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 مقاله تحقیقاتی
 در موش بزرگ آزمایشگاهی CCIهای رفتاری درد نوروپاتی مدل بررسی اثر زردچوبه و کورکومین بر پاسخ

 *1،2، عباسعلی وفایی1،2، فرزانه محمدزاده1،2پور، علی رشیدی1،2علی صفاخواهحسین

 مرکز تحقیقات فیزیولوژی، دانشگاه علوم پزشکی سمنان، سمنان، ایران 1
 گروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی سمنان، سمنان، ایران 2

 چکیده  اطلاعات مقاله
 واژگان:گل

 زردچوبه
 کورکومین

 آلودینیای مکانیکی
 موش بزرگ آزمایشگاهی

 هایپرآلژزیای حرارتی
Chronic Constriction 

Injury 

و کورکومین شده که زردچوبه بوده و دیده از دلایل درد نوروپاتی  ،التهاب در محل آسیب عصب مقدمه: 

در این هدف: . شوندنموده و احتمالاً موجب کاهش درد نروپاتی میبه عنوان یک عامل ضدالتهاب عمل 
 (Chronic Constriction Injury) اصل ازهای رفتاری درد حزردچوبه و کورکومین بر پاسخاثر مطالعه 

CCI .200) ویستار های نر بالغ نژاداز موشدر این مطالعه تجربی  :روش بررسی مورد بررسی قرار گرفت 
استفاده شد. دو  CCIگره شل، جهت ایجاد  4با بستن   Bennet & Xieاستفاده شد. از روش (گرم 250تا 

گرم به ازاء هر میلی 60و  30 و کورکومینگرم میلی 60، زردچوبه حلالداخل صفاقی تزریق بعد هفته 
آزمون آلودینیای مکانیکی و هایپرآلژزیای  اهای رفتاری بروزانه ادامه یافت. پاسخ 26آغاز و تا روز کیلوگرم 

 زنتایج نشان داد تزریق کورکومین با دو :نتایج شد. بررسی 40و  26، 23، 20، 17، 14حرارتی در روزهای 
شد و  23و کاهش هایپرآلژزیای حرارتی از روز  20کاهش آلودینیای مکانیکی از روز  گرم موجبمیلی 30

آلودینیای مکانیکی و  26در روز گرم میلی 60این اثرات تا روز چهلم ادامه یافت. تزریق کورکومین با دوز 
 بر آلودینیا و هایپرآلژزیا نشان نداد. اثریگرم میلی 60هایپرآلژزیای حرارتی را کاهش داد. زردچوبه با دوز 

 CCIتواند در کاهش دردهای نوروپاتی حاصل از کورکومین می احتمالاًها نشان داد که یافته گیری:نتیجه
و یـدی پراکـسیداسیون لیپاند که احتمالاً این اثر از طریق کاهش . مطالعات قبلی پیشنهاد نمودهثر باشدؤم

 .شوداعمال می التهاب کـاهش شـدتدرنهایت 
 

 مقدمه. 1
درد یکی از مشکلاتی است که انسان از دیرباز با آن روبرو 
بوده است و برای فائق آمدن بر آن تلاش بسیار نموده است. 

ی درد، درد یک بر اساس تعریف انجمن بررسی و مطالعه

ها ی آسیب به بافتباشد که در نتیجهاحساس ناخوشایند می
 ده یکدرد به طور عمآید. بویژه سیستم حسی به وجود می

مکانیسم دفاعی برای بدن است و هنگامی که هر بافت دچار 
شود که شخص از آید و موجب میآسیب شود به وجود می
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خود واکنش نشان دهد و عامل محرک درد را از میان بردارد 
شود ی آن درد ایجاد میآسیب به بافت که در نتیجه .[1]

های مکانیکی، حرارتی یا شیمیایی ی محرکتواند در نتیجهمی
رد شود. دی اختصاصی دریافت میباشد که توسط گیرنده

ی آسیب به نوروپاتی نوعی درد مزمن است که بوسیله
ود شاد میاعصاب سیستم حسی بویژه اعصاب محیطی ایج

 [.2، 3گویند ]که به آن نوروپاتی محیطی می
این نوع درد یک تغییر شکل ناهنجار سیستم گیرنده درد 
است. تغییرات متعددی که به صورت وسیع در سیستم عصبی 

ات شود. این تغییرافتد، باعث ایجاد این نوع درد میاتفاق می
بادل ت شامل تولید نابجای پتانسیل عمل، تسهیل و عدم مهار

سیناپسی، کاهش ارتباط سیناپسی و تشکیل مدارهای جدید 
گرچه  باشد.سیناپسی و درگیر شدن سیستم نوروایمیون می

آسیب عصبی برای ایجاد درد نوروپاتی ضروری است اما 
عوامل دیگری مانند ژنتیک، جنس و سن، در بقاء و پیشرفت 

ی اهباشد. درد نوروپاتی محیطی توسط آسیبآن مؤثر می
های متابولیک، مواد شیمیایی نوروتوکسیک، مکانیکی، بیماری

ها و درگیری متعدد اندازی تومورها یا دستعفونت
پاتوفیزیولوژیکال که همزمان به سیستم عصبی محیطی و 

 [.4افتد ]رساند، اتفاق میمرکزی آسیب می
درد نوروپاتی محیطی مرتبط با تغییرات آناتومیکی و 

باشد و یک درد تیز و اعصاب محیطی میبیوشیمیایی روی 
شود. مداوم است که این حالت باعث آلودینیا و هایپرآلژزیا می
های آلودینیا عبارت است از احساس درد نسبت به محرک

دردناک و هایپرآلژزیا شامل افزایش مکانیکی و حرارتی غیر
 [.2باشد ]های دردناک میحساسیت به محرک

جاد و تداوم درد نوروپاتی دخالت دارند هایی که در ایمکانیسم
دقیقاً مشخص نیست، اما اخیراً مشخص شده است درگیر شدن 

 (Neuro inflammation) سیستم نوروایمنی و التهاب عصبی
ها در در اثر فعال شدن میکروگلیاها و هیپرتروفی آستروسیت

یش های پاعصاب محیطی و مرکزی منجر به تولید سیتوکین

ش های پیاند سیتوکینشود. مطالعات نشان دادهمیالتهابی 
التهابی از قبیل فاکتور نکروز دهنده بافتی و برخی از 

ها نقش مهمی در ایجاد، گسترش، تداوم و شدت اینترلوکین
 [.3، 5درد نوروپاتی دارند ]

زردچوبه ریزوم )ریشه( گیاهی است با نام علمی 
Curcuma longa  که به نامTurmeric Root  در جهان

مشهور است. این گیاه بومی نواحی جنوبی آسیاست و به طور 
وسیع در تمام نقاط هند، نواحی جنوبی چین، تایوان، ژاپن، 

ه شود. پودر زردچوباندونزی و بعضی نواحی آفریقا کشت می
به رنگ زرد تیره است که یکی از پرکاربردترین ادویه جات 

این گیاه، ساقه رود. قسمت مورد استفاده به شمار می
زیرزمینی آن است که پس از خارج کردن از زمین، آن را تمیز 

قرار  کنند و در آب جوشرا جدا می های آنکرده و ریشه
دهند و پس از تمیز کردن به مدت چند روز آنرا خشک می
ای، با یا خاکستری مایل به قهوه کنند. زردچوبه رنگ زردمی

های دور ن گیاه از گذشتهای بوی معطر و طعم تلخ دارد.
شده و در حال پرکاربرد بوده و به عنوان دارو استفاده می

[. 6] باشدحاضر به عنوان افزودنی بسیار پرمصرف در غذا می
 Curcuminبوده و  Zingiberacaeی زردچوبه از خانواده

ن یک پودر به عنوان ترکیب اصلی آ Turmeric yellowیا 
ی آید و حاوی گیاه به دست میریشهنارنجی رنگ است که از 

باشد. این گیاه در مناطق ها میها و رزینمقادیر کمی از روغن
 [.7روید ]گرم و نسبتاً گرم می

استفاده از آن در غذا به عنوان چاشنی و به عنوان ماده 
دهنده از ها و به عنوان رنگاصلی در پودرهای کاری و سس

دیرباز مرسوم بوده است. میزان مصرف زردچوبه بسته به نوع 
ی گیاه [. ریشه6برآورد شده است ] mg/kg 500-5غذا از 

Turmeric  نوان هزار سال است که در آسیا به ع 2بیش از
 [.6، 8شود ]چاشنی و دارو و در مصارف آرایشی استفاده می

ی خوراکی برای رفع سوءهاضمه، درمان درد شکم، زردچوبه
اسهال، نفخ شکم، زردی، مشکلات کبد و کیسه صفرا، درمان 
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سردرد، برونشیت، سرماخوردگی، تب، کمتر کردن حملات 
شود می ها استفادهصرع و درمان اختلالات قاعدگی و سرطان

[. از مصارف دیگر آن استفاده در درمان افسردگی، ادم، 9]
 [.6، 10باشد ]ای، عفونت مثانه و کلیه میهای رودهانگل

در  Curcuminدهد که مطالعات آزمایشگاهی نشان می
[ و فعالیت 11] کندهای سرطانی القای آپوپتوز میسلول

باشد ها میینی مهار ساخت پروستاگلندضدالتهابی آن در نتیجه
کند و این یک مزیت جلوگیری می COX-2طور از بیان و همین

مدت در برابر استفاده طولانی Curcuminمهم استفاده از 
NSAIDs [. مطالعات قبلی نشان داده که 8رود ]به شمار می

 نین، سینئول، بورنئول و الکل تورمرول وبیی سازردچوبه حاو

 [.6باشد ]ماده کورکومین می
برای درمان کمردرد، در طب سنتی از زردچوبه از آنجا که 

ه همچنین با توجه بشود و پشت درد، و سینه درد استفاده می
 های بدن و اینی زردچوبه و اثر آن بر سیستممصرف روزانه

ای برای اثبات اثر استفاده زردچوبه کنون مطالعهمطلب که تا
انجام  CCIبه فرم مزمن بر درد نوروپاتی مدل  کورکومینو 

نشده است، این مطالعه با هدف تعیین اثر عصاره تام زردچوبه 
به عنوان ترکیب اصلی آن بر دردهای نوروپاتی  کورکومینو 

های بزرگ بر عصب سیاتیک در موش CCIمدل 
 آزمایشگاهی انجام شد.

 
 هامواد و روش. 2

ر موش بزرگ س 50در طی این مطالعه تجربی 
 200در محدوده وزنی  Wistarاز نژاد آزمایشگاهی نر بالغ 

گرم استفاده شد. آب و غذا به صورت آزاد در اختیار  250تا 
ساعت  12ساعت روز و  12حیوانات قرار گرفت و در شرایط 
گراد درجه سانتی 22 ± 2شب و با درجه حرارت ثابت 

 نگهداری شدند.
 

 هادارو. 2.1
این دارو که ساخت شرکت سیگما  :کورکومین .2.1.1

س شد و سپبوده، ابتدا در اتانول حل و با آب مقطر رقیق می
گرم به ازاء هر میلی 60و  30به صورت داخل صفاقی با دوز 
 [.12کیلوگرم به حیوان تزریق شد ]

زردچوبه ابتدا در اتانول حل و با آب  زرچوبه: .2.1.2
گرم میلی 60مقطر رقیق شد و به صورت داخل صفاقی با دوز 

 [.12به حیوان تزریق شد ]
که جهت بیهوش کردن حیوان و با دوز  کتامین: .2.1.3

mg/kg 70 [ 13به صورت داخل صفاقی به حیوان تزریق شد.] 
که جهت شلی عضلانی و  زایلوسین )رومپان(: .2.1.4

با داروی  mg/kg 10کمک به بیهوش کردن حیوان با دوز 
کتامین مخلوط و به صورت داخل صفاقی به حیوان تزریق 

 [.13شد ]
 

 جراحی و ایجاد نوروپاتی روش. 2.2
های صحرایی را با تزریق داخل صفاقی مخلوط ابتدا موش

کتامین و رومپان بیهوش شدند. بعد از اطمینان از عمیق بودن 
بیهوشی، موهای بالا و پشت ران حیوان را کاملاً تراشیده و با 

متر بر روی سانتی 2استفاده از تیغ بیستوری شکافی به طول 
ت ناحیه، سعی ران پای چپ ایجاد کرده پس از بریدن عضلا

شد تا قسمت مشترک سه شاخه عصب سیاتیک رویت شود 
های اطراف ای بافتمیله کوچک شیشه 2و سپس با استفاده از 

چهار  4/0عصب را جدا کرده و به وسیله نخ بخیه کات کوت 
متر قبل از سه شاخه شدن عصب گره شل به فواصل یک میلی

لی در جریان خون ها به شکلی ایجاد شد که اختلازده شد. گره
سیلک  4/0سپس با استفاده از نخ بخیه  عصب بوجود نیاورد.

تمام  (.1عضله و پوست به صورت جداگانه دوخته شد )شکل 
های ساعت در قفس 24حیوانات پس از جراحی به مدت 

انفرادی نگهداری شدند تا کاملاً به هوش آمده و خوردن آب 
 .[14]و غذا را شروع نمایند 
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 ها بر روی عصب سیاتیکنمایش چگونگی قرارگیری گره. 1شکل 

 پروتکل و طرح آزمایش. 2.3
 10گروه  5سر موش صحرایی به طور تصادفی به  50

 تایی تقسیم شدند.
گروه کنترل کاذب بود که درآن عصـب سیاتیک  گروه اول:

چهار گره شل  4/0پای چپ حیوان بوسیله نخ بخیه کات کوت 
زده شد. در این گروه هیچ دارویی به حیوان تزریق نشد و در 

 های رفتاری انجام شد.آزمون 40و  26، 23، 20، 17، 14روزهای 
گروه کنترل بود که درآن عصـب سیاتیک پای  گروه دوم:

چهار گره شل  4/0چپ حیوان بوسیله نخ بخیه کات کوت 
درصد اتانول و آب مقطر به  5زده شد. در این گروه محلول 

روز  14به مدت  CCIبعد از  14عنوان حلال داروها از روز 
به صورت داخل صفاقی به حیوان تزریق شد و در روزهای 

 های رفتاری انجام شد.آزمون 40و  26، 23، 20، 17، 14
 باشد.های سوم تا پنجم میشامل گروه های درمان:گروه

سوم و چهارم همه اعمال مشابه گروه دوم انجام  در گروه
 Curcuminشد با این تفاوت که به جای حلال، سوسپانسیون 

گرم وزن گرم به ازای کیلومیلی 60و  30های در حلال با دوز
ه صورت داخل صفاقی به حیوان تزریق شد و در روزهای بدن ب

 های رفتاری انجام شد.آزمون 40و  26، 23، 20، 17، 14
پنجم همه اعمال مشابه گروه دوم انجام شد با  در گروه

این تفاوت که به جای حلال، سوسپانسیون زردچوبه در حلال 
گرم به ازای کیلوگرم وزن بدن به صورت میلی 60با دوز 

، 20، 17، 14خل صفاقی به حیوان تزریق شد و در روزهای دا
 های رفتاری انجام شد.آزمون 40و  26، 23
 
 های ارزیابی پاسخ رفتاری درد نورپاتیروش. 2.4

توسط  40و  26، 23، 20، 17، 14رفتار حیوان در روزهای 
 های زیر مورد سنجش قرار گرفت.آزمون
 

 (Von Frey) آلودینیای مکانیکی .2.4.1
حیوانات را بر روی یک شبکه سیمی و در داخل یک 

 30متر و ارتفاع سانتی 2020محفظه پلاکسی گلاس به ابعاد 
متر قرار داده و بعد از عادت کردن حیوان به محیط سانتی

جهت سنجش   Von – Freyجدید از تارهای مختلف
 2تارهای  آلودینیای مکانیکی استفاده شد. در این آزمایش از

شد. این تارها استفاده  Steoltingگرم ساخت شرکت  60تا 
گرم بود. از کمترین  2-4-6-8 -10-15-26-60در محدوده 

شماره تار شروع کرده و به ترتیب در صورت عدم پاسخ 
سه بار متوالی به شد. هر تار را های بالاتر انتخاب شماره
ثانیه به کف پای چپ حیوان  1ثانیه و هر بار به مدت  5فاصله 

داد )پای خود را بلند بار متوالی پاسخ می 2فشار داده اگر 
کرد( به عنوان آستانه پاسخ بوده و دیگر آزمایش ادامه پیدا می

نیز پاسخ  60کرد. در صورتی که حیوان به تار شماره نمی
شد. به عنوان آستانه پاسخ در نظر گرفته می 60داد عدد نمی

 .[15]آوری و مورد آنالیز قرار گرفت نتایج در جدول جمع
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 (Radiant Heat) هایپرآلژزیای حرارتی .2.4.2
آزمون هایپرآلژزیای حرارتی از دستگاه پلانتار آزمون برای 

(Plantar test) ساخت شرکت ،UGO BASILE  ایتالیا
ادون ی ماستفاده شد. این دستگاه دارای یک منبع تابش اشعه

قرمز است که به قسمت کنترلر دستگاه متصل است. حیوانات 
هایی که از جنس پلاکسی گلاس به صورت انفرادی در قفس

و بعد از عادت کردن حیوان به محیط جدید باشد قرار گرفته می
یر پای حیوان قرار داده و منبع تابش اشعه مادون قرمز را در ز

همزمان  را شروع کردیم. 60تاباندن اشعه مادون قرمز با شدت 
کند. به محض این که سنج دستگاه نیز شروع به کار میزمان

سنج متوقف شده و مدت حیوان پای خود را بلند کند زمان
 شود.زمانی که حیوان تابش اشعه را تحمل کرده است ثبت می

ی هر دو پای حیوان و سه بار متوالی به این آزمایش بر رو
ثانیه در نظر  60دقیقه انجام شد. زمان قطع آزمایش  5فاصله 

 [.13گرفته شد. با فرمول زیر پاسخ حیوان محاسبه شد ]

 
میانگین زمان  - میانگین زمان تحمل حیوان در پای راست

 پاسخ = تحمل حیوان در پای چپ
 
 اطلاعاتروش تجزیه و تحلیل . 2.5

و  26، 23، 20، 17، 14ها )روزهای برای مقایسه بین گروه
در هر گروه( در صورتی که توزیع نرمال بود، از آزمون آماری  40

ANOVA گیری تکراری و آزمون یک طرفه و دوطرفه با اندازه
post-hoc ،tukey ی ها در صورتاستفاده شد. اختلاف بین گروه

بود. ضمناً نتایج به صورت  P < 05/0شد که دار تلقی میمعنی
 خطای استادندارد از میانگین بیان شد. ± میانگین

 
 ملاحظات اخلاقی. 2.6

ق نامه کمیته اخلادر این تحقیق همه آزمایشات مطابق آئین
 و پژوهشی دانشگاه برای مطالعات حیوانی صورت گرفت

هوشی عمیق جراحی شوند و سعی شد تا حیوانات تحت بی
به اندازه کافی مورد بررسی و آزمایش قرار گیرند و در شرایط 
مناسب نگهداری و از صدمات نابجا جلوگیری شود و در 

 باشند.هنگام انجام آزمون تلفاتی نداشته 
 

 نتایج. 3
و زردچوبه بر آلودینیای  کورکومیناثرات تجویر مزمن . 3.1

 مکانیکی )ون فری(
و گرم( میلی 60)اثرات تزریق محیطی زردچوبه  2شکل 
ی به عنوان یک گرم به ازاء هر کیلوگرم(میلی 60و  30) کورکومین

 (آلودینیای مکانیکی )ون فریاز ترکیبات اصلی زردچوبه را بر 
و  26، 23، 20، 17، 14در روزهای  رفتار حیوان .دهدنشان می

بر درد  کورکومینجهت بررسی اثرات درمانی زردچوبه و  40
 .گرفتمورد بررسی قرار  آلودینیای مکانیکی()نوروپاتی 

ر د آلودینیای مکانیکیآنالیز واریانس یک طرفه ارزیابی 
دار بین حاکی از عدم وجود تفاوت معنی 17و  14روز 
 .، الف و ب(2بود )شکل ( P < 05/0ها )گروه

آلودینیای آنالیز واریانس یک طرفه ارزیابی همچنین 
حاکی از وجود تفاوت  40و  26 ،23 ،20در روز  مکانیکی

آنالیز بعدی با آزمون (. P < 05/0) بود هادار بین گروهمعنی
 حلالبین گروه  40و  26، 23، 20در روزهای توکی نشان داد که 

بین گروه کنترل و  40و  26و در روز های  30 کورکومینو 
 ،و ،د ،ج ،2)شکل  داری وجود داردتفاوت معنی 30 کورکومین

تفاوت  حلالهم با  60رکومین وبین گروه ک 26البته در روز (. ه
دهنده تأثیر این یافته نشان(. و، 2)شکل داری وجود دارد معنی
 تاسها در این روز  آلودینیای مکانیکیدار کورکومین بر معنی

(05/0 > P). 
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 23روز؛ د:  20روز؛ ج:  17روز؛ ب:  14های مختلف )الف: روزها و گروهدر  آلودینیای مکانیکیاثر تزریق کورکومین و زردچوبه بر . 2شکل 
درصد در مقایسه  5دار در سطح : معنی*دهد. )استاندارد از میانگین را نشان میخطای ±محور عمودی میانگین روز( بوده و 40روز؛ و:  26روز؛ ه: 

 (درصد در مقایسه با گروه کنترل 5دار در سطح : معنی#؛ حلالبا گروه 
 Ctrl: Control, Veh: Vehicle, CC: Curcumin, Tur: Turmeric 

 

و زردچوبه یا  کورکومین اثرات تزریق محیطی -3شکل 
های مختلف را نشان در روز آلودینیای مکانیکیرا بر  حلال

گیری با اندازه گروه( × آزمون) آنالیز واریانس دوطرفه .دهدمی
P ،99/11 = 4, F = 0001/0ها )گروهدار حاکی از اثر معنیتکراری 

 (P ،58/0 = 240 5,F = 07/0آزمون )روزهای دار عدم اثر معنی ،(216
 ،P = 96/0) بین دو متغیر فوق استدار معنیتعامل  عدمو 

49 = 20, 299F.) رکومین )در هر وآنالیز بعدی نشان داد که ک
ده ش آلودینیای مکانیکیدو دوز( و نه زردچوبه موجب کاهش 

کننده های دریافتای که تفاوت بین گروهاست. به گونه
دار است یا کنترل معنی حلالکننده با گروه دریافت کورکومین

(05/0 > P 3( )شکل.) 
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و زردچوبه بر  کورکومیناثرات تجویر مزمن . 3.2
 هایپرآلژزیای حرارتی

و گرم( میلی 60)اثرات تزریق محیطی زردچوبه  4شکل 
 به عنوان یکیگرم به ازاء هر کیلوگرم( میلی 60و  30) کورکومین

ان نش حرارتی هایپرآلژزیایاز ترکیبات اصلی زردچوبه را بر 
 40و  26، 23، 20، 17، 14در روزهای  رفتار حیوان .دهدمی

اتی درد نروپبر  کورکومینجهت بررسی اثرات درمانی زردچوبه و 
 گرفت.مورد سنجش قرار  (هایپرآلژزیای حرارتی)

آنالیز واریانس یک طرفه ارزیابی هایپرآلژزیای حرارتی در 
دار بین ز عدم وجود تفاوت معنیحاکی ا 20و  17، 14روز 
(. این ، ب و جالف ،4بود )شکل  .(P < 05/0) بود هاگروه

ه بر و زردچوب کورکومیندار دهنده عدم تأثیر معنییافته نشان
آنالیز همچنین  است. ها هایپرآلژزیای حرارتی در این روز

، 23واریانس یک طرفه ارزیابی هایپرآلژزیای حرارتی در روز 
ها بود دار بین گروهحاکی از وجود تفاوت معنی 40و  26

(05/0 > P .) آنالیز بعدی با آزمون توکی نشان داد که در
و در  30 کورکومینو  حلالبین گروه  40و  26، 23های روز

تفاوت  30 کورکومینبین گروه کنترل و  26و  23روزهای 
 26، ج، د، و، ه(. البته در روز 4داری وجود دارد )شکل معنی

داری وجود تفاوت معنی حلالهم با  60 کورکومینبین گروه 
ومین دار کورکدهنده تأثیر معنیاین یافته نشان، و(. 4دارد )شکل 

 .(P < 05/0) ها استدر این روز هایپرآلژزیای حرارتیبر 
یق محیطی عصاره تام زردچوبه، مقایسه اثرات تزر -5شکل 

های مختلف تزریق بر را در روز حلالکورکومین یا 
 آنالیز واریانس دو طرفه .دهدهایپرآلژزیای حرارتی نشان می

دار حاکی از اثر معنیگیری تکراری با اندازه گروه( × آزمون)
آزمون روزهای دار اثر معنی ،(P ،5/2 = 4, 216F = 04/0ها )گروه

(03/0 = P ،59/2 = 5, 240F)  بین دو متغیر دار معنیتعامل عدم و
آنالیز بعدی نشان داد . (P ،74/0 = 20, 299F = 77/0) فوق است

که کورکومین )در هر دو دوز( و نه زردچوبه موجب کاهش 
ای که تفاوت بین هایپرآلژزیای حرارتی شده است. به گونه

کننده رل و دریافتکننده کورکومین با گروه کنتهای دریافتگروه
.(5( )شکل P < 05/0دار است )معنی حلال

 

د خطای استاندار ± محور عمودی میانگینبوده و روزهای مختلف گروه ها و و زردچوبه بر آلودینیای مکانیکی در  کورکومیناثر تزریق  .3شکل 
 (درصد در مقایسه با گروه کنترل 5دار در سطح : معنی#؛ حلالدرصد در مقایسه با گروه  5دار در سطح : معنی*) دهد.از میانگین را نشان می
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 23روز؛ د:  20روز؛ ج:  17روز؛ ب:  14های مختلف )الف: روزها و گروهدر اثر تزریق کورکومین و زردچوبه بر هایپرآلژزیای حرارتی  .4شکل 

درصد در  5دار در سطح : معنی*دهد. )از میانگین را نشان میخطای استاندارد  ± محور عمودی میانگین روز( بوده و 40روز؛ و:  26روز؛ ه: 
 (درصد در مقایسه با گروه کنترل 5دار در سطح : معنی#؛ حلالمقایسه با گروه 
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خطای استاندارد  ± محور عمودی میانگینبوده و های مختلف وزها و رگروهبر هایپرآلژزیای حرارتی در  کورکومیناثر تزریق زردچوبه و  .5شکل 

 (درصد در مقایسه با گروه کنترل 5دار در سطح : معنی#؛ حلالدرصد در مقایسه با گروه  5دار در سطح : معنی*) دهد.از میانگین را نشان می

 بحث. 4
 های اصلی این مطالعه نشان دادتهیاف

آلودینیای مکانیکی و هایپرآلژزیای حرارتی در روز  -1
چهاردهم پس از فشردن مزمن عصب سیاتیک در موش 

 صحرایی ظاهر شد.

و با دوز  20از روز  mg/kg 30با دوز  کورکومین -2
mg/kg 60  آلودینیای مکانیکی را به صورت  26در روز

 داری کاهش داد.معنی

و با دوز  23از روز  mg/kg 30با دوز  کورکومین -3
mg/kg 60  به صورت  هایپرآلژزیای حرارتی را 26در روز

 معنی داری کاهش داد.

اثری در کاهش آلودینیا  mg/kg 60زردچوبه با دوز  -4
 و هایپرآلژزیا در هیچ روزی نداشت.

بر کاهش هایپرآلژزیای  mg/kg 30اثر کورکومین با دوز  -5
 ادامه یافت. 40حرارتی و آلودینیای مکانیکی تا روز 

ها نشان داد که آلودینیای مکانیکی و این یافته
در موش  CCIهایپرآلژزیای حرارتی در روز چهاردهم پس از 

صحرایی ظاهر شد. نوروپاتی با مدل به کار رفته در این 
گره شل به دور عصب ایجاد شده بود  4مطالعه که با بستن 

 ای مشابه نوروپاتی ناشی از تحت فشار قرار، تا اندازه[16]
ای نخاعی توسط فتق دیسک در انسان گرفتن عصب بین مهره

[. روش کار ما به این صورت بود که از روز 17است ]
تزریق روزانه دارو انجام و  26تا روز  CCIچهاردهم پس از 

 CCIپس از ایجاد  40و  26، 23، 20، 17، 14در روزهای 
 و Jaggiارزیابی درد انجام شد. مطالعات انجام شده توسط 

 CCIکه نشان داد از روز دوم پس از  2011همکاران در سال 
هایپرآلژزیای  CCIآلودینیای مکانیکی و از هفته دوم پس از 

رسد شود که در هفته دوم به اوج خود میحرارتی دیده می
شروع  2012و همکاران در سال  Xiao[ همچنین مطالعه 18]

ه تا چهل روز هایپرآلژزیای حرارتی را از روز دهم نشان داد ک
 [.19ادامه داشته و سپس کاهش یافت ]
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 12مطالعات دیگر نشان داده است که آلودینیای مکانیکی 
یابد هفته ادامه می 8شروع و تا  CCIروز پس از ایجاد  15الی 

[ با توجه به موارد ذکر شده، در تحقیق حاضر شروع 15]
شروع  درمان و تزریق دارو و ارزیابی درد را از روز چهاردهم

 کردیم و تا روز چهل ادامه دادیم.
 30نتایج این مطالعه نشان داد که کورکومین در دوزهای 

تواند باعث گرم به ازای کیلوگرم وزن بدن میمیلی 60و 
کاهش آلودینیای مکانیکی و هایپرآلژزیای حرارتی شود و 

گرم به ازای کیلوگرم وزن بدن اثری میلی 60زردچوبه در دوز 
دردی ی حاضر اثرات ضدو ندارد. در مطالعهبر این د

بر پدیده آلودینیای مکانیکی از  mg/kg 30کورکومین با دوز 
شروع  23و بر پدیده هایپرآلژزیای حرارتی از روز  20روز 

دردی داشت. همچنین اثرات ضدادامه  40شد و تا روز 
 26بر آلودینیای مکانیکی در روز  mg/kg 60کورکومین با دوز 

ظاهر شد و پس از  26هایپرآلژزیای حرارتی نیز در روز  و بر
ادامه نداشت. این نتایج نشان  40قطع دارو اثرات آن تا روز 

شروع شده و  60زودتر از دوز  30دهد که اثرات دوز می
 ماندگاری آن نیز پس از قطع دارو بیشتر است.

 در کورکومیناین تفاوت در اثرگذاری دوزهای مختلف 
های آزمایشگاهی بر روی مغز موشمطالعه مشابهی که 

کوچک مبتلا به آلزایمر انجام شد، نیز نشان داده شد. به این 
ها تهیه صورت که در محیط کشت سلولی که از مغز موش

غیرمحلول پس از مواجهه  Aβمحلول و  Aβشده بود میزان 
ری دا( به صورت معنیppm 160با کورکومین با دوز پایین )

( PPM 5000کاهش یافت اما در برابر کورکومین با دوز بالا )
 . نتایج ما و نتایج تحقیق فوق[20]گونه تغییری دیده نشد هیچ

 نشان داد که دوز پائین اثرات بهتری از دوز بالا دارد.
در این مطالعه، اثرات کورکومین بر آلودینیای مکانیکی و 

های مختلف، متفاوت بوده هایپرآلژزیای حرارتی در روز
و  Xiaoاست، که این نتیجه با مطالعه انجام شده توسط 

که نشان دادند از روز دوم پس از  2012همکاران در سال 
CCI ی دوم پس از آلودینیای مکانیکی و از هفتهCCI 

. [21]خوانی دارد شود همهایپرآلژزیای حرارتی دیده می
محققین معتقدند که مکانیسم تولید آلودینیای مکانیکی و 
هایپرآلژزیای حرارتی متفاوت است، زیرا در دو زمان متفاوت 

. تفاوت در مکانیسم تولید آلودینیای [22]شود شروع می
ی زمان کنندهتواند توجیهرتی میمکانیکی و هایپرآلژزیای حرا

 بر آلودینیا و هایپرآلژزیا باشد. کورکومینبروز اثرات 
گرم به ازای کیلوگرم میلی 60ی ما زردچوبه با دوز در مطالعه

ی آلودینیای مکانیکی و یک از دو پدیدهوزن بدن بر هیچ
داری نداشت. با توجه به اینکه هایپرآلژزیای حرارتی اثر معنی

دهد یکی از ترکیبات اصلی زردچوبه را تشکیل می کورکومین
وده ب کورکومیندردی وابسته به رسد اثرات ضد، به نظر می[23]

 تواند داشته باشد.و این دوز از زردچوبه اثری نمی
ها ممکن است مطالعات نشان داده مرگ غیرمنتظره نورون

اشته های نورودژنراتیو نقش مهمی ددر پاتولوژی بیماری
ها رسد که پیشگیری از مرگ نورونباشد. بنابراین به نظر می

 ها باشد.روش درمانی مناسبی برای درمان این گونه بیماری
یک سایتوکاین چندمنظوره  (TNF-α) عامل نکروز تومور آلفا

د. کنهای سلولی را ایجاد میاست که طیف وسیعی از پاسخ
TNF-α د دارد. در مغز طبیعی، به مقدار کمی وجو

های پاتولوژیک مانند جراحت، ایسکمی و عفونت محرک
را به شدت افزایش دهند. بیان بیش  TNF-αتوانند بیان می

در پاتوژنز چند اختلال مغزی انسان مانند  TNF-αاز حد 
 ایهای آلزایمر و پارکینسون دخالت دارد. در مطالعهبیماری

جام دادند، در هند ان 2007و همکاران در سال  Sharmaکه 
نشان دادند کورکومین از طریق کاهش قابل توجه سطح اکسید 

درد نوروپاتی دیابتی را کاهش  TNF-αو  (NO) نیتریک
 [.12، 24دهد ]می
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مطالعات اخیر، کورکومین سبب کاهش آسیب بر طبق 
شود. با استفاده از آنالیزهای اکسیداتیو و آپوپتوزیس می

DNA  ثابت شده است که اضافه کردن یک دوز پایین از
کورکومین به مخلوط کشت آستروسیت و الیگودندروسیت، 

)نیکوتین آمید آدنین  NADHمسیر پنتوزفسفات میزان 
کند و گلوتاتیون و نوکلئوتید هیدروژن( را تنظیم میدی

 [.25کند ]آلدئیداکسیداز را فعال می
و میزان  PC12ی هاای که بر روی سلولدر مطالعه

توسط کورکومین انجام آب اکسیژنه محافظت آنها در برابر 
-MTT[3و  LDHد، اثرات متفاوت کورکومین بر روی ش

(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl 

tetrazolium bromide]  گویای اثرات محافظتی کورکومین
 .[26]در برابر اکسیداسیون بوده است 

دردی کورکومین در درد نوروپاتی که با البته مکانیسم ضد
مدل فشردن مزمن عصب سیاتیک در موش صحرایی ایجاد 

 باشد.شود، کاملاً مشخص نیست و نیاز به پژوهش بیشتر میمی

 

 گیرینتیجه. 5

های این مطالعه نشان داد تجویز مزمن کورکومین در یافته
دهد. درد نوروپاتی را در موش صحرایی کاهش می CCIمدل 

اند که احتمالاً این اثر از طریق مطالعات قبلی پیشنهاد نموده

 کـاهش شـدت درنهایتو پراکـسیداسیون لیپیـدی کاهش 
بر این اساس بواسطه این اثر کورکومین  .شوداعمال می التهاب

 تواند در درمان درد نوروپاتیک در انسان مفید باشد.احتمالاً می
 

  مشارکت نویسندگان
 انمقاله به عنوان مجریو چهارم نویسنده اول  مشارکت

ریزی تحقیق و نگارش محتوای مقاله، مطالعه شامل پایه
در  و تحقیقمشاوره در تبیین مبانی نظری نویسنده دوم، 
های آوری دادهمسؤولیت جمعنویسنده سوم،  ،طراحی روش

 .مطالعه بود خام
 

 تضاد منافع
 .در این مطالعه تضاد منافع وجود ندارد

 
 تقدیر و تشکر

گاه آوری دانشوسیله از معاونت محترم تحقیقات و فنبدین
علوم پزشکی سمنان به جهت تصویب و حمایت برای اجرای 

نامه ضمناً این مقاله برگرفته از پایان .آیدعمل میطرح تقدیر به 
زاده جهت اخذ دکتری پزشکی عمومی خانم فرزانه محمد

 باشد.می
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Research Article 

The effect of turmeric and curcumin on neuropathic pain behavioral response of 

CCI model in rats 
Hossein Ali Safakhah1,2, Ali Rashidy-Pour1,2, Farzaneh Mohammadzadeh1,2, Abbas Ali Vafaei1,2* 

1 Research Center of Physiology, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran 
2 Department of Physiology, Faculty of Medicine, Semnan University of Medical Sciences 

ARTICLE INFO  ABSTRACT 
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Turmeric 

 Background: Neuritis is one of the causes of neuropathic pains. It is proved that 

turmeric and curcumin have anti-neuritis effect that may be reduce of neuropathic 

pain. Objective: In this study, effects of turmeric and curcumin have been 

evaluated on behavioral response resulted from chronic constriction injury (CCI) 

in rat. Methods: In this experimental study Wistar male rat (200-250 gr) were 

used. For create of CCI, Bennet and Xie (1988) method has been used. 2 weeks 

after neuritis occurrence, turmeric 60 mg/kg and curcumin 30 and 60 mg/kg 

injection have been begun and continued until 26th day as daily and 

Intraperitonealy. Animal behavioral responses have been measured by using of 

mechanical allodynia (Von Frey) test and thermal hyperalgesia test during 14, 17, 

20, 23, 26 and 40 days after neuritis occurrence. Results: Results indicated that 

creation of CCI increases behavioral responses as significant. Curcumin injection 

with dosage of 30 mg/Kg leads to decrease of mechanical allodynia from 20th and 

thermal hyperalgesia from 23th day. This effect has been observed until 40th day. 

Curcumin injection with dosage of 60 mg/Kg leads to decrease of mechanical 

allodynia and thermal hyperalgesia in 26th day. Turmeric injection with dosage of 

60 mg/kg had no effect on mechanical allodynia and thermal hyperalgesia. 

Conclusion: Finding shown that curcumin has positive effect on decrease of 

neuropathic pain that induced by CCI. Previous study suggested that the effect of 

curcumin is partly attributed to attenuation of lipid peroxidation in the periphery 

that finally reduced of inflammation. 
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