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摘要：尽管疫苗接种工作正在进行，但仍迫切需要安全有效的治疗方法来帮助遏制新冠肺炎的衰弱

效应。本系统综述旨在研究补充姜黄素治疗对新冠肺炎患者临床结果和炎症相关生物标志物的疗效。

我们搜索了PubMed、Scopus、Web of Science、EMBASE、ProQuest和Ovid数据库，直到2021年6月30

日，以查找评估姜黄素相关化合物对轻度至重度新冠肺炎患者的影响的研究。六项研究表明，补充

姜黄素可显著减少常见症状、住院时间和死亡。此外，所有这些研究表明，干预导致细胞因子风暴

效应的改善，而细胞因子风暴效应被认为是严重新冠肺炎病例的驱动力。这被认为是显著的

（P<0.05）。促炎细胞因子如IL-1β和IL-6减少， 同时抗炎细胞因子（包括IL-10、IL-35和TGF-α）

显著增加（P<0.05）。总之，这些研究结果表明，姜黄素通过至少部分恢复促炎/抗炎平衡发挥其有

益作用。总之，补充姜黄素可能为改善新冠肺炎预后提供一种有效且安全的选择。我们强调的一点

是，未来对新冠肺炎的临床研究应该在不同的临床环境中采用更大的患者队列，并使用姜黄素相关

化合物的标准化制剂。 
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1. 介绍 

由SARS-CoV-2病毒引起的持续的新冠肺炎疫情在世界上大多数国家引发了多波病例，

目前已感染了超过3.4%的全球人口[1].尽管超过56%的全球人口已经接种了至少一剂新冠疫苗，

但仍有大量人群未接种疫苗，这不足以阻止病毒的进一步传播[2].几种SARS-CoV-2变异体的

出现，改变了病毒的特性，如传播性和毒力，使结束或控制大流行的努力变得更加复杂。

此外，这些变体中的一些甚至可能能够逃避疫苗的保护作用[3].即使是感染SARS-CoV-2的

无症状个体仍可传播病毒，“长COVID”已成为慢性衰弱性疾病的一个原因[4]。 

轻度新冠肺炎的常见症状主要是发热、干咳和疲倦。在中度至重度疾病中，患者可能会出

现呼吸困难、胸痛和缺氧，这可能会发展为急性呼吸窘迫综合征（ARDS）、全器官衰竭和死亡

[5]。尽管新冠肺炎的发病机制仍在研究中，但宿主免疫反应的改变似乎起着关键作用[5]。感

染和病毒复制过程可导致免疫系统激活和促炎介质的分泌，称为“细胞因子风暴”。反过来，这

会引起急性炎症、超免疫反应、凝血病和血栓栓塞后遗症，导致对宿主的破坏性影响[6，7]。 

在疫苗能够广泛使用之前，世界仍然需要有效的治疗方法来改善患者的结果并减少新

冠肺炎的传播。这包括使用Remdesivir等抗病毒药物破坏病毒复制[8]，使用托珠单抗和地

塞米松等抗炎药物减轻细胞因子风暴效应[9]，使用肝素等抗凝剂减少凝血功能障碍和血栓

栓塞并发症[10]。此外，几种具有免疫调节特性的营养补充剂和天然产品已被测试为对抗

新冠肺炎的潜在治疗佐剂[11]。 

天然香料姜黄素最近在治疗涉及免疫系统紊乱和炎症反应的疾病方面受到关注，如新

冠肺炎[12-15]。姜黄素和其他类姜黄素是姜黄（Curcuma longa）的主要生物活性成分。

由于其抗炎、抗氧化、抗菌、抗病毒、抗糖尿病和神经保护特性，它们已在多种文化的传

统药物中使用了数千年[16-25]。姜黄素类化合物已获得美国食品和药物管理局（FDA）的

批准，这些化合物具有良好的耐受性和安全性[26]。此外，它们已经在针对各种疾病的临

床试验中取得了一些成功[27-30]。 

在这里，我们对临床试验进行了系统回顾，这些试验评估了补充姜黄素对轻度、中度

和重度新冠肺炎患者的各种结果指标的影响，包括症状、死亡率和炎症生物标志物水平。 

2. 方法 

2.1. 设置和搜索策略 

本研究的方案根据系统评价和荟萃分析（PRISMA）声明的首选报告项目进行[31]。我

们搜索了PubMed、Scopus、Web of Science、EMBASE、ProQuest和Ovid数据库，直到2021

年6月30日，以查找所有研究姜黄素和相关化合物在治疗住院患者轻度至重度新冠肺炎中的

作用的研究。此外，搜索Google Scholar（GS）的前30页以查找相关文章。对于搜索策略，

使用了以下MESH术语和关键词：“新型冠状病毒”或“新型冠状病毒2019”或“武汉冠状病毒”

或“武汉肺炎”或者"Covid- 
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19“或 ”SARS-CoV-2“和 ”姜黄素 “或 ”纳米姜黄素 “或 ”类姜黄素（ curcuminoid）或 “类姜黄素

（curcuminoid）”。搜索策略的全部细节在补充文件S1中给出。为了进一步确定潜在的相关研究，还

回顾了主要文章的参考文献。 

2.2. 资格标准 

2.2.1. 纳入标准 

符合以下所有纳入标准的研究均可入选：（a）随机或非随机对照试验（RCT）、随机交叉研究

或随机分组试验；（B）基于呼吸道样本的阳性实时逆转录PCR（实时RT-PCR）分析，或高度怀疑新

冠肺炎的影像学发现（例如，胸部X光检查中的毛玻璃样），纳入新冠肺炎患者；（C）纳入患者的

年龄范围为18-85岁；以及（d）根据国家诊断和治疗指南，患者患有轻度至重度疾病[32]。 

2.2.2. 排除标准 

排除以下研究：（a）纳入孕妇或哺乳期妇女的参与者；（B）患者对姜黄或姜黄素化合物有过

敏史；（C）患者有严重肾衰竭（估计肾小球滤过率<30 mL/min）、肝衰竭（Child-Pugh评分B或C）、

心力衰竭（射血分数<40%）、慢性肺病、活动性恶性肿瘤、自身免疫性疾病、免疫系统损伤（如人

类免疫缺陷病毒）、胆囊结石或活动性胃肠道出血等疾病史；（d）报告是会议文章、摘要或议定书；

（e）文章以非英语或非波斯语发表。 

2.3. 研究选择 

文章的选择由两位作者分三步完成。首先，对所有六个科学数据库的产出进行评估，并删除重

复的论文。两名研究人员分别按标题和摘要筛选研究，以找出看似相关的文章进行第二次筛选。在

此之后，两名研究人员独立检查了其余论文的完整文本，并确定了符合审查纳入和排除标准的研究。

两位研究人员之间的分歧通过讨论得到了解决。如果仍然存在分歧，第三位作者将审查该研究并做

出最终决定。为了提高评论的质量，使用了一种隐藏期刊和作者姓名的盲法。 

2.4. 数据提取 

从每项研究中提取的信息包括第一作者的姓名、研究年份、国家、干预组和对照组中纳入的患者人

数、年龄（平均值）、男性（%）、研究类型、干预和主要发现。 

2.5. 质量鉴定 

纳入文献的方法学质量由两位作者使用随机对照试验的Jadad评定量表独立评估[33]。该量表是

一个三项、有效且可靠的评分工具，侧重于相关研究的随机化、盲法和退出/退出。使用这种方法，

研究的总分为0至5分，5分为最高分，3分为高质量。研究人员之间的分歧如上所述得到了解决。 

3. 结果 

3.1. 搜索结果 

搜索策略总共产生了141篇候选文章。在根据筛选的标题和摘要删除重复和不相关的研究后，保

留了78篇文章。通过全文评估筛选，72条记录因不符合CRI- 
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表1。研究的特点包括。 
 

提及。 研究类型 
样本量 

年龄（平均值） 
男的

 

 
干预* 结论 

质量
 

 
 
 

 
随机三盲安慰剂对照 

干预 控制 
(%)  

西那姜黄素®软凝胶40毫克 

-干预组每天早餐后和晚餐后各服

用2粒软胶囊，持续2周。 

 

姜黄素治疗的积极效果。 
治疗组除咽痛外的所有症状

均较快缓解， 

评估 

艾哈迈迪，伊

朗，2020年[34] 

 
 
 
 
 
 

 
Sabermoghadd

am，伊朗，

2020年[35] 

 
 
 
 
 
 

 
瓦利扎德，伊

朗，2020年[36] 

临床试验 
[IRCT20200408046990N1]\

n 
治疗时间：2周 

随访：治疗后2周 

 
 

开放标签非随

机 
安慰剂对照临床试验

[IRCT20200408046990N1]\

n 
治疗时间：2周 

随访：治疗后2周 

 
 
 

随机、双盲、安慰剂对照 
临床试验

[IR.TBZMED.REC.1398.1314] 
治疗时间：2周 

30轻度至

中度 
新冠肺炎患者 

 
 
 
 
 
 
 

21轻度至

中度 
新冠肺炎患者 

 
 
 
 
 
 

 
20新冠肺炎 
病人 

27轻度至中度 
新冠肺炎患者 

 
 
 
 
 
 
 

20轻度至中度 
新冠肺炎患者 

 
 
 
 
 
 

20新冠肺炎 
病人 

+ 
40名健康受试者 

43.15 ± 11.58 58.3% 

 
 
 
 
 

55.9 ± 15.16 65.9% 

 
 
 
 
 

51.5 ± 8.2 76.2% 

- 安慰剂软凝胶由同一公司制备，

外观相同，含有除姜黄素外的

所有药物软凝胶成分，剂量相

同（每日2次，饭后2次）。 
 

西那姜黄素®软凝胶40毫克 

- 干预组每天早餐后服用2粒软

胶囊，晚餐后服用2粒软胶囊，

持续2周。 
- 对照组每天饭后两次服用2片

软凝胶安慰剂 

 

西那姜黄素®软凝胶40毫克 

- 干预组给予160mg纳米姜黄素，

每日4粒，每粒40mg。 
14天。 

- 对照组接受安慰剂胶囊+ 

两组均接受：每隔一天皮下
注射300µg倍他隆，直至第5
天，每8小时服用8 mg溴己新
片剂，以及阿托伐他汀 
每日40毫克。 

差异显著的是 
寒战、咳嗽和嗅觉/味觉障碍。

两周后，治疗组的血清CRP水

平较低，而干预组的淋巴细

胞计数明显较高 
 

姜黄素治疗的积极效果。 
干预组的症状缓解明显更快。

治疗组补充O2的使用时间和住

院时间也较短 

姜黄素治疗的积极效果。 
纳米姜黄素，作为抗

炎药 
草药为基础的代理，可能能

够调节增加的速度 
炎性细胞因子 3 
（尤其是IL-1β和IL-6 

mRNA表达和细胞因子分泌），

这可能导致临床表现和总体

恢复的改善。 

5 

3 
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表1。续。 
 

提及。 研究类型 
样本量 

年龄（平均值） 
男的

 

 
 

干预* 结论 
质量

 

 
 

随机、双盲、安慰剂对照 

 
 

干预 控制 

 

 
40轻度和重度 

(%)  
Sinacurcumin®（EXIR Nano）

80 mg-干预组接受80 mg胶囊2

粒 

 

姜黄素降低了Th17细胞的频

率和相关炎症因子。 

评估 

2020年，伊朗塔

赫马塞比[37] 

 
 
 
 
 

2021年，伊朗塔

赫马塞比[38] 

 
 
 
 
 
 
 
 
帕瓦尔，印度， 

临床试验

[IR.TBZMED.REC.1398.1314] 
治疗时间：3周 

 
 

随机、双盲、安慰剂对照 
临床试验

[IR.TBZMED.REC.1398.1314] 
治疗时间：3周 

 
 
 
 

 
随机双盲安慰剂对

照 

40名轻度和重度新

冠肺炎患者 

 
 
 
 
 

40名轻度和重度新

冠肺炎患者 

 
 
 
 
 

70轻度至重度新

冠肺炎 
患者；轻度

（n=30） 
中度（n=25）， 

新冠肺炎患者 
+ 

40名健康受试者 

 
 
 

 
40名轻度和重度新

冠肺炎患者 
+ 

40名健康受试者 

 
 
 
 
 

 
70轻度至重度新

冠肺炎 

54.2 ± 9.1 60% 

 
 
 

 
54.2 ± 9.1 60% 

每天次数（每12小时） 
21天。 

- 安慰剂组服用安慰剂胶囊，

每日两次（每12小时一次），

共21天 
 

西那姜黄素®（EXIR Nano）

80 mg 

- 干预组服用80mg胶囊，每日两

次（每12小时一次），共21天。 
- 安慰剂组服用安慰剂胶囊，

每日两次（每12小时一次），

共21天 

 
姜黄素与胡椒碱合用 

- 干预组接受姜黄素（252 mg）

复合物®（Samidirect，印度）

饮食和（2.5 mg）Bioperine®

（Samidirect，印度），每天

两次 

轻度和重度 
新冠肺炎患者。因此，它 5 
可以被认为是改善患者炎症

的潜在调节化合物 

在轻度和重度新冠肺炎

患者中， 
纳米姜黄素上调Treg细胞的

频率， 
FOXP3的表达水平， 4 

IL-10、IL-35和TGF-β，如 
治疗组血清细胞因子水平

明显下降。 

 
 
 

姜黄素治疗的积极效果。 
显示早期症状恢复并可以 

2020 [39] 
临床试验

[CTRI/2020/05/025482] 
治疗时间：2周 

重度（n=15） 
-轻度：

（SpO2>94%） 
-中等：（SpO2，

介于90-94%之间） 
-严重：

（SpO2<90%） 

患者； 
轻度（n=30）、中

度（n=25）和重度

（n=15） 

范围 
(18–85) 

70.7% 自入院之日起14天。 
- 对照组接受一剂益生菌

（Nutrolin B Plus，含有乳

酸菌和维生素B；ciplamed）

一天两次 
14天。 

大幅降低 
在干预组中观察到的中度至

重度症状患者的住院时间和

较少的死亡 

 

*在所有试验中，患者接受了基于国家新冠肺炎指南的标准护理。表中列出了调查干预措施。 
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3.2. 质量评估 

五篇描述随机、双盲、安慰剂对照临床研究的论文[34，36-39]和一篇非随机安慰剂对照研

究[35]使用Jadad评定量表[33]进行评估。所有这些研究都具有良好的质量（得分3），其中三

项研究的最高得分为5[34，37，39]。补充文件S2中给出了使用Jadad评定量表对纳入研究进行

方法学质量评估的全部细节。 

3.3. 姜黄素治疗新冠肺炎临床表现的疗效 

在所有六项研究中，比较了姜黄素干预组和安慰剂对照组之间与新冠肺炎感染相关的

各种症状的缓解时间[34-39]。在所有研究中，与对照治疗相比，口服姜黄素治疗导致所有

与新冠肺炎相关的症状更快消失。在Ahmadi等人的研究中，与对照组相比，干预组的咳嗽

（P=0.043）、寒战（P=0.01 3）、肌痛（P值0.043）、味觉和嗅觉障碍（P值0.03 2）症

状减轻，淋巴细胞计数增加（P<0.05）。[34]（表格1 和2).同样，Saber-Moghadam等人[35]

研究发现，与对照组相比，治疗组的发热（ p=0.047）、咳嗽（p=0.00 2）、呼吸急促

（P=0.031）、寒战（P=0.004）和肌痛（P=1.009）症状的缓解时间显著缩短，淋巴细胞计数显

著增加（P≤0.048）。此外，与对照组相比，治疗组在1周后（P=0.02 2）和出院时（P<0.001）

的血氧饱和度（SpO2）显著升高。与此一致的是，Alizadeh等人结果显示，纳米姜黄素治疗可

显著减少大多数临床表现，包括发热（P<0.0001）、咳嗽（P<0.0001）和呼吸短促（P<.0001）

[36]。在Tahmasebi等人的两项研究中， [37，38]，纳米姜黄素治疗导致发热显著改善

（p<0.05），与安慰剂组相比，纳米姜黄素治疗组的咳嗽和呼吸困难（表1 和2).此外，Pawar

等人发现与安慰剂组相比，姜黄素/胡椒碱治疗组的呼吸困难、肺纤维化和住院时间显著减

少（P<0.05）[39]（表1 和2). 

3.4. 姜黄素治疗对新冠肺炎患者死亡率的影响 

4项研究报告了死亡率，共包括214名参与者。同样，Valizadeh等人结果发现，姜黄

素组的死亡率在干预组中为4/20，在安慰剂组中为8/20[36]。在Tahmasebi等人对轻度患者

的研究中，姜黄素组的死亡率为0/20，安慰剂组的死亡率为1/20[37]。同一研究显示，在

重症患者中，干预组的死亡率为1/20，安慰剂组为5/20。Tahmasebi等人的第二项研究[38]

显示，与安慰剂组相比，姜黄素组在轻度和重度新冠肺炎中的死亡率显著降低（p<0.05）。

最后，由Pawar等人进行的随机、双盲、安慰剂对照临床试验研究。轻度干预组和中度干预

组无死亡[39]。然而， 轻度对照组30例中死亡1例，中度对照组25例中死亡5例。此外，重

度干预组15例患者中有2例死亡，而重度对照组15例患者中有5例死亡（表1 和2). 
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表2。纳入研究的主要临床和实验室发现。 
 

Saber-Moghaddam等人[35]  瓦利扎德等人[36]   Ahmadi等人[34]   Tahmasebi等人[37]姜黄素

 安慰剂 P值 姜黄素  安慰剂 P值 姜黄素  安慰剂 P值 姜黄素  安慰剂 p- 

发热（◦ C）<37 0.62 ± 0.74 1.15 ± 1.35 0.047 37.5% 66.7% <0.0001 2.86 ± 1.65 3.6 ± 3.3 0.373 
轻度（0）重度

 
轻度（30%） 

严重（39.6%） 

氧饱和度水平% 
94.33 ± 4.01 74.28 ± 22.1 0.001 - - - - - - - - 

 
 

肌痛，n（%） 1.9 ± 0.83 3.44 ± 1.33 0.009 - - - 3.08 ± 2.75 4.38 ± 3.01 0.043 - - 
 

咳嗽，n（%） 1.62 ± 0.8 3.89 ± 1.54 0.002 12.5% 50% <0.0001 4.84 ± 4.29 6.96 ± 3.87 0.043 
轻度（5%）

 
轻度（20%） 
严重（47%） 

 
 

冷颤，n（%） 1.14 ± 1.31 2.55 ± 1.57 0.004 - - - 1.93 ± 0.46 2.6 ± 0.99 0.013 - - 
 

呼吸困难 1.14 ± 0.85 1.85 ± 1.39 0.031 6.25% 8.33% <0.0001 8.37 ± 3.92 8.62 ± 2.88 0.887 
轻度（1%）

 
轻度（ 5.2%） 
严重（15%） 

轻度（ 1%） 
严重（5%） 

轻度（5.2%） 
严重（15%） 

<0.05 40.0% 80.0% <0.05 

 
 

嗅觉和味觉 1.62 ± 1.07 1.44 ± 1.59 0.769 - - - 3.56 ± 2.01 5.14 ± 3.37 0.032 - - - - - - - - - 

肺纤维化 - - - - - - - - - - - - - - - 13.3% 93.3% <0.05 

住院天数（天） 
5.05 ± 1.36 9.15 ± 4.28 <0.001 - - - - - - - - - - - - 80.0% 33.3% <0.05 

淋巴细胞计数 18.76 ± 6.75 11.99 ± 6.01 0.048 35% 75% <0.0001 
5.440 ±

 2.198 ± 948 0.05 轻度（45%） 轻度（52%） <0.05 轻度（45%） 轻度（52%） <0.05 - - - 

 
血清TNF-α

（PG/ml） 

 
- - - * 0.94 ± 0.41 1.09 ± 0.24 NS - - - - - - - - - - - - 

 
 

血清IL-1β（PG/ml） - - - * 0.56 ± 0.31 1.16 ± 0.27 <0.0001 - - - - - - - - - - - - 

血清IL-6（PG/ml） - - - * 0.58 ± 0.25 1.15 ± 0.32 <0.0001 - - - - - - - - - - - - 
 

血清IL-10（PG/ml） - - - - - - - - - - - - 
M: 46.1 ± 20.8

 
S: 38.2 ± 18.2 

M:43 ± 16.6 
S:19.21 ± 9.4 

0.0094 
0.0009 

- - - 

血清IL-17（PG/ml） - - - - - - - - - 
M: 0.69 ± 0.21

 
S: 0.76 ± 0.11 

M: 0.92 ± 0.1 NS 

S: 0.95 ± 0.1 NS 

 
- - - - - - 

 
 

血清IL-18（PG/ml） - - - * 0.93 ± 0.35 1.07 ± 0.35 NS - - - - - - - - - - - - 
 

血清IL-21（PG/ml） - - - - - - - - - 
M:0.54 ± 0.31

 
S: 0.87 ± 0.18 

血清IL-23（PG/ml） - - - - - - - - - 
M: 0.79 ± 0.23

 
S: 0.82 ± 0.21 

M: 1.01 ± 0.16 
S: 0.94 ± 0.11 

M: 0.91 ± 0.15 
S: 0.97 ± 0.1 

0.02 
NS 

NS 
NS 

- - - - - - 

 
- - - - - - 

血清IL-35（PG/ml） - - - - - - - - - - - - 
M: 718.6 ± 473

 
S: 225.5 ± 118.3 

M:526.6 ± 398 
S: 182.9 ± 97.4 

>0.05 
>0.05 

 
- - - 

血清TGF-β
（PG/ml） 

- - - - - - - - - - - - 
M:64.8 ± 32.7

 
S: 87.7 ± 50.3 

M:61.7 ± 27.3 
S:66.9 ± 54.44 

>0.05 
>0.05 

 
- - - 

血清GM-CSF

（PG/ml） 
- - - - - - - - - 

M: 0.45 ± 0.23 
S: 0.77 ± 0.15 

M: 0.98 ± 0.15 
S: 0.98 ± 0.12 

0.02 
NS 

 
- - - - - - 

辅助性T细胞17 - - - - - - - - - 
M: 2.68 ± 1.04

 
S: 3.26 ± 1.11 

RORνt - - - - - - - - - 
M: 0.67 ± 0.18

 
S: 0.87 ± 0.14 

M: 4.25 ± 1.54 
S: 4.98 ± 1.53 

M: 1.18 ± 0.13 
S: 1.03 ± 0.13 

<0.001 
<0.001 

0.002 
NS 

 
- - - - - - 

 
- - - - - - 

 
 

死亡率 - - - 4/20 (20%) 8/20 (40%) 编号 - - - 

 
 

轻度0/20，

重度1/20

（5%） 

 
轻度1/20

（5%） 
5/20（25%）

英寸 
非常严重的 

 
 

<0.0001 

 
 

轻度0/20，

重度1/20

（5%） 

 
轻度1/20

（5%） 
5/20（25%）

英寸 
非常严重的 

 
 

<0.0001 

 
轻度0/30，

中度0/25，

中度2/15

（ 13.4% ） 。 
在严重的 

1/30 (3.4%) 

轻度5/25

（8%），中

度5/15

（ 33.4% ） 。 

在严重的 
 

 

NR：未报告，NS：不显著，*根据实时PCR；粗体表示显著的p值。 

<0.05 

< 

< 

编

号 

Tahmasebi等人[38] 
 

Pawar S等人[39] 
 

价值 姜黄素 安慰剂 P值 姜黄素 安慰剂 P值 

0.05 
轻度（0）重度 轻度（30%） 

<0.05 80.0% 60.0% NS
 

(10%) 严重（39.6%） 

- - - - - - - 

- - - - 20.0% 33.3% NS 

0.05 
轻度（5%） 轻度（20%） 

<0.05 73.3% 73.3% NS 
严重（10%） 严重（47%） 

- - - - - - NS 
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3.5. 姜黄素治疗对mRNA表达和促炎细胞因子分泌的影响 

Valizadeh等人的研究[36]显示，与健康对照组相比，新冠肺炎患者白细胞介素（IL）
-1β、IL6、TNFα和IL18的mRNA表达和分泌显著增加。基于实时PCR，与对照组相比，干预
组中IL6（P<0.0001）和IL1β（P<0.0001）的表达和分泌显著降低。然而，干预对
IL18mRNA表达和TNFα浓度没有显著影响。此外，ELISA评估显示相似的结果，干预组和对
照组之间IL1β（p=0.0004）和IL6（p<0.0001）显著降低，IL18或TNFα水平无显著差异
（表1 和2). 

3.6. 姜黄素治疗对辅助性T细胞（Th）17细胞频率及Th17细胞相关因子mRNA表达的影响 

Tahmasebi等人的研究分析了ICU收治的40名重症新冠肺炎患者和40名轻度新冠肺炎患

者[37]。他们发现，与安慰剂治疗组相比，纳米姜黄素治疗组的轻度（P=0.0001）和重度

（P<0.0001）患者的Th17介导因子的mRNA水平在干预后存在显著差异。此外，RAR相关的

孤儿受体γT（P=0.00 2）、IL-21（P=0.020）和GM-CSF（P=.00 2）在轻度患者中显著降

低，而在重度组中这些因素均无显著变化（表1 和2). 
 

3.7. 姜黄素治疗对调节性T细胞（Treg）频率和Treg转录因子叉头框P3基因表达的影响 

Tahmasebi等人进行的第二项临床研究评估了姜黄素对80例重度（n=40）或轻度

（n=40）新冠肺炎患者的疗效[38]。在干预组和安慰剂组中，使用ELISA测定轻度和重度感

染患者血清样本中Treg细胞的频率、转录因子Treg叉头框P3（Foxp3）和细胞因子（IL-10、

IL-35和TGF-β）的基因表达以及血清细胞因子水平。在轻度患者中，与治疗前相比，姜黄

素治疗导致血清IL-10（P=0.016）、IL-35（P=0.011）和TGF-β水平显著升高。在安慰剂

组中，这些因素中的任何一个都没有显著变化。同时，TGF-β和IL-35的分泌水平无显著差

异（718.6473 vs.526.6398，P>0.05）。在纳米姜黄素组和安慰剂组中，在治疗期后。 在
严重病例中，与治疗前相比，纳米姜黄素治疗后纳米姜黄素组的血清IL-10（P=0.0018）、IL-

35（P=0.0013）和TGF-β水平显著升高。此外，与安慰剂治疗组相比，纳米姜黄素治疗组的IL-

10水平显著增加（P=0.0009），而安慰剂组治疗后与治疗前相比，IL-10、IL-35（P=0.581）和

TGF-β水平无显著差异。此外，在纳米姜黄素治疗组和安慰剂治疗组之间未发现血清IL-35或

TGF-β水平的显著差异（表1 和2). 

没有一项研究报告了姜黄素治疗的副作用。因此，无法对此进行分析。 

4. 讨论 

这是第一篇系统综述，以证明补充姜黄素治疗在轻度、中度和重度新冠肺炎患者组中

改善一般SARS-CoV-2感染症状和死亡率结果的有效性。益处包括几种常见新冠肺炎症状的

缓解时间缩短，包括咳嗽、寒战、肌痛、呼吸急促、嗅觉丧失和淋巴细胞计数改善。此外，

姜黄素治疗降低了一些（但不是全部）参与细胞因子风暴效应的促炎细胞因子的mRNA表达

和分泌[36]。 
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Tahmasebi等人的研究显示了与细胞因子风暴相关的其他参数的变化，包括轻度和重

度新冠肺炎患者中姜黄素干预组的Th17细胞数量、Th17细胞相关因子和Th17细胞相关细胞

因子的减少[37]。从另一个角度来看，Tahmasebi等人的第二项研究。结果显示，姜黄素

治疗导致抗炎因子的变化，包括抑制性Treg细胞的频率增加，转录因子Foxp3、IL10、

IL35和TGF-β水平升高，以及抗炎细胞因子的分泌增加[38]。这一点很重要，因为先前的

研究已经证明，新冠肺炎中抗炎途径的这些成分水平降低[40-43]。因此，姜黄素治疗后

这些参数水平的增加可能表明促炎和抗炎途径之间平衡的恢复。 对于轻度至重度新冠肺炎

患者，干预组的死亡率明显低于对照组。 
SARS-CoV2感染的特征是免疫系统失衡，Th1和Th17细胞过度活化，促炎细胞因子产生

增加[44，45]。这些影响可导致细胞因子风暴，这与更严重的新冠肺炎结局和死亡率增加

有关[46-49]。值得注意的是，Valizadeh等人的研究显示纳米姜黄素制剂有效调节新冠肺

炎患者的炎性细胞因子[36]。这些结果与其他研究的结果一致，这些研究测试了纳米姜黄

素对Th17细胞介导的炎症在其他疾病中的作用，这些疾病以过度炎症或自身免疫反应为特

征，如多发性硬化症[50，51]、类风湿性关节炎[52，53]和阿尔茨海默病[54-56]。也有越

来越多的证据表明，姜黄素治疗可以调节由炎性细胞因子过度产生引起的细胞因子级联反

应和细胞因子风暴[57，58]。 
这种特性似乎是通过抑制核因子（NF）-κB和丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）信号传导而发
生的，其驱动细胞因子的产生[15，59，60]。 

另一方面，抗炎Treg细胞的表达由多种转录因子驱动，包括Foxp3、GATA3、E4BP4和

MAF[61，62]。在Tahmasebi等人的研究中，作者发现Foxp3转录因子的表达增加与抗炎细胞

因子（如IL-10）的产生增加有关[38]。尽管免疫应答负责宿主对各种病原体（如病毒）的

防御，但促炎级联反应的过度应答可导致对宿主的严重损害。 

在这里，我们已经证明，姜黄素治疗——作为一种辅助疗法——有助于恢复促炎和抗

炎途径之间的平衡，同时，减少常见新冠肺炎症状的持续存在并降低死亡率。总之，这些

发现支持姜黄素制剂作为辅助治疗，以减少新冠肺炎患者的过度炎症效应，并改善患者的

预后。然而，姜黄素在临床应用中尚未作为单一药物治疗，主要是由于其药代动力学的局

限性。天然形式的姜黄素生物利用度较低，在血液和肠外组织中的浓度较低或检测不到，

这是由于其吸收较差、化学不稳定、代谢迅速和全身消除迅速[63，64]。然而，姜黄素的

类似物和制剂如佐剂、纳米颗粒、脂质体、胶束磷脂复合物已用于提高其生物利用度[63]。 

在解释这些结果时，应考虑几个限制。首先，研究的数量很少，只有六篇论文来自三

个不同的临床试验。其次，测试了不同的姜黄素制剂，这不允许在研究中进行直接比较。

其中五项研究使用了两种不同剂量的西那姜黄素（40 mg胶囊，每日四次，持续两周[34-

36]；和80mg胶囊，每日两次，持续三周[37，38]），其中一人使用片剂形式的姜黄素

（525mg）-胡椒碱（2.5mg）组合，每日给药两次[39]。此外，安慰剂组和姜黄素补充组之

间的死亡率差异需要进一步的试验，并在逐个研究的基础上进行审查，以确定其他潜在的 
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调查结果的因素。然而，考虑到关键人口统计学变量、疾病严重程度和剂量方案的充分对

照研究将解决这一问题。因此，进一步的研究应该解决最有效的剂量问题，以最大限度地

减少潜在的副作用，并考虑人口统计学因素和疾病严重程度的影响。这些研究应包括标准

化配方和剂量方案，以便对结果进行直接比较。 

5. 结论 

这篇综述确定了六项研究，这些研究表明，在不同疾病严重程度的新冠肺炎患者中，

使用不同姜黄素制剂的辅助治疗可减少典型症状、住院时间和死亡。同时，姜黄素治疗通

过减少促炎因子和刺激抗炎途径改善了细胞因子风暴的表现。因此，这些研究结果表明，

姜黄素治疗可能通过恢复促炎和抗炎平衡来缓解新冠肺炎症状。此外，Pawar等人的研究表

明补充姜黄素-胡椒碱可减少新冠肺炎感染恢复后的血栓栓塞事件[39]。考虑到剂量递增研

究已证明姜黄素给药长达三个月的安全性[65]， 我们建议，应在住院期间和住院后以及疫

苗接种后阶段对这种天然化合物作为补充剂的治疗进行评估，以降低血栓栓塞事件的风险。

然而，我们强调的一点是，未来对新冠肺炎的循证临床研究应采用标准化和充分表征的姜

黄素相关化合物制剂。此外，需要在门诊、住院和COVID-19后环境中使用更大的患者队列

进行进一步研究，以确定补充姜黄素是否是改善COVID-19疾病结果的有效和安全的选择。 
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