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بسمه‌تعالی

مطالعه کهورت استان گلستانی کی از مهم‌ترین و بزرگترین طرح‌های پژوهشی در حوزة 
پزشکی در ایران، منطقه خاورمیانه و شمال آفریقاست که تاکنون با موفقیت به اجرا در آمده و 

تقریباً به تمامی اهداف پیش بینی شده دستی افته است.
مطالعه کهورت استان گلستان بخش مهمی از مطالعه سرطان مری و معده در شمال ایران 
)GEMINI(1 است که طی 15 سال گذشته شروع شده و توسط تیم 50 نفری از محققین 
با تجربه از دانشگاه‌های علوم پزشکی تهران وگلستان و همکاری موسسه بین‌المللی تحقیقات 
سرطان وابسته به سازمان بهداشت جهانی )IARC/WHO(، موسسه ملی تحقیقات سرطان 
 CRUK/( انگلستان  در  دانشگاه کمبریج  تحقیقات سرطان  مرکز   ،)NCI/NIH( آمریکا 
Cambridge(، دانشگاه جانز هاپکینز آمریکا و دانشگاه کارولینسکای سوئد در مدت 15 سال 

گذشته به انجام رسیده و پیش‌بینی می‌شود که حداقل تا 15 سال آینده ادامه داشته باشد.
تجربه اجرایی ک طرح بزرگ و دقیق علمی، موضوع بسیار مهم و با ارزشی است که به 
اشتراک گذاشتن آن هدف اصلی کتاب حاضر می‌باشد. این طرح نشان می‌دهد که تلاش و 
کوشش مستمر، همراه با کار گروهی و برقراری ارتباط علمی بین‌المللی و تلاش در جهت اخذ 
بودجه‌های بین‌المللی در کشور ما امکان پذیر بوده و بایدی کی از اهداف مهم مراکز تحقیقاتی و 
دانشگاهی در کشور باشد. ایجاد زیر ساخت‌های پژوهشی قوی و دقیقی کی از مهم‌ترین اقداماتی 
است که باید توسط مدیریت پژوهشی در دانشگاه‌های علوم پزشکی کشور در اولویت قرار گیرد.

1 . GEMINI: Gastro Esophageal Malignancy in North of Iran
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نتیجه این طرح برای بیماران و مردم منطقه بسیار سودمند واقع گردیده است. اطلاع 
و آگاهی مردم از وضعیت سلامتی خویش، ارائه خدمات تشخیصی و تا حدی درمانی رایگان 
در کلینیک اترک به‌خصوص برای مبتلایان به سرطان مری و معده، برنامه‌ریزی جهت درمان 
سریع و موثر بیماران با این نوع سرطان‌ها و اجرای طرح های پژوهشی جهت تشخیص زودرس 
سرطان مری و معده و همچنین برنامه پیشگیری از سایر بیماری‌های مزمن شایع مانند سکته 
قلبی-مغزی و کبد چرب )با استفاده از قرص پلی پیل( و درمان بموقع هپاتیت نوع B و C، از 
مهم‌ترین دستاوردهای آن می‌باشد. پیش بینی می‌شود طی سال‌های آینده برنامه پیشگیری 
جامع با تکمیل طرح های پژوهشی برای سرطان و سایر بیماری‌های مزمن برای استان گلستان 

و سایر نقاط کشور تدوین گردد. 
                                            

دکتر رضا ملک‌زاده
استاد دانشکده پزشکی دانشگاه تهران

مجری مطالعه کهورت گلستان
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تصویر 1 - یکی از اولین جلسات طرح مطالعه سرطان‌های مری و معده در سال 1375 ش. که در دفتر دبیر 
فرهنگستان علوم پزشکی )دکتر رضا ملک‌زاده( باحضورآقایان دکتر فرخ سعیدی، دکتر فرین کمانگر، دکتر مسعود 

ستوده و دکتر محمد فره وش برگزار شده است.
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تصویر 2 - اعضای داخلی و خارجی مطالعه سرطان مری و معده )GEMINI( در شمال ایران، پس از اجلاس 
مشترک در آژانس بین‌المللی تحقیقات سرطان وابسته به سازمان بهداشت جهانی در شهر لیون فرانسه سال 
1388ش. از چپ به راست ردیف جلو: دکتر فرهاد اسلامی، دکتر داریوش نصرالله زاده، دکتر ساندی داوسی، 
دکتر اکرم پورشمس. ردیف وسط ازچپ به راست: دکتر مسعود ستوده، خانم دکتربهنوش عابدی اردکانی، دکتر 
رامین شاکری، دکتر رضا ملک‌زاده، دکتر آرش اعتمادی، دکتر فیلیپ تیلور و دکتر پیرهینو. ردیف سوم از چپ 
به راست: دکتر هومن خادمی، دکتر نیل فریدمن، دکتر پائولوبوفتا، دکتر فرین کمانگر، دکتر کریستین آبانت و 

دکتر ویمینی ای

تصویر 3 -  اعضاء هیات علمی و تیم پشتیبان اداری و کارشناسان پژوهشی مرکز تحقیقات گوارش و کبد 
بیمارستان شریعتی دانشگاه علوم پزشکی تهران سال 1385ش. 

تصویر 4 - نشست محققان گروه Gemini در آکادمی علوم نیویورک امریکا سال 1389 ش.
دکتر فرهاد اسلامی، دکتر داریوش نصرالله زاده، دکتر ساندی داوسی، دکتر اکرم پورشمس، دکتر مسعود ستوده، 
خانم دکتر بهنوش عابدی اردکانی، دکتر رامین شاکری، دکتر رضا ملک‌زاده، دکتر آرش اعتمادی، دکتر فیلیپ 
تیلور، دکتر پیرهینو، دکتر هومن خادمی، دکترنیل فریدمن، دکتر پائولوبوفتا، دکتر فرین کمانگر، دکتر کریستین 
آبانت، دکتر ویمینی ای، دکتر شاهین مرات، دکتر حسین پوستچی، دکتر سیاوش ناصری مقدم، دکتر پاول برننن، 

دکتر غلامرضا روشندل، دکتر مهدی محمدنژاد، دکتر آسیه گلعذار
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آغاز بررسی بر روی سرطان‌های شایع در شمال ایران

از دهه 1340شمسی گزارش‌های متعددی از شیوع بالای سرطان مری در شمال ایران 
از طریق  به همین دلیل دانشکده بهداشت دانشگاه تهران ماموریتی افت  مطرح گردید و 
همکاری با IARC/WHO در این مورد بررسی و اقدام نماید. در سال 1348 شمسی )1969 
میلادی( با تلاش مشترک دانشکده بهداشت دانشگاه تهران و آژانس بین‌المللی تحقیقات 
سرطان )IARC(، در استان‌های شمالی ایران، مرکزی جهت ثبت سرطان برای اولین بار شروع 
به کار کرد. بررسی‌های آن زمان، شیوع سرطان مری در منطقه وسیعی از چین تا مغولستان 
شامل آسیای مرکزی و کناره دریای خزر در ایران )که کمربند آسیایی سرطان مری نام گرفت( 
را نشان داد. همچنین این افزایش شیوع در نقاط دیگری شامل آفریقای جنوبی، برزیل و جنوب 

فرانسه نیز مشاهده شد )1،2(.
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تصویر 5 - مناطق شایع سرطان مری در جهان

تصویر 6 - کمربند سرطان مری در آسیا سال 1348 شمسی
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گزارش‌های مرکز ثبت سرطان WHO/IARC در آن زمان در شمال ایران، شیوع 
سرطان مری را 165 مورد در 100000 در مردان و 195 مورد در 100000 در زنان گزارش 
نمود )1-4(. این میزان شیوع سرطان مری در شمال ایران از جمله بالاترین شیوع سرطان‌ها 
دری ک منطقه از جهان محسوب می‌شد و به همین دلیل شمال شرق ایران به عنوان منطقه‌ای 
با بالاترین نرخ شیوعی ک نوع سرطان )مری( در جهان معروف و در کتاب‌های پزشکی مکرر 
وارد گردید )1،2(. پس از گزارش ثبت سرطان شمال ایران با همکاری دانشکده بهداشت 
دانشگاه تهران، آژانس بین‌المللی تحقیقات سرطان )IARC( وابسته به سازمان بهداشت 
 )Nicholas Edward Day( گروهی از محققین به سرپرستی دکتر دی ،)WHO( جهانی
ماموریتی افتند تا در مورد علل شیوع بالای سرطان مری در شمال شرقی ایران مطالعه نمایند. 

تصویر 7 - کمربند سرطان مری در ایران در سال 1348 شمسی
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تصویر 8 - دکتر دی)Nicholas Edward Day( و خانم دکتر پور شمس

 GEMINI تصویر 9 - آقای دکتر فرخ سعیدی، جراح و محقق پیشکسوت ایران که به‌خصوص در تشویق تیم پژوهشی
و راهنمایی آنها نقش موثری ایفا نمود.
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این مطالعات به مدت 8 سال )1348-1356( با مشارکت محققین دانشکده بهداشت و 
انستیتو تغذیه دانشگاه تهران )دکتر قدیریان، دکتر محبوبی، دکتر ارفع، دکتر نیک بین، دکتر 
آزردگان، دکتر آرامش، دکتر پیرنیا، دکتر مبرهن، دکتر دولتشاهی و دکتر کرپسی از ایتالیا ( 
ادامهی افت و چند مطالعه موردی شاهدی و اکولوژیک در دهة هفتاد میلادی در مجلات معتبر 
بین‌المللی به چاپ رسید. با توجه به این واقعیت که این مطالعات در سال 1357 ش. پس از 
پیروزی انقلاب اسلامی به پایان رسید، محققین فوق الذکر توانستند فقط چندین فرضیه در 
مورد علل احتمال این سرطان مطرح نمایند که به ترتیب اهمیت در تصویر زیر آمده است 

.)7-5(
 

نمودار 1: فرضیات اولیه در مورد علل شیوع سرطان مری در استان گلستان
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شروع مطالعات پس از پیروزی انقلاب اسلامی

آقای دکتر فرخ سعیدی استاد دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی با کمک تیم پژوهشی 
جوان خویش به‌خصوص آقایان دکتر سامان فهیمی، دکتر علیرضا سپهر و دکتر محمّد جعفر 
فره‌وش در سال 1372-1375 مطالعه جدیدی را در منطقه بندر ترکمن شروع نمودند )8(. 
اما مطالعه اصلی در سال 1376 ش. توسط دکتر رضا ملک‌زاده و تیم پژوهشی بزرگ از مرکز 
تحقیقات گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تهران، دانشگاه علوم پزشکی گلستان با همکاری 

وسیع بین‌المللی با مرکزیت شهر گنبد کاووس شروع گردید )9-13(.

تصویر 10 - اولین بازدید برای شروع مطالعات جدید در استان گلستان: ردیف بالا از چپ به راست: دکتر محمدی عقوبی، 
دکتر فرخ سعیدی، دکتر سامان فهیمی، دکتر علی علی مقدم. ردیف پایین از چپ به راست: دکتر مسعود ستوده و 

همسرشان، دکتر رضا ملک‌زاده، دکتر کریم آقچلی
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12

13
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تصویر 11 - جلسه توجیهی در دانشگاه علوم پزشکی 
شهریار  دکتر  آقای  دانشگاه  رئیس  حضور  با  گلستان 

سمنانی و مسئولین مربوطه

تصویر 12 - گروه پژوهشی سرطان‌های معده و مری 
در DDRC همراه با همکاران تیم از NCI/NIH در 

تهران، 1384 ش.

مرکز   )IRB( پزشکی  اخلاقی  کمیته   -  13 تصویر 
تحقیقات گوارش و کبد
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در سال 1373 ش. بحث و بررسی و مشورت دربارة مطالعه جدید در مورد سرطان مری و 
معده در مرکز تحقیقات گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تهران توسط دکتر رضا ملک‌زاده آغاز 
گردید. بازدید مکرر از شهرهای مختلف شمال کشور و مذاکره با مقامات سیاسی و سلامت استانی 
و رهبران مذهبی و مسئولین مربوطه در استان گلستان در مورد همکاری و مساعدت آنها و تشویق 
مردم و بیماران سرطانی برای شرکت در مطالعات جمعیتی، اقدام مناسبی بود که زمینه اجتماعی 
را برای مطالعه بزرگ جمعیتی که ممکن است چندین دهه طول بکشد فراهم نمود. همچنین 

انتخاب تیم پژوهشی از بین نخبگان جوان و اعتماد به آنها از جمله دستاوردهای این طرح بود.

تصویر 14- دعوت از آیت الله نورمفیدی نماینده ولی فقیه در استان گلستان برای بازدید از کلینیک اترک در شهر گنبد کاووس
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تصویر 15 - مذاکره با روحانیون و بزرگان ترکمن صحرا در شهر و مناطق روستایی ترکمن صحرای ایران.
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 بازدید از مراکز تحقیقات سرطان در چین )تصویر 19(، بازدید و مشورت‌های مکرر 
با آژانس بین‌المللی تحقیقات سرطان )IARC( وابسته به سازمان بهداشت جهانی در لیون 
NIH/( فرانسه و همچنین بازدید و مشورت با محققین با تجربة مرکز ملی سرطان امریکا
NCI( و بالاخره تشکیل سمینار مهمی در سال 1376 ش. در محل آژانس بین‌المللی سرطان 
)IARC( در شهر لیون فرانسه به مدت 2 روز با حضور گروهی از محققین سالهای  1970م.، 
محققین برجسته آژانس، محققین برجسته و با تجربه از آژانس ملی تحقیقات سرطان امریکا 
و گروهی از محققین مرکز تحقیقات گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تهران به سرپرستی 
دکتر رضا ملک‌زاده و حمایت ویژه به‌خصوص از طرف پائولو بوفتا معاون وقت IARC برگزار 
گردید )تصویر 20و21( و پس از بحث و بررسی کامل نقشه راه )تصویر22( ، جزئیات مهمی از 

چگونگی اجرای طرح به تصویب رسید.

تصویر 16 - مذاکره با آقای دکتر فرهاد زرگری مدیر 
موجب  که  گلستان  استان  اجتماعی  تامین  سازمان 
حمایت بسیار ارزشمند سازمان تامین اجتماعی از پروژه 

GEMINI گردید.

تصویر 17- بحث و بررسی موضوع مطالعه برای پزشکان 
و مسئولین سلامت منطقه

تصویر 18- انتخاب تیم پژوهش از بین نخبگان جوان 
و اعتماد نمودن به آنها. خانم دکتر پور شمس از اعضای 
هیات علمی بخش گوارش بیمارستان شریعتی دانشگاه 
تهران از فعال ترین محققین در پروژه GEMINI با 
پذیرفتن اقامت طولانی مدت در شهر گنبد نقش موثری 

در اجرای این پروژه ایفا نمودند.
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تصویر 19 - بازدید از مرکز تحقیقات سرطان در چین

 
تصویر 20 - بازخوانی افراد شرکت‌کننده در مطالعات 
سـال 1348 ش. در سـال 1376 ش. در محــل آژانس 

بین‌المللی تحقیقات سرطان لیون فرانسه

19

20
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اصلی  محقق   3 با   GEMINI مطالعه   -  21 تصویر 
)Principle investigator( شروع شد: دکتر رضا ملک‌زاده 
دکتر  اروپا،   IARC از  بوفتا  دکتر  ایران،   DDRC از 

داوسی از NCI آمریکا

مطالعه  پژوهشی  طرح  اجرای  نقشة   -  22 تصویر 
سرطان‌های مری و معده در شمال ایران

21

22
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با این  از IARC، NIH/NCI همکاری خود را  در این جلسه محققین برجسته ای 
طرح اعلام نمودند و پس از آن موافقت دانشگاه‌ها و موسسات پژوهشی مهمی چون دانشگاه 
کارولیسنکای سوئد، لیدز، گلاسکو، کینگرکالج لندن، دانشگاه جانز هاپکینز و هاروارد در امریکا، 
موسسه تحقیقات سرطان در آلمان، ایتالیا، برزیل و افریقای جنوبی نیز جلب گردید. در سال 
1384ش. همایش علمی مهمی با حضور با تجربه‌ترین محققین سرطان مری و معده از سراسر 
جهان )امریکا، انگلستان، فرانسه، چین، ژاپن، برزیل و افریقای جنوبی( توسط DDRI در تهران 
برگزار شد و از تجربیات همه کشورهای موفق در زمینه پژوهش سرطان مری و معده در اجرای 

مطالعه GEMINI استفاده به عمل آمد.

23
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تصویر 23 - عکس دسته جمعی همایش سرطان مری 
و معده در تهران سال1384 ش.

تصویر 24 - عکس دسته ‌جمعی همایش سرطان مری 
و معده در چین سال 1386 ش.

 

24
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شروع اجرای طرح GEMINI با استقرار نظام ثبت سرطان در شمال ایران

همانطورکه در تصویر نقشة راه مشخص گردید، اولین اقدام مهم برقراری نظام ثبت سرطان 
مبتنی بر جمعیت در استان اردبیل و گلستان بود. با وجود چالش‌های جدی که به‌خصوص از 
طرف حوزه معاونت بهداشتی وزارت بهداشت برای استقرار این نظام وجود داشت، با تلاش و 
کوشش و هماهنگی بسیار خوب با مقامات محلی در استانهای گلستان و اردبیل، طرح ثبت 
سرطان مبتنی بر جمعیت با راهنمایی و کمک بسیار موثر از طرف جناب دکتر ماکس پارکین 
رئیس وقت نظام ثبت سرطان WHO )تصویر 25( تحققی افت و مقالات علمی متعددی در 
مورد آمار جدید شیوع سرطان‌ها به‌خصوص سرطان مری و معده به چاپ رسید )29-9( و به 
عنوان مرجع اصلی شیوع سرطان در ایران مورد استفاده WHO و محققین و مسئولین ایرانی 
قرار گرفت. همچنین برنامه ثبت سرطان حداقل دری ک دور و با همکاری دانشگاه‌های علوم 
پزشکی مازندران، بابل، گیلان و کرمان در این استان‌ها به عمل آمد و گزارش‌هایی نسبتا دقیق 

از شیوع سرطان در شمال ایران و مقایسه آن با کرمان به چاپ رسید.
برنامه ثبت سرطان مبتنی بر جمعیت قرار است در آینده در ده استان کشور به صورت 

کامل به اجرا در آید.

25
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تصویر 25- ملاقات دکتر ملک‌زاده و دکتر دی مکس 
پارکین برای برنامه‌ریزی نظام ثبت سرطان

 
تصویر 26 - آمار شیوع سرطان‌های مختلف در ایران. 

تصویری از جدول مقاله مشترک با دکتر پارکین)15(
 

تصویر  27 - استان‌های شرکت‌کننده در واحد ثبت سرطان

26

27
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تاسیس کلینیک ارس و شروع مطالعات سرطان مری و معده در اردبیل

مطالعه بزرگ سرطان مری و معده در شمال ایران )GEMINI( در سال 1374 ش. 
در استان اردبیل آغاز شد. دلیل اصلی آن گزارش شیوع بالای سرطان معده در اردبیل بود که 
پس از استقرار آقای دکتر عباسی زدان بد به عنوان اولین فوق تخصص گوارش در شهر اردبیل 

مشخص گردید.

پس از بررسی و مشورت‌های لازم و هماهنگی با مقامات سیاسی، مذهبی و دانشگاه 
علوم پزشکی اردبیل، تیم پژوهشی با دعوت از آقای پروفسور مک کول از محققین طراز اول 
جهان در زمینة سرطان معده از دانشگاه گلاسکو انگلستان تشکیل گردید. در این تیم آقای 
دکتر محمد حسن درخشان به عنوان پژوهشگر جوان به صورت تمام وقت نقش مهمی ایفا 
نمود. آقای دکتر علیرضا سپهر و دکتر فرین کمانگر به عنوان هماهنگ کننده با محققین مرکز 
ملی سرطان امریکا )NCI( و آقای دکتر علیرضا سجادی به عنوان مسئول ثبت سرطان استان 
 Ph.D اردبیل تلاش مفیدی به عمل آوردند. همچنین علل سرطان معده به عنوان پایان نامه
آقای دکتر فرهاد پورفرضی در دانشگاه استرالیا و دکتر نیک سرشت در دانشگاه لیدز انگلستان 

تعیین گردید.

پس از شروع برنامه ثبت سرطان، مطالعه غربالگری برای بررسی شیوع عفونت هلیکوباکتر 
پیلوری معده و ضایعات پیش سرطانی در معده و مری با همکاری ده نفر از فوق تخصص های 
گوارش دانشگاه علوم پزشکی تهران و اردبیل و ده نفر از پاتولوژیست‌های همکار در مدت 2 سال 
به عمل آمد و تعداد 1100 نفر از جامعه ظاهراً سالم که به صورت تصادفی از اهالی شهرهای 
اردبیل و مشکین شهر انتخاب شده بودند مورد بررسی از طریق مصاحبه، آزمایش خون و 

آندوسکوپی فوقانی همراه با ده مورد نمونه‌برداری از مری و معده قرار گرفتند.
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تصویر 28 - دکتر عباسی زدان بد در حال اندوسکوپی 
در کلینیک ارس

 GEMINI تصویر 29 - اولین جلسه مربوط به طرح
در مرکز تحقیقات گوارش و کبد که در رابطه با اجرای 

طرح اردبیل در سال 1379 ش. انجام گرفت.

28

29
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تصویر 30 - بازدید دکتر رضا ملک‌زاده و تیم همراه 
)دکتر کمانگر، دکتر فهیمی، دکتر عرشی( از اردبیل

 
حضور  با  دراردبیل  ارس  کلینیک  تیم   -  31 تصویر 

پروفسور مک کول و دکتر ملک‌زاده

30

31
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مسئول  درخشان،  محمدحسین  دکتر   - تصویر 32 
علیرضا  دکتر  راست(.  )سمت  اردبیل  پروژه  اجرایی 
سجادی، مسئول ثبت سرطان )سمت چپ بالا(. دکتر 
اردبیل  مطالعه  وطراح  اپیدمیولوژیست  سپهر،  علیرضا 

)سمت چپ پایین(

تصویر 33 - دکتر ملک‌زاده و جمعی از همکاران در راه 
حرکت از فرودگاه اردبیل به طرف کلینک ارس

32

33
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34

35

36
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تصویر 34 - اساتید و همکاران مطالعه اردبیل
 

تصویر 35 - دکتر بهروز علیزاده هماهنگ کننده 
طرح اردبیل در کلینیک ارس

تصویر 36 - تیم دانشجویی همکار در اردبیل همراه 
با دکتر ملک‌زاده، دکتر داوسی و دکتر ستوده

 

دانشگاه  استاد  فلچر  دیوید  آقای دکتر   - تصویر 37 
میوکلینیک امریکا مشغول اندوسکوپی در کلینیک ارس

 تصویر 38 - دکتر داوسی موضوع پروژه اردبیل 
توضیح  میکائیلی  دکتر  و  درخشان  دکتر  برای  را 

می‌دهند.

37

38
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تصویر 39 - دکتـر ستـوده و دکتر توانگــر با حجـم 
زیاد نمونه‌برداری اندوسکوپی )برای هر بیمار 7 شیشه 

نمونه‌برداری انجام می‌شد(

تصویر 40 - اعضای کلینیک ارس در بازدید آقای پروفسور 
مک کول

39

40



41

نتایج این بررسی به صورت مقالات متعدد علمی در مجلات معتبر بین‌المللی به چاپ 
رسید. پس از آن کلینیک ارس طی ده سال به کار خود ادامه داد و حداقل 3 مطالعه مهم مورد 
-شاهدی )CCS( به انجام رسیده که نتایج آنها نیز در معتبرترین مجلات علمی جهان منتشر 
گردید )150-135(. پس از ده سال، بررسی مجدد با دعوت از 1100 نفر که در شروع کار مورد 
بررسی قرار گرفته بودند و مراجعه افرادی که در قید حیات بودند، مشخص شد که 34 نفر آنها 

از سرطان معده فوت شده‌اند. 
بررسی اولیه نتایج این مطالعه ده ساله و مجموع مطالعات موردی-شاهدی، در اردبیل 
نشان داد که تقریباً تمام جمعیت بالای 40 سال در اردبیل و مشکین شهر، میکروب هلیکوباکتر 
پیلوری را در معده خود دارند و علل مهم دیگری چون چاقی، رژیم غذایی نامناسب با نمک بالا، 
سیگار و مصرف تریاک نقش تعیین کننده ای در شیوع بالای سرطان معده در اردبیل دارند. 
هم اکنون بررسی و مطالعات اولیه در مورد نحوه پیشگیری از این سرطان در استان اردبیل در 

دست بررسی است.

:GEMINI اولین نتیجه مهم مطالعه

برنامه ثبت سرطان مبتنی بر جمعیت در استان گلستان نشان داد که شیوع سرطان مری 
در طی 40 سال گذشته در شمال ایران به شدت کاهشی افته و به کمتر از ثلث 40 سال پیش 

رسیده است. در جدول زیر این میزان کاهش به خوبی نشان داده شده است.

جدول 1- کاهش سرطان مری و افزایش نسبی سرطان معده در شمال ایران

میزان شیوع )ASR( تعداد موارد جدید سرطان در هری کصد هزار نفر جمعیت

2010 م.
)1389 ش.(

2003 م.
)1382 ش. (

1996-2000 م.
)1365-1369ش.(

1970م.
)1349 ش.(

نوع سرطان

زن مرد زن مرد زن مرد زن مرد

19/1 24/3 29/21 35/58 36/27 43/44 110 93/1 مری

12/4 30/7 15/7 27/81 8/3 27/8 - - معده
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نتایج مطالعات ثبت سرطان

یکی از علل کاهش نرخ سرطان مری و افزایش سرطان معده موضوع اشتباه در شمارش 
)misclassification( در گذشته بوده است. علت این اشتباه محاسبة سرطان ناحیه کاردیا 
معده به عنوان سرطان مری بوده است. در دهه 1340 ش. امکان استفاده از دستگاه آندوسکوپی 
در ایران بسیار محدود بود و تشخیص سرطان مری عمدتاً با علامت بالینی مشکل در بلع 
)دیسفاژی( و رادیولوژی مری صورت می‌گرفت. به همین دلیل سرطان ناحیه بالای معده در 
ناحیه کاردیا را هم به عنوان سرطان مری محسوب می‌کردند. در حالیکه مطالعات جدید که با 
دستگاههای اندوسکپی پیشرفته انجام می‌گیرد، سرطان معده و کاردیا به خوبی مشخص است، 

لذا به تعداد سرطان‌های معده افزوده شده و از تعداد سرطان‌های مری کاسته شده است.
در مورد علل دیگر کاهش سرطان نوع ESCC مری طی 40 سال گذشته بررسی و 
مطالعات مختلف انجام گردید. مهمترین عامل این کاهش بهبود وضعیت اقتصادی - اجتماعی 
ساکنین این مناطق می‌باشد. مردم ترکمن 40سال قبل در روستاها، عمدتاً در آلاچیق و در 
کنار حیوانات زندگی می‌کردند و از فضولات حیوانات و چوب )Biomass( جهت گرمایش و 
پخت و پز در محیطی بسته استفاده می‌کردند. این امر باعث ایجاد دوده ای سیاه و غلیظ در 
محیط می‌شد که حاوی مقادیر زیاد  PAH است. PAH  متشکل از مواد سرطان‌زاست که 
می‌تواند به DNA بچسبد و ترکیب PAH-DNA ایجاد کند. این ترکیب می‌تواند باعث ایجاد 
جهش در DNA و به‌خصوص در ژن P53 گردد و زمینه را برای ایجاد بدخیمی فراهم نماید. 
بررسی‌های بسیار دقیق انجام شده بر روی 99 نفر از ساکنین این مناطق مشخص کرد که 
میزان Hydroxypirene Glucoronidase 1( OHPG -1( که از مشتقات PAH است 
و در ادرار ظاهر می‌شود و نشان دهنده میزان تماس با PAH در 24-72 ساعت گذشته است، 
در ادرار این افراد بالاتر از حد نرمال می‌باشد )30،31(. همچنین دری ک بررسی بسیار دقیق 
که با همکاری آزمایشگاه پاتولوژی در IARC و NCI انجام گردید میزان PAH موجود در 
بافت مری سرطانی، بافت مری طبیعی در افراد سرطانی و مری طبیعی در افراد بدون سرطان 
به عنوان کنترل نشان داده شده که غلظت PAH در مری افراد مبتلا به سرطان و به‌خصوص 
در بافت سرطانی بیش از 20 برابر غلظت آن در بافت مری افراد بدون سرطان می‌باشد )30(.

 به همین دلیل شیوع سرطان در افراد با سن بالای 60 سال که در گذشته و در دوران 
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حاوی  سیاه  دود  تجمع  از  منزل  دیواره   - تصویر 41 
PAH سیاه رنگ شده است.

 
مولکول  به  چسبیدن  طریق  از   PAH  - تصویر 42 
DNA با ایجاد تغییرات ژنتیکی زمینه را برای ایجاد 

سرطان مستعد می‌کند.
 

تصویر 43 - استفاده از فضولات حیوانات )تاپاله( برای 
پخت و پز

41

43

42
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کودکی و جوانی در مناطق روستایی زندگی کرده‌اند هنوز بالا می‌باشد و پیش بینی می‌شود که 
در سالهای آینده این روند کاهش در شیوع سرطان مری نوع ESCC به دلیل تغییر فاحش 

شرایط محیط زندگی ادامه پیدا کند )30(.
در طول 30 سال، محل زندگی افراد ترکمن از آلاچیق و چادر به خانه ها تغییر پیدا کرده 
است. در این سال‌ها وضعیت اقتصادی-اجتماعی بهتر شد. به تدریجی خچال وارد منازل شد و 

تصویر 44 - شهرستان گنبد در سال 1348 شمسی

44
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تصویر 45- مناطق روستایی منطقه ترکمن صحرا در 
سال 1348 ش.

 
تصویر 46 - اولین آندوسکوپی‌ها در سال 1348 ش.، 
حین  بیمار  پای  و  دست  داشتن  نگه  مسئول  فردی 

آندوسکوپی است.

45

46
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مواد غذایی و نان دری خچال نگهداری شد. مصرف میوه و سبزیجات تازه افزایش پیدا کرد و در 
نتیجه میزان بیشتری از آنتی اکسیدانت ها و ویتامین ها به بدن افراد رسید. در راستای این 

تغییرات ،گاز با کپسولی ا گاز شهری جایگزین سوخت سنتی شد.
در سالها قبل از دهه 1350 تقریبا کلیه روستاهای مناطق شرق استان گلستان فاقد آب 
آشامیدنی بهداشتی و لوله کشی بود. مردم در این مناطق از آب باران که در آب انبارهای کوچک 
)Cystern( جمع‌آوری می‌کردند در طول سال برای آشامیدن و تهیه غذا استفاده می‌کردند. 
مطالعات روی این آبها نشان داده است که غلظت نیترات‌ها که از جمله موارد سرطان‌زا هستند 
در این آبها بسیار افزایش میی‌ابد و به همین دلیل مردم به‌صورت مستمر در معرض تماس با 
نیترات با مصرف آب محتوی نیترات بالا قرار داشته‌اند و مطالعات نشان داد که احتمال بروز 
سرطان مری در افرادی که بخصوص برای سال‌های متمادی آب شرب غیر لوله کشی داشته‌اند 

به مراتب بیشتر از افرادی بوده که از آب لوله کشی استفاده کرده‌اند)32(.
زنان که پیش از این بی سواد بودند به تدریج با سواد شدند و متعاقباً سطح بهداشت بالا 
رفت. همه این موارد در کاهش میزان سرطان مری در طول 40 سال موثر بوده است. در بررسی 
شرایط اجتماعی-اقتصادی 300 بیمار مبتلا به سرطان مری و 571 گروه کنترل سالم، مشخص 
شد که تحصیلات، وضعیت اقتصادی مناسب، و ازدواج می‌تواند با سرطان مری نسبت معکوس 
داشته باشد)32(. از طرفی دیگر بررسی‌ها نشان داده که بین تعداد زایمان نوزاد زنده در زنان 
و سرطان مری نسبت معکوس وجود دارد حال آنکه تعداد سقط وی ا زایمان نوزاد مرده نسبت 

مستقیمی با سرطان مری دارد )33(.
با وجود این کاهش، در حال حاضر میزان شیوع سرطان مری در این مناطق از سایر 
مناطق ایران و سطح جهانی بالاتر است. اوج وقوع سرطان مری در افراد با سن بالاتر از 60 سال 
است و این افراد در طی دوران کودکی و نوجوانی بدلیل تماس با عوامل کارسینوژن در آب، غذا، 
محیط زندگی، مجاورت با حیوانات و عدم مصرف کافی مواد آنتی اکسیدانت در رژیم غذایی، در 
سن 60 سالگی استعداد ابتلا به سرطان مری را حفظ کرده‌اند. با توجه به بهبود بسیار چشمگیر 
وضعیت اقتصادی و اجتماعی و با سوادی نسل جدید دختران و پسران، پیش بینی می‌شود 
کاهش سرطان مری در آینده در این نسل ادامهی ابد. به همین دلیل نیاز به برنامه پیشگیری 

به‌خصوص برای افراد بالای سن 60 سال کاملًا محسوس است.
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جدول 2 - شیوع سرطان مری در استان گلستان در سال 1390 ش.

* ASRمنطقه

55شرق استان گلستان )ترکمن(
75روستاهای شرق گلستان

30جمعیت شهری شرق گلستان
* موارد سرطان به ازاء هر يکصد هزار نفر جمعيت 		

جدول 3 - شیوع سرطان مری در ایران در سال 1390 ش.

ASRاستان

45گلستان

20اردبیل

10فارس،کرمان

کلینیک اترک:

تصویر 47 - بهبود وضعیت اقتصادی و اجتماعی در شهر گنبد در سال 1387ش.
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ترکمن صحرا در سال  روستایی  مناطق   - تصویر 48 
منازل  و  برق  کشی،  لوله  آب  از  روستاها  ش.   1378

مسکونی مناسب برخوردارند.

تصویر 49 - منازل روستایی در سال 1378 ش.، هنوز 
هم آب باران در آب انبار خانوادگی جمع‌آوری می‌شود، ولی 

مردم از آب آشامیدنی لوله کشی استفاده می‌کنند.

تصویر 50 - آب انبارها با افزایش طول مدت نگهداری آب 
موجب افزایش غلظت نیترات در آب می‌گردند.

48

49

50
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تصویر 51 - زندگی داخل آلاچیق در سال 1348 ش.، در 
محیط بسته و بدون تهویه

 
تصویر 52 - دیدار اعضای کهورت از منازل روستایی در 
سال 1378 ش.، اتاق با پنجره‌ها و استفاده از گاز خانگی 

و برق

تصویر 53 - چهــره افـــراد محلی در سال 1970 م. 
)1349 ش.(
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پس از بررسی‌هایی که در سال 1378 ش. در مورد شیوع سرطان مری و معده انجام 
گرفت، DDRI با همکاری NCI کلینیک اترک را در سال 1379 ش. در بیمارستان خاتم‌الانبیا 
استان گلستان تاسیس کرد. کلینیک اترک به عنوانی ک کلینیک درمانی و تحقیقاتی تشخیصی 
و درمانی بسیار مفیدی را برای بیماران با بدخیمی‌های دستگاه گوارش فوقانی در استان گلستان 

فراهم نمود و زمينه را براي مطالعات بعدي آماده کرد.
 

تصویر 54 - افراد محلی در سال 1379 ش. بای کی از اعضای اصلی GEMINI خانم دکتر پور شمس. چهره 
مردم بسیار شاداب تراز گذشته است.
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تصویر 55 - کلینیک اترک

55
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56

 تصویر 56 - مراجعه کنندگان به کلینیک اترک
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57
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تصویر 57 - آندوسکوپی در سال 1379ش.، مرحوم 
دکتر کریم آقچلی مشغول آندوسکوپی در کلینیک اترک

تصویر 58 - دکتر مسعود خوش نیا مشغول آندوسکوپی 
در کلینیک اترک سال1392ش.
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تصویر 59 - دکتر شهریار سمنانی در حال آندوسکوپی 
در کلینیک اترک سال 1384ش.

 
تصویر 60 - دکتر شاهین مرات در حال آندوسکوپی 

سال 1387 ش.

59

60
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تصویر 61 - آندوسکوپی دکتر رضا ملک‌زاده در کلینیک اترک

در  آندوسکوپی  حال  در  خطیبیان  دکتر   -  62 تصویر 
کلینیک اترک

61

62
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مقدماتی موردی شاهدی  م.( مطالعة  در سال 1381ش.-1383ش.  )2003-2001 
)GCCS  Pilot(، به‌وسیله DDRI )پژوهشکده بیماری‌های گوارش و کبد دانشگاه علوم 
پزشکی تهران( و NCI )مرکز ملي تحقيقات سرطان امريکا( جهت بررسی امکان انجامی ک 
مطالعه موردی-شاهدی بزرگ سرطان مری و معده در استان گلستان انجام گرفت که هدف 
آن بهینه‌سازی مراحل اجرایی برای طراحی پرسشنامه، فراخوانی تمام موارد در معرض خطر، 
جمع‌آوری نمونه‌های زیستی و ذخیره آنها، فراهم نمودن امکان همکاری با پزشکان متخصص 
در منطقه و جمع‌آوری افراد سالم جهت گروه کنترل وی افتن روش‌های آزمایشگاهی معتبر بود.

تصویر 63 - انتخاب کنترل همسایه: مناطق شهری و روستایی در شرق استان گلستان که کنترل های همسایه 
برای مطالعه مورد شاهدی انتخاب گردید.
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در طول این مطالعه کلیه متخصصین داخلی و گوارش مشغول خدمت درشهر گنبد 
کاووس آموزش‌های لازم را برای انجام آندوسکوپی دقیق‌تر در سطح منطقه مورد مطالعه، فرا 
گرفتند و تیم ده نفری از همکاران، بیماران مشکوک به سرطان مری و معده را جهت بررسی 
کامل به کلینیک اترک ارجاع دادند.ی کی از چالش‌های اصلی این مطالعه انتخاب نوع کنترل بود 
که پس از بحث و بررسیی کساله بین همکاران اپیدمیولوژیست در دانشگاه علوم پزشکی تهران، 
آژانس بین‌المللی تحقیقات سرطان در لیون فرانسه و مرکز ملی تحقیقات سرطان امریکا نهایتا 
کنترل همسایه )neighborhood control( انتخاب گردید. پژوهشگران DDRI مستقر در 
کلینیک اترک پس از مشاهده هر مورد سرطان مری با توجه به آدرس منزل به روستای ا شهر 
مربوطه سفر نموده وی کی از همسایگان را که حاضر بود رضایت کتبی برای شرکت در مطالعه 
را امضا نماید به عنوان کنترل انتخاب و پرسشنامه را در منزل ایشان تکمیل و نمونه خون، مو و 
ناخن را جمع‌آوری می‌نمودند و از آنها جهت انجام آندوسکوپی دعوت به عمل می آوردند. فقط 

ده درصد از افراد کنترل برای انجام آندوسکوپی به کلینیک اترک مراجعه نمودند.

تصویر 64 - مطالعات مورد شاهدی و نحوه ورود و پیگیری افراد
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تصویر 65 - جلسات آموزشی دکتر ملک‌زاده با حضور 
با  همکاری  جهت  کاووس  گنبد  شهرستان  پزشکان 
آموزشی  جلسه  به 150  نزدیک  تاکنون   .GEMINI
یک ساعته برای پزشکان متخصص داخلی و گوارش در 
محل شهر گنبد بیمارستان خاتم الانبیا برگزار شده است.

 
تصویر 66 - هماهنگی با پاتولوژیست در تهران، اردبیل 
و گنبد کاووس برای اجرای بهتر نظام ثبت سرطان و 
بررسی پاتولوژی مطالعه مورد شاهدی در گنبد و اردبیل

65

66
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برای مدت 2 سال مرحله پایلوت مطالعه مورد شاهدی با موفقیت به اجرا درآمد و نتایج 
آن در مجله BJC )مجله انگلیسی سرطان( به چاپ رسید)34(. پس از آن مطالعه اصلی 
مورد شاهدی برای سرطان مری و معده در کلینیک اترک شروع گردید. برای اجرای این 
طرح بودجه‌ای معادل 750 هزار از NCI امریکا اختصاصی افت که بخش مهمی از آن صرف 
آموزش اعضا هیئت علمی در مرکز تحقیقات گوارش و کبد و طی دوره پژوهش در امریکا و 
اروپا گردید. مطالعه مورد شاهدی )GCCS( اصلی به طور بسیار دقیق و کامل به اجرا در آمد 
و طی آن بیش از 300 مورد سرطان مری و 300 مورد سرطان معده با 600 نفر کنترل برای 
دو نوع سرطان برای مدت 5 سال مطالعه شد و نتایج آن در معتبرترین مجلات علمی جهان به 
چاپ رسید )13-5 ، 40-30(. از مهم‌ترین نتایج این مطالعه مشخص شدن علل مهم زیر برای 
سرطان مری و 7 علت برای سرطان معده بود که از آنها به‌عنوان فرضیات اصلی برای طراحی و 

اجرای مطالعه کهورت گلستان استفاده گردید.

جدول 4 - عوامل خطر )ریسک فاکتورهای( سرطان مری در مطالعه مورد شاهدی

شدت تاثیر)Odds Ratio(ریسک فاکتور

8مصرف چای داغ

7مصرف آب غیر لوله کشی

3/5تریاک

2/7عفونت با میکروب هلیکوباکتر پیلوری

2/0سیگار

2/0بهداشت پایین دهان و دندان

2/0عدم مصرف سبزیجات و میوه جات

2/0فقر و بیسوادی

1/8استعداد ژنتیک و سابقه خانوادگی

.



60

جدول 5 - عوامل خطر)ریسک فاکتور( شناخته شده ابتلا به سرطان معده در مطالعه مورد شاهدی استان گلستان

شدت تاثیر )oitaR sddO(ریسک فاکتور

5عفونت هلیکوباکتر پیلوری

3/7مصرف تریاک

3/1مصرف سیگار

2>مصرف نمک زیاد

2>عدم مصرف کافی سبزیجات و میوه جات

1/8مصرف گوشت قرمز

1/6مصرف غذاهای زیاد مانده، برشته و سوخته شده

مطالعه موردی شاهدی سرطان مری و معده گلستان در نوع خودی کی از دقیق‌ترین و 
جامع‌ترین پژوهش‌ها در مورد سرطان مری و معده در شمال شرق ایران بوده و تاکنون بیش از 

یک هزار بار مورد ارجاع محققین در سطح ایران و جهان قرار گرفته است.

تصویر 67 - دکتر سیاوش ناصری مقدمی کی از اعضای فعال گروه تحقیقات سرطان معده در مرکز تحقیقات 
گوارش و کبد بیمارستان شریعتی
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نتایج مطالعات موردی -شاهدی

تریاک 

تریاک عصاره خشک استخراج شده از گیاه خشخاش است. این عصاره شامل تعداد 
آلکالوئیدهای  و  آلکالوئیدهای مواد مخدر )مورفین و کدئین(  از جمله  از مولکول‌ها  زیادی 
غیرمخدر)پاپاورین،تبائین و نسکاپین( وغیرآلکالوئیدی مثل قند واسیدمکونیک می‌باشد )41(. 

این ترکیبات می‌توانند بر روی فیزیولوژی افراد و سلامتی آنها از راه‌های متفاوت اثر بگذارند.
یک باور در میان مردم عادی و حتی شاید در میان نسل قدیم پزشکان در آسیای غربی 
و مرکزی این است که استفاده طولانی مدت از دوز کم مواد مخدر می‌تواند طول عمر افراد 
را افزایش داده و از ابتلا به بیماری‌های مزمن پیشگیری کند. اما بررسی‌ها در مطالعه مورد 
شاهدی و پس از آن کهورت گلستان نشان داده که مصرف طولانی مواد مخدرحتی به میزان کم 
می‌تواند خطر سرطان مری و معده )46،40،30،7(، سرطان ریه)42(، سرطان مثانه )44،43( 
و سرطان پانکراس)45( را افزایش دهد. همچنین مصرف تریاک در طولانی مدت احتمال بروز 

سیروز کبدی ،بیماری مزمن تنفسی، سکته قلبی و مغزی را به شدت افزایش می‌دهد )46(.
امروزه در حدود 0/3-0/5% از جمعیت جهان در سنین 15-64 سالگی )12-21 میلیون 
نفر( مواد مخدر را حداقل روزیی کبار مصرف می‌کنند )47(. در این میان در کشورهای آسیای 
غربی و مرکزی به‌خصوص در ایران، پاکستان، افغانستان و هند مصرف مواد مخدر سنتی 
بیشترین شیوع را دارد. در شمال شرق ایران 17% از افراد بالای 40 سال مصرف طولانی مدت 
مواد مخدر داشته‌اند و 7/6 % به طور دائم ناس )ترکیبی از تنباکو، خاکستر و آهک( مصرف 
می‌کنند )48(. مصرف مواد مخدر و تنباکو به صورت کشیدنی و جویدنی در استان گلستان 
شایع است. در مطالعه مورد-شاهدی گلستان که بر روی 300 بیمار مبتلا به سرطان مری و 
571 فرد سالم به عنوان گروه کنترل انجام گرفت مشخص شد که مصرف سیگار و ناس در 
این مناطق خطر سرطان مری را کمی افزایش می‌دهد )40(، اما مصرف مواد مخدر به میزان 

به‌مراتب بیشتری احتمال سرطان مری را بالا می‌برد )35(.
به آدنوکارسینوم معده)161  بیمار مبتلا  بر روی 309  از طرفی دیگر در بررسی که 
کاردیا و 118 غیر کاردیا( و 613 فرد سالم به عنوان گروه کنترل انجام گرفت مشخص شد 
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که مصرف مواد مخدر با افزایش خطر سرطان 
این  نوع آن همراه است. در  معده در هر دو 
مطالعه ارتباطی بین سرطان معده و مصرف 
مطالعات  مجموع  در  نشد)40(.  تنباکوی افت 
نشان داده است که مصرف مواد مخدر، احتمال 
ابتلا به سرطان‌های مری، معده، مثانه، حنجره 
و ریه را افزایش می‌دهد. نکته قابل توجه در 
طولانی  مصرف  که  است  این  مطالعات  این 
مدت مواد مخدر حتی با دوز کم، باعث افزایش 

احتمال مرگ افراد می‌شود )40،41،49(.

تنباکو و سیگار

امروزه مصرف سیگار و تنباکو در جهان 
استان  مناطق  ساکنین  است.  افزایش  به  رو 
گلستان علاوه بر مصرف سیگار، تنباکو را به 
)ناس(  جویدنی  و  کشیدنی)قلیان(  صورت 
روی  بر  که  مطالعه‌ای  در  می‌کنند.  استفاده 
ساکنین این مناطق صورت گرفت، نشان داده 
شد که مصرف بالای تنباکو و سیگار احتمال 
می‌دهد.  افزایش  برابر   5-3 را  مری  سرطان 
همچنین استفاده مکرر از قلیان، افراد را بیشتر 
در معرض بروز سکته‌های قلبی و مغزی  قرار 

می‌دهد )50(.
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چــای

چای سیاه نوشیدنی معمول و دلپذیری است که در تمامی استان های ایران مصرف می‌شود. 
از آنجا که نوشیدن چای داغی ک عادت معمول در ترکمن‌های  استان گلستان است و میزان شیوع 
سرطان مری و معده در این منطقه بالا است، لذا بررسی ارتباط نوشیدن چای داغ و سرطان مری 
امری کاملاً ضروری به نظر می رسد. بر این اساس این ریسک فاکتور در مطالعه موردی-شاهدی 

گلستان همراه با بررسی دقت مطالعه در کهورت 50 هزار نفری ارزیابی گردید )37(.
در این مطالعه در 300 بیمار مبتلا به سرطان مری و 571 فرد سالم تطبیق شده از 
نظر سن و جنس و محل زندگی با افراد بیمار و 48/582 نفر در کهورت استان گلستان، درجه 
حرارت چای نوشیدنی اندازه‌گیری شد. در این بررســی 39 % از افراد چـای خود را در درجه 
حرارت کمتــر از °60 ،  38/9 % بین °60-°64 و 22 % در دمای° 65 و بالاتر می‌نوشیدند. 
بررسی نشان داد که در کسانی که چای خود را 2-3 دقیقهی  ا کمتر پس از سرو کردن 
می‌نوشند، در مقایسه با کسانی که چای خود را 4-5 دقیقه بعد می نوشند احتمال ابتلا به 
سرطان مری ده برابر بیشتر است. چندین فرضیه برای بیان علت آن وجود دارد. از همه این 
فرضیات قابل قبول‌تر این است که چای بسیار داغ موجب آسیب و در نتیجه افزایش نفوذپذیری 
مخاط مری گردیده و باعث نفوذ بیشتر موارد سرطان‌زا در محیط )PAH( وی ا غذاها )PAH و 

نیتروزآمین( به داخل مجرای مری شده و احتمال سرطان را افزایش می‌دهد )51-53(.
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عدم رعایت بهداشت دهان و دندان

رعایت بهداشت دهان و دندان نه تنها در پیشگیری از بسیاری از 
بیماری‌های دهان و لثه نقش به‌سزایی دارد، بلکه باعث پیشگیری از ابتلا به 

بسیاری از بیماری‌های دیگر می‌شود.
بررسی‌ها نشان داده است که عدم رعایت بهداشت دهان و دندان زمینه 
را برای ابتلا به انواع بیماری‌های مزمن از جمله بیماری‌های قلبی-عروقی، 
سکته )54( و انواع سرطان‌ها ازجمله سرطان حفره دهان )6(، مری و معده 
)58-56(، پانکراس)60،59( و ریه )61( فراهم می‌کند. قوی ترین فرضیه 
مربوط به بهداشت نامناسب دهان و دندان این است که فلور دهانی ترکیبات 
نیترات را که به فراوانی در آب و غذا وجود دارد، به نیتریت تبدیل می‌کنند 
)62(. این نیتریت می‌تواند با آمین‌ها ترکیب شده و نیتروزآمین را که سرطان‌زا 
ست، تشکیل دهد. بهداشت نامناسب دهان و دندان زمینه را برای فعالیت 
بیشتر انواع فلور میکروبی و تولید نیتروزآمین بیشتر فراهم می‌کند. استالدئید 
و گونه‌های اکسیژن فعال دو متابولیت سرطان‌زای دیگر هستند که توسط 
باکتری های دهانی تشکیل می‌شوند. بر این اساس بررسی بر روی جمعیت 
استان گلستان که به سرطان مری و معده مبتلا بودند انجام شد و 238 بیمار 
مبتلا به سرطان مری با 560 فرد سالم در گروه کنترل با تطابق سن و جنس 
در استان گلستان مقایسه شدند. نتایج نشان داد که وجود دندان فاسد، پر شده 
وی ا فقدان دندان، خطر سرطان مری را افزایش می‌دهد. همچنین افرادی که از 
مسواک استفاده نمی‌کنند، نسبت به کسانی‌که به طور مرتب مسواک می زنند 
در خطر بیشتری هستند. این ریسک فاکتور اگر با آتروفی معده همراه باشد، 

اثر مضاعف در افزایش احتمال سرطان مری خواهد داشت )55(.
همچنین 309 بیمار مبتلا به سرطان معده با 613 فرد سالم به عنوان 
گروه کنترل از نظر بهداشت دهان و دندان مقایسه شدند و نتایج مشابه 
سرطان مری برای آنها نیز به دست آمد و شیوع سرطان معده نیز رابطه 

مستقیمی با بهداشت پایین دهان و دندان داشت )63(.
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تغذیه

 )FFQ( ابتدا مطالعه بسیار دقیقی جهت پایایی و قابل اعتماد بودن پرسشنامه تغذیه
در شرق استان گلستان  بر روی 131 نفر )51 مرد،80 زن( از ساکنین مناطق شهری )57 
نفر( و روستایی )85 نفر(، انجام گرفت )64(. این بررسی‌ها نشان داد که میزان مصرف ویتامین
A، C، D و پروتئین در این مناطق نسبت به استاندارد بین‌المللی مقدار پیشنهادی روزانه 
بدن نیاز  حداقل  و   RDAs   )Recommended Daily Allowances( بدن  برای 

)LTIs )Lowest Threshold Intakes  کمتر است. 
در مقایسه با ساکنین روستایی، ساکنین شهری از سبزیجات، میوه و گوشت بیشتر و 
نان و غلات کمتری استفاده می‌کنند. در این میان مردان شهری حبوبات بیشتری نسبت 
به مردان روستایی مصرف می‌کنند. همچنین زنان شهری ماهی، تخم مرغ، لبنیات، و شکر 
بیشتری نسبت به زنان روستایی مصرف می‌نمایند. در مقایسة ساکنین ترکمن با سایر گروه‌ها، 
مصرف چای، املاح معدنی و چربی در ترکمن‌ها بیشتر است. مردان ترکمن از میوه، نوشیدنی، و 
غذاهای چرب بیشتری نسبت به مردان سایر گروه‌ها استفاده می‌کنند. زنان ترکمن نیز گوشت، 
ماهی، شکر و چربی بیشتر و حبوبات، سبزیجات و نان کمتری نسبت به زنان سایر گروه‌ها 

مصرف می‌نمایند.

گوشت قرمز و سفید:

همان طور که می دانیم مصرف گوشت در جهان افزایشی افته است)65(. مصرف بالای 
گوشت قرمز احتمال سرطان کولورکتال را بالا می‌برد اما تاثیر آن در دیگر سرطان‌های دستگاه 
گوارش به طور کامل مشخص نشده است )66(. با این وجود، تعدادی از مطالعات احتمال 
افزایش مواد سرطان‌زا مانند هتروسیکلیک آمیناز )HCAs(، ان نیترو کمپاند )NoCs( و 
هیدرو کربن پلی سیکلیک آروماتیک )PAHs( را با مصرف گوشت مطرح می‌نمایند )67(. این 
ترکیبات در طی پختن غذا وی ا در نتیجة واکنش‌های درونی ایجاد می‌شوند. همچنین آهن با 

ظرفیت بالا در گوشت ممکن است این ترکیبات سرطان‌زا را ایجاد کند )67(.
جهت بررسی این فاکتور، در مطالعه موردی و شاهدی استان گلستان، بررسی مقایسه 
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افراد بیمار-سالم انجام شد. 647 نفر فرد سالم از کنترل و 190 بیمار مبتلا به سرطان مری 
مراجعه کننده به کلینیک اترک استان گلستان، بررسی شدند. پرسشنامه تغذیه ای برای این 
افراد تکمیل شد. گوشت به دو گروه گوشت قرمز و سفید تقسیم بندی شد. گوشت قرمز 
شامل گوشت بره، گوشت گاو، جگر و دیگر احشاء، همبرگر، هات داگ، سوسیس و کالباس در 
نظر گرفته شد. گوشت سفید شامل مرغ، سایر طیور و ماهی عنوان شد. برای ارزیابی عفونت 
هلیکوباکتر پیلوری، در کلیه بیماران و افراد شایع آزمایش سرولوژی انجام شد. درنهایت مشخص 
شد که مصرف روزانه کالری در افراد مبتلا به سرطان معده بیشتر از افراد سالم بوده و همچنین 
متوسط مصرف گوشت قرمز در آنها به میزان آشکاری بالاتر بوده است. همچنین متوسط 
مصرف گوشت سفید در افراد سالم بیشتر از افراد مبتلا به سرطان معده بوده است. بر اساس 
این مطالعه نتیجه‌گیری شد که استفاده زیاد از گوشت قرمز، احتمال ایجاد سرطان معده را بالا 

می‌برد )38(.

چـاقـی

چاقی در دهه‌های اخیر به عنوانی ک مشکل عمده سلامت در بسیاری از کشورهای در 
حال توسعه آسیا )68(، خاورمیانه و شمال آفریقا)69( به‌خصوص در بین زنان مطرح گردید. 
آمار نشان داده که 24% از مردان و 42% از زنان سندرم متابولیک دارند)70(. شیوع چاقی در 
ایران به ویژه در شمال شرق به‌خصوص در نواحی روستایی  در زنان رو به افزایش است )71(. 
جهت بررسی ارتباط افزایش وزن با شیوع سرطان مری در این مناطق، بررسی‌هایی بر روی 
افراد شرکت‌کننده در طرح موردی شاهدی گلستان انجام شد.571  نفر فرد سالم کنترل و300 
فرد مبتلا به سرطان مری مراجعه کننده به کلینیک اترک استان گلستان باهم مقایسه شدند. 
افراد سالم از نظر سن و جنس در ردة افراد مبتلا به سرطان مری انتخاب شدند. در پرسشنامه 
ساختاری محل زندگی از بدو تولد تاکنون، میزان تحصیلات در سه مقطع بی سواد، تحصیلات 
ابتدایی، و تحصیلات راهنمایی و بالاتر )32(، مصرف تنباکو، مواد مخدر و الکل در 6 ماه گذشته 
و سابقه خانوادگی سرطان در افراد درجه اول خانواده پرسیده شد. برای تخمین سایز بدن در 
سن 15 و 30 سالگی، تصاویر پیکتوگرام از شماره 1 تا 7 برای زنان و 1 تا 9 برای مردان فراهم 
شد )تصویر 5( و افراد شرکت‌کننده در مطالعه اندام خود را در سنین 15 و 30 سالگی با استفاده 
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از اشکال پیکتوگرام که به آنها نشان داده شد ،تخمین زدند. از افراد شرکت‌کننده خواسته شد 
تا میزان فعالیت بدنی خود را در سن های مختلف عنوان کنند. این فعالیت بدنی از درجه 1 تا 

4 شامل:
1:کار بدون تحرک بدنی و بیشتر به فرم نشستن )مانند رانندگی(

2:ایستادن و کمی راه رفتن)مانند معلّم(
3:فعالیت بدنی که منجر به افزایش ضربان قلب شود در محیط داخل )مانند کارخانه(

4:فعالیت بدنی با بالارفتن ضربان قلب در محیط بیرون)مانند کشاورزی(
در نهایت با بررسی‌های انجام شده مشخص شد که عدم فعالیت بدنی و چاقی دوران 
کودکی و نوجوانی به‌خصوص در زنان، احتمال ابتلا به سرطان مری در بزرگسالی را افزایش 
می‌دهد. بنابراین اصلاح الگوی رفتار تغذیه ای و ورزشی کودکان و نوجوانان می‌تواند به حفظ 

سلامتی آنها در بزرگسالی کمک شایان توجهی کند.

نمودار2 - نمودار پیکتوگرام
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مصرف زیاد غذاهای کبابی برشته

 احتمال ارتباط سرطان مری با نحوه طبخ غذاها 
یکی از فرضیات بوده است )75-72(. طبق بررسی‌های 
)مانند  بالا  با حرارت  آمریکا، طبخ غذا  مرکز سرطان 
سرخ کردن( منجر به ایجاد انواع جهش‌های سرطان‌زا 
درجه  در  غذا  طبخ   .)76( است  شده  حیوانات  در 
حرارت بالا باعث ایجاد پلی هیدروسیکلیک آروماتیک 
 )HCA( آمیناز  هتروسایکلیک  و   )PAH( آمیناز 
می‌شود )77،78( که هر دو این گروه‌ها باعث بالارفتن 
احتمال سرطان مری می‌شوند)72،79،80(. مطالعه‌ای 
اکولوژیک جهت بررسی این فاکتور در 2 استان کشور 
انجام شد )81(. به این ترتیب که 40 بیمار مبتلا به 
سرطان مری، 40  فرد سالم ساکن در مناطق پر خطر 
سرطان مری)استان گلستان(، و 40 فرد سالم از مناطق 
کم خطر سرطان مری )استان فارس( مورد بررسی قرار 
گرفتند. گروه بیمار و کنترل مناطق پر خطر از میان 
افرادی که به کلینیک تخصصی اترک در استان گلستان 
مراجعه کرده‌اند، انتخاب شدند. گروه کنترل از مناطق 
کم خطر نیز از افراد مراجعه کننده به کلینیک گوارش 
بیمارستان نمازی شهر شیراز، مرکز ارجاع تخصصی در 
استان فارس انتخاب شدند. از افراد مبتلا به سرطان 
مری، آنهایی که در 6 ماه گذشته سرطان مری آنها با 
آزمایش‌های هیستوپاتولوژی تایید شده بود و از توانایی 
بودند  برخوردار  سوالات  به  گویی  پاسخ  جهت  کافی 
وارد مطالعه شدند. هر دو گروه کنترل نیز از افراد با 
آندوسکوپی نرمال ،بدون سابقه خانوادگی سرطان مری 
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در افراد درجه اول فامیل انتخاب شدند و از نظر سن و جنس با گروه بیمار تطبیق داده شدند. 
تمام 120 نفر به‌وسیله کارشناسان تغذیه آموزش دیده مصاحبه شدند. نحوه طبخ غذا ها شامل 
آب پز، کباب و سرخ کردن در هفته گذشته از افراد توسطی ک پرسشنامه آزمایشی پرسیده 
 Frying( شد. برای بررسی شیوه‌های طبخ،2 شاخص در نظر گرفته شد: درجه سرخ کردن

)Frying Index( و شاخص سرخ کردن )Score
درجه سرخ کردن در 4 درجه گزارش داده شد: درجه 0: سرخ نکردن، درجه 1: قهوه ای 
شدن سطح غذا توسط روغن سرخ کردنی، درجه2: تغییر رنگ کامل غذا، درجه 3: قهوه ای 
شدن کامل غذا. شاخص سرخ کردن از حاصل ضرب تعداد دفعات مصرف غذای سرخ کردنی 
در درجه سرخ کردن به دست می آید. همچنین استفاده بیش ازی ک بار ازی ک روغن جهت 

سرخ کردن نیز ذکر شد.
در این بررسی، متوسط سرخ کردن به جوشاندن در افراد مبتلا به سرطان مری 12/8  به 
1، در گروه پر خطر و 2/6 به 1  در گروه کم خطر بود)P< 0.001(. برای اغلب غذاها به‌خصوص 
مرغ و پیاز، درجه سرخ کردن در افراد با سرطان مری بیشتر از درجه سرخ کردن در افراد کنترل 
پر خطر و کم خطر بوده است و این میزان در گروه پرخطر نیز بیشتر از گروه کم خطر بوده 
است. همچنین تعداد دفعات سرخ کردن و در مجموع شاخص سرخ کردن نیز این تفاوت ها را 
نشان می‌دهد. در مجموع این مطالعه نشان داد که طبخ در درجه حرارت بالا و استفاده مکرر از 

روغن سرخ کردنی، احتمال ابتلا به سرطان مری را افزایش می‌دهد.

مصرف آجیل

بررسی انجام شده در مطالعه کهورت استان گلستان که آماده چاپ است، نشان داده است 
که مصرف آجیل به‌خصوص گردو، بادام و پسته )البته بدون نمک( باعث کاهش قابل توجه 
مرگ و میر ناشی از بیماری‌های قلبی و عروقی و همچنین انواع سرطان‌ها و در نتیجه باعث 

افزایش طول عمر افراد می گردد. 
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نقش ویروس  HPV  در ایجاد سرطان مری

 )HPV( با توجه به فرضیاتی که در مورد ارتباط سرطان مری وپاپیلوماویروس انسانی
مطرح شده بود، بررسی بزرگی با مشارکت مرکز تحقیقات آلمان، آفریقای جنوبی ، برزیل، چین 
 InterSCOPE نسبتاً بالایی داشتند و ایران با عنوان ESCC و برخی مناطق اروپا که شیوع
انجام شد. در تمام این مناطق با شیوع بالای سرطان مری، نمونه‌های خون گرفته شد و در 
مجموع 4068 نمونه که شامل 2068 بیمار مبتلا به سرطان و 2000 نمونه سالم بود مورد 
بررسی سرولوژی قرار گرفت. جهت بررسی سرولوژی از روش مولتی پلکس استفاده شد که 
از  اندازه‌گیری می‌کند. در نهایت پس  بر علیه 22 آنتی ژن HPV را  بادی  همزمان آنتی 
استخراج نتایج مشخص شد که بین گروه بیمار و سالم تفاوتی از نظر HPV وجود ندارد )82(. 
به همین دلیل نتیجه گیری شد که ویروس HPV نقش مهم و قابل توجهی در ایجاد سرطان 

ESCC مری ندارد.
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بررسی نقش عفونت هلیکوباکتر پیلوری در ایجاد سرطان مری نوع ESCC در گلستان:

نقش عفونت هلیکوباکتر پیلوری معده در ایجاد سرطان معده ثابت شده و در مورد احتمال 
نقش این میکروب برای افزایش شانس ابتلا به سرطان مری نوع ESCC در استان گلستان 
بررسی و مشخص گردید، هلیکوباکتر پیلوری با ایجاد آتروفی معده شانس سرطان مری را بالا 
می‌برد و اگر به همراه بهداشت نامناسب دهان و دندان باشد این احتمال بالاتر می‌رود. فرضیه 
اصلی این است که اگر کسی در اثر عفونت هلیکوباکتر به آتروفی شدید مخاط معده مبتلا شود 
)به‌خصوص در نوع + CAgA ( اسید معده به‌طور کلی کاهش میی‌ابد و منجر به رشد بیش 
از حد سایر میکروب‌ها در معده می‌شود و این میکروب ها احتمالا در تولید نیتروزآمین نقش 
ایفا نموده و این مواد سرطان‌زا در اثر جریان گردش بزاق بین دهان و معده به دهان بازگشته 
و مجدداً از مری عبور می‌کنند و می‌توانند موجب افزایش شانس ابتلا به سرطان مری گردند. 

اعضا  با  همراه  ملک‌زاده  رضا  دکتر   -  68 تصویر 
کشور  در   InterSCOPE مطالعه  در  شرکت‌کننده 

آلمان در سال 1388 ش.

68
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نقش تماس با حیوانات در ایجاد سرطان مری

بررسی‌ها نشان می‌دهد که در مناطق کمربند سرطان مری در آسیای مرکزی مردم 
روستایی در طول زندگی تماس مستمر با حیوانات از جمله اسب، نشخوارکنندگان، مرغ و 
بوقلمون دارند. در مناطق روستایی استان گلستان تا ده سال پیش، مردم در آلاچیق‌های محلی 
خود با حیوانات بخصوص نشخوارکنندگان زندگی می‌کردند و در تماس مستقیم با فضولات آنها 
قرار داشتند. از طرفی از شیر این حیوانات به‌صورت غير پاستوريزه مصرف می‌کردند. حیوانات 
میکرو ویروس‌هایی به نام Bovine virus دارند که می‌توانند از حیوان به انسان منتقل شوند و 
با تغییراتی که ایجاد می‌کنند، احتمال سرطان مری را افزایش دهند. در مطالعه موردی شاهدی 
گلستان نشان داده شد که افرادی که در تماس و نزدیکی با حیوانات زندگی می‌کنند تا بیشتر از 

چهار برابر احتمال ابتلا به سرطان مری در آنها افزایش پیدا می‌کند )83(.
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تصویر 69 - زندگی در کنار حیوانات
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علل فامیلی و ژنتیکی

این بخش از مطالعات ژنتیکی طرح پژوهشی GEMINI با همکاری دانشگاه تورنتو 
 Ph.D کانادا، آزمایشگاه دکتر استیون ناراد و با کوشش دکتر محمّدرضا اکبری دانشجوی

مشترک با دانشگاه تورنتو به انجام رسید.
مطالعاتی که بر روی 167 بیمار مبتلا به سرطان مری و 200 فرد سالم از افراد ترکمن 
ساکن این مناطق انجام گرفت نشان داد که فاکتورهای فامیلی نقش بسیار مهمی در ایجاد 
سرطان مری در گروه ترکمن دارد )84(. همچنین جهش در ژن‌های خاصی مانند P53، در 
سرطان مری نقش دارد )85،86(. از طرفی دیگر اگر در ژن‌های ALDH2 )آلدئید دهیدروژناز 
2( و ALDH1B  جهش رخ دهد، این افراد شانس بیشتری برای ابتلا به سرطان مری دارند و 
دلیل آن این است که افرادی که این جهش را دارند نمی‌توانند مواد سرطان‌زا را از بین ببرند و 
احتمالا ترکیبی از ژنتیک و نحوه زندگی باعث ایجاد سرطان می‌شود )87(. لذا برای جلوگیری 
از این مجموعه می‌توان ژنتیک را در افراد چک کرد و افرادی که این ژن ها را داشته باشند، 
توصیه‌های ویژه‌ای شامل عدم استفاده از سیگار و الکل و مواد مخدر داده شود و از سن 60 

سالگی در فواصل کمتری آندوسکوپی چکاپ انجام شود.
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تصویر 70 - دکتر استیون ناراد و دکتر محمدرضا اکبری 
محققین همکار طرح GEMINI از دانشگاه تورنتو کانادا
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  همکاری با دانشگاه تورنتو کانادا که همراه با اخذ گرانت پژوهش از موسسه تحقیقات 
سرطان کانادا در دو نوبت و جمعاً به مبلغ چهارصد و پنجاه هزار دلار کانادا بوده علاوه بر فراهم 
آوردن امکان تحصیل و اخذ Ph.D ژنتیک پزشکی توسط دکتر محمدرضا اکبری، منجر به 

چاپ مقالات متعدد علمی و با ارزشی گردید )86،87(.
پس از آن برخی پژوهش‌های ملکولی نیز توسط خانم دکتر بهنوش عابدی اردکانی 
پاتولوژیست و از محققین DDRI در آزمایشگاه دکتر هینو در آژانس بین‌المللی سرطان 
)IARC( در شهر لیون فرانسه ادامهی افت و به‌خصوص مشخص گردید که جهش های ژنتیکی 
در ژن P53 در بیش از 85 درصد از سرطانهای مری در استان گلستان اتفاق می افتد و محل 
موتاسیون در ژن P53 و با محل موتاسیون در همین ژن در سرطان‌های مری در اروپا و چین 
متفاوت است. اینی افته مهم در مطالعات غربالگری برای سرطان مری در گلستان در سالهای 

بعد مورد استفاده قرار گرفته است. )86(

مطالعات ژنتیکی در دست اجرا با همکاری NCI/NIH امریکا

مطالعات مهم ژنتیکی با همکاری مراکز تحقیقاتی مهم در سطح جهان از جمله چین، 
اروپا، امریکای جنوبی و افریقا برای شناخت دقیق تر سرطان مری توسط موسسه ملی تحقیقات 
سرطان در امریکا در دست انجام است. در این مطالعات بیشترین تعداد نمونه‌های سرطان مری 
و معده از طرف DDRI اختصاصی افته و پیش بینی می‌شود که این مطالعه بزرگ که با حجم 
3431 مورد سرطان مری و 4763 سرطان معده همراه با تعداد مساوی کنترل انجام می‌شود 
موجب پیشرفت جدی و اساسی در شناخت ژن های موثر در ایجاد این دو سرطان گردد. تعیین 
ژن های مربوط به این سرطان‌ها معمولا مقدمه ای برای کشف داروهای موثرتر در درمان آنها 

می گردد و ممکن است به طور موثری در تشخیص زودرس این نوع سرطان‌ها کمک نماید.
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همزمان با مطالعه مورد-شاهدی، برنامه ریزی برای مطالعه بزرگ آینده نگر در استان 
گلستان آغاز گردید. هدف از این مطالعه هم گروهی آینده نگر، شناسایی عوامل خطر برای 
سرطان‌های دستگاه گوارش فوقانی و سایر بیماری‌های مزمن در نظر گرفته شد. هدف نهایی 
این پروژه بررسی رژیم غذایی، شیوه زندگی، عوامل جسمی، نژادی، زیست محیطی و ارثی برای 

سرطان‌های دستگاه گوارش فوقانی در شمال ایران تعیین گردید.
در سال1384-1383ش. )2003-2004 م.( با همکاری DDRI و دانشگاه علوم پزشکی 
گلستان،ی کی از ساختمان‌های شبکه بهداشت و درمان شهر گنبد کاووس به عنوان مرکز اصلی 

مطالعه GCS اختصاصی افت.
در اواسط سال 1379 ش. دکتر پائولو بوفتا با دعوت دکتر ملک‌زاده از DDRI بازدید 
نمود. در پائیز 1380 ش. با حضور دکتر ملک‌زاده در IARC تفاهم نامه نهایی به امضا رسید. 
در بهمن سال 1380 ش. دکتر پورشمس با دیدار با دکتر نیک دی و ماسیمو کرپسی و دریافت 
سوابق پژوهش‌های سال 1970 م. و حضور در IARC، پروپوزال فاز پایلوت را تهیه و طرح 
پایلوت از اردیبهشت سال 1381ش. با در اختیار گرفتنی کی از بخش‌های بیمارستان طالقانی 

شهر گنبد به عنوان مرکز کهورت شروع شد.
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تصویر 71 - جلسه در IARC جهت تهیه پروپوزال کهورت گلستان
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پس از راه اندازی مرکز، نصبی خچال‌ها و آموزش چهره به چهره حداقل 30 نفر از افراد 
محلی، اولین افراد در تیر ماه 1381ش. از روستای اینچه برون نزدیک به مرز ترکمنستان وارد 
مطالعه شدند. در فاز پایلوت، هدف، امکان اجرای مطالعه اصلی بود؛ لذا سه روستا که از نظر 
مسافت و به طبع آن نحوه زندگی و شغل افراد متفاوت بودند در نظر گرفته شدند. این روستاها 
شامل اینچه برون و توابع ،حالی آخوند و آق آباد )در مجاورت شهرستان گنبد( بود. در مورد 
شهر گنبد منطقه 7 که نژادهای مختلف و سطوح مختلف اقتصادی، اجتماعی را شامل است در 
نظر گرفتند. حدود هزار نفر از تیرماه تا شهریور ماه 1381ش. وارد فاز پایلوت شدند. در زمستان 
1381ش. پیگیری فعال و بررسی تکرارپذیری مطالعه انجام شد. در تابستان 1382 ش. پیگیری 
فعال برای تمامی شرکت‌کنندگان در مطالعه به انجام رسید و فاز پایلوت با موفقیت به پایان 
رسید و نتیجه آن به‌صورتی ک مقاله علمی در مجله BJC به چاپ رسید )34(. با توجه به 

تجربه فاز پایلوت مطالعه اصلی طراحی گردید.
در زمستان سال 1382ش. مطالعه کهورت با هدف ورود تمامی ساکنین 40 سال و 
بالاتر تمام 326 پارچه روستاهای گنبد، کلاله و آق آباد و ده هزار نفر از ساکنین شهر گنبد 
در 5 منطقه شمال غرب، شمال شرق و جنوب شرق مرکز شهر شروع شد. مرحلة ورود تمام 
50.000 نفر 3 سال طول کشید و در اول تیرماه 1385ش. به پایان رسید. مرحله پیگیری 
مطالعه کهورت پس از بحث و بررسی کامل طراحی و از سال 1386 تاکنون به‌صورت دقیق و 

مرتب به انجام رسیده است.

فاز پایلوت کهورت

مکان مطالعه، شهر گنبد، روستاهای اینچه برون، حالی آخوند و آق آباد بود. این مطالعه 
از اول تیر ماه 1381ش. شروع شد.

ساکنین منطقه 7 شهر گنبد، روستاهای اینچه برون و توابع)تنگلی، اوخی تپه، دانشمند(، 
روستای حالی آخوند و توابع)ساری بخش،ی اسی تپه، پتکه، توتال آجیق( و روستای آق آباد و 

توابع )امان قوجه، توتلی کوچک، آتالر، عرب سرنک، سارلی مخدوم، تک لر( می باشند.
معیارهای حذف: اطمینان از خروج از منطقه قبل ازی ک سال، سنین کمتر از 35ی ا بیشتر 

از 80 سال، ابتلا به سرطان
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روش نمونه‌گیری:

در این مطالعه خوشه گیری سیستماتیک با استفاده از شمارة خانوار صورت گرفت. شمارة 
خانوار سرخوشه با استفاده از جدول اعداد تصادفی انتخاب می‌شد. هر خوشه ده خانوار داشت. 
تمامی افرادی که در خانوارهای انتخابی و در فاصله سنی 35 تا 80 سال بودند، وارد مطالعه 

می‌شدند.
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تصویر 72 - استقرار تیم کهورت در خانه بهداشت سلاقی اس تپه
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روش اجرای طرح:

پورشمس  دکتر  خانم  همراه  به  ملک‌زاده  دکتر  آقای  1381ش.  سال  بهار  اوایل  از 
نشست‌های متعددی را با مسئولین استان گلستان از جمله ریاست دانشگاه علوم پزشکی 
گلستان، ریاست نظام پزشکی گنبد، رئیس شبکه بهداشت و درمان شهرستان گنبد، مسئول 
گسترش شبکه بهداشت و درمان گنبد، معاونین بهداشتی، پژوهشی و پشتیبانی دانشگاه علوم 
پزشکی گلستان، رؤسای بیمارستان‌ها، شهرداری، شورای شهر، فرمانداری و مقامات فرهنگی-
مذهبی شهر گنبد داشتند تا زمینه را برای اجرای این طرح فراهم نمایند. با همکاری بسیار 
خوب و مساعدت تمامی مسئولین و به‌خصوص مردم بسیار خوب و شریف منطقه، مطالعه در 

نهایت دقت و آرامش شروع و به انجام رسید.
در طی این نشست‌ها اهداف این طرح و چگونگی هماهنگی بین طرفین برای اجرای بهتر 
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تصویر 73 - تیم اجرائی مرحله پایلوت کهورت
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این مطالعه به طور مکرر مورد بحث و ارزیابی قرار گرفت. در اردیبهشت ماه سال 1381ش. 
شبکه بهداشت و درمان گنبدی کی از بخش های بیمارستان طالقانی را در اختیار این مطالعه 
گذاشت و مرکز تحقیقات بیماری‌های گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تهران با همکاری 
رئیس وقت شبکه بهداشت و درمان گنبد و ریاست نظام پزشکی آن شهرستان در طی دو ماه با 
بازسازی کامل و نصب وسایل و دستگاه های مورد نیاز، آن مرکز را برای شروع به کار آماده نمود.
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تصویر 74 - از چپ به راست دکتر صلاحی )رئیس شبکه بهداشت و 
دکتر  گنبد(،  درمان  بهداشت  شبکه  )رئیس  دکترصفایی  کلاله(،  درمان 

ملک‌زاده، خانم گوهرتاج گوگلانی، آقای دکتر ستوده
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در خرداد ماه سال 1381ش. مجری طرح به جذب و تشکيل تيم پژوهشي و آموزش 
آنان اقدام نمود. در هفته آخر خرداد ماه مجری طرح به همراه پزشک رابطی که از طرف شبکه 
بهداشت و درمان گنبد به مرکز کهورت معرفی شده بود به اینچه برون رفتند و طی ملاقاتی با 
مسئول مرکز بهداشتی درمانی اینچه برون، طرح را توضیح داده و خواستار استفاده از بخشی از 
فضای فیزیکی آن مرکز شدند که مورد قبول واقع شد. آنان سپس به خانه بهداشت اینچه برون 
رفتند و پرونده خانوارهای انتخابی را با کمک بهورز مورد بررسی قرار داده و از افراد 35 تا 80 
سال آن خانوارها لیست برداری کردند. پس از توجیه بهورز خانه بهداشت اینچه برون از وی 
خواستند که با افراد انتخابی تماس بگیرد و طرح و مزایای آن و نحوه شرکت در طرح را برای 
روستاییان شرح دهد. بهورز خانه بهداشت اینچه برون با مراجعه به منزل افراد از آنان خواست 
که در هفته اول تیرماه با در دست داشتن شناسنامه و داروهای مصرفی به مرکز بهداشتی-
درمانی اینچه‌برون مراجعه کنند. همچنین از آنان خواسته شد که از کوتاه کردن ناخن‌ها حداقل 

یک هفته قبل از ورود به طرح خودداری کنند.
مجریان طرح به خانه بهداشت روستاهای تنگلی، اخی تپه و دانشمند هم رفتند. اما چون 
فضای فیزیکی برای استقرار تیم تحقیقاتی در آن روستاها وجود نداشت از بهورزان آن روستاها 
خواسته شد که افراد انتخاب شده برای مطالعه را صبحی ک روز معین در خانه بهداشت جمع 
کنند تا برایشان مینی بوس فرستاده شود و آنان را به مرکز بهداشتی درمانی اینچه برون ببرد 

و ظهر همان روز آنان را به روستایشان برگرداند.
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تصویر 75 - سرویس‌های حمل و نقل برای  شرکت‌کنندگان در کهورت، تیم 
کامل کهورت که با مینی بوس به روستای محل مطالعه مراجعه می‌نمودند.
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بدین ترتیب ساکنین انتخاب شده روستاهای اینچه برون و توابع در دو هفته اول تیر ماه 
1381ش. در مرکز بهداشتی درمانی اینچه برون وارد مطالعه شدند. تیم مطالعاتی شاملی ک 
منشی،ی ک پزشک عمومی،ی ک کارشناس آزمایشگاه،ی ک کاردان بیماری‌های خانواده، چهار 
کارشناس تغذیه،ی ک ناظر تغذیه و مجری طرح بود. ابتدا منشی تیم نام شرکت‌کنندگان در 
طرح رای ادداشت می نمود و ضمن توضیح مجدد طرح به اخذ رضایت نامه از آنان می‌پرداخت. 
منشی تیم اطلاعات صفحه اول پرسشنامه شامل اسم، نشانی، محل سکونت، نژاد ، وضعیت 
تاهل و سطح سواد را پرسیده و وارد پرسشنامه می‌کرد. سپس افراد به نوبت به پزشک عمومی 
تیم معرفی می‌شدند و او در مورد سایر سوالات پرسشنامه)صفحات دوم تا پنجم پرسشنامه 
ضمیمه(با افراد مصاحبه می‌کرد و پس از انجام معاینه دهان و گرفتن فشار خون ،آنان را به 

واحدهای دیگر معرفی می نمود.
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تصویر 76 - نظارت خانم دکتر پور شمس بر نحوه پرکردن پرسشنامه‌ها
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کاردان بهداشت خانواده در اتاق مستقلی با افراد مصاحبه می‌کرد و ضمن اندازه‌گیری قد 
و وزن در مورد سطح اجتماعی-اقتصادی افراد به مصاحبه می‌پرداخت. همچنین دمای چایی 
افراد را اندازه می‌گرفت. وی برای اندازه‌گیری دمای چایی از فرد می پرسید که به طور معمول 
چایی را در چه ظرفی می‌نوشد. بنا به پاسخ فرد، ویی ک چایی در استکان، فنجان، کاسه، 
نعلبکیی ا لیوان برای فرد وی کی دیگر برای خودش تهیه می‌کرد. میزان غلظت چایی و رنگ 
آن به دلخواه فرد مصاحبه شونده بود. مصاحبه‌گر ظرف چایی‌اش را که کاملًا شرایط مشابه فرد 
مورد مطالعه را داشت در پشتی ک پوشه مقوایی که عمودی بر روی میز کارش قرار داده بود 
می‌گذاشت و هر مانوری که فرد مصاحبه شونده قبل از نوشیدن چایی انجام می‌دهد روی ظرف 
چایی خودش در پشت پوشه انجام می‌داد مثلا اگر مصاحبه کننده چایی را دو بار از استکان به 
نعلبکی می‌ریخت او هم همان کار را در همان لحظه برروی ظرف چایی خودش انجام می‌داد و 
یا اگر فرد مصاحبه‌کننده چای را فوت می‌کرد او هم ظرف چای خود را فوت می‌کرد. وقتی فرد 

مصاحبه کننده شروع به نوشیدن 
بهداشت  کاردان  می‌کرد  چایی 
را  الکلی  سنج  دما  خانوادهی ک 
مقوا  پشت  چایی  ظرف  داخل 
قرار می داد و دمای چایی پشت 
به  سانتی‌گراد  حسب  بر  را  مقوا 
عنوان دمای چایی که فرد مصرف 

می‌کندی ادداشت می‌کرد.
سپس فرد به اتاق پرسشگر تغذیه معرفی می‌شد. پرسشگر تغذیه سوالات پرسشنامه را که 
به صورت Food Frequency طراحی شده بود می پرسید. سپس فرد به آزمایشگاه جهت 
نمونه‌گیری خون، ناخن، ادرار و مو معرفی می‌شد. در آزمایشگاه ده میلی لیتر خون وریدی با 
رعایت اصول علمی از فرد گرفته و داخلی خچال مرکز بهداشتی-درمانیی ا کلمن پر ازی خ قرار 
داده می‌شد. جواب هماتوکریت و گروه خونی بلافاصله به فرد داده می‌شد. همچنین 25 میلی 
لیتر ادرار و حتی الا مکان نمونه‌های ده ناخن از فرد گرفته می‌شد و در حدود مساحتی ک در 
یک سانتی متری از موهای ناحیه پشت سر از محل رویش دری ک پاکت جمع‌آوری می‌شد. 
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پس از نمونه‌گیری به افراد شرکت‌کننده در طرح آب میوه و کیک داده می‌شد. از هفته سوم تیر 
ماه 1381ش. هر روز دو تیم مطالعاتیی کی در روستا وی کی در شهر مشغول به کار شدند. کار 
ورود به مطالعه در مورد ساکنین اینچه برون و توابع در طی دو هفته اول تیر ماه 1381ش. به 
پایان رسید و تیم روستایی ابتدا به مرکز بهداشتی-درمانی روستای حالی آخوند و پس از ده روز 
کاری به خانه بهداشتی اسی تپه مراجعه کردند. ساکنین روستاهای حالی آخوند و ساری بخش 
در مرکز بهداشتی درمانی حالی آخوند و ساکنین روستاهایی اسی تپه، پتکه وتوتال آجیق در 

خانه بهداشتی اسی تپه وارد مطالعه شدند.
سپس تیم روستایی در بخشداری آق آباد مستقر شدند. ساکنین انتخابی روستاهای آق 
آباد، امان قرجه، توتلی کوچک، آتالر، عرب سرنک، سارلی مخدوم و تک لر طیی ک ماه)مرداد ماه 
1381ش.( به‌وسیله مینی بوس به بخشداری حالی آخوند برای شرکت در مطالعه آورده شدند. 
روند کاری تیم در روستا و شهری کسان بود. در مورد شهر گنبد منطقه 7 برای مطالعه انتخاب 
شد. در آن منطقه نژادهای مختلف از سطوح مختلف اقتصادی و اجتماعی زندگی می‌کنند. از 
ساکنین انتخابی این منطقه خواسته شده بود با شرایط مشابه به مرکز بررسی سلامت مری و 
معده )مرکزکهورت( مراجعه کنند. کار ورود به مطالعه در دو ماه تمام شد و حدود 10% کل 
شرکت‌کنندگان در طرح )اعم از روستایی و شهری( با استفاده از جدول اعداد تصادفی برای 
پرسشگری مجدد پزشک عمومی انتخاب شدند. همچنین 28 نفر از شرکت‌کنندگان شهری 

برای اجرای مجدد همه مراحل طرح به طور تصادفی انتخاب شدند.
پرسشگری و اجرای مجدد طرح برای افراد مذکور با هدف بررسی تکرارپذیری قسمت‌های 
مختلف طرح در شهریور، مهرماه و آبان ماه 1381ش. انجام گرفت. در دی ماه و بهمن ماه 
قرار  فعال  پیگیری  شهری(تحت  و  مطالعه)روستایی  در  شرکت‌کنندگان  تمامی  1381ش. 
گرفتند. برای پیگیری ازی ک رابط شبکه استفاده شد. وی با مراجعه به منازل افراد از زنده بودن، 
موارد مرگ و علت مرگ افراد تحت مطالعه گزارش تهیه می‌کرد و برای تعیین نوع مرگ با 

خانواده متوفی که با فرد زندگی می‌کردند مصاحبه می‌کرد. 
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نمونه‌های مو و ناخن به طور جداگانه در پاکت‌هایی در دمای اتاق  نگهداری می‌شد. نمونه 
خون و ادرار در دمای 2-8 درجه سانتی‌گراد )با استفاده از کلمن حاویی خ( توسط کارشناس 
آزمایشگاه تیم روستایی هر روز به آزمایشگاه کهورت منتقل می‌شد. پس از انتقال نمونه‌های 
خون، کار جداسازی سرم‌ها در تیوپ‌های کوچک شروع می‌شد و غروب هر روز این نمونه‌های 
آماده شده در میکروتیوب‌ها و نمونه‌های ادرار که پس از رسیدن به مرکز کهورت حدود 4 
ساعت در دمای 8- تا6- درجه سانتی‌گراد باقی می‌مانند بهی خچال 80- درجه کلینیک اترک 

گنبد برای نگهداری منتقل می‌شد.  

تصویر 77 - جداسازی سرم‌ها در تیوپ‌های کوچک
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پس ازی ک ماهی خچال 80- در مرکز کهورت نصب شد و تمامی نمونه‌ها از کلینیک اترک 
به مرکز منتقل شد. نمونه‌های ادرار، مو و ناخن در آبان ماه 1381ش. همراه با اپیدمیولوژیست 
IARC که برای بازدید اجرای طرح به ایران آمده بود با حدود 50 کیلوگرمی خ خشک، ابتدا 
از گنبد به تهران و سپس از تهران به IARC منتقل شد. 6 ساعت طول کشید تا نمونه‌های 
ادرار از گنبد به تهران برسد و این نمونه‌ها که بر رویی خ خشک بودند 11 ساعت در تهران و 
8 ساعت در پرواز تهران-فرانکفورت-لیون بودند. نمونه‌های خون در آذر ماه 1381ش. توسط 
یکی از اعضای تیم که به IARC می رفت از تهران به میلان و سپس به IARC منتقل شد. 
انتقال این نمونه‌ها بای خ خشک از گنبد به تهران 6 ساعت و سپس 8 ساعت طول کشید تا از 

تهران به IARC برسد.
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تصویر 78 - پرسنل آزمایشگاه کهورت گلستان مستقر در شهر گنبد کاووس
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یکی از اهداف اصلی مطالعه ارتقاء سطح کیفی خدمات بهداشت اولیه در زمینه سلامت 
و بهتر کردن بهداشت در مناطق روستایی ایران اعلام گردید )88(. مطالعه GCS به عنوان 
اصلی‌ترین بخش از مطالعه GEMINI با همکاری بسیار نزدیک و موثر مرکز بهداشت استان و 
شهرستان و شبکه های بهداشت درمان شهرهای گنبد، کلاله و آق قلا و حمایت کامل رئیس 

دانشگاه علوم پزشکی گلستان جناب آقای دکتر شهریار سمنانی شروع شد.
مطالعات مقدماتی )Pilot( برای طرح GCS با همکاری NCI و IARC انجام شد. 
هدف مطالعه، دستیابی به روش با ارزش و قابل اعتمادی برایی افتن افراد بیمار)47،36(، توسعه 
روش‌های پیشگیرانه )89(، برآورد تعداد نمونه‌های مورد نیاز برای طرح و هزینه‌ها)17( و ارزیابی 
تدارکات لازم و منابع انسانی بود. نتایج این مطالعات امکان راه اندازیی ک مطالعه گسترده 

)کهورت( آینده نگر را فراهم کرد )88(.
در نهـایت، در ســال 1382 ش. )2004 م.(، مطالعــه بزرگ گلستــان )کهـورت( 
)Golestan Cohort Study:GCS( راه اندازی شد. تعداد افراد شرکت‌کننده در مطالعه بر 
اساس مطالعات قبلی 50000 نفر تعیین گردید. روش انتخاب نمونه در GCS به این صورت 
بود که بر اساس مطالعات ثبت سرطان قدیم و جدید مناطقی از استان گلستان که بیشترین 
شیوع سرطان مری را داشتند انتخاب شد و این مناطق عبارت بود از 333 پارچه روستا از 
شهرستانهای گنبد کاووس، کلاله و آق قلا. بر همین اساس در جلسه اصلی کهورت قرار شد 
کلیه افراد بالای 40 سال تا سن 75 سالگی از 333 روستا و حدود ده هزار نفر از جمعیت شهری 
گنبد کاووس که برای سر شماری خانوار و به صورت تصادفی از هر پنج منطقه شهری انتخاب 

شده بودند، وارد مطالعه شوند.
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 همچنین مقرر گردید برای کلیه افرادی که قرار است وارد مطالعه شوند توسط بهورز 
روستا وی ا کارشناس بهداشتی در شهر گنبد کاووس،ی ک هفته قبل اطلاع رسانی گردد و 
اهداف مطالعه برای آنان توضیح داده شود و همچنینی ک روز قبل مجدداً با آنها تماس تلفنی 
گرفته شود و برای شرکت در مطالعه دعوت شدند تا در صورت آمادگی و امضای رضایت نامه 
کتبی وارد مطالعه شوند. در مرحله اول پس از صحبت با افراد و توضیح نحوه انجام کار، افراد 
علاقمند وارد طرح شدند. خانه‌های بهداشت 198 روستا انتخاب شد، بهورزها برای ارتباط با 
افراد شرکت‌کننده در منازل‌شان آموزش داده شدند. از افراد ساکن در مناطق شهری دعوت به 
عمل آمد تا از مرکز مطالعه کهورت گلستان در شهرستان گنبد کاووس دیدن کنند. در نهایت، 
جمع‌آوری نمونه‌ها آغاز شد. نمونه‌ها در فریزرهای 80- درجه در گنبد و تهران نگهداری شد. 
به علت احتمال وقوع بلایای طبیعی در ایران مانند زلزله، هر نمونه به دو قسمت تقسیم شده و 

یک قسمت از آنها به مرکز تانک نیتروژن واقع در مرکز IARC در فرانسه فرستاده شد.

79

تصویر 79 -  تیم پژوهشی کهورت استان گلستان عمدتاً از نژاد ترکمن 
و مسلط به زبان ترکمن و فارسی بودند.
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سرانجام، در سال1387 ش. ) 2008 م.( ثبت نام در مطالعه گسترده )کهورت( کامل شد. 
به هر فرد کارت عضویتی جهت تسهیل ویزیت در کلینیک اترک در مواقع بروز علایم گوارشی 
فوقانی داده شد. همچنین به افراد شرکت‌کننده آموزش‌های لازم جهت  تماس با مرکز در 
صورت بروز هر گونه شرایط غیرعادی پزشکی داده شد و تمام شرکت‌کنندگان هر 12 ماهی کبار 
به‌صورت تلفني پیگیری شدند. هر ماه پایگاه اطلاعات در کلینیک اترک و مرکز ثبت سرطان در 

استان گلستان بررسی می‌شد تا موارد سرطان در افراد شرکت‌کننده شناسایی شود.

 تصویر 80 - فریزرهای80 - درجه

80
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   با توجه به روند طرح انتظار می‌رود پیگیری شرکت‌کنندگان حداقل تا 35 سال ادامه 
پیدا کند. به دنبال توسعه ارتباطات و حمل و نقل و دستیابی تعداد زیادی از افراد به تلفن و 
تلفن همراه ، و با وجود آموزش‌های دقیق به شرکت‌کننده‌ها، تا کنون 98% افراد پیگیری و فقط 
2% از افراد قابل پیگیری نبوده‌اند )45(. همچنین مرگ و میر افراد و علت آنها از طریق اسناد 
و مدارک پزشکی ثبت گردید و برای کسانی که در منزل فوت شده بودند علت مرگ از طریق 
مصاحبه بای کی از نزدیکان بررسی شد )45(. تا کنون نزدیک به 5 هزار مرگ گزارش شده و 

مقالات متعدد مهمی از آن به چاپ رسیده است )34(.
برای جلب همکاری پزشکان متخصص در سطح شهرهای گنبد، کلاله و آق قلا جلسات 
آموزشی ماهیی کبار توسط دکتر ملک‌زاده طی ده سال گذشته برگزار گردیده است و همچنین 
جلسات متعددی با پزشکان عمومی، کارشناسان بهداشتی و بهورزها در سطح این سه شهرستان 
برگزار شد و تلاش گردید که کلیه همکاران در مورد اهمیت این مطالعه آگاهی کامل به‌دست بیاورند.
این پروژه توسط دولتمردان کشورمان پشتیبانی شد. با توجه به وسعت زیاد این مطالعه، 
مراکز بین‌المللی IARC و مرکز تحقیقات سرطان امریکا )NCI( و مرکز تحقيقات سرطان 
دانشگاه کمبريج انگلستان )CRUK( نیز با ارائه منابع مالی و علمی جهت ساماندهی و ثبت 

سرطان‌ها و ارائه خدمات تخصصی مشارکت به عمل آوردند.

81

تصویر 81 - اطلاعات پرسشنامه به‌صورت روزانه وارد رایانه می‌گردید.



94

82

83



95

تصویر 82 - بازدید پروفسور بروس پاندر، رئیس مرکز 
استان  کهورت  از  کمبریج  دانشگاه  تحقیقات سرطان 

گلستان.

 NIH/NCI از  داوسی  دکتر  بازدید   -  83 تصویر 
امریکا ودکتر برننن)IARC( از مطالعه کهورت استان 

گلستان.
 

تصویر 84 - جلسه GEMINI در سال 2012 میلادی 
در نیویورک.

84
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نحوه انجام کار:

افراد شرکت‌کننده:

در ابتدا 3 شهرستان گنبد، کلاله و آق قلا و 333 پارچه روستا که بیشترین شیوع سرطان 
مری از آنها گزارش شده بود انتخاب شده و تمام جمعیت بالای 40 سال در 333 روستای آن 
سه شهرستان و بیش از ده هزار نفر از جمعیت شهری که به‌صورت تصادفی از شهر گنبد انتخاب 
شده بودند، وارد طرح شدند. افراد ساکن شهر گنبد توسط متخصصین بهداشت حرفه‌ای در 
جریان هدف و نحوه انجام کار قرار گرفتند. سپس افرادی که تمایل به همکاری داشتند، با پر 
کردن فرم رضایت نامه به این مطالعه وارد شدند. برای افراد در مرکز کهورت استان گلستان در 
شهر گنبد جلسات توجیهی تشکیل شد. در روستاها، بهورزها با تمام افراد بالای 40 سال این 
منازل صحبت کرده و هدف از طرح و نحوه انجام آن را توضیح دادند. سپس افرادی که تمایل به 
همکاری داشتند، با پر کردن فرم رضایت نامه  وارد این مطالعه شدند. جهت جلسات توجیهی، 
افراد در ساعت مقرر درخانة بهداشت روستای خود حضور پیدا می‌کردند و توسط سرویس 
مرکز، به مرکز بهداشتی ا مرکزکهورت استان گلستان در شهر گنبد برده می‌شدند. مصاحبه 
کننده‌ها، بومی )ترکمن( بودند و مصاحبه‌های مربوط به تغذیه توسط متخصصین تغذیه انجام 

گرفت. مصاحبه‌ها و معاینات توسط پزشک عمومی آموزش دیده کنترل می‌شد.
تمامی روستاهای گنبد، کلاله و آق قلا و 5 منطقه شهری گنبد)شمال غرب و شرق، 

جنوب غرب و شرق و مرکز شهر( وارد مطالعه شدند.
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موارد خروج از مطالعه شامل عدم تمایل به شرکت در هر مرحله از مطالعه به هر دلیلی، 
سکونت موقت در منطقه مطالعه و تشخيص قبلي سرطان دستگاه گوارش فوقانی بودند.

جزئیات  و  جمعیت‌شناسی  اطلاعات  بررسی  پرسشنامه جهت  چندین  فرد  هر  برای 
اجتماعی-اقتصادی، نوع سوخت مصرفی جهت گرمایش و پخت، اطلاعات سلامت عمومی، 
سابقه پزشکی، سابقه سرطان در افراد خانواده، سابقه مصرف الکل، سیگار، ناس )توتون و تنباکو، 
محصولات حاوی خاکستر، آهک و روغن( و مواد مخدر، نشانه‌های اختلال سیستم گوارشی، 
نمای توده بدنی )پیکتوگرام( در 15 و30 سالگی و درحال حاضر و بهداشت دهان و دندان 
تکمیل شد. همچنین پرسشنامه تغذیه ای بسیار کاملی )FFQ( در مورد رژیم غذایی 24 

ساعته در دو روز متوالی پرسیده شد.       
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پرسشنامه تغذیه:

)FFQ )Food Frequency Questionnaire پرسشنامه تغذیه ای است که برای 
بررسی میزان مصرف گروه‌های غذایی و کسب انرژی از هر گروه به طور روزانه، طراحی شد 
)90،91،92(. برای تنظیم این پرسشنامه بر طبق عادات غذایی استان گلستان،ی ک مطالعه 
مقدماتی توسط DDRI انجام گرفت )93(. به این صورت که در سال‌های 1382-1381ش. 
)2002-2003 م.( تعداد 142 شرکت‌کننده به طور راندم از بین 1349 فرد انتخاب شدند. از 
این افراد 57 نفر جمعیت شهری از شهرستان گنبد )بزرگترین شهر در منطقه مورد مطالعه( و 
85 نفر از 3 روستای اطراف آن )اینچه برون، حالی آخوند و آق‌آباد( انتخاب شدند. پس از توضیح 
نحوة کار، فرم رضایت نامه از افراد شرکت‌کننده گرفته شد. از هر فرد شرکت‌کننده 4 پرسشنامه 
FFQ ،12 فراخوان رژیم غذایی 24 ساعته،4 نمونه ادراری 24 ساعته و 2 نمونه خون در طول 
12 ماه جمع‌آوری شد. مطالعه در ایام مبارک ماه رمضان به دلیل روزه دار بودن شرکت‌کنندگان 
انجام نشد. در مرحله اول 158 غذای ساده بر پایه اطلاعات جمع‌آوری شده توسط متخصصین 
تغذیه محلی وارد پرسشنامه شد. پس از بررسی، اقلامی که مصرف آنها بسیار کم بود، از 
پرسشنامه حذف گردید و در نهایت تعداد اقلام غذایی به 150 مورد کاهشی افت. برای کاهش 
خطا، تصاویر 51 مورد از مواد غذایی برای تخمین سایز در اختیار شرکت‌کنندگان قرار گرفت.

تمام مواد غذایی و نوشیدنی، از زمان بیدار شدن در صبح تا خوابیدن در شب دری ک 

85

تصویر 85 - تصاویر نمونه‌های غذایی و سایز آنها جهت 
تکمیل دقیق پرسشنامه
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پرسشنامه باز از تمام روزهای هفته به جز ایام تعطیل پرسیده شد. مصاحبه‌ها در خانه افراد 
جهت بررسی نحوه پخت و با زبان محلی، توسط 4 مصاحبه گر آموزش دیده انجام شد و پس 
از آن توسط متخصص تغذیه برای بررسی پاسخ غیر منطقی و ناقص مجدداً ارزیابی گردید. 
مصاحبه در روز اول 40-50 دقیقه و در روزهای بعد 20-30 دقیقه طول کشید. شرکت‌کنندگان 

هر بار توسط مصاحبه گر متفاوت مصاحبه شدند تا احتمال خطای مصاحبه گر کاهشی ابد.

86

تصویر 86 - بازدید دکتر رضا ملک‌زاده، دکتر مهدی نورائی و 
دکتر پائولو بوفتا از پروژه کهورت در سال 1383ش.
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تصویر 87 - پر کردن فرم پرسشنامه برای شرکت‌کننده‌ها

تصویر 88 - پر کردن پرسشنامه تغذیه ای

87

88
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بررسی نحوه مصرف چای:

میزان چای مصرفی و نحوه مصرف آن برای هر فرد ثبت شد. جهت اندازه‌گیری درجه 
حرارت چای نوشیدنی، به افراد در طی مصاحبهی ک فنجان چای تازه جهت نوشیدن وی ک 
فنجان چای جهت اندازه‌گیری درجه حرارت  توسط مصاحبه گر داده شد. در حین نوشیدن 
چای اول توسط شرکت‌کننده، درجه حرارت چای دوم توسط مصاحبه‌گر با دماسنج الکلی 
اندازه‌گیری شد. همچنین در روشی دیگر در منزل فرد شرکت‌کننده، درجه حرارت چای 
نوشیدنی با درجه دیجیتالی اندازه‌گیری شد. در درجه حرارت 75 درجه چای، از فرد خواسته 
می‌شد اگر می‌تواند چای را بنوشد. اگر نتوانست، چای تا حرارت 70 درجه سرد می‌شد و به 
همین ترتیب هر 5 درجه دمای چای پایین می آمد تا به حرارت مطلوب فرد شرکت‌کننده 

رسیده و ثبت شود.

تصویر 89 - نحوه اندازه‌گیری درجه حرارت چای

89
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معاینه فیزیکی و نمونه‌گیری:

بعد از مصاحبه، معاینه فیزیکی مختصر شامل اندازه‌گیری قد، وزن، دور شکم، دور کمر، 
تعداد دندان‌های از دست رفته و فشار خون توسط پزشک انجام شده و نمونه‌های خون، ادرار، 

مو و ناخن گرفته شد.
  GCS نمونه‌های خون )10 میلی‌لیتر ( در کلمن آب يخ نگهداری و هر روز عصر به مرکز
در شهر گنبد کاووس انتقال انتقال داده می‌شد. در آنجا پلاسما و گلبول قرمز جدا و ذخیره 
می‌شد. نمونه‌های مو نیز از پشت گردن گرفته شد. نمونه مو و ناخن در دمای اطاق نگهداری 
شد. نمونه ادرار در دمای 20- درجه جهت بررسی میزان اطمینان به گفته افراد در مورد مصرف 
مواد مخدر، نمونه ادرار، گرفته شده و به دانشگاه جانز هاپکینز آمریکا فرستاده شد تا با استفاده 
از کیت Nicometer strips بررسی شوند. با جمع‌آوری ادرار 24 ساعته، دفع ادراری ازت 
و میزان دفع پروتئین به‌وسیله فرمول ایزاکسون )Isakson( بررسی شد. میزان پلاسمایی بتا 

کاروتن، رتینول، ویتامین C و ویتامین E از جمع‌آوری خون ناشتا محاسبه شد.
 

تصویر 90 - اندازه‌گیری قد و وزن
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برای بررسی دقت و پایائی پرسشنامه FFQ از 142 نفر نمونه انتخاب شده، لازم بود 
ادرار 24 ساعته گردآوری شود و به‌همین منظور به این افراد ظرف Prefilled با 10 گرم 
اسید بوریک داده شود. در صورتی‌که میزان کراتین نمونه‌ها خارج از حد نرمال بود )20 - 11 
mg/kg/day  برای زنان و mg/kg/day 14-20 برای مردان( به عنوان نمونة ناقص حذف 
شد. دفع میزان نیتروژن اوره به‌وسیله اسپکتروفتومتری اندازه‌گیری شده و به این ترتیب 
دفع پروتئین از فرمول Isakson محاسبه شد. در طی سومین و هشتمین ماه طرح، از هر 
فرد 10 میلی‌لیتر نمونه خون در لوله‌های بدون مواد اضافی وی ا ماده ضد انعقاد گرفته شد. 
لوله‌ها بلافاصله جهت جلوگیری از تابش نور و از بین رفتن ویتامین C با فویل آلومینیوم 
پوشیده شد و در جعبه‌های ویژه سرما )Cool box( برای حداکثر 2 ساعت گذاشته شد. با 
استفاده از سانتریفیوژ سرم از خون جدا شد و اسید متا فسفوریک 5% برای حفظ  ویتامین 
به آنها اضافه شد. در مجموع 5 لوله 2 میلی‌لیتر از هر فرد در دمای 80- ذخیره شد. میزان 
ویتامین C با استفاده از روش فلوئورومتری در واحد آزمایشگاهی بیمارستان ادنبرگ کمبریج 
انگلیس اندازه‌گیری شد. با استفاده ازکروماتوگرافی با فشار بالا در فاز معکوس، میزان کمی 
کاروتنوئید )لوتئین، گزانتین، کانتاگزانتین، بتاکرایوتوکسانتین، لیکوپن، آلفا کاروتن، و بتا 
کاروتن(، رتینول و آلفا توکوفرول در آزمایشگاه ادوت هاریوت در لیون فرانسه اندازه‌گیری 
شد. میزان کلسترول به‌وسیله روش آنزیمی )Bachor( به‌وسیله تجزیه و تحلیل خودکار در 

آزمایشگاه بیو شیمیایی DDRI محاسبه گردید.

تصویر 91 - نحوه نمونه‌گیری خون، مو و ناخن از مراجعه کنندگان

91
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جهت بررسی‌های تغذیه ای،100 گرم از نمونه برنج ،ذرت و گندم مورد استفاده در تولید 
نان جمع‌آوری، در دمای 10- درجه نگهداری و در نهایت به مرکز تحقیقات سرطان شناسی 
در کشور افریقای جنوبی فرستاده شد. در آنجا پس از پودر کردن نمونه‌ها، میزان ویتامین های 
B2، B1 و B3 به روش Sydenhar اندازه‌گیری شد. نمونه‌های پودر شده )20گرم( پس از 

گذاشتن در متانول 100ml( %70( برای 3 دقیقه و آنیون قوی)SAX(، با اسید استیک %1 
در متانول شسته شده و برای خشک شدن در زیر جریان نیتروژن گذاشته شدند. باقی مانده در 
متانول حل شده و پس از جفت شدن با phthaldialdehyole-0 برای بررسی زیر فلورسنت 

قرار گرفتند.
در نهایت از 142 فرد شرکت‌کننده 10 نفر به دلیل اطلاعات ناقص و 1 نفر به علت رژیم 
غذایی ویژه از مطالعه خارج شدند.131 شرکت‌کننده )51 مرد و80 زن( وارد طرح شدند. در 
مجموع نمای توده بدنی در مردان کمتر از زنان بود. بر اساس این مطالعه مقدماتی)پایلوت(، 
FFQ به عنوانی ک پرسشنامه معتبر و قابل اطمینان و بر اساس عادات غذایی آن منطقه و 
نحوه پخت غذا تنظیم و برای استفاده در مطالعه گسترده )کهورت( آینده نگر آماده شد )93(.

تصویر 92 - معاینه افراد شرکت‌کننده

92
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)Participants( نحوه پیگیری اعضاء کهورت

حفظ و ردیابی هر شرکت‌کننده تا پایان مطالعه نقش بسیار مهمی در مطالعه بزرگ و 
دراز مدت کهورت دارد. بر طبق این اصل، بخش عمده ای از زمان و هزینه مالی به پیگیری افراد 
اختصاص داده می‌شود. بدیهی است کهی ک برنامه ریزی دقیق برای پیگیری لازم و ضروری 
است؛ بنابراینی ک تیم پیگیری به همراهی ک دستورالعمل راهنما در استان گلستان فراهم شد 

و جزئیات آن به پرسنل آموزش داده شد. مراحل پیگیری به شرح زیر است:

)Outcomes definition( 1-تعریف نتایج
بدخیمی‌های دستگاه گوارش: نتیجه اصلی مطالعه کهورت در استان گلستان  1- الف:	
معده(.  و  مری  )شامل  است  گوارش  دستگاه  فوقانی  های  بررسی سرطان 
هدف اولیه این مطالعه جدا کردن این نوع از سرطان‌ها بر اساس توپوگرافی و 
مورفولوژی است. کد نامشخص )NOS:Not Otherwise specified( برای 

مواردی که تایید مورفولوژی و توپو گرافی نشده باشد، به کار می‌رود.
سرطان‌های دیگر: تمام انواع سرطان‌ها به عنوان نتایج این مطالعه محسوب  1- ب:	

می‌شوند و بر اساس توپو گرافی و مورفولوژی تقسیم بندی می‌شوند.
مرگ: مصاحبه گر باید وقوع هرگونه سرطان در افراد شرکت‌کننده را ثبت کند. 20  1- ج:	
گروه علل مختلف مرگ ثبت می‌شود. این طبقه‌بندی نشان داده که  80% مرگ‌ها به 

خاطر بیماری‌های قلبی عروقی، تصادف و سرطان و سایر بیماری‌های مزمن است.
مهاجرت: هرگونه تغییری در محل سکونت شرکت‌کننده که باعث شود در  1-د:	
داخل استانی ا خارج از استان برود به عنوان مهاجرت در نظر گرفته می‌شود. 
به دنبال اهمیت پیگیری‌ها از شرکت‌کننده‌ها در طی مطالعه، هر گونه مهاجرت 
که باعث از دست دادن پیگیری شود مهم است. بنابراین، تشخیص زودهنگام 
هر گونه مهاجرت نقش کلیدی در افزایش میزان پاسخ مطالعه دارد. در مورد 
هرگونه مهاجرت باید مقصد نهایی و شماره تماس جدید شرکت‌کننده ثبت 
شود و از آنها درخواست شود که در صورت مراجعه مجدد به استان گلستان 

برای دیدار دوستان و اقوام، به مرکز کهورت گنبد نیز مراجعه کنند.
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تصویر 93 - بازدید دکتر ملک‌زاده در سال 1393:آقای دکتر مرجانیی کی از همکاران کهورت 
استان گلستان مسئول پیگیری شرکت‌کنندگان در روستا همراه با تیم.
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تصویر 94 - دکتر حاجی امین مرجانی در کنار دکتر ملک زاده: تیم پیگیری مشغول کار 

- دکتر ملک‌زاده در کنار دکتر حاجی امین مرجانی و تیم همکار - 1393ش. 
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2-روش پیگیری و فواصل آنها:
در این مطالعه چندین روش برای پیگیری افراد برای بهتر کردن پوشش پیگیری انجام 

شد. مهم‌ترین این روش‌ها عبارتند از:
تماس تلفنی فعال: این اولین راه برای تماس با شرکت‌کننده در صورت داشتن  2-الف:	
شماره تماس است. مصاحبه کننده می‌تواند موارد پرسشنامه دوره‌ای را با 
تماس تلفنی با شرکت‌کننده کامل کند. با این روش مصاحبه گر از وضعیت 
حیاتی فرد شرکت‌کننده، بیماری، بستری در بیمارستان و مرگ در 12 ماه 
اخیر )از آخرین پیگیری( اطلاع پیدا می‌کند. همچنین در صورت تصمیم 
به تعویض محل اقامت، مصاحبه‌گر مطلع شده و از فرد می‌خواهد در اولین 
فرصت آدرس خود را در اختیار مرکز بگذارد. در این روش، فواصل پیگیری 
12 ماه است. اگر پس از 7 بار تماس در روزهای مختلف در 2 هفته متوالی 
تماس برقرار نشد، مصاحبه‌گر باید با شماره محل کار، همسایه‌ها وی ا اقوام در 
صورت ثبت در پرسشنامه، تماس بگیرد. اگر موفق به تماس نشد باید از روش 

پیگیری فعال حضور در محل آدرس استفاده کند.
تماس تلفنی به‌وسیله شرکت‌کننده. در این روش، مصاحبه‌گر در زمان ثبت  2-ب:	
نام از شرکت‌کننده می‌خواهد در صورت بروز هرگونه مورد خاص مثل بستری 
در بیمارستان، آندوسکوپی و بیوپسی مرکز را مطلع سازد و فرم مورد بررسی 

)Case review form( پر شود.
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پیگیری به‌وسیله بهورز: به خاطر تعداد اندک تلفن‌های ثابت و شخصی در  2-ج:	
که  شرکت‌کننده‌هایی  منازل  به  مناطق  این  در  بهورزها  روستایی،  مناطق 
تلفن ندارند رفته و ضمن پر کردن پرسشنامه مروری، از هرگونه بستری در 
بیمارستان وی ا مرگ اطلاع پیدا می‌کنند. این کار هر 6 ماهی کبار انجام می‌شود 
و کلیه اطلاعات در مورد وضعیت حیاتی)زنده بودن بدون سرطان، زنده بودن با 
سرطان، مرگ و محل زندگی  از جمله روستا وی ا مهاجرت کرده( ثبت می‌شود.
پیگیری فعال به‌وسیله تیم: در مواردی که تلفن تماس در دسترس نیست، تیم  2-د:	
پیگیری از شرکت‌کننده در منزلی ا محل کار دیدن می‌کند. دیگر موارد نیاز به 
 Verbal( تماس چهره به چهره عبارتند از:1-تماس برای کالبدشکافی کلامی
Autopsy( در موارد مرگ و علت آن،2-تماس برای وقوع هر گونه سرطان، 

3- آندوسکوپیی ا بیوپسی برای کامل کردن پرسشنامه نتایج و جمع‌آوری 
گزارش‌های پاراکلینیکی، شامل آزمایش‌ها، رادیولوژی، مدارک بیمارستانی، 

گزارش پاتولوژی. در هر مورد جمع کردن لام ها نیز لازم است.
منابع دیگر برای پیگیری: کمبود هر گونه ثبت مرگ لازم و ضروری است. مرکز  2-ه:	
ثبت در کلینیک اترک، مرکز ثبت سرطان گلستان و مراکز بیمارستانی هر 6 ماه 

بررسی می‌شوند تا هرگونه وقوع بیماریی ا مرگ در افراد جمع‌آوری شود.
تایید علت مرگ: ابتدا مدارک پزشکی و پاراکلینیکی بررسی شده و اختصاص  2-و:	
اول  مرحله  در  می‌شود.  ارزیابی   )Study Code(مطالعه به  مربوطه  کد 
دو پزشک متخصص مستقل داخلی مدارک را بررسی کرده و نظر خود را  
جداگانه و بدون اطلاعی کدیگر اعلام می‌کنند. در صورتیکه هر دو متخصص 
داخلی علت مشابهی برای مرگ اعلام کنند علت مرگ ثبت می‌گردد. در 
صورت وجود هرگونه اختلاف نظر، متخصص داخلی سوم پرونده و سوابق را 
بطور کامل بررسی و علت مرگ را تعیین می کند و پس از تایید تشخیص، کد 

تصویر 95 - تماس تلفنی فعال با شرکت کنندگان در پژوهش
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نهایی داده می‌شود. نتایج بررسی‌ها با کدیابی بررسی بین المللی)ICO( تایید 
و هماهنگ می شود. در صورتیکه متخصص سوم نتواند تشخیص و علت مرگ 
را تعیین کند پرونده دری ک پانل چند نفری بحث و تصمیم گیری می شود.

3: انتخاب پرسشگران و آموزش آنها:
گروه پیگیری شامل 1 پزشک عمومی و 2 پرستار مصاحبه کننده هستند. پزشک مسئول 
اداره کردن پیگیری‌ها و بررسی داده‌های آزمایشگاهی و پاراکلینیکی و کالبد شکافی کلامی 
است. مصاحبه گر مسئول مصاحبه تلفنی، تماس با بهورز، تماس چهره به چهره با افراد در موارد 
غیر دسترس بودن با تلفن است. پرسنل جهت این مصاحبه‌ها و کالبد شکافی کلامی آموزش 

می بینند. تجربه نشان داده که برای هر 6000 نفر،ی ک تیم کافی است.
4:پیگیری‌ها توسط گروه محقق کنترل و بازخوردهای طرح در حین انجام آن و مرور 

کردن پرسشنامه‌ها و ارزیابی آنها مورد بررسی قرار می‌گیرد.

:)Repeated Measurement(فاز اندازه‌گیری مجدد

در سال 1390، پنج سال پس از شروع پیگیری کهورت استان گلستان، مشاهداتی به 
دست آمد که احتمال وقوع تغییرات اپیدمیولوژیک در منطقه را پررنگ کرد. این پیگیری‌ها 
نشان داد که میزان وقوع سرطان مری در افراد این مناطق رو به کاهش و سرطان معده و 
کولورکتال رو به افزایش است. لذا جهت بررسی تغییرات محیطی و اپیدمیولوژیکی، گروه 
کهورت استان گلستان تصمیم گرفت که پرسشنامه‌ها و معاینات اولیه را مجدداً در افراد انجام 
دهد. از آنجا که نمونه‌گیری مجدد کلیه افراد کاملًا غیرممکن بود، تصمیم گرفته شد  که %20 
از کل افراد شرکت‌کننده در کهورت گلستان )حداقل ده هزار نفر( را مجدداً به صورت راندم 
انتخاب کنند و کلیه پرسشنامه‌هایی را که در بدو ورود از آنها پرسیده شد، شامل پرسشنامه 

اصلی، پرسشنامه تغذیه و پرسشنامه فعالیت فیزیکی مجدداً تکمیل گردد..
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تصویر 96- پیگیری شرکت کنندگان در کهورت گلستان با تلفن و 
تکمیل فرم پیگیری بصورت روزانه )هر روز 200 مورد(

تصویر 97- جمع‌آوری و نگهداری اطلاعات مربوط به شرکت‌کننده‌ها 
به‌صورتی ک مجموعه دیجیتالی
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 همچنین از افراد انتخاب شده مجددا نمونه‌های ناخن، مو و15 سی‌سی خون جهت 
ذخیره و آزمایش جمع‌آوری شد. در این قسمت علاوه بر موارد ذکر شده، آزمایش‌های بیوشیمی 
شامل CBC/Diff ،AST ،ALT ،ALP ،BUN ،Cr ،GGT ،FBS، و در صورت بالا 
بودن FBS، آزمایش‌های HbA1c و Insulin انجام گرفت. نتایج آزمایش‌ها روز بعد توسط 
بهورز به مراجعه کنندگان تحویل داده می‌شد. با توجه به وسعت منطقه و لزوم وارد کردن کلیه 
 )Repeated Measurement( مناطق موجود در فاز کهورت اصلی، فاز اندازه‌گیری مجدد
حدود 1 سال و 3 ماه طول کشید. همانند فاز اصلی، افراد آموزش دیده با افراد انتخاب شده 
تماس گرفته و مکان و زمان حضور را اطلاع دادند. مکان حضور بر اساس امکانات روستای 
مربوطه، خانه بهداشت، مدارس)در تعطیلات تابستان(، وی ا حسینیه‌ها وی ا مراکز استیجاری 
بود. افراد به این مراکز مراجعه می‌کردند و تکمیل پرسشنامه‌ها و نمونه‌گیری انجام می‌گرفت. 
در محاسبه تعداد افراد لازم جهت بررسی و تماس با آنها، با توجه به در نظر گرفتن احتمال 
عدم حضور برخی از انتخاب شده‌ها، تعداد افرادی که به‌صورت راندم انتخاب شده بودند چند 
درصد بیش از تعداد لازم اعلام گردید تا در صورت عدم حضوری ک فرد، فرد دیگری توسط 
مسئول مربوطه جایگزین گردد. این فاز با استقبال گرم ساکنین مواجهه شد و تقریبا بیش از 
99% افراد مورد نظر مراجعه کردند. در نهایت با بيش از 11 هزار نفر در این اندازه گيري مجدد 

شرکت نمودند.
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یکی از مهم‌ترین فعالیت هایی که پژوهشکده گوارش و کبد بیمارستان شریعتی در طی 
20 سال گذشته انجام داده است، تلاش در جهت تشکیل بیوبانک جامع از نمونه‌های بیولوژیک 
افراد سالم در مطالعه کهورت گلستان و همچنین گروه‌های مختلف بیماری از جمله سرطان‌های 
مری، معده، روده بزرگ، بیماری التهابی روده، بیماری سلیاک و.. بوده است. هدف از تشکیل 
بیوبانک، افزایش اطلاعاتی است که می‌توانیم از نمونه‌های بیولوژیکی در جهت تشخیص و 

درمان موثرتر بیماری‌ها انجام دهیم. 
بیوبانک کهورت استان گلستان با هدف وارد کردن 50000 نفر افراد بین 40-69 سال 
در 3 منطقه اصلی استان گلستان شامل گنبد، کلاله و آق قلا آغاز گردید. این گروه سنی در 
دهه‌های اخیر در معرض خطر طیف وسیعی از بیماری‌های مهم )شامل انواع مختلف سرطان‌ها 
بخصوص سرطان مری، بیماری قلبی و عروقی، سکته قلبی و مغزی، و دیابت( بوده‌اند. تیم 
پیگیری کهورت استان گلستان، جزئیات تمامی این افراد از جمله موارد مرگ را ثبت کرده است. 
بنابراین پیگیری طولانی مدت شرکت کنندگان بهی افتن عوامل و موقعیت‌های تهدید کننده 
حیات و علل ناتوانی‌ها کمک می‌کند. همچنین بیوبانک کهورت گلستان به همراه پرسشنامه 
جامع و اندازه‌گیری‌های بدنی از جمله قد و وزن، و ذخیره‌سازی نمونه‌های خون و ادرار امکان 
بررسی‌های مختلف از جمله بررسی ژنتیکی، پروتئینی، متابولیسمی، بیوشیمیایی، و هماتولوژی 
را فراهم می‌سازد. این اطلاعات به طور خاص و منحصر به فرد منبع ارزشمندی برای محققان 
در جهتی افتن علل بیماری و راه‌های جدید پیشگیری و درمان بوده و می‌تواند در حل این 
پرسش که چرا برخی بیماری‌ها در گروهی از افراد ظاهر می‌شوند حال آنکه گروهی دیگر از 



114

این بیماری در امان هستند، محققان رای اری دهد. علاوه بر این، فاکتورهای خطر این بیماری‌ها 
شناسایی شده و باعث کاهش وقوع بیماری و افزایش سطح سلامت جامعه و در نتیجه کاهش 

هزینه‌های درمانی جامعه می‌شود.

چگونگی جمع‌آوری نمونه‌ها

مراحل جمع‌آوری نمونه‌ها به این ترتیب بوده است که افراد پس از دریافت دعوتنامه از 
گروه کهورت با در دست داشتن کارت شناسایی و به صورت ناشتا به محل انجام مصاحبه مراجعه 
می‌نمودند. با ثبت نام مراجعه کننده بارکدی به هر فرد اختصاص داده می‌شد. اولین مرحله پس 
از ثبت نام خون‌گیری بود. جهت خون‌گیری برای هر فرد با سرنگ مقدار 10 سی‌سی خون 
محیطی توسط فرد متبحر گرفته شد و در لوله‌های EDTA که بارکد فرد بر روی آن ثبت 
شده بود، ریخته شد. همچنین 5 سی‌سی ادرار و نمونه مو و ناخن طبق جدول شماره 6 از افراد 
گرفته می‌شد. در فاز اول کهورت، روزانه از 90 تا 100 نفر با کمک  تیم‌های مستقر در 3 منطقه  
خون‌گیری انجام می‌شد. پس از آن نمونه‌های خون در برودت 4 درجه سانتی‌گراد به آزمایشگاه 
مرکزی )Central Processing Lab( در شهر گنبد کاووس فرستاده شدند. در این مرحله 
ابتدا نمونه‌های خون تحت سانتریفیوژ با دور3000 در مدت 15 دقیقه قرار گرفته و سپس 
 Straw 14 ًمرحله جداسازی انجام می‌شد. در مرحله جداسازی طبق جدول شماره 7 جمعا
 ،Straw آماده و ذخیره گردید. در مرحله اول علاوه بر Strawfiller توسط دستگاه اتوماتیک
نمونه‌های خون بر روی کاغذهای خشک مخصوص نیز ریخته می‌شدند تا به صورت خشک 
برای بررسی‌های بعدی ژنتیکی استفاده شوند. علت استفاده از این کاغذها حمل و نگهداری 
آسانتر آنها می‌باشد. در این مرحله برای هر فردی ک Straw  و وکیوتینر )Vacutainer( با 

بارکد همان فرد آماده می‌شد و جداسازی انجام می‌گرفت )جدول شماره 7(.
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جدول 6 - میزان جمع‌آوری نمونه

حجم نوع نمونه

EDTA10 سی‌سی
Clot-
4 سی‌سیادرار
میکروگرممو

میکروگرمناخن

جدول 7 - جداسازی و نگهداری نمونه‌ها

حجم نمونهتعدادجداسازی

400 لاندا8پلاسما
)RBC( 400 لاندا2سلول خونی قرمز

Buffy Coat4400 لاندا
)Blood Spot( 4قطره خون بر روی کاغذ-

 
در مرحله اصلی کهورت آزمایش‌های هماتوکریت و تعیین گروه خونی برروی نمونه‌ها 
انجام شد. در آزمایشگاه مرکزی برای هر فرد تعداد Straw 14 آماده شده و دری ک ویزیوتیوب 
 Straw 140 گذاشته می‌شد و به این ترتیب به طور متوسط در هر روز تعداد )Visiotube(
آماده می‌شد. هر 12 ویزیوتیوب دری ک گابلت استوانه‌ای قرار می‌گرفت و هر 5 گابلت دری ک 
استوانه بزرگ به نام کنیستر )Canister( قرار داده می‌شد. هر گابلت ظرفیت 24 نفر را داشته 
و در هر کنیستر نمونه 120 نفر قرار داده می‌شد. به طور کل برای فاز اصلی تعداد 2100 گابلت 

و تعداد 420 کنیستر آماده سازی شده است.
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نمونه‌های ادرار در کرایوویال‌های 4 سی‌سی جداسازی و نگهداری می‌شدند. پس از آماده 
سازی، هر نمونه در داخل کرایوباکس مخصوص قرار می‌گرفت و سپس در گابلت و کنیستر قرار 
داده می‌شد. نمونه‌های خون در فریزرهای 70- درجه سانتی‌گراد و نمونه‌های ادرار در فریزرهای 
20- درجه ذخیره شدند. مو و ناخن در فویل آلومینیومی و در کنار رطوبت‌گیر قرار گرفته و 
پس از بسته بندی، در محل خشک و خنک نگهداری می‌شدند. هر کدام از نمونه‌های خون، 
مو، ناخن و ادرار با بارکد مخصوص خود به پرسشنامه اصلی فرد متصل  شدند و بدین طریق 

دستیابی به اطلاعات هر فرد امکان پذیر می‌شود.

امنیت فریزرها

جهت حفظ امنیت فریزرها، هر فریزر مجهز به سیستم CO2 Back up می‌باشد 
که می‌تواند در شرایط اضطراری و زمان اختلال در برق حداقل تا 5 ساعت برودت فریزرها 
را در 70- )برای فریزر70-( و 20- )برای فریزر20-( نگه دارد. همچنین تمام فریزرها به برق 
اضطراری وصل هستند و در صورتی‌که به هر دلیلی برق منطقه قطع شود ژنراتور برق اضطراری 
روشن شده و فریزرها مجدداً شروع به کار می‌کنند. روی هر فریزری ک مانیتور برای حفظ بیشتر 
امنیت متصل شده است که برودت لحظه ای هر فریزر را دری ک سرور مرکزی ثبت  می‌کند 
و در صورتی‌که برودت هر فریزر به بالاتر از 60- در فریزر 70- و 17- در فریزر 20- برسد، 
برایی ک نفر از افراد محقق اصلی کهورت و 2 نفر از مسئولین محلی آزمایشگاه، SMS های 

تصویر 98 - جداسازی نمونه‌های خونی

تصویر 99 - هر 12 ویزیوتیوب دری ک گابلت استوانه‌ای قرار می‌گیرد.

تصویر 100 - هر 5 گابلت دری ک کنیستر قرار می‌گیرد.
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جداگانه‌ای ارسال می‌شود که بلافاصله جهت بررسی مشکل، نزدیکترین فرد به محلی خچال‌ها 
مراجعه می‌کند. نکته مهم اینکه برای بروز اشکالات احتمالی در فریزرها، همیشهی ک فریزر 
70- وی ک فریزر 20- به صورت خالی و ذخیره جهت تعویض با فریزرهای اصلی وجود دارد. 
 Cold(جهت امنیت فیزیکی فریزرها و نمونه‌های موجود در آنها، فریزرها در اتاق مخصوصی
Room( بودند که دسترسی افراد به آنها صرفاً توسط تعداد محدودی از کارشناسان محلی و 
محققین مسئول‌ها امکان پذیر است. با توجه به وضعیت جغرافیایی ایران که از لحاظ زمین‌لرزه 
روی گسل زلزله قرار دارد و همچنین جهت محفوظ نگه داشتن نمونه‌ها از گزند آتش‌سوزی 
،سیل و هر نوع بلایای طبیعی دیگر،50% از کل نمونه‌ها جهت نگهداری و ذخیره‌سازی به 
بیوبانک IARC  در شهر ليون در فرانسه منتقل شد و در آنجا در تانک نيتروژني مخصوص 

نگهداری می‌شود.

)Tracking System(سیستم ردیابی

 )Data Center( به مرکز داده‌ها Progeny هر کدام از این نمونه‌ها توسط نرم افزار
متصل بوده‌اند و موقعیت هر کدام از این نمونه‌ها در هر فریزر کاملًا مشخص است، تا در صورت 

نیاز به هر کدام از این نمونه‌ها، کارشناسان بتوانند آنها را از فریزر خارج کنند.
 

Cold Room - 101 تصویر

101
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چگونگی دسترسی به نمونه‌ها

در صورتی‌که هر پژوهشگر قصد استفاده از نمونه‌ها را داشته باشد، در ابتدای ک پروپوزال 
اولیه ارائه می‌دهد که توسط محققین مسئول بررسی شده و در صورت پذیرفته شدن طرح، 
نمونه‌های مربوطه توسط کارشناس کامپیوتر شناسایی و کدها به کارشناس آزمایشگاه داده 

می‌شود تا نمونه‌های مربوطه در اختیار پژوهشگر قرار گیرد.
پس از گذشت 10 سال از فاز اصلی کهورت، در حال حاضر تعداد 1400 نفر از افرادی که 
در فاز اصلی وارد شدند دچار سرطان‌های قسمت‌های مختلف بدن شده‌اند که جهت تسهیل در 
نگهداری نمونه‌ها و دسترسی محققین، کلیه نمونه‌های خون این افراد جدا شده و DNA این 

موارد نیز به‌تدریج در حال استخراج می‌باشد..

نمونه‌گیری مجدد )Repeated Measurement( بیوبانک

 Repeated( پس از گذشت 5 سال از فاز اصلی مطالعه، مرحله نمونه‌گیری مجدد
Measurement( با نمونه‌گیری راندم از 20% کل افراد مطالعه ابتدایی انجام شد. در این 
مرحله میزان نمونه خون که از افراد گرفته شد به 40 سی‌سی افزایشی افت و طبق مراحل قبل 
به‌وسیله ونوجکت خون‌گیری انجام شد و طبق جدول شماره 8 ،30 سی‌سی خون در ونوجکت 
EDTA و 9 سی‌سی خون در ونوجکت Clot از شرکت کنندگان گرفته شد. جمع آوری ادرار 

و آزمایشات مربوط انجام پذیرفت. 

جدول 8: نمونه‌های فاز اندازه‌گیری مجدد

حجمنوع نمونه

EDTA30 سی‌سی
9 سی‌سیClot )لخته(
2 سی‌سیادرار
-مو

-ناخن
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جدول 9:نحوه ذخیره‌سازی نمونه‌ها

تقسیماتحجمنوع نمونه

Whole Blood6 لوله 1/5 سی‌سی9 سی‌سی
6 لوله 1/5 سی‌سی9 سی‌سیپلاسما

Buffy Coat3 لوله1 سی‌سی3 سی‌سی
)CBR( 3 لوله1 سی‌سی3 سی‌سیگلبول قرمز

3 لوله1 سی‌سی3 سی‌سیسرم

بر اساس تجربه گذشته، نمونه خون‌ها در برودت 4 درجه سانتی‌گراد بلافاصله به آزمایشگاه 
مرکزی در شهر گنبد کاووس منتقل شده و در آنجا توسط کارشناسان آزمایشگاه، نمونه‌های 
 Whole خون تحت مرحله جداسازی قرار می‌گیرند. به این ترتیب که ابتدا 6 میکروتیوب
Blood جدا شده و بقیه لوله‌ها در دور 3000 تا 15 دقیقه سانتریفیوژ شدند و طبق جدول 
 ،CBC ،Plt شماره 9، ذخیره‌سازی صورت گرفت. نکته مهم اینکه در این مرحله آزمایش‌های
آزمایش‌های بیوشیمی و آزمایش ادرار انجام گرفت. کلیه این آزمایش‌های وارد سیستم داده‌های 
اصلی)Data Base( شده و پرسشنامه، جواب آزمایش و نمونه‌های خون توسط کدی کسان با 

هم مرتبط می‌شوند.
در این مرحله به جای Straw از کرایوویال‌های 2 سی‌سی استفاده شد. همچنین جهت 
تسهیل در جداسازی نمونه‌ها، هر نمونه در کرایوویال‌ها به‌وسیله تکمة رنگی که روی درب هر 
کرایوویال متصل است جدا می‌شوند به این ترتیب که رنگ سفید نمایانگر سرم، قرمز برای 
به گلبول‌های قرمز )RBC( و آبی  Whole Blood، زرد نشانگر پلاسما، بنفش مربوط 

مشخص کننده Buffy Coat  می‌باشد )تصویر101(. 
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تصویر 102 - اتصال آزمایش‌ها و اطلاعات هر فرد با 
استفاده از کد درج شده بر روی نمونه‌ها

رنگی دری ک  تکمه های  با  کرایوویال   - تصویر 103 
)Box( جعبه

102

103
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B بیوبانک هپاتیت

در مرحله اندازه‌گیری مجدد، از کلیه افرادی که در مرحله اصلی هپاتیت B برای آنها 
تشخیص داده شده )حدود3000 نفر( مجدداً دعوت به عمل آمده و نمونه‌گیری خون مجدد 
انجام شد. از این افراد 40 سی‌سی خون طبق روش ذکر شده جمع‌آوری گردید که مشابه 

جدول 9 ذخیره‌سازی به عمل آمد و در مطالعات مختلف از آنها استفاده می‌شود.

تصویر 104 - نحوه نگهداری کرایوباکس‌ها در فریزر70- 
درجه سانتی‌گراد

104
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مطالعه GCS نشان داد که علل نزدیک به 58 درصد از بیماری، ناتوانی و مرگ و میر در 
منطقه شمال شرق ایران بیماری‌های مزمن است )به‌خصوص سکته قلبی و مغزی که به تنهایی 
بیش از 85 درصد علل مرگ و میر را تشکیل می‌دهند(. سرطان‌ها بخصوص سرطان‌های مری 
و معده، نارسایی ریوی )COPD(، کلیوی )CKD( و کبدی )CLD( علل مهم بعدی هستند.
مطالعه مورد شاهدی گلستان همراه با نتایج اولیه کهورت گلستان عوامل مهم مستعدکننده 
مردم این منطقه را به این بیماری‌ها بخوبی نشان داده است و عمدتاً با تجربیات علمی سایر 
مطالعات جهانی منطبق است. موضوع بسیار مهم در مورد بیماری‌های مزمن غیر واگیر این 
واقعیت است که عوامل مهم و مؤثر در ایجاد پیشرفت این بیماری‌ها اکثراً مشترک بوده و 
قابل پیشگیری است. برخی از مهمترین این عوامل قابل پیشگیری که علل عمده بیماری‌های 

غیرواگیر در استان گلستان محسوب می شوند عبارتند از:
11  تنباکو - مصرف سیگار، قلیان و ناس.
22 مواد مخدر - مصرف تریاک، شیره و ....
33 چاقی و اضافه وزن.
44 رژیم نا مناسب غذایی )میزان چربی و قند بیش از نیاز(.
55 عدم تحرک کافی بدنی.
66 بهداشت پائین دهان و دندان.
77 مصرف نمک زیاد.
88 عفونت های مزمن )هلیکوباکتر، هپاتیت B و ...(.
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99 نوشیدنی غیر مناسب )الکل، چای داغ و ...(.
آلودگی هوا )در محیط زندگی و خانه و در سطح جامعه(1010
آلودگی آب و مواد غذائی با عوامل بیماری زا1111
استعداد ژنتیکی و سابقه فامیلی1212

این عوامل بیماری‌زا به‌خصوص در افرادی که استعداد ژنتیکی مناسب را داشته باشند در 
طول زندگی باعث بوجود آمدن برخی علائم و نشانه‌ها وی ای افته‌های آزمایشگاهی مثل چاقی، 
قند خون، فشار خون، افزایش چربی‌های نامطلوب در خون ، کبد چرب، کاهش خفیف توانائی 
کلیه‌ها، تغییرات نامطلوب رشد و نمو سلولی بخصوص در مخاط دستگاه گوارش و ... که بفاصله 
یک تا سه دهه موجب ابتلاء بهی کی از بیماری‌های مزمن می‌گردند و علاوه بر خطر مرگ 

زودرس موجب ناتوانی و بیماری و تحمل هزینه‌های سنگین درمان در بقیه عمر می گردد.
اگر به عوامل 12 گانه فوق که مهمترین عوامل شناخته شده بیماری‌های مزمن و غیرواگیر 
است به دقت توجه نمائید ملاحظه خواهید نمود که غیر از استعداد ژنتیکی و سابقه فامیلی 
که قابل پیشگیری و تغییر نمی‌باشد، 11 عامل خطر دیگر )Risk Factors( قابل تغییر و 
پیشگیری است. بخصوص وقتی اقدامات پیشگیری از دروان کودکی و نوجوانی( مهد کودک، 
دبستان و دبیرستان شروع شود. اگر به افراد میانسال در سطح جامعه کنونی نگاه کنیم بیش 
از نیمی از افراد جامعهی کی ا چند موارد از علائم و نشانه‌های بیماری‌های مزمن و غیر واگیر 
چون چاقی، فشار خون، بالا بودن چربی‌های نامطلوب خون، کبد چرب و بالا رفتن قند خون را 
مبتلا هستند. پیشگیری از وقوع بیماری‌های غیر واگیر و ناتوانی و مرگ و میر ناشی از آنها حتی 
پس از ظهور علائم و نشانه‌ها در دوران میانسالی در بیش از 55 درصد مواقع امکان پذیر بوده و 

به‌مراتب ارزان‌تر و راحت‌تر از درمان بیماری‌های غیر واگیر می‌باشد.
در کشور ما ایران مشابه اغلب کشورهای در حال رشد برنامه مدون و جدی برای پیشگیری 
اولیه )دوران کودکی( و پیشگیری ثانویه )دروان میانسالی( از بیماری های غیر واگیر وجود ندارد 
و بخش عمده بودجه اعتبارات بخش سلامت )بیش از 55 درصد( برای درمان بیماری‌های غیر 
واگیر صرف می‌شود. بدیهی ا ست که وجود بیمارستان، کلینیک‌های تخصصی و فوق تخصص 
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و تعداد کافی پزشک و کادر پرستاری و پیراپزشکی و انواع تخصص و مهارت های پزشکی در هر 
کشور ضروری و نقش مهمی در امنیت اجتماعی دارد. حتی اگر کلیه خدمات پیشگیری اولیه 
و ثانویه به بهترین وجه اجرا شود امید به زندگی در بدو تولد از 72 سال کنونی ممکن است به 
بالای 80 سال در جامعه ما افزایش پیدا نماید و نیاز به خدمات درمانی پیشرفته همچنان برقرار 
خواهد بود و در برخی موارد ممکن است افزایش هم پیدا نماید ولی افراد جامعه در میانسالی 
و سالمندی افرادی سالم و توانا و تولید کننده باقی خواهند ماند. به‌همین دلیل ما باید ضمن 
حفظ، توسعه و تقویت امکانات و نیروی انسانی افرادی سالم و توانا و تولید کننده باقی خواهند 
ماند. بهمین دلیل ما باید ضمن حفظ، توسعه و تقویت امکانات و نیروی انسانی درمانی تلاش 
کنیم سهم قابل قبول از اعتبارات بخش سلامت را به بخش پیش‌گیری از بیماری‌های غیر واگیر 

و حتی بیماری‌ها نو ظهور واگیر که باید برای آن آماده باشیم اختصاص دهیم. 
هم‌اکنون بخش قابل توجهی از بودجه‌های درمانی صرف اقدامات تشخیصی و بعضاً 
اقدامات درمانی غیر ضروری که در بعضی مواقع برای سلامت بیماران نیز غیر مفید است 
می‌گردد. نظام درمان کشور باید تلاش نماید تا این نوع هزینه‌ها را به حداقل ممکن برساند و 
همراه با فراهم آوردن دسترسی سریع‌تر و ساده‌تر به خدمات درمانی کیفیت این خدمات را 
بهبود بخشد. نگاهیی ه تجربیات کشورهای جهان بخصوص انگلستان، کانادا و سوئد در این 

مورد بسیار مفید است.
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مطالعه کهورت استان گلستان ضمن فراهم آوردن شواهد علمی کافی برای پیشگیری 
اولیه از بیماری های مزمن غیر واگیردار بخصوص سرطان های دستگاه گوارش و سکته 
های قلبی و مغزی، نارسایی کلیه و کبد زمینه مناسبی جهت انجام پژوهش های کاربردی 
برای پیشگیری ثانویه از بیماری های غیرواگیر در جمعیت میانسال کشور ایجاد کرده است. 
تاکنون مطالعات علمی زیر در بستر کهورت گلستان برنامه ریزی و شروع گردیده است. پیش 
بینی می شودکه این نوع پژوهش های مداخله ای برای پیشگیری از بیمارهای واگیر الگوی 
مناسبی برای سایر محققین کشور ارائه دهد و اقدامات لازم برای پیشگیری از این بیماری‌ها 

در استان‌های دیگر در سطح کشور شروع گردد.
آموزشی،  خدمات  ارتقاء  بر  علاوه  می‌رود  انتظار  کشور  پزشکی  علوم  دانشگاه‌های  از 
بهداشتی و درمانی، در جهت کاهش بار بیماری های غیرواگیر که سلامت آینده جامعه و 
اقتصاد درمان را تهدید می کند، پژوهش نمایند و روش های کم هزینه و مؤثرتر را برای ارتقاء 
سلامت جامعه بعنوانی کی از مهمترین اهداف محسوب نمایند. قرار نیست گروه وی ا موسسه 
دیگری این پژوهش ها را انجام دهند و اشتغال به امور بهداشت و درمان بصورت روزمره و با 
حجم زیاد نباید رسالت اصلی » دانشگاه « که نوآوری و خلاقیت در جهت ارتقاء سلامت است 

را به فراموشی سپارد.
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مطالعات مهم با هدف پیشگیری از بیماری های مزمن غیر واگیر در کهورت گلستان

پیشگیری از سرطان مری و ناحیه کاردیا معده

مرحلع پایلوت این مطالعه به پایان رسیده )151( و هم اکنون طرح اصلی در دست 
اجرا است در این طرح بجای استفاده از اندوسکوپی در تشخیص ضایعات پیش سرطانی از 
یک کپسول معمولی که در درون آنی ک اسفنج قرار گرفته است استفاده می‌شود. فرد مورد 
مطالعه کپسول را که نخی به آن متصل است بدون هیچ مشکلی می‌بلعد و کپسول در داخل 
معده بسرعت باز می‌شود وی ک اسفنج،که می‌تواند تا دویست هزار سلول مخاطی را از دهانه 
معده و طول مری برداشت نماید، آزاد شده و توسط نخ از معده بیرون کشیده می‌شود و 
سلول‌های بدست آمده پس از فرآیند آماده‌سازی از نظر تغییرات سلولی بطرف بدخیمی و 
مارکرهای مولکولی و ژنتیکی که مشخصه مراحل قبل از وقوع سرطان است مورد بررسی 
قرار می‌گیرد و افرادی که احتمال ابتلا به سرطان در آنها بیش از معمول است می‌توانند مورد 

مراقبت و نیز تشخیص زودرس و درمان کامل قرار گیرند.

در نهایت، هدفی که در این مطالعه بزرگ دنبال می‌شود:
1-پیشگیری اولیه از سرطان: گروه هدف در این مورد کودکان و نوجوانان هستند. در 

راستای این هدف، باید در مدارس به کودکان آموزش داد که جهت افزایش بهداشت دهان و 
دندان مرتب مسواک بزنند، از میوه‌جات و سبزیجات تازه استفاده کنند، غذای چرب و سوخته 

نخورند و از مصرف سیگار، ناس، تریاک و الکل خودداری کنند.
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 2-پیشگیری ثانویه: گروه هدف در این مورد افراد بزرگسال و مسنی هستند که سال‌ها 
در معرض عوامل خطر قرار گرفته اند، چای داغ نوشیده‌اند و در معرض PAH بوده‌اند. برای 
این گروه آموزش‌های لازم جهت تغییر عادات نادرست مانند نوشیدن چای داغ، مصرف کم 
میوه‌جات و سبزیجات، در معرض PAH بودن، مصرف تریاک و ناس داده شود. برای این افراد  

آندوسکوپی‌های دوره‌ای با فواصل کمتر انجام شود.
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آندوسکوپی روشی  آنجایی که  از 
تهاجمی محسوب می‌شود و برای افراد 
دشوار است، اقداماتی در جهت تسهیل 
که  ترتیب  این  به  گرفت.  صورت  آن 
کپسول Cytosponge فراهم شد که 
به صورت کپسولی است که توسط فرد 
باز  گوارش  دستگاه  در  و  شده  بلعیده 
می‌شود و پس از بررسی، هر فردی که 

دیس پلازی داشت مورد آندوسکوپی قرار می‌گیرد. همچنین ژن‌ها چک می‌شود و هر کسی 
جهش ژنتیکی به‌خصوص در ژن P53 داشت، مورد بررسی بیشتر قرار می‌گیرد. جهت تایید 
میزان ارزش این روش، در عده‌ای از افراد همزمان آندوسکوپی انجام گرفت تا درصد اطمینان 

مشخص شود.
در نهایت با افزایش سطح بهداشت و سلامت جامعه، افزایش سطح اقتصادی و اجتماعی 
و سطح تحصیلات افراد جامعه به‌خصوص زنان ،آموزش به کودکان و نوجوانان در مورد رعایت 
بهداشت دهان و دندان و بهبود رژیم غذایی خانواده و آموزش به زنان جامعه در جهت استفاده 
از مواد غذایی سالم و کم ضررتر می‌تواند به بهبود وضعیت سلامت جامعه و افزایش طول عمر 

افراد کمک شایانی داشته باشد.
مطالعه بزرگ کهورت بای اری خداوند متعال و همت استادان محترم و همکاری ساکنین 
گرامی استان گلستان در راستای ارتقای سطح سلامت جامعه ادامه میی‌ابد. امید است درآینده 
نزدیک بتوان طول عمر افراد را افزایش داد و این برنامه در تمامی استان های کشور اجرا گردد.
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106

107
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تصویر 105 - خوردن کپسول Cytosponge توسط  شرکت کننده

Cytosponge تصویر 106 - آقای دکتر روشندل به همراه مراجعه کنندگان به کلینیک جهت مقایسه آندوسکوپی با کپسول

تصویر 107 - خانم دکتر ربکا فیتز جرالد و خانم دکتر پور شمس در کلینیک اترک به همراه مراجعه کنندگان

با   Cytosponge کپسول  دقت  بررسی  برای  آندوسکوپی  مشغول  پور شمس  دکتر  خانم   - تصویر 108 

آندوسکوپی

 تصویر 109 - خانم دکتر اسلامی و آقای دکتر مرات

108

109
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تاکنون با پیگیری‌های انجام شده، حدود 4500 مرگ با علت تعيين شده در بین جمعیت 
کهورت استان گلستان داشته‌ایم که حدود 35% به علت سکته قلبی،16% سکته مغزی، %22 
به علت انواع سرطان‌ها، 5% بیماری‌های عفونی، 4%  بیماری کلیوی، 4% بیماری کبدی و %4 
بیماری ریوی بوده است )نمودار3(. از بین سرطان‌ها 20% مربوط به سرطان مری بوده است 

)نمودار4(.
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نمودار3 - علل مرگ

نمودار4 - علل مرگ بر اثر سرطان‌ها
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پیشگیری از سکته های قلبی و مغزی در جمعیت میانسال کهورت گلستان 

این مطالعه اکنون بیش از 6 سال است که شروع شده پس از تکمیل مرحله پایلوت )94( 
اکنون 2/5 سال از شروع فاز اصلی مطالعه گذشته است و نتایج بسیار امیدوارکننده است 

.)148(

)NCD(پیشگیری از سکته‌های قلبی و مغزی زودرس و سایر بیماری‌های مزمن

با وجودیکه هدف اصلی مطالعه کهورت گلستان بررسی علل و سپس پیشگیری از سرطان 
مری و معده تعیین شده بود، اما 6 سال پس از پیگیری مشخص گردید که 50 درصد مردم 
این منطقه از سکته زودرس قلبی و مغزی فوت می‌کنند. پس از بررسی عوامل خطر سکته 
قلبی و مغزی مشخص گردید که بیش از 50 درصد مردم در سن 50 سالگی فشار خون دارند، 
حداقل ده درصد قند خون و بیش از 60 درصد اضافه وزن و چاقی دارند. همچنین 70%ی ک 
ریسک فاکتور،50% دو ریسک فاکتور و 20% سه ریسک فاکتور برای حوادث قلبی عروقی دارند. 
تحرک بدنی بسیار کاهشی افته است و فاکتورهای تغذیه به‌خصوص مصرف زیاد قند و چربی 
همگی عوامل قابل پیشگیری هستند. با توجه به در صد بالای مرگ در اثر حوادث قلبی عروقی 
و مغزی، در راستایی افتن راهکارهای ساده و کاربردی در جهت کاهش آن، بر آن شدیم تا 
مطالعاتی در زمینه کاهش آن بر روی جمعیت کهورت استان گلستان انجام دهیم. بر این اساس 
 Polypill در طی مطالعاتی که دو دانشمند انگلیسی به نام والد و لوو انجام دادند، دارویی به نام
را پیشنهاد دادند که در 88% افراد از وقوع سکته قلبی و مغزی زودرس پیشگیری و تا ده سال 

طول عمر افراد را افزایش می‌دهد. 
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پس از بررسی کامل این موضوع، جلسات و مشاوره‌هایی با محققین برجسته جهانی و 
WHO و بخش بهداشت عمومی دانشگاه بیرمنگام انگلستان انجام شد و با بررسی تمام زوایا و 
مشورت‌های علمی و جلسات متعدد با متخصصین قلب، غدد و داخلی دانشگاه تهران و دانشگاه 
گلستان و پزشکان شهر کلاله، و تصویب کمیته اخلاق پزشکی، پایه‌های انجام مطالعه پایلوت 
پلی پیل در راستای ارزیابی امکان پذیر بودن مطالعه بزرگتر پلی پیل در کهورت گلستان آغاز 

گردید.



136

تصویر 110 - مذاکره و مشورت با متخصصین قلب و 
داخلی جهت جلب همکاری آنها در انجام طرح پلی پیل

110
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با پزشکان شهر کلاله و توضیح  تصویر 111 - جلسه 
مزایای استفاده از پلی پیل و مراحل انجام مطالعه

111
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مطالعه پایلــوت در شهر کلاله با همـکاری نزدیک شبکه بهداشت و درمــان این شهر 
با دعــوت از 475 نفر از مردم سالم بیــن 40 تا 70 سال، بــدون  به مدتی ک سال و 
هرگونه سابقه بیماری قلبی، فشار خون و هیپرلیپیدمی آغاز شد. از کلیــه افراد آزمایش‌های 
مربوط به کبد، قنــد و چربــی انجام گرفت. به نیمی از این افراد روزانهی ک قرص پلــی پیل
 Aspirin 81 mg, Atorvastatin 20 mg, Enalapril 2.5 mg, Hydrochlorothiazide 12.5 mg

داده شد و نیم دیگر از شرکت کنندگان روزانهی ک قرص پلاسبو که از نظر ظاهر مشابه پلی پیل 
تهیه شده بود تجویز گردید. هر دو گروه مطالعه علاوه بر دریافت قرص ،تحت آموزش چهره به 

چهره جهت بهبود شیوه زندگی و همچنین اندازه‌گیری فشار خون قرار گرفتند.

112
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تصویر 112 - خانم دکتر پورشمس، خانم دکتر جعفری و خانم گوگلانی 
به همراه مراجعه کنندگان در شروع طرح پلی پیل در کلاله

 
تصویر 113 - خانم دکتر ملک‌زاده در حال معاینه واندازه‌گیری فشار خون 

مراجعه کنندگان طرح پایلوت پلی پیل
 

تصویر 114 - دکترملک‌زاده در حال توضیح نحوه کار پایلوت پلی پیل 
برای اعضای گروه

113

114
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نتیجه این مطالعه پایلوت نشان داد که قرص پلی پیل به خوبی تحمل می‌شود و عوارض 
مهمی ندارد و مردم با علاقمندی قرص را مصرف می‌کنند و دارو در پایین آوردن فشار خون 
و چربی خون موثر واقع گردیده است )94(. پس از این مطالعه پایلوت، طراحی مطالعه بزرگ 
بخش  با همکاری  مطالعه  این  گردید.  "PolyIran" شروع  عنوان  تحت  گلستان  پلی‌پیل 

بهداشت عمومی دانشگاه بیرمنگام انگلستان طراحی و شروع شد.
مطالعه "پلی ایران" همراه با فاز اندازه‌گیری مجدد در کهورت گلستان انجام شد، در 
نمونه‌های راندم انتخاب شده "اندازه‌گیری مجدد" کهورت گلستان، تعداد 7000 نفر با سن 
بالای 50 سال انتخاب و به‌صورت راندم به دو گروه پلی پیل و کنترل تقسیم شدند و مطالعه 

بزرگ پلی ایران شروع گردید )148(.

تصویر 115 - تیم پایلوت پلی پیل

115
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116

مرکز  نماینده  چنگ،  کی‌کی  پروفسور   - تصویر 116 
تحقیقات سرطان انگلستان که از پروژه پلی ایران بازدید 

کرده و مشوق گروه در انجام این پروژه بودند.
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117

 118
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119

کلاله  شهر  در  پیل  پلی  پایلوت  گروه   - تصویر 117 
دانشگاه  استادان  از  تن   2 و  دانشگاه  رئیس  حضور  با 

بیرمنگام  انگلستان
 

پور  بازدید دکتر ملک‌زاده، خانم دکتر   - تصویر 118 
شمس و خانم دکتر فاطمه ملک‌زاده از دانشگاه بیرمنگام 

انگلستان
 

تصویر 119 - اعضای گروه پلی پیل



144

بررسی اولیه از نتایج این طرح بسیار امید بخش است و ممکن است بهی ک روش ساده و 
قابل استفاده در سطح کشور برای پیشگیری از سکته‌های قلبی و مغزی منجر شود.

 )CLD( و بیماری های مزمن کبد )CDK( پیشگیری از بیماری های مزمن کلیه

است. اجرا  دست  در  پیش  سال   5 از  دوم  ردیف  مطالعه  بموازات  مطالعات  این 

بررسی اثر پلی پیل در بیماران با کبد چرب در شهر گنبد

همزمان با انجام پروژه پلی پیل در استان گلستان، بررسی اثر این دارو بر رو ی کبد افراد نیز 
آغاز گردید. در این بررسی 1500 نفر افراد بالای 50 سال ساکن شهر گنبد در مطالعه همگروهی 

تصویر 120 - ازچپ به راست:خانم شایان راد، آقای دکتر 
استوانه،آقای دکتر روشندل،آقای طاطاری.ازاعضای طرح 

پلی پیل

 120
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استان گلستان شرکت کرده‌اند وارد مطالعه می‌شوند. در ابتدا برای کلیه افراد آزمایش‌های 
کبدی، سونوگرافی کبد، فیبرواسکن کبد انجام گرفت. اطلاعات مربوط به بیماری‌های کبدی، 
داخلی و حوادث قلبی و عروقی جهت بررسی استئوهپاتیت غیرالکلی)NASH( جمع‌آوری 
گردید. تمام افراد به مدت 5 سال پیگیری می‌شوند به این ترتیب که معاینه بالینی و اندازه‌گیری 
آنزیم‌های کبدی هر 6 ماه در سال اول و سپس سالیانه انجام می‌شود. سونوگرافی و فیبرواسکن 
نیز در ابتدای مراجعه و سپس 2 سال بعد و نهایتاً 5 سال بعد انجام می‌شود تا تغییرات کبدی 
در سونوگرافی و درجه سفتی کبدی در فیبرواسکن ارزیابی شود. همچنین گروهی از افرادی که 
دارای کبد چرب بودند تحت MRI کبدی قرار گرفتند که میزان چربی و درصد آن براساس 
معیارهای رادیولوژی محاسبه شد. تاکنون حدود 200 نفر از افرادی که در سونوگرافی کبد 
چرب داشته‌اند MRI شده‌اند و کبد چرب آنها تایید شده است. تمام این بررسی‌ها برای 
مشخص کردن اثر پلی پیل بر روی افراد و ارزیابی اثرات مثبت آن بر روی کبد انجام می‌گیرد. 
تا کنون پس از گذشت 2/5 سال از شروع طرح اثرات قابل توجهی داشته است اما نتایج نهایی 

پس از گذشت 5 سال مشخص می‌شود.

121

از  تصویر 121 - خانم مرگان پور و خانمی وسفی راد 
اعضای گروه NASH در حال ویزیت مراجعه کننده
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تصویر 122 - گروه NASH استان گلستان. از چپ 
به راست: خانم دکتر جعفری، آقای دکتر مرات )رئیس 
گروه(، آقای دکتر پوستچی، آقای دکتر ناطقی

تصویر 123 - سونو گرافی و تصویربرداری از کبد: آقای 
دکتر رادمرد، خانم دکتر بشارت
  

 122

 123
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بیماری‌های مزمن کلیه

بروز بیماری‌های مزمن کلیه به عنوانی کی از عوامل مرگ و میر در دنیا به‌شدت رو به 
افزایش است )129(. شروع تخریب کلیه می‌تواند بدون علامت باشد و متاسفانه با توجه به 
ظهور دیرهنگام علایم بیماری مزمن کلیوی اغلب بیماران در مراحل پیشرفته بیماری به پزشک 
مراجعه می‌کنند. از آنجایی که پیشرفت بیماری کلیوی به سمت مرحله از کارافتادگی کلیه 
می‌تواند با تشخیص زودهنگام و درمان مناسب متوقف شود، لذای افتن راهی در جهت شناسایی 
این افراد بسیار حائز اهمیت است. در مراحل اولیه بیماری تغییراتی مانند وجود آلبومینوری 
)پروتئین در ادرار(، هماچوری )خون در ادرار( وی ا کاهش عملکرد تصفیه ادرار )GFR( را 

می‌توان با آزمایش‌های ساده ادرار و خون تشخیص داد )130(. 
چاقی و فشار خون دو عامل اساسی ایجاد بیماری‌های کلیوی بوده و افزایش بروز این 
بیماری‌ها از علل اصلی افزایش بروز بیماری مزمن کلیوی می‌باشد )126(. در بررسی که بر روی 
جمعیت کهورت استان گلستان انجام گرفته است نیز بالا رفتن سن، جنس زن، کاهش فعالیت 
فیزیکی )131(، چاقی، دیابت و فشار خون بالا از عوامل موثر در بروز بیماری‌های کلیوی بوده‌اند 
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)132(.ی کی ازی افته های مهم در بررسی جمعیت کهورت استان گلستان در میزان آگاهی افراد 
از بیماری کلیوی ،فشار خون و دیابت نشان می‌دهد که افراد آگاهی بیشتری از بیماری دیابت 
و فشار خون خود در مقایسه با بیماری کلیوی دارند و این تاثیر آموزش‌های طولانی مدت در 

مورد بیماری دیابت و فشار خون را نشان می‌دهد )133(.
بر اساس مطالعاتی که در ایران انجام شده است، بروز بیماری‌های کلیوی در استان های 
مختلف بین 6 تا 15% بوده است )130(. بررسی برروی ساکنین استان گلستان نشان داده 
است که حدود 4/6 % افراد بالای 50 سال بیماری مزمن کلیوی متوسط تا پیشرفته مراحل 3 
تا 5،ی عنی  میزان فيلتراسيون گلومرول ى)GFR( کمتر از ) ml/min/ 1/73 m2 60 ( دارند. 
این مطالعه نشان داده است که بیماری مزمن کلیوی و عوامل خطر اصلی آن )دیابت و فشار 
خون( از شیوع نسبتاً بالایی در این منطقه برخوردار است و لزوم اطلاع رسانی و انجام تست‌های 
غربالگری ساده و کم هزینه مثل آزمایش ساده ادرار و اندازه‌گیری کراتینین، برای تشخیص زود 
هنگام بیماری کلیوی در مراحل مقدماتی و انجام اقدامات پیشگیرانه را خاطر نشان نموده است.

HBV   و HCV پیشگیری از نارسائی کبدی ناشی از

بسیار  آن  نتایج  و  است  اجرا  دست  در  گذشته  سال  پنج  طی  نیز  مطالعه  این 
امیدوارکننده است )152(.

B هپاتیت

عفونت با ویروس هپاتیت B دهمین علت مرگ و میر در جهان به دنبال ایجاد سیروز 
کبدی و سرطان کبدی می‌باشد )118(. ایران در حال حاضر به عنوان منطقه ای با ریسک 
متوسط این ویروس شناخته می‌شود. تخمین اولیه ای که انجام گرفته مشخص شده که 35% از 
ایرانیان با ویروس هپاتیت B  مواجهه هستند و 3 % به عنوان حامل مزمن این ویروس شناخته 
شده‌اند )119،120(. در ایران به طور تقريبي 2 میلیون نفر با HBsAg مثبت وجود دارند و 
یافتن استراتژی مناسب جهت درمان این بیماران و هپاتیت B در ایران و کشورهای همسایه آن 
بسیار حائز اهمیت است. در بررسی که بر روی 6583 نفر از ساکنین 3 استان گلستان، تهران 
  HBsAg و هرمزگان انجام گرفت، 2/6% افراد در استان هرمزگان و 2/1% در استان تهران
مثبت داشته‌اند حال آنکه در استان گلستان 5/5% از افراد HBsAgs  مثبت بوده‌اند )121(. 
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این میزان بروز نشان می‌دهد که برنامه کشوری واکسیناسیون علیه ویروس هپاتیت B باید با 
حمایت‌های دولتی به طور گسترده ای ادامهی ابد و برنامه‌هایی جهت شناسایی افراد آلوده به 
این ویروس و اقدامات حمایتی از آنان و آموزش گسترده افراد در راستای جلوگیری از آلودگی 

به این ویروس انجام گیرد.

125

126

تصویر 125 - اعضای کهورت هپاتیت بی
 

تصویر 126 - دکتر سعید اسماعیلی و دکتر حسین پوستچی 
B سال 1387ش. در شروع طرح هپاتیت
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مطالعه کهورت استان گلستان فرصتی را برای بررسی و ارزیابی این بیماری و انواع آن در این 
منطقه فراهم نمود. مطالعه این جمعیت جهت بررسی هپاتیت B در سه فاز صورت گرفت )93(.

فاز اول در بین سال‌های 2004 تا 2008 م. )1384-1387 ش.( انجام گرفت. در این فاز 
که با مسئولیت آقای دکتر حسین پوستچی و کمک موثر آقای دکتر سعید اسماعیلی و خانم 
دکتر اشرف محمدخانی انجام شد، تمامی 50045 نفر شرکت کننده در کهورت گلستان  در 
طرح کهورت مورد آزمایش هپاتیت B قرار گرفتند. پرسشنامه‌های لازم توسط افراد آموزش 
دیده از کلیه افراد پرسیده شد، معاینات لازم توسط پزشک انجام گرفت. شرکت کنندگان به 
صورت سالیانه توسط افراد آموزش دیده با تلفن پیگیری می‌شدند و هرگونه بیماری و اتفاقی 
ثبت . نتایج آزمایشات این مرحله نشان داد که 3505 نفر  HBsAg مثبت داشتند. بدون 
اینکه از مثبت بودن HBsAg  خود مطلع شوند به مرکز ویژه ای در بیمارستان خاتم الانبیاء 
تحت عنوان مرکز  بررسی سلامت کبد دعوت شدند و آزمایش خون کامل و همچنین تکرار  
HBsAg  برای مراجعه کنندگان انجام گرفت. در صورتیکه فرد احتیاج به درمان داشته، مورد 
معالجه و درمان قرار می‌گرفت. در فاز دوم بین سالهای  2008 تا 2012 م. )1387 -1391 ش.( 
 )Repeated Measurement( که شامل ورود به مطالعه کهورت هپاتیت و آزمایش مجدد
بود پس از 5 سال از مطالعه کهورت گلستان، کلیه افراد HBsAg مثبت و خانواده‌های آنها 
 HBsAg فرزند ان و همسران( تحت آزمایش مجدد قرار گرفتند. در این مرحله آزمایش‌های(
HBsAb ، و HBcAb برای تمام افراد مجدداً به عمل آمد و توانستیم 2590 نمونه خون از 
3505 مورد قبلی بدست بیاوریم. از تعداد 3505 نفر بیمار HBsAg در مطالعه اولیه تعداد 
303 نفر فوت کرده بودند، 75 نفر بیماری‌های همراه داشتند، 72 نفر نقل مکان کرده بودند، 
365 نفر تمایل به همکاری مجدد نداشتند و 100 نفر غیر قابل دسترسی بودند. با بررسی 
مجدد مشخص شد که 2269 )87%( از افراد هنوز HBsAg مثبت بودند. از بین 3505 
نمونه HBsAg مثبت اولیه، 13 نفر)7%( به سرطان کبد )HCC( مبتلا شده بودند. در اين 
فاز ابتدایی از کهورت، خانواده درجهی ک افراد مبتلا به هپاتيت نیز مجدد بررسی شدند.5644 
نمونه از 5388نفر)3934 فرزند و 1454 همسر( 342 نفر) 6%( تمام افراد خانواده که تست 
HBsAg آنها منفی بود جهت واکسیناسیون هپاتیت ارجاع داده شدند. در این جمعیت بررسی 
شده، شیوع هپاتیت B در کلیه مردان در تمام سنینی کسان بود و بقیه افراد جهت درمان به 
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 B کلینیک معرفی شدند. حال آنکه در زنان در سن 50 -59 سال شیوع بیشتری از هپاتیت
نسبت به سنین دیگر مشاهده شده است.

از آنجا که برنامه سراسری واکسیناسیون هپاتیت B از سال 1374ش. برای تمامی زنان 
باردار و کودکان متولد 1370-1373 انجام گرفت، لذا میزان عفونت با هپاتیت B به طرز 
چشمگیری کاهش پیدا کرد. اما مطالعه گلستان در بین افراد 40 تا 70 سال انجام شد که شامل 

گروهی که تحت واکسیناسیون بودند نمی‌شد.
در فاز 3 که از سال 2012-2020 م. )1391-1401 ش.( ادامه میی‌ابد، تمام افراد به 
صورت سالیانه پیگیری می‌شوند. کسانی‌که نیاز به درمان دارند به کلینیک ویژه HBV در 
کلینیک اترک واقع در بیمارستان خاتم در شهرستان گنبد ارجاع داده می‌شوند و درآن مرکز 
کلیه آزمایش‌های خون، تست‌های کبدی، سونوگرافی شکم و الاستوگرافی کبد به‌صورت رایگان 
انجام می‌شود. هدف آینده این مطالعه و این کلینیک ارائه روش‌های درمانی موثر مانند داروی 

Tenofovir در تمامی کسانی است که نیاز به درمان دارند.

C هپاتیت

عفونت هپاتیت C مشکلی عمده در جهان امروز است و بر اساس آمار 170 میلیون 
نفر در جهان با این ویروس آلوده شده‌اند )96،97(. در ایران بر اساس بررسی‌ها میـزان بروز 
هپاتیت C در 6 تا 30 استان ایران 0/16 % بوده است )98(. در بسیاری از افراد که با ویروس 
HCV  مواجهه می‌شوند، بیماری مزمن ایجاد می‌شود. اما در 14 تا 45% افراد، ویروس به 
طور خود به خودی پاک می‌شود و تست PCR منفی می‌شود )106-99(. چندین فاکتور 
به عنوان عامل باقی ماندن ویروس در بدن در نظر گرفته می‌شود که از جمله خصوصیات 
دموگرافیک، جنس مرد )107-111(، سن بالا )105،111( و نژاد )103،109،112(، برخی 
از رفتارهای پر خطر )مصرف مواد مخدر تزریقی و غیر تزریقی)109،113(، مصرف الکل 

)105،103( و روابط جنسی محافظت نشده )115-105(مطرح شده است.
در بررسی که بر روی 49338 نمونه سرم افراد ساکن استان گلستان انجام گرفت، میزان 
شیوع هپاتیت C که بوسیله تست Riba تأیید گردید 5% بود. از این تعداد پس از بررسی مجدد 
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که انجام پذیرفت )در فاز 2 مطالعه( 38/5%  بطور خودبخود عفونت با هپاتیت c را پاک کرده 
بودند. این بررسی نشان داد که مصرف مواد مخدر چه به صورت تزریقی و چه غیر تزریقی میزان 
آلودگی با ویروس هپاتیت C را افزایش داده و شانس از بین رفتن خود به خودی این ویروس 

را به میزان قابل توجهی کاهش می‌دهد )117(.
بر این اساس راهنمایی‌هایی در جهت کاهش عوامل خطر از جمله استفاده از سرنگ 
استریلی کبار مصرف در معتادین تزریقی که قادر به ترک نیستند، باید کلیه بیماران با هپاتیت 
c برای درمان به کلینیک اترک دعوت شدند و افرادی که مراجعه نمودند مجددا تست های 
آزمایشگاهی معمول از قبیل چربی خون، قند، تست های کبدی، PCR کمی و کیفی از آنها 
بصورت رایگان بعمل آمد. تمام این افراد به صورت رایگان سونوگرافی و فیبرواسکن شدند و در 
صورت نیاز به درمان به کلینیک اترک معرفی شدند. همچنین برای اطلاع رسانی خانواده های 
آنها، کتابچه های راهنما در اختیار آنها قرار داده شد و توضیحات لازم در مورد چگونگی انتشار 

بیماری و جلوگیری از آن به بیماران و خانواده آنها آموزش داده شد.

نتایج کهورت در مورد مواد مخدر

تریاک و مشتقات آن در گذشته به عنوان مسکّن جهت کاهش درد در بین افراد استفاده 
می‌شد اما مطالعه کهورت گلستان برای اولین بار مشخص نمود که میزان ضرر آن از سیگار بیشتر 
است. با بررسی بیشتر کمربند سرطان مری مشخص می‌شود که شیوع سرطان مری دقیقاً در 
مناطقی است که کاشت، برداشت و مصرف تریاک در آن از همه نقاط جهان بیشتر بوده است. به 
همین دلیل مصرف طولانی مدت تریاکی کی از فرضیات مهم به‌عنوان علت سرطان مری مطرح 
گردیده است. در مطالعاتی که بر روی  50045 نفر شرکت کننده سنین 40-75 سال در مطالعه 
بزرگ کهورت گلستان انجام گرفت، 8487 نفر)17%( مصرف طولانی مدت مواد مخدر )متوسط 
12/7 سال( را گزارش کردند. در طول دوران پیگیری 2145 مرگ گزارش شد و نتایج مشخص 
کرد که مصرف مواد مخدر 1/86 برابر احتمال مرگ را افزایش می‌دهد. همچنین علل 15% مرگ 
و میر در این مناطق مصرف تریاک است که باعث تشدید آسم، سل، بیماری‌های مزمن ریوی، 

سکته قلبی، دیابت، سرطان حنجره، سرطان مری و معده می‌شود )95(.
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دیابت

امروزه با پیشرفت جوامع، بیماری‌های مزمن شامل دیابت جایگزینی برای مرگ و میر 
ناشی از بیماری‌های عفونی در گذشته شده است )122،123(. در ایران شیوع دیابت نسبت به 
آمار جهان 8% گزارش شده است )124(. از طرفی دیگر چاقی مهم‌ترین عامل خطر برای دیابت 
در ایران بوده است)125،126(. بروز چاقی در استان گلستان نسبت به بسیاری از مناطق ایران 
بیشتر بوده است.)127(. در بررسی‌هایی که برروی 50044 نفر از ساکنین شهری و روستایی 
استان گلستان انجام گرفته است، 5/7% دیابت داشتند. بررسی‌ها نشان داد که سطح پایین 
وضعیت  اجتماعی-اقتصادی و تحصیلات پایین  میزان دیابت را افزایش می‌دهد. همچنین 
مصرف زیاد چای سبز، مواد مخدر، چاقی در هر دوره‌ای از زندگی و لاغری مفرط در دوران 

کودکی احتمال بروز دیابت را بالا می‌برد. )123(
بر اساس این بررسی‌ها، تلاش مسئولان در جهت افزایش سطح اقتصادی و اجتماعی 
جامعه و فراهم نمودن امکانات در جهت افزایش سطح تحصیلات افراد و آموزش همگانی در 
جهت کاهش وزن و بهبود وضعیت تغذیه ای می‌تواند نقش بسزایی در کاهش میزان بروز دیابت 

داشته باشد )128(.

فشار خون بالا و بیماری قلبی

همان گونه که ذکر شد، فشار خون به عنوانی کی از علل شایع مرگ و میر در ساکنین 
استان گلستان شناخته شده است. در بررسی که بر روی 50045 نفر از افراد شرکت کننده 
در مطالعه بزرگ استان گلستان انجام گرفت. متوسط فشار خون بالای 140/90 پس از دو بار 
اندازه‌گیری، تشخیص قبلی فشار خون وی ا استفاده از داروهای فشار خون به عنوان بیماری فشار 
خون بالا )HTN( در نظر گرفته شد. از این تعداد 21350 نفر )42/7%( فشار خون داشتند که 
حدود نیمی از آنها از بیماری خود اطلاع نداشتند و فشار خون در زنان، افرادی با BMI بالا 
و فعالیت بدنی کم )126( و نژاد ترکمن بیشتر بود. همچنین در افراد با نوشیدن چای سیاه و 
افزایش سطح اقتصادی کاهش میی‌ابد )134(. بنابراین بیماری فشار خون بالا، بیماری خطرناک 
و مزمنی است که بسیاری از افراد از آن آگاه نیستند و افزایش سطح آگاهی افراد و افزایش 
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خدمات سلامتی و بهداشتی به افراد در راستای کنترل مرتب فشار خون آنها می‌تواند به کاهش 
چشمگیر مرگ و میر ناشی از آن کمک شایانی کند.

از این تعداد 3051  )6/1%( سابقه بیماری قلبی را ذکر کردند که در میان آنها 525)%1/1( 
قلیان و 3726)7/5%( مصرف ناس را عنوان کردند. مطالعه نشان داد که  نفر مصرف زیاد 
ارتباط بالایی بین مصرف قلیان و بیماری‌های قلبی وجود دارد )49(. لذا قدم دیگر در کاهش 
بیماری‌های قلبی و فشار خون، آگاهی افراد از مضرات تنباکو و استفاده‌های مختلف از آن است.

نقش گروه خونی

در جریان مطالعه کهورت گلستان گروه خونی کلیه شرکت کنندگان در مطالعه تعیین 
شد و پس از 7 سال با وقوع حدود 3500 مرگ و میر در جمعیت مورد مطالعه، بررسی بسیار 
 AB و A،B ی عنی گروه‌های خونی"O" مهمی نشان داد که در افراد با گروه خونی غیر از

شانس ابتلا به سرطان معده 50% بیشتر از افراد با گروه خونی "O" می‌باشد.
همچنین داشتن گروه خونی غیر "O" احتمال خطر مرگ و میر را حدود 9% و احتمال 

خطر ابتلا به سکته‌های قلبی و مغز را تا 15 % افزایش می‌دهد)149(.

میزان غلظت خون)هماتوکریت(

اندازه‌گیری هماتوکریت خون تمامی بیش از 50000 هزار نفر شرکت کننده در مطالعه 
کهورت گلستان و بررسی رابطه آن با مرگ و میر نشان داد که هم هماتوکریت پایین‌تر از 
طبیعی و هم بالاتر از حد طبیعی ارتباط معنی داری با افزایش میزان مرگ و میر دارند )150(.
علاوه براین مطالعات امکان انجام پژوهشی های متعدد برای کاهش خطر ریسک فاکتور 
های مهم دیگر در بستر مطالعه کهورت استان گلستان فراهم است و می توان با توجه به نیاز و 

امکانات موجود مطالعات جدید را برنامه ریزی نمود.
با توجه به این واقعیت که مطالعه کهورت گلستان عمدتاً نژاد ترکمن و ایرانی را شامل 
می شود و با وجودیکه حجم مطالعه پنجاه هزار نفری در سطح ایران و خاورمیانه و شمال افریقا 
کم نظیر است ولی در مقیاس جهانی برای مطالعه برخی عوامل خطر کافی نمی باشد. بهمین 
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دلیل امیدواریم با راه اندازی کهورت پارس )Persian Cohort( در ده استان دیگر کشور که 
جمعاَ حداقلی کصد هزار نفر شرکت کننده را شامل می شود و همه نژاد های ایرانی از جمله 
آذری، عرب، کرد، گیلان، فارس و مازندران را دربر می گیرد. امکان انجام مطالعات وسیع تری 
Observational و سپس مداخله ای در جهت پیشگیری از بیماری های مزمن غیرواگیر 

بنحو بهتر و کامل تری فراهم گردد.
/http://www.ddri.ir

/http://persiancohort.com
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اجرای این طرح بزرگ که تاکنون هزینه‌ای بالغ بر 7/5 میلیارد تومان داشته است 
باعث ایجاد زیر ساخت‌های بسیار مهمّی چون Database بزرگ و بسیار کامل همراه با 
بیوبانک از نمونه‌های بیولوژیک برای انجام مطالعات دقیق علمی در آینده گردیده است. در 
جریان اجرای این طرح بیش از 70 مورد شغل برای افراد لیسانس به بالا ایجاد گردیده و 
تاکنون بیش از 20 نفر از دانشجویان فوق لیسانس و دکتری، پایان نامه خود را با استفاده از 
این طرح انجام داده و مقالات آن را در معتبرترین مجلات علمی جهان به چاپ رسانیده اند. 
همچنین با استفاده از امکانات بین المللی فراهم شده، بیش از 30 مورد فرصت مطالعاتی 
رایگان در اختیار محققین ایرانی قرار گرفته تا بتوانند در معتبرترین دانشگاه های اروپا و 

آمریکا دوره‌های آموزشی را طی نمایند.
استفاده از نتایج این پژوهش برای پیشگیری اولیه از سرطان و سایر بیماری های مزمن 
در سطح کشور موجب کاهش شیوع این بیماری ها و صرفه جویی در خدمات درمانی و افزایش 

طول عمر با کیفیت بهتر برای افراد می شود.
اقدامات پیشگیری ثانویه به استفاده از روش‌های پیشنهادی منتج از این مطالعه موجب 
تشخیص زودتر سرطان مری و معده و سایر بیماری های مزمن گردیده و هزینه های درمانی 

را کاهش می دهد.
مطالعه کهورت استان گلستان همچنین توانسته نزدیک بهی ک میلیون پوند انگلستان از 
موسسه CRUK، بیش ازی ک میلیون دلار آمریکا از موسسه NCI/NIH، بیش از هفتصد 
هزار دلار از موسسه ملی تحقیقات سرطان کانادا و پانصد هزار پوند از IARC/WHO بودجه 

تحقیقاتی دریافت نماید.
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تصویر 128 - نمای دماوند از دشت گرگان
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مطالعه GEMINI همچنین به عنوانی ک الگو ثابت نمود که می توان با کوشش 
و تلاش و تقویت کار گروهی، استفاده از نخبگان جوان و بهره برداری از امکانات موجود در 
سیستم سلامت کشور ،مطالعات مهم پژوهشی طولانی مدت را که در جهت ارتقاء سلامت 

جامعه ایران در آینده نقش بسزائی ایفا می کند ،به انجام رساند.
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قدردانی و تشکر از مردم شرکت کننده در مطالعه 
GEMINI به‌خصوص مطالعه کهورت گلستان

 GEMINI یکی از دلایل بسیار مهم موفقیت طرح
حمایت  و  همکاری  گلستان،  استان  کهورت  مطالعه  و 
از  روستا   333 از  سال   40 بالای  جمعیت  و  ساکنین 
شهرستان‌های گنبدکاووس، آق قلا و کلاله که با نهایت 
بر  علاوه  و  نموده  شرکت  مطالعه  این  در  صبر  و  لطف 
اهدا نزدیک به 20 سی‌سی خون طی دهسال گذشته، 

اطلاعات لازم را در اختیار تیم پژوهشی قرار دادند.
همچنین نزدیک بهی کهزار بیمار مبتلا به سرطان 
در  شرکت  با  که  معده  سرطان  بیمار  وی کهزار  مری 
مطالعات موردی شاهدی با طرح GEMINI همکاری 

نزدیک نمودند.
لازم است از همکاری مردم عزیز و بیماران ارجمند 

با این پروژه تشکر و تقدیر به عمل آوریم.



174

حمایت دانشگاه علوم پزشکی تهران و وزارت بهداشت،درمان و 
آموزش پزشکی

کامل  حمایت  مطالعه،  این  موفقیت  اصلی  دلایل  از  یکی 
معاون پژوهشی شورای پژوهش و روسای دانشگاه علوم پزشکی 
تهران و گلستان در طول مدت 15 سال گذشته بوده است که لازم 
است از تمامی مسئولین مربوطه تشکر و سپاسگزاری به عمل آید.
همچنین سازمان برنامه و بودجه و کمیسیون آموزش عالی 
و تحقیقات مجلس شورای اسلامی در تامین بودجه این مطالعه 
اقدام مناسبی به انجام رساندند که لازم است از حمایت سازمان و 
معاونت راهبردی ریاست جمهوری و همچنین نمایندگان محترم 

مجلس شورای اسلامی سپاسگزاری نمائیم.
در طی 15 سال گذشته این پژوهش مورد تشویق و حمایت 
جشنواره های علمی پژوهشی در سطح ملی و بین‌المللی گردید. 
سینا  ابن  جشنواره  در  برتر  پژوهش  اول  جایزه  کسب  جمله  از 
)دانشگاه علوم پزشکی تهران(، جشنواره رازی )وزارت بهداشت(، 
هادوی )فرهنگستان علوم پزشکی( و جایزه اول سازمان کنفرانس 

کشورهای اسلامی.
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باتشکر از مراکزی که مارا در این پروژه بزرگ یاری کردند:

دانشگاه علوم پزشکی تهران
دانشگاه علوم پزشکی گلستان

نظام پزشکی شهرستان گنبد کاووس
شبکه بهداشت و درمان شهرستان گنبد کاووس

شورای شهر شهرستان گنبد کاووس
فرمانداری گنبد کاووس

بیمارستان شهید طالقانی شهرستان گنبد کاووس
شبکه بهداشت و درمان شهرهای گنبد، آق قلا و کلاله

کلیه کارکنان و به‌خصوص بهورزان مستقر در 326 روستا و شهرستان هاي گنبد، کلاله و آق قلا
)WHO/IARC( موسسه بین المللی تحقیقات سرطان وابسته به سازمان بهداشت جهانی

)NIH/NCI(موسسه ملی تحقیقات سرطان امریکا
)CRUK/Cambridge( مرکز تحقیقات سرطان دانشگاه کمبریج در انگلستان

دانشگاه لیدز
دانشگاه گلاسکو

دانشگاه جانز هاپکینز امریکا
دانشگاه کارولینسکای سوئد

کینگر کالج لندن
دانشگاه هاروارد امریکا

موسسه تحقیقات سرطان آلمان
موسسه بین المللی تحقیقات لیون فرانسه

دانشگاه لیون فرانسه
موسسه تحقیقات سرطان افریقای جنوبی
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پژوهشکده گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی 
 :)DDRI( تهران بیمارستان دکتر شریعتی

دکتر رضا ملک زاده
دکتر اکرم پور شمس
دکتر حسین پوستچی

دکتر شاهین مرات
دکتر سیاوش ناصری مقدم 

دکتر مسعود ستوده
دکتر مرتضی خطیبیان

دکتر جواد میکاییلی
دکتر فرخ سعیدی
دکتر فرهاد اسلامی
دکتر سامان فهیمی

دکتر علیرضا سجادی
دکتر رامین شاکری

دکتر اکبر فاضل تبار ملک شاه
خانم دکتر بهنوش عابدی اردکانی

دکتر حاجی امین مرجانی
دکتر الهام جعفری

دکتر امیرهوشنگ شریفی
دکتر سعید اسماعیلی

مرحوم دکتر کریم آقچلی
دکتر فاطمه ملک زاده 

دکترمحمد مسعود ملک زاده
دکتر زینب ملک زاده
دکتر هومن خادمی

دکتر مسعود خوش نیا
دکتر امیررضا رادمرد
دکترناصر رخشانی

دکتر غلامرضا روشندل
دکتر صدف سپانلو
دکتر بهروز عبایی

دکتراشرف محمدخانی
دکتر داریوش نصرالله زاده

دکتر مینای اپان غراوی
دکتر الیاس خلیل پور

دکتر بهروز زیاد علیزاده
دکترمحمد جعفر فره وش

دکترمجید بریری
دکترمیترا سعادتیان الهی

دکتر آرش اعتمادی
دکتر محمدرضااکبری
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دکتر محسن سعادت صفوی
دکتر محمدرضا پاک سرشت

دکتر رویا حکیمی
دکتر مهدی نورایی 
دکتر نوشین تقوی

دکتر رابعه رجب زاده
دکتر محمدحسن درخشان

دانشگاه علوم پزشکی گلستان :

دکتر شهریار سمنانی)رئیس وقت دانشگاه(
دکتر عبدالرحیم صاحب جمعی

دکتر محمد نعیمی
دکتر رسول صلاحی

دکتر عبدالعظیم عبادتی )کلینیک اترک(
دکتر ناصر کرامت )کلینیک اترک(

دکتر عبدالصمد غراوی
دکتر لیلی اسلامی

محمد حسن برازنده)کلینیک اترک(
رحمت قاضیانی)کلینیک اترک(

عبدالعظیم خزینی)کلینیک اترک(
دکتر نورلی رادگهر)کلینیک اترک(

شبکه  اسبق  )رئیس  صفایی  علیرضا  دکتر 
بهداشت و درمان گنبد(

دکتر رضا صابری )رئیس شبکه بهداشت و 
درمان گنبد(

احمد نصرتی)رئیس سازمان تامین اجتماعی(
دکتر فرهاد بدیعی)رئیس مرکز بهداشت(

همکاران مرکز کهورت در شهر گنبد:

خانم گوهرشاد گوگلانی
داریوش طاطاری

بهروز آبایی
حاجی قربان شیخ

نورمحمد فاتح
فرحناز جاوید
اشرف هلاکو

آیلر شایان راد
مهم عجمی
مارال علمی
آنیتا رامیار

مهرنازگری نورانی
سمیه کلامی
فاطمه جاوید
منیرهی وسفی

فاطمه دولتخواه
نازبخت مرگانپور
آنه بخت کنگری
سلمه قربان زاده
گل لر شایان راد

جمیله پایدار
مینا بهرامی

جرن زرگر قرنجیک
صفیه پاک روان

صفوره کر
شیوامقصودی
مینا سعیدی

سمیرا انصاری
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ماریه عوض خواجه
حاجیه بی بی آتش افروز

اسفند مرادی
ابوالقاسم محمد علیخانی

پزشکی  علوم  دانشگاه  بهداشت  دانشکده 
تهران:

دکتر اکبر فتوحی
دکتر رضا مجــدزاده

موسسه ملی تحقیقات ژنتیک و بیوتکنولوژی: 

دکتر فردوس رستگار جزی
خانم دکتر فیروزه بیرامی جمال

خانم دکتر زهرا نجفی
دکتر علی اصغر کارخانه

مرکز تحقیقات نفرولوژی بیمارستان شریعتی 
تهران :

دکتر منیرسادات حاکمی
دکتر ایرج نجفی

دکترفاطمه عطاری
دکتر سودابه اعلاتاب

دپارتمان انکولوژی دانشگاه مشهد:

دکتر محمدرضا قوام نصیری
دکتر عزت الله رضيعي
دکتر سمیرا محتشمی

دکتری اشا مخدومی

مرکز تحقیقات تغذیه شهید بهشتی:

دکتر مسعود کیمیاگر
دکتر آزیتا حکمت دوست
دکتر مجید حاجی فرجی

مرکز تحقیقات سرطان دانشگاه تهران:

دکترعلیرضا موسوی   
دکترمحمد علی محققی     

دکتر کاظم زنده دل

دانشگاه علوم پزشکی اردبیل: 

دکتر عباسی زدانبد
مسعود بابایی
بهروز شکوهی
شهنام عرشی
علی مجید پور
فرهاد پورفرضی

میرمهدی چینی فروش
گیتی رحیمی
رضا دیده ور

عباس ذوالفقاری
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آلمان:

Interscope طرح :)Tim Waterboer(دکتر تیم واتربور
Interscope طرح :)Michael Pawlita( دکترمایکل پاولیتا

استرالیا:

دکتر فردی سیتاس )Freddy Sitas(: مرکز تحقیقات اپیدمیولوژی استرالیا
Interscope طرح :)Sam Egger( دکتر سام اگر

Jacob George :(Storr Liver Unit( دکتر جاکوب جورج
Interscope طرح :)Dianne L. O’Connell( دکتردیان کانل

Interscope طرح :)David C. Whiteman( دکتر دیوید ویتمن
Interscope طرح :)Penelope M. Webb( دکتر پنلپه وب

Interscope طرح :)Adèle C. Green( دکتر آدله گرین
Interscope طرح :)Nicholas K. Hayward( دکتر نیکلاس هاوارد

افریقا:

دکتر سورام)V Sewram(: مرکز تحقیقات جنوب افریقا
Interscope طرح :)Margaret I Urban( دکتر مارگارت اوربان
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 )WHO( بهداشت جهانی  به سازمان  وابسته   )IARC( بین‌المللی تحقیقات سرطان  آژانس   
مستقر در لیون فرانسه

دکتر پائولو بوفتا )Paolo Boffetta(: موسسه تحقیقات کنسر لیون فرانسه
)Brennan.. Paul J( دکتر پاول برننن
)Stephanie Villar(دکتر استفانی ویلر

)Graham Byrnes( دکتر گراهام بیرنس
)Pierre Hainaut( دکتر پیر هینو
)Kurt Straif( دکترکورت استریف

)Joachim Schüz( دکترجوچیم شووز
Interscope طرح :)Gilles Ferro( گیلس فررو

:)NCI/NIH( مرکز بین المللی سرطان مریلند امریکا 
)Sanford M. Dawsey( دکتر ساندی داوسی

)Philip R. Taylor( دکتر فیلیپ تیلور
)Christian C. Abnet( دکتر کریستین آبانت

)Neal D. Freedman( دکترنیل فریدمن
)E. Christina Persson( دکتر کریستینا پرسون

 )Stephen M. Hewitt( دکتر استفان هویت
)Mark J.Roth( دکتر مارک جی روت

 دانشگاه جانز هاپکینز:
)Paul Strickland( دکترپل استریکلند

دکتر حسین بهرامی
دکتر فرین کمانگر
دکترآسیه گلعذار
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 دانشگاه هاروارد
دکتر علیرضا سپهر
دکتر گودرز دانایی

 دانشگاه های دیگر امریکا
دکتر کاتلین کالد ول )Kathleen Caldwell(: مرکز کنترل بیماریها،آتلانتا امریکا

دکتر جان ویکفیلد )Jon Wakefield(: دپارتمان آمار دانشگاه واشنگتن،سیاتل امریکا
دکتر ولنتاین فوستر )Valentin Fuster(، دانشگاه لس آنجلس 

دکتر دیوید فلچر )David Fleischer(: دانشگاه میوکلینیک

انگلستان:

 بیرمنگهام:
دکتر کی کی چنگ )K. K. Cheng(: مرکز اپیدمیولوژی 

دکتر مارشال)T. Marshall(: مرکز اپیدمیولوژی
دکتر نیل توماس

 دانشگاه کمبریج:
دکتر ربکا فیتزجرالد

)Nicolas Edward Day( دکتر نیک دی
),Bruce Ponder(دکتر بروس پاوندر

دکتر پاول فارو)Paul Pharoah(: موسسه تحقیقات سرطان 

 دانشگاه آکسفورد
دکتردی مکس پارکین)D Maxwell Parkin(: دپارتمان اپیدمیولوژی

 دانشگاه گلاسکو:
)McColl KE(پروفسور مک کول
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 دیگر دانشگاه های انگلستان
دکتر دیوید فیلیپس)David H. Phillips(: مرکز بررسی مولکولار کارسینوژن ساتون 

دکتر هرنیک مولر)Henrik Møller(: کینگز کالج لندن
دکتر دیوید فورمن )Divide Forman(: دانشگاه لیدز

ایتالیا:

کلادیو پلاچی )Claudio Pelucchi(: دپارتمان اپیدمیولوژی موسسه تحقیقاتی ماریونگری
)Stefania Boccia( استفانی بوسیا

)Delphine Praud( دکتر دلپین پراد

برزیل:

)C. Matthews(دکتر متیوز

پرتغال:

نونو لونت )Nuno Lunet(:دپارتمان اپیدمیولوژی دانشگاه پرتغال

چک:

Interscope طرح : )Ivana Holcatova(دکتر ایواناهول کاتووا
 Interscope طرح : )Vladimir Janout(دکتر ولادیمیر جانوت

روسیه:

Interscope موسسه سرطان شناسی مسکو، همکار طرح :)David Zaridze( دکتر دیوید زاریدز

رومانی:

Interscope طرح ، Dana Mates) NIPH(دکتر دانا متس
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کانادا:

 دانشگاه مک گیل:
دکتر لپیج )P. Lepage(: مرکز تحقیقات ژنتیک 

دکتر روکیس)D. Roquis(:مرکز تحقیقات ژنتیک 

 دانشگاه تورونتو:
)Steven A. Narod(دکتر استیون ناراد

)Ping Sun( دکتر پینگ سان
)Yulong Sun(دکتری ولونگ سان

 دانشگاه اتاوا:
دکترنیکلاس بیرکت )Nicholas Birkett(:دپارتمان اپیدمیولوژی

 دانشگاه ونکوور
دکتر آنجلا بروکس ویلسون)Angela Brooks-Wilson(: مرکز تحقیقات سرطان

سوئد:

دکتر لارس انگ استرند )Lars Engstrand(: انستیتو بیمار های عفونی سوئد
دکتر ویمینی ای)Weimin Ye(:موسسه تحقیقات کارولینسکای سوئد

سوئیس:

IUMSP موسسه تحقیقات :)Fabio Levi(دکتر فابیو لوی

مجارستان:

Interscope طرح )Neonila Szeszenia-Dabrowska ,( دکتر نئونیلا سزژنیا دابروسکا
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هلند:

 دپارتمان سم شناسی ماستریخت هلند:
)Roger Godschalk(دکتر راجرگاد اسکالک

)Frederik J. van Schooten( دکتر فردریک وان شووتن
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