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摘要
目的:本研究旨在调查姜黄素是否能减轻动物模型和人视
网膜色素上皮细胞(ＡＲＰＥ)－１９ 细胞的视网膜炎症ꎮ
方法:在体内ꎬ雄性 Ｃ５７ / Ｂ６ 小鼠腹腔注射姜黄素 ３ｄꎬ然后
腹腔注射脂多糖(ＬＰＳꎻ１０ｍｇ / ｋｇ)诱导视网膜炎症ꎮ ＬＰＳ
作用 ２４ｈ 后ꎬ通过 ＲＴ－ＰＣＲ 检测促炎细胞因子的 ｍＲＮＡ
水平ꎮ 伴刀豆球蛋白凝集素灌注标记技术评估了白细胞
对视网膜脉管系统的粘附ꎮ 用蛋白质定量试剂盒测量前
房中的蛋白浓度ꎮ 在体外ꎬ培养 ＡＲＰＥ－１９ 细胞ꎮ 用细胞
计数试剂盒 ８(ＣＣＫ－８)法测量来选择姜黄素的最佳作用
浓度ꎮ 在用 ５μｇ / ｍＬ ＬＰＳ 刺激之前ꎬ将 ＡＲＰＥ－１９ 细胞在
有或没有姜黄素的情况下孵育 １ｈꎮ 通过 ＲＴ － ＰＣＲ 和
ＥＬＩＳＡ 测量促炎细胞因子ꎮ 通过蛋白质印迹分析 ＰＩ３Ｋ /
Ａｋｔ 表达ꎮ

结果:姜黄素预处理可显著抑制 ＥＩＵ 相关白细胞粘附于视
网膜血管和前房蛋白渗漏ꎮ 体内应用姜黄素后ꎬ炎症细胞
因子(如 ＩＬ－１βꎬＩＬ－６ 和 ＴＮＦ－α)的 ｍＲＮＡ 表达水平也显
著降低ꎮ 同时ꎬ姜黄素在 ＡＲＰＥ－１９ 细胞的 ｍＲＮＡ 和蛋白
质水平上均显著减弱 ＩＬ－６ꎬＩＬ－８ 和 ＭＣＰ－１ 的表达ꎮ 姜黄
素抑制 ＬＰＳ 激活的 ＡＲＰＥ－１９ 细胞中的 ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ 磷酸化
以及 ＮＦ－κＢ 激活ꎮ
结论:姜黄素对 ＬＰＳ 诱导的视网膜炎症具有预防作用ꎬ其
作用似乎与 ＰＩ３ｋ / Ａｋｔ 信号传导途径的抑制有关ꎮ
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ａ ｉｎｇｒｅｄｉｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｇｒａｍ － ｎｅｇａｔｉｖｅ ｂａｃｔｅｒｉａ[２－３] . Ａｍｏｎｇ ｔｈｅ
ｐｒｏｍｉｎｅｎｔ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ＥＩＵ ｉｓ ｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ
ｉｎｔｏ ｏｃｕｌａｒ ｂｌｏｏｄ ｖｅｓｓｅｌｓ ａｎｄ ｌｅａｋａｇｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎｔｏ ｔｈｅ
ａｎｔｅｒｉｏｒ ｃｈａｍｂｅｒ ｏｆ ｔｈｅ ｅｙｅꎬ ｗｈｉｃｈ ｒｅａｃｈ ａ ｍａｘｉｍｕｍ ａｔ ２４ｈ
ａｆｔｅｒ ＬＰＳ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ[４] . ＬＰＳ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｃａｎ ａｃｔｉｖａｔｅ Ｔｏｌｌ －
ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４ ( ＴＬＲ４) ｔｏ ｔｒｉｇｇｅｒ ｔｈｅ ｃｅｌｌｕｌａｒ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｐａｔｈｗａｙｓꎬ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｔｈｅ ＮＦ－κＢꎬ ａｎｄ ｌｅａｄ ｔｏ ｔｈｅ ｒｅｌｅａｓｅ ｏｆ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍｅｄｉａｔｏｒｓꎬ ｓｕｃｈ ａｓ ＩＬ－ ６ꎬ ＴＮＦ－αꎬ ｗｈｉｃｈ ａｒｅ
ｂｅｌｉｅｖｅｄ ｔｏ ｂｅ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｏｒｓ ｔｏ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ
ＥＩＵ[５－７] . Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ｐｌａｙｓ ａ ｃｒｕｃｉａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ
ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｖｉｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｅｎｔｒａｌ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ. Ａｍｏｎｇ ｔｈｅ
ｒｅｔｉｎａꎬ ＲＰＥ ｃｅｌｌｓ ｗｈｉｃｈ ａｒｅ ｌｏｃａｔｅｄ ｉｎ ａ ｍｏｎｏｌａｙｅｒ ｏｆ
ｐｉｇｍｅｎｔｅｄ ｃｅｌｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｎｅｕｒａｌ
ｒｅｔｉｎａ ａｎｄ ｃｈｏｒｏｉｄ ｐｏｓｓｅｓｓ ａ ｖａｒｉｅｔｙ ｏｆ ｃｏｍｐｌｅｘ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ
ｆｕｎｃｔｉｏｎｓꎬ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｔｒａｎｓｐｏｒｔ ｏｆ ｎｕｔｒｉｅｎｔｓ ａｎｄ
ｄｅｂｒｉｓ ａｎｄ ｐｈａｇｏｃｙｔｉｚｉｎｇ ｒｏｄ ｏｕｔｅｒ ｓｅｇｍｅｎｔ ｄｉｓｃｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ
ｃｉｒｃａｄｉａｎ ｓｈｅｄｄｉｎｇ[８] . Ｔｈｕｓꎬ ＲＰＥ ｃｅｌｌｓ ｐｌａｙ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ
ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ ｏｆ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｎｅｕｒａｌ
ｒｅｔｉｎａ. Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ａｒｅ ｔｈｅ ｍａｉｎ
ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ ｔｏ ｔｈｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ＲＰＥ ｃｅｌｌｓ[９] . Ｔｈｕｓꎬ ｉｎ
ｖｉｔｒｏ ｗｅ ｅｘｐｌｏｒｅｄ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ ＬＰＳ － ｉｎｄｕｃｅｄ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌｓ.
Ｃｕｒｃｕｍｉｎꎬ ａ ｐｈｅｎｏｌｉｃ ｎａｔｕｒａｌ ｐｒｏｄｕｃｔ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆｒｏｍ Ｃｕｒｃｕｍａ
ｌｏｎｇａꎬ ｉｓ ｗｉｄｅｌｙ ｒｅｐｏｒｔｅｄ ｔｏ ｈａｖｅ ｓｏｍｅ ｐｏｔｅｎｔ ａｎｔｉ －
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙꎬ ａｎｔｉ － ｏｘｉｄａｔｉｖｅꎬ ａｎｔｉ － ｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｉｃ ａｎｄ
ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ[１０－１３] . Ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｎｇ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｈａｓ
ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｖａｒｉｏｕｓ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ
ｔｏ ｐｒｏｄｕｃｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｅｆｆｅｃｔｓ[１４－１６] . Ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｙｅａｒｓꎬ ｅｘｔｅｎｓｉｖｅ
ｓｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ｔｈａｔ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｓｅｅｍ ｔｏ ｂｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ
ＮＦ － κＢ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｂｙ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ ＩκＢ[１７－１９] . Ｂｙ ａｆｆｅｃｔｉｎｇ
ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｐａｔｔｅｒｎ ｏｆ ＴＮＦ－α ｐｒｏｍｏｔｅｒ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｗａｓ ｒｅｐｏｒｔｅｄ
ｔｏ ｒｅｇｕｌａｔｅ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＴＮＦ － α[２０] . Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｌｓｏ
ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ａｓｔｈｍａ ｂｙ
ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ Ｎｒｆ２ / ＨＯ － １ｓｉｇ ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ ｄｏｗｎ － ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｏｆ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＩＬ－６ꎬ ＴＮＦ－α ａｎｄ
ＩＬ－１β[２１] . Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｔｈｅ ｂｅｎｅｆｉｔｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｈａｖｅ ｎｏｔ ｂｅｅｎ
ｃｏｍｐｌｅｔｅｌｙ ｅｌｕｃｉｄａｔｅｄ ｉｎ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ.
Ｄｕｅ ｔｏ ｉｔｓ ｐｏｔｅｎｔ ｅｆｆｅｃｔｓꎬ ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙꎬ ｗｅ ｅｘｐｌｏｒｅｄ ｔｈｅ ａｎｔｉ－
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ ＥＩＵ
ｍｉｃｅ ａｎｄ ｅｘｐｌｏｒｅｄ ｔｈｅ ｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｉｎ ＡＲＰＥ － １９
ｃｅｌｌｓ.

ＭＡＴＥＲＩＡＬＳ ＡＮＤ ＭＥＴＨＯＤＳ
Ａｎｉｍａｌｓ　 Ｃ５７ＢＬ / ６ ｍｉｃｅ ｗｅｒｅ ｐｕｒｃｈａｓｅｄ ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ
Ａｎｉｍａｌ Ｃｅｎｔｅｒ ｏｆ Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ (Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇꎬ
Ｃｈｉｎａ) . Ｔｈｅ ｐｒｏｔｏｃｏｌ ｗａｓ ａｐｐｒｏｖｅｄ ｂｙ ｔｈｅ Ｅｔｈｉｃｓ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ
ｏｆ ｔｈｅ Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ. ＥＩＵ ｗａｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ
ｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ＬＰＳ ( Ｓｉｇｍａ－Ａｌｄｒｉｃｈ) ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ
ＰＢＳ ａｔ ｔｈｅ ｄｏｓｅ ｏｆ １０ ｍｇ / ｋｇ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ (ＢＷ). Ｍｉｃｅ ｗｅｒｅ
ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｂｙ ｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ａｔ ｔｈｅ ｄｏｓｅ ｏｆ
４０ꎬ ８０ꎬ １２０ ｍｇ / ｋｇ ＢＷ ｆｏｒ ３ｄ ｕｎｔｉｌ ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＬＰＳ.
Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ＲＴ－ＰＣＲ
ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ ＥＩＵ (ｄａｔａ ｎｏｔ
ｓｈｏｗｎ). Ｂａｓｅ ｏｎ ｔｈｉｓ ｒｅｓｕｌｔꎬ ｗｅ ｃｈｏｓｅ ８０ ｍｇ / ｋｇ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｆｏｒ
ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ａｎｉｍａｌ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ. Ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｗａｓ ａｐｐｒｏｖｅｄ ｂｙ ｔｈｅ
Ｍｅｄｉｃａｌ Ｅｔｈｉｃｓ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ａｎｄ ｗａｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ
Ｄｅｃｌａｒａｔｉｏｎ ｏｆ Ｈｅｌｓｉｎｋｉ Ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｓ.
Ｃｅｌｌ Ｃｕｌｔｕｒｅ　 Ｔｈｅ ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅ ｗａｓ ｐｕｒｃｈａｓｅｄ ｆｒｏｍ
ｔｈｅ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｔｙｐｅ Ｃｕｌｔｕｒｅ Ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ (ＡＴＣＣꎬ ＵＳＡ). Ｃｅｌｌｓ
ｗｅｒｅ ｃｕｌｔｕｒｅｄ ｉｎ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ＤＭＥＭ / Ｆ１２ ｍｅｄｉｕｍ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ
１０％ ｆｅｔａｌ ｂｏｖｉｎｅ ｓｅｒｕｍ (ＦＢＳꎻ Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ) . Ｔｈｅ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ
ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｉｎ ｈｕｍｉｄｉｆｉｅｄ ５％ ＣＯ２ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ａｔ ３７℃ . Ｔｈｅ ｃｅｌｌ
ｗａｓ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｂｙ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇａｔｉｏｎ ｔｏ ｐｌａｔｅ ｆｏｒ ｓｕｂｃｕｌｔｕｒｅ ａｆｔｅｒ
ｒｅａｃｈｉｎｇ ｃｏｎｆｌｕｅｎｃｅ.
Ｒｅａｌ－ ｔｉｍｅ Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ＰＣＲ Ａｎａｌｙｓｉｓ 　 Ｔｏｔａｌ ＲＮＡ ｗａｓ
ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｆｒｏｍ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｉｃｅ ｆｒｅｓｈｌｙ ｄｅｔａｃｈｅｄ ｅｙｅｂａｌｌｓ ｂｙ
ｕｓｉｎｇ Ｔｒｉｚｏｌ Ｒｅａｇｅｎｔ ( Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎꎬ ＵＳＡ). Ｔｈｅｎ ｔｅｓｔｅｄ ＲＮＡ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄ ｃＤＮＡ ｗｉｔｈ ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐｔ ＲＴ
ｒｅａｇｅｎｔ ｋｉｔ (Ｔａｋａｒａꎬ Ｃｈｉｎａ) . ＲＴ－ＰＣＲ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｗｉｔｈ ａ
ｓｅｑｕｅｎｃｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｓｙｓｔｅｍ (ＡＢＩ Ｐｒｉｓｍ ７５００ꎬ ＣＡ) ｗｉｔｈ ｔｈｅ
ＰＣＲ ｋｉｔ ( Ｂｉｏ － Ｒａｄ). Ｔｈｅ ｃｙｃｌｉｎｇ ｐｒｏｔｏｃｏｌ ａｎｄ ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎ
ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ａｓ ｐｒｅｖｉｏｕｓｌｙ ｒｅｐｏｒｔｅｄ. Ａｌｌ ｐｒｉｍｅｒｓ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ ｗｅｒｅ
ｓｈｏｗｎ ｉｎ Ｔａｂｌｅ １.
Ｌｅｃｔｉｎ Ｌａｂｅｌｉｎｇ ｏｆ Ｒｅｔｉｎａｌ Ｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ａｎｄ Ａｄｈｅｒｅｎｔ
Ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ 　 Ａ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｌａｂｅｌｉｎｇ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ
ａｎａｌｙｚｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ ａｄｈｅｒｅｎｔ ｒｅｔｉｎａｌ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ
ｉｎ ＥＩＵ ａｓ ｐｒｅｖｉｏｕｓｌｙ ｒｅｐｏｒｔｅｄ[２２－２３] . Ｔｈｅ ａｄｈｅｒｅｎｔ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ
ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｗｅｒｅ ｉｍａｇｅｄ ｗｉｔｈ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ －
ｉｓｏｔｈｉｏｃｙａｎａｔｅ ( ＦＩＴＣ ) － ｃｏｕｐｌｅｄ ｃｏｎｃａｎａｖａｌｉｎ Ａ ｌｅｃｔｉｎ
(ＦＩＴＣ－ ＣｏｎＡꎻ Ｖｅｃｔｏｒ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｉｅｓꎬ ＣＡ). ２４ｈ ａｆｔｅｒ ＬＰＳ
ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｍｉｃｅ ｗｅｒｅ ｄｅｅｐｌｙ ａｎｅｓｔｈｅｔｉｚｅｄ ｗｉｔｈ ｂｙ
ｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ ｐｅｎｔｏｂａｒｂｉｔａｌ ｓｏｄｉｕｍ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ. Ｃｈｅｓｔ ｃａｖｉｔｙ
ｗａｓ ｏｐｅｎｅｄ ｔｈｅｎ ｉｎｔｒｏｄｕｃｅｄ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｃａｎｎｕｌａ ( ２４ ｇａｕｇｅ)
ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｌｅ. Ｔｈｅ ｍｉｃｅ ｗｅｒｅ ｐｅｒｆｕｓｅｄ ５ ｍＬ ＰＢＳ ｔｏ
ｒｅｍｏｖｅ ｎｏｎ － ａｄｈｅｒｅｎｔ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ ａｎｄ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｓ ａｆｔｅｒ
ｄｒａｉｎａｇｅ ｗａｓ ａｃｈｉｅｖｅｄ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｒｉｇｈｔ ａｔｒｉｕｍ. ＦＩＴＣ － ＣｏｎＡ
(４０ μｇ / ｍＬ ｉｎ ＰＢＳꎻ ５ ｍｇ / ｋｇ ＢＷ) ｗａｓ ｐｅｒｆｕｓｅｄ ｔｏ ｌａｂｅｌ
ａｄｈｅｒｅｎｔ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓꎬ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ｒｅｍｏｖａｌ ｏｆ ｒｅｓｉｄｕａｌ ｕｎｂｏｕｎｄ
ｌｅｃｔｉｎ ｗｉｔｈ ２ ｍＬ ＰＢＳ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ. Ｔｈｅ ｅｙｅｓ ｏｆ ｍｉｃｅ ｗｅｒｅ
ｅｎｕｃｌｅａｔｅｄ ａｎｄ ｆｉｘｅｄ ｉｎ ４％ ｐａｒａｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ ｆｏｒ ５ｍｉｎ ａｔ ｒｏｏｍ
ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ. Ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｓ ｗｅｒｅ ｃａｒｅｆｕｌｌｙ ｒｅｍｏｖｅｄ ａｎｄ ｍｏｕｎｔｅｄ
ｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ ｓｌｉｄｅｓ. Ｔｈｅ ｆｌａｔ ｍｏｕｎｔｓ ｗｅｒｅ ｉｍａｇｅｄ ｗｉｔｈ
ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ (Ｍｏｄｅｌ ＤＭ６０００ꎬ Ｌｅｉｃａꎬ Ｇｅｒｍａｎｙ).
Ａｑｕｅｏｕｓ Ｈｕｍｏｒ Ｍｅａｓｕｒｅ 　 Ｔｈｅ ｍｉｃｅ ｗｅｒｅ ａｎｅｓｔｈｅｔｉｚｅｄ.
Ｐｕｐｉｌｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｒｏｐｉｃａｍｉｄｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ５ｍｉｎ ｐｒｉｏｒ ｔｏ
ｃｏｌｌｅｃｔ ａｑｕｅｏｕｓ ｈｕｍｏｒ (ＡＨ). ＡＨ ｓａｍｐｌｅ ｗａｓ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｆｒｏｍ
ｔｈｅ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｃｈａｍｂｅｒ. Ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ
ｗｉｔｈ ａ ｐｒｏｔｅｉｎ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｋｉｔ (Ｂｅｙｏｔｉｍｅ) ａｎｄ ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ
ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｍｕｌｔｉｆｕｎｃｔｉｏｎ ｍｉｃｒｏｐｌａｔｅ ｒｅａｄｅｒ
(Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｄｅｖｉｃｅｓꎬ Ｓｕｎｎｙｖａｌｅꎬ ＵＳＡ).
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Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ｐｒｏ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ＥＩＵ 　 Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ＩＬ－６ (Ａ)ꎬ ＩＬ－１β
(Ｂ)ａｎｄ ＴＮＦ－α (Ｃ) ｗｅｒｅ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ＬＰＳ ｇｒｏｕｐ ｗｈｅｎ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｄ ｔｈｅ ｍＲＮＡ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－１β ａｎｄ ＴＮＦ－α ｉｎ ＥＩＵ.

Ｔａｂｌｅ １　 Ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｉｍｅｒｓ ｆｏｒ ｒｅａｌ－ｔｉｍｅ ＰＣＲ
Ｇｅｎｅｓ Ｆｏｒｗａｒｄ ｐｒｉｍｅｒ (５􀆳－３􀆳) Ｒｅｖｅｒｓｅ ｐｒｉｍｅｒ(５􀆳－３􀆳)
Ｍｕｓ－ＩＬ－６ ＣＣＣＣＡＡＴＴＴＣＣＡＡＴＧＣＴＣＴＣＣ ＣＧＣＡＣＴＡＧＧＴＴＴＧＣＣＧＡＧＴＡ
Ｍｕｓ－ＩＬ－１β ＧＧＧＣＣＴＣＡＡＡＧＧＡＡＡＧＡＡＴＣ ＴＡＣＣＡＧＴＴＧＧＧＧＡＡＣＴＣＴＧＣ
Ｍｕｓ－ＴＮＦ－α ＣＣＣＴＣＡＣＡＣＴＣＡＣＡＡＡＣＣＡＣＣ ＣＴＴＴＧＡＧＡＴＣＣＡＴＧＣＣＧＴＴＧ
Ｍｕｓ－ＧＡＰＤＨ ＧＴＡＴＧＡＣＴＣＣＡＣＴＣＡＣＧＧＣＡＡＡ ＧＧＴＣＴＣＧＣＴＣＣＴＧＧＡＡＧＡＴＧ
Ｈｕｍ－ＩＬ－６ ＡＧＴＧＡＧＧＡＡＣＡＡＧＣＣＡＧＡＧＣ ＣＡＧＧＧＧＴＧＧＴＴＡＴＴＧＣＡＴＣＴ
Ｈｕｍ－ＩＬ－８ ＧＡＣＡＴＡＣＴＣＣＡＡＡＣＣＴＴＴＣＣＡＣＣＣ ＣＣＡＧＡＣＡＧＡＧＣＴＣＴＣＴＴＣＣＡＴＣＡＧ
Ｈｕｍ－ＭＣＰ－１ ＣＴＣＡＴＡＧＣＡＧＣＣＡＣＣＴＴＣＡＴＴＣ ＴＣＡＣＡＧＣＴＴＣＴＴＴＧＧＧＡＣＡＣＴＴ
Ｈｕｍ－β ａｃｔｉｎ ＧＧＡＴＧＣＡＧＡＡＧＧＡＧＡＴＣＡＣＴＧ ＣＧＡＴＣＣＡＣＡＣＧＧＡＧＴＡＣＴＴＧ

Ｃｅｌｌ Ｖｉａｂｉｌｉｔｙ Ａｓｓａｙ 　 Ｔｈｅ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ
ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ Ｃｅｌｌ Ｃｏｕｎｔｉｎｇ Ｋｉｔ － ８ ( ＣＣＫ８ꎬ ＳｉｇｍａＡｌｄｒｉｃｈ)
ａｓｓａｙ. Ｔｈｅ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｓｅｅｄｅｄ ｏｎ ｃｕｌｔｕｒｅ ｐｌａｔｅ ｗｉｔｈ １００ μＬ
ｍｅｄｉｕｍ ａｎｄ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｆｏｒ ２ｄ. Ｗａｓｈｅｄ ｗｉｔｈ ＰＢＳ ａｎｄ ｓｔａｒｖｅｄ
ｗｉｔｈ １００ μＬ ｏｆ ｓｅｒｕｍ－ｆｒｅｅ ｍｅｄｉｕｍ ｆｏｒ ２４ｈ. Ｔｈｅ ＡＲＰＥ－１９
ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ (５ꎬ １０ꎬ ２０ꎬ ３０
ａｎｄ ４０ μｍｏｌ / Ｌ ) ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｆｏｒ ２４ｈ. Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｔｈｅ
ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｂｏｖｅ － ｍｅｎｔｉｏｎｅｄ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｆｏｒ １ｈ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｏｒ
ｗｉｔｈｏｕｔ ＬＰＳ (５ μｇ / ｍＬ) ｆｏｒ ２４ｈ. Ａｆｔｅｒ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬ ＷＳＴ－８
ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｔｈｅ ｃｅｌｌｓ ｆｏｒ ４ｈ ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔｌｙ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｉｅｓ ｏｆ
ｔｈｅ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ ｗｅｒｅ ｒｅａｄ ａｔ ４５０ ｎｍ ｗｉｔｈ ａ ｍｕｌｔｉｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｍｉｃｒｏｐｌａｔｅ ｒｅａｄｅｒ (Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｄｅｖｉｃｅｓꎬ ＣＡ). Ｃｅｌｌｓ ｃｕｌｔｕｒｅｄ
ｗｉｔｈｏｕｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ａｓ ａ ｃｏｎｔｒｏｌ.
Ｅｎｚｙｍｅ－ ｌｉｎｋｅｄ Ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ Ａｓｓａｙ 　 Ｔｈｅ ＡＲＰＥ － １９
ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｐｌａｔｅｄ ａｎｄ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｆｏｒ １ｈ ｗｉｔｈ
ＬＰＳ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｒ ａｂｓｅｎｃｅ ｆｏｒ ２４ｈ. Ｔｈｅ ｃｅｌｌ － ｆｒｅｅ
ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ ｗａｓ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ａｆｔｅｒ ２４ｈ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＬＰＳ.
ＥＬＩＳＡ ｋｉｔｓ (Ｒ＆Ｄ Ｓｙｓｔｅｍｓꎬ ＣＡ) ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｔｈｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ
ｏｆ ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－８ ａｎｄ ＭＣＰ－１. Ｔｈｅ ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ ａｔ ４５０ ｎｍ ｗａｓ
ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｕｓｉｎｇ ａ ｍｉｃｒｏｐｌａｔｅ ｒｅａｄｅｒ.
Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ Ａｎａｌｙｓｉｓ 　 Ｗａｓｈｅｄ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ＰＢＳ. Ｅｘｔｒａｃｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｄ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｂｙ ｒｅｌｅｖａｎｔ ｒｅａｇｅｎｔｓ
(Ｂｅｙｏｔｉｍｅꎬ Ｃｈｉｎａ) .Ａｌｌ ｐｒｏｔｅｉｎ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｅｎａｔｕｒｅｄ ｗｉｔｈ
ＳＤＳ ｌｏａｄｉｎｇ ｂｕｆｆｅｒ ( Ｂｅｙｏｔｉｍｅ) ａｔ １００° Ｃ ｆｏｒ ８ｍｉｎ. Ｅｑｕａｌ
ａｍｏｕｎｔｓ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ (３０ μｇ) ｗｅｒｅ ｓｅｐａｒａｔｅｄ ｂｙ ＳＤＳ－ＰＡＧＥ
ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ ｗｉｔｈ ８％ ｐｏｌｙａｃｒｙｌａｍｉｄｅ ｇｅｌｓ. Ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎｓ
ｗｅｒｅ ｅｌｅｃｔｒｏｂｌｏｔｔｅｄ ｏｎｔｏ ｐｏｌｙｖｉｎｙｌｉｄｅｎｅ ｄｉｆｌｕｏｒｉｄｅ ｍｅｍｂｒａｎｅｓ
(Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅꎬ ＭＡ)ꎬ Ｍｅｍｂｒａｎｅｓ ｗｅｒｅ ｂｌｏｃｋｅｄ ｗｉｔｈ ５％ ｎｏｎｆａｔ

ｓｋｉｍ ｍｉｌｋ ｆｏｒ １ｈ ａｎｄ ｗａｓｈｅｄ ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ０. １％
ＰＢＳＴ. Ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｍｅｍｂｒａｎｅｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ａｇａｉｎｓｔ
Ａｋｔꎬ ｐ－Ａｋｔꎬ ＩκＢ－αꎬ ｐ－ＩκＢ－α (１∶ １０００ ｄｉｌｕｔｉｏｎｓꎻ ＣＳＴ)
ａｎｄ β － ａｃｔｉｎ ( １ ∶ ５０００ꎻ ｚｏｏｎｂｉｏ ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙꎬ Ｎａｎｊｉｎｇꎬ
Ｃｈｉｎａ) ｏｖｅｒｎｉｇｈｔ ａｔ ４℃ . Ａｆｔｅｒｗａｒｄｓꎬ ｗａｓｈｅｄ ｍｅｍｂｒａｎｅｓ
ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓ ａｎｄ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｙ
(１ ∶ ５０００ꎻ Ｚｏｏｎｂｉｏ ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙꎬ Ｎａｎｊｉｎｇꎬ Ｃｈｉｎａ) ｆｏｒ １ｈ ａｔ
３７℃ . Ａｆｔｅｒ ｗａｓｈｉｎｇ ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓ ｗｉｔｈ ＰＢＳＴꎬ ｂａｎｄｓ ｗｅｒｅ
ｖｉｓｕａｌｉｚｅｄ ｂｙ ＥＣＬ ｋｉｔ (Ａｄｖａｎｓｔａꎬ ＣＡ). Ｔｈｅ β－ａｃｔｉｎ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄ ｉｎ ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇ ａｎａｌｙｓｉｓ.
Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ Ａｎａｌｙｓｉｓ 　 Ａｌｌ ｄａｔａ ｗｅｒｅ ｓｈｏｗｎ ａｓ ｍｅａｎ ± ＳＥＭ.
Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ｓｏｆｔｗａｒｅ
(ＧｒａｐｈＰａｄ Ｓｏｆｔｗａｒｅꎬ ＵＳＡ). Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｏｆ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｇｒｏｕｐｓ
ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｏｎｅ－ｗａｙ ＡＮＯＶＡ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ Ｄｕｎｎｅｔｔ ｔｅｓｔ.
Ｐ<０.０５ ｗａｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ.
ＲＥＳＵＬＴＳ
Ｃｕｒｃｕｍｉｎ Ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ｍＲＮＡ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ Ｐｒｏ －
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ Ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ＥＩＵ　 Ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ
ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－１β ａｎｄ ＴＮＦ－α ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎ ｔｈｅ ＬＰＳ
ｇｒｏｕｐ ｗｈｅｎ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ. Ｉｎ ｔｈｅ ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄ ｍｉｃｅꎬ ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｍｅｄｉａｔｏｒｓ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ (Ｆｉｇｕｒｅ. １) .
Ｃｕｒｃｕｍｉｎ Ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ ｔｈｅ Ｒｅｔｉｎａｌ Ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ Ａｄｈｅｓｉｏｎ　 Ｔｏ
ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｅｌｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｉｎ ＥＩＵꎬｂｙ
ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｌａｂｅｌｉｎｇ ｗｉｔｈ ＦＩＴＣ － ｃｏｕｐｌｅｄ ＣｏｎＡ Ｗｅ ｉｍａｇｅｄ
ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ ａｄｈｅｒｅｎｔ ｏｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ. Ｗｅ ｃｈｏｓｅ ｔｈｒｅｅ
ｐａｒｔ ｏｆ ａ ｒｅｔｉｎａ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｔｈｅ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｒｅｔｉｎａ ( Ｆｉｇｕｒｅｓ ２Ａ－
２Ｃ)ꎬ ｔｈｅ ｍｉｄｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｒｅｔｉｎａ ( Ｆｉｇｕｒｅｓ ２Ｄ － ２Ｆ) ａｎｄ ｔｈｅ
ａｎｔｅｒｉｏｒ ｒｅｔｉｎａ ( Ｆｉｇｕｒｅｓ ２Ｇ － ２Ｉ) . Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ
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Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｄ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｄｈｅｓｉｏｎ　 Ｆｌａｔ－ｍｏｕｎｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｓ ｆｒｏｍ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ (Ａꎬ Ｄꎬ Ｇ)ꎬ ＬＰＳ－ｔｒｅａｔｅｄ
ｇｒｏｕｐ (Ｂꎬ Ｅꎬ Ｈ) ａｎｄ ＬＰＳ＋ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｇｒｏｕｐ (８０ ｍｇ / ｋｇ ＢＷ) (Ｃꎬ Ｆꎬ Ｉ). ＬＰＳ－ｔｒｅａｔｅｄ ｍｉｃｅ ｓｈｏｗｉｎｇ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ (ｗｈｉｔｅ
ａｒｒｏｗｓ) ａｄｈｅｒｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｍｉｃｅ. Ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｒｅｓｕｌｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ
ａｄｈｅｓｉｏｎ. Ｓｃａｌｅ ｂａｒꎬ ２０ μｍꎻ ｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ ×２００ (ｎ＝ ３).

Ｆｉｇｕｒｅ ３ 　 Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｃｈａｍｂｅｒ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｌｅａｋａｇｅ 　 Ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ａｑｕｅｏｕｓ ｈｕｍｏｒ ｉｎ ＬＰＳ －
ｔｒｅａｔｅｄ ｍｉｃｅꎬ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ａｇｅ －
ｍａｔｃｈｅｄ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｍｉｃｅꎬ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｄ ｂｙ ｐｒｅ －
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｃｕｒｃｕｍｉｎ.

ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｅａｒｌｙ ｎｏ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ
(Ｆｉｇｕｒｅｓ ２Ａꎬ ２Ｄꎬ ２Ｇ ). Ａｆｔｅｒ ＬＰＳ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎꎬ Ｒｅｔｉｎａ －
ａｄｈｅｒｅｎｔ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ ｗｅｒｅ ｎｕｍｅｒｏｕｓ ｉｎ ＬＰＳ ｇｒｏｕｐ ｍｉｃｅ
(Ｆｉｇｕｒｅｓ ２Ｂꎬ ２Ｅꎬ ２Ｈ). Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＬＰＳ ｇｒｏｕｐ
ｍｉｃｅꎬ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ
ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ( Ｆｉｇｕｒｅｓ ２Ｃꎬ
２Ｆꎬ ２Ｉ) .
Ｃｕｒｃｕｍｉｎ Ｒｅｄｕｃｅｄ ｔｈｅ Ａｎｔｅｒｉｏｒ Ｃｈａｍｂｅｒ Ｐｒｏｔｅｉｎ
Ｌｅａｋａｇｅ 　 Ｗｅ ｅｘａｍｉｎｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅａｋａｇｅ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ａｑｕｅｏｕｓ
ｈｕｍｏｒ ( ＡＨ ) ｂｙ ｐｒｏｔｅｉｎ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｋｉｔ. Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ＡＨ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｉｎ ｔｈｅ ＬＰＳ ｇｒｏｕｐ ｍｉｃｅ ｔｈａｎ ｉｎ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ
ａｇｅ－ｍａｔｃｈｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｓ. Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｔｏ ＥＩＵ

Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｔｈｅ ｏｐｔｉｍｕｍ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ ｃｕｌｔｕｒｅｄ
ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅ 　 ＡＲＰＥ － １９ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｖａｒｉｏｕｓ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ( ５ꎬ １０ꎬ ２０ꎬ ３０ ａｎｄ ４０ μｍｏｌ / Ｌ) ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｆｏｒ
２４ｈ. Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ａｂｏｖｅ － ｍｅｎｔｉｏｎｅｄ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ｐｒｅｔｒｅａｔ ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌｓ ｆｏｒ １ｈ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＬＰＳ ｆｏｒ ２４ｈ.

ｍｉｃｅ ｌｅｄ ｔｏ ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅａｋａｇｅ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＬＰＳ ｇｒｏｕｐ ｍｉｃｅ (Ｆｉｇｕｒｅ ３) .
Ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｔｈｅ Ｏｐｔｉｍｕｍ Ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ
ＡＲＰＥ－ １９ Ｃｅｌｌｓ 　 Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ
ｃｕｒｃｕｍｉｎ (５ꎬ １０ꎬ ２０ꎬ ３０ ａｎｄ ４０ μｍｏｌ / Ｌ) ｆｏｒ ２４ｈ ｈａｄ ｎｏ
ｎｏｔｉｃｅａｂｌｅ ｅｆｆｅｃｔ ｉｎ ｃｅｌｌｓ ( Ｆｉｇｕｒｅ ４) . Ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＬＰＳ
ａｌｏｎｅ ｆｏｒ ２４ｈꎬ ｔｈｅ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅｄ ａ ｌｉｔｔｌｅ.
Ｉｎｔｅｒｅｓｔｉｎｇｌｙꎬ ｗｅ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｗａｓ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｏ ｂｅ
ｃａｐａｂｌｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｃｔｉｎｇ ＡＲＰＥ － １９ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ ＬＰＳ ｃｙｔｏｔｏｘｉｃ
ｅｆｆｅｃｔｓ. Ｂｅｆｏｒｅ ＬＰＳ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎꎬ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ｆｏｒ １ｈ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ＡＰＲＥ－１９ ｃｅｌｌｓ. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ
ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｗａｓ ｒｅａｃｈｅｄ ｍａｘｉｍｕｍ ａｔ ２０ μｍｏｌ / Ｌ ( Ｆｉｇｕｒｅ ４) .
Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬ ｔｈｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ２０ μｍｏｌ / Ｌ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｗａｓ ｕｓｅｄ
ｆｏｒ ｉｎ ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ.
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Ｆｉｇｕｒｅ ５　 Ｔｈｅ ｍＲＮＡ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ｐｒｏ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｅｄ ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌｓ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ
ＬＰＳ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ　 Ａ: Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－８ꎬ ａｎｄ ＭＣＰ－１ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ ｒｅａｌ－ｔｉｍｅ ＲＴ－ＰＣＲ. Ｃｅｌｌｓ
ｗｅｒｅ ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｕｒｃｕｍｉｎ (２０ μｍｏｌ / Ｌ) ｆｏｒ １ｈ ｔｈｅｎ ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄ ｗｉｔｈ ｏｒ ｗｉｔｈｏｕｔ ＬＰＳ (５ μｇ / ｍＬ) ｆｏｒ ６ｈꎻ Ｂ: Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ
ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－８ꎬ ａｎｄ ＭＣＰ － １ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｗｅｒｅ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ＥＬＩＳＡ. Ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｐｒｅ － ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｉｎ ｍｅｄｉｕｍ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ａｂｏｖｅ － ｍｅｎｔｉｏｎｅｄ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｆｏｒ １ｈ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＬＰＳ ｆｏｒ ２４ｈ. Ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔｓ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ ａｎｄ ｔｈｅ ａｍｏｕｎｔｓ ｏｆ ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－８ ａｎｄ ＭＣＰ－１
ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ.

Ｃｕｒｃｕｍｉｎ Ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｔｈｅ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ Ｐｒｏ －
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ Ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ＬＰＳ － ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ＡＲＰＥ － １９
Ｃｅｌｌｓ　 Ｗｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅ ｏｆ ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－８ꎬ ａｎｄ ＭＣＰ－１
ｂｏｔｈ ｍＲＮＡ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ. Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ
ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｈａｄ ｎｏ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－８
ａｎｄ ＭＣＰ － １ ｂｏｔｈ ｍＲＮＡ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ
( Ｆｉｇｕｒｅｓ ５Ａꎬ ５Ｂ ). Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ＬＰＳ ｇｒｏｕｐ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｔ ｂｏｔｈ ｍＲＮＡ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｌｅｖｅｌｓ (Ｆｉｇｕｒｅｓ ５Ａꎬ ５Ｂ). Ｍｅａｎｗｈｉｌｅꎬ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄ ｐｒｏ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ.
Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ Ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ＬＰＳ －
ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ＡＲＰＥ － １９ Ｃｅｌｌｓ 　 Ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｓｔｕｄｙ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ
ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ[１９ꎬ２４] . Ｗｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ Ａｋｔꎬ
ｐ－Ａｋｔꎬ ＩκＢ－α ａｎｄ ｐ－ＩκＢ－α ｉｎ ＡＰＲＥ－１９ ｃｅｌｌｓ ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｅｄ
ｆｏｒ １ｈ ｗｉｔｈ ｏｒ ｗｉｔｈｏｕｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｎｄ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ＬＰＳ ｆｏｒ ２４ｈ ｂｙ ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇ. Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｗｅｒｅ ｔｈａｔ ｔｈｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ｐ － Ａｋｔ ａｎｄ ｐ － ＩκＢ － α ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ＬＰＳ － ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｃｅｌｌ ｇｒｏｕｐ ｗｈｅｎ ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｃｅｌｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｃｅｌｌ ｇｒｏｕｐ. Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｂｏｔｈ ｐ－Ａｋｔ ａｎｄ ｐ－ＩκＢ－α (Ｆｉｇｕｒｅｓ
６Ａ－６Ｄ).
ＤＩＳＣＵＳＳＩＯＮ
Ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙꎬ ｗｅ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ
ＬＰＳ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎ ｖｉｖｏ ａｎｄ ｉｎ ｖｉｔｒｏ.

Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ ＥＩＵ ｍｉｃｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｄ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｄｈｅｓｉｏｎ ａｎｄ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｒｅｔｉｎａ ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅａｋａｇｅ ｉｎ ｔｈｅ ＡＨ. Ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ
ａｄｈｅｓｉｏｎꎬ ｐｌａｙｅｄ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｆｌａｍｅｄ ｒｅｔｉｎａ ｏｆ
ＥＩＵꎬ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｄ ｂｙ ｐｒｅ － ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｃｕｒｃｕｍｉｎ ( Ｆｉｇｕｒｅｓ ２Ｃꎬ ２Ｆꎬ ２Ｉ ) . Ｍｅａｎｗｈｉｌｅꎬ ｔｈｅ
ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ＥＩＵ ｉｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｅｌｌｓ
ｔｏ ｒｅｌｅａｓｅｓ ＴＮＦ－αꎬ ＩＬ－１βꎬ ａｎｄ ＩＬ－６[４ꎬ２５] . Ｈｅｒｅꎬ ｗｅ ｆｏｕｎｄ
ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ
ｏｆ ＩＬ－１βꎬ ＴＮＦ－α ａｎｄ ＩＬ－６ ｉｎ ＥＩＵ ｍｉｃｅ. Ａｔ ｂｏｔｈ ｍＲＮＡ ａｎｄ
ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｄｕｃｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ ＬＰＳ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ＩＬ － ６ꎬ
ＩＬ－８ꎬ ａｎｄ ＭＣＰ －１ ｉｎ ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌｓ. Ｗｅ ａｌｓｏ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ
ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅ － ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐ －Ａｋｔ
ａｎｄ ｐ－ＩκＢ－α ｌｅｖｅｌｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ＬＰＳ－ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｃｅｌｌｓ. Ｔｈｕｓꎬ
ｔｈｅｓｅ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｔｈｅ
ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍｅｄｉａｔｏｒｓ ｉｎ ＬＰＳ －
ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｂｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｔｈｅ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ －ｍｅｄｉａｔｅｄ ＮＦ － κＢ
ｐａｔｈｗａｙ.
Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｈａｓ ｂｅｅｎ ｗｉｄｅｌｙ ｕｓｅｄ ｉｎ ｍａｎｙ ｃｏｕｎｔｒｉｅｓ ｆｏｒ
ｃｅｎｔｕｒｉｅｓ. Ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｎｇ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｎｕｍｅｒｏｕｓ ａｓｐｅｃｔｓ ｏｆ ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ
ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓꎬ ｗｈｉｃｈ ｃｏｎｓｉｓｔｓ ｏｆ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓꎬ
ｈｙｐｏｇｌｙｃｅｍｉｃꎬ ａｎｔｉ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ａｎｄ ａｎｔｉ － ｃａｎｃｅｒ
ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ. Ｂｅｓｉｄｅｓ ｔｈｅｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓꎬ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｌｓｏ ｐｌａｙｓ ｉｔｓ
ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｖａｒｉｏｕｓ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓꎬ
ｓｕｃｈ ａｓ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ｃｅｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓꎬ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓꎬ

７０２

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.２ꎬ Ｆｅｂ. ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



Ｆｉｇｕｒｅ ６　 Ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ ＬＰＳ－ｉｎｄｕｃｅｄ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌｓ 　 Ａｋｔ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ
ａｆｔｅｒ ｐｒｅ－ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｂｙ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎ ＬＰＳ － ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｅｌｌｓ ( Ａꎬ Ｂ). Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ＮＦ － κＢ ｗａｓ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｂｙ
ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ＩκＢ－α (Ｃꎬ Ｄ). Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｕｌｔｅｄ ｉｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＡＫＴ ａｎｄ ＩκＢ－α ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ
ｔｈｅ ＬＰＳ－ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ.

ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓꎬ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｅｔｃ[２６－２７] . Ｒｅｌａｔｅｄ
ｓｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｓｈｏｗｎ ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ａｇａｉｎｓｔ
ＰＭ２.５ ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ＬＰＳ － ｉｎｄｕｃｅｄ
ｅｎｄｏｔｏｘｅｍｉａ ａｎｄ ａｉｒｗａｙ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｉｃｅ[２８－２９] . Ｉｎ
ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｌｓｏ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ＤＳＳ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｏｌｉｔｉｓꎬ
ｒｅｄｕｃｅｓ ＭＰＯ ａｃｔｉｖｉｔｙꎬ ａｐｏｐｔｏｔｉｃ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ａｎｄ
ｍｙｅｌｏｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ＪＮＫꎬ ｐ３８ꎬ ＭＡＰＫ
ｐａｔｈｗａｙｓ[３０] . Ｍｅａｎｗｈｉｌｅꎬ ｔｈｅｒｅ ｈａｓ ｂｅｅｎ ｒｅｐｏｒｔｅｄ ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ＬＰＳ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅ ａｎｄ ｓｅｐｓｉｓ ｂｙ ｒｅｌａｔｅｄ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ[２４] . Ｕｓｉｎｇ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｙｐｅｓ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ ｍｏｄｅｌｓ ｅｘｐｌｏｒｅｄ
ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ ａｎｔｉ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｙ. Ｉｎ
ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙꎬ ｗｅ ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄ ＬＰＳ ｔｏ ｍｉｃｅ ｔｏ ｂｕｉｌｄ ｒｅｔｉｎａ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｖｉｖｏ ａｎｄ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｆｏｕｎｄ ｐｒｅ－ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ. Ｉｎ ｌｉｎｅ ｗｉｔｈ ｐｒｅｖｉｏｕｓ
ｓｔｕｄｉｅｓꎬ ｏｕｒ ｒｅｓｕｌｔｓ ａｌｓｏ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ｔｈｅ ａｎｔｉ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ ｖｉｖｏ.
Ｉｔ ｉｓ ｗｅｌｌ ｋｎｏｗｎ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ ｉｎｉｔｉａｔｅｓ ｔｈｅ ｖａｓｃｕｌａｒ ａｎｄ
ｃｅｌｌｕｌａｒ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ＬＰＳ.
Ｇｅｎｅｒａｌｌｙꎬ ａ ｂｒｏａｄ ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｏｆ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅｓ ａｎｄ ｐｒｏ －
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｔｒｉｇｇｅｒ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
ｐｒｏｃｅｓｓ[３１] . Ｉｔ ｉｓ ｒｅｐｏｒｔｅｄ ｔｈａｔ ＴＮＦ－αꎬ ＩＬ－１β ａｎｄ ＩＬ－６ ｐｌａｙ
ａ ｐｉｖｏｔａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ＥＩＵ[４ꎬ２５ꎬ３２] . Ａｐａｒｔ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｃｈｅｍｉｃａｌ
ｍｅｄｉａｔｏｒｓ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｅａｒｌｙ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｃｅｌｌ
ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ｐｌａｙ ａ ｃｒｕｃｉａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｄｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｔｈｅｎ ｄａｍａｇｅｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｌｅａｄ ｔｏ
ｔｈｅ ｌｅａｋａｇｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｔｈｅ ＡＨ. Ｍｅａｎｗｈｉｌｅꎬ ＬＰＳ ｃａｎ

ｓｔｉｍｕｌａｔｅ ＲＰＥ ｃｅｌｌｓ ｔｏ ｓｅｃｒｅｔ ＩＬ － ６ꎬ ＩＬ－ ８ ａｎｄ ＭＣＰ － １[９] .
Ｈｅｒｅꎬ ｏｕｒ ｄａｔａ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ
ｔｈｅｓｅ ｐｒｏ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ. Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｆｕｒｔｈｅｒ ｓｔｕｄｙ ｏｆ
ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌ ｉｓ ｗａｒｒａｎｔｅｄ ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ａｎｔｉ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ.
Ｔｏ ｔｈｅ ｂｅｓｔ ｏｆ ｏｕｒ ｋｎｏｗｌｅｄｇｅꎬ ｔｈｅｒｅ ａｒｅ ｍａｎｙ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ
ｐａｔｈｗａｙｓ ａｂｏｕｔ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ. ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ－ｍｅｄｉａｔｅｄ ＮＦ－κＢ ｉｓ
ａ ｃｌａｓｓｉｃａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ. ＰＩＰ３ ｉｓ ｇｅｎｅｒａｔｅｄ
ｂｙ ＰＩ３Ｋ ｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｆａｒ－ｒａｎｇｉｎｇ ｏｆ ｓｉｇｎａｌｓ. Ｔｈｅｎ ｔｈｅ ＰＤＫ１
ｉｓ ａｃｔｉｖａｔｅｄ. ＰＤＫ１ ｉｓ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｐｌａｓｍａ ｍｅｍｂｒａｎｅ.
Ｔｈｅｎ ＰＫＢ / Ａｋｔ ｉｓ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｂｙ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｎｇ ｉｔｓ ｋｉｎａｓｅ
ｄｏｍａｉｎ ａｔ Ｔｈｒ３０８ ａｎｄ Ｓｅｒ４７３ ｒｅｓｉｄｕｅｓ. Ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ＡＫＴ
ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＮＦ－κＢꎬ ｗｈｉｃｈ ｐｌａｙｓ ａ ｖｉｔａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｓｅｖｅｒａｌ ｐｒｏ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｇｅｎｅｓ ａｔ ｔｈｅ
ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌ ｌｅｖｅｌ[３３] . Ｕｎｄｅｒ ｏｒｄｉｎａｒｙ ｃｉｒｃｕｍｓｔａｎｃｅｓꎬ ＮＦ－
κＢ ａｓ ａｎ ｉｎａｃｔｉｖｅ ｆｏｒｍ ｃｏｍｐｌｅｘ ｒｅｓｉｄｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｃｙｔｏｐｌａｓｍ ｗｉｔｈ
ｔｈｅ ＩκＢ － ＮＦ － κＢｐ５０ / ｐ６５ ｔｒｉｍｅｔｒｉｃ ｃｏｍｐｌｅｘ. Ｏｎｃｅ ｅｘｔｅｒｎａｌ
ｓｔｉｍｕｌｉ ｌｅａｄ ｔｏ ｔｈｅ ＩκＢ ｉｓ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｅｄꎬ ｔｈｅ ｐ６５ ｉｓ ｆｒｅｅｄ ａｎｄ
ｃａｎ ｅｘｅｒｔ ｉｔｓ ｅｆｆｅｃｔ[３４] . ＬＰＳ ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ
ａｒｅ ｒｅｐｏｒｔｅｄ ｔｏ ｂｅ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ＮＦ－κＢ[３５－３６] .
Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｗｈｅｔｈｅｒ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ＮＦ－κＢ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ
ｉｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｂｙ ｃｕｒｃｕｍｉｎꎬ ｗｅ
ａｓｓｅｓｓｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｐ－ＩκＢ－α ａｎｄ ｐ－ＡＫＴ ｉｎ ＲＰＥ
ｃｅｌｌｓ. Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ
ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｐ － ＡＫＴ. Ｍｏｒｅｏｖｅｒꎬ ｐ － ＩκＢ － α ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｗａｓ
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ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ＬＰＳ－ｔｒｅａｔｅｄ ｃｅｌｌｓ ｂｕｔ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｗａｓ ｒｅｖｅｒｓｅｄ
ｂｙ ｃｕｒｃｕｍｉｎ － ｔｒｅａｔｅｄ ｃｅｌｌ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｅｘｈｉｂｉｔｅｄ ａｎｔｉ －
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ａｒｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ＮＦ － κＢ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ. Ｉｎ ｓｕｍｍａｒｙꎬ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ
ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ｔｈａｔ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｈａｓ ａ ｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ＬＰＳ－
ｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｖｉｖｏ ａｎｄ ｉｎ ｖｉｔｒｏ.
Ｔｈｅ ａｎｔｉ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｓ ｃｏｎｃｅｒｎｅｄ ｗｉｔｈ
ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ
ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ＮＦ－κＢ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ. Ｔｈｅｓｅ
ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｕｓｅ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｓ ａ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ
ｓｔｒａｔｅｇｙ ｆｏｒ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ.
ＲＥＦＥＲＥＮＣＥＳ
１ Ｍｉｓｅｒｏｃｃｈｉ Ｅꎬ Ｆｏｇｌｉａｔｏ Ｇꎬ Ｍｏｄｏｒａｔｉ Ｇꎬ Ｂａｎｄｅｌｌｏ Ｆ. Ｒｅｖｉｅｗ ｏｎ ｔｈｅ
ｗｏｒｌｄｗｉｄｅ ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｕｖｅｉｔｉｓ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ ２３ ( ５):
７０５－７１７
２ Ｒｏｓｅｎｂａｕｍ ＪＴꎬ Ｒｏｓｅｎｚｗｅｉｇ ＨＬꎬ Ｓｍｉｔｈ ＪＲꎬ Ｍａｒｔｉｎ ＴＭꎬ Ｐｌａｎｃｋ ＳＲ.
Ｕｖｅｉｔｉｓ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｔｏ ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｐｒｏｄｕｃｔｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｒｅｓｅａｒｃｈ ２００８ꎻ４０(３－
４):１６５－１６８
３ Ｂａｎｓａｌ Ｓꎬ Ｂａｒａｔｈｉ ＶＡꎬ Ｉｗａｔａ Ｄꎬ Ａｇｒａｗａｌ Ｒ. Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ
ｕｖｅｉｔｉｓ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ ｕｖｅｉｔｉｓ: Ａｎ ｕｐｄａｔｅ. Ｉｎｄｉａｎ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１５ꎻ６３(３):２１１－２１８
４ ｄｅ Ｖｏｓ ＡＦꎬ ｖａｎ Ｈａｒｅｎ ＭＡꎬ Ｖｅｒｈａｇｅｎ Ｃꎬ Ｈｏｅｋｚｅｍａ Ｒꎬ Ｋｉｊｌｓｔｒａ Ａ.
Ｋｉｎｅｔｉｃｓ ｏｆ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ ａｎｄ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ６ ｉｎ
ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｖｅｉｔｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ １９９４ꎻ３５
(３):１１００－１１０６
５ Ａｎｄｏｎｅｇｕｉ Ｇꎬ Ｚｈｏｕ Ｈꎬ Ｂｕｌｌａｒｄ Ｄꎬ Ｋｅｌｌｙ ＭＭꎬ Ｍｕｌｌａｌｙ ＳＣꎬ ＭｃＤｏｎａｌｄ
Ｂꎬ Ｌｏｎｇ ＥＭꎬ Ｒｏｂｂｉｎｓ ＳＭꎬ Ｋｕｂｅｓ Ｐ. Ｍｉｃｅ ｔｈａｔ ｅｘｃｌｕｓｉｖｅｌｙ ｅｘｐｒｅｓｓ ＴＬＲ４
ｏｎ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｃａｎ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔｌｙ ｃｌｅａｒ ａ ｌｅｔｈａｌ ｓｙｓｔｅｍｉｃ Ｇｒａｍ－ｎｅｇａｔｉｖｅ
ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｖｅｓｔ ２００９ꎻ１１９(７):１９２１－１９３０
６ Ｈｏｅｋｚｅｍａ Ｒꎬ Ｖｅｒｈａｇｅｎ Ｃꎬ ｖａｎ Ｈａｒｅｎ Ｍꎬ Ｋｉｊｌｓｔｒａ Ａ. Ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ －
ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｖｅｉｔｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔ. Ｔｈｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６.
Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ １９９２ꎻ３３(３):５３２－５３９
７ Ｋｏｉｚｕｍｉ Ｋꎬ Ｐｏｕｌａｋｉ Ｖꎬ Ｄｏｅｈｍｅｎ Ｓꎬ Ｗｅｌｓａｎｄｔ Ｇꎬ Ｒａｄｅｔｚｋｙ Ｓꎬ Ｌａｐｐａｓ
Ａꎬ Ｋｏｃｉｏｋ Ｎꎬ Ｋｉｒｃｈｈｏｆ Ｂꎬ Ｊｏｕｓｓｅｎ ＡＭ. Ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ＴＮＦ－ａｌｐｈａ ｔｏ
ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｄｈｅｓｉｏｎꎬ ｖａｓｃｕｌａｒ ｌｅａｋａｇｅꎬ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｔｉｃ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｉｎ
ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｖｅｉｔｉｓ ｉｎ ｖｉｖｏ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２００３ꎻ４４
(５):２１８４－２１９１
８ Ｋｉｎｄｚｅｌｓｋｉｉ ＡＬꎬ Ｅｌｎｅｒ ＶＭꎬ Ｅｌｎｅｒ ＳＧꎬ Ｙａｎｇ Ｄꎬ Ｈｕｇｈｅｓ ＢＡꎬ Ｐｅｔｔｙ
ＨＲ. Ｔｏｌｌ － ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４ ( ＴＬＲ４) ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ
ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅｓ ｉｎ ｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｏｕｔｅｒ
ｓｅｇｍｅｎｔｓ. Ｊ Ｇｅｎ Ｐｈｙｓｉｏｌ ２００４ꎻ１２４(２):１３９－４９
９ Ｌｅｕｎｇ ＫＷꎬ Ｂａｒｎｓｔａｂｌｅ ＣＪꎬ Ｔｏｍｂｒａｎ － Ｔｉｎｋ Ｊ. Ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ
ａｃｔｉｖａｔｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｉｎｄｕｃｅｓ ｔｈｅｉｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ
ｔｈｒｏｕｇｈ ＩＬ－６ ａｎｄ ＩＬ－８ ａｕｔｏｃｒｉｎｅ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ. Ｍｏｌ Ｉｍｍｕｎｏｌ ２００９ꎻ４６(７):
１３７４－１３８６
１０ Ｚｈａｏ ＺＭꎬ Ｌｉ ＣＧꎬ Ｘｉ Ｈꎬ Ｇａｏ ＹＸꎬ Ｘｕ ＤＢ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎｄｕｃｅｓ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｆｏｒｋｈｅａｄ ｂｏｘ
Ｏ１ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ ｐａｔｈｗａｙ. Ｍｏｌ Ｍｅｄ Ｒｅｐ ２０１５ꎻ１２(４):
５４１５－５４２２
１１ Ｚｈｏｕ ＪＪꎬ Ｍｉａｏ ＨＳꎬ Ｌｉ ＸＪꎬ Ｈｕ ＹＬꎬ Ｓｕｎ ＨＸꎬ Ｈｏｕ ＹＹ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｐｌａｃｅｎｔａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｔｏ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅ ＬＰＳ － ｉｎｄｕｃｅｄ ａｄｖｅｒｓｅ
ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ｍｉｃｅ ｖｉａ ｕｐｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｅｄ Ａｋｔ. Ｅｔ Ａｌ
２０１７ꎻ６６(２):１７７－１８５
１２ Ｚｈｕ Ｗꎬ Ｗｕ Ｙꎬ Ｍｅｎｇ ＹＦꎬ Ｗａｎｇ ＪＹꎬ Ｘｕ Ｍꎬ Ｔａｏ ＪＪꎬ Ｌｕ Ｊ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ
ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ ａｇｉｎｇ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｄｒｕｇ Ｄｅｓ Ｄｅｖｅｌ Ｔｈｅｒ
２０１５ꎻ９:５３３７－５３４４

１３ Ｓｅｒａｆｉｎｉ ＭＭꎬ Ｃａｔａｎｚａｒｏ Ｍꎬ Ｒｏｓｉｎｉ Ｍꎬ Ｒａｃｃｈｉ Ｍꎬ Ｌａｎｎｉ Ｃ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ｉｎ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅ: Ｃａｎ ｗｅ ｔｈｉｎｋ ｔｏ ｎｅｗ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ａｎｄ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ
ｆｏｒ ｔｈｉｓ ｍｏｌｅｃｕｌｅ? Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｒｅｓ ２０１７ꎻ１２４:１４６－１５５
１４ Ｇｕｏ ＹＺꎬ Ｈｅ Ｐꎬ Ｆｅｎｇ ＡＭ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ＮＦ－
κＢｐ６５ꎬ ＴＮＦ － α ａｎｄ ＩＬ － ８ ｉｎ ｐｌａｃｅｎｔａｌ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｅ ｂｉｒｔｈ ｏｆ
ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｍｉｃｅ. Ａｓｉａｎ Ｐａｃ Ｊ Ｔｒｏｐ Ｍｅｄ ２０１７ꎻ１０(２):１７５－１７８
１５ Ｌｉ Ｊꎬ Ｗａｎｇ ＰＰꎬ Ｙｉｎｇ Ｊꎬ Ｃｈｅｎ Ｚꎬ Ｙｕ ＳＰ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｌｅａｋａｇｅ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｃａｌｃｉｕｍ / ｃａｌｍｏｄｕｌｉｎ － ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅ ＩＩ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｂｅｔｅｓ. Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ
２０１６ꎻ３９(３):１１９６－１２０８
１６ Ｚｈｏｕ ＸＸꎬ Ｓｕ ＪＮꎬ Ｆｅｎｇ ＳＹꎬ Ｗａｎｇ ＬＸꎬ Ｙｉｎ ＸＹꎬ Ｙａｎ ＪＺꎬ Ｗａｎｇ ＺＷ.
Ａｎｔｉｔｕｍｏｒ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｄｏｗｎ－ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＹＡＰ /
ＴＡＺ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ. Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ ２０１６ꎻ ７ ( ４８):
７９０７６－７９０８８
１７ Ｇａｎ ＹＸꎬ Ｚｈｅｎｇ ＳＣꎬ Ｂａａｋ ＪＰＡꎬ Ｚｈａｏ ＳＬꎬ Ｚｈｅｎｇ ＹＦꎬ Ｌｕｏ ＮＮꎬ Ｌｉａｏ
Ｗꎬ Ｆｕ ＣＭ. Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ａｎｔｉ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ｂｙ ｍｏｄｕｌｅ－ｂａｓｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｎｅｔｗｏｒｋ ａｎａｌｙｓｉｓ. Ａｃｔａ Ｐｈａｒｍ Ｓｉｎ Ｂ
２０１５ꎻ５(６):５９０－５９５
１８ Ｋｉｍ ＨＹꎬ Ｐａｒｋ ＥＪꎬ Ｊｏｅ ＥＨꎬ Ｊｏｕ Ｉ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ Ｊａｎｕｓ
ｋｉｎａｓｅ－ＳＴＡＴ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｔｈｒｏｕｇｈ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ Ｓｒｃ ｈｏｍｏｌｏｇｙ ２
ｄｏｍａｉｎ－ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｔｙｒｏｓｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ ２ ｉｎ ｂｒａｉｎ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ. Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｌ
２００３ꎻ１７１(１１):６０７２－６０７９
１９ Ｃｉａｎｃｉｕｌｌｉ Ａꎬ Ｃａｌｖｅｌｌｏ Ｒꎬ Ｐｏｒｒｏ Ｃꎬ Ｔｒｏｔｔａ Ｔꎬ Ｓａｌｖａｔｏｒｅ Ｒꎬ Ｐａｎａｒｏ
ＭＡ. ＰＩ３ ｋ / Ａｋｔ ｓｉｇｎａｌｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｐｌａｙｓ ａ ｃｒｕｃｉａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ａｎｔｉ －
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎ ＬＰＳ － ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ. Ｉｎｔ
Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ ２０１６ꎻ３６:２８２－２９０
２０ Ｒｅｕｔｅｒ Ｓꎬ Ｇｕｐｔａ ＳＣꎬ Ｐａｒｋ Ｂꎬ Ｇｏｅｌ Ａꎬ Ａｇｇａｒｗａｌ ＢＢ. Ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃ
ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｎａｔｕｒａｌ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ. Ｇｅｎｅｓ Ｎｕｔｒ
２０１１ꎻ６(２):９３－１０８
２１ Ｌｉｕ Ｌꎬ Ｓｈａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉ Ｍꎬ Ｈａｎ Ｘꎬ Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｗａｎｇ Ｊ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ａｓｔｈｍａｔｉｃ ａｉｒｗａｙ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｂｙ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ －
Ｅ２－ ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒ ２ / ｈａｅｍ ｏｘｙｇｅｎａｓｅ ( ＨＯ) － １ ｓｉｇｎａｌｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ.
Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ ＆ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ２０１５ꎻ ４２ ( ５):
５２０－５２９
２２ Ｈｏｌｌａｎｄｅｒｓ Ｋꎬ Ｈｏｖｅ ＩＶꎬ Ｓｅｒｇｅｙｓ Ｊꎬ Ｂｅｒｇｅｎ ＴＶꎬ Ｌｅｆｅｖｅｒｅ Ｅꎬ Ｋｉｎｄｔ
Ｎꎬ Ｃａｓｔｅｒｍａｎｓ Ｋꎬ Ｖａｎｄｅｗａｌｌｅ Ｅꎬ ｖａｎ Ｐｅｌｔ Ｊꎬ Ｍｏｏｎｓ Ｌꎬ Ｓｔａｌｍａｎｓ Ｉ.
ＡＭＡ０４２８ꎬ Ａ ｐｏｔｅｎｔ ｒｏｃｋ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒꎬ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｅａｒｌｙ ａｎｄ ｌａｔｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１７ꎻ４２(２):２６０－２７２
２３ Ｋｕｂｏｔａ Ｓꎬ Ｋｕｒｉｈａｒａ Ｔꎬ Ｍｏｃｈｉｍａｒｕ Ｈꎬ Ｓａｔｏｆｕｋａ Ｓꎬ Ｎｏｄａ Ｋꎬ Ｏｚａｗａ
Ｙꎬ Ｏｉｋｅ Ｙꎬ Ｉｓｈｉｄａ Ｓꎬ Ｔｓｕｂｏｔａ Ｋ. Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ
ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｖｅｉｔｉｓ ｗｉｔｈ ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｄａｍａｇｅ
ａｎｄ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ－ｋａｐｐａＢ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２００９ꎻ５０
(７):３５１２－３５１９
２４ Ｚｈｏｎｇ ＷＨꎬ Ｑｉａｎ ＫＪꎬ Ｘｉｏｎｇ ＪＢꎬ Ｍａ Ｋꎬ Ｗａｎｇ ＡＺꎬ Ｚｏｕ Ｙ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ
ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｉｎｄｕｃｅｄ Ｓｅｐｓｉｓ ａｎｄ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅ ｂｙ
ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ－ｒｅｌａｔｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｖｉａ ＰＩ３ Ｋ / ＡＫＴ ａｎｄ
ＮＦ－κＢ ｒｅｌａｔｅｄ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ. Ｂｉｏｍｅｄｅｃｉｎｅ Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ ２０１６ꎻ８３:３０２－３１３
２５ Ｙｏｓｈｉｄａ Ｍꎬ Ｙｏｓｈｉｍｕｒａ Ｎꎬ Ｈａｎｇａｉ Ｍꎬ Ｔａｎｉｈａｒａ Ｈꎬ Ｈｏｎｄａ Ｙ.
Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１ ａｌｐｈａꎬ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１ ｂｅｔａꎬ ａｎｄ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ ｇｅｎｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｖｅｉｔｉｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ １９９４ꎻ
３５(３):１１０７－１１１３
２６ Ｇｈｏｓｈ Ｓꎬ Ｂａｎｅｒｊｅｅ Ｓꎬ Ｓｉｌ ＰＣ. Ｔｈｅ ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ ｒｏｌｅ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ｄｉａｂｅｔｅｓ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅ: Ａ ｒｅｃｅｎｔ ｕｐｄａｔｅ.
Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ Ｔｏｘｉｃｏｌ ２０１５ꎻ８３:１１１－１２４
２７ Ｈｏｗｅｌｌ ＪＣꎬ Ｃｈｕｎ Ｅꎬ Ｆａｒｒｅｌｌ ＡＮꎬ Ｈｕｒ ＥＹꎬ Ｃａｒｏｔｉ ＣＭꎬ Ｉｕｖｏｎｅ ＰＭꎬ
Ｈａｑｕｅ Ｒ. Ｇｌｏｂａｌ ｍｉｃｒｏＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ: ｃｕｒｃｕｍｉｎ
(ｄｉｆｅｒｕｌｏｙｌｍｅｔｈａｎｅ) ａｌｔｅｒｓ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ － ｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅ ｍｉｃｒｏＲＮＡｓ ｉｎ
ｈｕｍａｎ ＡＲＰＥ－１９ ｃｅｌｌｓ. Ｍｏｌ Ｖｉｓ ２０１３ꎻ１９:５４４－５６０

９０２

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.２ꎬ Ｆｅｂ. ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



２８ Ｓｈｉ Ｊꎬ Ｄｅｎｇ ＨＰꎬ Ｚｈａｎｇ Ｍ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ａｇａｉｎｓｔ
ＰＭ２.５ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄｉｚｅｄ ｌｏｗ － ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ － ｍｅｄｉａｔｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｍｏｌ
Ｍｅｄ Ｒｅｐ ２０１７ꎻ１６(３):２５８８－２５９４
２９ Ｋｕｍａｒｉ Ａꎬ Ｄａｓｈ Ｄꎬ Ｓｉｎｇｈ Ｒ. Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ
( ＬＰＳ ) － ｉｎｄｕｃｅｄ ｅｎｄｏｔｏｘｅｍｉａ ａｎｄ ａｉｒｗａｙ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｔｈｒｏｕｇｈ
ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ ｒｅｌｅａｓｅ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍｅｄｉａｔｏｒｓ (ＴＮＦ－α ａｎｄ
ＴＧＦ－ β１ ) ｉｎ ｍｕｒｉｎｅ ｍｏｄｅｌ. Ｉｎｆｌａｍｍｏｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ ２０１７ꎻ ２５ ( ３ ):
３２９－３４１
３０ Ｔｏｐｃｕ－Ｔａｒｌａｄａｃａｌｉｓｉｒ Ｙꎬ Ａｋｐｏｌａｔ Ｍꎬ Ｕｚ ＹＨꎬ Ｋｉｚｉｌａｙ Ｇꎬ Ｓａｐｍａｚ－
Ｍｅｔｉｎ Ｍꎬ Ｃｅｒｋｅｚｋａｙａｂｅｋｉｒ Ａꎬ Ｏｍｕｒｌｕ ＩＫ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｃｕｒｃｕｍｉｎ ｏｎ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｏｘｉｄｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ－
ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｏｌｉｔｉｓ: ｔｈｅ ｒｏｌｅｓ ｏｆ ｃ－Ｊｕｎ Ｎ－ｔｅｒｍｉｎａｌ ｋｉｎａｓｅ ａｎｄ ｐ３８ ｍｉｔｏｇｅｎ－
ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ. Ｊ Ｍｅｄ Ｆｏｏｄ ２０１３ꎻ１６(４):２９６－３０５
３１ ＭｃＭｅｎａｍｉｎ ＰＧꎬ Ｃｒｅｗｅ Ｊ. Ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｖｅｉｔｉｓ. Ｋｉｎｅｔｉｃｓ ａｎｄ
ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｅｌｌ ｉｎｆｉｌｔｒａｔｅ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｏｆ ｔｈｅ
ｒｅｓｉｄｅｎｔ ｔｉｓｓｕｅ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ａｎｄ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｉｒｉｓ ａｎｄ ｃｉｌｉａｒｙ

ｂｏｄｙ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ １９９５ꎻ３６(１０):１９４９－１９５９
３２ Ｐｌａｎｃｋ ＳＲꎬ Ｈｕａｎｇ ＸＮꎬ Ｒｏｂｅｒｔｓｏｎ ＪＥꎬ Ｒｏｓｅｎｂａｕｍ ＪＴ. Ｃｙｔｏｋｉｎｅ
ｍＲＮＡ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｒａｔ ｏｃｕｌａｒ ｔｉｓｓｕｅｓ ａｆｔｅｒ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ.
Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ １９９４ꎻ３５(３):９２４－９３０
３３ Ｔａｓ ＳＷꎬ Ｒｅｍａｎｓ ＰＨꎬ Ｒｅｅｄｑｕｉｓｔ ＫＡꎬ Ｔａｋ ＰＰ. Ｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ
ｐａｔｈｗａｙｓ ａｎｄ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒｓ ａｓ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔｓ ｉｎ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｄｉｓｅａｓｅ: ｔｏｗａｒｄｓ ｉｎｎｏｖａｔｉｖｅ ａｎｔｉｒｈｅｕｍａｔｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ. Ｃｕｒｒ Ｐｈａｒｍ Ｄｅｓ ２００５ꎻ
１１(５):５８１－６１１
３４ Ｓｒｉｖａｓｔａｖａ ＳＫꎬ Ｒａｍａｎａ ＫＶ. Ｆｏｃｕｓ ｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ: ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ －
ｋａｐｐａＢ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２００９ꎻ８８(１):２－３
３５ Ｈａｌｌｅｒ Ｄꎬ Ｈｏｌｔ Ｌꎬ Ｐａｒｌｅｓａｋ Ａꎬ Ｚａｎｇａ Ｊꎬ Ｂäｕｅｒｌｅｉｎ Ａꎬ Ｓａｒｔｏｒ ＲＢꎬ
Ｊｏｂｉｎ Ｃ. Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｍｍｕｎｅ ｃｅｌｌｓ ｏｎ ｎｏｎ－ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ Ｇｒａｍ－
ｎｅｇａｔｉｖｅ ｂａｃｔｅｒｉａ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ － ｋａｐｐａＢ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｏ －
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ
２００４ꎻ１１２(２):３１０－３２０
３６ Ｔａｋｅｓｈｉｇｅ Ｋꎬ Ｙａｍａｚａｋｉ Ｓꎬ Ｅｔｏ Ａꎬ Ｋａｔａｏｋａ Ｋꎬ Ｍｕｔａ Ｔ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｂｙ ＬＰＳ. Ｍａｓｕｉ ２００２ꎻ５１(Ｓｕｐｐｌ):Ｓ５０－Ｓ６２
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