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  9911دوم اسفند  ی /هفته606 ی /شمارهمو هشت  سیسال  مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 01/01/0911تاریخ چاپ:  1/00/0911تاریخ پذیرش:  6/01/0911تاریخ دریافت: 

  
 مبتلا به سرطان مارانیبسرم  پدییل لیو پروفا دچربیاس یکونژوگه بر الگو کینولئیل دیاس یاریمکمل  ریثأت

 یوتراپیبا کموراد تحت درمانرکتال 

 
 3الناز فرامرزی، 1، سروین سنایی اسکویی2، محمد محمدزاده1رضا مهدوی

 
 

‌دهیچک

عدم و پاسخ به درمان و بقا  زانیتومور بر م یغشا یسرم و نوع چرب یدیپیل لیپروفا ریثأسرطان کولورکتال و ت یماریکنترل عود مجدد ب تیبا توجه به اهم :مقدمه

 یاریمکمل  ریثأحاضر ت ی ، مطالعهاین بیماراندر ( CLAیا  Conjugated linoleic acidsی اسید لینولئیک کونژوگه )اریمورد اثر مکمل  در ینیبالی  وجود مطالعه
CLA  و سرم  یدیپیل لیپروفا وچرب  یدهایاس الگویبر( نشانگر تومورCarcinoembryonic antigen  یاCEA) مبتلا به سرطان رکتال تحت درمان  مارانیدر ب

 قرار گرفت. یمورد بررس یقبل از عمل جراح یوتراپیبا کموراد

( n=  06( و شاهد یا دارونما )n=  01بیمار مبتلا به سرطان رکتال تحت درمان با کمورادیوتراپی به طور تصادفی به دو گروه مورد یا مکمل ) 90در این کارآزمایی بالینی،  ها: روش

گلیسیرید،  هفته دریافت کردند. قبل و بعد از مداخله، اسیدهای چرب، مقادیر تری 6گرم اسید لینولئیک کونژوگه و گروه دیگر، دارونما به مدت  9 تقسیم شدند. گروه مکمل، روزانه
 سرم ارزیابی شدند. CEA( و HDL-C) Low-density lipoprotein-cholesterol (LDL-C ،)High-density lipoprotein-cholesterolکلسترول، 

(. همچنین، مقادیر آلفا اسید لینولنیک در گروه مکمل به P=  91/1در مقایسه با دارونما شد ) CLAسبب افزایش درصد ایزومرهای  CLAمکمل یاری با  ها: یافته

کاهش یافت؛ در حالی که در گروه دارونما این مقادیر افزایش یافتند.  9به امگا 6و نسبت امگا 6( و مجموع اسیدهای چرب امگاP=  10/1داری افزایش ) طور معنی
 (.P > 11/1) داری بر پروفایل لیپیدی سرم نداشت در مقایسه با دارونما تأثیر معنی CLAمکمل یاری با 

 CLA یاریمکمل  ریثأدر مورد ت ینیبال ی مطالعه نیاول ،حاضر ی مطالعه که نیاو  9قادیر اسیدهای چرب امگابر م CLAبه اثرات مثبت مکمل با توجه  گیری: نتیجه

 رسد. یبه نظر م یضرور شتریب ی انجام مطالعات با حجم نمونه ،حاضر ی مطالعه یها افتهی میتعم یبرا بود. مارانیب نیدر ا

 ها چربیسرطان رکتال؛ اسیدهای چرب؛ اسید لینولئیک کونژوگه؛ کمورادیوتراپی؛  واژگان کلیدی:

 

 لیو پروفا دچربیاس یکونژوگه بر الگو کینولئیل دیاس یاریمکمل  ریثأت .فرامرزی الناز اسکویی سروین، سنایی محمدزاده محمد، مهدوی رضا، :ارجاع

 .116-0119 (:616) 93 ؛0911 اناصفه پزشکی دانشکده مجله .یوتراپیبا کمورادتحت درمان رکتال  مبتلا به سرطان مارانیبسرم  پدییل

 

 مقدمه

در  نیدر زنان و پنجم عیسرطان شا نیسرطان کولورکتال سوم ،رانیدر ا

 یهتا  مبتلا به سرطان کولورکتال تحتت درمتان   مارانی(. ب1مردان است )

. در رنتد یگ یقرار مت  پرتودرمانیو  یدرمان یمیش ،یمانند جراح یمختلف

 یکت ی یدرمان یمیش ی زمان با دو دوره هم پرتودرمانی ،ها درمان نیا نیب

 (. 2) رود یبه شمار م مارانیب یدرمان یها روش نیتر از مهم

شتده بتر    دیآزاد تول یها کالیراد یبیاز اثر تخر پرتودرمانی،در درمان با 

اشتهه   ،گتر ید یامتا از ستو   ،شتود  یتومور استفاده م یها سلول DNA یرو

 یهتا  نیتوکیست  ریمقتاد  شیافتاا  و یداخت  ستلول   یهتا  گنالیست  ازسبب آغ

ستالم   یهتا  نته تنهتا در بافتت    ،عوامت   نیت ا ی گردد که همته  یم ابالته شیپ

، ریت تکث اانیت بلکته در م  ؛گتردد  یمت  یموجب بروز التهاب و عتوار  جتانب  

 هستتند   یت دخ این پرتودرمانیتومور به  یها متاستاز و مقاومت سلول، تهاجم

 ،مبتلا به سرطان کولورکتتال  مارانیاز ب درصد 58سفانه در أمت از این رو، (.4)

   (.2) شود یم جادیو متاستاز ا یعود موضه ،سال بهد از درمان 2

هتای   تهیین عوام  مؤثر بر عود سرطان کولورکتال، یکی از چتالش 

باشد. در ایتن زمینته، ملالهتای زیتادی      اصلی در درمان این بیماری می
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رستد   گفتته، بته ن تر متی     صوری گرفته است که علاوه بر عوام  پتیش 

لیپیدهای سرم و نوع چربی غشای تومور نیا در پاسخ به درمان و عتود  

(. نتایج ملالهای در این زمینه متناقض 4ؤثر باشند )سرطان کولورکتال م

 شیو همکتتتاران، افتتتاا  Wang (. در همتتتین زمینتتته، 8-6استتتت )

 High-density lipoprotein-cholesterolو  ، کلسترولدیریسیگل یتر

(HDL-C و )کتتتتاهش Low-density lipoprotein-cholesterol 

(LDL-C) یمیتحتت شتت  مبتتلا بته سترطان کولورکتتال     متاران یدر ب را 

امتتروزه استتتفاده از بتتر همتتین استتا ، . (8) گتتاارش کردنتتد یدرمتتان

برای افاایش شاخص غیتر اشتباع    باعاش ریچرب غ یدهایاس یها مکم 

و تغییتر مستیرهای    بودن غشای تومور، تغییر احتمالی پروفایت  لیپیتدی  

مبتلا بته سترطان کولورکتتال     مارانیدر ب یلیبه عنوان درمان تکمالتهابی 

کونژوگتته  کیتتنولئی(. استتید ل7) تحتتت درمتتان ملتترا شتتده استتت  

(Conjugated linoleic acids  یاCLA ،)چرب بتا چنتد پیونتد     دیاس

منتابع   است که به طتور طبیهتی در   یمختلف یاومرهایا یدوگانه و دارا

و گوشت گتاو موجتود استت. در طتی      یحیوانی همانند محصولای لبن

بتر وضتهیت    کونژوگته به اثرای مفید اسید لینولئیتک   ،ل گذشتهسا ندچ

تتوان بته اثترای کتاهش      یمت  ،از جمله سلامتی توجه زیادی شده است.

 آن اشتاره نمتود   یخون و ضد التهتاب  یپر فشار ،سیخلر آترواسکلروز

تهتاجم   بر رشتد،  CLA یاثرای مهار یبه سو قاییتحقبه تازگی، (. 5)

 ی ملالهته  جینتتا . ستو  داده شتده استت    یسرطان یو متاستاز تومورها

Bassaganya-Riera یاریمکم   ریثأاز ت یحاک ،و همکاران CLA  در

 (.9)بود  یسرطان یها موش کاهش بروز و رشد سرطان کولون در

بتر   CLAی تتأثیر مکمت  یتاری     ملالهای کارآزمتایی بتالینی در زمینته   

سرطان کولورکتال خیلی محدود بود. بر اسا  مروری کته بتر متتون انجتام     

شده است، تا به امروز تنها یک ملالهه تأثیر این مکم  بتر بیمتاران مبتتلا بته     

سرطان کولورکتال تحت درمان با کمورادیتوتراپی بررستی کترده استت کته      

را گتاارش  در این بیمتاران   CLAمحققین این ملالهه نیا اثرای مثبت مکم  

هتا، چنتین بته     (. بر اسا  نتایج ملالهای پیشین در سایر بیمتاری 11کردند )

و تتأثیر   CLAای  رسد که شناخت اندکی در مورد میاان جذب روده ن ر می

(. همچنتین، نتتایج   11آن بر پروفای  اسیدهای چترب پلاستما وجتود دارد )   

ش شتده استت کته    بر پروفای  لیپیدی گاار CLAمتناقضی در ارتباط با تأثیر 

 ی این ملالهای نیا در بیماران غیر مبتلا به سرطان بوده است.   همه

 با توجه به اهمیت کنترل عود مجدد بیماری سترطان کولورکتتال و  

تأثیر پروفای  لیپیدی سرم و نوع چربی غشای تومور بر میاان پاستخ بته   

بتر   CLAی مکمت    درمان و بقا، نتایج مثبت ملالهای حیوانی در زمینه

مهار رشد سرطان کولورکتال و افاایش پاسخ به درمان و نیا عدم وجود 

بتر مقتادیر سترمی     CLAی بتالینی در متورد اثتر مکمت  یتاری       ملالهه

استتیدهای چتترب و پروفایتت  لیپیتتدی در بیمتتاران مبتتتلا بتته ستترطان   

بر مقایر استیدهای   CLAی حاضر تأثیر مکم  یاری  کولورکتال، ملالهه

 Carcinoembryonicلیپیتدی و نشتانگر تومتور     چرب سرم، پروفای 

antigen (CEA      در بیماران مبتلا به سترطان رکتتال تحتت درمتان بتا )

 کمورادیوتراپی قب  از عم  جراحی مورد بررسی قرار گرفت.

 

 ها روش

بیمتار مبتتلا بته سترطان      66ی کارآزمایی بالینی تصادفی،  در این ملالهه

بیماری، مراجهه کننده به بختش پرتودرمتانی    IIIو  IIرکتال در مراح  

ی ملالهته   نامته  بیمارستان امام رضا )ع( مورد بررسی قرار گرفتند. شتیوه 

( دانشگاه علوم پاشکی تبریتا تأییتد و در   9121ی اخلا  ) توسط کمیته

( بتته IRCT.ir) Iranian Registry of Clinical Trialsستتایت 

 ردید.ثبت گ IRCID:201012041197N9ی  شماره

هتای کبتدی،    مهیارهای خروج از ملالهه شام  بیماران مبتلا به بیمتاری 

کلیوی، دیابت و کم کاری تیروئید، بیماران دارای متاستتاز، بیمتاران دریافتت    

های ویتامینی و مواد مهتدنی، بیمتارانی کته در گذشتته تحتت       ی مکم  کننده

یمتاران مبتتلا بته ستایر     اند، ب درمان با پرتودرمانی یا شیمی درمانی قرار گرفته

( BMIیتا   Body mass indexی بتدنی )  ها، بیماران با شاخص توده سرطان

کیلوگرم/مترمربتتع و بیمتتاران بتتا هتتر گونتته عتتوار  جتتانبی  8/15کمتتتر از 

 بود. CLA احتمالی ناشی از مصرف مکم 

یتا   IIتمای  به همکاری، بیماران مبتلا به سرطان رکتال در مراحت   

III بیماری که کمورادیوتراپی   ( قب  از عمت  جراحتیNeoadjuvant )

ی شتیمی درمتانی بتا     زمان با دو دوره هفته پرتودرمانی هم 8استاندارد )

Fluorouracil (5FU )8  روز اول و آخر درمان(، جاء مهیارهای ورود

 به ملالهه در ن ر گرفته شد. 

ی  داف ثانویته با توجه به این که اهتداف ایتن ملالهته، بخشتی از اهت     

ی طترا، بتا در    ی دیگری بود، حجم نمونه بر اسا  اهتداف اولیته   ملالهه

ی  ی پیشتین در زمینته   (، ملالههIL-6) 6ن ر گرفتن میاان عام  اینترلوکین 

درصتد   98( و با استفاده از فرمول مربتوط بتا ستلط اطمینتان     12التهاب )

(18/1  =α و توان )91 ( 18/1درصد  =βمحاسبه گردید )     که بتر استا

نفر برای هر دو گروه برآورد شد که با توجته بته احتمتال     15این فرمول، 

 بیمار در ن ر گرفته شد. 66ریاش زیاد بیماران مبتلا به سرطان، 

نفر وارد ملالهه شدند که بته طتور    66اسا  مهیارهای ملالهه،  بر

م ی مورد )مکم ( و شاهد )دارونمتا( تقستی   نفه 15تصادفی به دو گروه 

بیمتار   1ی مغای،  بیمار به دلی  سکته 1بیمار گروه شاهد،  15شدند. از 

درصتد   91های دارونما )دریافت کمتر از  به دلی  مصرف نامن م کپسول

 های در ن ر گرفته شتده بته دلیت  فرامتوش کتردن ( و از       تهداد کپسول

بیمار که به دلیت  زمتان طتولانی     1بیمار شام   6بیمار گروه مورد،  15

 یست انت ار برای درمان به مرکا پرتودرمانی دیگتری مراجهته کردنتد،    ل

بیمار به دلی  بروز متاستاز در زمان شروع ملالهته و بیمتار دیگتر بته      1

ی شتیمی درمتانی، از    دلی  عدم رضایت بترای درمتان بتا آخترین دوره    
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بیمتار   18بیمار در گروه شتاهد و   16ملالهه خارج شدند و در نهایت، 

 (.1ورد قرار گرفتند )شک  در گروه م

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ی قرارگيری افراد مورد بررسی در  . فلوچارت مطالعه و نحوه1شکل 

 طول مطالعه

 

گرمتی حتاوی    1کپسول  4مکم  روزانه ی اجرای مداخله: گروه  نحوه

 CLAگترم   6) (Tonalin ,Canada)اسید لینولئیک کونژوگه  گرم میلی 741

( بتر استا    t10-c12و  c9-t11به نسبت مساوی دارای ایاومرهتای فهتال   

هتا   ی ملالهای انسانی انجام شتده در افتراد ستالم و ستایر بیمتاری      نامه شیوه

 عتدد قبت  از ناهتار و     2عدد قب  از صبحانه،  1دز جداگانه،  6(، در 14-16)

کردنتد. گتروه شتاهد هماننتد گتروه متورد،        عدد قب  از شام دریافت متی  1

ظاهر بته طتور کامت      )حاوی روغن آفتابگردان( که از لحاظ رنگ و دارونما

بترای افتاایش غل تت سترمی     بود، مصرف کردند.  CLAهای  مشابه کپسول

 از بیمتاران خواستته شتد کته      ،اسید چرب و رسیدن به مقتادیر فیایولويیتک  

ها را مصرف کنند و تتا   کپسول ،هفته قب  از شروع درمان با کمورادیوتراپی 1

هفتته قبت  از    1هفته ) 6مدی بیماران به  ،در مجموع .پایان درمان ادامه دهند

در پایتان ملالهته، بتا     هفته کمورادیوتراپی( مکم  دریافت کردند. 8درمان و 

هتا در   های باقی مانده در قوطی، نسبت به حذف یا ابقای آن شمارش کپسول

هتای   درصد تهداد کپستول  91گیری شد. بیمارانی که کمتر از  واکاوی تصمیم

 از ملالهه حذف شدند.مورد ن ر را مصرف کرده بودند، 

از بیماران هر دو گروه قبت  و بهتد    گیری عوام  بیوشیمیایی: اندازه

سی ختون وریتدی گرفتته شتد.      سی 8از اتمام مداخله، در حالت ناشتا، 

ها جداسازی شدند و تا زمان انجام  پس از سانتریفیوي کردن سرم، نمونه

گراد نگهداری شد. مقادیر سترمی   ی سانتی درجه -71آزمایش در دمای 

گیتری و   وش آنایمی اندازهبا ر HDL( و TG) گلیسیرید کلسترول، تری

LDL  ی  بتتا مهادلتتهFriedwald     محاستتبه گردیتتد. ستتلوا ستترمی 

 ( بتا روش  CEAیتا   Carcinoembryonic antigen نشتانگر تومتور )  

enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA.تهیین شد ) 

لیتتر نمونته بتا     میلتی  8/1از سرم  گیری اسیدهای چرب: لیپیدهای اندازه

متتتانول جداستتازی شتتد. بتترای جداستتازی  -از مخلتتوط کلروفتترماستتتفاده 

دار  یچدرپت  یهتا  ها از لولته  اسیدهای چرب از ساختار لیپیدها و متیلاسیون آن

ل وبتا استتفاده از محلتول هگاان/متتان     یفیکاستیون شتد. تترانس استر   استفاده

بتا انکوباستیون    ی،به عنوان استاندارد داخل کیدکانوئ یتر، حاوی اسید (4:1)

 یاستترها  متیت   .(18یتد ) انجام گرد ماری جوش ه مدی یک ساعت در بنب

با استفاده از هگاان خالص جداسازی و تتا زمتان واکتاوی در    دست آمده ه ب

گتتراد نگهتداری شتتد.   ی ستانتی  درجتته -21ای در دمتای   هتای شیشتته  ویتال 

  یبتتتا استتتتفاده از دستتتتگاه کرومتتتاتوگرافیع، متتتا -کرومتتتاتوگرافی گتتتاز

Buck Scientific  610متتدل (USA  مجهتتا بتته شناستتاگر یونیااستتیون )

)شرکت تکنوکرومتا، استپانیا(    TR-CN100 کروماتوگرافیستون  ای و شهله

متتر انجتام شتد. بترای هتر نمونته،        میلی 28/1متر و قلر داخلی  61به طول 

ستازی شتده بته     مقدار یک میکرولیتر از مخلوط استرهای اسید چرب آمتاده 

رای جداسازی بهینه، از گاز هلیوم بته عنتوان قستمت    دستگاه تاریق گردید. ب

ی  درجتته 191ی  ی دمتتایی بتتا دمتتای اولیتته متحتترگ گتتازی و یتتک برنامتته

 یدهایاست گتراد استتفاده شتد.     ی سانتی درجه 211گراد تا دمای نهایی  سانتی

استید چترب    یاستتانداردها  در مقایسته بتا   واکتاوی کرومتاتوگرام  چرب با 

از کت    یو بته عنتوان درصتد    ییشناستا ( Sigma ،USA)شترکت   خالص

 شدند. گرم( گاارش 111)گرم/ چرب یدهایاس

ی حاضر، جهت ورود اطلاعای و تحلی   در ملالهه واکاوی آماری:

 16ی  نستتخه SPSSافتتاار  هتتا و رستتم نمودارهتتا از نتترم  آمتتاری داده

(version 16, SPSS Inc., Chicago, IL.استفاده شد )   طبیهی بتودن

و شتتواهد  Kolmogorov-Smirnovمتغیرهتتا بتتا استتتفاده از آزمتتون  

توصیفی مورد بررسی قرار گرفت. تمام متغیرهتای کمتی دارای توزیتع    

( بترای  Paramemtericهای متغیری ) طبیهی بودند و بنابراین، از آزمون

ی متغیرهتای کمتی متورد ملالهته بته       ها استفاده شد. کلیته  واکاوی داده

میانگین و انحراف مهیار و متغیرهای کیفی به صتوری تهتداد و    صوری

ی میانگین متغیرهای کمی در انتهتای   درصد ارایه گردیدند. برای مقایسه

هتای   مداخله نسبت بته زمتان شتروع مداخلته در هتر گتروه از آزمتون       

Paired t   و بین دو گروه از آزمتونIndependent t    استتفاده شتد. در

برای تهدی  اثر مخدوشگر  ANCOVA از آزمونمورد متغیرهای کمی 

بتته عنتتوان ستتلط   P < 18/1 ی متغیرهتتا استتتفاده شتتد. مقتتادیر اولیتته

  ن ر گرفته شد. ها در داری در تمام آزمون مهنی

 

 ها یافته

، در زمان شروع ملالهه از لحاظ مشخصای عمتومی و  1بر اسا  جدول 

 وجود نداشت. داری بین دو گروه مورد ملالهه بیماری تفاوی مهنی

 به سرطان مبتلا بیماران بین از مطالعه، در شرکت شرایط واجد بیمار 96 انتخاب
 (ع) رضا امام بیمارستان پرتودرمانی مرکز به کننده مراجعه رکتال

 .شدند تقسیم گروه دو به تصادفی طور به بیماران

 گروه مورد )مکمل(
(03  =n) 

 گروه شاهد )دارونما(
(03  =n) 

 .بیمار از مطالعه خارج شدند 1 .مطالعه خارج شدند بیمار از 9

 بیمار مطالعه را کامل کردند. 01

 

 بیمار مطالعه را کامل کردند. 06
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 . مشخصات عمومی و بيماری دو گروه مورد مطالعه در زمان شروع مداخله 1جدول 
 Pمقدار  (n=  31گروه شاهد ) (n=  31گروه مورد ) (n=  13کل بیماران ) گروه 

  انحراف معیار ±میانگین  انحراف معیار ±میانگین  انحراف معیار ±میانگین  شاخص
 *16/0 68/18 ± 77/16 66/66 ± 91/11 11/60 ± 11/16 سن )سال(
 *98/0 60/161 ± 71/9 70/161 ± 70/8 70/161 ± 10/9 متر( قد )سانتی

 *73/0 87/66 ± 66/9 16/66 ± 63/11 1/61 ± 18/10 وزن )کیلوگرم(
 *76/0 81/66 ± 39/3 31/61 ± 66/6 09/61 ± 78/3 ی بدنی )کیلوگرم/مترمربع( شاخص توده

  تعداد )درصد( تعداد )درصد( تعداد )درصد( 
 §71/0 10( 1/66) 8( 3/13) 18( 8/16) مرد جنس

 6( 1/37) 7( 7/66) 13( 6/61) زن
 §II (1/31 )11 (0/60 )6 (3/31 )1 78/0ی  مرحله ی بیماری مرحله

 III (1/66 )60 (0/60 )9 (71/68 )11ی  مرحله
 2χ: آزمون §، Independent t: آزمون *

 

نتایج مربوط بته تغییترای الگتوی استیدهای چترب سترم بته        

صوری درصد از ک  اسیدهای چرب قب  و بهتد از مداخلته در دو   

آمده استت. بتین دو گتروه متورد      2گروه مورد و شاهد در جدول 

ی اسیدهای چرب  داری در مقادیر اولیه ملالهه، تفاوی آماری مهنی

، تغییترای قابت  ملاح ته و    2نداشت. بر اسا  جدول سرم وجود 

داری در مقادیر اسیدهای چرب سرم مشاهده نشد. درصتد دو   مهنی

در گروه مورد افاایش و درگروه شاهد ایاومر ستیس   CLAایاومر 

نیا افاایش یافت. ترانس  12سیس،  11ترانس کاهش و ایاومر  11،9

 اسید آلفا لینولنیک در گروه مکم  بته طتور   درصد علاوه بر این مقادیر 

 

( 22/1 ± 18/1بته   12/1 ± 15/1دو برابر افتاایش یافتت )از    تقریبی

(11/1  =P  ؛ در حتتالی کتته در گتتروه شتتاهد بتته طتتور مهنتتی)  داری 

(. P < 11/1( کتتاهش یافتتت ) 17/1 ± 16/1بتته  15/1 ± 17/1)از 

و در گتروه   (P=  44/1)در گروه مورد کاهش  6به امگا 6نسبت امگا

ی نتایج  به طور جایی افاایش یافت. برای مقایسه (P=  91/1)شاهد 

بهد از مداخله بین دو گروه، پس از تهتدی  عوامت  مختدوش کننتده     

)مقادیر اولیه و دریافت چربی( تغییرای بین دو گروه از لحاظ آماری 

ی بر مقادیر پروفای  لیپیتد  CLAدار نبودند. تأثیر مکم  یاری با  مهنی

 ارایه شده است.  6در جدول  CEAو نشانگر تومور 

 . تغييرات درصد اسيدهای چرب سرم قبل و بعد از مداخله در دوگروه مورد و شاهد2جدول 

§ Pمقدار  *Pمقدار  گروه شاهد *Pمقدار  گروه مورد گروه
 

   بعد قبل  بعد قبل اسیدچرب
 78/0 66/0 67/1 ± 66/0 96/1 ± 76/0 66/0 66/1 ± 76/0 16/1 ± 16/0 (14:0اسید میرستیک )
 67/0 < 01/0 16/60 ± 10/6 99/37 ± 98/6 11/0 66/38 ± 03/6 61/36 ± 90/3 (16:0اسید پالمیتیک )

 66/0 ± 61/0 31/0 ± 66/0 91/0 18/0 ± 63/0 66/0 ± 36/0 19/0 61/0 (16:1tاسید پالمیتولئیک ترانس )
 31/0 ± 63/1 96/0 ± 11/6 09/0 91/0 ± 00/6 86/0 ± 81/1 19/0 13/0 (16:1cاسید پالمیتولئیک )

 76/0 ± 06/6 07/1 ± 78/1 61/0 18/1 ± 13/6 89/0 ± 17/1 09/0 16/0 (18:1tاسید استئاریک )
 19/0 ± 10/1 81/0 ± 16/1 81/0 66/0 ± 06/1 16/0 ± 86/0 19/0 60/0 (18:1tاسید اولئیک ترانس )

 61/3 ± 63/60 79/3 ± 90/61 30/0 96/3 ± 37/66 61/3 ± 96/61 70/0 89/0 (n-9 ;18:1اسید اولئیک )
 60/0 01/0 10/0 ± 16/0 60/0 ± 17/0 16/0 09/0 ± 06/0 11/0 ± 16/0 (20:0اسید آراشیدات )
 67/6 ± 01/69 91/6 ± 68/61 06/0 11/3 ± 70/66 17/6 ± 31/66 76/0 66/0 (n-6 ;18:2اسید لینولئیک )

 08/0 ± 11/0 08/0 ± 11/0 13/0 31/0 ± 19/0 07/0 ± 16/0 66/0 31/0 (Cis-trans 11-9 :18اسید لینولئیک کونژوگه )
 06/0 ± 60/0 13/0 ± 66/0 38/0 09/0 ± 17/0 13/0 ± 60/0 69/0 70/0 (Cis-Trans 12-18:10) کونژوگه کینولئیل دیاس

 < 08/0 ± 16/0 11/0 ± 66/0 01/0 07/0 ± 08/0 03/0 ± 07/0 61/0 01/0 (n-3 ;18:3لینولنیک )اسید آلفا 
 69/0 ± 80/1 16/0 ± 73/1 61/0 63/0 ± 76/1 11/0 ± 16/1 33/0 63/0 (n-6;20:4اسید آراشیدونیک )

 13/0 ± 31/0 13/0 ± 66/0 16/0 30/0 ± 61/0 66/0 ± 31/0 69/0 61/0 (n-3; 20:5ایکوزا پنتانوییک اسید )
 60/0 ± 66/0 66/0 ± 61/0 96/0 66/0 ± 66/0 17/0 ± 66/0 18/0 91/0 (n-3;22:6دوکزاهگزانوئیک اسید )

 16/0 11/0 89/67 ± 60/6 69/66 ± 36/3 61/0 86/61 ± 11/6 68/66 ± 66/6 اسیدهای چرب اشباع
 79/0 70/0 96/66 ± 16/3 66/61 ± 60/6 11/0 66/61 ± 67/6 17/63 ± 61/3 اسیدهای چرب تک غیراشباع

 67/0 61/0 66/66 ± 00/1 87/66 ± 81/3 06/0 17/67 ± 61/1 18/31 ± 66/6 6اسیدهای چرب امگا
 70/0 38/0 81/0 ± 36/0 96/0 ± 39/0 96/0 90/0 ± 38/0 89/0 ± 30/0 3اسیدهای چرب امگا

 90/0 61/0 96/36 ± 68/16 69/36 ± 91/11 66/0 90/36 ± 19/16 7/61 ± 09/67 3به امگا 6نسبت امگا
 تهدی  شده برای مقادیر اولیه و اسید چرب دریافتی ANCOVA: آزمون §، Paired t: آزمون *
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 شاهد( قبل و بعد از مداخله در دو گروه مورد و CEA) Carcinoembryonic antigenی مقادیر ليپيد پروفایل سرم و نشانگر تومور  . مقایسه3جدول 

§مقدار  *Pمقدار  (n=  31گروه شاهد ) *Pمقدار  (n=  31گروه مورد ) گروه
P 

   بعد قبل  بعد قبل متغیر

کلسترول 

 لیتر( گرم/دسی )میلی

16/11 ± 33/181 00/61 ± 60/173 97/0 68/68 ± 18/179 16/36 ± 96/169 06/0 03/0 

گلیسیرید  تری

 لیتر( گرم/دسی )میلی

67/61 ± 33/117 86/99 ± 66/173 01/0 07/66 ± 11/169 61/73 ± 76/167 01/0 68/0 

LDL 11/0 < 01/0 31/93 ± 86/68 78/116 ± 81/67 06/0 86/103 ± 30/36 68/169 ± 60/63 لیتر( گرم/دسی )میلی 

HDL 16/0 69/0 0/36 ± 79/11 10/38 ± 88/16 61/0 68/66 ± 83/10 17/38 ± 08/16 لیتر( گرم/دسی )میلی 

CEA )37/0 03/0 16/6 ± 86/1 71/1 ± 17/3 < 01/0 66/6 ± 16/1 71/3 ± 90/1 )میکروگرم/لیتر 
 تهدی  شده برای مقادیر اولیه  ANCOVA: آزمون §، Paired t: آزمون *

HDL: High density lipoprotein; LDL: Low density lipoprotein; CEA: Carcinoembryonic antigen 

 

در انتهای مداخله، مقادیر کلسترول تغییری پیدا نکرد؛ در حالی کته در گتروه   

در هتر   LDLگلیسیرید و  داری کاهش یافت. مقادیر تری شاهد به طور مهنی

 (.P < 18/1داری به ترتیب افاایش و کاهش یافتند ) دو گروه به طور مهنی

پایتان درمتان در هتر دو گتروه بته طتور       سترم در   CEAمیانگین 

ی این تغییترای   داری کاهش یافت؛ البته قاب  ذکر است که مقایسه مهنی

 دار نبود. بین دو گروه بهد از تهدی  مقادیر اولیه، مهنی

 

 بحث

ی تتأثیر   ی حاضر، به عنوان اولین کارآزمایی بالینی در زمینه نتایج ملالهه

چرب سرم و پروفای  لیپیدی در  بر الگوی اسیدهای CLAمکم  یاری 

بیماران مبتلا به سرطان کولورکتال تحت درمان با کمورادیوتراپی نشتان  

 CLA، سبب افاایش درصد هر دو ایاومتر  CLAداد که مکم  یاری با 

دار استید   از ک  اسیدهای چرب سرم شد. همچنین، سبب افاایش مهنتی 

 کته  نیت با توجته بته ا  شد.  6به امگا 6آلفا لینولنیک و کاهش نسبت امگا

باشتد کته تتاکنون     در این زمینه می ینیبال ی حاضر تنها ملالهه ی ملالهه

 ایت به ملالهای مشابه انجام شده در افراد سالم  نی، بنابراانجام شده است

 .شود یها اشاره م یماریب ریسا

و همکتاران، مشتاهده    Zlatanousی حاضر،  همسو با نتایج ملالهه

)بته   6یدهای چرب اشباع شده، اسیدهای چرب امگاکردند که مقادیر اس

در گتروه دریافتت    6بته امگتا   6ویژه آراشیدونیک اسید( و نستبت امگتا  

(. نتتایج  11ای کتاهش یافتته بتود )    ی مکم  به طور قاب  ملاح ه کننده

بته   CLAو همکاران، نشان داد که مکم  یاری با  Mougiosی  ملالهه

داری باعت  افتاایش ستلوا     مهنتی هفته در افراد سالم به طور  5مدی 

تواند به این دلی  باشد که  (. تناقض بین نتایج، می16شد ) CLAسرمی 

گفته، مکم  یاری در افراد سالم انجام گرفته است، اما  ی پیش در ملالهه

ی حاضر بیماران مبتلا به سرطان کولورکتال تحتت درمتان بتا     در ملالهه

هتا در بیمتاران    د متابولیسم چربیرو کمورادیوتراپی بودند که احتمال می

 تواند نتایج را تحت تأثیر قرار دهد. سرطانی تغییر پیدا کرده است و می

ی حاضر بته احتمتال زیتاد بته دلیت        درست است که نتایج ملالهه

حجم کم نمونه، شرایط بیماری افراد شرکت کننتده و دز پتایین مکمت     

CLA ای داشت؛ چترا کته    دار نبود، اما از لحاظ بالینی اهمیت ویژه مهنی

کند و  عم  می 6به شک  آنتاگونیست امگا CLAرسد مکم   به ن ر می

، اثرای مفیدی بر سلامتی انسان دارد که از 6به امگا 6کاهش نسبت امگا

توان به کنتترل مستیرهای التهتابی و در نهایتت،      ترین این موارد، می مهم

آن بر میاان پاسخ به درمان، افاایش حساسیت تومور بته درمتان و    تأثیر

 (.7کاهش عوار  ناشی از درمان اشاره کرد )

علاوه بر این، بر استا  نتتایج ملالهتای قبلتی پژوهشتگران فتر        

جتذب غشتای ستلولی و     CLAرود مکم  یاری بتا   کردند که احتمال می

( 17استت )  سبب افاایش شاخص غیر اشباع بتودن غشتای تومتور شتده    

ی حاضر، تحت کمورادیوتراپی قب  از جراحتی بودنتد( و    )بیماران ملالهه

در گروه مکم  کم بتوده استت کته     CLAبه همین دلی ، تغییرای سرمی 

شاید در مکم  یاری با دزهای بالاتر، نتایج بهتری مشاهده شود. به همتین  

تر، الگتوی  شود در ملالهای بهدی، برای حصول نتایج به دلی ، پیشنهاد می

 های قرما و غشای تومور نیا بررسی شود. اسیدهای چرب گلبول

توان به تغییرای پروفایت  لیپیتدی    های دیگر این ملالهه، می از یافته

بته   LDL-Cگلیستیرید و   اشاره کرد که در هتر دو گتروه مقتادیر تتری    

هفتته مکمت     6داری یافت. علاوه بر این،  ترتیب افاایش و کاهش مهنی

شتد؛ در حتالی کته در     HDL-C، سبب افتاایش مقتادیر   CLA یاری با

ی بتین دو گتروه،    گروه شاهد، این مقادیر کاهش یافت، امتا در مقایسته  

توانتد ناشتی از    داری مشاهده نشد. ایتن یافتته، متی    تفاوی آماری مهنی

، متدی زمتان مداخلته و    CLAی پتایین، دز پتایین مکمت      حجم نمونه

 شرایط بیماران باشد.  

و همکتاران، کتاهش    Mougiosی حاضتر،   نتایج ملالهه بر خلاف

ی مکمت    در افراد سالم دریافت کننده HDL-Cداری را در مقادیر  مهنی
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CLA ( یافتته 16مشاهده کردند .)   ی بتالینی   هتای ملالهتهBlankson  و

در زنان چا  سبب کتاهش   CLAهمکاران نشان داد که مکم  یاری با 

(. در برختی از ملالهتای   15شتد )  HDL-Cو  LDL-Cگلیسیرید،  تری

بر پروفای  لیپیتدی گتاارش    CLA دار مکم  پیشین نیا عدم تأثیر مهنی

ی ایتن نتتایج    ی حاضر نیتا تأییتد کننتده    های ملالهه شده است که یافته

تواند به دلی  شترایط   گفته، می (. تفاوی بین نتایج پیش19-21باشد ) می

و مدی زمتان   CLAمکم  سلامت افراد شرکت کننده، دزهای مختلف 

 مداخله باشد.

بتر پروفایت  لیپیتدی بستیار پیچیتده استت و        CLAمکانیسم تأثیر 

هتای ملترا شتده،     تترین مکانیستم   جاییای آن مشخص نیست. از مهم

، افتاایش  LDL-C، افتاایش کلیترنس   APO-Bتوان به مهار ترشتط   می

(، مهتتار بیتتان استتتئاری  کتتوآنایم آ 21) LDL-Cهتتای  فهالیتتت گیرنتتده

 ( اشاره کرد. 22دساچوراز کبدی )

ها پیش مشخص شده استت،   ها، از سال ارتباط بین چربی و سرطان

هتا بررستی    ها و بتروز سترطان   اما در اغلب ملالهای، ارتباط بین چربی

(. ملالهای اندکی ارتباط پروفای  لیپیدی با میتاان پاستخ   26شده است )

ی بیماری و متاستاز را بررسی کردند. در همین راستتا،   ن، مرحلهبه درما

و نستبت   LDLو همکاران نشان داد کته ستلوا    Liaoی  نتایج ملالهه

LDL/HDL (. 24باشتد. )  آگهی کم در این بیمتاران مترتبط متی    با پیش

مبتلا به سترطان   مارانیمشاهده کردند که ب یگرید ی ملالهه محققان در

 پاسخکه به درمان  یقب  از عم  جراح یوتراپیورادکولورکتال تحت کم

 یتتر  نییپتا  HDL-Cبتالا و   LDL-Cکلستترول،   ریمقتاد ، نداده بودنتد 

 . (6) که پاسخ داده بودند، داشتند ینسبت به افراد

تتأثیر   CLAی حاضتر، مکمت  یتاری بتا      بر استا  نتتایج ملالهته   

در گتروه   HDL-Cداری بر پروفای  لیپیدی نداشت و فقط مقادیر  مهنی

مورد در مقایسه با گروه شاهد افاایش یافته بود که بر استا  ملالهتای   

 توان شاخص خوبی برای پاسخ به درمان در ن ر گرفت.   قبلی، می

 

به عنتوان شاخصتی بترای     CEAی حاضر، نشانگر تومور  در ملالهه

ارزیابی میاان پاسخ به درمان در بیماران مبتلا به سرطان کولورکتال تحتت  

شد و نشان داد کته در هتر دو گتروه بته طتور       کمورادیوتراپی استفاده می

داری میاان آن کاهش یافت؛ البته، میاان کاهش در گروه مورد بیشتتر   مهنی

در  CLAدلیت  اثترای مثبتت    از گروه شاهد بود که به احتمتال زیتاد بته    

افاایش پاسخ به درمان باشد. اولین کارآزمایی بالینی در ارتبتاط بتا مکمت     

CLA ی حاضتر و کتم    ی قتوی ملالهته   در بیماران مبتلا به سرطان، نقله

 باشد.   های این ملالهه می بودن حجم نمونه از محدودیت

 

 گیری نتیجه

، سبب افتاایش  CLAبا  های این پژوهش نشان داد که مکم  یاری یافته

، 6دار اسید آلفا لینولنیک، کتاهش مجمتوع استیدهای چترب امگتا      مهنی

مقتادیر   شد. همچنتین، در پایتان مداخلته،    6به امگا 6کاهش نسبت امگا

HDL-C      در گروه مکم  افاایش یافت. تغییترای در مقایسته بتا گتروه

)شتاخص ارزیتابی پاستخ     CEAدار نبود. با توجه به کاهش  شاهد مهنی

به درمان( در هر دو گروه، اما کاهش بیشتر در گروه مکمت  و افتاایش   

HDL-C به احتمال زیاد مکم  یاری با ،CLA  در پاسخ به درمان مفید

ی  ی حاضتر اولتین ملالهته    واقع شده است. با توجه به این کته ملالهته  

باشتد، بترای    در این بیماران می CLAبالینی در مورد تأثیر مکم  یاری 

ی بیشتتر   ی حاضر، انجام ملالهای با حجم نمونه های ملالهه تهمیم یافته

 رسد.   ضروری به ن ر می

 

 تشکر و قدردانی

بدین وسیله، از تمامی بیماران شرکت کننده در ملالهته و کتادر درمتان    

گتتردد. همچنتتین، از مرکتتا  بختتش پرتودرمتتانی تشتتکر و قتتدردانی متتی

ه علوم پاشکی جهت حمایت مالی این طترا  ی دانشگا تحقیقای تغذیه

 شود. تشکر و قدردانی می
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Abstract 

Background: Due to the importance of controlling recurrence of colorectal cancer, the effect of serum lipid profile 

and the fatty acid composition of cancer cell membranes on the response to treatment and survival, and the lack of 

clinical study on the effect of conjugated linoleic acid supplementation (CLA) in these patients, this study 

investigated the effect of CLA supplementation on serum fatty acid pattern, lipid profiles, and carcinoembryonic 

antigen (CEA) tumor marker in patients with rectal cancer treated with preoperative chemotherapy. 

Methods: In this randomized double-blind placebo-controlled pilot study, 31 patients with rectal cancer undergoing 

chemoradiotherapy assigned into the CLA group (n = 15), receiving 3 g CLA/d, and placebo group (n = 16) 

receiving placebo capsules for 6 weeks. Before and after intervention, serum fatty acid pattern, triglyceride, 

cholesterol, low-density lipoprotein-cholesterol (LDL-C), high-density lipoprotein-cholesterol (HDL-C), and CEA 

were evaluated. 

Findings: In placebo group, CLA supplementation increased the percentage of serum CLA (P = 0.35). CLA 

supplementation increased alpha linolenic acid (P = 0.01) significantly, and decreased the total omega-6 fatty 

acids and the omega-6 to omega-3 ratio. As compare with placebo, CLA supplementation had no significant 

effect on lipid profiles (P > 0.05).  

Conclusion: Considering the positive effects of CLA on omega-3 fatty acids, and to our knowledge, this is the 

first study that assess the effect of CLA supplementation; further studies with larger sample size are needed to 

generalize findings of this study.  
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