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 زیمتاآنال و کیستماتیمرورس کی: نارس نوزادان در نکروزان تیانتروکول بر کیوتیب پره یها مکمل ریثأت یبررس

 
 4یضیف آوات ،2یموریت سودابه ،3یعیبد زهره ،2یآباد نجف انینجف فاطمه ،1انیآرمان رمحمدیام

 
 

چکیده

 از .است شده انجام آن یریگ شیپ و یولوژیات بر یادیز مطالعات ،علت نیهم به. است نارس نوزادان میوخ و عیشا یها یماریب از یکی ،نکروزان تیانتروکول مقدمه:

 کیوتیب پره یها مکمل مصرف ارتباط از یروشن ریتصو ی هیارا ،مطالعه نیااز انجام  هدف .است شده پرداخته ها کیوتیب پره ی کننده یریگ شیپ اثر به یمطالعات در جمله
 .بود نارس نوزادان در نکروزان تیانتروکول و

 نوع از مطالعات ی هیکلشامل  ،یآمار ی جامعهانجام شد.  کیستماتیس مروربه صورت  اجرا، روش به توجه با و بود هیثانو مطالعات نوع از مطالعه نیا ها: روش

 .ندبود  اختهدپر نارس نوزادان در نکروزان تیانتروکول بر ها کیوتیب پره ی کننده یریگ شیپ اثر به ،مختلف جوانب از کهکارآزمایی بالینی بود 

 مرتبط بیشتری نسبتبه  مقاله 9 ،تر قیدق یها یبررس از پس که آمد دست به مقاله 2931 ها، گاهیپا در شده مشخص یدیکل یها واژه یجستجو از بعد ها: یافته

 .شدند طالعهم وارد کیستماتیس مرور هدف به توجه با مقاله 3 فقط ،نیب نیا از یلیتحل -یفیتوص و کیستماتیس مرور مقالات رد با ،تینها در و شدند شناخته

 ی کننده مصرف یها گروه در نکروزان تیانتروکول بروز در اندک کاهشبیانگر  ،مطالعه مورد کارآزمایی بالینی 3 تمام جینتا یی،نها لیتحل از بعد گیری: نتیجه

 شنهادیپ و بوددار ن یمعن یاز لحاظ آمار جهینت نیا مطالعات، نیا تعداد کم نوزادان شرکت کننده در ،نیمطالعات و همچن کم تعداد به توجه با اما بود، ها کیوتیب پره
 .ردیبگ صورت نهیزم نیا در شتریب یها با تعداد نمونه یشتریب مطالعات که شود یم

 کیوتیب پره نارس، نوزاد نکروزان، تیانتروکول واژگان کلیدی:

 
 تیانتروکول بر کیوتیب پره یها مکمل ریثأت یبررس .آوات یضیف سودابه، یموریت زهره، یعیبد فاطمه، یآباد نجف انینجف رمحمد،یان امیآرمان ارجاع:

 291-291(: 326) 91؛ 2991مجله دانشکده پزشکی اصفهان . زیمتاآنال و کیستماتیمرورس کی: نارس نوزادان در نکروزان

 

 مقدمه

 علهو    ی حهوز   در کهه  یادیه ز یهها  شهفت  یپ بهه  توجه با روزها نیا

 نهار   نهوزادا   بیشهرف  ،اسه   شهه   مهفتط   یهها  یورآ تن و یپزشک

 ینارسه  دورا  یهها  یمهار یب بهفوز  ،جهه ینر در و بماننه زنه  تواننه یم

 یمهار یب ،هها  یمهار یب نیه ا از یکه ی. (1) اسه  یاترهه   یخاصه   یه اهم

( NECیهها   Necrotizing enterocolitis) نکههفوزا    یههانرفوکول

بها   و (2) اسه   ینهوزاد  دورا  یهها  یماریب نیتف میوخ از که باشه یم

 بهفوز  حال در یادیز زا یم به هنوز ی،پزشک علو  یها شفت یپ وجود

 . (3-4) اس 

 NEC یبههفا یخاصهه پههاتوزنز کامهه  طههوره بهه ،حاضههف حههال در

 یمهار یب کیه  کهه  اسه   واضه   مهورد  نیه ا اما ،اس  نشه  مشخص

 و یزاسههیکلون رود ، یسههکمیا رسههه یمهه نظههفه بهه. اسهه  چنهههعاملی

 نیتهف  مههم  ی،نه ئیپفوت یسهاخرارها  یبالا درصه و پاتوز  یها یباکرف

بفوز بیماری و مفگ و  NEC . همچنین،(5) هسرنه NEC جادیا عام 

 یا گسرفد  قاتیتحق از این رو،(. 2)فا  دارد ممیف به نسط  بالایی به ه

 از یفیه گ شیپه  مخرلف یها را  و یماریب عوام  خطف نییتع جه  در

 اسها   بهف ایهن کهه    جملهه  از (.5) اسه   شه  انجا  ایدن سط  در آ 

 نیچنهه  در کننهه   یفیه گ شیپه  روش کیه  عنوا  به موجود، اتیتفض

 شهه   پفداخرهه  NEC بهفوز  بهف  ها کیوتیب پف  اثفات یبفرس به ،مطالعه

 و نینهول یا ،ههایگوسهاکار یال ماننه یمخرلف یها تف  ها کیوتیب پف . اس 
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 ی شهه   یبفرسه  و اسهرفاد   مهورد  تهف   نیشهرف یب دارنهه، امها   لاکرولوز

 . (6) باشنه یم ههایگوساکاریال

 یهها  هراتیه کفبوه از یمخلهوط  معمهول  ، به طورههایگوساکاریال

 ییغذا نظف از که هسرنه( 1 به 9 نسط  با) بلنه ف یزنج و کوتا  ف یزنج

 شهه   ه ید. (7) باشنه یم هضم قاب  فیغ نوزاد  گوارش دسرگا  درو 

 یسهطح  یهها  گیفنهه   یرو بهف  تواننهه  یمه  ههایگوسهاکار یالکهه   اس 

 پاتوز  یها کفوبیم اتصال مانع و ننهیبنش ها رود  الیتل یاپ یها سلول

 .(8) شونه

 رشهه  بهف  هها  کیه وتیب پف  مطلوب فیثأت ،گفید ی مطالعه نیچنه در

 کهه ( Bifidobacteria و Lactobacillous هماننه) رود  یعیطط تلور

 گهزارش  ،دارنه بالقو   یاهم زبا یم گوارش دسرگا  سلام  بهطود در

از اتصهال   گانهه، یل کیه هها ماننهه    کیه وتیب پهف   .(7، 9-11) اس  شه 

کننهه.   یمه  یفیدسهرگا  گهوارش جلهوگ    الیه تل یها بف سهط  اپه   پاتوز 

 pHکهاهش   باعه   ف،یه چفب کوتها  زنج  یههایبا انرشار اس ،نیهمچن

پهاتوز  را بهه حههاق      یهها  یرشه بهاکرف  ،امف نیشونه که ا یتوع مهم

 .(6) رسانه یم

 پهاتوز   یهها  کفوبیم رشه فکاهشیثأت زما  هم طور به ی،طفت از

 جهذاب  یموضهوع  ،NEC بفوز در ططیعی یکفوبیم تلور رشه شیاتزا و

از ایهن  (. 4) باشه یم یماریب پاتوزنز در ناشناخره و مطهم یایزوا یدارا و

 اثهفات  یبفرس به -میمسرق فیغ ای میمسرق طوره ب– مطالعه نیچنه در رو،

 .(8، 12-15) اس  شه  پفداخره NEC بفوز بف ها کیوتیب پف 

 مطالعهات  ز،یمراآنهال  و کیسهرمات یس مفور کی یط مطالعه، نیا در

 بهفوز  و هها  کیه وتیب پف  مصفف ی رابطه یابیارز به که ینیبال ییکارآزما

 یبفرسه  مهورد بودنهه،   پفداخره نار  نوزادا  در نکفوزا   یانرفوکول

 .نهگفتر قفار

 

 ها روش

کام  و جامع  یجسرجو ،بود کیسرماتیمفور س کیمطالعه که  نیدر ا

معرطف صورت گفت   یاطلاعات یها گا یمرو  منرشف شه  در پا یبف رو

  یه هها و بهفوز انرفوکول   کیه وتیب مصهفف پهف    ی که رابطهه  یو مطالعات

 .هیگفد یآور جمع ،بودنه  قفار داد  ینکفوزا  را مورد بفرس

در  ینیبهال  ییکارآزمها  مقهالات  ، شهام  مطالعهه  به ورود یارهایمع

 از یفیگ شیپ منظوره ب کیوتیب پف  یخوراک یها مکم  مصفف ی زمینه

 ،دورمه  و شاهه گفو  دو در توله اول روز 11 در نکفوزا   یانرفوکول

 و هفرهه  37 از کمرهف  یبهاردار  سهن  با نار  نوزادا بف روی  مطالعات

 کهه  یمقهالات  ،نیهمچنه . نهبود NEC بفوز بف ها کیوتیب پف  اثف یبفرس

 بها  هها  کیه وتیب پف  مصفف ارتطاط ای و( Termکام  یا ) ه یرس نوزادا 

 ایه  کهفد   رشه یکفوبیم تلور ،مهتوع دتعات و قوا  ماننه گفید موارد

. شهنه خارج مطالعه از ،نهدبو کفد  یبفرس را یآتوپ یها یماریب بفوز

 یهها  یآنومهال  ی،آسفکسه  بهه  مطرلا نوزادا  آ  در که یمقالات ،نیهمچن

 شهفوع  قطه   گفید یها عفون  ای سیسپس ی،مادرزاد (Majorاصلی )

 .شهنه حذف یبفرس رونه از بودنه، مهاخله

 ،galacto-oligosaccharids (GOSs)ی هها  تف  به ها کیوتیب پف 

Fructo-oligosaccharids (FOSs)، Acidic-oligosaccharids 

(AOSs) بودنه نیانسول ای لاکروز و. 

، PubMed شهام   جسرجو جه  اسرفاد  مورد یعلم یها گا یپا

Google scholar  وCochrane 2119ی  هیه زانوکه تا پیش از  بودنه  

 .جسرجو شهنه

 شهام   نه،شه بفد  کاره ب مقالات یجسرجو در که یهیکل گا واز

Neonate، Newborn ،Babies ،Baby ،Infant ،Child boy ،

Child girl ،Prebiotic ،Oligosaccharide ،Prebiotics ،

Necrotizing enterocolitis ،NEC  وNecrotizing enterocolitis 

   از تفکیهههههه  ،Prebiotics ی واز  هیههههههکل یبههههههفا. بودنههههههه

Prebiotics (explode) OR Prebiotic OR Oligosaccharide و 

از تفکیههه    Necrotizing enterocolitis ی واز  هیهههکل یبهههفا

.Necrotizing enterocolitis (explode) OR NEC (explode) 

تهفس  منابع انرهای مقالات مورد  در اسرناد مورد مقالات .اسرفاد  شه

 .نهشه یبفرس شرف،یب مفتط  یها مطالعه اترنمطالعه نیز به منظور ی

 .شه اسرفاد  Cochrane اسرانهارد های روش از ها داد  واکاوی بفای

 ی ه یه چک مسهرق ،  طهور ه به  سهنه  ینو دو ابرهها  :مقالات انتخاب

 کهه  یمقهالات  ،سهپس . کفدنهه  مطالعهه  را عنهوا   نظهف  از مفتط  مقالات

 کامه   طهور ه به  ،داشهرنه  حاضهف  ی مطالعه موضوع با مفتط  ی ه یچک

ه به  کیسهرمات یس مهفور  ازیه ن مهورد  جینرها  ، یه نها در و شهنه یبفرس

 .گفدیه سهیمقا و گزارش سنه ینو دو هف توس گانه جها صورت

 یابیه ارز :مطالعوات ( Bias) سوگررایی  یخطاها خطر یابیارز

 بهه  توجهه  بها  و مسهرق   طهور ه به  سهنه  ینو دو توسه   مقالات یخطا

 .شه انجا  Cochrane در موجود «Risk of bias» یبفرس یها روش

 :گفت  انجا  فیز موارد یبفا ها یابیارز نیا
 Sequence generation (Selection bias) 

 Allocation concealment (Selection bias) 

 Blinding of participants and personnel (Performance bias) 

 Blinding of outcome assessment (Detection bias) 

 Incomplete outcome data (Attrition bias) 

 Selective reporting (Reporting bias) 

 Any other bias 

 و کهفد   بح  با داش ، وجود نظف اخرلاف که کار از ییها بخش

 نگهارش  یخطا یابیارز یبفا. شه داد  پاسخ سو  ی سنه ینو نظف با ای

 .شه اسرفا  Egger and Begg liner test از
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 ها افتهی

 1358 هها،  گها  یپا در شهه   مشهخص  یهیکل گا واز یجسرجو از بعه

 نسهط  بهه   ی مقاله 9 ،تف قیدق یها یبفرس از پس که آمه دس  به مقاله

 و کیسهرمات یس مهفور  مقهالات  رد با ، ینها در و شهنه شناخره مفتط 

 مهفور  هههف  بهه  توجهه  بها  مقاله 5 تق  ،نیب نیا از یلیتحل -یفیتوص

 (. 1شک  ) شهنه طالعهم وارد کیسرماتیس

 

 
 . نمگدار فرایند اجرای مطالعه1شکل 

 

 :بود فیز موارد شام  مطالعه به شه  وارد مقالات

و س دوی کارآزمایی بالینی  مطالعه کی یط کهو همکارا   ا یآرمان

 را هفرهه(  33با سن کمرف از ) نار  نوزاد 75(، Double-blind) کور

 (SCGOS/LCFOS) کیه وتیب پهف   ی کننه  مصفف و شاهه گفو  دو در

 ی کننه  مصفف گفو  از نوزاد 1 ،مطالعه ا یپا در و نهبود کفد  میتقس

 ی جهه ینر. شههنه  NEC بهه  مطرلا شاهه گفو  از نوزاد 11 و کیوتیب پف 

 در یبسهرف  مههت  طهول  و NEC بهفوز  کهاهش  بهف  یمطن ،مقاله یینها

 .(5) بود کیوتیب پف  مکم  ی کننه  مصفف گفو  در مارسرا یب

Dasopoulou   ی کارآزمایی بهالینی دو   مطالعه کی درو همکارا

 ی کننهه   مصهفف  و شهاهه  گهفو   دو در را نار  نوزاد 167، کورسو 

 گهفو   از نهوزاد  3 ،مطالعهه  ا یه پا در. نهه بود کهفد   میتقسه  کیوتیب پف 

 NEC بهه  مطهرلا  ،شهاهه  گفو  از نوزاد 5 و کیوتیب پف  ی کننه  مصفف

 نیبهه یسههم یسههپر و NEC بههفوز زا یههم در یچنهههان تفههاوت. شهههنه

 .(16ش  )نها وجود وردم و شاهه یها گفو 

Modi   کورو س دو ی کارآزمایی بالینی مطالعه یک درو همکارا، 

 و شهاهه  گهفو   دو در را( هفرهه  33با سن کمرف از ) نار نوزاد  152

 و نهه بود کهفد   یمتقس (SCGOS/LCFOS) یوتیکب پف  ی کننه  مصفف

 نوزاد 1 و یوتیکب پف  ی کننه  مصفف گفو  از نوزاد 2 ،مطالعه یا پا در

 در یواضهح  تفهاوت  جینرها  نیه ا .شهنه NEC به مطرلا ،شاهه گفو  از

 .(13) نکفد ا یب گفو  دو نیب NEC بفوز

Riskin مطالعهه  کی درهمکارا   و  ( ی مقههماتیPilot study) دو 

 گهفو   دو در را( هفرهه  23-34)بها سهن بهین     نهار   نوزاد 28، کورو س

 ،مطالعهه  ا یه پا در. نهبود کفد  میتقس کیوتیب پف  ی کننه  مصفف و شاهه

 ،شهاهه  گهفو   از نهوزاد  2 و کیوتیب پف  ی کننه  مصفف گفو  از نوزاد 1

 بهفوز  زا یه م در یچنههان  تفهاوت  در این مطالعهه، . شهنه NEC به مطرلا

NEC (15) نهارد وجود وردم و شاهه یها گفو  نیب یسم یسپر و. 

Westerbeek   ی کارآزمایی بهالینی   مطالعه کی یط کهو همکارا

 دو در را( هفرهه  32سهن کمرهف از    بها ) نهار   نوزاد 113، کورو س دو

 میتقسه  (SCGOS/LCFOS) کیه وتیب پف  ی کننه  مصفف و شاهه گفو 

 ی کننهه   مصهفف  گهفو   از نهوزاد  11، مطالعهه  ا یپا در و نهبود کفد 

 ،جینرها  نیه ا. شهنه NEC به مطرلا شاهه گفو  از نوزاد 6 و کیوتیب پف 

 .(14) نکفد ا یب گفو  دو نیب NEC بفوز در یواضح تفاوت

 ،کیه وتیب مصفف پف  که داد نشا  شه  وارد مطالعات تما  زیمراآنال

 گهف ا ؛(HRیها   Hazard ratio=  82/1دهه ) یرا کاهش م NECخطف 

مورد مطالعه،  ی نمونهپایین تعهاد کم مطالعات و حجم به چه با توجه 

طهود  دار ن یمعنه  یکاهش از لحاظ آمهار  نیا در مطالعات مورد بفرسی،

(652/1-441/1 :Confidence interval  یاCI ،154/1  =P 1( )جهول.) 

 

 در مطالعه شده وارد مقالات زیمتاآنال. 1 جدول

 Weight درصد  %RR (Confidence interval 59) مطالعه

 34/34 (025/0-330/1) 182/0 (5آرمانیان و همکاران )
Dasopoulou ( 16و همکاران) 83/23 (143/0-345/2) 579/0 

Modi ( 13و همکاران) 44/4 (205/0-967/23) 219/2 
Riskin ( 15و همکاران) 03/10 (044/0-248/4) 443/0 

Westerbeek ( 14و همکاران) 35/27 (685/0-511/4) 758/1 
 00/100 (444/0-526/1) 823/0  *ی متآنالیز انجام گرفته نتیجه

RR: Relative risk 

 * 91/5  =2 Heterogeneity χ ،4  =(Degree of freedom )df ، 216/1  =P ،%4/32 ( =Variation in RR attributable to heterogeneity )I-squared ،62/1  =Z ،1  =Test of RR 

مقاله، پس از جستجوی واژگان کلیدی مشخص  2931

 دادههای جستجوی شده در پایگاه

مرتبط از نظر اهداف  یمقاله 21

مرور سیستماتیک، مورد بررسی 

 بیشتر قرار گرفتند.

مقاله به علت عدم ارتباط  2941

با اهداف مرور سیستماتیک، از 

 روند بررسی خارج شدند.

 مقاله از نوع کارآزمایی بالینی 3

 و مرتبط وارد مطالعه شدند.
 مقاله به علت متاآنالیز بودن  1

 مقاله به علت تکرارمجدد 2
 روزرسانی شدن()به

 -مقاله به علت توصیفی 2
 تحلیلی بودن

مقاله مورد بررسی  3ها و نتایج این داده از روند بررسی خارج شدند. 

 کامل قرار گرفت. یو مقایسه
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 بحث

 گفترهه  انجا  NEC از یفیگ شیپ ههف با یمطالعات ف،یاخ یها سال در

 تلهور   یه تقو کهه  دههه  یمه  نشها   مطالعات نیا از یبفخ جینرا .اس 

بیماری  بفوز از توانه یم ،ها کیوتیپفوب کمک با گوارش دسرگا  ططیعی

 کیه  در ،حهال  نیع در. کنه یفیجلوگ NECفگ ومیف ناشی از م ای و

 ططیعهی  تلور ها، کیوتیپفوب حضور بهو  یکیوتیب پف  یها مکم  مطالعه

 . بنابفاین،(6)نه نطود ثفؤم ها پاتوز  کاهش در و نهنکفد  یتقو را به 

 در را نهار   نهوزادا   واننهبر کیوتیب پف  یها مکم  که رود یم احرمال

 .کننه محاتظ  NEC مقاب 

 گفت ، انجا  همکارا  و Riskin توس  که مقهماتی ی مطالعه در

 یهها  مکمه   از یواضهح  اثف لاکرولوز، کم دز با نار  نوزادا  ی هیتغذ

(. 15) اس  نهاشره نوزادا  در یگوارش مشکلات کاهش بف کیوتیب پف 

Modi کیه وتیب پهف   یها مکم  اثف نیشرفیب یا مطالعه یط ،همکارا  و 

 ی بالقو  نقش و نهکفد ا یب هفره 31 از کمرف توله سن با نوزادا  در را

 گهفو   نیمسرعهتف که نار  اریبس نوزادا  در را کیوتیب پف  یها مکم 

 بهه  توجهه  بها  امها  نهه، نمود ا یب ،هسرنه NEC نظیف ییها یماریب یبفا

ها  کیوتیب پف  فیثأت ی نهیزم در یکم مطالعات ات،یتفض نیا بود  هیجه

 .(13) اس  گفتره صورت NECدر کاهش 

 ینیبهال  یهها  ییکارآزمها  یجسهرجو  بهه  ،کیسرماتیس مفور نیا در

 بهف  کیه وتیب پهف   یهها  مکم  ی کننه  یفیگ شیپفات اث که شه پفداخره

 یا گسهرفد   یجسهرجو اما با وجود  ،کفد  بودنه یرا بفرس NEC بفوز

 .شه ات ی مطالعه یمحهود تعهاد ،گفت  صورتکه 

 ،نیهمچنه  و مطالعهات  نیا جینرا کام  یبفرس از پس ،حال نیا با

 یحههود  تها  قط  یها سال در که گفید کیسرماتیس مفور دو با سهیمقا

مطالعات کارآزمایی  یبفخ نظف وجود با ه،بودن پفداخره موضوع نیا به

 اثف ای و بود  اثف یب بف کیسرماتیس یمفورها از یکی ،نیهمچن و بالینی

 نکهفوزا    یه انرفوکول بفوز کاهش بف کیوتیب پف  یها مکم  کم اریبس

 وطالعههات کارآزمههایی بههالینی م از یگههفید ی دسههره نههار ، نههوزادا 

 کهاهش  بهف  هها  کیه وتیب پف  اثف بیانگف گفید کیسرماتیس مفور ،نیهمچن

 .بودنه نکفوزا   یانرفوکول

 NECفوز به  بف کیوتیب پف  ی اثفات کاهش دهنه  ،نیمحقق یبعض

 ،مطالعهات محههود انجها  شهه      بیشهرف در ، اما (5) را گزارش نمودنه

گزارش  NECبف بفوز  یاز نظف آمار یدار یمعن ی اثفات کاهش دهنه 

 مفور کیدر و همکارا   Srinivasjois ،نیهمچن(. 13، 15-16) نشه

پههس از مصههفف   NECبههفوز  در یدار یکههاهش معنهه  کیسههرماتیس

ههای   یاترهه  یدر راسهرا یاترهه،   نیکه ا نهها را گزارش نکفد کیوتیب پف 

  .(6) باشه یم ی حاضف مطالعه

 ،ی کارآزمهایی بهالینی   مطالعهه  5 تمها   جینرها  یینها  یتحل از بعه

 مصهفف  یهها  گهفو   در نکهفوزا    یه انرفوکول بهفوز ر د انهک کاهش

مطالعهات و   کهم  تعههاد  بهه  توجه با اما ،شه ه ید ها کیوتی پف  ی کننه 

از  یاتره نیا مطالعات، نیا تعهاد کم نوزادا  شفک  کننه  در ،نیهمچن

 یشرفیب مطالعات که شود یم شنهادیپ و باشه یدار نم یمعن یلحاظ آمار

 .فدیبگ صورت نهیزم نیا در شرفیب یها با تعهاد نمونه

 

 تشکر و قدردانی

 بود یای پزشکی عموم حفته یدکرف ی نامه ا یپا ، بفگفتره ازمطالعه نیا

 یپزشهک  علهو   دانشهگا  ی پزشهک  ی دانشکه  یپژوهش معاون  در که

 .هیرس  یتصو به اصفها 
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Abstract 

Background: Necrotizing enterocolitis (NEC) is a common and serious disease among premature infants. That 

is why a lot of studies have been done to know the etiology and prevent, and a lot of researches to assess the 

preventive effect of prebiotics on it. The aim of this study was to provide clear picture of the relationship 

between the consumption of antibiotics and NEC in premature infants.  

Methods: This was a type of secondary study that done according to a systematic review. This review included 

clinical trial studies considered the preventive effect of prebiotic supplements on NEC in premature infants. 

Findings: After searching the keywords, 1358 articles were found in databases in which 9 articles were related 

to the current research. Finally, by omitting systematic reviews and analytical descriptions, only 5 articles were 

included in this systematic review. 

Conclusion: After the final analysis, it was found that the consumption of prebiotics did not have any significant 

effect on the prevention of NEC. More researches are suggested due to insufficient related articles, and few 

number of premature infants included in these studies. 
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