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Background: 
Pancreatic cancer )PC) is classed as the 7th leading cause of cancer-related death in the world. Previous evidence indicates that 
hyperglycemia, insulin resistance, diabetes, and obesity are implicated in pancreatic carcinogenesis. Thus, evaluation of the dietary 
intakes in the etiology of PC can be useful to identify the risk factors of the disease.

Materials and Methods:
We examined the association between total intake of fruits, vegetables, and dietary fiber and the risk of PC in 50,045 participants 
aged 40-75 years within the Golestan Cohort Study. Dietary data were collected using a validated semi-quantitative food-frequency 
questionnaire, which was administered at baseline. Cox proportional hazards models were used to estimate multivariate hazard 
ratio with 95% confidence interval.

Results: 
During 383,630 person-years of follow-up and after excluding the participants with incomplete baseline information, a total of 
48,676 adults were evaluated. Until October 30, 2014, 54 cases of PC were confirmed based on the exact cause of death using 
ICD10 criteria. After considering all potential confounding factors, there was only a statistically significant inverse association 
between the risk of PC for the highest tertile of daily fiber intake compared with the lowest tertile (HR=0.41; 95% CI= 0.15-1.05; 
P for trend= 0.05). However, the relationship between fruits and vegetables and PC risk was not statistically significant.

Conclusion: 
In summary, based on the findings of this study, increased dietary fiber may reduce the risk of PC. This result highlights the 
importance of a diet rich in fiber in order to prevent PC progression. Finally, given the limited number of studies in this field and 
inconclusive results, there is still a need for new prospective studies with long follow-up.
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ABSTRACT
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زمینه و هدف : 
 سرطان پانکراس به عنوان هفتمین علت مرگ در اثر سرطان در دنیا مطرح شده است. دیابت، هایپرگلیسمی، مقاومت انسولینی و چاقی از عوامل خطر مطرح شده 

در ابتلا به این سرطان می باشند. این مسئله می تواند به عنوان یکی از دلایل اهمیت بالای تعیین نقش تغذیه در اتیولوژی ابتلا به آن باشد.
روش بررسی :

 مطالعه حاضر در قالب فاز اول مطالعه کوهورت آینده نگر استان گلستان بر روی 50045 نفر فرد 40 تا 75 ساله و با هدف بررسی ارتباط دریافت میوه ها، سبزیجات 
و فیبر رژیمی با خطر ابتلا به سرطان پانکراس صورت گرفت. میزان دریافت های غذایی در شروع مطالعه با استفاده از پرسشنامه بسامد خوراک نیمه کمی معتبر 

بررسی شد. جهت گزارش نسبت خطر)HR( Hazard Ratio با فاصله اطمینان%95 )CI 95%( از Cox Regression استفاده شد.
یافته ها :

پس از 383360 شخص- سال پیگیری و حذف افراد با اطلاعات پایه ناقص، 48676 فرد مورد بررسی قرار گرفتند. 54 مورد فوت از افراد مبتلا به سرطان 
پانکراس تا تاریخ 8 آبان 1393 ر اساس معیار ICD10 تائید شدند. بعد از تعدیل مدل رگرسیونی برای متغیرهای مخدوشگر رابطه معنی داری بین دریافت 
میوه ها و سبزیجات با خطر ابتلا به سرطان پانکراس مشاهده نشد. در مورد فیبر رژیم غذایی در مدل رگرسیونی مذکور، افرادی که در بالاترین سهک دریافت 
فیبر قرار داشتند، نسبت به افرادی که در پایین ترین سهک دریافت قرار داشتند به میزان 59% کمتر در معرض خطر ابتلا به سرطان پانکراس بودند. 

)HR = 0/41, P for trend - 0/05, %95 CI = 0/15-1/05(
نتیجه گیری :

بر اساس یافته های حاصل از این مطالعه می توان گفت که افزایش دریافت فیبر رژیمی می تواند موجب کاهش خطر ابتلا به سرطان پانکراس شود. این نتایج 
اهمیت تبعیت از یک رژیم غذایی غنی از فیبر را در پیشگیری از سرطان پانکراس روشن می سازد. به طورکلی، با توجه به تعداد کم پژوهش های انجام گرفته در 

این زمینه و همچنین نتایج ضد و نقیض بدست آمده از آنها، نیاز به انجام مطالعات آینده نگری با مدت زمان پیگیری بیشتری وجود دارد. 

کلید واژه: سرطان پانکراس،کوهورت، تغذیه، میوه، سبزی، فیبر
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بررسی  ارتباط دریافت میوه ها، سبزیجات و فیبر رژیمی با بیماری سرطان پانکراس

 در قالب  مطالعه کوهورت استان گلستان

1 دانش آموخته کارشناسی ارشد علوم تغذیه، گروه تغذیه بالینی، دانشکده تغذیه و صنایع غذایی، انستیتو تحقیقات تغذیه اي و صنایع غذایی کشور، دانشگاه علوم

  پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران
2 پژوهشگر، مرکز تحقیقات بیماری های کبد، لوزالمعده و مجاری صفراوی، پژوهشکده بیماری های گوارش و کبد، دانشگاه علوم پزشکی تهران، تهران، ایران

3 دانشیار، گروه تغذیه بالینی، دانشکده علوم تغذیه و صنایع غذایی، انستیتو تحقیقات تغذیه ای و صنایع غذایی کشور، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران

4 دانشیار، مرکز تحقیقات بیماری های کبد، لوزالمعده و مجاری صفراوی، پژوهشکده بیماری های گوارش و کبد، دانشگاه علوم پزشکی تهران، تهران، ایران

5 استاد، مرکز تحقیقات بیماری های کبد، لوزالمعده و مجاری صفراوی، پژوهشکده بیماری های گوارش و کبد، دانشگاه علوم پزشکی تهران، تهران، ایران

6 استاد، مرکز تحقیقات بیماری های کبد، لوزالمعده و مجاری صفراوی، پژوهشکده بیماری های گوارش و کبد، دانشگاه علوم پزشکی تهران، تهران، ایران

*نویسنده مسئول:  رضا ملک زاده 
تهران- خیابان کارگر شمالی- بیمارستان شریعتی، 

پژوهشکده بیماری های گوارش و کبد 
تلفن و نمابر: 021-82415400

malek@ams.ac.ir :پست الکترونیک

تاریخ دریافت: 95/9/18 
تاریخ اصلاح نهایی: 95/12/25  

تاریخ پذیرش: 95/12/26

زمینه و هدف:  
سرطان پانکراس )pancreatic cancer( )PC(،  به علت اینکه به طور 
تقریبی سالانه عامل بیش از 330000 مرگ و میر می باشد، به عنوان 
اثر سرطان  در  مرگ  علت  هفتمین  و  ها  ترین سرطان  از کشنده  یکی 
سرطان  که  این  دلیل  به  .)1و2(  است  شده  شناخته  جهان  سطح   در 
پانکراس به سرعت پیشروی می کند سلول هاي سرطانی اغلب به بافت 
هاي اطراف، غدد لنفاوي لوزالمعده و کبد گسترش می یابند )3( اکثر 
درمان های آن نیز تاثیر چندانی روی بقای افراد مبتلا ندارند. در نتیجه 
اغلب بیماران پیش آگهی کمی دارند به طوری که بقاي بیماران مبتلا 
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بیماران  از 5 درصد  و کمتر  باشد  پایین می  بسیار  پانکراس  به سرطان 
اولیه  پیشگیری  در  اصلی  چالش  همچنین  دارند  سال   5 از  بیش  بقاي 
این بیماری اتیولوژی نامشخص آن و عدم وجود فاکتورهای خطر اثبات 
شده است.)3, 4( به علت تنوع بسیار بالای جغرافیایی در شیوع سرطان 
پانکراس، به نظر می رسد فاکتورهای سبک زندگی از عوامل بسیار مهم 
مرتبط با اتیولوژی این بدخیمی باشند.)5( از مهم ترین فاکتورهای  خطر 
مطرح شده در مطالعات مختلف می توان به استعمال سیگار و تنباکو )2, 
6-8(، نوشیدن مقادیر بالای الکل )2, 6, 7(، پانکراتیت مزمن )8-10(، 
فاکتورهای ژنتیکی و سابقه خانوادگی ابتلا به سرطان )بخصوص سرطان 
بالا )2, 12(، شاخص توده  بافت چربی  پانکراس( )7, 8, 11(، چاقی و 
بدنی )BMI( body mass index  )6-8(، دیابت ملیتوس )2, 6, 7(، هایپر 
گلیسمی و هایپرانسولینمی )احتمالا از طریق اثر تحریکی انسولین روی 
  )HbA1c( افزایش سطوح هموگلوبین گلیکوزیله ،)تکثیر سلولی( )9, 10

)13(، فعالیت بدنی پایین )3(، افزایش سن و پیری)6( می باشند. 
نتیجه گرفت  توان  PC می  برای  بررسی عوامل خطر مطرح شده  با 
که افزایش فعالیت بدنی و اصلاح عادات غذایی می توانند از طریق تعدیل 
انسولین و قند خون و تاثیر روی چاقی و BMI در کاهش خطر ابتلا به 
سرطان پانکراس مؤثر باشند. هر چند که تاکنون چند مطالعه در کشورهای 
توسعه یافته و دیگر کشورهای با شیوع بالای سرطان پانکراس به منظور 
بررسی تاثیر گروه های غذایی مختلف و نوع رژیم غذایی افراد روی خطر 
ابتلا به سرطان پانکراس صورت گرفته، اما نتایج نیز در بسیاری از موارد ضد 
و نقیض بوده است و هنوز تاثیر دقیق فاکتورهای رژیمی مثل فیبر رژیمی، 
کامل  طور  به  پانکراس  سرطان  ایجاد  اتیولوژی  در  سبزیجات  و  ها  میوه 
مشخص نشده و نیاز به مطالعات بیشتری در این زمینه وجود دارد. با توجه 
به این که تاکنون  مطالعه ای به این منظور در ایران صورت نگرفته است و 
این مطالعه اولین مطالعه بررسی فاکتورهای رژیمی در افراد مبتلا به سرطان 
پانکراس در ایران می باشد، طراحی و اجرای آن می تواند در تعیین نقش 

تغذیه در ابتلا به این سرطان کشنده بسیار مؤثر باشد. 

روش بررسی :  
افراد مورد مطالعه

مطالعه کوهورت استان گلستان به طور کامل در مقالات قبلی شرح 
داده شده است.)16-14( به صورت خلاصه، به دلیل شیوع بالای سرطان 
تحقیقات  مرکز  پژوهشگران  استان  این  در  مری  های سنگفرشی  سلول 
گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تهران مطالعه کوهورت آینده نگری را 
به مدت 14 سال بر روی 50000 نفر از افراد 40 تا 75 ساله ساکن مناطق 
یاد شده جهت بررسی عوامل مداخله کننده ژنتیکی، تغذیه ای، بهداشتی 
و محیطی موثر بر ابتلا به انواع سرطان ها و به خصوص سرطان مری به 
اجرا درآوردند. در نهایت جمعاً 50045 نفر مراجعه کردند که 42% مرد 
)21241 نفر( و 58% زن )28804 نفر( بودند. میانگین سنی افراد مراجعه 
کننده 9/1±52/12 سال و 23/9% از آنها شهری و 76/1% روستایی بودند.

نمونه مورد بررسی در مطالعه حاضر شامل کلیه افراد شرکت کننده 
در مطالعه کوهورت گلستان که دارای معیارهای ورود به مطالعه بوده اند 
می باشد. افرادی که در آنها  تشخیص سرطان پانکراس داده شده باشد 

به عنوان گروه مورد  و سایر جمعیت شرکت کننده در  مطالعه کوهورت 
به عنوان گروه کنترل مطرح می باشند. معیارهای ورود به مطالعه برای 
افراد گروه مورد و شاهد شامل موارد زیر می باشد: موجود بودن اطلاعات 
نیاز در مطالعه، اطلاعات تن سنجی و دریافت  کامل دموگرافیکی مورد 
های غذایی افراد مورد مطالعه در بانک اطلاعاتی مطالعه کوهورت، دریافت 
تا 5000 کیلوکالری )محدوده قابل  انرژی روزانه در محدوده بین 500 
قبول( و قرار گرفتن در محدوده 15 تا 50 کیلوگرم بر مترمربع BMI. در 
مورد افراد گروه مورد معیارهای ورود علاوه بر این موارد شامل تشخیص 
باشد.  می  نیز  مطالعه  در  شرکت  از  بعد  سال  دو  حداقل   PC به  ابتلا 
همچنین معیارهای عدم ورود به مطالعه برای این گروه شامل سابقه ابتلا 
به سایر سرطان ها و متاستاز در اثر ابتلا به نوع دیگری از سرطان و عدم 

تایید پاتولوژی ابتلا به سرطان پانکراس بوده است.

پیگیری افراد مورد مطالعه
از آنجایي که دسترسي به 98% افراد از طریق تلفن امکان پذیر بود 
هر  تلفني  هاي  تماس  از  استفاده  افراد  مدت  دراز  پیگیري  روش  اولین 
ابتدا در مورد  دوازده ماه یکبار در نظر گرفته شد. در صورت فوت فرد 
علت مشخصی  ذکر  در صورت  و  اطرافیان سوال مي شود  از  مرگ  علت 
برای  فوت، همان علت ثبت مي شود. در غیر این صورت اگر  بیمار قبل 
از مرگ در بیمارستان بستري شده باشد یا به پزشک و درمانگاه مراجعه 
کرده باشد از کلیه مدارک و پرونده هاي آن تصویر برداري مي شود تا دو 
از طریق مدارک موجود علت مرگ را مشخص کنند. پزشک متخصص 

)14( در صورت زنده بودن فرد نیز هرگونه بستري، ابتلا به بیماري هاي 
مزمن و یا تمایل به مهاجرت در آینده نزدیک ثبت مي گردد.

ارزیابی دریافت های غذایی
در  استفاده  مورد  کمی  نیمه   )FFQ( خوراک1  بسامد  پرسشنامه 
مطالعه حاضر شامل 116 آیتم غذایی که به طور اختصاصی برای مطالعه 
کوهورت گلستان و جمعیت شمال شرق ایران طراحی گردیده و در فاز 
پایلوت مطالعه روایی و اعتبار آن با استفاده از FFQ 4 و 12 یادآمد 24 
باشد. می  بود،  شده  سنجیده  بیوشیمیایی  های  گیری  اندازه  و  ساعته 

)17( این پرسشنامه ها توسط کارشناسان تغذیه آموزش دیده و از طریق 
مصاحبه رو در رو با افراد تکمیل شد. از افراد خواسته شد تا بسامد یا بار 
مصرف هر یک از مواد غذایی را با توجه به واحد اندازه استاندارد آن در 
بر حسب  این پرسشنامه  FFQ طی یک سال گذشته گزارش کنند. در 
نوع ماده غذایی، بسامد مصرف آن در روز، هفته، ماه یا سال سوال شد. 
تبدیل  ضرایب  از  استفاده  با  شده  گزارش  دریافتی  های  سهم  و  مقادیر 
غذایی  ماده  آن  گرم  فرد  هر  برای  و  تبدیل شدند  گرم  به  خام  و  پخته 
مصرفی بدست آمد. به دلیل این که جدول ترکیبات غذایی ایرانی ناکامل 
و محدود بود )18(، محتوای انرژی و ریزمغذی های دریافتی با استفاده 
غذایی  ترکیبات  جدول  و   3,5,2  Nutritionist IV, Versionافزار نرم  از 
به روزرسانی گردیده  ایرانی  )FCT( USDA )19( که در مورد غذاهای 
بودند محاسبه شد. در مواردی که اقلام غذایی در این نرم افزارها موجود 
1. Food frequency questionnaire )FFQ) 
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نبود )نظیر نان لواش، بربری، تافتون و سنگگ( از جدول ترکیبات غذایی 
ایرانی استفاده شد.)18(

و  سنجی  تن  سلامتی،  وضعیت  جمعیتی،  متغیرهای  ارزیابی 
فعالیت بدنی

در این مطالعه، پس از بررسی کامل بودن اطلاعات دموگرافیکی افراد 
مبتلا به سرطان پانکراس در مطالعه کوهورت گلستان، اطلاعات مربوط به 
متغیر های جمعیتی )سن، جنس و وضعیت تاهل(، اقتصادی – اجتماعی 
توده  نمایه  قد،  )وزن،  تن سنجی  شغلي(،  وضعیت  و  تحصیلات  )میزان 
بدن، دور کمر، دور باسن، نسبت دور کمر به دور باسن و چاقی شکمی(، 
سابقه ابتلا به دیابت، استعمال دخانیات، و میزان فعالیت بدنی بر اساس 
پرسشنامه سبک زندگی مورد استفاده در مطالعه مورد ارزیابی قرار گرفت.

متابولیکی  معادل  یا   MET hr فاکتور  به  نهایت  در  بدنی  فعالیت   )14(
)ساعت در روز( تبدیل گردید.

تجزیه تحلیل آماری
Kolmogorov– توزیع نرمال متغیرها در دو گروه با استفاده آزمون

Smirnov و توزیع متغیرهای دموگرافیک و مخدوشگرهای کیفی در دو 
گروه با استفاده از آزمون Chi Square و متغیرها و مخدوشگرهای کمی 
از 2Independent sample t-test در مورد داده های نرمال و  با استفاده 
Mann-witney U test  در مورد داده های غیرنرمال انجام گرفت. در مورد 
متغیر های پیوسته میانگین ± انحراف معیار و در مورد متغیرهای طبقه 
ای تعداد )و درصد( گزارش گردید. تمامی دریافت های رژیمی به صورت 
گرم در روز گزارش شد و افراد مورد مطالعه از نظر میوه ها، سبزیجات و 
فیبر رژیمی دریافتی در سهک  ها طبقه بندی شدند.. سهک اول به عنوان 
مرجع در نظر گرفته شد و مقادیر P for trend از طریق محاسبه میانه هر 

سهک گزارش گردید. 
جهت گزارش  نسبت خطر یا )Hazard Ratio )HR با فاصله اطمینان 
 )Cox  95% از مدل های رگرسیون confidence interval )CI)  95% یا
Proportional-Hazards Regression) Cox استفاده شد. جهت تعدیل اثر 
مخدوشگرهای مختلف، HR و CI 0/95% در سه مدل مختلف رگرسیونی 
هنگام  در  سن  متغیر  برای   ،  Cox رگرسیون  اول  مدل  گردید.  گزارش 
ورود به مطالعه )به شکل پیوسته( و مدل دوم علاوه بر آن برای دریافت 
انرژی کل )کیلوکالری( تعدیل گردید. در نهایت مدل نهایی تعدیل شده 
برای متغیرهای مذکور، سابقه ابتلا به دیابت )بلی/ خیر(، سیگار )متغیر 
پیوسته؛ پاکت- سال(، تحصیلات )متغیر طبقه بندی شده؛ بیسواد، پنجم 
)متغیر طبقه  اپیوم  دانشگاهی(، مصرف  دیپلم،  راهنمایی،  ابتدایی، سوم 
بندی شده؛ مصرف اپیوم به مدت حداقل 6 ماه در طول زندگی(، شاخص 
توده بدنی )BMI؛ kg/m2 متغیر پیوسته(، نسبت دور کمر به دور باسن 
شده؛  بندی  طبقه  )متغیر  قومیت  پیوسته(،  متغیر  متر  سانتی  )WHR؛ 
زن(،  مرد،  شده؛  بندی  طبقه  )متغیر  جنسیت  ترکمن(،  غیر  ترکمن، 
معادل متابولیکی )MET؛ ساعت در روز متغیر پیوسته(، سطح رفاه)متغیر 
طبقه بندی شده؛ چارک 1 تا 4(، منطقه مسکونی )متغیر طبقه بندی شده؛ 

شهری، روستایی( بود. مدت زمان پیگیری  به عنوان متغیر زمان در رگرسیون 
Cox در نظر گرفته شد و برای هر فرد مورد مطالعه از زمان  ورود به مطالعه 
)اولین مصاحبه( تا زمان مرگ، عدم امکان تماس یا پیگیری، تشخیص بیماری 
سرطان پانکراس و یا پایان زمان پیگیری )30 اکتبر 2014( – هرکدام که در 
مورد فرد زودتر ثبت شده بود- محاسبه گردید. تمامی تست های آماری مورد 
استفاده دو دنباله ای یا )two-sided( بوده و مقادیر p-values کمتر از 0/05 
از نظر آماری معنی دار در نظر گرفته شد. تحلیل آماری با استفاده از نرم افزار 

SPSS version 19 ) SPSS Inc.,2011(( spss( نسخه 19 صورت گرفت.

یافته ها:  
ها،  میوه  دریافت  ارتباط  بررسی  آماری  تحلیل  تجزیه  ابتدای  در 
سبزیجات و فیبر رژیمی،  افرادی که بر اساس گزارش های ثبت سرطان 
نفر(،   147( بودند  شایع  های  سرطان  انواع  به  مبتلا  مطالعه  ابتدای  در 
نفر(،   932( داشتند  ناقص  مخدوشگری  و  رژیمی  اطلاعات  که  افرادی 
افرادی که براساس میزان گزارش دریافت انرژی کم یا بیش گزارش دهی 
قبول  قابل  غیر  محدوده  گردیدند.  مطالعه حذف  از  نفر(   182( داشتند 
از  بیشتر  و  روز  در  کیلوکالری   500 از  کمتر  صورت  به  انرژی  دریافت 
در  که  افرادی  نهایت  در  شد.  گرفته  نظر  در  روز  در  کیلوکالری   5000
محدوده BMI کمتر از 15 یا بیشتر از 50 کیلوگرم قرار داشتند از مطالعه 
مطالعه  مورد  نهایی   نفر(. جمعیت کوهورت   108( کنار گذاشته شدند 
و  مرد   20683( فرد  شامل 48676  گرفتند  قرار  آماری  آنالیز  مورد  که 

27993 زن( بود. 
جمعیت  دیابت  به  ابتلا  وضعیت  و  دموگرافیک  مشخصات   1 جدول 
زیرمجموعه کوهورت و افراد گروه مورد را نشان می دهد. مطالعه بر روی 54 
مورد مبتلا به سرطان پانکراس و 48622 جمعیت زیرمجموعه کوهورت 
 52  ±  9 کوهورت  زیرمجموعه  جمعیت  افراد  سنی  میانگین  شد.  انجام 
و افراد مورد  9 ± 59 بود که از نظر آماری تفاوت معنی داری بین دو 
اپیوم  کننده  مصرف  افراد  درصد    .)P-value  =0/00( داشت  وجود  گروه 
نیز در دو گروه مذکور به ترتیب 29/6% و  16/9% بود. بر همین اساس  
تعداد افراد مصرف کننده اپیوم به طرز معنی داری در گروه مورد بالاتر 
از جمعیت زیر مجموعه کوهورت بوده است )P-value =0/00(. همچنین 
تعداد افراد سیگاری طرز معنی داری در گروه مورد بالاتر از جمعیت زیر 
مجموعه کوهورت بوده است )P-value =0/01(. میزان پاکت- سال سیگار 
بود  بالاتر  داری  معنی  طرز  به  پانکراس  سرطان  به  مبتلا  گروه  مصرفی 
)P-value =0/00(. همچنین میانگین و انحراف معیار BMI  و وزن جمعیت 
بود  مورد  گروه  افراد  از  بالاتر  داری  معنی  به طرز  زیرمجموعه کوهورت 
)P-value <0/01 (. در حالی که مقایسه این دو گروه نشان داد که فعالیت 
بدنی گروه مورد به طرز معنی داری کمتر از افراد زیرمجموعه کوهورت 

بود )P-value =0/00( )جدول 1(. 
جدول 2، نسبت شانس و فاصله اطمینان برای دریافت گروه میوه ها و 
سبزیجات و فیبر رژیمی با خطر ابتلا به PC را نشان می دهد. بعد از آنالیز 
داده ها، رابطه ی معنی داری بین دریافت میوه ها، آبمیوه ها، سبزیجات و 
ریسک PC یافت نشد. در مورد فیبر رژیم غذایی، خطر ابتلا به سرطان 
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جدول1: مشخصه های دموگرافیک و توزیع متغیرهای مخدوش کننده در ابتدای ورود به مطالعه

p-valueافراد مبتلا به سرطان پانکراسسایر افراد  مورد مطالعه )جمعیت کوهورت(مشخصه

محل سکونت

)74/1%(40)79/7%(38742روستا
./30

)25/9%(14)20/3%(9880شهر

جنسیت

)48/1%(26)57/5%(27967زن
./16

)51/9%(28)42/5%(20655مرد

قومیت

)81/5%(44)74/1%(36005ترکمن
./21

)18/5%(10)25/9%(12617غیرترکمن

تحصیلات

)77/8%(42)70/0%(34056بیسواد

./44

)14/8%(8)17/0%(8244پنجم دبستان

)%0(0)4/5%(2201سوم راهنمایی

)%7/4(4)6/3%(3080دیپلم

)0%(0)2/1%(1041تحصیلات دانشگاهی

)Wealth Score(وضعیت اقتصادی

)37%(20)27/3%(13278چارک اول

./25
)16/7%(9)23/4%(11364چارک دوم

)27/8%(15)24/3%(11825چارک سوم

)18/5%(10)25/0%(12155چارک چهارم

وضعیت ابتلا به دیابت

)98/1%(53)93/1%(45249خیر
./18

)1/9%(1)6/9%(3373بلی

مصرف اپیوم

)70/4%(38)83/1%(40406خیر
./01

)29/6%(16)16/9%(8216بلی

مصرف سیگار

00/.)66/7%(36)82/7%(40224خیر
)33/3%(18)17/3%(8398بلی

00/.13/60 ± 10/077/20 ± 2/94میزان مصرف سیگار )پاکت-سال(

00/.9 ± 959 ± 52سن ورود به مطالعه

01/.15 ± 1563 ± 68وزن )کیلوگرم(

BMI26/69 ± 5/3924/77 ± 4/71./00 )کیلوگرم بر متر مربع(

WHR1 ± 01 ± 0./60 )متر(

MET29 ± 1226 ± 8./00 )ساعت در روز(

-برای مقایسه ي متغیرها ي کمي از آزمون من ویتني یا تي استفاده شده است./ براي مقایسه متغیرهاي کیفي از آزمون مربع کاي یا فیشر استفاده شده است./ براي تمام متغیرهاي کمي، مقادیر به صورت میانگین )انحراف معیار( گزارش شده است.
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پانکراس در مدل رگرسیونی تعدیل شده اول و دوم برای افرادی که در 
بالاترین سهک دریافت فیبر قرار داشتند، نسبت به افرادی که در پایین 
ترین سهک دریافت قرار داشتند و میانه دریافت فیبرشان  28/74 گرم 
در روز بوده است به ترتیب )0/92-0/22( 0/45 و )0/13-0/99( 0/36 
بوده است )P for trend =0/03, P for trend =0/02 , به ترتیب(. در حالی 
که شدت معنی داری این رابطه پس از در نظر گرفتن تمامی متغیر های 
 %95  CI  =  0/15-1/05( یافت.  کاهش  اندکی  نهایی  مدل  در  مخدوشگر 
,HR = 0/41, P for trend - 0/05( و بر این اساس افراد با سهک سوم نسبت 
به افراد در سهک اول دریافت به میزان 59% کمتر در معرض خطر ابتلا 

به سرطان پانکراس بودند.

بحث :  
فیبر دریافتی 

ریسک  با  فیبر   دریافت  ارتباط  روی  شده  انجام  آماری  آنالیزهای 
تواند  می  رژیمی  فیبر  که مصرف  است  داده  نشان  این سرطان  به  ابتلا 
به طرز معنی داری در کاهش خطر ابتلا به سرطان پانکراس موثر باشد.  
نقش حمایت کنندگی دریافت کل فیبر رژیمی در کاهش ریسک سرطان 
پانکراس در بیشتر مطالعات مورد-شاهدی مشاهده شده است)20-26(، 
اما در یک مطالعه مورد کوهورت که جهت بررسی همین رابطه انجام شده 
است، رابطه ای بین دریافت فیبر و ابتلا به PC مشاهده نشده است.)27( 
فیبر  ایتالیایی  یک جمعیت  در  گرفته  مورد-شاهدی صورت  مطالعه  در 
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PC جدول2: نسبت خطر و فاصله اطمینان 95% برای دریافت میوه و سبزی و فیبر رژیمی به عنوان عوامل خطر ابتلا به

P-for trendسهک سومسهک دومسهک اولمتغیر

گروه میوه و آبمیوه دریافتی

)1460/94-204/68(253/89)204/67-143/32(172/26)143/32-0/00(109/94میانه )حداکثر-حداقل(

23/1620114/1621017/16211تعداد افراد مورد/جمعیت کوهورت

126109127373130149مجموع شخص- سال پیگیری

 HRa )CI) 0/44)1/45-0/41(0/77)1/30-0/34(1/000/66مدل اول

HRb )CI) 0/79)1/81-0/45(0/90)1/43-0/36(1/000/72مدل دوم

HRc )CI) 0/92)2/12-0/50(1/03)1/49-0/37(1/000/75مدل سوم

گروه سبزی دریافتی

)2403/70-161/19(236/23)161/19-85/33(118/25)85/33-0/00(53/96میانه )حداکثر-حداقل(

29/1619510/1621515/16212تعداد افراد مورد/جمعیت کوهورت

126238125837133544مجموع شخص-سال پیگیری

HRa )CI) 0/09)1/04-0/29(0/55)0/77-0/18(1/000/37مدل اول

HRb )CI) 0/18)1/19-0/30(0/60)0/81-0/18(1/000/39مدل دوم

HRc )CI) 0/18)1/18-0/27(0/57)0/78-0/17(1/000/37مدل سوم

کل فیبر دریافتی

)92/89-25/10(28/74)25/10-19/55(22/48)19/55-1/95(15/97میانه )حداکثر-حداقل(

28/1619615/1620911/16217تعداد افراد مورد/جمعیت کوهورت

124811127017131803مجموع شخص-سال پیگیری

HRa )CI) 0/02)0/92-0/22(0/45)1/15-0/32(1/000/61مدل اول

HRb )CI) 0/03)0/99-0/13(0/36)1/02-0/27(1/000/55مدل دوم

HRc )CI) 0/05)1/04-0/15(0/41)1/02-0/28(1/000/58مدل سوم

a رگرسیون Cox تعدیل شده برای متغیر سن در هنگام ورود به مطالعه )متغیر پیوسته:سال(
b رگرسیون Cox تعدیل شده برای متغیرهای سن در هنگام ورود به مطالعه )متغیر پیوسته:سال(و دریافت انرژی کل )متغیر پیوسته:کیلوکالری(

c رگرسیون Cox تعدیل شده برای متغیرهای سن در هنگام ورود به مطالعه )متغیر پیوسته:سال(، دریافت انرژی کل )متغیر پیوسته:کیلوکالری(، سابقه ابتلا به دیابت )بلی/خیر(، سیگار )متغیر پیوسته؛ 
پاکت-سال(، تحصیلات )بیسواد، پنجم ابتدایی، سوم راهنمایی، دیپلم، دانشگاهی(، مصرف اپیوم )متغیر طبقه بندی شده؛ مصرف اپیوم به مدت حداقل 6 ماه در طول زندگی(، شاخص توده بدنی )BMI؛ 
kg/m2 متغیر پیوسته(، نسبت دور کمر به دور باسن )WHR؛ متغیر پیوسته:سانتیمتر(، قومیت )؛ ترکمن، غیر ترکمن(، جنسیت )مرد، زن(، معادل متابولیکی )MET؛ متغیر پیوسته: ساعت در روز(، 

سطح رفاه )چارک 1 تا 4(، منطقه مسکونی )شهری، روستایی(

ارتباط دریافت میوه ها، سبزیجات و فیبر رژیمی با سرطان پانکراس
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 PC دریافتی با منشا میوه ها و سبزیجات مرتبط با کاهش خطر ابتلا به
مرتبط بوده است در حالی که فیبر دریافتی با منشا غلات کامل چنین 

رابطه ای  را نشان نداده است.)26(
بر اساس مطالعات انجام شده در زمینه تعیین اتیولوژی کارسینوژنز 
پانکراس، هایپرانسولینمی )28(، سندرم متابولیک )29( و دیابت )30-32( 
از مهم ترین فاکتورها و بیماری های مرتبط با این سرطان شناخته شده 
به  متفورمین  دریافت  که  است  گردیده  گزارش  مطالعه  دو  در  اند. حتی 
عنوان درمانی برای دیابت در کاهش خطر ابتلا به این سرطان موثر بوده 
و  ولپین1  توسط  که  نگری  آینده  کوهورت  مطالعه ی  در  است.)33و34( 
همکاران بر روی افراد مورد مطالعه در 5 کوهورت بزرگ در آمریکا با هدف 
بررسی ارتباط مارکرهای گلیسمی، مقاومت به انسولین محیطی و عملکرد 
مختل شده سلول های بتا از طریق اندازه گیری HbA1c در گردش پیش 
پانکراس  با کارسینوژنز  آنها  و نسبت  انسولین  پرو  انسولین،  از تشخیص، 
انجام گرفته بود، نشان داده شد که مارکرهای در گردش مقاومت انسولینی 
محیطی به جای هایپر گلیسمی و یا اختلال عملکرد سلول های بتا پانکراسی 
به صورت مستقل با ریسک ابتلا به سرطان پانکراس مرتبط هستند.  این 
یافته ها ارتباط بین چاقی، دیابت نوع 2 و سرطان پانکراس را روشن کرده 
و پیشنهاد می کند که تصحیح مقاومت به انسولین، می تواند به عنوان یک 

استراتژی پیشگیرانه در کارسینوژنز پانکراس به کار گرفته شود .)35(
بنابر مطالعات گسترده ای که تاکنون در زمینه ارتباط بین دریافت 
فیبر رژیمی با انواع بیماری های مزمن انجام گرفته است، فیبر می تواند 
ماکرونوترینت  از جمله کاهش هضم و جذب  با مکانیسم های مختلفی 
ای  روده  لومن  با  کارسینوژن  ترکیبات  تماس  زمان  مدت  کاهش  و  ها 
عروقی،  فلبی  های  بیماری   ،2 نوع  دیابت  به  ابتلا  خطر  کاهش  موجب 
انواع سرطان ها از جمله سرطان کولون، کولورکتال و سینه شود.)39-

36( به علاوه، سازمان غذا و داروی آمریکا اثرات حمایت کنندگی فیبر 
  )CHD(احتقانی قلب بیماری های  و  از سرطان  را در پیشگیری  رژیمی 
پذیرفته است.)40و41( مکانیسم دقیق عملکرد حمایتی فیبر در کاهش 
جدیدترین  از  است.  نشده  روشن  کامل  طور  به  هنوز  ها  سرطان  خطر 
باکتریایی  فلور  در  تغییر  اخیر،  مطالعات  در  پیشنهادی  های  مکانیسم 
روده ای می باشد که موجب بهبود متابولیسم میزبان از راه های مختلف 
مانند بهبود دکانژوگه شدن اسید صفراوی و تولید اسید های چرب کوتاه 
زنجیر و تعدیل ترکیبات بیواکتیو التهابی می گردد.)36( از جمله  تاثیرات 
و  اصلاح  طریق  از  انسولین  متابولیسم  بر  فیبر  از  غنی  های  رژیم  مفید 
تعدیل مسیرهای هورمونی مرتبط با کارسینوژنز سرطان پانکراس مانند 
فاکتورهای رشد شبه انسولینی مانند IGF-I می باشد. IGF-I  به عنوان 
پیشروی سرطان  مراحل مختلف  در  کارسینوژنز  بر  موثر  عوامل  از  یکی 
شناسایی شده است .)45-42( یکی از مکانیسم های احتمالی اثر حمایت 
و  گلیسمی  بار  کاهش  سرطان،  ریسک  مقابل  در  رژیمی  فیبر  کنندگی 

بهبود حساسیت به انسولین است.)45(
1. Wolpin

اثرات حمایتی فیبر رژیمی در برابر چاقی و دیابت نوع 2 تا حد زیادی 
مربوط به افزایش حس سیری است که به دلیل زیاد شدن تعداد دفعات 
جذب  کاهش  نهایت  در  و  وعده  هر  در  دریافتی  کالری  کاهش  جویدن، 
ماکرونوترینت ها است. این مکانیسم بر اساس توانایی فیبر محلول رژیمی 
در تشکیل محلول ویسکوزی است که موجب طولانی شدن مدت زمان 
تخلیه معدی و به دنبال آن مهار انتقال گلوکز، تری گلیسیرید و کلسترول 
در طول روده و در نتیجه کاهش سطح خونی گلوکز و اسیدهای چرب می 
شود. به طور کلی، متابولیسم کربوهیدرات ها به طرز موثری تحت تاثیر 
میزان فیبر دریافتی قرار می گیرد.)36( از سوی دیگر، فیبر نامحلول موجب 
عملکرد  این   دقیق  مکانیسم  اما  انسولین می شود،  به  بهبود حساسیت 
تقریبا میهم و نامشخص است.)46و47(. اتمالا هم فیبر محلول و هم فیبر 
تنظیم  و  قند خون  تنظیم  در  دخیل  های  هورمون  تنظیم  در  نامحلول، 
و  گلوکز  به  وابسته  تروپیک  انسولین  پپتید  پلی  مانند  انسولین  عملکرد 
پپتید-1 شبه گلوگاکون که موجب تحریک ترشح انسولین، بهبود تحمل 

گلوکز و تاخیر در  تخلیه معده می شوند،  موثر باشند )36, 48, 49(
تاثیر تعدیل کنندگی فیبر رژیمی بر سیستم ایمنی  از طرف دیگر، 
 CRP از طریق تغییر در سطوح سرمی فاکتورهای التهابی کلیدی مانند
و TNF-α بوسیله اصلاح فلور میکروبی روده نیز از دیگر مکانیسم های 
مطرح شده برای عملکرد حمایت کنندگی فیبر در بهبود وضعیت التهابی 
بر آن،  بیماری های مزمن و سرطان هاست.)36(. علاوه  ایجاد شده در 
و   دیابت  به  ابتلا  سابقه  با   PC به  ابتلا  ریسک  قبلی  مطالعات  طبق  بر 
از  است.)50(  مرتبط  انسولین  عملکرد  در  اختلال  و  انسولینی  مقاومت 
سوی دیگر اغلب گروه های غذایی با فیبر بالا )مانند میوه ها و سبزیجات( 
حاوی ترکیبات آنتی اکسیدانی نیز می باشند که موجب ارتقا عملکردهای 
ضدسرطانی فیبر و اثر حمایتی آن در مقابل ریسک PC می شوند. به این 
مفهوم که بسیاری از اثرات این ترکیبات و فیبر به شکل سینرژیک بروز 
پیدا می کند. هم چنین، فیبرهای رژیمی با کاهش زمان ترانزیت روده ای 
مواد غذایی و اتصال به ترکیبات بالقوه شیمیایی در لومن موجب کاهش 
از دلایل احتمالی  این ترکیبات می شوند. یکی دیگر  اثر کارسینوژنیک 
تاثیرات مثبت فیبر دریافتی در کاهش ریسک PC نیز می تواند مربوط 
بالایی  فیبر  افرادی که رژیم های غذایی حاوی  باشد که  این مسئله  به 
را دنبال می کنند به طور کلی سبک زندگی سالم تری نیز دارند که به 

خودی خود روی کاهش ریسک سرطان بسیار موثر است.)45( 

میوه و سبزی دریافتی
در مطالعه حاضر، بعد از آنالیز داده ها، رابطه ی معنی داری بین دریافت 
میوه ها، آبمیوه ها، سبزیجات و ریسک PC در هیچ از مدل های رگرسیونی 
یافت نشد. براساس نتایج حاصل از آنالیز مروری سیستماتیکی که بر روی 
5 مطالعه کوهورت آینده نگر در زمینه بررسی ارتباط بین دریافت کل 
ابتلا به PC انجام گرفته است، بین دریافت  میوه و سبزیجات و ریسک 
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این گروه های غذایی و ریسک این سرطان رابطه معنی داری وجود ندارد.
)51( بررسی نتایج  سایر مطالعاتی نیز در ارتباط با این موضوع انجام شده 
و در این متاآنالیز مورد بررسی قرار نگرفته بودند نیز نتیجه مشابه ای را 
بدست می دهد.)54-52( در مطالعه مروری سیستماتیک کمی دیگری 
نیز که در همین زمینه انجام شد، نتیجه نهایی حاکی از آن بود که افزایش 
دریافت مرکبات بر اساس نتایج حاصل از مطالعات مورد-شاهدی می تواند 
اما در مطالعات کوهورت  ابتلا به این سرطان شود  موجب کاهش خطر 
چنین نتیجه ای تائید نشده است .)61-54( از بین 12 مطالعه کوهورت 
آینده نگر انجام شده در همین زمینه )27و40و 66-60(، تنها 2 مطالعه 
اثرات حمایت کنندگی میوه ها و سبزیجات دریافتی را در مقابل سرطان 
پانکراس گزارش کرده اند. این مطالعات شامل مطالعه ای در ژاپن که این 
اثرات را در مردان مورد بررسی ) و نه در زنان( تائید کرده است )66( و 
مطالعه ای بر روی زنان سوئدی که این رابطه را تنها با افزایش مصرف 
است.)62( در مطالعه کوهورت چند  داده  نشان  سبزیجات خانواده کلم 
بالا رفتن  با  افزایش دریافت میوه  بین  )MEC( گزارش شد که  قومیتی 
خطر ابتلا به PC ارتباط مستقیم معنی داری وجود دارد و این معنی داری 
در بین افراد سیگاری بسیار بیشتر می شود. اگرچه، در مورد مرکبات این 
رابطه تائید نشد. از سوی دیگر، ارتباط معنی داری نیز بین کل مصرف 
افزایش  سیگاری  افراد  در  تنها  نشد.  مشاهده   PC ریسک  و  سبزیجات 
مصرف سبزیجات برگ تیره موجب کاهش ریسک این سرطان شد و نیز 
در گروه افراد چاق افزایش دریافت سبزیجات به طور کلی ریسک سرطان 
را کاهش داد.)67( همچنین، در یک مطالعه مورد- شاهدی نشان داده 
شد که افزایش دریافت سبزیجات سرخ شده موجب افزایش ریسک ابتلا 
به این سرطان می شود.)68( در مورد مصرف آبمیوه ها نتایج متفاوتی 
در زمینه تاثیر بر سرطان پانکراس گزارش شده اند. تعدادی از مطالعات 
نشان داده اند که افزایش دریافت این زیرگروه از میوه ها موجب کاهش 
ریسک ابتلا به PC )41و63( و در تعدادی نیز هیچ رابطه معنی داری را 
در رابطه با این ریسک نشان داده نشده است.)54و69و70 ( در مطالعه 
حاضر، همانند مطالعات مذکور رابطه معنی داری بین دریافت میوه ها و 

سبزیجات و ریسک سرطان پانکراس مشاهده نشده است. 
به دلیل این که در اکثریت مطالعات مورد-شاهدی انجام شده در این 
زمینه وجود اثر حمایت کنندگی دریافت این گروه های غذایی در مقابل 
تائید شده است )71(، به طورکلی، می توان  این سرطان  به  ابتلا  خطر 
گفت که علت متناقض بودن نتایج حاصل از مطالعات مورد- شاهدی با 
بالاتر  با موضوع احتمال  از مطالعات کوهورت ممکن است  نتایج حاصل 
باشد.  مرتبط  شاهدی  مورد-  مطالعات  در  ها  سوگرایی  انواع  دادن  رخ 
می  مطالعات  این  در  شده  مشاهده  های  سوگرایی  انواع  ترین  رایج  از 
توان به سوگرایی یادآمد اشاره کرد. بر همین اساس میزان ریسک ممکن 
است خیلی بیشتر یا کمتر از میزان واقعی آن تخمین زده شود. از سوی 
دیگر، به دلیل اینکه اطلاعات دریافتهای رژیمی بعد از ابتلا به بیماری و 
تشخیص آن از افراد مورد مطالعه جمع آوری می گردد، سوگرایی انتخاب 

از دیگر سوگرایی های رایج در این مطالعات می باشد. این نوع سوگرایی 
ممکن است به علت اینکه سرطان پانکرای بسیار کشنده است و اکثریت 
بیماران مبتلا به فاصله کمی پس از تشخیص فوت می کنند، ممکن است 
به جز سوگرایی انتخاب مسئله طبقه بندی نادرست افتراقی بیماری هم 
اتفاق بیفتد. سوگرایی اطلاعات )برای مثال اشتباه و نقص در جمع آوری 
دریافت های رژیمی افراد مورد مطالعه( از دیگر موارد سوگرایی های رایج 
مطالعات مورد-شاهدی می باشد. زیرا بر اساس  دلائل مذکور در بسیاری 
سرطان  به  مبتلا  فرد  خود  با  مستقیم  مصاحبه  امکان  مطالعات  این  از 
وجود نداشته و برای جمع آوری اطلاعات از خویشاوندان، نزدیکان و سایر 

اعضای خانواده ایشان استفاده می شود.
در انتها، تنها مسئله ای که باقی می ماند احتمال وجود متغیرهای 
مطالعه  این  است.  علیتی  غیر  توضیحات  دیگر  و  مانده  باقی  مخدوشگر 
در یک جمعیت مسن تر از 40 سال )یعنی در یک جمعیت میانسال و 
پیر( در یک منطقه در معرض خطر بالا برای ابتلا به سرطان انجام شده 
است، بنابراین ضرورتا نمی توان نتایج حاصل از آن را به جمعیت های 
دیگر تعمیم داد. اگرچه، در سایر مطالعات مشابه انجام شده در کشورهای 

توسعه یافته و غربی نیز نتایج کاملا مشابهی گزارش شده است.
اشاره کرد که  این موضوع  به  توان  نقاط قوت مطالعه حاضر می  از 
این اولین بار است که یک مطالعه کوهورت آینده نگر مبتنی بر جامعه 
با جمعیت تحت پوشش بالای بیست هزار نفر و مدت پیگیری بالای 10 
سال در آسیای غربی و مرکزی انجام می شود. علی رغم وسعت جمعیت 
تحت پوشش، مرحله پیگیری جمع آوری اطلاعات سرطان های مشاهده 
شده و علل رخداد مرگ با کیفیت بالا انجام شده و میزان عدم دستیابی 
به افراد )loss to follow up( بسیار ناچیز بوده که این نیز از نقاط قوت 

مطالعه به شمار می رود. )14, 15(

نتیجه گیري :   
بر اساس نتایج حاصل از مطالعه حاضر، رابطه معنی داری بین ابتلا 
به سرطان پانکراس و دریافت میوه ها و سبزیجات مشاهده نشد. به طور 
کلی، با توجه به محدود بودن مطالعات در این زمینه و همچنین ضد و 
نقیض بودن مشاهدات هنوز ابهامات زیادی در زمینه دریافت های رژیمی 
از گروه های مختلف غذایی و  وجود دارد. در مورد دریافت فیبر رژیمی، 
نتایج این مطالعه حاکی از آن بود که افزایش فیبر دریافتی می تواند در 
کاهش ریسک ابتلا به سرطان پانکراس موثر باشد. در نتیجه، یافته هاي 
به دست آمده در مطالعه حاضر بر اهمیت انتخاب رژیم  غذایي با محتوای  
فیبر بالا به منظور پیشگیري از بیماري سرطان پانکراس تاکید مي کند.  

ارتباط دریافت میوه ها، سبزیجات و فیبر رژیمی با سرطان پانکراس
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