری

به منظور  دار در تمام آنالیزها در نظر گرفته شد. همچنینمعنی

های احتمالی از دو رویکرد آماری و مفهومی تعیین مخدوشگر

در >P value 2/1 استفاده گردید که رویکرد آماری بر اساس

ابتدای مطالعه و رویکرد مفهومی بر اساس مطالعات قبلی و 

 در نهایت سطح  بررسی متون استفاده گردید و

  WC، دور کمر BMIهای مورد سنجش، ابتدایی متغییر

(Waist Circumference) انرژی دریافتی و میزان فعالیت بدنی ،

 دفته شدنبه عنوان عوامل مخدوش کننده متابولیک در نظر گر

(28.) 

 

 

 
 

 هايافته 
نفر در  21نفر در گروه ترکیب رژیم و مکمل،  2۴نفر ) ۴۵

ریزش  ۳گروه کنترل( مطالعه را تکمیل کردند. در گروه مداخله 

ریزش در گروه کنترل وجود داشت که همه آن ها به دلیل  2و 

عدم تمایل به ادامه مداخله بود. مشخصات اولیه شرکت 

نشان داده شده است. یافته ها  1مطالعه در جدول کنندگان در 

داری بین دو گروه مداخله و کنترل نشان داد که تفاوت معنی

 های مورد بررسی در ابتدای مطالعه وجود نداشت.در مورد متغیر

، BMI ،WCنشان داده شده است،  2همانطور که در جدول 

 مخدوشانرژی دریافتی و میزان فعالیت بدنی به عنوان عوامل 

کننده متابولیک در نظر گرفته شدند. شاخص توده ی بدنی  و 

داری در هر دو گروه در طول مطالعه به طور معنی دور کمر

داری بین دو گروه مشاهده کاهش یافت، اگرچه تفاوت معنی

نشد. علاوه بر این، فعالیت بدنی در گروه مداخله در طول مطالعه 

دار بود، فعالیت بدنی در یافزایش یافت که از نظر آماری معن

گروه کنترل نیز در طول مطالعه افزایش یافت چراکه به همه 

کنندگان توصیه شد فعالیت بدنی را افزایش دهند ولی شرکت

دار نبود. با این حال تفاوت بین این افزایش از نظر آماری معنی

داری بود. دریافت دو گروه در فعالیت بدنی از نظر آماری معنی

در گروه مداخله در طول مطالعه کاهش یافت که از نظر  انرژی

دار بود، ولی این کاهش در گروه کنترل از نظر یآماری معن

دار نبود. همچنین تفاوت بین دو گروه در میزان آماری معنی

 داری نبود.دریافت انرژی از نظر آماری معنی

 

 بیماران مبتلا به کبد چرب غیرالکلی در ابتدای مطالعهامتیازات کبدی اطلاعات دموگرافی، تن سنجی و  . 0جدول 

value-P* کنترلگروه  دارییسطح معن (21 n=) گروه مداخله (2۴ n=) مشخصات اولیه 

 سن)سال( 81/11 ۳۳/۴8± ۴۹/11 ۳۳/۴۵± ۳2۴/1

 جنسیت)مرد/زن( 1۵/2 2/12 188/1

 قد)سانتی متر( 6۳/11 2۴/162± 21/11 11/166± 281/1

 وزن )کیلوگرم( 6۵/1۹ ۳۵/26± ۳1/1۳ ۳۴/88± 12۹/1

 نمایه ی توده ی بدنی)کیلوگرم/مترمربع( 1۹/۵ ۳2/۳۳± 22/۵ 12/۳2± ۴۴۹/1

 دور کمر) سانتی متر( 62/8 ۵8/116± ۵۵/8 ۴۳/111± 1۵1/1

 فیبرواسکن )کیلوپاسکال( 2۵/2 ۵6/6± 22/2 ۳1/6± ۹18/1

۳۴2/1 86/1± ۳1/1 1۴/1± ۹2/1 FIB4 

18۴/1 2۴/1± 18/1 ۳1/1± 18/1 APRI 

16۹/1 ۵2/1± 11/1 21/2± 16/1 BARD 

 .انحراف معیار گزارش شده اند ±تمام داده ها به صورت میانگین 

FIB-4( Fibrosis4), APRI( AST Aspartate aminotransferase Platelet Ratio Index),  
BARD (body mass index, AST/ALT Alanine aminotransferase ratio, Diabetes) 
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 ۵                                                                          0412 زمستان، 4، شماره هجدهممجله علوم تغذیه و صنایع غذایی ایران، سال 

 انحراف معیار عوامل مخدوش کننده متابولیک قبل و بعد از مداخله ±مقایسه میانگین  .2جدول 

  (=n 2۴) گروه مداخله  (n=21) کنترلگروه  سطح معناداری
* value-P ** value-P ابتدای مداخله انتهای مداخله ** value-P ابتدای مداخله انتهای مداخله  

  نمایه ی توده ی بدنی 1۹/۵ ۳2/۳۳± 86/۴ 16/۳1± <111/1 22/۵ 12/۳2± 18/۳1±۳8/6 112/1 2۴۵/1

 مترمربع( کیلوگرم/

***111/1 1۵۵/1 12/121۳± 68/۵۹۳ 11/228۴± ۹8/۵۳۵ 
 

 )کیلوکالری/روز( دریافت انرژی 1۴/۳8۳ 8۳/1۹۹6± 2۳/1۵۴ ۳8/1۴۳۵± 111/1

***11۴/1 16۳/1 ۴۵/۳۴± ۵8/۴ 
 

8۳/۳2± 81/۵ 
 

116/1 2۳/۳8± ۵6/۴ 
 

میزان فعالیت بدنی برحسب  11/6 22/۳۵±

MET )ساعت در روز( 

 (cmدور کمر) 11/8 ۳2/11۹± ۹۳/2 ۹۹/22± <111/1 ۹6/8 12/112± 81/28±۹۴/11 1۳2/1 ۹8۵/1

   MET: Metabolic equivalent of task                                                                                 .انحراف معیار گزارش شده اند ±تمام داده ها به صورت میانگین       

 برای مقایسه بین گروهی  *ازمون تی مستقل      

 ** آزمون تی زوج برای مقایسه ی درون گروهی      

     ***1۵/1P< 

                                                                                    

نشان داده شده است، مصرف  ۳طور که در جدول  همان

دانه بزرک به همراه رژیم شبه روزه داری نمره ی فیبروز را بر 

هفته کاهش  12در گروه مداخله در طی  BARDاساس تست 

، ولی این کاهش در گروه کنترل از نظر آماری (>1۵/1p) داد

ن درجه ی فیبروز در بیماران در هر دو دار نبود. همچنیمعنی

 FIB-4و  APRI، گروه در طی مداخله با استفاده از فیبرواسکن

. همچنین در مقایسه (<1۵/1p) داری نشان ندادکاهش معنی

داری دیده نشد و تنها این شاخص ها بین دو گروه تفاوت معنی

 نشان داده شد.  BARDدار دریتفاوت معن

به منظور حذف اثرات عوامل مخدوش کننده، چه در ابتدا و 

چه در حین مطالعه، از آزمون تحلیل کوواریانس استفاده شد. 

برای سطح اولیه هر متغیر و میانگین  ANCOVAهای همه مدل

و انرژی تعدیل شدند. در پایان  BMI ،WC ،METتغییرات در 

نرژی، هیچ و دریافت ا BMI ،MET ،WCمطالعه، پس از تعدیل 

 شامل فیبرواسکنهای فیبروز بهبود قابل توجهی در شاخص

(۵1۹/1=p ،)BARD(۳26/1=P)،  FIB-4(28۴/1=p و )APRI 

(682/1=p ) (.۴بین گروه ها مشاهده نشد )جدول 

 انحراف معیار نمرات فیبروز کبدی قبل و بعد از مداخله ±مقایسه میانگین . 3جدول 

  (=n 2۴گروه مداخله)  (n=21) کنترلگروه  سطح معناداری  
 value-P* ** value-P ابتدای مداخله    انتهای مداخله ** value-P امتیاز فیبروز کبدی ابتدای مداخله انتهای مداخله 

 فیبرواسکن 2۵/2 ۵6/6± ۵۵/2 18/6± ۳۹۳/1 22/2 ۳1/6± 8۵/1 16/6± 1۹۳/1 8۹۹/1

1۴۹/1 ۵21/1 81/1± 2۴/1 86/1± ۳1/1 882/1 1۴/1± ۵8/1 1۴/1± ۹2/1 FIB4 

21۵/1 1۹2/1 12/1± 1۴/1 2۴/1± 18/1 ۳81/1 2۵/1± 1۵/1 ۳1/1± 18/1 APRI 
***118/1 182/1 1۳/1± 21/1 ۵2/1± 11/1 122/1 11/2± 1۴/1 21/2± 16/1 BARD 

 .انحراف معیار گزارش شده اند ±تمام داده ها به صورت میانگین 

 >1۵/1P***،      **آزمون تی زوج برای مقایسه ی درون گروهی،    برای مقایسه بین گروهی  *ازمون تی مستقل
FIB-4: Fibrosis4, APRI: AST Aspartate aminotransferase Platelet Ratio Index,  

BARD: Body mass index, AST/ALT Alanine aminotransferase ratio, Diabetes. 
 

 در انتهای مطالعه نسبت به ابتدای مطالعه در امتیاز فیبروز کبدی در گروه مداخله و کنترل انحراف معیار( ±میانگین تغییرات )میانگین  .4جدول 

 ابتدا نسبت به امتیاز فیبروز کبدی تغییرات (n=2۴) گروه مداخله (n=21) کنترلگروه  *value-P دارییسطح معن

 فیبرواسکن 2۴/2 ۵8/1± 1۵/1 ۵۵/1± ۵1۹/1

28۴/1 1۴/1± 2۴/1 11/1± ۳6/1 FIB4 

682/1 1۳/1± 1۹/1 12/1± 11/1 APRI 

۳26/1 6/1± 2۴/1 2/1± ۴1/1 BARD 

 .انحراف معیار گزارش شده اند ±تمام داده ها به صورت میانگین 

 و انرژی به عنوان متغیرهای مخدوشگر BMI ،WC ،METهای بین گروهی با استفاده از تجزیه و تحلیل کوواریانس با در نظر گرفتن مقادیر اولیه، برای تفاوت P-valueسطح  * 
FIB-4: Fibrosis4, APRI: AST Aspartate aminotransferase Platelet Ratio Index,   

BARD: Body mass index, AST/ALT Alanine aminotransferase ratio, Diabetes. 
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  بحث 
های امتیازدهی مختلف پیشنهادی در این مطالعه، از آزمون

 برای ارزیابی فیبروز کبدی شامل پانل نشانگر غیرتهاجمی مانند

 FIB-4  (22) ،BARD  (۳1،) APRI  (۳1 ) و همچنین

اگرچه بیوپسی کبد  استفاده شد. (۳2، ۳۳) فیبرواسکن

استاندارد طلایی برای ارزیابی فیبروز کبدی است، اما به دلیل 

ماهیت تهاجمی و عوارض جانبی احتمالی، نمی توان از آن به 

. (21)عنوان یک ابزار غربالگری به طور معمول استفاده کرد 

های غیرتهاجمی نه تنها برای ارزیابی راین، این روشبناب

پیشرفت بیماری، بلکه برای نظارت بر میزان پاسخ به عوامل ضد 

. مطالعات متعددی وجود (۳۴)اند فیبروتیک نیز پیشنهاد شده

روز رواسکن را برای ارزیابی فیبدارد که پایایی و اعتبار تست فیب

با این حال، هزینه آن برای بسیاری از  اند.کبدی نشان داده 

بنابراین، در این مطالعه نتایج  بیماران مقرون به صرفه نیست.

های غیر تهاجمی با فیبرواسکن، به عنوان یک روش سایر روش

مطالعه حاضر  غیرتهاجمی معتبر شناخته شده مقایسه گردید.

های احتمالی، رژیم شبه داد که پس از تعدیل مخدوشگر نشان

هفته  12روزه داری و بزرک در مقایسه با گروه کنترل به مدت 

در بیماران مبتلا به کبدچرب غیرالکلی باعث بهبود در 

و  Fib-4 ،BARDهای فیبروز کبدی شامل فیبرواسکن، شاخص

APRI   از نظر آماری نگردید. با توجه به دانش ما، این اولین

های غیرتهاجمی مختلف را با هدف مطالعه انسانی است که روش

مداخله رژیم شبه روزه داری و مکمل دانه بزرک در ارزیابی اثر 

بر فیبروز کبدی در بیماران مبتلا به  مقایسه با گروه کنترل

NAFLD کند. مقایسه می 

در کبد از عدم تعادل بین  ، تجمع چربی به طور خلاصه

جذب چربی کبدی، اکسیداسیون، انتقال لیپیدها از کبد و 

 NAFLD. این اولین صدمه در (۵)شود لیپوژنز دنوو ناشی می

در نظر گرفته شده است که کبد را مستعد آسیب ناشی از 

 کندو فیبروز شده، می NASHهای بعدی که منجر به صدمه

(۳۵ ،۵). 

بوده  ۳طبق مطالعات حیوانی قبلی، روغن بزرک غنی از امگا 

های تواند تجمع چربی کبدی را از طریق سرکوب ژنو می

گلیکولیتیک و لیپوژنیک کبد بهبود بخشد. علاوه بر این، بتا 

کننده کبدی از جمله های تنظیماکسیداسیون را از طریق ژن

( آلفا یا گاما و PPARم )زوشده با تکثیر پراکسیگیرنده فعال

را  c ( (SREBP-1cـ 1 کننده استرول پروتئینعنصر تنظیم

کند و طبق مطالعه ی یاری و همکاران مکمل دانه تحریک می

تواند فیبروز کبدی را بهبود بخشد، که این اثر ممکن بزرک می

تواند دانه بزرک باشد که می ۳است به دلیل محتوای بالای امگا

در طی . (1۳)های غشای سلولی قرار گیرد در فسفولیپید

انواع های اخیر مطالعات نشان داده اند که استفاده از سال

های روزه داری موجب کاهش وزن، کاهش مقاومت به رژیم

شود و نیز موجب تر گلوکز خون میانسولین و سطوح پایین

 ضد التهابیهای های التهابی و افزایش بیان ژنکاهش بیان ژن

طبق مطالعه کرد و همکاران پیروی از رژیم . (2، ۳6) گرددمی

د شوموجب بهبود امتیاز فیبروز کبدی می 16:8شبه روزه داری 

(۳۹). 

با در نظر گرفتن فیبرواسکن به عنوان یک روش استاندارد 

 BARD، FIB-4یید کرد که أت این مطالعهارزیابی فیبروز، نتایج 

توانند برای ارزیابی فیبروز استفاده شوند به می APRIو 

در زمانی که فیبرواسکن در محیط بالینی مقرون به  خصوص

صرفه نباشد. محدودیت اصلی مطالعه حاضر این بود که به دلیل 

مسائل اخلاقی، انجام بیوپسی کبد به عنوان استاندارد طلایی 

برای مقایسه با سایر ابزارهای غربالگری غیرتهاجمی امکان پذیر 

رکت کنندگان، نیاز علاوه بر این، با توجه به حجم کم ش نبود.

 به مطالعات بیشتر با حجم نمونه بزرگتر وجود دارد. 

نشان داد که نتایج فیبرواسکن و شاخص  مطالعه حاضر نتایج

در ارزیابی تغییرات فیبروز کبدی  APRI و   BARD،FIB-4های

پس از مداخله ی صورت گرفته مشابه بود. مطالعات آتی با حجم 

 .ن نتایج مورد نیاز استیید ایأنمونه بالاتر برای ت
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Background and Purpose: Nonalcoholic fatty liver disease is known as a chronic liver disease, whose prevalence is 

increasing worldwide and if not treated can lead to hepatic cirrhosis and fibrosis. The gold standard for diagnosing non-

alcoholic fatty liver disease and assessing the extent of liver fibrosis is liver biopsy; however, this is an invasive method 

that can lead to possible side effects. Therefore, use of non-invasive methods is suggested. The aim of this study was to 

assess effects of intermittent fasting and flaxseed consumption on liver fibrosis through non-invasive marker panel and 

Fibroscan in patients with non-alcoholic fatty liver disease. 

Methods and Materials: Changes in liver fibrosis in fifty patients with non-alcoholic fatty liver disease were investigated 

using intermittent fasting diet with daily consumption of 30 g of flaxseed supplement in a randomized clinical trial. At 

the beginning and at the end of the study, height and weight of the participants were measured. Body mass index, physical 

activity questionnaire (physical activity using the international physical activity questionnaire) and 24-h recall were 

completed by the patients at the beginning and the end of the study. Approximate duration of the study was 12 w. Hepatic 

fibrosis assessment methods that used at the beginning and the end of the study included Fibroscan and calculation of 

non-invasive marker panel, such as fibrosis 4 (FIB-4), AST aminotransferase platelet ratio index (APRI) and body mass 

index, AST/ALT aminotransferase ratio, Diabetes (BARD). 

Results: In general, 45 patients with nonalcoholic fatty liver disease with an average age of 46.83 years old and an average 

BMI of 32.79 kg/m2 were included in the analysis. Results of this study showed that following diets with supplements, 

hepatic fibrosis score decreased using Fibroscan assay (p = 0.507), BARD (p = 0.396), FIB-4 (p = 0.984) and APRI  

(p = 0.682); however, none of them were statistically significant after 12 w, compared to the control group. 

Conclusion: Results of Fibroscan and BARD, FIB-4 and APRI indices were similar in assessing liver fibrosis changes 

after the intervention. Future studies with larger sample sizes are needed to verify these results. 

Keywords: Intermittent fasting, Flaxseed, Hepatic fibrosis, Non-alcoholic fatty liver disease 
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