
 

  مجله علوم تغذیه و صنایع غذایی ایران
  121-132 ، صفحات1396 بهار، 1 ، شمارهدوازدهمسال 

  
  مقاله مروري

  اثرات درمانی آن ملکول نیروهاي چندگانه، تعدیل کننده بیولوژیکی و کورکومین،
  1،5علی اکبر موسوي موحدي، 4، محمد فرهادي3مهران حبیبی رضایی  ،1علی اکبر صبوري، 2،1منصوره مظاهري

  
 مرکز تحقیقات بیوشیمی و بیوفیزیک تهران، دانشگاه تهران، تهران، ایران  -1

 پژوهشکده غذایی و کشاورزي، پژوهشگاه استاندارد، کرج، ایران -2

  تهران، تهران، ایراندانشکده زیست شناسی، دانشگاه تهران، دانشگاه  -3
 ، تهران، ایران)ص(مرکز تحقیقات گوش و حلق و بینی و جراحی سر و گردن مجتمع بیمارستانی رسول اکرم تهران،  ،دانشگاه علوم پزشکی ایران -4

   moosavi@ut.ac.ir :پست الکترونیکیاي دیابت، دانشگاه تهران، تهران، ایران،  کرسی یونسکو در تحقیقات بین رشته -5
  

  8/11/95: تاریخ پذیرش                                                                                                    3/9/95: تاریخ دریافت
 چکیده

اکسیدان، ضد دیابـت و ضـد سـرطان     مانند ضد التهاب، آنتی ،اي داراي خواص بیولوژیکی گسترده ،کورکومین ماده فعال بیولوژیک زردچوبه
اگرچه به علت حلالیت کم این ماده در آب، استفاده از خواص دارویی و بیولوژیکی آن محدود است، اما با وجود دسترسـی محـدود در   . باشد می

و  اثـرات مثبـت و قابـل تـوجهی را نشـان داده اسـت       ،هاي دفاعی بدن انسان و سیستمسطح فعالیت بیولوژیکی، کورکومین در سیستم گوارشی 
شـدن و همچنـین    هاي مختلف در شرایط فیبریـل  اي شدن پروتئین توانایی مؤثر مهارکنندگی رشته. مهارکننده انواع مختلفی از بیماري هاست

مستقیم و یا غیر مستقیم با  اندر کنشکورکومین با . است لعه  قرار گرفتههاي فعال اکسیژن توسط این مولکول مورد مطا بازدارندگی تولید گونه
العاده این ماده در سلامت، مطالعات زیادي براي افزایش شدت اثر این  با توجه به اثرات فوق. کند می  ها را تنظیم پروتئین، عملکرد آن 30بیش از 

هـاي   ، طراحی روشو بهبود فعالیت زیستی آن، براي افزایش بازده استفاده درمانی اما. ماده، افزایش حلالیت و اثرات درمانی آن انجام شده است
مروري بر خواص و مطالعات بیولوژیـک   ،در این مقاله .ضروري است این مادهفرموله کردن بهتر  ، برايهاي نوین گیري از روش بهره وبالینی مؤثر 

  .هاي درمانی کورکومین انجام شده است و استفاده
  ابتیضد داکسیدان، ضد سرطان،  کورکومین، ضد التهاب،  آنتی :ان کلیديواژگ

  مقدمه 
کورکومین ترکیب زرد رنگـی اسـت کـه از گیـاهی بـا نـام       

این مـاده از خـانواده   . آید به دست می Curcuma longaعلمی 
ها است که در طـب سـنتی مـورد     کورکومینوئیدها بوده و قرن

گیرد و تاکنون اثر سمیتی از آن گزارش نشـده   استفاده قرار می
همچنـین  فیزیولوژیـک  و   pHاین ماده در محیط با . )1(است 

) 8بـیش از   pHبا (هاي بازي  اسیدي پایدار بوده ولی در محیط
البته افزودن سرم جنـین گـاوي یـا    . شود به سرعت تخریب می

اکسـیدان، ماننـد اسـید اسـکوربیک و گلوتـاتیون بـه        مواد آنتی
خواص . کند ها، از تخریب آن جلوگیري می محیط کشت سلول

ایـن  . ش شـده اسـت  بیولوژیکی فراوانی بـراي ایـن مـاده گـزار    
هـایی اسـت کـه     خواص ناشی از سـاختار مولکـولی کمـپلکس   

توانـایی   به علـت  دهد و همچنین تشکیل می تواند کورکومین 
 ،مطالعات انجـام شـده  . ي دیگر استها بر مولکولآن براي نفوذ 

ــانی ایــن مولکــول در گســتره وســیعی از   بیــان گــر تــوان درم

هـاي   ریـوي، بیمـاري  هـاي   مانند سـرطان، بیمـاري   ،ها بیماري
هــاي کلیـوي، متــابولیتی،   مـرتبط بــه شـبکه عصــبی، بیمـاري   

). 2، 3(باشـد   هاي التهـابی مـی   هاي قلبی وسایر بیماري بیماري
مدارك و شواهد موجود نشان دهنده این است که کورکـومین،  

، التیـام بخـش   )9(اکسـیدان   ، آنتـی )4-8( به شدت ضد التهاب
خـواص  . )11(میکروبی اسـت   و داراي فعالیت آنتی )10(زخم 

هـاي هـم نهـش شـیمیایی از دیگـر       شیمی درمـانی و فعالیـت  
هنوز هم مطالعـات بـالینی   ). 4، 12، 13(خواص این ماده است 

فراوانی با استفاده از کورکومین به عنوان عامـل درمـانی تحـت    
کورکومین، مولکولی آب گریـز و نـامحلول   . )14(بررسی است 

  .باشد در آب می
 ،هـا  ر معمـول، اسـاس مولکـولی بسـیاري از بیمـاري     به طو

هـاي پیـام    مرتبط به از بین رفتن تعـادل و تنظیمـات مولکـول   
کورکومین از لحاظ عملکردي، داراي پتانسـیل   .باشد دهنده می
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قـادر بـه   چندگانه و تعدیل کننده فعالیت بیولوژیکی است کـه  
هاي مستقیم یا  از طریق اندرکنش ،هاي زیادي مولکولپیوند با 

با استفاده از پیونـد کـووالان، غیـر کـووالان، آب      ،غیر مستقیم
در مقالات متعـددي گـزارش   . باشد گریز و پیوند هیدروژنی می
نیروهـاي  اسـتفاده از  بـا   مـی توانـد  شده است که کورکـومین  

ــادي  ،چندگانــه ــا تعــداد زی هــاي پیــام دهنــده و  مولکــولاز ب
ــول ــاي مولکــ ــابا هــ ــروتئین لتهــ ــا آور، پــ ــد  ،هــ            ماننــ

 ،) Protein reductases(و رداکتـاز   )Protein kinases(کینـاز 

ــتون اســــــــــتیل ترانســــــــــفراز      HATsهیســــــــ
)Histoneacetyltransferases(  ــاز ــتون رداکتـ   HDAC، هیسـ
)Histone deacetylases(،  ــالاز  ،) Glyoxalase I(گلیوکس

ــیداز  ــون اکســ ــوزوم )  Xantion oxidase(زانتیــ ، پروتئــ
)Proteasome ( اچ آي وي اینتگــراز ،)HIV1 integrase  ( اچ ،

، سـاکرو انــدو پلاســمیک  )  HIV1 protease(آي وي پروتئـاز  
 +SERCA )(Sarco endo  plasmic reticulum Ca2رتیکولوم 

 ،DNA  متیــــــــــــــل ترانســــــــــــــفرازهاDNMT1                         
)DNA methyltransferases 1( هاي نوکئیک  و اسیدDNA   و

 RNAبه علت ). 1شکل (هاي فلزي پیوند شود  و همچنین یون
انول -وجود قسمت بتا دي کتون، در کورکومین تاتومریسم کتو

)Keto–enol tautomerization  (شود کـه شـرایط را    ایجاد می
  .کند هاي دیگر فراهم می براي پیوند شدن مستقیم با مولکول

عاملی کورکومین که براي اندرکنش با بیومـاکرو  هاي  گروه
شـامل قسـمت بتـادي کتـون غیـر       ،ها مناسب هستند مولکول
هــاي انولیـک بتــا دي کتــون،   ، کربونیــل و گـروه βو  άاشـباع  
ــروه ــین    گ ــیل و همچن ــک هیدروکس ــی و فنولی ــاي متوکس ه
  ). 15(باشد  هاي فنیل می حلقه

  
  )16(هاي آن ههاي مولکولی کورکومین و مشاب هدف. 1شکل 

  
ابزارهـــاي بیـــوفیزیکی زیـــادي بـــراي رصـــد مســـتقیم  

ــدرکنش ــا   ان ــومین ب ــاي کورک ــروتئه ــا نیپ ، شــامل جــذب، ه
، CD( ،FTIR(سـنجی بیضـی واري حلقـوي     فلورسانس، طیـف 

، پیونـد رقـابتی لیگانــدها،   )SPR(رزونـانس پلاسـمون ســطحی  
سـازي مولکـولی    ها و شبیه گذاري رادیویی، جهش جایگاه نشانه
 ،فاده شـده اســت کـه بــه منظـور محاســبه تمایـل پیونــد    اسـت 
هاي پیوندي کورکومین به  هاي جایگاه گویی و بیان ویژگی پیش

توانـایی پیونـد مسـتقیم کورکـومین بـا      . شـوند  کار گرفته مـی 
هـاي حامـل، باعـث بهبـود حلالیـت و خاصـیت قابـل         پروتئین

هــا، پیونــد شــدن  در اغلــب پــروتئین. شــود دسترســی آن مــی
 نـانو  هاي مولکـولی در محـدوده   با ثابت ،کورکومین با پروتئین

  . مولار تا میکرو مولار گزارش شده است

  
  

   ساختمان مولکولی کورکومین. 2شکل 
  

توانایی بالاي کورکـومین بـراي پیونـد شـدن مسـتقیم بـا       
به علت ساختار و عملکـرد مولکـولی آن    ،هاي متفاوت پروتئین

از نظر شیمیایی، کورکومین یـک مولکـول متـان دي    . باشد می
اسید فرولیک متصل شده با یک پـل   فرولوایل حاوي دو رزیدو

کورکومین دو دمین فنیل آب گریـز  ). 2شکل ( باشد متیلن می
استفاده از با  .اند دارد که با یک پیوند دهنده به هم متصل شده

اسـت کـه    شـده  نشـان داده  ،سـازي مولکـولی   مطالعات شـبیه 
تواند ساختارهاي متفـاوتی را بـراي بـه حـداکثر      کورکومین می

هـا   هایی که بـا آن  با پروتئین ،س نیروهاي آب گریزرساندن تما
هـاي فنیـل    به عنوان  نمونه، حلقه. شود، تشکیل دهد پیوند می

ــدرکنش کورکــومین مــی ــا  π-πهــاي وانــدروالس  توانــد در ان ب
در سـاختمان  . هاي آمینواسیدهاي حلقوي شرکت نماید زنجیره

که  هاي عملکردي کربونیل و فنلیک آب گریز کورکومین، گروه
تواننـد در پیونـدهاي    اند، می در انتها و مرکز مولکول واقع شده

ایـن سـاختار   . هـاي هـدف شـرکت کننـد     هیدروژنی با مولکول
شود کـه   موجب اندرکنش الکترواستاتیک قوي و مستقیمی می

ــی   ــزایش م ــد را اف ــوب پیون ــرژي آزاد مطل ــد ان ــل،در ا. ده  ص
فنیل پیوند هاي  از طریق اندرکنش با حلقه  DNAکورکومین با

به وسـیله پیونـدهاي هیـدروژنی     اندرکنشاین شود، بلکه  نمی
انول باعث ایجـاد  -تاتومریزه شدن کتو). 17، 18(شود  انجام می

ــومین    ــول کورک ــراي مولک ــیعی ب ــیمیایی وس ــاي ش عملکرده
شــود کــه میــان  شــکل انــولی مولکــول باعــث مــی. شــود مــی
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.  قرار گیـرد ي دهنده و پذیرنده پیوندهاي هیدروژنی ها مولکول
 فلـزي هـاي  آن را شلاته کننده مناسبی براي یون  ،شکل انولی

هـاي فعــال   سـازد کـه اغلـب در جایگـاه     بـار مثبـت مـی    داراي
-تاتومریزه شدن کتـو ). 19(شوند  هاي هدف یافت می پروتئین

دهد که به عنـوان پذیرنـده    انول به کورکومین این اجازه را می
لـه کـرده و بـا سـولفیدریل     ها حم عمل کند و به نوکلئوفیلیک

ترکیـب  . به طور کووالان پیونـد شـود   ،سیستئین هسته دوست
، پیونــدهاي هیــدروژنی π-πهــاي آب گریــز شــامل  انــدرکنش

مستحکم، شلاته کردن فلزات و پیوندهاي کووالان ایـن امکـان   
هاي وسیعی از خود نشان  دهد که مکانیسم را به کورکومین می

اگرچه کورکـومین  . دهد اندرکنش هاي هدف داده و با پروتئین
اما مهم ترین محدودیت آن قـدرت   ،عملکردهاي متعددي دارد

مشکل پایداري این مولکـول تـا   . باشد پذیري کم آن می انحلال
بـراي پیونـد شـدن بـا      ،حدي با استفاده از توانایی کورکـومین 

در طـی دو دهـه   . هاي حامل متعددي حل شده اسـت  پروتئین
هـاي انجـام    ساختار کورکـومین دسـتکاري  اخیر، محققان روي 

اند تـا بتواننـد پایـداري و اسـتفاده زیسـتی آن را افـزایش        داده
بـا   ،هـاي مشـابه بـا آن نیـز     همانند کورکومین، سـاختار . دهند

مقاله  نیدر ا). 20(دهند هاي زیادي اندرکنش می ماکرومولکول
مروري بر خواص کورکومین داشته و همچنین چگونگی هـدف  

هاي پیام دهنده توسط کورکومین و تأثیرات  ادن مولکولقرار د
هـا گـزارش    ها بـر روي خـواص بیولـوژیکی پـروتئین     اندرکنش

  .شود می
  ارزیابی و خواص شیمیایی کورکومین

با توجه به استفاده از کورکومین در صنایع غذایی، ارزیـابی  
سمیت کورکومین توسط کارشناسان سازمان بهداشت جهـانی  

 JECFA )Joint FAO/WHOو سازمان خواربـار و کشـاورزي   

Expert Committee on Food Additives (  بررسـی شــده ،
ــت ــال . اس ــول    2004در س ــل قب ــه قاب ــت روزان ــدار دریاف مق

همچنـین  . گـزارش شـده اسـت    mg/kg bw/day3کورکومین 
ــی و     ــمیت ژن ــدم خاصــیت س ــانگر ع ــاده بی ــن م ــات ای مطالع

کورکومین در صنعت غذا بـه  . زایی کورکومین بوده است جهش
رود و در صـنایع   عنوان یک افزودنی رنگ دهنـده بـه کـار مـی    

هاي غلات،  هاي قنادي، فرآورده ها، فرآورده لبنی، روغن و چربی
. شـود  جـات اسـتفاده مـی    دهاي گوشتی، ادویـه گوشت و فرآور

گـرم   میلـی  500تا  5میزان کورکومین در این مواد غذایی بین 
کورکـومین در  . باشـد  در کیلوگرم بسته به نوع ماده غذایی مـی 

ماده غذایی خشک پایدار بوده و همچنـین بـه دلیـل پایـداري     
مـورد   ،آوري شـده بـا حـرارت    حرارتی آن، در مواد غذایی عمل

 ،انحـلال کـم کورکـومین در آب   ) 21(گیـرد   فاده قرار مـی است

بــه همــین دلیــل . شــود باعــث محــدودیت اســتفاده از آن مــی
. مطالعات زیادي بـراي افـزایش انحـلال آن انجـام شـده اسـت      

هـاي   کپسوله کردن کورکومین بـا اسـتفاده از برخـی مولکـول    
وري از  باعـث افـزایش بهـره    ،آلبومین سرم گـاوي ، مانند حامل

هـایی   از جملـه پـروتئین   بتاکـازئین، ). 22(شود  کومین میکور
هاي نانو ساختاري را ایجاد کند که بـه   تواند میسل است که می

گـروه  . هـاي آبگریـز عمـل کنـد     عنوان یک حامل براي مولکول
هاي شـیر شـتر بـراي     تحقیقاتی ما در یک مطالعه از بتاکازئین

نتـایج آن  انـد کـه    کپسوله کـردن کورکـومین اسـتفاده نمـوده    
باشـد   مرتبـه مـی   2400گر افزایش حلالیت کورکومین تـا   بیان

)23(.  
  خواص فتوشیمیایی و جذبی کورکومین

در حضـور   ،طیف جذبی کورکومین در برخی از سـاختارها 
مانند اتـانول و اسـتونیتریل ناپدیـد     ،هاي قطبی بعضی از حلال

ــی ــود م ــیعی دارد   . ش ــه وس ــومین پهن ــانس کورک در . فلورس
نـانومتر و در اتـانول    524ریل، ماکزیمم لامبادا برابر بـا  استونیت

 460 مقدار اما در تولوئن حداکثر لامبادا ،باشد نانومتر می 549
بـازده فلورسـانس کوانتـومی    . نانومتر گزارش شده است 480و 

ــوده     ــم ب ــولفات ک ــیل س ــدیم دو دس ــول س ــا در  ،در محل ام
  ).24( استونیتریل بالاتر است

  اکسیدانی کورکومین آنتیاثرات 
تنش اکسایشی به عنوان یک موقعیت حاد عدم تعادل بین 

هـاي   هـاي شـیمیایی بـا الکتـرون     گونه(هاي آزاد  تولید رادیکال
اکسـیدانتی اسـت کـه بـه      و مکانیسم دفاعی آنتی) جفت نشده

ــدي عملکــرد بافــت . شــود هــا منجــر مــی هــا و تخریــب آن ب
اپایدار و با درجـات متفـاوتی   هاي آزاد به صورت ذاتی ن رادیکال

هـا بـه صـورت طبیعـی از طریـق       ایـن رادیکـال  . انـد  از فعالیت
ینـدهاي  آمحصولات فرعی و غیر قابل اجتناب در بسیاري از فر

هاي دفـاعی و   بیوشیمیایی آنزیمی و غیرآنزیمی، اجزاي سیستم
هــاي ژنتیکــی و بــه صــورت  ایمنــی در بــدن و رخــداد جهــش

هـاي   هاي الکترومغناطیس نظیر پرتـو محیطی در اثر تابش پرتو
ماوراي بنفش یا پرتوها گاما؛ عوامل شـیمیایی نظیـر گـاز ازن،    

شـوند   هاي الکلـی تولیـد مـی    ها، دود سیگار و نوشیدنی آلاینده
ــال). 25، 26( ــوان عناصــر      رادیک ــه عن ــاي آزاد در واقــع ب ه

رسانی در شرایط فیزیولوژیک و شـرایط   اختصاصی و اصلی پیام
 انجـام شـده،   تحقیقـات . )27( کننـد  ا ایفاي نقش مـی ز بیماري

را  )هـاي آزاد  رادیکال(ناشی از آن  و محصولاتتنش اکسایشی 
. )28(زا مطـرح کـرده اسـت     هاي بیمـاري  یندآجزئی از تمام فر

ــر هــم ،همچنــین بســیاري از تحقیقــات ــنش  ب ــین ت ــی ب افزای
هـا و تولیـدات محصـولات     اکسایشی و قنـدي شـدن پـروتئین   
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هــاي سوپراکســید و  آنیــون. )25(لــت کــرده اســتحاصــل دلا
هاي فعال اکسیژن هستند  هاي هیدروکسیل از رادیکال رادیکال

بنابراین مهار . زایی مؤثرند و سرطان رایینکه در ایجاد تصلب ش
هاي قلبی عروقی و همچنین  در جلوگیري از بروز بیماري ها آن

ر اکســیدانی کورکــومین د اثــرات آنتــی. ســرطان مفیــد اســت
هاي آزاد ثابت شده است، اما این اثرات  غیرفعال کردن رادیکال

. باشـد  اغلب وابسته به مقدار کورکومین و شرایط محیطـی مـی  
هاي تحریک کننده به طور غیـر   کورکومین با مهار کردن آنزیم

و یا بـه وسـیله تشـدید سـنتز گلوتاسـیون، خاصـیت        ،مستقیم
هـاي   کورکومین رادیکـال . دهد می اکسیدانی از خود نشان آنتی

آزاد را کاوش کرده و مـانع از اکسـایش زیـاد چربـی و صـدمه      
ترانسـفراز را   Sشده و همچنـین گلوتاسـیون    DNAاکسایشی 

 P450 تشـدید کـرده و مهــار کننـده قـوي بــراي سـیتوکروم      
نیز مولکولی با نیمه عمـر  ) NO(نیتریک اکسید ). 29(باشد  می

آزاد بوده که توسط سیسـتم آنزیمـی   هاي  کوتاه و جزء رادیکال
شـود و باعـث    آرژنـین تولیـد مـی   -Lنیتریک اکسید سینتاز از 

توانـد بـه    مـی این مـاده  شود  هاي نیتروژنی می تشکیل رادیکال
DNA    از نظـر  . آسیب وارد نموده و باعث ایجـاد سـرطان شـود

هـاي ایمنـی، انتقـال     فیزیولوژیکی، نیتریـک اکسـید در پاسـخ   
هاي داخل سلولی نقش دارد و از  ارسال پیام تحریکات عصبی و

هاي قلبـی عروقـی و    تواند در ایجاد بیماري زایی می نظر بیماري
هـاي کـم،    کورکـومین در غلظـت  . سرطان مؤثر باشدهمچنین 

را مهـار  ) iNOS(بیان ژن نیتریک اکسـید سـینتاز قابـل القـاء     
. کنــد زایــی جلــوگیري مــی نمــوده و از مراحــل اولیــه ســرطان

ــ ــومینهمچن ــت ،ین کورک ــی  در غلظ ــاي خاص ــدن را از  ،ه ب
هاي سـلولی ناشـی از تشعشـعات رادیواکتیـو محافظـت       آسیب

هـاي   یکـی از زیـر راسـته   (تجویز زردچوبه به هامسـتر  . کند می
وسـیله آدریامایسـین جلـوگیري      هـا بـه   ، از آسیب کلیه)موش

تـوان از   مـی  ،هنگام اشعه درمانی یا شیمی درمانی نیز. کند می
اکسـیدان تحـت نظـر یـک      کومین به عنوان یک ماده آنتیکور

). 30، 31(اســتفاده کــرد  ) انکولوژیســت (ســرطان شــناس  
اکسـیدانی کورکـومین از فسـاد مـاده      همچنین خاصـیت آنتـی  

هـاي آزاد و   کند و مـانع از ایجـاد رادیکـال    غذایی جلوگیري می
نشان داده شده است که ). 21(شود  هاي اکسید شده می چربی

اکسـیدانی کورکـومین کپسـوله شـده در میسـل       آنتی خاصیت
اکســیدانی  بتاکــازئین شــیر شــتر، بــیش تــر از خاصــیت آنتــی

  .)23(کورکومین به تنهایی است 
  اثرات ضد التهابی کورکومین

توان خاصیت ضدالتهابی آن  می ،از دیگر خواص کورکومین
به  همین علت در طب چینـی زردچوبـه بـه عنـوان      .را نام برد

. رود داروي موضعی و خوراکی براي درمان التهاب بـه کـار مـی   
هـاي   کورکومین توسط نیروهاي چندگانه مستقیماً به مولکـول 

ــروتئین  ــده، پ ــب کنن ــا،   ملته ــروتئین کینازه ــاتی، پ ــاي حی ه
رداکتازها، هیستون استیل ترانسـفرازها ، هیسـتون داسـتیلاز،    

هاي حامل و  ، زانتین اکسیداز، پروتئوزوم، پروتئینIوکسالاز گلی
اثرات ضـدالتهابی زردچوبـه نیـز    . شود هاي فلزي پیوند می یون

ممکن است به علـت اثـرات مهـاري کورکـومین روي فعالیـت      
آنزیمـی اسـت کـه در     ،هیالورونیـداز . آنزیم هیالورونیداز باشـد 

 ـ    محل زخم تولید می راي بـدن  شود و نقـش حفاظـت کننـده ب
تواند باعث ایجـاد التهـاب    دارد، اما ترشح بی رویه این آنزیم می

هـاي شـوك    همچنین زردچوبه با تحریک تولید پـروتئین . شود
هـاي   پـروتئین . دهد اثرات ضدالتهابی خود را نشان می ،حرارتی

شوك حرارتی روي سیستم ایمنی مؤثر بوده و عملکردي شبیه 
هـاي   با توجه بـه یافتـه  . دارند ها و ایندومتاسین به سالیسیلات

رسد که بتوان از کورکومین در درمان التهابـات   فوق به نظر می
بـه طـوري کـه اثـرات ضـدالتهابی آن در درمـان       . استفاده کرد

  از یــک  اسـت   روماتوئیــد عبـارت   آرتریـت (آرتریـت روماتوئیـد   
،  عضـلات   همـراه   بـه   مفصـل   آن  طـی   که  مدت  طولانی  بیماري
و   چشـم   گـاهی . شـوند  متأثر مـی   و غضروف  پوشاننده  يغشاها

  سـه    ،در زنـان  بیماري  این. شوند نیز درگیر می  خونیهاي  رگ
 ماننـد آب هـاي التهـابی چشـم     و بیمـاري )  تر است شایع  برابر 

هـاي   مروارید نشان داده شده است و در حقیقت یکی از درمان
ــت  ــؤثر آرتری ــی    ،م ــب داروئ ــتفاده از ترکی کورکــومین و اس

با  دسـت کـاري فعالیـت فاکتورهـاي     ). 30(گلوکوزآمین است 
هــاي التهــابی،   حامــل مختلــف، کورکــومین بیــان آنــزیم    

هاي بقاي سلولی  هاي چسبنده و پروتئین سیتوکینازها، مولکول
  ).32، 33(کند  را تنظیم می

  اثرات ضدسرطانی کورکومین 
متعددي گزارش شده  است که کورکـومین از   قاتیدر تحق
هاي تومـوري جلـوگیري نمـوده و سـرعت رشـد و       ایجاد سلول

کورکومین در . دهد را کاهش می ها سرطانپیشرفت بسیاري از 
مراحل مختلف گسترش سرطان عمل کرده و توسعه و متاستاز 

هاي سرطانی  و مهار  تنظیم رشد سلول. کند تومور را بلوکه می
هـا و مسـیرهاي پیـام     با تنظیم سـلول  ،وسط کورکومینها ت آن

کورکـومین بـا   ). 34(شـود   هاي حیاتی انجام مـی  دهنده سلول
زایــی جلــوگیري  از ســرطان ،مهـار سیکلواکســیژناز قابــل القـاء  

و  COX1بـه دو شـکل   ) COX(آنزیم سیکلواکسـیژناز  . کند می
COX2 هـاي مسـئول تبـدیل اسـید      وجود دارد و یکی از آنزیم

آنزیم . ها است ها و ترومبوکسآن شیدونیک به پروستاگلاندینآرا
COX1 ــان مــی در بســیاري از بافــت ــان  هــا بی ــی بی شــود، ول
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هـاي مغــز و نخــاع   فقــط مخـتص ســلول  COX2فیزیولوژیـک  
لقـاء بیـان آن در   نـد باعـث ا  توا اما عوامل مختلفی می. باشد می

ي بـا تـأثیر روي فاکتورهـا    COX2افـزایش  . دها شو سایر بافت
یـا  ) AP1( 1-فعـال کننـده    نیپـروتئ  ای NF-Kbبرداري  نسخه

هـاي سـرطانی بـه     افزایش گلوتاتیون احیا باعث مقاومت سلول
ریـزي شـده ناشـی از نیتریـک اکسـید و تشـدید        مرگ برنامـه 

هـاي   کورکـومین بـرخلاف مهـار کننـده    . شـود  زایی می سرطان
ر بـا مهـا   ،کننـد  که فعالیت آنـزیم را مهـار مـی    COX2معمول 

 COX2از رونویســــی و بیــــان  AP1و  NF-Kbمســــیرهاي 
  ). 30(کند  جلوگیري می

نظیـر   ،زا هاي متابولیزه کننده سرطان کورکومین روي آنزیم
در متابولیسم  P450هاي  سیتوکروم. ها نیز مؤثر است سیتوکروم

ــت ــان و  ،زا هــاي ســرطان بســیاري از متابولی نظیــر تتراکلرومت
کورکـومین بـا مهـار سـیتوکروم     . نقش دارنـد  B1آفلاتوکسین 

P450  زا  هــاي ســمی و ســرطان از تولیـد بســیاري از متابولیــت
هاي فاز دوم  آنزیم P450برخلاف سیتوکروم . کند جلوگیري می

عوامل  عنوان به) GST(ترانسفراز  Sمتابولیسم مانند گلوتاتیون 
هــا در حفاظــت و  ســم زدا مطــرح هســتند و القــاء فعالیــت آن

کورکـومین  . اهمیت دارد زایی پیشگیري از مراحل اولیه سرطان
هـا   ترانسفراز در سـلول  Sباعث افزایش بیان فعالیت گلوتاتیون 

ولـی در   ،کنـد  زایـی را مهـار مـی    شده و مراحل اولیـه سـرطان  
هـا باعـث ایجـاد     یممراحل پیشرفته سرطان، افـزایش ایـن آنـز   

بـا  ) 33،31،30(شـود   مقاومت نسبت بـه شـیمی درمـانی  مـی    
کپسوله کردن کورکومین با اسـتفاده از بتاکـازئین شـیر شـتر،     

) IC50 )Inhibitoryconcentrationغلظــــت مهارکننــــدگی  
در لیتـر کـاهش یافتـه     میلی مول 7/17به  5/26کورکومین از 

  .)23(است 
عمدتاً به علـت   ،کورکومین اثرات ضدالتهابی و ضدسرطانی

هـاي سـلولی، مهـار     اکسیدانی و تأثیر آن روي آنزیم اثرات آنتی
ــی و      ــف، رگ زای ــطوح مختل ــام در س ــال پی ــیرهاي ارس مس

به ویژه با توجه به تأثیر آن روي . می باشد ها چسبندگی سلول
بـه نظـر    ،ریـزي شـده   ها و القاء مـرگ برنامـه   برداري ژن نسخه

گیري و شیمی درمانی سرطان  آن در پیشرسد که بتوان از  می
مقادیر داروئی  ،هرچند مصرف خوراکی زردچوبه. استفاده نمود

هاي بـدن قـرار    مناسبی از کورکومین را در دسترس اکثر بافت
هـایی نظیـر کولـون و رکتـوم بـه راحتـی        دهد ولـی بافـت   نمی
  . توانند به مقادیر قابل توجهی از آن دسترسی داشته باشند می

مطالعــات زیــادي در مــورد تــأثیر کورکــومین بــر ســمیت 
در یک مطالعه که در مورد تأثیر . آفلاتوکسین انجام شده است

زایـی آفلاتوکسـین    برخی از ترکیبات فنلی بر خاصـیت جهـش  

دهد که کورکومین بیشترین تأثیر را  نشان می انجام شده است،
سـرطان کبـد توسـط    ). 35(زایی داشته است  در کاهش جهش

در  ،با ظهـور گاماگلوتامیـل تـرانس پپتیبـداز     B1فلاتوکسین آ
درصــد  005/0رژیــم غــذایی . شــود بافــت کبــد مشــخص مــی

به شدت مقدار این ماده را در کبد کاهش  ،کورکومین در موش
هـاي عملکـردي    گزارش شده است کـه گـروه  ). 35(داده است 

ــومین ــه  ،روي کورک ــا حلق ــدرکنش ب ــراي ان ــل در  ب ــاي فنی ه
جا که آفلاتوکسین  نیز یک  باشد و از آن مناسب می ها مولکول

حلقه فنیـل در سـاختار خـود دارد، کورکـومین بـه آن پیونـد        
  ).16(شود  می

مهم ترین دلیل عدم موفقیت در درمـان بیمـاري سـرطان،    
هـاي درمـانی در    هـاي سـرطانی بـه روش    این است که سـلول 

دهنـد و ایـن مقاومـت در حـال      دسـترس مقاومـت نشـان مـی    
هـاي حیـاتی    گسترش است که یـک دلیـل آن بیـان پـروتئین    

مطالعـات نشـان داده   ). 36، 37(باشـد   می Bcl-2سلولی مانند 
انـدرکنش مسـتقیم    ،ونوئیدها با این پـروتئین است که کورکوم

براي این پیوند در دسـترس   ،Bcl-2داده و هفت حفره بر روي 
ــی ــد م ــده، دي    .باش ــه ش ــدهاي مطالع ــان کورکومونوئی در می

دهد و اثر ضد  تري را نشان می پیوند قوي ،متوکسی کورکومین
و بر مسیر آپاپتوتیک بیان این پروتئین  موثرتري داردگسترش 
  ). 38(تومور مغزي بسیار مؤثر است  U87هاي  در سلول

ها و ضـد   اثرات مهارکنندگی در فیبریله شدن پروتئین
 دیابتی کورکومین

در ارتباط با  ،ها در حوزه پزشکی مطالعات تجمعی پروتئین
 هایی است که به طور مستقیم بـا اخـتلالات سـاختاري    بیماري

ها در کسب سـاختار طبیعـی و شـکل     ها و ناتوانایی آن پروتئین
ها به طور معمول  این بیماري. فعال عملکردي خود همراه است

مربـوط  ) Misfolding( هـاي نادرسـت پـروتئین    به تـاخوردگی 
ناشـی از  (هاي تحلیل برنـده سیسـتم عصـبی     بیماري. شوند می

ناشـی از  (دي هـاي آمیلوئی ـ  ، بیمـاري )ها در مغز تجمع پروتئین
و  )ها در یک بافت مشخص غیر از بافت عصـبی  تجمع پروتئین

هاي  ها در بافت ناشی از تجمع پروتئین( هاي آمیلوئیدي بیماري
هاي مربوط به سـاختار فضـایی قـرار     در گروه بیماري) مختلف

هـا قـادر    پروتئین ،تحت شرایط آزمایشگاهی مناسب. گیرند می
بـه نـام    ات مـنظم جمع ـت ایجـاد و سـپس  تا خـوردن غلـط   به 

 ،پزشـکی علم در امروزه ). 39(باشند  ي میآمیلوئیدهاي  فیبریل
 نقش فیبریلـه پروتئین، به دلیل  يآمیلوئیدهاي  فیبریلمطالعه 

پارکینســون و  دیابــت، هــاي مختلــف، مثــل شــدن در بیمــاري
در بیمـاري آلزایمـر،    ).40(بسیار گسترش یافته اسـت  آلزایمر 

پپتیــد بتــا آمیلوئیــد کــه از شکســته شــدن پــروتئین بزرگتــر 
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 APPآمیلوئیدي به نام پروتئین پیش ساز که به طـور مخفـف   
بـه   Aهـاي   تجمـع مولکـول  . آید شود، به وجود می نامیده می

عامل اصلی این بیماري  ،هاي سمی ها و فیبریل اشکال اولیگومر
      ر بیمـاري پارکینسـون، پـروتئین   به طـور مشـابه د  . می باشند

α-Synucleinهاي  که به طور طبیعی تا نخورده است به فیبریل
  شود و به صورت تجمعاتی به نام تبدیل می غنی از صفحات 

 Lewy bodiesبـد تـا خـوردن پـروتئین     . شود در مغز یافت می
هـاي   پریون در پستاندارن، موجب ایجاد گروهی از انسـفالوپاتی 

لوپاتی طیف وسیعی از اختلالات سیستم عصبی مرکـزي  انسفا(
 TSEsبـــه شـــکل اســـفنج مســـري ) دشـــو را شـــامل مـــی

)Transmissible spongiform encephalopathies( شـود  می .
هـاي فلـزي و تغییـر در     ها مرتبط با پیوند بـا یـون   این بیماري

فیبریلـه شـدن پپتیـدهاي     ).41، 42(باشند  ها نیز می توازن آن
هاي اکسـیژن فعـال اسـت کـه      همراه با ایجاد گونه ،آمیلوئیدي

هـاي ناشـی از آمیلوئیـدي     تصورمی شود تشدید کننده بیماري
هـاي اکسـیژن فعـال و یـا بـه       همچنین گونه ).43(شدن است 

و   بـوده ها  تسریع کننده ایجاد فیبریل ،هاي آزاد عبارتی رادیکال
زاد در طی فرآینـد  هاي آ هاي اکسایشی و ایجاد رادیکال واکنش

  .)44(باشند  تشدید کننده این فرآیند می ،فیبریله شدن
هسـته  . پروتئین و کورکومین هر دو نواحی آب گریز دارند

آروماتیک کورکومین کـه ضـرورتاً آب گریـز اسـت تمایـل بـه       
از آن . هاي جانبی آلیفاتیک و آروماتیـک پـروتئین دارد   زنجیره

ي آب گریز است، کورکومین به ها جا که پروتئین داراي جایگاه
همچنین کورکومین با . شود متصل می هاجایگاه این راحتی به 

هـاي هیدروکسـیل    از طریـق گـروه   ،ها آمینواسیدهاي پروتئین
عـلاوه بـر خواصـی    ). 45(دهد  فنلی و کربنیل فعال واکنش می

کــه در گذشــته در مــورد کورکــومین ذکــر شــد، در برخــی از 
گی آن در شرایط آمیلوئیدي مورد توجه اثر مهارکنند ،مطالعات

گزارش شده است کـه کورکـومین بـا توانـایی     . واقع شده است
هـاي   شکستن صفحات بتا، اثر مهـار کننـده در ایجـاد فیبریـل    

اثرات مهارکنندگی آن در فرآیند فیبریله شـدن  . پروتئینی دارد
شناخته prion و پروتئینAβ ، α -synucleinبر روي پپتیدهاي 

 8تــا   2هــاي از  همچنــین غلظــت  .)46-48( اســتشــده 
میکرومولار کورکومین در شرایط فیزیولـوژیکی باعـث کـاهش    

در مطالعات مربـوط  . )49( ایجاد فیبریل در انسولین شده است
هـاي   با توجـه بـه توانـایی پـروتئین     ،هاي آمیلوئیدي به ساختار

و بتـالاکتوگلوبولین در تشـکیل   ) HSA(آلبومین سـرم انسـانی   
یلوئید و ساختارهاي تجمعی، اثرات مهارکنندگی کورکومین آم

نتـایج حاصـل از   . مطالعه شده استنیز ها  در ایجاد این ساختار
مطالعات فلورسانس، تصـویر بـرداري بـا میکروسـکوپ نیـروي      

هـاي فعـال اکسـیژن،     اتمی و همچنین بررسی روند تولید گونه
رکـومین  هاي خاصی از کو نشان داده است که در حضور غلظت

ــروتئین   ــدي دو پــ ــاختارهاي آمیلوئیــ ــدار ســ و  HSAمقــ
هـاي   بتالاکتوگلوبولین کاهش یافتـه  و همچنـین تولیـد گونـه    
بـه   ،فعال اکسیژن در شرایط تولیـد فیبریـل ایـن دو پـروتئین    

. شدت در حضور کورکومین کنترل شـده و نـاچیز بـوده اسـت    
 ،در حضور عوامـل تشـدید کننـده ایجـاد فیبریـل      علاوه برآن،

مانند فلزات سنگین از جملـه سـرب، کورکـومین باعـث مهـار      
  ). 50، 51(هاي فعال اکسیژن شده است  ایجاد فیبریل و گونه

همچنین آنزیم لیـزوزیم نیـز بـا هیـدرولیز ترکیبـات پلـی       
به عنوان آنزیم تخریب کننده دیـواره   ،ساکاریدي دیواره سلولی

آمیلوئیـدي   کند و در ایجاد سیستم  ها عمل می سلولی باکتري
در مطالعـات گونـاگونی   ). 52، 53(در بدن انسـان مـؤثر اسـت    

مهار کننده فیبریلـه شـدن    ،مشاهده شده است که کورکومین
  ). 54(لیزوزیم در تخم مرغ بوده است 

مطالعات انجام شده روي پیوند فلزات با کورکومین، بیـانگر  
در ایـن مطالعـات   . ایجاد کمپلکس کورکومین بـا فلـزات اسـت   

هاي وانادیوم، منیزیم، آهـن، مـس و آلـومینیم بررسـی      تیونکا
هـاي فلـزي بـا کورکـومین و      هـاي یـون   کمـپلکس . شده است

هاي الکلی مطالعه شده  ها به طور معمول در حلال ها آن ویژگی
 است، اما در شـرایط بیولوژیـک، مطالعـات در فـاز آبـی و در      

pH ــده ــرل ش ــا دي کتــون در   . اهمیــت دارد ،کنت ــود بت وج
هـاي مقـاوم کورکـومین بـا      کورکومین باعث ایجـاد کمـپلکس  

بـه دلیـل ایـن کـه لیگانـد اسـتیل       . شود هاي فلزي می کاتیون
با تمـام  ) 3شکل(در کورکومین  A، در منطقه )-acac(استونات 

شود، کمپلکس استیل اسـتونات، همـان    هاي فلزي باند می یون
بنـابراین  ). 55(نامیک در محیط قطبـی را دارد  پایداري ترمودی

ها بـا کورکـومین در    توان فرض کرد که اندر کنش این یون می
از میـان ایـن   . مـی باشـد  محیط زنده از نظر بیولـوژیکی مهـم   

هاي آهن با کورکومین بـیش از   هاي فلزي، اندر کنش یون یون
نتایج مطالعات نشان داده شـده اسـت   . همه مطالعه شده است

در شرایط خنثی و همچنـین   ،کورکومین شلاتور قوي آهن که
 ). 56، 57(اسیدي است 

 
)  B(انول، - بتادي کتون یا کتو) A(نواحی پیوندي کورکومین، . 3شکل 

  پیوند دهنده آلکنی) C(فنلیک، 
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هاي فلزي فرآیند تجمـع   مطالعات نشان داده است که یون
رسـوبات   ،آلـومینیم هاي  در اثر یون. کند پروتئین را تسهیل می

پروتئین بتا آمیلوئید در شرایط آزمایشگاهی دیده شـده اسـت   
یون مس نیز باعث تشدید تجمـع بتـالاکتوگلوبولین   ). 58، 59(
امـا  ). 61-63(شـود   هاي سـرم شـیر مـی    و سایر پروتئین) 60(

امروزه مطالعات زیادي به سمت فلزات خاصی رفته است که در 
در . ایمـر و پارکینسـون تأثیرگذارنـد   هاي اخیر مانند آلز بیماري

اشعه ایکس نشان داده شده است استفاده از با  ،بیماري آلزایمر
هاي مغزي به طور قابـل   هاي آهن، روي و مس در رگ که یون

نقش فلـزات دو ظرفیتـی در   ).  64-67(اند  توجهی تغلیظ شده
هـاي   ها براي عمل به عنوان پل به توانایی آن ،ها تجمع پروتئین

منفی در  باردارهاي  رتباطی که به علت مجاورت در کنار گروها
، 68، 69(شـود   ، نسبت داده  میهاي پروتئین می باشد مولکول

ها با کورکومین از طریق شلاته کردن فلزات،  ، اما پیوند آن)63
هـاي   ها شده و در پیشگیري از ایجاد بیماري مانع از عملکرد آن

بـا   ،در یـک مطالعـه  . باشـد  یناشی از تجمع پروتئین مـؤثر  م ـ 
هـاي فلورسـانس و همچنـین تصـویر بـرداري       استفاده از روش

نیروي اتمی مشاهده گردید که  وجود یـون سـرب در شـرایط    
ایجاد فیبریل براي پروتئین سرم انسـانی باعـث تشـدید ایجـاد     
اشکال فیبریلی این پروتئین شده و همچنین بـر شـدت تولیـد    

با افزایش غلظـت یـون   . شود ده میهاي اکسیژن فعال افزو گونه
هـاي فعـال اکسـیژن نیـز بـه شـدت        سرب، شدت تولید گونـه 

هـاي   اما در حضور کورکـومین، بـا وجـود یـون    . یابد افزایش می
هاي فعال اکسـیژن   سرب، تولید فیبریل مهار شده و تولید گونه

ــی ــاهش م ــد  ک ــروتئین  ).  50(یاب ــه روي پ ــن مطالع ــایج ای نت
مشاهده شده است و عـلاوه بـر آن اثـرات     بتالاکتوگلوبولین نیز

هــاي ایجــاد شــده در حضــور و عــدم حضــور ســرب و  فیبریــل
در ایـن  .بررسی شـد   PC12هاي  رشد سلولکورکومین بر روي 

مطالعه، سه معیار اندازه جسم سلولی، متوسط طـول نوریـت و   
. هاي نـورونی مـورد مطالعـه قـرار گرفتنـد      متوسط عرض زائده

هاي حاصل از پروتئین که در  د که فیبریلنتایج حاصل نشان دا
غیاب کورکومین به دست آمده است، موجب افـزایش متوسـط   

هـا بـا پـروتئین     سطح جسم سلولی در مقایسه با تیمـار سـلول  
هـا بـا    تیمار سـلول . طبیعی و همچنین نمونه کنترل شده است

باعـث افـزایش    ،هاي حاصـل در مجـاورت یـون سـرب     فیبریل
جسـم سـلولی و  تـورم جسـم سـلولی در       تري در انـدازه  بیش

امـا در حضـور کورکـومین،    . ها شده است مقایسه با سایر نمونه
 4درصد پس از تیمـار   30و  28کاهش اندازه سلولی، تا حدود 

ساعته، نسبت به فیبریل ایجـاد شـده پـروتئین در غیـاب      8و  
کورکومین باعث مهار کـردن   ،علاوه بر این. باشد کورکومین می

هـاي   هاي حاصل از تیمار در مجاورت یون مخرب فیبریلاثرات 
رود که وجود بتا دي کتون در  لذا احتمال می. سرب شده است

 بخشـد و  کورکومین، جداسازي سرب را از پروتئین تسهیل مـی 
تر از  سرب  بزرگ -ثابت پیوند پروتئین با کمپلکس کورکومین 

مـانع از تـأثیر سـرب در     بـوده و ثابت پیوند پروتئین بـا سـرب   
  ).51(شود می تشدید فیبریلاسیون پروتئین 

با توجه به گسترش دیابـت در جامعـه امـروزي، مطالعـات     
فراوانی در رابطه با تأثیر مهارکننـدگی کورکـومین و مشـتقات    

هـاي کلیـوي از    بیمـاري . آن در این بیماري انجام شـده اسـت  
رژیم غـذایی  در حیوانات، . عواقب خطرناك بیماري دیابت است

کاهش شدیدي در پیشرفت بیماري کلیـوي   ،حاوي کورکومین
هــاي  افــزایش تــنش اکسایشــی، واکــنش. را نشــان داده اســت

التهابی و افزایش غلظت قنـد خـون در تشـدید دیابـت بسـیار      
بـه   mg/kg 200مصرف کورکـومین بـا مقـدار    . تأثیرگذار است
لات ناشـی از فرآینـد   باعث کاهش تولید محصو ،ازاي وزن بدن
و ) AGEs )Advanced glycation end productsگلیکه شدن 

اسـترس  . پیوندهاي عرضی کلاژن در موش دیابتی  شده اسـت 
و تجمـع محصـولات پراکسـیده    ) تـنش اکسایشـی  (اکسیداتیو 

با استفاده از کورکومین  ،هاي دیابتی شدن چربی در سرم موش
 -هاي قلبی یجاد بیماريدیابت در ا. به شدت کاهش یافته است
مصرف کورکومین میزان کلسـترول  . عروقی نیز تأثیرگذار است

خون را در حد سلامت نگه داشته و سطح تـري گلیسـریدها و   
ــرف      ــا مص ــت ب ــوش داراي دیاب ــون در م ــفولیپیدهاي خ فس

   ).70-72(یابد کورکومین کاهش می

  هاي حامل پیوند مستقیم کورکومین با پروتئین
فته شد مهم تـرین محـدودیت اسـتفاده از    همان طور که گ

). 73(گـردد   به حلالیت کم آن در فاز آبـی بـر مـی    ،کورکومین
از کپسـول کـردن کورکـومین در     ،براي غلبه بـر ایـن مشـکل   

هاي پلیمري، لیپوزوم ها، نانوذرات پلیمري، نانوذرات بـر   میسل
). 68، 72-77(شـود   هـا اسـتفاده مـی    پایه چربـی و هیـدروژل  

هاي مختلفی با پیوند مستقیم با کورکومین بـه عنـوان    پروتئین
ــی ــروتئین. کننــد حامــل عمــل م ــن پ ــا ای ــازئین،  ،ه      شــامل ک

کـازئین،  . باشد بتالاکتوگلوبولین و ایمونوگلوبین میآلبومین ها، 
داراي خـواص امولیسـیون    ،به عنوان مهم ترین پـروتئین شـیر  

هـاي   دانـه  ریـز . باشـد  شدن، ژلاتینی شدن و پیوند بـا آب مـی  
بـراي   ،شـوند  کازئین که با پیوند عرضی گلوتارآلدئید تهیه مـی 

تحویـــل داروهـــاي ضـــد ســـرطان ماننـــد داکسوروبیســـین 
)Doxorubicin ( و میتوکساندترون)Mitoxantrone (  اسـتفاده

در مطالعـــات متعـــددي از کمـــپلکس ). 78، 79(شـــود  مــی 
هاي کازئین و کاربرد آن در  هاي میسل کورکومین با نانوساختار
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. هـاي سـرطانی اسـتفاده شـده اسـت      تحویل داروهـاي سـلول  
دهد که کورکومین بـا   سنجی جرمی فلورسانس نشان می طیف

ــدرکنش اســتفاده ــا میســل از ان ــز ب  ،هــاي کــازئین هــاي آبگری
در اثـر ایـن انـدرکنش، پایـداري     . دهـد  کمپلکس تشـکیل مـی  

 S1رود که به فعالیت چپرونی آلفـا   کورکومین به شدت بالا می
آلبـومین  ). 80(شـود   کازئین در پیوند با کورکومین مربوط می

از پلاســماي خــون جــانوران را  ٪50نیــز پروتئینــی اســت کــه
علاوه بـر آن، ایـن پـروتئین در بافـت و شـیر      . دهد ل میتشکی

ایـن پـروتئین بـه عنـوان پـروتئین      . شود جانوران نیز یافت می
هـا و انتقـال اسـیدهاي چـرب، هورمـون هـا،        حامل، در پیونـد 

متابولیت ها، لیگاندهاي خارجی و تحویل دارو و عـلاوه بـر آن   
). 81، 82(در حفظ فشـار خـون اسـمزي بسـیار اهمیـت دارد      

ــوانی  ــه تجمــع آســان در محــیط حی          تمایــل ایــن پــروتئین  ب
(in vitro)، به عنـوان یـک مـدل بسـیار      ،تواند بر امتیاز آن می

ــب ــري از     مناس ــاد درك بهت ــی و ایج ــات تجمع ــراي مطالع ب
هاي مرتبط با آمیلوئیـدي شـدن    هاي مولکولی بیماري مکانیسم

با سـه پیونـد غیـر    کورکومین ). 83(ها بیفزاید  ساختار پروتئین
ــدرکنش      ــی در ان ــش مهم ــل، نق ــه فنی ــین دو حلق ــباع ب اش

ــومین ــی دارد  -کورک ــاز آب ــومین در ف ــک  . آلب ــته آروماتی هس
هاي جانبی آلیفاتیـک و آروماتیـک    کورکومین تمایل به زنجیره

هـاي آب گریـز    از آن جا که آلبومین داراي پاکت. آلبومین دارد
ریـز آن متصـل   است، کورکـومین بـه راحتـی بـه پاکـت آب گ     

از  ،هـا  همچنین کورکومین با آمینواسیدهاي پـروتئین . شود می
هاي هیدروکسـیل فنلـی و کربنیـل فعـال واکـنش       طریق گروه

 ،کورکومین با سه پیوند غیر اشباع بین دو حلقه فنیـل . دهد می
ممکن است که در اندرکنش کورکومین با آلبومین در محلـول  

ا از پیونـد مسـتقیم بـا    جـد ). 16، 84(آبی نقش داشـته باشـد   
تواند با پیوند مستقیم به عنوان حامـل   کورکومین، آلبومین می

توانـایی  نـانوذرات آلبـومین در کنتـرل     .  کورکومین عمل کند
ــا اســتفاده از   ــوژیکی ب ــومین در شــرایط فیزیول رهــایش کورک

نتـایج حاصـله  بیـانگر    . هاي مختلفی مطالعه شده اسـت  حلال
با اسـتفاده از میکروکپسـول    ،کومینقابلیت کنترل رهایش کور

بتا لاکتوگلوبولین نیز ). 22(باشد  کردن توسط این پروتئین می
هاي آبگریز از  پروتئینی است که به علت قابلیت انتقال مولکول

جمله کورکومین، بسیار مورد مطالعه و بررسی قرار گرفته است 
 6ن، پایداري کورکومین پیوند شده بـا بتـا لاکتوگلوبـولی   ). 85(

تر از پایداري کورکومین به تنهـایی در محـیط آبـی     برابر بیش
مطالعات انجام شده نشان داده است کـه کورکـومین بـا    . است

). 86(دهـد   محل کالیکس مرکزي  بتالاکتوگلوبولین پیوند مـی 
باعـث افـزایش حلالیـت     ،همچنین نانوذرات بتـالاکتوگلوبولین 

حامـل ایـن مولکـول     توانند به عنوان شوند و می کورکومین می
پیونــد قــوي بــین کورکــومین و . مــورد اســتفاده قــرار بگیرنــد

بتالاکتوگلوبولین بیانگر نقش اساسی گروه فنلیک هیدروکسیل 
  ). 86(باشد  در وضعیت پارا در فرآیند پیوند شدن می

  ذرات کورکومین  و تکنولوژي نانو
ــادي ــراي اســتفاده بهینــه از کورکــومین و   ،مطالعــات زی ب

. افــزایش بــازده آن در درمــان بیمــاري هــا انجــام شــده اســت
بـراي اسـتفاده از    ،هاي تحویل دارو بر اساس نـانوذرات  سیستم

کپسـوله  . باشـند  عوامل آبگریز ماننـد کورکـومین مناسـب مـی    
کردن این ماده و استفاده از نانوذرات از مطالعاتی است کـه بـه   

الکترواکسـیده  . طور قابل توجهی مورد بررسی قرار گرفته است
ــابی ماننــد       ــد الته ــر اســتروئیدال و ض ــاي غی ــدن داروه ش
ــا اســتفاده از   ایندومتاســین، مفنامیــک اســید و دیکلوفنــاك ب

ترکیب کورکومین و و آوري شده با نانوذرات الکترود کربن عمل
باعـث افـزایش کـارایی داروهـاي      ،هاي قلیایی نیکل در محلول

  )87(مذکور شده است 
  نتیجه گیري

شیمیایی و نیروهـاي چندگانـه خـاص کورکـومین      ساختار
هـاي   شـود کـه ایـن مولکـول قـادر باشـد در فرآینـد        باعث می

هـاي   گروه. فیزیکی، شیمیایی و بیولوژیکی فراوانی شرکت کند
. ایجاد می کننـد آبگریز  یحلقوي موجود در کورکومین، محیط

ساختار تاتومري آن نیز بـر روي آبگریـزي و قطبیـت مولکـول     
شود کورکومین  این عوامل باعث می. ین تأثیرگذار استکورکوم

. ها انـدرکنش دهـد   قادر باشد با انواع زیادي از بیوماکرومولکول
مطالب ذکر شده نشان دهنده اثرات قابل توجه  کورکومین بـر  

اکسیدانی این مولکـول   هاي التهاب آور و اثرات آنتی روي مسیر
و در هـاب بـدن   کـاهش الت مصرف کورکومین باعـث  .  باشد می

اسـت کـه در    ترشح انسولین در بدن و عملکرد آن شده نتیجه
تـوان آن را   رسد که می به نظر می لذا .موثر است تعدیل دیابت

به عنوان یک مکمـل ارزشـمند در پیشـگیري و درمـان طیـف      
مـؤثر   مکملـی  ماننـد آلزایمـر و   ،هاي امروزي وسیعی از بیماري

توانـایی   .براي کنترل و مدیریت بیماري دیابت در نظـر گرفـت  
هـاي حامـل، باعـث افـزایش      کورکومین براي اتصال به مولکول

امـا   .شـود  حلالیت آن و استفاده بیولوژیکی بهتر از این ماده می
مربوط به مطالعات آزمایشگاهی خـارج از محـیط    ،ها اکثر یافته

وارد، تـاثیرات آن در محـیط   سلول زنده می باشد و در برخی م
 .مشـخص نیسـت  اثرات آن سلول زنده هنوز بررسی نشده  و یا 

علیرغم گزارشات فراوانی که نشـان دهنـده فعالیـت چندگانـه     
کورکــومین اســت، هنــوز اســتفاده از ایــن مــاده بــراي درمــان 

ها در انسان تأیید نشـده اسـت، اگرچـه مصـرف آن در      بیماري
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بنـابراین  . گـزارش شـده اسـت    مقیاس گرم براي انسـان ایمـن  
هاي  مطالعات آینده باید بر روي درك عملکرد واقعی اندرکنش

مطالعه شده در محیط سلول زنده و اسـتفاده از آن در درمـان   
هـاي   با اسـتفاده از فنـاوري  و  هاي انسانی متمرکز شود بیماري

جدید و نانوفناوري، از این ماده با ارزش، در درمان بسـیاري از  
هـاي مکمـل    انـواع شـکل   امـروزه  .گیـري گـردد   ها بهره بیماري

دارویی کورکومین از جمله کپسـول، پمـاد و کـرم و یـا حتـی      
  .شود ها عرضه می چسب کورکومین در داروخانه

  گزاري سپاس
از دانشگاه تهران، صـندوق حمایـت از پژوهشـگران و فنـاوران     
کشور، بنیاد ملی نخبگان، کرسـی یونسـکو در تحقیقـات بـین     

  .شود اي در دیابت تشکر می رشته
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Curcumin as the biologic active of turmeric has many biological properties such as anti-inflammatory, anti-oxidant, 

anti-diabetic and anti-cancer activities. Although poor solubility of curcumin leads to limitation of its medical and 
biological properties, but many high quality studies show that it has major benefits for digestive and defensive systems 
of both humans and animals, and displays activities against a variety of diseases. Curcumin’s effective ability of 
inhibition protein fibrillation and inhibition of ROS production studied by this group confirms these claims. It reacts to 
more than 30 proteins, and modulates their function by direct or indirect reactions. Extensive research has been done on 
increasing its activity, solubility and curative effects on human health. But it is imperative that well-designed clinical 
trials, supported by better formulations of curcumin or novel routes of administration be conducted to improve its 
bioavailability. In this review, we describe some of the biological and physicochemical properties, the mode of actions, 
and the therapeutic usages of curcumin.  

Keywords: Curcumin, Inflammation, Antioxidant, Anticancer, Antidiabetic agent 
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