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 چکیده

این بیماري با چاقی و مقاومت به انسولین  پاتوژنز .استترین اختلالات کبدي در جهان  بیماري کبد چرب غیرالکلی یکی از شایع :سابقه و هدف
بررسی اثر  با هدف این مطالعه عوامل خطر مرتبط با این بیماري،با توجه به وجود شواهدي از اثربخشی مکمل زنجبیل بر . باشد مرتبط می

  .انجام شدچرب غیرالکلی  هاي کبدي و میزان استئاتوز و فیبروز کبدي بیماران مبتلا به کبد مکمل زنجبیل بر سطوح آنزیم
دو گروه تقسیم شده و به مدت  طور تصادفی به بهکبد چرب غیرالکلی بیمار مبتلا به  50ی بالینی دوسوکور، یدر این کارآزما :هامواد و روش

اي و فعالیت بدنی  اي تغذیهه توصیه ،تمامی بیماران در طول دوره مداخله. ندقرار گرفت و یا دارونما زنجبیل گرم 2مکمل یاري با هفته تحت  12
بیماران  تمامسنجی در ابتدا و انتهاي مطالعه براي  هاي تن استئاتوز و فیبروز کبدي و شاخص میزان هاي کبدي، سطوح آنزیم .دریافت کردند

  .صورت گرفت SPSS آماري فزارا نرم 20ده از نسخه اها با استف آنالیز داده .گیري شد اندازه
اي در ابتداي  داري در متغیرهاي زمینه تفاوت معنی. موفق به اتمام مداخله شدندنفر در گروه کنترل  21نفر در گروه مداخله و  23 :هایافته

 نیز میزان هاي کبدي آلانین آمینو ترانسفراز، گاما گلوتامیل ترانسفراز و هفته مداخله سطوح آنزیم 12بعد از . دیده نشد بین دو گروه مطالعه
تفاوت میزان کاهش  ، اما)P>001/0(کاهش یافت  داري معنی به طوروز کبدي در گروه دریافت کننده مکمل زنجبیل نسبت به دارونما استئات

  ).P=886/0و  P=39/0: به ترتیب( دار نبود فیبروز کبدي و آسپارتات آمینو ترانسفراز بین دو گروه معنی
  .شمار آیده ب کبد چرب غیرالکلیتواند روش درمانی جدیدي در اصلاح  این پژوهش نشان داد زنجبیل مینتایج حاصل از  :گیري نتیجه

  هاي کبدي، استئاتوز و فیبروز کبدي بیماري کبد چرب غیرالکلی، زنجبیل، آنزیم :واژگان کلیدي

  مقدمه 
تـرین اخـتلالات    بیماري کبد چرب غیر الکلی یکی از شایع

تحـرك و   که بیشتر افراد چاق، بـی  در جهان استمزمن کبدي 
این بیمـاري از  . )1( کند گیر میبه دیابت نوع دو را در یانمبتلا

هـاي کبـدي،    طریق سطوح افزایش یافته تري گلیسرید، آنـزیم 
برخی بیومارکرهاي التهابی و میزان اسـتئاتوز کبـدي توصـیف    

ــی شــامل طیــف  . )2( شــود مــی بیمــاري کبــد چــرب غیرالکل
اي از اختلالات کبدي از اسـتئاتوز سـاده تـا فیبـروز و      گسترده

توانـد   مـی  ،باشد که در صـورت عـدم درمـان    سیروز کبدي می

کبـد  . هاي کبدي و مـرگ منجـر شـود    نهایتاً به سرطان سلول
م متابولیـک  روبه دنبال اختلالات سـند  چرب غیرالکلی معمولاً

 دیـس ماننـد چـاقی، مقاومـت بـه انسـولین، پرفشـاري خـون،        
شـود و   لیپیدمی و اختلال در سوخت و ساز چربـی ظـاهر مـی   

هـاي قلبـی عروقـی را     تواند خطـر مـرگ ناشـی از بیمـاري     می
جهـانی بـه ایـن بیمـاري در      يآمـار ابـتلا  . )3، 4( افزایش دهد

درصد در افراد سـالم و بـیش از    20تا  5مطالعات مختلف بین 
 ـ     40 ت نـوع دو  درصد در افراد چـاق و بیمـاران مبـتلا بـه دیاب
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 ٢

پاتوژنز کبد چرب غیرالکلـی ارتبـاط   . )5، 6( گزارش شده است
چـاقی و مقاومـت   . نزدیکی با چاقی و مقاومت به انسولین دارد

به انسولین سبب افزایش لیپولیز در بافت چربی و سرازیر شدن 
اسیدهاي چـرب آزاد بـه سـمت کبـد شـده و زمینـه را بـراي        

همچنـین بخـش   . )7( کنـد  افزایش التهاب در کبد فـراهم مـی  
دیگــري از پــاتوژنز ایــن بیمــاري حاصــل اخــتلال در عملکــرد 

آن استرس اکسـیداتیو، سـطوح    است که به دنبال میتوکندري
که زمینه را  یابد افزایش میعوامل پیش التهابی ها و  سایتوکین

کـه   بـا وجـود ایـن    .)8( کننـد  براي آسیب بافت کبد فراهم می
ن نشده است، محققا یافتهنوز درمان قطعی براي این اختلال 

ــم ــی از رژی ــذایی  ترکیب ــبغ ــدنیو  مناس ــت ب ــراي  فعالی را ب
مطالعـات   .)9( انـد  پیشـنهاد کـرده   آنپیشگیري و درمان ایـن  

ــم    ــه رژی ــت ک ــان داده اس ــته نش ــابع    گذش ــاوي من ــاي ح ه
اکسیدان و عوامل ضد التهاب مانند ترکیبات فعال موجـود   آنتی

توانــد در درمــان کبــد چــرب  در برخــی گیاهــان دارویــی مــی
  .)10( غیرالکلی مؤثر باشد

باشد یکـی   می Zingiber officinaleزنجبیل که ریشه گیاه 
هاي مورد استفاده در کشورهاي مختلـف   از پرکاربردترین ادویه

در طب سنتی کشورهاي مختلـف، زنجبیـل جهـت    . )11(است 
هاي عصـبی،   درمان اختلالات مختلفی مانند روماتیسم، بیماري

مطالعـات  . )12( تفاده دارویی داشته استالتهاب لثه و آسم اس
پیشین نشان دهنده اثرات سودمند زنجبیل و ترکیبـات فعـال   

هــاي مــزمن ماننــد  آن در بهبـود ریســک فاکتورهــاي بیمـاري  
، 14( هـا بـوده اسـت    دیابت، سندروم متابولیک و برخی سرطان

نز بیماري کبد چرب غیرالکلـی مـرتبط بـا    ژبخشی از پاتو. )13
سطوح بیومارهـاي التهـابی   تشدید مسیرهاي التهابی و افزایش 

باشد که زمینه آسیب و فیبروزه شـدن کبـد    می -αTNFمانند 
 نتایج چنـدین مطالعـه نشـان داده اسـت    . )2( کند را فراهم می

هـاي   عصاره گیاه زنجبیل در سطح سلولی قادر به تعدیل پاسخ
اجـزا فعـال ایـن     .باشـد  ی تشدید کننده پروسه التهاب میایمن

اثراتی مشابه داروهاي و اکسیدانی بوده  گیاه داراي فعالیت آنتی
کننـد و از طریـق مهـار     ضدالتهاب غیراسـتروئیدي اعمـال مـی   

مســـیرهاي سیکلواکســـیژناز و لیپواکســـیژناز ســـبب توقـــف 
  . )15( شوند متابولیسم آراشیدونیک اسید می

هاي اخیـر مطالعـاتی کـه روي بیمـاران مبـتلا بـه        در سال
دیابت نوع دو و هیپرلیپیدمی انجام شد نشان داد کـه زنجبیـل   

تـري  می سـر  قادر بـه کـاهش مقاومـت بـه انسـولین و سـطح      

بیمـاري کبـد    ایجاد اصلی در خطرعوامل  ازکه  استگلیسرید 
  .)16، 17(آیند  به شمار میچرب غیرالکلی 

با توجه به عدم مطالعه کارآزمایی بالینی تصادفی در زمینـه  
و بـا   NAFLDبررسی اثر مکمل زنجبیل در بیماران مبـتلا بـه   

سـک  توجه به اثرات فراوان زنجبیل در پیشـگیري و درمـان ری  
فاکتورهاي مرتبط با این بیماري، بر آن شدیم تا مطالعه حاضر 

هـاي   را به منظور بررسی اثر مکمل زنجبیـل بـر سـطوح آنـزیم    
کبدي و میزان استئاتوز و فیبروز کبدي در بیمـاران مبـتلا بـه    

NAFLD    دو سـو کـور   به صورت کارآزمـایی بـالینی تصـادفی 
 .انجام دهیم

  هامواد و روش  
کننده در این طرح از بین بیمـاران مـرد و زن   افراد شرکت 

کلینیـک کبـد و گــوارش    سـال کـه بــه   18بـا سـن بیشــتر از   
ــتان بق ــهبیمارس ــدند   ی ــاب ش ــد انتخ ــرده بودن ــه ک . االله مراجع

اسـتئاتوز در   شواهدي از معیارهاي ورود به مطالعه شامل وجود
ابــتلا بــه ، عــدم در زمــان شــروع مطالعــه فیبرواســکن کبــدي

ــ بیمــاري ــت،  هــاي م ــواع مختلــف هپاتی زمن کبــدي ماننــد ان
هاي مزمن صفراوي، دیابت ملیتوس، سرطان، اختلالات  بیماري

اي آهن، مـس و   هاي ذخیره بیماري(ارثی مؤثر بر وضعیت کبد 
 ،ایمنـی  هـاي خـود   بیمـاري  کاري تیروئید درمان نشده، ، کم)...

هــاي هپاتوتوکسـیک ماننــد فنــی تــوئین   مصــرف قــرص عـدم 
مصرف داروهـاي مـؤثر بـر سـطوح     عدم لیتیوم، آموکسی فن و 

هاي مـولتی ویتـامین    استفاده از مکمل عدم قند و چربی خون،
هـاي تهیـه    ، مکمـل D، ویتامین Eمکمل ویتامین و نیز مینرال 

 عـدم  ،)livergol( شده از عصاره گیاه خـارمریم ماننـد لیورگـل   
هـاي   انجام عمل جراحی کاهش وزن در یکسال گذشته یا رژیم

و  نبـودن  شیردهو  سخت کاهش وزن در سه ماه گذشته، باردار
 24شرکت کننـدگان در محـدوده    BMI. بودمصرف الکل  عدم
باردار شدن در طول مداخله، کـاهش  . قرار داشت kg/m2 36تا 

ــیش از  ــیش از    % 10وزن ب ــرف ب ــدم مص ــه، ع % 10وزن اولی
هاي تجویز شده در هر بار پیگیري و یا عـدم تمایـل بـه     کملم

  .ادامه همکاري منجر به خروج از مطالعه شد
کـه   )18( و همکـاران  Malaguarneraبا توجه بـه مطالعـه   

دو  ALTنفر و واریانس متغیـر   10حجم نمونه آن در هر گروه 
با در نظر گرفتن خطاي نـوع   نیز وبوده  23و  34گروه مطالعه 

تعداد نمونه در هـر  ) =β 20(و خطاي نوع دوم ) =α 05/0(اول 
% 20نفر انتخاب شد کـه بـا در نظـر گـرفتن میـزان       20گروه 
   . نفر تخمین زده شد 25 حجم نمونه در هر گروه ،ریزش
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کـه   کبد چرب غیرالکلیمبتلا به بیماران از در این مطالعه 
داراي معیارهاي ورود به مطالعـه بـوده و تمایـل بـه همکـاري      

ابتدا توضیحات . شرکت کنندداشتند، دعوت شد تا در پژوهش 
احتمـالی   عـوارض جـانبی  اهـداف، فوایـد و    کامل در ارتباط با

که توسط کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشـکی تهـران    پژوهش
به تمـامی شـرکت کننـدگان ارائـه شـد و از      ، تصویب شده بود

شرکت کنندگانی کـه تمایـل بـه حضـور در مطالعـه داشـتند       
نفر بیماري کـه در   78از بین  .رضایت نامه آگاهانه دریافت شد

این طرح ثبت نام کردند نهایتـاً بـا در نظـر گـرفتن معیارهـاي      
در طول فراینـد مداخلـه   . انتخاب شدند نفر 50ورود به مطالعه 

دو نفر از گروه مداخله و چهار نفر از گروه کنترل خارج شـده و  
  .نفر وارد آنالیز نهایی شدند 44نهایتاً 

س سن، جنس و شدت کبد چـرب  شرکت کنندگان بر اسا
. به صورت تصادفی در دو گروه مداخله و کنترل توزیـع شـدند  

فرایند تصادفی سازي توسط متخصص آمار انجام شـده و افـراد   
شرکت کننده، مجریان طرح و نیز کارمندان شاغل در کلینیک 

 .بودنـد ) کـور ( نسبت به گروه مداخله و کنترل بی اطلاع کاملاً
پرسشنامه اطلاعات عمومی براي ) هفته صفر(در شروع مطالعه 

 4روزانـه   مداخلـه بیماران در گروه . تمامی بیماران تکمیل شد
سـاخت شـرکت   () 19( گرمی زنجبیـل  میلی 500عدد کپسول 

 کنتـرل و بیماران در گـروه  ) دارویی گیاهان سبز زندگی، ایران
ــه   گرمــی کپســول دارونمــا میلــی 500عــدد کپســول  4روزان

که از نظر ظاهري کاملاً مشابه مکمل  افت کردنددری) نشاسته(
دو عـدد  توضیح داده شده بـود روزانـه   بیماران به  .زنجبیل بود
دو کپسـول   یک سـاعت پـس از مصـرف صـبحانه و    کپسول را 

هفتـه   12یک ساعت پس از مصرف شـام بـراي مـدت    دیگر را 
 ـ هب در شروع مطالعه،. ندنمصرف ک  3مـدت   رايتمام بیماران ب

ل داده شد و در هر دوره مراجعه بیمار سري جدیـد  هفته مکم
  . ها داده شد مکمل به آن

بیماران در هر دو گروه توصیه به رعایت یک رژیـم غـذایی   
هاي منتشر شده  تعدیل یافته و فعالیت فیزیکی طبق راهنمایی

ــراي افــراد داراي اضــافه  North و NIHوزن و چــاق توســط  ب

American Association for the Study of Obesity )20( 
ي به نحوي بـود کـه   بر طبق این توصیه توزیع مواد مغذ .شدند

 هاي چرب اشـباع  از اسید %10(ها  انرژي از چربی% 30 کمتر از
)SFAs( ،15% ــید ــه    از اس ــد دوگان ــک پیون ــا ی ــرب ب ــاي چ ه
)MUFAs ( هـاي چـرب بـا چنـد پیونـد دوگانـه       از اسـید  %5و 

)PUFAs( ،18-15 درصد 52-55ها و  انرژي از پروتئین درصد 
همچنـین میـزان دریافـت    . ها تأمین شود انرژي از کربوهیدرات

افـزایش  گـرم در روز و   میلـی  300کلسترول رژیمـی کمتـر از   
تمامی . گرم در روز توصیه شد 30تا  20فیبر به میزان دریافت 

و هر بار  سه بار در هفتهحداقل  بیماران توصیه به انجام ورزش
   .دقیقه شدند 30 حداقل به میزان

کمـر و دور   هاي آنتروپومتریک شامل وزن، قد، دور شاخص
براي تمـامی شـرکت کننـدگان     مطالعه يباسن در ابتدا و انتها

براي بیمـاران از تقسـیم    )BMI( توده بدنی نمایه .انجام گرفت
و نسبت دور کمـر بـه    )مترمربع(بر مجذور قد  )کیلوگرم( وزن

از طریـق تقسـیم دور کمـر بـه دور باسـن      ) WHR(دور باسن 
 ـ    . محاسبه شـد  گیـري کلیـه    دازهبـه منظـور کـاهش خطـاي ان

جهـت ارزیـابی   . ها توسط یک فرد صورت پـذیرفت  گیري اندازه
میزان دریافت خوراك به تمـامی بیمـاران پرسشـنامه سـه روز     

ها خواسته شد کـه دریافـت سـه     داده شده و از آنثبت غذایی 
شامل دو روز کاري و یک روز تعطیـل در یـک    ،روز غذاي خود

  . گزارش کنند راهفته 
هـاي بیوشـیمیایی از تمـامی بیمـاران بـا       جهت انجام تست

 12سـاعت ناشـتایی در هفتـه صـفر و هفتـه       12تا  10رعایت 
تمــامی . نمونــه خــون دریافــت شــد) ابتــدا و انتهــاي مطالعــه(

. گیـري شـدند   هاي بیوشیمیایی در یک آزمایشگاه انـدازه  تست
بـا روش   GGTو  ALT ،ASTهاي کبـدي شـامل    غلظت آنزیم

با استفاده از کیـت شـرکت پـارس    ) Colorimetry(جی سن رنگ
  .انجام شد) Parsazmun Co., Tehran, Iran(آزمون 

میزان استئاتوز و فیبروز کبـدي در بیمـاران بـا اسـتفاده از     
گیـري   الاستوگرافی اولتراسونیک در ابتدا و انتهاي مطالعه اندازه

ده گـزارش دا ) KPa(نتایج فیبروز به صـورت کیلوپاسـکال    .شد
  CAP بــــراي بررســـی اســــتئاتوز از تســــت . شــــود مـــی 

 )Controlled Attenuation Parameter(   دستگاه فایبرواسـکن
) dB/m(استفاده شده که نتایج به صـورت دسـی بـل بـر متـر      

طـور غیـر تهـاجمی     این تکنیک به آسانی و به. شود گزارش می
  .گیرد کبد را اندازه می متوسط میزان سختی

کی بیماران نیز با استفاده از پرسشـنامه  میزان فعالیت فیزی
MET گیري شد در ابتدا و انتهاي مطالعه اندازه.  

اطلاعـات بـه دسـت آمـده از     : روش تجزیه و تحلیل آماري
افـزار   سـاعته بـا اسـتفاده از نـرم     24هـاي یـاد آمـد     پرسشنامه

مــورد تجزیــه و تحلیــل قــرار  Nutritionist-4 (N4(اي  تغذیــه
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 ٤

ــت ــودن ت . گرف ــال ب ــع دادهنرم ــون    وزی ــتفاده آزم ــا اس ــا ب ه
مقایسـه  . اسمیرنوف مـورد ارزیـابی قـرار گرفـت     -کولموگروف

میانگین متغیرهاي مخـدوش کننـده کمـی بـین دو گـروه بـا       
ــانگین . بررســی گردیــد Student’s t-testآزمــون  مقایســه می

 Paired t-testاستفاده از آزمون  متغیرهاي کمی در هر گروه با
ز بین بردن اثرات فاکتورهاي مخـدوش  جهت ا. صورت پذیرفت

در ایـن پـژوهش   . اسـتفاده شـد   ANCOVAکننده از آزمـون  
دار در نظـر   از نظر آمـاري معنـی   05/0کمتر از  P-valueمقدار 

و ) انحـراف معیـار   ±(ها بـه صـورت میـانگین     داده. گرفته شد
به ترتیب بـراي متغیرهـاي کمـی نشـان داده     ) درصد(فراوانی 

 افـزار  ها با استفاده از نرم تجزیه و تحلیل آماري داده. شده است
  .انجام پذیرفت 20نسخه  SPSSآماري 

 و تهـران  دانشگاه علوم پزشـکی اجراي این تحقیق با هزینه 
در مرکز ثبـت  این پژوهش  .اجرا گردید 142458با کد اخلاق 

ه ثبـت شـد   NCT02535195کارآزمایی بالینی آمریکا با شماره 
  .است

  هایافته  
از بین افراد ثبت نام کننـده در مطالعـه پنجـاه نفـر داراي     

در طول فرایند مداخله دو نفر . معیارهاي ورود به مطالعه بودند
و چهـار   به ادامه همکـاري  از گروه مداخله به دلیل عدم تمایل

دو نفر به دلیل مهاجرت و دو نفر به دلیـل  (نفر از گروه کنترل 
نفـر   44از مطالعه خارج شدند و ) عدم تمایل به ادامه همکاري

نفر در گـروه کنتـرل وارد    21نفر در گروه مداخله و  23شامل 
مشخصات دموگرافیک و بالینی بیمـاران در  . آنالیز نهایی شدند

  .خلاصه شده است 1جدول 
هفته مداخله  12 ،بیماران شرکت کننده در مطالعه از% 88

داري بـین   هـیچ تفـاوت معنـی   . را با موفقیت به پایان رساندند
هـاي تغذیـه اي    و دریافت BMIهاي دموگرافیک، وزن،  شاخص

، ویتامین E، ویتامین Dویتامین  میزان دریافت انرژي، سلنیم،(
C درجـه اسـتئاتوز و    نیـز ، فعالیت فیزیکـی و  )6و امگا  3، امگا

امـا  . فیبروز کبدي بین دو گروه در شروع مطالعـه دیـده نشـد   
در شـروع مطالعـه بـین     ALTآنزیم کبدي تفاوت سطح سرمی 

 .دار بود معنیدو گروه 

سنجی دو گروه پیش از  هاي تن هاي فردي و اندازه ویژگی  .1جدول 
  *مداخله

  گروه مداخله  متغیرها
  نفر 23

  گروه کنترل
  نفر 21

a P-value 

  y(  31/2 ± 45/45  14/2 ±45  886/0(سن 

 cm(  06/2 ± 33/168  48/2 ± 14/160  015/0(قد 

 kg(  59/3 ± 49/86  96/2 ± 36/81  285/0(وزن  

  28/0  53/31 ± 47/0  55/30 ± 95/0  نمایه توده بدنی 

  cm(  19/1 ± 59/109  29/1 ± 54/102  323/0(دور کمر 

  cm (  46/1 ± 59/109  07/1 ± 73/106  122/0(دور باسن 

WHR  01/0 ± 95/0  01/0 ± 96/0  54/0  
صورت درصد گزارش  انحراف معیار و سایر موارد به ±صورت میانگین  مقادیر به* 

  .اند شده
 Student’s t-test a  

  
سطح : هاي کبدي اثر مکمل زنجبیل بر سطوح آنزیم

به عنوان پیامد اولیه مطالعه در هر  ALTسرمی آنزیم کبدي
داري نسبت به شروع  دو گروه مداخله و کنترل کاهش معنی
زنجبیل  دریافت کنندهمطالعه داشت، اما این کاهش در گروه 

 بیشتر بود دارونمادر مقایسه با گروه دریافت کننده 
)001/0<P) ( این شاخص بعد از تغییرات ، همچنین )2جدول

 نسبت به متغیرهاي انرژي، فعالیت فیزیکی، تعدیل کردن نتایج
WHR و BMI در پایان مطالعه،. دار باقی ماند همچنان معنی 

هم در گروه  GGTو ASTکبديهاي  آنزیمسرمی سطوح 
داري  به طور معنی کنترلدریافت کننده مکمل و هم در گروه 

بعد از تعدیل نتایج . نسبت به ابتداي مطالعه کاهش یافت
در گروه  GGTآنزیم رهاي مخدوش گر سطح یغنسبت به مت

کاهش بیشتر و  کنترلدریافت کننده مکمل نسبت به گروه 
دارتري نشان داد ولی این تفاوت بین دو گروه براي آنزیم  معنی

در انتهاي این مطالعه مکمل یاري . دار نبود معنی ASTکبدي 
داري در  سبب کاهش معنی دارونمابا زنجبیل در مقایسه با 

اما سطح سرمی شد  GGTو  ALTهاي کبدي  سطح آنزیم
AST داري بین دو گروه نشان نداد تفاوت معنی.  
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گروه دریافت و ) گروه مداخله(هاي کبدي در افراد شرکت کننده دو گروه دریافت کننده مکمل زنجبیل  مقایسه غلظت سرمی آنزیم .2جدول 
  *قبل و پس از مطالعه) گروه کنترل(کننده دارونما 

      )نفر 21(گروه کنترل     )نفر 23(گروه مداخله   
  P2 aP-value bP-value انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه   P1 انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه  متغیر

ALT )IU/L(  58/0 ± 59/36  97/0 ± 5/28  002/0    29/0 ± 53/34  74/0 ± 82/30  002/0  001/0 <  001/0 <  
AST )IU/L(  69/0 ± 04/36  79/0± 67/31  005/0    49/0 ± 49/33  91/0 ± 47/29  003/0  02/0  886/0 

GGT )IU/L(  32/2 ± 32/40  64/1 ± 26/30  026/0    25/1 ± 45/44  35/0 ± 82/41  022/0  001/0 <  001/0 <  
  .اند شده گزارش معیار انحراف ±مقادیر به صورت میانگین  *

P1   وP2 براي بیان مقایسه داخل گروهی  
aP-value  براي اثر بخشی مکمل با آزمونStudent’s t-test  

b P-value  براي اثر بخشی مکمل پس از تعدیل با آزمونANCOVA  تعدیل شده برايBMI ،WHRانرژي و میزان فعالیت بدنی ،.  
  Paired t-testتفاوت نسبت به ابتداي پژوهش با آزمون 

ALT: alanine aminotransferase; AST: aspartateaminotransferase,GGT: g-glutamyltransferase 
  

 :اثر مکمل زنجبیل بر میزان استئاتوز و فیبـروز کبـدي  
انحراف معیار میزان اسـتئاتوز و فیبـروز کبـدي در     ±میانگین 

بیماران مبتلا بـه کبـد چـرب غیرالکلـی بـین دو گـروه مـورد        
نشـان داده شـده    3بررسی، قبل و پس از پـژوهش در جـدول   

داري در اکثـر   هفته مطالعه بهبودي معنـی  12در انتهاي . است
اتوز و فیبــروز کبــدي در هــر دو گــروه ئشــاخص اســت حســطو

در گـروه  . مشاهده شد دارونماننده مکمل زنجبیل و دریافت ک

دریافــت کننــده مکمــل زنجبیــل میــزان اســتئاتوز کبــدي در  
قبل و بعد از تعـدیل نتـایج نسـبت بـه      کنترلمقایسه با گروه 

ــت فیزیکــی،   ــرژي، فعالی ــاهش  BMIو  WHRمتغیرهــاي ان ک
بـا ایـن وجـود    ). P>001/0(دارتـري نشـان داد    بیشتر و معنی

ن تغییرات فیبروز کبدي در گروه مداخله و کنتـرل  تفاوت میزا
  ).P=39/0( نبود دار معنی

  
و گروه دریافت ) گروه مداخله(مقایسه میزان استئاتوز و فیبروز کبدي در افراد شرکت کننده دو گروه دریافت کننده مکمل زنجبیل  .3جدول 

  قبل و پس از مطالعه )گروه کنترل(کننده دارونما 
      )نفر 21(گروه کنترل     )نفر 23(گروه مداخله   

  P2 aP-value bP-value انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه   P1 انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه  متغیر
  > dB/m(  8 ± 81/307  88/7 ± 77/255  004/0    17/7 ± 45/287  77/7 ± 35/276  007/0  001/0 <  001/0(استئاتوزکبدي 

 kPa(  41/0 ± 02/7  41/0± 09/5  001/0    46/0 ± 92/7  45/0 ± 15/7  009/0  001/0 <  39 /0( فیبروز کبدي
  .اند شده گزارش معیار انحراف ±مقادیر به صورت میانگین  *

P1  و P2 گروهی داخل مقایسه بیان براي  
aP-value  براي اثر بخشی مکمل با آزمونStudent’s t-test  

b P-value  براي اثر بخشی مکمل پس از تعدیل با آزمونANCOVA  تعدیل شده برايBMI ،WHRانرژي و میزان فعالیت بدنی ،.  
  Paired t-testتفاوت نسبت به ابتداي پژوهش با آزمون 

  
  بحث  

اولـین کارآزمـایی    مطالعـه  با توجه به شواهد موجود، ایـن 
 را که اثـر زنجبیـل   دوسوکور است کنترل شدهبالینی تصادفی 

هـاي   رژیـم غـذایی و توصـیه   ( همراه با مداخلـه شـیوه زنـدگی   
هـاي کبـدي، اسـتئاتوز و فیبـروز کبـدي در       آنـزیم  بر) ورزشی

در . به کبد چرب غیرالکلـی بررسـی کـرده اسـت     بیماران مبتلا
 ـ  2پژوهش حاضر مصرف روزانه  مـدت   هگرم مکمل زنجبیـل ب

هاي کبـدي   داري در سطوح آنزیم هفته سبب کاهش معنی 12
ALT  وGGT و نیز استئاتوز کبدي شد .  

هـاي   در نمونهرا که اثر مکمل زنجبیل  هاي پیشین پژوهش
سـندروم متابولیـک   اد داراي افـر یا بیماران دیـابتی و  و حیوانی 

هاي مختلفـی بـراي اثـرات سـودمند      مکانیسم اند، بررسی کرده
در مطالعه دیگر عبدالعظیم و همکـاران  . نمودندزنجبیل عنوان 

هـاي دچـار آسـیب کبـدي تجـویز عصـاره        نشان دادند در رت
هـاي کبـدي    داري در سطوح آنـزیم  زنجبیل سبب کاهش معنی

ALT  ،AST  آلکالین فسفاتاز ،)ALP (همچنین . و آرژیناز شد
بر پایه نتایج این مطالعه ترکیبات فعال موجود در زنجبیل قادر 
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 ٦

ــرات       ــال اث ــیداتیو و اعم ــترس اکس ــطوح اس ــاهش س ــه ک ب
انیسـم دقیــق ایـن اثــرات   مک. )21( باشـد  اکسـیدانی مــی  آنتـی 

محافظتی هنوز به طور کامل مشخص نشده است، با این وجود 
. انـد  را بیـان کـرده  متعـددي  محققان در مطالعات مختلف علل 

مقاومت به انسولین یکی از ریسک فاکتورهاي مهم در پـاتوژنز  
شـیدفر و همکـاران در سـال    . باشـد  کبد چـرب غیرالکلـی مـی   

کمل زنجبیل سـبب کـاهش   گزارش کردند که مصرف م 2015
. )17( شـود  هاي مرتبط بـا مقاومـت بـه انسـولین مـی      شاخص

هاي مختلفـی در سـوخت و سـاز بـدن از جملـه       انسولین نقش
هـا ایفـا    اکسیداسیون اسیدهاي چرب و متابولیسم کربوهیدرات

در مقاومت به انسولین، عوامـل مختلفـی سـبب فعـال     . کند می
هاي چـرب بـه سـمت کبـد      شدن لیپولیز و سرازیر شدن اسید

براي ایجاد استئاتوز و آسیب کبدي فراهم  شود که زمینه را می
مطالعه دیگري که توسـط مظفـري و همکـاران انجـام     . کند می

گرم مکمل زنجبیـل بـراي    3گرفت نشان داد که مصرف روزانه 
داري در سـطوح قنـد خـون     هفته سبب کاهش معنـی  8مدت 

  .)22( ناشتا و مقاومت به انسولین شد
در این مطالعه ما موفق شـدیم نشـان دهـیم کـه دریافـت      

منجـر بـه کـاهش     کنتـرل مکمل زنجبیل در مقایسه بـا گـروه   
این نتـایج همسـو بـا مطالعـات     . شود میزان استئاتوز کبدي می

البته مطالعات انسانی در این زمینه انجـام نشـده   . پیشین است
عصـاره   است و مطالعات حیوانی انجام شده نیز در رابطه با اثـر 

  .باشد زنجبیل می
بعد از تعدیل براي متغیرهاي مخدوش گر، استئاتوز کبدي 
در گــروه دریافــت کننــده مکمــل زنجبیــل کــاهش بیشــتر و  

داري نسبت به گروه کنترل نشان داد در حالی که فیبروز  معنی
مکانیسـم  . داري بین دو گـروه نشـان نـداد    کبدي تفاوت معنی

اي از اخـتلالات   شامل مجموعـه  ایجاد استئاتوز و فیبروز کبدي
باشد که در نهایت سبب افزایش التهاب کبدي و بـه دنبـال    می

هـا   هاي استلات کبدي شده و ایـن سـلول   سازي سلول آن فعال
مطالعـات حیـوانی   . کنند زمینه را براي فیبروز کبدي فراهم می

هـاي   که با هدف بررسی تأثیر عصـاره زنجبیـل بـر روي مسـیر    
شد نشـان داده اسـت کـه ترکیبـات فعـال       آسیب کبدي انجام

هــاي دفــاع   موجــود در زنجبیــل ســبب تقویــت سیســتم    
ــاتیون   آنتــی ــاتیون پراکســیداز، گلوت ــد گلوت  Sاکســیدانی مانن

ترانسفراز و کاهش محصولات حاصل از اکسیداسیون اسیدهاي 
ــدي     ــد و میــزان اســتئاتوز کب ــالون دي آلدهی چــرب ماننــد م

ی مطالعـات حیـوانی نشـان    ، همچنـین برخ ـ )23، 24( شود می

داده است که زنجبیل قادر به کـاهش میـزان نکـروز و فیبـروز     
مکانیسـمی کـه بـراي ایـن اثـر      . باشـد  هـاي کبـدي مـی    سلول

تکثیـر سـلول    محافظتی بیان شده اسـت اثـر بـر روي فـاکتور    
ــته ــی هس  PCNA )Proliferating cell nuclearژن  اي آنت

antigen( ژن آنتـی  .باشـد  می PCNA   اي  پـروتئین هسـته  یـک
در . باشد کـه در تنظـیم فراینـد تکثیـر سـلولی نقـش دارد       می

اختلالات آسیب کبدي مانند کبد چـرب غیرالکلـی و بـه ویـژه     
یابـد کـه نهایتـاً     افزایش مـی  PCNAسیروز کبدي میزان بیان 

سبب افزایش بیش از حد و بدون کنترل تکثیـر بـافتی جهـت    
سـبب پیشـرفت فیبـروز    جایگزینی با بافت آسیب دیده شده و 

درمان بـا زنجبیـل سـبب کـاهش میـزان بیـان       .شود کبدي می
شده و از تشدید فرایند فیبروز کبدي جلوگیري  PCNAفاکتور 

داري در میـزان   در پژوهش حاضر کاهش معنـی . )25( کند می
بدي در گروه دریافت کننده مکمل زنجبیل نسبت بـه  فیبروز ک

یکـی از علـل احتمـالی بـراي ایـن      . مشاهده نشد دارونماگروه 
رسـد بیشـتر    بـه نظـر مـی   . باشد موضوع دوره کوتاه مداخله می

دار بـر   ها جهـت اعمـال تـأثیر معنـی     مداخلات دارویی و مکمل
ماهـه   6قل دوره مداخلـه  اسطوح فیبروز کبـدي نیازمنـد حـد   

  .باشند می
هاي این مطالعـه عـدم اسـتفاده از روش     یکی از محدودیت

بـا توجـه بـه    . بیوپسی کبدي جهت تشخیص کبـد چـرب بـود   
ه قادر به استفاده ژتهاجمی بودن روش فوق محققان در این پرو

از آن نبودند، با این وجود مطالعـات مختلفـی بـه حساسـیت و     
د اشـاره  دقت بالاي دستگاه فیبرو اسکن در تشخیص سفتی کب

رسد جهـت بررسـی برخـی     همچنین به نظر می .)26( اند کرده
پارامترهاي مرتبط با کبد چرب مانند فیبـروز کبـدي نیـاز بـه     

تاکنون هیچ مطالعـه انسـانی   . باشد می تر یمدت مداخله طولان
بیماري کبد چرب بررسی نکرده اسـت  را در  اثر مکمل زنجبیل

و پژوهش حاضر براي اولین بار نشان داد مکمل یاري با مکمـل  
داري در سـطوح   هفته سبب کـاهش معنـی   12زنجبیل بعد از 

  . شود برخی پارامترهاي مرتبط با کبد چرب می
دار دوسوکور نشـان   کنترلبالینی  در مجموع این کارآزمایی

داد که مکمل زنجبیل سـبب افـزایش اثـر بخشـی مداخلـه در      
در مقایسه با ) تعدیل رژیم غذایی و فعالیت بدنی( شیوه زندگی

از آن جـا کـه ایـن    . شود مداخله در شیوه زندگی به تنهایی می
مطالعه اولین کارآزمایی بالینی در ارتباط با اثر مکمل زنجبیـل  

شود مطالعاتی با حجم  د چرب غیر الکلی بود پیشنهاد میبر کب
  . صورت بگیرد تر ینمونه بالاتر و دوره مداخله طولان
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  سپاسگزاري
ــوارش      ــد و گ ــات کب ــز تحقیق ــرم مرک ــئولین محت از مس

و دانشگاه علوم پزشکی تهران بـراي تـأمین    االله بقیۀ بیمارستان
ن هـا و نیـز شـرکت گیاهـان سـبز زنـدگی جهـت تـأمی         هزینه

این طرح برگرفتـه از  . شود هاي این طرح سپاسگزاري می مکمل
  .نامه کارشناسی ارشد آقاي مهران رحیملو بود پایان
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Background and Objectives: Non-alcoholic fatty liver disease is one of the most common chronic liver 
diseases thorough the world. The pathogenesis of non-alcoholic fatty liver is closely associated with obesity 
and insulin resistance. There is evidence suggesting a relationship between ginger intake and NAFLD risk 
factor management. The objective of present study was to evaluate the effect of supplementation with ginger 
on liver enzymes, hepatic fibrosis and steatosis in patients with NAFLD. 

Materials and Methods: In this double-blind randomized clinical trial, 50 patients with NAFLD were 
divided into two groupsand receiving daily 2 gram ginger or placebo for 12 weeks. Both groups were 
advised to follow an energy-balanced diet and recommended to perform physical activity. Liver enzymes and 
hepatic fibrosis and steatosis were assessed at the baseline and at the end of the study. The SPSS 20th 
software was used for data analysis. 

Results: Among the 50 volunteers, 23 patients in the treatment group and 21 patients in the control group 
completed the study. At baseline no significant differences were seen in the background variables between 
the two groups. Ginger supplementation compared to placebo resulted in a significant reduction in alanine 
aminotransferase, γ-glutamyl transferase and hepatic steatosis grade (P-value < 0.001). We did not find any 
significant effect of taking ginger supplements on the levels of hepatic fibrosis and aspartate 
aminotransferase (P-value = 0.39, P-value – 0.886, respectively). 

Conclusion: This study showed that ginger flaxseed supplementation can act as a new therapeutic approach 
in NAFLD management  

Keywords: Non-alcoholic fatty liver disease, Ginger, Hepatic fibrosis, Liver enzymes 
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