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Introduction: Any traumatic spinal cord injury (SCI) may cause symptoms ranging from 

pain to complete loss of motor and sensory functions below the level of the injury. Despite of 

many advances in surgical techniques, treatment of SCI remains as a complex issue. Reduction 

of the initial inflammatory processes by creation of framework is suggested as a possible novel 

treatment. The aim of this study was evaluation of the effect of curcumin on the improvement 

of behavioral movement in rat contusion model in acute phase. Materials and Methods: 

In this in vivo study, rats were randomly assigned to experimental, laminectomy, sham 

operated (normal saline injected) and treatment groups. In treatment groups, the rats received 

daily intraperitoneal injection of curcumin (70, 60, 50, or 40 mg/ml/kg) at 6 h after the SCI. 

Spinal cord injury was performed by a standard procedure. After shaving, laminectomy was 

performed at T12-L1 level and the exposed spinal cord was exposed a 10 gram metal rod with 

a 2 mm diameter dropped from a height of 25 mm. The locomotor function was assessed by 

Basso-Beattie-Bresnahan (BBB) test for 12 weeks. Three months after SCI, the spinal cords 

were evaluated by morphometric, glial fibrillary acid protein (GFAP) expression, and the 

axonal regeneration. Results: Immunohistochemical staining and BBB test scores of spinal 

cord injured rats treated with curcumin were significantly improved at day 7 compared to 

sham rats. The level of GFAP was significantly decreased in curcumin treated group compared 

to sham group. Optimal dose of curcumin was 60 mg/ml/kg 6 h after SCI. Conclusion: 

The data demonstrate that curcumin improves behavioral movement in acute phase of SCI, 

possibly via the enhancement of axonal regeneration and reduction of astrogloisis.

Article Info:
Received: 18 Apr 2016                                                                                                                                       Accepted:  27 Oct 2016

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
86

9/
ac

ad
pu

b.
sh

ef
a.

5.
1.

18
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
he

fa
ye

kh
at

am
.ir

 o
n 

20
25

-1
1-

04
 ]

 

                             1 / 11

http://dx.doi.org/10.18869/acadpub.shefa.5.1.18
http://shefayekhatam.ir/article-1-1145-fa.html


دوره پنجم، شماره اول، زمستان 1395

1919

مقــاله پـــــژوهشي

اطلاعات مقاله:
تاريخ دريافت: 30 فرودین 1395                                                                                                            تاريخ پذيرش: 6 آبان 1395 

اثر کورکومین بر آستروگلیوزیس و بهبود رفتار حرکتی در مرحلۀ حاد آسیب طناب نخاعی در یک مدل 
کانتیوژن موش صحرایی
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ه چــــــــكيد

كليد واژه‌ها:
1. کورکومین

طنــاب  2. آســیب 
عــی نخا

3.موش‌های صحرایی

مقدمه: هر آسیب طناب نخاعی تروماتیک )SCI( ممکن است باعث طیفی از علایم درد تا از دست رفتن 
بسیار در روش‌های  پیشرفت‌های  با وجود  پایین ضایعه گردد.  ناحیۀ  کامل عملکردهای حسی و حرکتی 
جراحی، درمان آسیب طناب نخاعی به‌عنوان یک موضوع پیچیده باقی مانده است. کاهش فرایندهای التهابی 
اولیه با ایجاد بستر به‌عنوان یک درمان جدید امکان پذیر پیشنهاد شده است. هدف از این مطالعه بررسی اثر 
کورکومین بر بهبود رفتار حرکتی در مدل کانتیوژن موش صحرایی در مرحلۀ حاد بود. مواد و روش‌ها: 
در این مطالعۀ in vivo ، موش‌های صحرایی آزمون به صورت تصادفی در گروه‌های لامینکتومی، شم )تزریق 
نرمال سالین( و درمان قرار گرفتند. در گروه‌های درمان، موش‌های صحرایی تزریق داخل صفاقی کورکومین 
را )70، 60، 50 ،40 میلی‌گرم / میلی‌لیتر / کیلوگرم( در 6 ساعت بعد از آسیب طناب نخاعی روزانه دریافت 
 L1-T12 کردند. آسیب طناب نخاعی با یک روش استاندارد انجام شد. بعد از تراشیدن، لامینکتومی در سطح
انجام شد و طناب نخاعی آشکار شده در معرض یک میلۀ فلزی 10 گرمی با قطر 2 میلی‌متر از ارتفاع 25 
میلی‌متر قرار گرفت. روند حرکتی با آزمون Basso-Beattie-Bresnahan( BBB( به مدت 12 هفته ارزیابی 
بیان پروتئین اسیدی فیبری  از آسیب طناب نخاعی، طناب نخاعی توسط مورفومتریک،  بعد  شد. 3 ماه 
گلیال )GFAP( و بازسازی آکسون مورد بررسی قرار گرفت. یافته‌ها: رنگ‌آمیزی ایمونو هیستوشیمی و 
نمرات آزمون BBB موش‌های صحرایی دارای آسیب طناب نخاعی درمان شده با کورکومین به طور قابل 
توجهی نسبت به موش‌های صحرایی شم در روز 7 بهبود یافت. سطح پروتئین اسیدی فیبری گلیال در گروه 
درمان شده با کورکومین نسبت به گروه شم به طور قابل توجهی کاهش یافت. بهترین دوز کورکومین 60 
میلی‌گرم / میلی‌لیتر / کیلوگرم در 6 ساعت پس از آسیب طناب نخاعی بود. نتیجه‌گیری: داده‌ها نشان 
داد که کورکومین رفتار حرکتی در مرحلۀ حاد آسیب طناب نخاعی را احتمالاً از طریق افزایش بازسازی 

آکسون و کاهش آستروگلیوزیس بهبود می‌بخشد.

پرستو براتي دوم2 ،1، مرضيه درويشي3 ،2، محمد جباريان1، اعظم باباخاني1، كامبيز روشنايي1*
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ــون  ــل پردنیزول ــرای داروی متی ــب ب ــن مناس ــن جایگزی تعیی
متمرکــز می‌باشــد. دارویــی کــه بــرای محــدود شــدن ضایعــه 
ــی  ــد از مهاجــرت ســلول‌های خون ــد بتوان ــی‌رود بای ــه کار م ب
ــث  ــد و باع ــری کن ــیب جلوگی ــۀ آس ــاب در ناحی ــروز الته و ب
ــردد  ــرگ ســلولی گ ــع از م ــی و مان ــور رشــد عصب ــاء فاکت الق
التهــاب  به‌منظــور کاهــش  )18-16(. در مطالعــۀ حاضــر 
ــب  ــی از آن از ترکی ــۀ ناش ــیب ثانوی ــروز آس ــری از ب و جلوگی
ــی  ــن نوع ــد. کورکومی ــتفاده گردی ــن4 اس ــیمیایی کورکومی ش
ــن  ــت. ای ــی اس ــت نوروتروفین ــا خاصی ــیمیایی ب ــب ش ترکی
ــر آن  ــاوه ب ــوده و ع ــی ب ــت ضــد التهاب ــب دارای خاصی ترکی
باعــث رشــد و تکثیــر ســلول‌های عصبــی می‌گــردد. در 
ــۀ حــاد ضایعــۀ  ایــن مطالعــه از ترکیــب کورکومیــن در مرحل
نخاعــی جهــت بررســی اثــر آن بــر آســتروگلیوزیس اســتفاده 

ــت )20 ،19(. ــده اس ش
مواد و روش‌ها

1. تزریق کورکومین به مدل‌های کانتیوژن مورد آزمون
ــژاد  ــاده ن ــغ م ــی بال ــوش صحرای ــش از 30 م ــن پژوه در ای
ویســتار بــا وزن تقریبــی 200 الــی 250 گــرم اســتفاده شــد. 
بدیــن شــکل کــه حیوانــات طبــق اســتانداردهای کمیتــۀ ملــی 
ــم  ــگاه آزاد ق ــکی دانش ــت پزش ــای زیس ــاق در پژوهش‌ه اخ
ــرایط  ــاعته و در ش ــی 12 س ــنایی و تاریک ــک دورۀ روش در ی
ــروه  ــه 6 گ ــی ب ــور تصادف ــه ط ــده و ب ــداری ش ــوب نگه مطل
ــی  ــای کانتیوژن ــور از مدل‌ه ــن منظ ــرای ای ــدند. ب ــیم ش تقس
ــر  ــش 5 س ــروه آزمای ــد )گ ــتفاده ش ــی اس ــای 5 تای و گروه‌ه
ــق دارو  ــی(. تزری ــوش صحرای ــر م ــز 5 س ــرل نی ــروه کنت و گ
ــر در  ــم 15 میکرولیت ــا حج ــی و ب ــل صفاق ــورت داخ ــه ص ب
دوزهــای 40، 50، 60 و 70 میلی‌گــرم بــر کیلوگــرم وزن بــدن 
6 ســاعت بعــد از کانتیــوژن انجــام شــد. گروه‌هــا بــه صــورت 

ــد. ــن گردی جــدول 1 تعیی
2. ایجاد مدل کانتیوژن

بــرای ایــن منظــور از نمونه‌هــای بالــغ مــوش صحرایــی 
ــد.  ــتفاده ش ــرم اس ــا وزن 250-200 گ ــتار ب ــژاد ویس ــر ن ن
ــدند  ــیم ش ــی تقس ــای 5 تای ــه گروه‌ه ــی ب ــای صحرای موش‌ه
ــوش  ــر م ــز 5 س ــرل نی ــروه کنت ــر و گ ــش 5 س ــروه آزمای )گ

ــی(. صحرای
ــاپ  ــا اســتفاده از روش پرت ــه ب ــورد مطالع تمــام موش‌هــای م
ــوژن  ــام کانتی ــت انج ــدند. جه ــوژن ش ــه )WDM(5 کانتی وزن
کیلوگــرم  بــر  میلی‌گــرم   50 از  مخلوطــی  بــا  نمونه‌هــا 
کتامیــن و 5 میلی‌گــرم بــر کیلوگــرم زایلازیــن )هــر دو 
ــا اســتفاده از ســرنگ  مــاده، محصــول Holland, Alfasan( و ب
انســولین بــه صــورت داخــل صفاقــی بیهــوش شــدند. ســپس 
ــر  ــه طــول 2/5 ســانتی‌متر در خــط وســط پشــت، ب برشــی ب
روی زوائــد خــاری مهــرۀ دوازده ســینه‌ای و اول کمــری ایجــاد 
ــی،  ــطحی و عمق ــیای س ــت، فاس ــدن پوس ــس از بری ــد. پ ش

مقدمه
ناتوانــی حســی و حرکتــی ناشــی از آســیب بــه سیســتم 
ــائلی  ــن مس ــاع از مهم‌تری ــوص نخ ــزی و به‌خص ــی مرک عصب
اســت کــه در ســال‌های اخیــر علــم پزشــکی را متوجــه خــود 
ــی  ــی و جراح ــرفت‌های داروی ــون پیش ــت. تاکن ــاخته اس س
در زمینــۀ علــم اعصــاب، درمــان قطعــی بــرای از بیــن بــردن 
ــی  ــک ناش ــالات اتونومی ــی و اخت ــی، حرکت ــای حس ناتوانی‌ه
ــواع  ــت )1(. ان ــرده اس ــان نک ــی )SCI(1 را بی ــۀ نخاع از ضایع
ــاد  ــۀ ح ــد از ضایع ــی2 بع ــرات ریخت‌شناس ــی از تغیی متفاوت
نخاعــی اتفــاق می‌افتــد کــه از آن جملــه خونریــزی در 
ــۀ  ــای ناحی ــک در وریده ــای کوچ ــتری، پارگی‌ه ــادۀ خاکس م
ــادۀ  ــلولی در م ــارج س ــای خ ــم فضاه ــش حج ــیب، افزای آس
ــش حجــم فضــای  ــر آن افزای ــاوه ب خاکســتری و ســفید و ع
ــرد.  ــام ب ــوان ن ــتروگلیوزیس را می‌ت ــون‌ها و آس ــراف آکس اط
آســیب‌های وارده بــه سیســتم اعصــاب محیطــی قابــل ‌ترمیــم 
هســتند ایــن در حالــی اســت کــه گروهــی از تحقیقــات عــدم 
ــه خــودی سیســتم عصبــی مرکــزی را بعــد از  بهبــود خــود ب

ــد )2-5(.  ــد می‌کنن ــه تأیی ــروز ضایع ب
ــوارد  ــن م ــده در ای ــۀ آســیب دی ــم ناحی ــت نقــص در ترمی عل
عواملــی چــون از دســت دادن توانایــی تقســیم و تکثیــر 
ســلول‌های عصبــی بالــغ و ایجــاد محیط نامناســب جهت رشــد 
آکســونی در ناحیــۀ آســیب دیــده می‌باشــد. التهــاب بــه دنبــال 
آســیب مکانیکــی اولیــه مهم‌تریــن عامــل در بــروز اختــالات 
ثانویــۀ عصبــی می‌باشــد. عــاوه بــر آن بررســی‌ها نشــان داده 
کــه التهــاب باعــث القــاء آســتروگلیوزیس و جلوگیــری از 
ــده می‌شــود )8- بهبــود حرکتــی و ترمیــم ناحیــۀ آســیب دی

6(. آســتروگلیوزیس نشــان‌دهندۀ تغییــرات ریخت‌شناســی 
ــتروگلیوزیس  ــدت آس ــت. ش ــیت‌ها اس ــردی آستروس و عملک
ــال  ــیت‌های فع ــر آستروس ــان 3GFAP و تکثی ــزان بی ــا می ب
افزایــش می‌یابــد )9(. آســتروگلیوزیس بــا ایجــاد ســد فیزیکــی 
ــرگ  ــال رشــد و تقســیم ســلول‌های آستروســیت و م ــه دنب ب
ــم  ــع از ترمی ــوز مان ــال آپوپت ــه دنب ــده ب ــی مان ســلول‌های باق
ــن  ــر ای ــر ب ــات اخی ــن اســاس مطالع ــر ای ــردد. ب ــه می‌گ ضایع
امــر تمرکــز دارنــد کــه بــا ایجــاد محیــط مناســب بــرای رشــد 
آکســونی و همچنیــن جلوگیــری از بــروز آســتروگلیوزیس 
ــازند.  ــر س ــکان پذی ــزی را ام ــی مرک ــتم عصب ــم سیس ترمی
ــز  ــده نی ــیب دی ــۀ آس ــه ناحی ــادی ب ــلول‌های بنی ــد س پیون
روش درمانــی جدیــدی اســت کــه حضــور آســتروگلیوزیس در 
ــردد.  ــدی می‌گ ــلول‌های پیون ــاء س ــع از بق ــیب مان ــۀ آس ناحی
ــۀ حــاد  ــی اســتاندارد در مرحل ــان داروی در حــال حاضــر درم

ــون اســت )10-15(.  ــل پردنیزول ــی متی ــۀ نخاع ضایع
ــردد  ــاب می‌گ ــش الته ــث کاه ــون باع ــل پردنیزول داروی متی
ــالا مــورد اســتفاده قــرار می‌گیــرد  ــا دوز ب ولــی از آنجــا کــه ب
ــت،  ــون عفون ــی همچ ــوارض جانب ــروز ع ــث ب ــر باع ــن ام ای
پنومونــی و.... می‌گــردد، بــه همیــن دلیــل تحقیقــات در جهــت 

1 Spinal cord injury
2 Morphology
3 Glial fibrillary acidic protein

4 Curcumin
5 Weight drop method
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ــک  ــه ی ــل ب ــکی متص ــرز دندانپزش ــط ف ــره توس ــای مه لامین
دریــل بریــده شــد و بعــد از برداشــتن لامینــا، نخــاع در معــرض 
ــا  ــی اســتوانه‌ای شــکل ب ــة 10 گرم ــت. ســپس وزن ــرار گرف ق
ــاع  ــر روی نخ ــر ب ــاع 25 میلی‌مت ــر از ارتف ــر 2/5 میلی‌مت قط
ــر  ــاه از نظ ــه م ــا س ــده ت ــاد ش ــای ایج ــد. مدل‌ه ــا گردی ره

ــد )21-23(. ــرار گرفتن ــی ق ــورد بررس ــاری م ــرات رفت تغیی
BBB 3. ارزیابی حرکتی با روش

فیلمبــرداری  دوربیــن   4 از  آزمــون  ایــن  انجــام  جهــت 
دیجیتــال مــدار بســته بــه همــراه دســتگاه Recorder 4 کانالــه 
ــک  ــل ی ــه در داخ ــا در 4 نقط ــن دوربین‌ه ــد. ای ــتفاده ش اس
ــاع 50  ــانتی‌متر و ارتف ــر 110 س ــه قط ــتیکی ب ــتوانۀ پلاس اس
ــۀ  ــن محفظ ــوان در ای ــپس حی ــتند. س ــرار داش ــانتی‌متر ق س
ــه در آن راه  ــدت 2 دقیق ــه م ــا ب ــرار داده شــد ت اســتوانه‌ای ق
رود و در نهایــت مطالعــۀ رفتــاری روی آن انجــام و امتیــازات در 
قالــب نمراتــی بــه میــزان حرکــت اندام‌هــا داده شــد. ارزیابــی 
حرکتــی توســط دو مشــاهده‌گر صــورت گرفــت و نمــرۀ نهایــی 
حاصــل میانگیــن عــددی دو مشــاهده‌گر داده شــد. امتیــازات 

ــر اســاس جــدول 2 داده شــد )24(. ب
4. ارزیابی میزان گلیوزیس

هیستوشیمی/  ایمونو  روش  با   GFAP نشانگر  بررسی 
DAB و FITC

بــرای ایــن منظــور از نشــانگر اختصاصــی GFAP اســتفاده شــد. 
برش‌هــای پارافینــی 7 میکرومتــری بــه صــورت ســریالی از 4/2 
میلی‌متــر طــول ضایعــه، بــه فاصلــۀ هــر 140 میکرومتــر یــک 

بــرش جهــت انجــام ایمونــو هیستوشــیمی انتخــاب شــد.

ــو  ــا وارد مراحــل ایمون ــی، نمونه‌ه ــۀ مقاطــع بافت ــس از تهی پ
ــا اســتفاده  هیستوشــیمی شــدند .در ابتــدا بازیابــی آنتــی‌ژن ب
از روش آنزیماتیــک )آنزیــم تریپســین( انجــام گرفــت. از آنجــا 
ــا پارافرمآلدهیــد، پل‌هــای  کــه در نمونه‌هــای فیکــس شــده ب
متیلــن ایجــاد شــده بیــن پروتئین‌هــای ســطحی باعــث 
ــی در ســطح ســلول می‌شــود  ــگاه آنتی‌ژن پوشــیده شــدن جای

ــی آنتــی‌ژن به‌منظــور برطــرف کــردن  ــن رو انجــام بازیاب از ای
ایــن نواحــی پوشــیده شــده ضــروری می‌باشــد. محلولــی کــه 
ــد  ــیم کلرای ــر( و کلس ــین 5/.% )1 میلی‌لیت ــکل از تریپس متش
1% )1 میلی‌لیتــر( اســت بــه مــدت 10 دقیقــه در ســطح 
ــو داده  ــر شستش ــا آب مقط ــپس ب ــت و س ــرار گرف ــا ق برش‌ه
شــد و برش‌هــا 2 بــار بــه مــدت 5 دقیقــه در محلــول تریتــون 
x 100و TBS 0/025 درصــد قــرار داده شــد. ســپس برش‌هــا 
در ســرم 10% همــراه بــا TBS و محلــول BSA 1 درصــد 
بــرای 2 ســاعت در دمــای اتــاق قــرار گرفــت. در مرحلــۀ بعــد 
ــی  ــر اختصاص ــای غی ــردن آنتی‌ژن‌ه ــاک ک ــری و ب نفوذپذی
Mouse anti- انجــام شــد در مرحلــۀ بعــد آنتــی بــادی اولیــۀ

بــه   )Millipore, Germany(  GFAP monoclonal antibody
نســبت 500:1 بــا 6PBS رقیــق گردیــد و روی نمونه‌هــای 
ــاعت  ــدت 24 س ــه م ــا ب ــپس برش‌ه ــت. س ــرار گرف ــی ق بافت
در دمــای 4 درجــه قــرار داده شــد و بعــد از شستشــو در 
 Anti-mouse FITC-conjugated معــرض آنتــی بــادی ثانویــۀ
 Anti-mouse conjugated with و   )Millipore, Germany(
Invitrogen, Germany( peroxidase( قــرار گرفــت. بــاک 
ــام  ــتفاده ازH2O2 3% انج ــا اس ــیداز ب ــدوژن پراکس ــردن ان ک
 7DAB ــوژن ــن ســطحی از کروم ــرای مشــاهدۀ پروتئی شــد. ب
اســتفاده گردیــد. بــرای ایــن منظــور از پــودر DAB بــه 
 PBS میــزان 0/5 میلی‌گــرم در ترکیــب بــا 1 میلی‌لیتــر
ــه  ــد ک ــتفاده ش ــرش اس ــطح ب ــر H2O2 در س و 0/3 میکرولیت
مــدت زمــان در معــرض بــودن بــرش بافتــی 15 دقیقــه 
ــا ســولفات مــس و  ــی ب ــزی افتراق ــگ آمی ــت رن ــود. در نهای ب

ــت )25(. ــام گرف ــیلین انج هماتوکس
تجزیه و تحلیل داده‌ها

در ارزیابــی ایمونــو هیستوشــیمی میــزان بیــان نشــانگر 
پیکســل  )تراکــم  گلیوزیــس  تغییــرات  لحــاظ  از   GFAP
ســبز( در گروه‌هــای درمــان شــده و درمــان نشــده بــا 
ــن  ــرای ای ــد. ب ــری ش ــزار image J اندازه‌گی ــتفاده از نرم‌اف اس
ــیمی  ــو هیستوش ــل کار در روش ایمون ــی مراح ــور تمام منظ
ــرداری  ــدند و تصویرب ــام ش ــان انج ــواد یکس ــا و م ــا زمان‌ه ب

6 Phosphate buffered saline
7 Diamino benzidine

جدول 1- طراحی گروه‌های مطالعۀ کورکومین.
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ــد. ــه ش ــر گرفت ــی‌داری P <0/05 در نظ ــطح معن ــت. س گرف
یافته‌ها

نتایــج بافتــی و رفتــاری بــه دســت آمــده از بررســی نمونه‌هایی 
ــرم  ــای 40، 50، 60 و 70 میلی‌گ ــا دوزه ــن را ب ــه کورکومی ک
بــر میلی‌لیتــر 6 ســاعت بعــد از کانتیــوژن دریافــت کردنــد بــه 

شــرح زیــر می‌باشــد.

ــده و  ــام ش ــان انج ــور یکس ــک ن ــا ی ــی و ب ــک بزرگنمای ــا ی ب
ــا اســتفاده از نرم‌افــزار image J مــورد بررســی قــرار  ســپس ب
ــن ± انحــراف  ــر حســب میانگی ــر ب گرفــت )26(. تمــام مقادی
معیــار ارائــه شــده و داده‌هــای حاصــل از بررســی میــزان بیــان 
ــط روش  ــاری توس ــای رفت ــس و آزمون‌‌ه ــانگرهای گلیوزی نش
ــون  ــه )ANOVA( و پس‌آزم ــس یکطرف ــز واریان ــاری آنالی آم
TUKEY و بــه وســیلۀ نرم‌افــزار SPSS version 14 انجــام 

.BBB جدول 2- نحوۀ امتیاز دهی در ارزیابی حرکتی با روش
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با  ارزیابی حرکتی در گروه‌های درمانی کورکومین  نتایج 
BBB استفاده از آزمون رفتاری

در بررســی مقایســه‌ای نتایــج 8BBB بینــ گروه‌ه��ای کورکومین 
بــا دوزهــای 40، 50، 60 و 70 میلی‌گــرم بــر میلی‌لیتــر 6 
ــده نشــان داد  ــه دســت آم ــج ب ـ از کانتی��وژن، نتای س��اعت بعدـ
کــه کمتریــن نمــره در ایــن دوز داروئــی، مربــوط بــه گروهــی 
اســت کــه کورکومیــن را بــا غلظــت 50 میلی‌گــرم بــر کیلوگــرم 
و 6 ســاعت بعــد از جراحــی دریافــت کرده‌انــد کــه ایــن گــروه 
ــون دارد  ــورد آزم ــای م ــایر گروه‌ه ــا س ــی‌داری ب ــاف معن اخت
ــد  ــره بع ــن نم ــه بالاتری ــت ک ــی اس ــن در حال )P < 0/01(. ای
ــه  ــوط ب ــده، مرب ــچ آســیبی ندی ــه هی ــی ک ــروه لامینکتوم از گ
گروهــی اســت کــه کورکومیــن را بــا غلظــت 60 میلی‌گــرم بــر 
کیلوگــرم و 6 ســاعت )0/7 ± 14/28( بعــد از جراحــی دریافــت 
ــا در  ــایر گروه‌ه ــا س ــز ب ــروه نی ــن گ ــاوت ای ــه تف ــد ک کرده‌ان
ــان می‌دهــد  ــی‌داری را نش ــاف معن درجــۀ آزادی 0/05 اخت
)P < 0/001(. همچنیــن داده‌های آمــاریone way ANOVA در 
مقایســۀ بیــن گروه‌هــای لامینکتومــی و کانتیــوژن + ســالین بــا 
ــد نشــان  ــت کرده‌ان ــن را دریاف ــه کورکومی ــی ک ــام گروه‌های تم
ــاف  ــز اخت ــن نی ــه ای ــده‌اند ک ــاء BBB ش ــث ارتق ــه باع داد ک

ــودار 1(. ــد )نم ــان می‌ده ــی‌داری را نش معن
عــاوه بــر آن بررســی ســیر بهبــود مطالعــات رفتــاری حاکــی از 
ایــن امــر می‌باشــد کــه تــا انتهــای هفتــۀ دوم بهبــودی کنــد و 
از هفتــۀ ســوم رونــد صعــودی داشــته اســت )نمــودار خطــی 2(.

نتایج حاصل از ارزیابی آسیب بافتی بین گروه‌های مورد 
آزمون

ــن گروه‌هــای دریافــت  ــی9 بی ــیب بافت ــت ارزیابــی آس جه
ــش  ــزان واکن ــر می ــا از نظ ــن نمونه‌ه ــن، ای ــدۀ کورکومی کنن
بــا نشــانگر GFAP )نشــانگر آستروســیتی( مــورد مقایســه قــرار 

ــد. ــر می‌باش ــه شــرح زی ــده ب ــه دســت آم ــج ب ــد نتای گرفتن
روش  با   GFAP نشانگر  بررسی  از  آمده  دست  به  نتایج 

ایمونو هیستوشیمی
ــی‌داری از  ــاف معن ــه اخت ــان داد ک ــج نش ــی‌های نتای بررس
تراکــم پیکســل‌های واکنــش مثبــت در بیــن گروه‌هــای 
درمــان شــده بــا کورکومیــن، درمــان نشــده و شــم وجــود دارد. 
در مقایســۀ بیــن گروه‌هــای درمانــی و غیــر درمانــی )ســالین( 
ــد باعــث  تمــام گروه‌هایــی کــه کورکومیــن را دریافــت کرده‌ان
ــن  ــده‌اند ای ــت ش ــش مثب ــل‌های واکن ــم پیکس ــش تراک کاه
در حالــی اســت کــه در مقایســۀ بیــن گروه‌هــای درمــان شــده 
ــل  ــم پیکس ــش تراک ــدی از افزای ــا درص ــن گروه‌ه ــم ای و ش
نــوری ســبز را نشــان می‌دهنــد کــه ایــن اختلافــات معنــی‌دار 
می‌باش��د. در گروه‌ه��ای درمان��ی کورکومیـ�ن بـا� دوزهــای 
ــد  ــاعت بع ــر 6 س ــر میلی‌لیت ــرم ب 40، 50، 60 و 70 میلی‌گ
ــم  ــه تراک ــان داد ک ــده نش ــت آم ــه دس ــج ب ـژن نتای از کانتیوـ
پیکســل نــوری بــه ترتیــب 5/6 ± 162/9، 6/5 ± 170، 8/3 ± 
132/58و 5 ± 162/5 اســت. بیشــترین تراکــم پیکســل ســبز 
ــا غلظــت 50  ــه گروهــی اســت کــه کورکومیــن را ب ــوط ب مرب
ــن  ــد )P < 0/01( ای ــت کرده‌ان ــرم دریاف ــر کیلوگ ــرم ب میلی‌گ
در حالــی اســت کــه کمتریــن تراکــم در ایــن دوز مربــوط بــه 
ــرم  ــت 60 میلی‌گ ــا غلظ ــن را ب ــه کورکومی ــت ک ــی اس گروه
ــن  ــاوت ای ــه تف ــد )P 0</05( ک ــت کرده‌ان ــرم دریاف ــر کیلوگ ب

ــد. ــی‌داری را نشــان می‌ده ــاف معن ــایرین اخت ــا س ــروه ب گ
در مقایســۀ بیــن گروه‌هــای کنتــرل و آزمــون نیــز نشــان داده 

نمــودار 1- نمــودار هیســتوگرام مقایســۀ میانگیــن آزمــون حرکتــی بیــن گــروه کانتیــوژن 
+ ســالین، گــروه لامینکتومــی و گروه‌هــای درمــان شــده بــا کورکومیــن در انتهــای هفتــۀ 
ــا دوزهــای 40، 50،  12 بعــد از آســیب. مقایســۀ تمــام گروه‌هــای درمانــی کورکومیــن ب
ــی‌داری را  ــاف معن ــوژن اخت ــد از کانتی ــاعت بع ــر 6 س ــر میلی‌لیت ــرم ب 60 و 70 میلی‌گ
بــا گــروه کانتیــوژن + ســالین و لامینکتومــی نشــان دادنــد. در بیــن گروه‌هــای درمانــی، 
ــر کیلوگــرم بالاتریــن نمــره )0/7  ــا غلظــت 60 میلی‌گــرم ب ــی کورکومیــن ب گــروه درمان
ــن  ــن و همچنی ــی کورکومی ــای درمان ــایر گروه ــه س ــبت ب ــته و نس ± 14/28( را داش
گروه‌هــای کانتیــوژن + ســالین اختــاف معنــی‌داری را نشــان می‌دهــد. همچنیــن گــروه 
درمانــی کورکومیــن بــا غلظــت 50 میلی‌گــرم بــر کیلوگــرم کمتریــن نمــره )0/4 ± 11/6( 
ــروه  ــا گ ــه ب ــه در مقایس ــته ک ــن داش ــدۀ کورکومی ــت کنن ــای دریاف ــن گروه‌ه را در بی
ــا غلظــت 60 و 40 میلی‌گــرم اختــاف معنــی‌داری  کانتیــوژن، و گروه‌هــای کورکومیــن ب
ــی‌داری را  ــاف معن ــرم اخت ــن 70 میلی‌گ ــدۀ کورکومی ــت کنن ــروه دریاف ــا گ ــی ب دارد ول
ــر  نشــان نمی‌دهــد. *** نشــان‌دهندۀ اختــاف معنــی‌دار گــروه آزمــون 60 میلی‌گــرم ب
ــان‌دهندۀ  ــالین و ** نش ــوژن + س ــی و کانتی ــای درمان ــا گروه‌ه ــرم )P < 0/001( ب کیلوگ
ــوژن +  ــروه کانتی ــا گ ــرم ب ــر کیلوگ ــرم ب ــون 50 میلی‌گ ــروه آزم ــی‌دار گ ــاف معن اخت
ــا  ســالین هســتند. # نشــان‌دهندۀ اختــاف معنــی‌دار BBB گــروه کانتیــوژن + ســالین ب
 BBB ــی‌دار ــاف معن ــان‌دهندۀ اخت ــی و ## نش ــی و لامینکتوم ــای درمان ــی گروه‌ه تمام

ــی و گــروه کانتیــوژن + ســالین هســتند.  ــا تمامــی گروه‌هــای درمان لامینکتومــی ب

نمــودار 2- نمــودار خطــی تغییــرات آزمــون حرکتــی بیــن گــروه کانتیــوژن + ســالین، 
گــروه لامینکتومــی و گروه‌هــای درمــان شــده بــا کورکومیــن در طــی 12 هفتــه. نمــودار 
خطــی میانگیــن آزمــون حرکتــی نشــان‌دهندۀ رونــد بهبــود در گروه‌هــای درمــان شــده 
ــاف  ــان‌دهندۀ اخت ــت. * نش ــی اس ــالین و لامینکتوم ــوژن + س ــروه کانتی ــه گ ــبت ب نس
ــای  ــایر دوزه ــا س ــه ب ــرم در مقایس ــر کیلوگ ــرم ب ــون 60 میلی‌گ ــروه آزم ــی‌دار گ معن
درمانــی کورکومیــن و # نشــان‌دهندۀ اختــاف معنــی‌دار نتایــج آزمــون حرکتــی در گــروه 
ــی کورکومیــن  ــا ســایر دوزهــای درمان ــر کیلوگــرم در مقایســه ب آزمــون 70 میلی‌گــرم ب

.)P  < 0/05( می‌باشــد 
8 Basso-beattie-bresnahan
9 Histopathology
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ــش  ــیب کاه ــۀ آس ــلول‌ها در ناحی ــداد س ــن، تع ــا کورکومی ب
یافتــه و اگــر چــه جســم ســلولی هنــوز بــه حالــت هایپرتــروف 
ــانی  ــه و هم‌پوش ــش یافت ــلولی کاه ــد س ــی زوائ ــد ول می‌باش
ــده  ــان نش ــروه درم ــه در گ ــل آنچ ــلولی مث ــد س ــن زوائ بی

ــر2(. ــمت ب تصوی ــدارد )قس ــود ن ــود وج ــده می‌ش دی

شــد در گروهــی کــه کانتیــوژن انجــام شــده و هیــچ درمانــی 
دریافــت نکرده‌انــد نســبت بــه ســایر گروه‌هــای آزمــون 
بیشــترین میــزان پیکســل ســبز 5/7 ± 184/18 را دارنــد کــه 
 GFAP ــیتی ــالای نشــانگر آستروس ــان ب ــن نشــان‌دهندۀ بی ای
ــاع  ــه نخ ــیبی ب ــه آس ــی ک ــه در گروه ــی ‌ک ــد. در حال می‌باش
ــن  ــت کمتری ــده اس ــته ش ــا برداش ــط مهره‌ه ــده و فق وارد نش
میــزان بیــان پیکســل ســبز 0/6 ± 1/6 و تراکــم آستروســیت 

وجــود دارد.
نشانگر  بررسی  از  آمده  دست  به  ریخت‌شناسی  نتایج 

DAB با روش ایمونو هیستوشیمی GFAP

ــه دســت آمــده از بررســی ریخت‌شناســی نمونه‌هــای  نتایــج ب
ــزان  ــه می ــان نشــده و شــم نشــان داد ک ــان شــده، درم درم
ــروه  ــد. در گ ــاوت می‌باش ــا متف ــن گروه‌ه ــان GFAP در ای بی
شــم )نمونــۀ ســالم( پراکندگــی ســلول‌های آستروســیت بــالا 
ــانگر  ــا نش ــت ب ــش مثب ــلول‌های واکن ــداد س ــد و تع می‌باش
GFAP پاییــن اســت. از لحــاظ ریخت‌شناســی جســم ســلولی 
ــم و  ــداد ک ــا تع ــخص ب ــلولی مش ــد س ــک و زوائ ــا کوچ آن‌ه
ــا زوائــد ســلول‌های آستروســیت مجــاور  بــدون هم‌پوشــانی ب
می‌باشــند. در گــروه درمــان نشــده، تعــداد ســلول‌های 
آستروســیت بیــان کننــدۀ نشــانگر GFAP بــالا بــوده و عــاوه 
ــه طــوری  ــز افزایــش یافت ــالا، تقســیم ســلولی نی ــان ب ــر بی ب
ــه  ــیب ب ــۀ آس ــراف ناحی ــلول‌ها در اط ــن س ــع ای ــه تجم ک
ــع  ــر 2(. تجم ــف تصوی ــمت ال ــود )قس ــده می‌ش ــوح دی وض
ســلول‌های آستروســیت بــا جســم ســلولی هایپرتــروف و 
ــد در هــم یــک  ــن زوائ ــا هم‌پوشــانی ای ــالا ب ــد ســلولی ب زوائ
ــده  ــۀ آســیب دی ــدۀ ســلولی را در حاشــیۀ ناحی شــبکۀ پیچی
ــان شــده  ــای درم ــه در نمونه‌ه ــی‌ ک ــد. در حال ــاد می‌کن ایج

ــاظ  ــانگر GFAP از لح ــان نش ــد بی ــن درص ــتوگرام از میانگی ــودار هیس ــودار 3- نم نم
تغییــرات آســتروگلیوزیس در گــروه ســالین + کانتیــوژن، لامینکتومــی و گروه‌هــای 
ــا کورکومیــن را در پایــان هفتــۀ دوازدهــم بعــد از جراحــی کانتیــوژن. میــزان  درمانــی ب
ــان شــده و  ــای درم ــرات آســتروگلیوزیس در گروه‌ه ــان نشــانگر GFAP از لحــاظ تغیی بی
درمــان نشــده بــا اســتفاده از نرم‌افــزار image J ثبــت شــد. تراکــم پیکســل‌های )پیکســل 
ــا کورکومیــن، درمــان نشــده  ســبز( واکنــش مثبــت در بیــن گروه‌هــای درمــان شــده ب
ــا هــم اختــاف معنــی‌داری دارنــد. در مقایســه بیــن گروه‌هــای درمانــی و غیــر  و شــم ب
ــد  ــت کرده‌ان ــن را دریاف ــه کورکومی ــی ک ــام گروه‌های ــوژن( تم ــالین + کانتی ــی )س درمان
ــی اســت کــه  ــن در حال باعــث کاهــش تراکــم پیکســل‌های واکنــش مثبــت شــده‌اند ای
ــش  ــدی از افزای ــا درص ــن گروه‌ه ــم، ای ــده و ش ــان ش ــای درم ــن گروه‌ه ــۀ بی در مقایس
تراکــم پیکســل نــوری ســبز را نشــان می‌دهنــد کــه ایــن اختلافــات معنــی‌دار می‌باشــد. 
ــت 60  ــا غلظ ــن را ب ــه کورکومی ــی ک ــروه آزمون ــی‌دار گ ــاف معن ــان‌دهندۀ اخت * نش
ــون می‌باشــد  ــورد آزم ــا ســایر گروه‌هــای م ــد ب ــت کرده‌ان ــر کیلوگــرم دریاف میلی‌گــرم ب
ــا ســایر گــروه‌ )P < 0 /05(، ** نشــان‌دهندۀ اختــاف معنــی‌دار گــروه کنتــرل منفــی ب

ــروه  ــی‌دار گ ــاف معن ــان‌دهندۀ اخت ــد )P < 0 /01( و ## نش ــون می‌باش ــورد آزم ــای م ه
)P < 0 /01( ــد ــون می‌باش ــورد آزم ــای م ــایر گروه‌ه ــا س ــت ب ــرل مثب کنت

ــم  ــوژن( و ش ــن + کانتی ــده )کورکومی ــان ش ــوژن(، درم ــالین + کانتی ــده )س ــان نش ــروه درم ــس در گ ــرات گلیوزی ــاظ تغیی ــا‌گر GFAP از لح ــان نش ــزان بی ــۀ می ــر 1- مقایس تصوی
ــف:  ــروه ال ــه گ ــر س ــیب را در ه ــنترال آس ــی س ــر نواح ــی200  میکرومت ــا بزرگنمای ــف، ب و پ ب ــر ال ــوژن. تصاوی ــی کانتی ــد از جراح ــم بع ــۀ دوازده ــان هفت ــی( در پای )لامینکتوم
لامینکتومــی بــدون ایجــاد کانتیــوژن، ب: گــروه درمانــی کورکومیــن بــا غلظــت 60 میلی‌گــرم بــر کیلوگــرم و 6 ســاعت بعــد از کانتیــوژن )کورکومیــن + کانتیــوژن( و پ: گــروه کنتــرل 
منفــی )کانتیــوژن + ســالین( را بــه ترتیــب نشــان می‌دهــد. برش‌هــای نخــاع آمــاده شــده از نمونه‌هــای بــرش نخاعــی پارافینــی مربــوط بــه قطعه‌هــای T12-L2 بــا قطــر 7 میکرومتــر 

ــد. ــه نشــانگر GFAP واکنــش مثبــت نشــان دادن ــه صــورت عرضــی اســت. بزرگنمایــی 200 میکرومتــر و علامــت پیــکان نشــان‌دهندۀ آستروســیت‌هایی اســت کــه ب ب

تصویــر 2- مقایســۀ میــزان بیــان نشــانگر GFAP از لحــاظ تغییــرات ریخت‌شناســی آستروســیت‌ها در گــروه ســالین + کانتیــوژن، لامینکتومــی و گروه‌هــای مــورد آزمــون بــا کورکومیــن 
ــا بزرگنمایــی یکســان و طــی مراحــل مشــابه ایمونوهیستوشــیمی تهیــه شــده اســت(. تصاویــر الــف، ب و پ  در پایــان هفتــۀ دوازدهــم بعــد از جراحــی کانتیــوژن. )هــر ســه تصویــر ب
بــا بزرگنمایــی200  میکرومتــر نواحــی مرکــزی آســیب را در هــر ســه گــروه الــف: گــروه ســالین + کانتیــوژن، ب: گــروه درمانــی کورکومیــن بــا غلظــت 60 میلی‌گــرم بــر کیلوگــرم و 6 
ســاعت بعــد از کانتیــوژن و پ: گــروه لامینکتومــی بــدون ایجــاد ضایعــۀ نخاعــی بــه ترتیــب نشــان می‌دهــد. برش‌هــای نخــاع آمــاده شــده از نمونه‌هــای بــرش نخاعــی پارافینــی مربــوط 
 GFAP بــا قطــر 7 میکرومتــر بــه صــورت عرضــی اســت. علامــت پیــکان ســفید )الــف( و ســیاه )ب و پ( نشــان‌دهندۀ آستروســیت‌هایی اســت کــه بــه نشــانگر T12-L2 بــه قطعه‌هــای

واکنــش مثبــت نشــان دادند.
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مقــاله پـــــژوهشي

بحث و نتیجه‌گیری
ــرات  ــه نشــان داد اث ــن مطالع ــج حاصــل از بررســی در ای نتای
تولیــد  در  دهنــده  کاهــش  یــک  به‌عنــوان  کورکومیــن 
یافته‌هــای  می‌باشــد.  دوز  بــه  وابســته  آســتروگلیوزیس 
بــه دســت آمــده از بررســی‌های رفتــاری و هیســتولوژی 
ــان  ــاء بی ــش الق ــی در کاه ــب داروی ــن ترکی ــر ای ــی از اث حاک
آستروســیت‌ها دارد. یافته‌هــای بــه دســت آمــده در ایــن 
مطالعــه در راســتای داده‌هــای ســایر محققیــن می‌باشــد. 
ــه طــور کلــی علــت اصلــی عــدم ترمیــم بافــت در سیســتم  ب
ــی تقســیم ســلول‌های عصبــی و  عصبــی مرکــزی عــدم توانای
ــیب  ــۀ آس ــونی در ناحی ــد آکس ــت رش ــب جه ــط نامناس محی
ــت اســکار می‌باشــد.  ــا باف ــوز ی ــه واســطۀ ایجــاد گلی ــده ب دی
ــه دنبــال آســیب مکانیکــی اولیــه مهم‌تریــن عامــل  التهــاب ب
ــت.  ــکار اس ــکل‌گیری اس ــتروگلیوزیس و ش ــدۀ آس ــاء کنن الق
ــد  ــاد س ــۀ آســیب موجــب ایج ــش آستروســیت در ناحی افزای
ــوس و  ــادی اندوژن ــلول‌های بنی ــال س ــر انتق ــی در براب فیزیک

ــردد.  ــد می‌گ ــر رش ــی مؤث ــای عصب فاکتوره
در ســال‌های اخیــر تلاش‌هایــی جهــت ارتقــاء بهبــود و 
ــۀ ناشــی از ضایعــۀ نخاعــی انجــام شــده  درمــان آســیب ثانوی
اســت کــه از آن جملــه می‌تــوان بــه درمان‌هــای اولیــه 
ــان التهــاب و جلوگیــری از  ــا )درم ــه بعــد از تروم کــه بلافاصل
ــی  ــه و طولان ــای ثانوی ــی( و درمان‌ه ــلول‌های خون ــوذ س نف
)تحریــک رشــد آکســونی، ترمیــم بــا اســتفاده از مولکول‌هــای 
تحریکــی، حــذف فاکتورهــای مهــار کننــدۀ رشــد و جایگزینــی 
ــه  ــن مطالع ــرد. در ای ــاره ک ــه( اش ــت رفت ــلول‌های از دس س
ــده و  ــیب دی ــۀ آس ــه در ناحی ــدن ضایع ــدود ش ــور مح به‌منظ
ــلول از  ــال س ــت انتق ــب جه ــتری مناس ــاد بس ــن ایج همچنی

ــد )26-28(.  ــاب ش ــن انتخ ــب کورکومی ترکی
ــن  ــه اســت، بهتری ــه در گذشــته انجــام گرفت ــی ک در مطالعات
دوز کورکومیــن بــرای بهبــود حرکتــی و بافــت شناســی 
ــت.  ــده اس ــرح نش ــی، مط ــۀ نخاع ــاد ضایع ــاز ح ــیب در ف آس
ــده  ــام ش ــی انج ــب دارو در بررس ــن دوز مناس ــور تعیی به‌منظ
ــر  ــر ب ــر میلی‌لیت ــرم ب ــای 40، 50، 60 و 70 میلی‌گ از دوزه
 time point کیلوگــرم وزن مــوش صحرایــی اســتفاده گردیــد و
ــد. در  ــن ش ــیب تعیی ــد از آس ــاعت بع ــز 6 س ــر نی ــورد نظ م
ــر اســاس بیشــترین  تحقیــق انجــام شــده مناســب‌ترین دوز ب
ــر کیلوگــرم  ــه آزمــون BBB، 60 میلی‌گــرم ب ــوط ب نمــره مرب
وزن تعییــن شــد کــه 6 ســاعت بعــد از آســیب و بــه صــورت 
ــی در  ــات مختلف ــود. مطالع ــده ب ــق ش ــی تزری ــل صفاق داخ
ــده  ــام ش ــی انج ــتم عصب ــن در سیس ــر کورکومی ــۀ اث زمین
ــر  ــن ب ــر کورکومی ــی اث ــور بررس ــه‌ای به‌منظ ــت. در مطالع اس
ــت 100  ــوان از غلظ ــلول‌های ش ــر س ــونی و تکثی ــد آکس رش
ــی  ــورت خوراک ــه ص ــن ب ــرم کورکومی ــر کیلوگ ــرم ب میلی‌گ

اســتفاده شــد.
 SHــل از ــه نق ــش ) ب ــری Kavakli و همکاران ــۀ دیگ در مطالع
ــن در  ــیدانی کورکومی ــی اکس ــر آنت ــی اث ــور بررس Go(به‌منظ
ــه  ــب ب ــن ترکی ــی از ای ــوش صحرای ــی در م ــات نخاع ضایع

ــی  ــورت خوراک ــه ص ــرم ب ــر کیلوگ ــرم ب ــزان 200 میلی‌گ می
اســتفاده کــرد. نشــان داد کــه ســوپر اکســید دیســموتاز در گروه 
درمــان بــا کورکومیــن بســیار بالاتــر از گــروه کنتــرل می‌باشــد. 
ــه ایــن ترتیــب ایــن یافتــه بیــان کننــدۀ اثــر کورکومیــن در  ب

ــد )29(. ــیب می‌باش ــر آس ــاع در براب ــت نخ ــت باف حمای

در مطالعــه‌ای کــه توســط Fitch انجــام شــد نشــان داد، 
التهــاب ناشــی از آســیب بــا حضــور ماکروفاژهــا باعــث فعــال 
شــدن گیرنــدۀ مانــوز -ماکروفــاژ و همچنیــن مکان‌هــای بتــا 
گلــوکان -لکتیــن می‌شــود و البتــه ایــن امــر موجــب ایجــاد 
حفــره بــه واســطۀ آستروســیت‌ها می‌شــود. کورکومیــن 
به‌عنــوان یــک داروی ضــد التهــاب باعــث فعــال شــدن 
آگونیســت PPAR-γ و مهــار تشــکیل حفــره بــه واســطۀ 

آستروســیت می‌شــود )31 ،30(.

مطالعــات انجــام شــده نشــان داد کــه تأخیــر در مــرگ 
صدمــات  از  جلوگیــری  بــر  دلیلــی  عصبــی  ســلول‌های 
ــت  ــزی اس ــی مرک ــتم عصب ــب سیس ــی از تخری ــۀ ناش ثانوی
کــه باعــث کاهــش شــکل‌گیری حفــره و گلیــال اســکار 
می‌گــردد )33 ،32(. حرکــت ســلول‌های آستروســیت بــه 
و  ســلول‌ها  ایــن  ریخت‌شناســی  تغییــر  آســیب،  ناحیــۀ 
ــۀ آســیب  ــره در ناحی ــر ایجــاد حف ــی ب ــا دلیل مهاجــرت آن‌ه
خواهــد بــود. همچنیــن کورکومیــن در غلظــت مناســب باعــث 
ــلولی  ــز س ــش تمای ــی )افزای ــلول‌های عصب ــد س ــش تولی افزای
 (JAK)/Stat3, Wnt/b-catenin, PI3K/مســیر طریــق  از 

ــردد )34(،  ــی می‌گ ــلول‌های گلیال ــکیل س ــار تش Akt( و مه
ــش  ــا کاه ــن ب ــد کورکومی ــر می‌رس ــه نظ ــاس ب ــن اس ــر ای ب
ــو  ــک س ــا از ی ــرت آن‌ه ــار مهاج ــیت‌ها و مه ــز آستروس تمای
ــق  ــوس )از طری ــادی اندوژن ــلول‌های بنی ــز س ــش تمای و افزای
القــاء فاکتورهــای ترجمــه‌ای مربــوط بــه ژن NeuroD( باعــث 
ــر آن  ــاوه ب ــد )36 ،35(. ع ــره می‌گردن ــکیل حف ــش تش کاه
بررســی حرکــت آستروســیت‌ها در ناحیــۀ آســیب نشــان داده 
کــه حضــور آن‌هــا باعــث حــذف ناگهانــی آکســون‌ها و تــرک 

ــردد )37(.  ــاب می‌گ ــۀ الته ــا از ناحی آن‌ه

از کورکومیــن  بــا اســتفاده  از مــوارد اصلــی کــه  یکــی 
ــد  ــر ض ــا اث ــه دارو ب ــت ک ــن اس ــرار داد ای ــر ق ــد مدنظ بای
تولیــد  کاهــش  باعــث  آستروســیت‌ها  مهــار  و  التهابــی 
پروتئوگلیکان‌هایــی چــون کندروئیتیــن ســولفات و ورســیکان 
می‌شــود. ایــن پروتئوگلیکان‌هــا بــه صــورت یــک بســتر عمــل 
ــت و مهاجــرت  ــت حرک ــر سوبســترا جه ــاوه ب ــد و ع می‌کنن
آستروســیت‌ها، مســیر حرکــت ســلول‌های پیش‌ســاز عصبــی 
را هــم فراهــم می‌کننــد. از طرفــی ایــن ســاختار خــود عاملــی 
ــع  ــد و مان ــروز آســیب می‌باش ــد از ب ــره بع ــاء حف ــت ارتق جه
رشــد و نفــوذ آکســونی در ناحیــۀ آســیب می‌شــود )39 ،38(. 
بــه ایــن ترتیــب بــه نظــر می‌رســد بــا اســتفاده از کورکومیــن 
از طرفــی باعــث کاهــش شــکل‌گیری حفــرۀ رشــد، مهاجــرت 
از  افزایــش رشــد آکســونی می‌شــویم و  آستروســیت‌ها و 
ــی را از  ــاز عصب ــلول‌های پیش‌س ــرت س ــتر مهاج ــی بس جهت

بیــن می‌بریــم )40(.
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ــردد  ــتروگلیوزیس می‌گ ــش آس ــی و کاه ــد حرکت ــود رون بهب
اثبــات می‌کننــد کــه  اخیــر  یافته‌هــای  از طرفــی   .)44(
ــه  ــی ک ــه صورت ــر اســت ب ــز مؤث ــوز نی ــن روی آپوپت کورکومی
ــن دارو موجــب استیلاســیون  ــه ای ــرده ک ــد ک بررســی‌ها تأیی
پروتئین‌هــای غیــر هیســتونی c-Jun ،p53 و α-tubulin کــه در 

ــود )45(.  ــد می‌ش ــل می‌کنن ــوز عم ــا آپوپت ــاط ب ارتب
ــلول‌های  ــی س ــی ریخت‌شناس ــده بررس ــام ش ــۀ انج در مطالع
آستروســیت در برش‌هــای بافتــی درمــان شــده بــا کورکومیــن 
جســم ســلولی کوچک‌تــر و زوائــد ســلولی بــا ضخامــت کمتر را 
نشــان می‌دهــد. البتــه نزدیک‌تریــن گــروه بــه گــروه طبیعــی 
ــر  ــرم ب ــا دوز 60 میلی‌گ ــی ب ــروه درمان ــیب(، گ ــدون آس )ب
کیلوگــرم و 6 ســاعت بعــد از ضایعــه می‌باشــد. ایــن مطالعــات 
ــه و تحلیــل آمــاری طبــق شــدت دانســیتی  ــر اســاس تجزی ب
پیکســل ســبز رنــگ تأییــد گردیــد. مطالعــات انجــام شــده در 
ــان  ــه بی ــات انجــام شــده می‌باشــد ک ــا ســایر مطالع ــق ب تواف
 GFAP ــانگر ــان نش ــش بی ــث کاه ــن باع ــد کورکومی کرده‌ان
می‌گــردد. همچنیــن ایــن مطالعــه نشــان داد کــه کورکومیــن 
ــوس  موجــب القــاء تکثیــر ســلول‌های بنیــادی عصبــی اندوژن
ایــن ســلول‌ها  دیــده می‌گــردد کــه  آســیب  ناحیــۀ  در 
در نواحــی شــاخ خلفــی و به‌خصــوص در اطــراف کانــال 
ــی  ــایر تحقیقات ــد س ــا در تأیی ــج م ــد. نتای ــرار دارن ــزی ق مرک
اســت کــه کورکومیــن را به‌عنــوان یــک عامــل نــورون زایــی10 

.)46( می‌خواننــد 
ــاد  ــاز ح ــن در ف ــق کورکومی ــده از تزری ــت آم ــه دس ــج ب نتای
ــش  ــث کاه ــن باع ــه کورکومی ــان داد ک ــی نش ــۀ نخاع ضایع
ــا  ــه ب ــی در مقایس ــود حرکت ــش بهب ــتروگلیوزیس و افزای آس
نشــان  مــا  یافته‌هــای  می‌شــود.  کانتیوژنــی  گروه‌هــای 
می‌دهــد کــه ایــن ترکیــب می‌توانــد در کاهــش بیــان 
آستروســیت در نواحــی آســیب دیــده مؤثر باشــد و در روندهای 

ــرد. ــرار گی ــتفاده ق ــورد اس ــی م ــات نخاع ــی ضایع درمان

همچنیــن در ایــن مطالعــه نشــان داده شــد کــه در نمونه‌هــای 
ــا  ــا ب ــام گروه‌ه ــن در تم ــا کورکومی ــده ب ــان ش ــی درم بافت
کاهــش آســتروگلیوزیس همــراه هســتند. ایــن نتایــج بعــد از 
 GFAP تجزیــه و تحلیــل آمــاری در مــورد میــزان بیان نشــانگر
تأییــد گردیــد. مناســب‌ترین دوز جهــت کاهــش گلیوزیــس و 
ترمیــم آکســونی در ایــن مطالعــه 60 میلی‌گــرم بــر کیلوگــرم 
بــود کــه بــه صــورت داخــل صفاقــی و 6 ســاعت بعــد از آســیب 
 ( Faulkner نخاعــی تزریــق گردیــد. در مطالعــه‌ای کــه توســط
ــه نقــل از Battle( انجــام گرفــت بیــان شــد کــه ســلول‌های  ب
ــتند  ــیت‌ها هس ــس، آستروس ــدۀ گلیوزی ــکیل دهن ــی تش اصل
ــر اســاس میــزان فعالیــت داخــل  )41(. ایــن آستروســیت‌ها ب
ســلولی ریخت‌شناســی متفاوتــی را ایجــاد می‌کننــد. فیلامنــت 
حــد واســط GFAP کــه نشــانگر اصلــی آستروســیت‌ها اســت و 
ــطوح  ــد در س ــلول می‌باش ــی س ــدۀ ریخت‌شناس تشــکیل دهن
ــد. در  ــاد می‌کن ــلول را ایج ــف س ــواع مختل ــان، ان ــاوت بی متف
ــای  ــانگر GFAP در برش‌ه ــان نش ــزان بی ــر می ــۀ حاض مطالع
ــوده و  ــر ب ــدون آســیب، کمت ــای ب ــه نمونه‌ه ــوط ب ــی مرب بافت
ــده  ــورت پراکن ــه ص ــیت ب ــلول‌های آستروس ــر آن س ــاوه ب ع
ــند.  ــکل می‌باش ــتاره‌ای ش ــک و س ــد، باری ــخ مانن ــد ن ــا زوائ ب
ــه  ــتند ک ــیت هس ــدل mild آستروس ــیت‌ها م ــن آستروس ای
البتــه ایــن یافته‌هــا در توافــق بــا ســایر مطالعــات انجــام شــده 

می‌باشــد )42(. 

ــان  ــال Sofroniew ،2005 نش ــه‌ای در س ــن در مطالع همچنی
ــا بیــان  داد کــه آستروســیت‌ها در نمونه‌هــای بــدون آســیب ب
انــدک نشــانگر GFAP همــراه اســت و ایــن بررســی نشــان داد 
ــاوه  ــد و ع ــان نمی‌کنن ــلول‌ها GFAP را بی ــی از س ــه گروه ک
بــر ایــن ســلول‌ها بــدون همپوشــانی و تکثیــر می‌باشــند 
)43(. بــا بررســی ســاختاری و عملکــردی نمونه‌هــای کانتیــوژن 
مــوش صحرایــی کــه در فاز حــاد ضایعــۀ کورکومیــن را دریافت 
کرده‌انــد نشــان داد کــه ایــن ترکیــب شــیمیایی باعــث 

10 Neurogenesis
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