
1382، تابستان 17 الي 12، صفحه )19درپيپي (3مجلة دانشگاه علوم پزشكي بابل، سال پنجم، شمارة ����

30/2/82: پذيرش، 19/10/81: دريافت

ثره فلفل قرمز و ژل ديكلوفناك ؤمقايسه اثرات درماني پماد حاوي ماده م

در درمان استئوآرتريت تك مفصلي 

4 ، دكتر محمود برادران3، دكتر مسعود پورهادي2كتر بهزاد حيدريد، ∗1نيااكبر مقدمعليدكتر 

 پزشك عمومي-3 دانشيار گروه داخلي دانشگاه علوم پزشكي بابل -2 دانشيار گروه فارماكولوژي دانشگاه علوم پزشكي بابل-1

 استاديار گروه فارماكولوژي دانشگاه علوم پزشكي بابل-4

انه مهم كاروتنوئيدي فلفل قرمز است كه داراي  بعضي اثرات  رنگدCapsanthin:دف هوسابقه
اين اثرات در برخي موارد شبيه مادة اصلي ضد درد فلفل قرمز يعني . درماني از جمله بيدردي ميباشد

Capsaicinآن در پاية پماد و مقايسه اثرات آن با ژل درماني اين مطالعه به بررسي اثر .  است
.  تك مفصلي مي پردازددر استئوآرتريتديكلوفناك 

بيماران مراجعه كننده به كلينيك نفر از 34اين مطالعه كارآزمايي باليني بر روي :روشهاو مواد
ماده پماد حاوي )  نفر9( اول  گروه. به سه گروه تقسيم شدندنبيمارا. تخصصي روماتولوژي انجام شد

پايه (يك ماده دارو نما)  نفر10(ه سوم  ژل ديكلوفناك و گرو)  نفر15(دوم گروه ، فلفل قرمزهموثر
بيماران از نظر درد حركتي، درد در استراحت و تورم مفصل زانو قبل و پس از . دريافت كردند)پماد

4تا ) بدون درد و تورم(شدت درد و تورم با مقياس ليكرت از صفر . شدنددو هفته درمان ارزيابي 
.آوري گرديدت مطالعه با معاينه و تكميل پرسشنامه جمعاطلاعا. بندي شددرجه) حداكثر درد و تورم(

در مقايسه با قبل از درمان ژل ديكلوفناك وپلاسبو بطور معني داري درد حركتي و درد :هايافته
فقط بر درد استراحت مؤثر بوده پماد حاوي كپسانتين در حاليكه ). >05/0p(استراحت را كاهش دادند

 نشان داد يمقايسه گروههاي درمان. ثر نبودندؤاني بر تورم مفصلي ماي درمهههيچ يك از گرو. است
 بر تورم مفصلي بيش از پلاسبو موثر نبودند اما ديكلوفناك بيش ،فلفل قرمزكپسانتين كه ديكلوفناك و 

اثر هر . و بودبسلاپاثر آن بر درد حركتي معادل اثر ). =02/0p(ر بودؤاز فلفل قرمز بر درد حركتي م
.وها بر درد استراحت نسبت به پلاسبو موثر نبوديك از دار

، بر درد در استراحت مؤثر است اما نسبت به ژل ديكلوفناك برتري Capsanthinپماد :گيرينتيجه
.ندارد

. كپسانتين، كپسايسين، استئوآرتريت، درد، ديكلوفناك:كليديهاياژهو
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مقدمه 

ط بيماري  كه به غل(Osteoarthritis,OA)استئوآرتريت 

 نمايانگر بي كفايتي ، دژنراتيو مفصل نيز ناميده مي شود

.)1(متحرك و مفروش شده توسط سينوويوم مي باشدمفاصل

بيوشيميايي به دست آمده حاكي از وجود نقص در اطلاعات 

شبكه كلاژن 

هزينه انجام اين پژوهش در قالب طرح تحقيقاتي شماره �

وهشي دانشگاه علوم پزشكي بابل  تأمين  از اعتبارات معاونت پژ137920

.شده است

ست اي امادهغضروف مي باشند كه احتمالا به علت تخريب 

كه الياف كلاژن مجاور را در ماده زمينه اي به يكديگر متصل 

اهداف . )1(اين تغييرات برگشت ناپذير است .مي نمايد

 شامل رهايي از علائم باليني ناراحت OAاصلي درماني در 

كننده، بهبود كارآيي مفصلي، كاهش ناتواني، كاهش خطرات 

هاي روش.پيشرفت بيماري و بهبود علائم مفصلي مي باشد

د در درمان ند كه ميتوانندرماني بسيار متنوعي وجود دار

 مهمترين اين روشها، درمانهاي .دن موثر واقع شوOAبيماران

، Codeineداروهايي مانند . دارويي است

Dextropropoxyphen  Acetaminophen دوزهاي پايين ،

سيلات و ديگر داروها به صورت عمده اي در درمان يسال

در بسياري از مناطق دنيا مصرف .  بكار مي روندOAدارويي  

NSAIDs)بعنوان خط ) داروهاي ضد التهاب غير استروئيدي

 بر OA در خشكي حركتياول درماني جهت درمان درد و 

طيف وسيعي از داروهاي . رجحيت داردضد دردهاي معمولي ا

.  بكار گرفته شده استOAطي قرنها در درمان موضعي 

اخير  برخي داروها به شكل ژل و كرم عرضه در سالهاي 

 بوده و جهت جايگزين درمان NSAIDsشده اند كه حاوي 

تاكنون مواد طبيعي زيادي .)2(نهاد شده استشسيستميك پي

,  OAهاي مفصلي از جمله در طب سنتي براي تسكين درد

بدليل داشتن . يكي از اين مواد فلفل قرمز است. بكار رفته اند

 انتظار ميرود Capsanthin و Capsaicinمواد سوزاننده مثل 

از اين (Counter-irritation)اثرات محرك متقابل موضعي 

استفاده از اين مواد نيز بدليل وجود چنين . مواد ديده شود

در بيماران مبتلا ) 3(بات اين عناصر طبيعي استاثراتي در تركي

به استئوآرتريت زانو با درد خفيف يا متوسط به درمان هاي 

هاي موضعي مثل مصرف مسكن،معمول پاسخ بدهند

 بصورت منفرد يا همراه با كپسايسينساليسيلات ياتيلم

). 4(شودداروهاي ديگر توصيه مي

 را در نورالژي در يك مطالعه اثرات درماني كپسايسين

). 4(نوروپاتي ديابتي و استئوآرتريت نشان دادند , هرپسي

همچنين مشخص شده است استفادة درازمدت و مكرر از اين 

 را غير حساس ميكند و Pماده فيبرهاي ترشح كنندة مادة 

لذا درد تسكين مي , باعث كاهش ترشح اين ماده ميشود

د مؤثر است بر روند علاوه بر اين كه كپسايسين بر در). 5(يابد

التهاب نيز تĤثير گذار ميباشد و لذا در كنترل استئوآرتريت 

در يك مطالعه بر ).6(اثرات سودمند خود را نشان داده است

روي يكي ديگر از مواد مؤثر فلفل بنام كپسانتين در موشهاي 

سوري نشان داده شد كه اين ماده علاوه بر كنترل درد و 

ميتواند اثرات اعتياد به مرفين را , رفينافزايش اثرات بيدردي م

نيز تسهيل نموده و اثرات نالوكسان را در موشهاي وابسته به 

بعبارت ديگر كپسانتين اثرات مرفين را در . مرفين كاهش دهد

ايجاد آرام بخشي افزايش داده و نيز سبب كاهش علائم 

لذا با توجه به اثرات ).7(سندرم محروميت از مرفين ميگردد

سايسين در تسكين عوارض استئوآرتريت و نيز اثرات كپ

اين مطالعه , كپسانتين در درد و منشĤء مشترك اين دو ماده

اثرات احتمالي كپسانتين استخراج شده از فلفل قرمز بومي 

ايران را بصورت پماد در تسكين درد مفصلي ناشي از 

استئوآرتريت بررسي نموده و با آثار احتمالي ژل ديكلوفناك 

.اخت داخل و نيز پماد پايه مقايسه خواهد كردس

مواد و روشها 

كنترل شده  اين مطالعه كارآزمايي باليني :ط بيمارانيشرا

عين به درمانگاه تخصصي بيمارستان شهيد بر روي مراج

بيماران در اين بررسي به سه گروه .  شدانجامبهشتي بابل 
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وه درماني؛ تقسيم شدند و بطور تصادفي وارد هريك از سه گر

ژل ديكلوفناك سديم و , پماد حاوي مادة مؤثرة فلفل قرمز

ورود به مطالعه معيار . گروه دريافت كنندة پاية پماد شدند

وجود درد زانو بمدت حداقل سه ماه كه به درمانهاي معمول 

تشخيص استئوآرتريت . پاسخ نداده است در نظر گرفته شد

كي روماتولوژي آمريكا زانو با معيارهاي باليني ـ راديولوژي

). 8(تائيد گرديد

داروهاي مورد استفاده در اين تحقيق :مواد و داروها

، ژل ديكلوفناك قرمز فلفل هثرؤماده مپماد حاوي شامل 

بومي  (ثر فلفل قرمزؤماده م.ندبودپماد پايه و ساخت داخل 

با ،  Capsanthin)تهران, تهيه شده از هرباريوم رضائيان, ايران

در آزمايشگاه فارماكولوژي ده از روش شيميايي استاندارد استفا

پس از .)7(گرديدستخراج ادانشگاه علوم پزشكي بابل 

قابل % 1بصورت يك پماد , استخراج مادة مؤثرة فلفل قرمز

كه حاوي موادي مانند پاية پماد نيز . مصرف تهيه گرديد

ه  تهي، بوداسرين و وازلين و گليسيرين و بعضي مواد ديگر

از ل ـاخداخت ـس% 2كلوفناك ـژل ديگر ـدي داروي .گرديد

موجود در بازار تهيه شد و مورد استفاده قرار ورده هاي آفر

.گرفت

بطور تصادفي بيماران در اين مطالعه :گروههاي درماني

پماد حاوي  در گروه اول ؛ :گرفتند گروه مختلف  قرار 3در 

ل ديكلوفناك سديم و در  ژدر گروه دوم؛, ثر فلفل قرمزؤماده م

 ماده غير دارويي و بي اثر بعنوان ويك پماد حاگروه سوم؛ ي

بيماران پس از تأييد تشخيص . بكار رفتكنترل غير دارويي 

 بر اساس روش تخصيص ،استئوآرتريت توسط پزشك

پس از آن .  قرار گرفتندفوق  گروه 3تصادفي در يكي از 

 كه ،پهاي بدون علامتيداروي گروه مورد نظر كه در داخل تيو

مورد نظر بود، ريخته شده بود  و كد فقط داراي شماره گروه 

 براي بيمار توضيح داده مي شد .به بيمار تحويل داده مي شد

 بار بر روي 3 هفته روزانه 2كه داروي مورد نظر را به مدت 

به بيمار تذكر داده مي شد كه همچنين .موضع مورد نظر بمالد

ملايم  چون تحريك يداراي عوارضت ممكن اسدارو 

پوستي و احساس گرما  باشد كه اين عوارض معمولا پس از 

 تذكر ضمناً.مصرف مكرر كاهش يافته و يا ناپديد مي شود

داده مي شد در صورتيكه عوارض فوق به طرز آزار دهنده و 

غير قابل تحملي وجود داشت ، دارو را قطع كرده و به 

از بيماران خواسته مي شد كه پس از .نددرمانگاه مراجعه نماي

 هفته مصرف دارو جهت ارزيابي ميزان اثر بخشي درمان 2

 قبل و بعد از دورة درمان . به درمانگاه مراجعه نمايندمجدداً

ضمناً.شدميهاي خاص ثبترسشنامهپاطلاعات بيماري در 

قبل , طالعه كارآزمايي باليني بوده استمچون اين تحقيق يك 

از تمام بيماران پس از توجيه كامل علمي وع درمان از شر

شد، تا حقوق افرادي كه وارد مطالعه رضايتنامه اي اخذ مي

.شدند و در واقع داوطلب بودند رعايت شودمي

ثير درمان بيماران أتعيين ميزان تهت ج:هاآوري دادهجمع

 Functional)قبل و پس از تجويز دارو از نظر درد حركتي 

pain) در حين راه رفتن در سطح افقي، بالا رفتن و پائين آمدن

، نشستن روي زانوها و سوار شدن ) پله5حداقل (از پله 

خودرو، و درد در حالت استراحت، تورم مفصل زانو بررسي 

شدند درجه شدت درد حركتي يا درد استراحت و تورم با 

 ( 4تا ) بدون درد و يا بدون تورم( از صفر Lickertمقياس 

بيماراني كه در ). 9(درجه بندي شدند) حداكثر درد يا تورم

كاهش در هريك از متغيرها نشان % 50پايان مطالعه حداقل 

پس از . داده اند بعنوان بيماران پاسخ به درمان تلقي شدند

اطلاعات ,  هاي مزبوراتمام دوره درماني بوسيله پرسشنامه

ئم رده  جمع آوري و بر اساس تغيير شدت علابدست آمده 

سپس اطلاعات . ند و در جداول خاصي ثبت گرديدهبندي شد

داده هاي . ندوارد كامپيوتر شده و مورد ارزيابي قرار گرفت

استخراج شده از پرسشنامه ها حسب مورد با استفاده از 

-Kruskalو Wilcoxon-U-testپارامتريغيرآزمونهاي 

Wallis-H-test ند شد  و آزمون كاي دو تحليل.

فته ها يا

مقايسه هر گروه از بيماران قبل و پس از درمان با آزمون 

Wilcoxon نشان داد كه مصرف پماد ديكلوفناك بر درد 

ولي بر ) >05/0p(ثر بوده استؤحركتي و درد استراحت م
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فلفل قرمز بر درد در استراحت مؤثر . تورم مفصلي اثر نداشت

. ثر نداشتولي بر درد حركتي و تورم ا) >05/0p(بوده است

پماد پلاسبو نيز بر درد حركتي و استراحت مؤثر بوده ولي بر 

).1جدول(نبودتورم مفصلي مؤثر

 در گروههاي سه گانهتوزيع فراواني پاسخ به درمان بر حسب داروهاي مصرفي : 1جدول 

داروهاي مصرفي

معيارهاي درماني

ديكلوفناك 

)عدم بهبود(بهبود 

فلفل قرمز

)هبودعدم ب(بهبود 

پلاسبو

)عدم بهبود(بهبود 

)6(4)6(3)7(8راه رفتن در سطح افقي

)6(4)7(2)6(9بالا رفتن از پله ها

)5(5)6(3)9(6نشستن روي زانو

)6(4)9(0)9(6سوار شدن ماشين 

)6(4)5(4)7(8درد مفصل زانو

)7(3)7(2)12(3تورم مفصل زانو

درماني با هم و با گروه مقايسه هر يك از گروههاي 

پلاسبو نشان داد كه اثر هر كدام از داروها بر تورم مفصلي 

دار نيست ولي اثر ديكلوفناك بر درد يكسان بوده و معني

حركتي در مقايسه با فلفل قرمز برتري نشان داد و اختلاف 

اثر ديكلوفناك بر درد حركتي ).  =028/0p(آنها معني دار است

. سبو معادل بوده و اختلاف معني دار نشان نداده استبا پلا

اثر هر كدام از گروههاي درماني ديكلوفناك و فلفل قرمز 

. استراحت برتري ندارددنسبت به پلاسبو بر در

بحث 

شايد اين , علت استفاده از مواد طبيعي در تسكين درد

است كه اين مواد بدليل منشĤ تهيه داراي اثرات جانبي كمتري 

ميباشند و نيز كمتر از مواد شيميايي سبب آسيبهاي بافتي 

در طب سنتي از مواد تسكين دهنده استفاده هاي . ميشوند

بسيار مورد استفاده ) سياه و يا قرمز(زيادي شده است كه فلفل 

 علاوه بر اين براي كاستن از عوارض ).10(قرار گرفته است

ده از فرآورده استفا, سيستميك داروهاي خوراكي و يا تزريقي

هاي موضعي در بيماريهاي مزمن از جمله استئوآرتريت كه 

ممكن است نياز به درمان طولاني مدت داشته باشد را رايج تر 

كرده است و اين هدف چنانچه اثرات درماني قابل قبولي 

بدست دهد بيشتر دنبال ميشود و اين هم از طرف فرد تجويز 

. ر مورد اقبال قرار ميگيردكننده است و هم بوسيلة بيمار بيشت

اين مطالعه نيز با هدف بكار گيري يكي از مواد مؤثرة فلفل 

با توجه به اينكه در اين . قرمز در فرم پماد انجام شده است

مطالعه از يكي از مواد مؤثرة فلفل قرمز كه كمتر مورد استفاده 

مشاهدة اثرات , استفاده شده است, )Capsanthin(قرار ميگيرد

ت با نتايج حاصل از مادة مؤثرة ديگر فلفل قرمز بنام متفاو

Capsaicinنتايج بدست .  ممكن است دور از انتظار نباشد

آمده در اين مطالعه با نتايج مطالعات ديگر بر روي مادة مؤثرة 

فلفل قرمز متفاوت است و اين مسئله ناشي از نوع مادة بكار 

مطالعه اين همانطور كه  نتايج.  رفته در اين بررسي است

 فلفل قرمز جز كنترل درد، پماد  موردي نشان مي دهد در هيچ

در . برتري خاصي بر ژل ديكلوفناك و حتي پلاسبو ندارد

 در اين موارد Capsaicinحاليكه در مطالعات قبلي اثر 

اين مسئله احتمالآ ناشي از ). 11-14(مشخص شده است 

مشخص شده . ستنوع مادة مؤثرة بكار رفته در اين مطالعه ا

است كه كپسانتين كه يكي از مواد رنگي كاروتنوئيدي فلفل 

  با كپسايسين اثرات قابل توجهي در تسكين ,)15(قرمز است 

هرچند اثرات ضد دردي . علائم درد استئوآرتريت دارد

اما اثرات آن بر , كپسانتين در مطالعة ديگري نشان داده شد

اين مطالعه جز در مورد روي تسكين علائم استئو آرتريت در 

شايد اين تفاوت ناشي از نوع . تسكين درد قابل توجه نميباشد
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در توجيه اثرات كپسايسين .ساختمان شيميايي كپسانتين باشد

اثرات آنرا به اثر محرك مقابل , بر روي تسكين درد سطحي

در اين مورد كپسايسين قادر ). 16(ميدهندموضعي آن نسبت 

باعث توليد  ,c-fibersهاي عصبي انهاست تا با تحريك پاي

امواجي گردد كه از طريق نخاع به مراكز فوقاني ميروند و 

). 17و18(قادرند كه سيستم هاي اوپيوئيدي درد را فعال نمايند

در حاليكه شايد كپسانتين فاقد اين اثرات است يا داراي اثرات 

كمي در اين خصوص است و قادر نيست پايانه هاي عصبي 

ا در روي پوست تحريك نمايد و بدين ترتيب اثرات درد ر

هر چند . ن نداشته باشدياي با پماد حاوي كپسايسقابل مقايسه

 قادر است Capsanthinدر مطالعة قبلي نشان داده شد كه 

.  )7(اعتياد به مرفين را تقويت كند

هاي در اين مطالعه اثرات ژل ديكلوفناك ساخت كارخانه

 بعنوان كنترل مثبت با پماد مادة مؤثرة داروسازي داخلي نيز

با توجه به اينكه ديكلوفناك از . فلفل قرمز نيز بررسي گرديد

 داراي اًهاي مؤثر سنتز پروستاگلاندينها است و نسبتمهار كننده

وردة ژليآفر, )19(اثرات  اختصاصي با عوارض كمتر است 

دهاي آن در بازار دارويي ايران جايگاه خوبي براي تسكين در

هر چند اين دارو براي درد ناشي از .  مفصلي پيدا كرده است

سود مند است ولي , تروما به بافتهاي عضلاني و نيز مفاصل

اين مطالعه اثرات آن را در تسكين علائم استئوآرتريت نشان 

البته براي تĤييد بيشتر اين آثار پيشنهاد ميشود كه . ميدهد

. هاي بيشتري صورت پذيردمطالعة گسترده تري با تعداد نمونه

مقايسة اثرات پماد فلفل با ژل ديكلوفناك نشان داد كه ژل در 

, اكثر موارد در ارزيابي متغيرهاي وضعيت عملكرد مفاصل

حتي در برخي موارد ). 1جدول(اثرات بهتري نشان ميدهد

اثرات پماد پايه كه از مواد غير محرك و بي اثر ساخته شده 

. سبت به پماد حاوي مادة فلفل نشان دادبهبودي بيشتري ن, بود

اين مسئله نشان ميدهد كه كپسانتين داراي اثرات قابل توجه 

 نمي باشد و نميتوان از آن بعنوان OAدر بهبود عوارض 

البته از نكات قابل . جايگزيني براي كپسايسين استفاده نمود

هاي بكار فراورده هيچكدام از توجه در اين مطالعه اينست كه 

ثيري بر روي تورم مفصل قبل و بعد از درمان نداشتند Ĥ تفته ر

 اثر موضعي ,توان گفت داروهاي موضعي بر روي تورمكه مي

,  با توجه به نتايج اين مطالعه.ندهستكمي ندارند يا داراي اثر 

 حاوي ماده موثر فلفل قرمز پمادثير Ĥشايد بتوان گفت عدم ت

 بر Capsanthin كمثيرĤتتواند ناشي از  در اين مطالعه مي

هاي عصبي پوست باشد و مي توان آثار تحريكي فلفل پايانه

با توجه به اينكه .  نسبت دادCapsaicin به بيشترقرمز را 

Capsanthinدر هاي مرفينياي در گيرنده خود آثار مداخله

 و با توجه به وجود مقادير زيادي از )7(موش سوري دارد 

Capsaicinمز و تاكيد منابعي چون كتاب  در فلفل قر

شود از پودر كامل فلفل قرمز جهت  توصيه مي)10(قانون

.تسكين دردهاي مفصلي به صورت پماد استفاده شود

تقدير و تشكر

از شوراي پژوهشي دانشگاه بدليل تصويب طرح و 

همكاران محترم آزمايشگاه فارماكولوژي سركار خانم هاشمي، 

. زاده تشكر مي شودذاكر عباسي و آقاي اسداله
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