
قميمجله دانشگاه علوم پزشك
87ز ييوم ، شماره  سوم پادوره د

حاد در فازهايپروتئينسرميسطحتغييراتبررسي اثركوركومين بر التهاب و

1386-1387هاي مبتلا به آرتريت سال موش

****ي، فرح فرخ***يسيدمحمد هاشم، **پوري، مينو ايلخان*فاطمه آقايي بوراشان

.، دانشكده علوم، دانشگاه اروميه، اروميه، ايرانيارشد زيست شناسيكارشناسيشجودان*
.استاديار فيزيولوژي، دانشكده علوم، دانشگاه اروميه، اروميه، ايران**

.، دانشگاه اروميه، اروميه، ايرانيدانشكده دامپزشك،استاديار راديولوژي***
.نشگاه اروميه، اروميه، ايران، دانشكده علوم، داياستاديار بافت شناس****

دهيچك

زمينه وهدف
پـروتئين  . شـود يل مشـخص م ـ مزمن است كه با تورم مفصل و التهاب بافت سـينوويا يالتهابيآرتريت روماتوئيد يك بيمار

. شـناخته شـده اسـت   يالتهـاب يهـا ياز بيمـار يبسـيار يمهم برايو سرولوپلاسمين به عنوان بيوماركرها)C)CRPيواكنش
در اين مطالعـه  . باشديمياكسيدانيو آنتيخواص ضد التهابيكوركومين تركيب بسيار فعال و مسئول رنگ زرد زردچوبه و دارا

.گرديديبررسيهاي آرتريتو سرولوپلاسمين در موشCRPيالتهاب پنجه و ميزان سرميرواثر كوركومين بر

يروش بررس
راست حيوانات ياجوانت كامل فروند در كف پايهاي صحرايي نر با تزريق زير جلدآرتريت در موشيدر اين مطالعه تجرب

گرم بر ميلي30يروز قبل از القاي بيمار7كه يكننده حامل، آرتريتدريافتيكنترل، آرتريت: ها به ترتيب شاملگروه. القا شد
ميلي3تحت تيمار با يگرم بر كيلوگرم كوركومين و آرتريتميلي30تحت تيمار با يكيلوگرم كوركومين دريافت كردند، آرتريت

روز به 14شروع و روزانه به مدت ياي بيمارروز بعد از الق7درمان 5و 4، 2، يهادر گروه. گرم بر كيلوگرم ايندومتاسين بودند
در پايان . گيري شدبعد از تزريق اجوانت اندازه20و15، 10، 5، 1) قبل از تزريق(ضخامت پنجه در روزهاي . حيوانات خورانده شد
طرفه يز واريانس يكنتايج با استفاده از آزمون آنال. آوري گرديدها جمعها كشته شده و نمونه خوني از آندوره آزمايش موش

(ANOVA)و پس آزمونTukey05/0شرط . تجزيه و تحليل شدندP< دار منظور گرديدياختلاف معن.

هايافته
افـزايش يافتـه در   CRPو كاهش ميزان سرولوپلاسمين و ) >05/0P(باعث كاهش تورم پنجه يداريكوركومين به طور معن

). >05/0P(تحت تيمار با حامل گرديد ييتهاي آرترنسبت به موشيهاي آرتريتموش

يگيرنتيجه
.نمايدنتايج به دست آمده اثرات ضد التهابي و احتمالاً ضد آرتريتي كوركومين را در درمان آرتريت روماتوئيد تأييد مي

.Cيسرولوپلاسمين؛ پروتئين واكنشاجوانت؛روماتوئيد؛ فروند كامل آرتريت:هاكليد واژه
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مقدمه
ــد ــت روماتوئي ــارRheumatoid Arthritis (RA)آرتري يبيم

كند و يمزمن سيستميك است كه عمدتاً مفاصل را مبتلا ميالتهاب
. گـردد يم ـيمنجر به تخريب غضروف و ايجاد ضـايعات اسـتخوان  

زنـان  يجمعيت دنيا به آن مبـتلا بـوده و ميـزان ابـتلا    % 1حدود 
يهـا يدر التهـاب مـزمن، ميـانج   ). 1(برابر مردان اسـت  3حدوداً 
هـا،  هـا، كينـين  نيها، سـيتوكا از قبيل لوكوترينيمختلفيشيمياي

هـاي آزاد  اسـيد آراشـيدونيك، راديكـال   يهـا هيستامين، متابوليت
). 2-4(دارند ينقش اساسPو ماده) No(اكسيژن، اكسيد نيتريك

 ـمنبـع غشا كه يفسفوليپيدها اسـيد آراشـيدونيك هسـتند    ازيغن
اسيد آراشيدونيك آزاد شده . شونديهيدروليز مA2توسط فسفوليپاز

توســط ســه نــوع متفــاوت از اكســيژنازها شــامل سيكلواكســيژناز 
)COX( ،ليپواكسيژناز)LOX(و سيتوكرومP450شوند يزه ميمتابول
جملـه  هـاي فـاز حـاد از   گـر از واكنشيسطوح انواعRAدر). 5(

يابـد كـه   افزايش مي)C)CRPيسرولوپلاسمين و پروتئين واكنش
و احتمال آسيب پيشرونده مفصل همـراه  يمعمولاً با فعاليت بيمار

ــك ). 1،6(اســت  ــوكين ي ــل  )IL-1(اينترل ــك عام ــه صــورت ي ب
 ـ  يپاتولوژيك، برا و يشركت در التهاب و فعال كـردن پاسـخ ايمن

.ديگـر حضـور دارد  يالتهـاب هـاي  و آرتريتRAدريآسيب مفصل
IL-1تحريـك  يهـا و ماكروفاژهـا  ن مترشحه از منوسيتيمونوكا

ها ميزان يها و بدخيمشده است كه به دنبال بروز التهابات، عفونت
در تنظيم ياين ماده نه تنها نقش كليد). 7-9(يابد يآن افزايش م

ها ولاز سليدارد بلكه به طور غيرمستقيم، بسياريايمنيهاپاسخ
هاي تحريك هاي اندوتليال و لمفوسيتها، سلولچون فيبروبلاست

كرده، در نتيجه )IL-6(6شده را وادار به توليد و ترشح اينترلوكين 
هـاي فـاز حـاد    گـر هـا يـا واكـنش   موجب افزايش ساخت پروتئين

(Acute Phase Reactants)در واقع. شوديمIL-6    بـا اثـر بـر
ــه تنهــا بعضــيهــاي كبــدســلوليرو هــا مثــل از پــروتئينين

دهـد،  يرانسفرين و فيبرونكتين را كاهش م ـپروآلبومين، آلبومين، ت
يم ـيپلاسـماي يهـا از پروتئينيبلكه موجب تسريع ساخت بعض

بـا  ). 7-10(باشـند  يگرهاي فاز حاد موسوم م ـگردد، كه به واكنش
يضـد التهـاب  ياز جمله داروهايهاي دارويكه درمانتوجه به اين
با تمام شوديمصرف مRAكنترل علايميكه برايغيراستروئيد

ينـامطلوب و نـاگوار بسـيار   يمورد توجه، با عوارض جـانب يكاراي
، به همين دليل امروزه )11(همراه هستند يمانند مشكلات گوارش

مورد توجه بسيار قرار گرفتـه  بازگشت به استفاده از گياهان دارويي
جا كه مواد مؤثر موجود در داروهاي گياهي بـه دليـل   است و از آن
ها با مواد ديگـر از يـك حالـت تعـادل بيولـوژيكي      آنهمراه بودن 

برخوردار هستند، لذا در بدن انباشته نشده و فاقد عوارض جانبي يا 
باشـند و از ايـن لحـاظ برتـري قابـل      عوارض جانبي كمتري مـي 

زردچوبـه بـا نـام    . اي نسبت به داروهاي شـيميايي دارنـد  ملاحظه
Curcuma Longaيعلم L از خـانوادهZingiberaceae،ييك ـ

ياين گيـاه از قـديم در طـب سـنت    . ها استيترين رستنياز قديم
تصفيه خـون، هضـم غـذا،    يداشته و از آن برايفراوانيكاربردها

و نيز به صورت يآرتريت، كلسترول بالا، محافظت كبد، ضد التهاب
پوست و التيام زخـم  يهايپيشگيري و درمان بيماريبرايموضع

هـا  پودر آسياب شده ريزوم خشك آن نيز قـرن .استفاده شده است
شـود  ياسـتفاده م ـ يدارنده غذا و ماده رنگ ـ، نگهيبه عنوان چاشن

بـه نـام كوركـومين    يااز مادهيرنگ زرد زردچوبه ناش). 12،13(
(Curcumin) 14(دهد يل ميزردچوبه را تشك% 3-4است كه .(

ن اسيد فرميك از متان است كه به وسيله دوبنيايكوركومين مشتق
).1شكل شماره (استخلاف شده است

ساختار شيميايي كوركومين: 1شكل شماره 

بـه فرمـول  )Diferuyolmethan(متانفرولويليكوركومين يا د
C21H20O6 ،     176-177به صورت پـودر متبلـور و بـا نقطـه ذوب
در الكـل، كلروفـرم،   يگراد، در آب و اتر غيرمحلول وليدرجه سانت

يها قابـل حـل م ـ  روغنيو نيز در برخياستيك، مواد قلياياسيد
A2كوركومين با مهار فسفوريلاسـيون فسـفوليپاز  ). 15-17(باشد 

(PLA2) ،كاهش بيان ژنCOX-2   5و مهار فعاليـت كاتابوليـت-
LOXايـن  . گـذارد يمتابوليسم اسيد آراشـيدونيك اثـر م ـ  يبر رو

كوركـومين و آنـالوگ  ياثرات باعث فعاليت و خاصيت ضد التهـاب 
يهاعلاوه بر اين كوركومين بيان سايتوكين). 5(شود يهاي آن م

ها را كـاهش  و كموكينIL-1،TNFα ،IL-6گوناگون مثليالتهاب
مشـابه بـا   يكوركـومين داراي خـواص ضـد التهـاب    ). 18(دهد يم

مـطـالــعات و  ). 19(باشد مييغيراستروئيديضد التهابيداروها
را كـاهش داده  )in Vitro13)SCWو in Vivoيهــا يبررس

اند كه كوركومين گران گزارش نمودهچنين پژوهشهم). 20(است 
هاي صحرايي خيز التهابي ناشي از كاراگينين و كائولين را در موش

يكـه كوركـومين بـر رو   با توجه به ايـن ). 21،22(دهد يكاهش م
يد قادر به كاهش التهـاب و  فاكتورهاي التهابي اثر دارد، بنابراين با

بـه  CPوCRPجـا كـه  از آن. باشدFCAآرتريت ناشي از تزريق
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يالتهـاب يهـا ياز بيمـار يبسـيار يمهم برايعنوان بيوماركرها
در ايــن مطالعــه اثــرات دو نــوع تيمــار ). 6(شــناخته شــده اســت 

 ـگرهاي فاز حاد در موشكوركومين بر ميزان واكنش يهاي آرتريت
.قرار گرفته استيمورد بررس

يروش بررس
 Freund’s Completeن مطالعه شامليايمصرفيمواد شيمياي

Adjuvant (FCA) ، شـركت سـيگماي   (كوركومين، ايندومتاسين
ــتان ــر ) انگلســ ــان (و اتــ ــرك آلمــ ــركت مــ ــامين ) شــ كتــ
 Alfasan(زايلازين ،) (Germany Rotex Medicaهيدروكلريد
WoerdenHolland( . كيـتCRP)Holland Medco-ERP 

Ltd(بود .
نـر بـالغ از نـژاد    يسر موش صـحراي 40يروياين مطالعه تجرب

حيوانات . گرم انجام گرفت180-220يآلبينو ويستار با وزن تقريب
-22خانه دانشكده علوم دانشگاه اروميه با درجه حـرارت  در حيوان

سـاعته 12يروشـناي -يگراد و در شـرايط تـاريك  يدرجه سانت20
يـك هفتـه   . ها بودنگهداري شدند و آب و غذا آزادانه در اختيار آن

قبل از شروع آزمايشات به حيوانات اجـازه داده شـد تـا بـا محـيط      
بـا   Newbouldايجاد التهـاب مـزمن از روش  يبرا. سازگار شوند

جهت القاي بيمـاري در حيوانـات،   ). 23(تغييرات استفاده شد يكم
گـرم بـر   ميلي70(كتامين يداخل صفاقبا تزريق يهوشيپس از ب
 ـ5/0، )گرم بر كيلـوگرم ميلي5(و زايلازين )كيلوگرم ليتـر از  يميل

، 26به شـماره  يسرنگ انسولينFCAمحلول اجوانت كامل فروند
استفاده . راست حيوان تزريق شديدر كف پايبه صورت زير جلد

ت كـه  التهاب مزمن اس ـياز اين روش يك مدل پذيرفته شده برا
كند يشبيه آرتريت روماتوئيد در انسان ايجاد ميالتهابيهاواكنش

)24.(FCAــ ــاكتريوم  يتركيبـــ ــيون مايكوبـــ از سوسپانســـ
ــوزيس ــته و )  (Mycobacterium Tuberculosisتوبركل كش

حيوانات به پنج گـروه  ). 25(باشد يميخشك شده در روغن معدن
 ـكنتـرل ، )A(كنتـرل سـالم  . تقسيم شـدند يآزمايش ، )B(يآرتريت
گرم بر كيلـوگرم در روز كوركـومين  ميلي30پيش تيمار با يآرتريت

)C( ،گــرم بــر كيلــوگرم در روز ميلــي30پــس تيمــار بــا يآرتريتــ
گـرم بـر كيلـوگرم در    ميلي3پس تيمار با يآرتريت،)D(كوركومين 

، يروز قبل از القاي بيمار7گروه پيش تيمار ). E(روز ايندومتاسين
در روز اول . مين را روزانه تا آخـر دوره تيمـار دريافـت كـرد    كوركو

بـه طريـق زيـر    FCAهـا هوش و به همـه آن يحيوانات بيتمام
يگـروه كنتـرل، بـه جـا    يراست تزريق گرديد، برايدر پايجلد

FCAروز بعد از تزريق، درمان 7. هم حجم آن، سالين تزريق شد

يرل سالم هـيچ تيمـار  گروه كنتيشروع شد به اين ترتيب كه برا
ليتر سـالين، گـروه   يميل2/0يصورت نگرفت، گروه كنترل آرتريت

يچنان كوركومين دريافت كرد، گروه آرتريتپيش تيمار هميآرتريت
2/0گرم بر كيلوگرم كوركـومين محلـول در   ميلي30پس تيمار با 

گـرم بـر كيلـوگرم    ميلـي 3يليتـر روغـن ذرت و گـروه بعـد    يميل
. ليتـر سـالين را دريافـت كردنـد    يميل2/0ن محلول در ايندومتاسي

داروها روزانه تا روز بيست و يكم بعد از تزريق اجوانت كامل فروند 
.به وسيله نيدل مخصوص گاواژ به حيوانات خورانده شد

شـدت و ميـزان التهـاب، تغييـرات     يارزيـاب يدر اين مطالعـه بـرا  
 ـ02/0ضخامت پنجه با استفاده از يك كوليس با دقـت   متـر  يميل

قبـل از  (يـك  يضخامت پنجه راست در روزها. گرديديگيراندازه
ختلف انـدازه ميهابعد از تزريق در گروه20و 10، 15، 5، )تزريق

.شد و تغييرات قبل و بعد از تزريق با يكديگر مقايسه گرديديگير
هوش شـده  ينات با اتر بدر روز بيست و دوم از القاي بيماري، حيوا

يهـا خـون در لولـه  . انجام گرفـت ياز داخل بطن قلبيو خونگير
هـا بلافاصـله   آنيشـد و پلاسـما  يآورجمـع EDTAمخصوص

به طـوري . گرديديگيراندازهCPوCRPشده و ميزانيجداساز
عليـه (بـادي  بر اساس واكنش ايمونولوژيـك بـين آنتـي   CRPكه

CRP (ژن لاتكس و آنتيمتصل شده به ذرات)CRP (  موجـود در
سرولوپلاسـمين بـر اسـاس    . گيـري شـد  نمونه مورد آزمايش اندازه

اكسـيدازي بـا مصـرف    و با استفاده از خاصيت آمينRavinروش
به روش (گيري گرديد آمين به عنوان سوبسترا اندازهپارافنيلين دي

) انجـام شـد  530سنجي آنزيمي و در طول موج كالريمتري و رنگ
)26.(

و آزمـون آنـاليز   SPSSافـزار نتايج به دست آمده با استفاده از نرم
تجزيـه و  Tukeyو پس آزمـون (ANOVA)طرفهواريانس يك
SEM±Meanهمه آزمايشات به صورتيهاداده. تحليل شدند

.دار منظور گرديدياختلاف معن >05/0Pنشان داده شد و شرط 

هايافته
خامت پنجه در حيوانـات نسـبت بـه گـروه     ضFCAبعد از تزريق

و بعد از شـروع  ) >05/0P(افزايش يافت يداريكنترل به طور معن
يها ميزان افزايش يافته ضخامت پنجه كاهش معندرمان در گروه

 ـ يدار تحـت تيمـار بـا حامـل نشـان داد      ينسبت به گـروه آرتريت
)05/0P< .(   در گروه سوم ميزان افزايش ضخامت نسبت بـه سـاير

). 1نمودار شماره (ها كمتر بود گروه
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±ميانگين (تغييرات ضخامت پنجه موش صحرايي : 1نمودار شماره 
ميلي2/0كننده ، گروه دريافت-♦- ) A(گروه كنترل) n=8خطاي معيار 
گرم بر كيلوگرم ميلي30كننده ه دريافت، گرو-■-)B(ليتر حامل 
، گروه دريافت-×-)D(و پس تيمار-▲-)C) (پيش تيمار(كوركومين 

در *>E(-ж -.05/0P(گرم بر كيلوگرم ايندومتاسين ميلي3كننده
هاي تحت در مقايسه با گروه**>05/0Pمقايسه با گروه كنترل و

تيمار با دارو

نسبت به گـروه كنتـرل سـالم    يهاي آرتريتدر موشCRPميزان
تحت تيمار با كوركومين و يهادر گروه).>05/0P(افزايش يافت 

هــاي ايندومتاســين ميــزان سرولوپلاســمين در مقايســه بــا مــوش
امـا در مـورد   ). >05/0P(داد را نشـان  يداريكاهش معن ـيآرتريت
تحت تيمار با كوركومين نتايج نشـان دادنـد كـه ميـزان     يهاگروه

در گروه سوم نسبت به گروه چهارم بيشتر بوده امـا در حـد   كاهش 
در يهاي آرتريتدر موشCRPميزان. داري مشاهده نگرديدمعني

يهادر گروه. داري يافتيمقايسه با گروه كنترل سالم افزايش معن
تحت تيمار با داروها اين ميـزان افـزايش يافتـه نسـبت بـه گـروه       

).3و 2شماره ينمودارها(داد را نشانيداريكاهش معنيآرتريت
تحت تيمار با داروها يهاي آرتريتدر موشCPميزان : 2نمودار شماره 

گروه كنترل ). n=8خطاى معيار ±ميانگين (روه كنترل در مقايسه با گ
)A(ليتر حامل ميلي/ 2كننده ، گروه دريافت)B(30كننده ، گروه دريافت

، )D(و پس تيمار) C) (پيش تيمار(گرم بر كيلوگرم كوركومين ميلي
.)E(گرم بر كيلوگرم ايندومتاسين ميلي3كنندهگروه دريافت

05/0*P< 05/0وه كنترل و در مقايسه با گرP<**در مقايسه با گروه
هاي تحت تيمار با دارو
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تحت تيمار با يهاي آرتريتدر موشCRPميزان : 3نمودار شماره
وه گر). n=8خطاى معيار ±ميانگين (داروها در مقايسه با گروه كنترل 

، گروه دريافت)B(حامل 0ليترميلي2/0كننده ، گروه دريافت)A(كنترل 
و پس ) C) (پيش تيمار(ليتر كوركومين گرم بر ميليميلي30كننده 
ليتر ايندومتاسين گرم بر ميليميلي3كننده ، گروه دريافت)D(تيمار 

)E(.05/0*P<  05/0در مقايسه با گروه كنترل وP<** در مقايسه با
هاي تحت تيمار با داروگروه

بحث
التهاب پنجه و ميزان يكوركومين بر رودر اين مطالعه اثرات 

و CRPهاي فاز حاد مثلگربرخي واكنشيپلاسماي
هاي صحرايي مورد سرولوپلاسمين در آرتريت تجربي در موش

نتايج اين مطالعه نشان داد كه تزريق داخل . ارزيابي قرار گرفت
در پاي )FCA(اجوانت كامل فروند(Subcutaneous)يكف پاي

يداري در ضخامت پنجه مات، باعث افزايش معنيراست حيوان
القاي آرتريت در حيوانات ياجوانت كامل فروند معمولاً برا. شود

مشابه انسان يو پاتولوژيكيگردد، كه تغييرات كلينيكياستفاده م
احتمالاً از طريق افزايش توليد FCA).27،28(دهد يرا نشان م

، توليد )30(لواكسيژناز به وسيله سيك)PG(هاپروستاگلاندين
آرتريت مفصلي را ) 25(هاي آزاد اكسيژن و سوپر اكسيدها راديكال

يگرهامثل كوركومين، سنتز واسطهيجاتادويه. ايجاد نموده است
ها را ها و لوكوترينCox-2،PGها،چون سايتوكينيپيش التهاب

را در علايم يكوركومين اثرات بهبود بخش). 7(كند يمهار م
). 10(هم در انسان و هم در حيوانات نشان داده است يآرتريت

احتمالاً كوركومين خاصيت ضد التهابي خود را به واسطه خاصيت 
نتايج اين تحقيق نشان ). 30(نمايد اكسيداني خود اعمال ميآنتي

ازيداد كه كوركومين در دو حالت پيش تيمار و پس تيمار ورم ناش
FCAها كوركومين كه از طريق آنينيسممكا. دهديرا كاهش م

يبر روياثر مهار: د شاملينمايخود را اعمال مياثر ضد التهاب
ها فعاليت آنزيم سيكلواكسيژناز و به دنبال آن كاهش لوكوترين

، )32(گر التهاب به عنوان يك واسطهCكيناز، مهار پروتئين )31(
يسازيها و خنثنمثل پروستاگلاندييكاهش توليد ايكوزانوئيدهاي

نتايج حاصل از اين . شوديم) 33(هاي آزاد اكسيژن راديكال
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به . باشدگران ديگر هماهنگ ميمطالعه با نتايج مطالعات پژوهش
نشان دادند كه 2003و همكارانش در سال Benerjeeطوري كه 

گرم بر كيلوگرم در ميلي100-300مصرف كوركومين به غلظت 
و Funk).34(شود يالتهاب پنجه مجوندگان باعث كاهش 

اثرات در يك بررسي كه بر روي2006همكارانش در سال 
ناشي از تزريقRAدر) كوركومين و مشتقات آن(كوركومينوئيدها 

SCW در كف پنجه حيوان انجام دادند، گزارش نمودند كه تزريق
گرم بر كيلوگرم ميلي46داخل صفاقي كوركومينوئيدها در غلظت 

دار در ميزان تورم و توليد روز باعث كاهش معني28دت به م
در مفاصل PGE2ها وكموكين، TNFαهايي چونسايتوكين

گران نيز علاوه بر اين نتايج مطالعات ساير پژوهش). 20(گرديد 
اثر ضد التهابي كوركومين را در خيز پنجه ناشي از تزريق 

از يلتهاب اپيدرم ناشو نيز مهار ا) 22(و كائولين ) 33(كاراگينين 
در اين . را يادآور شدند) 31(اسيد آراشيدونيك در گوش خرگوش 

كوركومين و يكه بين اثر ضد التهابيامطالعه، در مقايسه
كوركومين يايندومتاسين انجام شد، آشكار گرديد كه اثر مهار

ايندومتاسين مشابه يافزايش ضخامت پنجه با اثر مهاريرو
از يه بودن اثر كوركومين با ايندومتاسين حاكاست، قابل مقايس

يعمل التهابياصلياز ساز و كارهاياين است كه شايد يك
اسيد آراشيدونيك باشد، يهاكوركومين مهار مسير توليد متابوليت

در . شوديطوركه اين مسير توسط ايندومتاسين مهار مهمان
ارش شده و همكارانش انجام شد، گزHaungاي كه توسطمطالعه

است كه اثر ضد التهابي كوركومين اندكي بيشتر از فعاليت ضد 
FCAاين مطالعه نشان داد كه.)31(التهابي ايندومتاسين است 

و سرولوپلاسمين ايجاد Cرا در ميزان پروتئين واكنشييتغييرات
بر اساس مطالعات گذشته، گزارش شده كه غلظت . نموده است

گليكو پروتئين اسيد، αرولوپلاسمين، هاي فاز حاد مثل سپروتئين
در سرم به Aو آميلوئيدCRPترپسين، هاپتوگلوبين،آنتيα-يك

نسبت به افراد RAداري در طي التهاب و نيز در بيمارانطور معني
در مطالعه حاضر مشاهده شد كه ). 35-37(يابد سالم افزايش مي

با يطور مشخصو سرولوپلاسمين بهCRPهاي فاز حادگرواكنش
) >05/0P(يداريمرتبط بوده و به طور معنيپيشرفت بيمار

يابد كه با هاي كنترل افزايش ميها در مقايسه با موشميزان آن
مصرف كوركومين هم در . خواني داردنتايج مطالعات قبلي هم

) پس تيمار(و هم در حالت درماني ) پيش تيمار(حالت حفاظتي 
را در مقايسه با موشCRPولوپلاسمين وسطح افزايش يافته سر

در اين . دهدداري كاهش ميهاي آرتريتي گروه دوم به طور معني
زمينه نيز اثرات كوركومين مـشابه اينـدومـتاسيـن مـشاهده 

گرديد، اما اين 

ميزان كاهش در هر سه گروه تحت تيمار با داروها با گـروه سـالم   
دهد كه اگرچه نتايج اين مطالعه نشان مي. داري دارداختلاف معني

به نوعي باعث كاهش التهاب ) كوركومين(ماده زرد رنگ زردچوبه 
حاد گرديده است امـا مطالعـات   گرهاي فازو كاهش ميزان واكنش

بيشتري چون جدا كردن بافت مفصل و مطالعـه بيـان ژن واسـطه   
گرهاي التهابي مورد نياز است تا بتوان مكانسيم عمـل زردچوبـه و   
استفاده از آن را در كاهش علايم و عوارض آرتريت روماتوئيد بهتر 

بـودن  علاوه بر اين كوركومين و زردچوبه به دليـل دارا  . نشان داد
توانند آرتريت و درد مفصلي ناشـي از آن  اكسيداني ميخواص آنتي

هـاي آنتـي  گيـري ميـزان آنـزيم   را كاهش دهند، بنـابراين، انـدازه  
اكسيداني در بافت مفصل و خون نيز در مطالعات بعـدي پيشـنهاد   

.شودمي
گيرينتيجه

با توجه به مشاهده خاصـيت ضـد التهـابي مشـابه كورمـومين بـا       
اسين، نتايج اين تحقيق استفاده از كوركـومين را در درمـان   ايندومت

.كنديآرتريت روماتوئيد تأييد م
تشكر و قدرداني

اين پژوهش به عنوان طرح تحقيقاتي از سـوي شـوراى دانشـكده    
علوم دانشگاه اروميه تصويب شده و از حمايت مالي ايـن دانشـگاه   

اني به عمل مـي ربط قدردلذا از مسئولان ذي. برخوردار بوده است
.آيد

www.SID.ir

Archive of SID



ReferencesReferencesReferencesReferences::::

1. Faunce AS، Braunwald E. Harrison's Principle of Internal Medicine, 15th ed. New York: Mc Grew Hill 
Companies; 2001 (vol 2). p. 1928-37.
2. Bacin KB, Westwick J, Camp RD. Potent and Sinhibition of IL-8, IL-1 Alpha-and IL-1 Beta-Induced 
in Vitro Human Lymphocyte Migration by Calcium Channel Antagonists. Biochem Biophys Res Commun[serial 
online]1989Nov;165(1):349-54. Available from:
http://www.ionchannels.org/showabstract. Accessed May 23, 2008.
3. Chang J, Blaze KE, Carlson RP. Inhibition of Phospholipase A2 (PLA2) Activity by Nifedipine and 
Nisoldipine is Independent of their Calcium-Channel Blocking Activity. Information [serial online] 1987
Sep;11(3):353-64. Available From: URL: 
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/3115895. Accessed February 15, 2008.
4.Mendelowitz D,Bacal K,Kunze DL. Bradykinin-Activated Calcium Influx Pathway in Bovine Aortic Endothelial
Cells .Am J Physiol [serial online] 1992;262(4P+2): H942-8. Available from: 
http://ajpheart.physiology.org/cgi/content/abstract/262/4/H942. Accessed March 26, 2008.
5. Jungil H, Mousumi B, Jihyeuny J, Jae-Ha R, Xiaoxin C, Shengmin S, et al. Modulation of Arachidonic 
Acid Metabolism by Curcumin and Related B-Diketone Derivatives: Effect on Cytosolic Phospholipase A,
Cyclooxygenases and 5-lipoxygenase .Carcinogenesis [serial online] 2004;25(9):1671-1679. Available from:
http://carcin.oxfordjournals.org/cgi/content/abstract/25/9/1671. Accessed April 12, 2008.
6. Cai X, Wong YF, Zhou H, Xie Y, Liu ZQ, Jiang ZH, et al. The Comparative Study of Sprague-
Dawely and Lewis Rats in Adjuvant-Induced Arthritis. Arch Pharmacol [serial online] 2006 May;373:140-
147. Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16703402. Accessed May 28, 2008.
7. Nouri A, Panaki G. Cytokines and the Chronic Inflammation of Rheumatic Disease. The Presence of 
Interleukin-1 in Synovial Fluids. J Clinic Exp Immunol [serial online] 1985 February;55:[295-302]. 
Available from:
http://www.Pubmedcentral.nih.gov/articlerender. Accessed April 10, 2008.
8. Burtis CA، Ashwood ER. Tietz Text Book of Clinical Chemistry. Saunders Pub; 1994. p. 674-714.
9999. . . . Guillen MGuillen MGuillen MGuillen M, , , , Blanes MBlanes MBlanes MBlanes M, , , , GomezGomezGomezGomez----Lechon JLechon JLechon JLechon J, , , , Castell JVCastell JVCastell JVCastell JV. Cytokine Signaling During Myocardial Infarction: 
Sequential Appearance of IL-1 and IL-6. Am J Physiol [serial online] 1995;269:229-235. Available from: 
http://ajpregu.physiology.org/cgi/content/abstract/269/2/R229. Accessed May 25, 2008.
10. Henry JB. Clinical Diagnosis and Management by Laboratory Methods. Sunders Pub; 1996.p. 244-249.
11. Piettila K, Harmoinen A, et al. Acute Phase Reaction, Infract Size and in Hospital Morbidity in 
Myocardial Infarct. Ann Med [serial online] 1991;23(5):529-535. Available from:
http://www.informaworld.com/index/792602924. Accessed May 19, 2008.
12. Rennie K,Hughes J,Lang R,Jebb SA.Nutritional Management of Rheumatoid Arthritis: A Review of the 
Evidence. J Hum Nutr Diet [serial online] 2003 Apr;16:97-109. Available from:
http://www3.interscience.wiley.com/journal/118888658. Accessed April 8, 2008. 
13. Ammon HP, Wah MA. Pharmacology of Curcuma Longa.Planta Med[serial online] 1991 Feb;57(1):1-
7. Available from:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi.
Accessed December 26, 2007.
14. Banevjee A, Nigam SS. Antimicrobial Efficacy of the Essential Oil of Curcuma Longa. Indian J Med 
Res [serial online] 1978 Nov;(68):864-866. Available from:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query. Accessed April 19, 2008.
15. Ruby AJ. Antitumor and Antioxidant Activity of Natural Curcuminoids. Cancer Lett [serial online] 1995
Jul;94:79-83. Available from:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7621448. Accessed December 26, 2007.
16. Ishita C, Kaushik B, Uday BR. Banerjee. Turmeric and Curcumin; Biological Actions and Medicinal 
Applications. Current Science [serial online] 2004 Jul;87(1):44-53. Available from: 
http://www.iisc.ernet.in/currsci. Accessed February 15, 2008.
17.KrishnaswamyK,Raghuramulu N.Bioactive Phytochemicals with Emphasis on Dietary Practices. Indian J Med 
Res [serial online] 1998 Nov;108:167-181. Available from:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9863273. Accessed July 14, 2008.
18. Lindamood C, Cope FO, Dilliehay DL, Everson MP, Giles HD, Lamon ED, et al. Pharmacological and 
Toxicological Properties of Arotinoid SMR-2 and Mice. Fundom Appl Toxicol [serial online] 1990;14:15-29. 
Available from:
http://toxsci.oxfordjournals.org/cgi/content/abstract/14/1/15. Accessed March 10, 2008.
19. Gaddipati JP, Sundar SV, Calemine J, Seth P, Sidhu GS, Maheshwari RK. Differential Regulation of 
Cytokines and Transcription Factors in Liver by Curcumin Following Hemorrhage/resuscitation. Shock [serial 
online] 2003 Feb;19:150–156. Available from: 

www.SID.ir

Archive of SID



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12578124. Accessed April 29, 2008. 
20. Deodhar SD, Sethi R, Srimal RC. Preliminary Study onAntiRheumatic Activity of Curcumin
(Diferuolymethane). Indian J Med Res [serial online] 1980;71:632–4. Available from:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7390600.
Accessed May 6, 2008.
21. Funk J, Frye J, Oyarzo J, Wilson J, McCaffrey G, Staffod G, et al. Efficacy and Mechanism of 
Action of Turmeric Supplements in the Treatment of Experimental Arthritis. Arthritis & Rheumatism [serial 
online] 2006;54(11):3452-64. Available from: 
http://www3.interscience.wiley.com/journal/113446042. Accessed Februory 25, 2008. 
22. Brouct I, Ohshima H. Curcumin, an Antitumor Promoter and Anti-Inflammatory Agent, Inhibits Induction 
of Nitric Oxide Synthase in Activated Macrophages. Biochem Biophys Res Commun [serial online] 1995
Jan;206(2): 533–40. Available from: http://www.Sciencedirect.com. Accessed May 15, 2008.
23. Khaksari M, Nikkho S, Amiri A. Inhibitory Effects of Curcumin, Lawsonia and Ginger on Paw Edema-
induced Kaolin in Rat. J Rafsanjan Med Science [serial online] 2002;1(2):99-107. Available from: 
http://www.Sid.ir. Accessed June 26, 2008.[Full Text in Persian]
24. Newbould BB. Chemotherapy of Arthritis Induced in Rats by Mycobacterial Adjuvant. Brit J Pharmacol 
[serial online] 1963 August;21:127-136. Available from: 
http://www.pubmedcentral.nih.gov/articlerender.fcgi?artid=1703866. Accessed July 11, 2008. 
25. Mcdougall JJ, Karimian SM, Ferrell WR. Prolonged Alteration of Vasoconstrictor and Vasodilator 
Responses in Rat Knee Joints by Adjuvant Monoarthritis. Exp Physiol [serial online] 1995;80(3):344-57. 
Available from: 
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7543761. Accessed April 27, 2008.
26. Fahim AT, Abd-el Fattah AA, et al. Effect of Pumpkin-Seed Oil on the Level of Free Radical
Scavenger in Induced During Adjuvant-Arthritis in Rats. Pharmacol Res [serial online] 1995;31(1):73-9. 
Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7784309. Accessed Jun 6, 2008.
27. Ravin HA. An Improved Colorimetric Enzymatic Assay of Ceruloplasmin. J Lab Clin Med [serial online] 
1961 Jul;58:161-168. Available from: 
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/13739892. Accessed June 15,2008.
28. Kim HK, Son KH, Chang HW, Kang SS, Kim HP. Inhibition of Rat Adjuvant-Induced Arthritis by 
Ainkgetin, A Biflavone from Ginkgo Biloba Leaves. Planta Med [serial online] 1999;65(5): 465-467.
Available from:
http://grande.nal.usda.gov/ibids/index. Accessed February 2, 2008.
29. Philippe L, Gegaut Pottie P, Guingamp C, Bordji K, Terlain B, Netter P, et al. Relations Between 
Functional, Inflammatory and Degeneratic Parameters During Adjuvant Arthritis in Rats. Am J Physiol [serial 
online] 1997 October;273(4pt2):[R1550-1556]. Available from: 
http://ajpregu.physiology.org/cgi/content/full/273/4/R1550. Accessed March 2, 2008.
30. Anderson GD, Hauser SD, McGarity KL, Bremer ME, Isakson PC, Gregory SA. Selective Inhibition of 
Cyclooxygenase (COX)-2 Reverses Inflammation and Expression of COX-2 and Interleukin 6 in Rat 
Adjuvant Arthritis. J Clin Invest [serial online] 1996 June1;97(11):[2672–2679]. Available from: 
http://www.pubmedcentral.nih.gov/articlerender.fcgi?artid=507355. Accessed April 16, 2008.
31. Jagetia GC, Aggarwal BB. Spicing up of the Immune System by Curcumin. J Clin Immunol [serial 
online] 2007 Jan;27(1):19-35. Available from:
http://www.springerlink.com/content/e373955u47283521. Accessed June 18, 2008.
32. Haung NT, Lysz T, Ferraro T, Abidi TF. Inhibitory Effect of Curcumin on in Vitro Lipooxygenase and 
Cyclooxygenase Activities in Mouse Epidermis. Cancer Res [serial online]

1991;51(3):813-819. Available from:
http://cancerres.aacrjournals.org/cgi/content/abstract/51/3/813. Accessed Novemder 25, 2008.
33. Liu JY, Lin SJ, Lin JK. Inhibitory Effects of Curcumin 
on Protein Kinase C Activity Induced by 12-0 Tetardecanyol-Phorbol-13-Acetate in NIH3T3 Cells. 
Carcinogenesis [serial online] 1993 May;14(5):857-861. Available from: http://carcin.oxfordjournals.org/cgi. 
Accessed April 18, 2008
34. Bordia A, Verma SK, Srivastava KC. Effect of Ginger (Zingiber Officinale Rose) and Fenugreele 
(Trigonella Foenumgraecum L) on Blood Lipids, Blood Suger and Platelet Aggregation in Patients with 
Coronary Artery Disease. Prostaglandins Leukotrienes and Essential Fatty Acids [serial online] 1997;56(5):
379-389. Available from:
http://www.plefa.com/search/quick. Accessed May 12, 2008.
35. Banerjee M, Tripathi LM, Srivastava VM, Puri A, Shukla R. Modulation Of Inflammatory Mediators By 
Ibuprofen And Curcumin Treatment During Chronic Inflammation In Rat. Immunopharmacol Immunotoxicol 
[serial online] 2005 January;25:213-24. Available from: 
http://www.informaworld.com/smpp/content~content=a713633543. Accessed July 20, 2008.

www.SID.ir

Archive of SID



36. Kiziltune A, Cogagil S, Cerrahoglu L. Carnitine and Antioxidant Levels in Patients with Rheumatoid 
Arthritis. Scand J Rheumatol [serial online] 1998;27:441-50. Available from:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9855215. Accessed July 28, 2008. 
37. Oztuk HS, Cimen MY, Cimen OB, Kacmaz M, Durak, I. Oxidant/Antioxidant Status of Plasma 
Samples from Patients with Rheumatoid Arthritis. Rheumatol Int [serial online] 1999;19:35-70. Available 
from:
http://www.springerlink.com/content/a7wc5kj0p45n17pw. Accessed April 11, 2008.
38. Narendhirakannan RT, Subramanian S, Kandaswamy M. Free Radical Scavenging Activity of Cleome 
Gynandra L. Leaves on Adjuvant Induced Arthritis in Rats. Molecular and Cellular Biochemistry [serial 
online] 
2005;276:[71-80]. Available from:
www.springerlink.com/index/G44030858K147731. Accessed March 16, 2008.

www.SID.ir

Archive of SID


