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Abstract: 
 
Background: Colorectal carcinoma is the third most common type of cancer and the second 
most common cause of cancer-related mortality in the world. The aquaporins (AQPs) are 
water channel proteins that play a major role in water movements through epithelial and 
endothelial tissues. Expression of AQP5 was induced in the early stages of colon cancer. An 
induction of AQP5 expression in colon cancer suggests a probable driving force roles for 
AQP5 in colon carcinogenesis. Curcumin, as a chemopreventive phytochemical is important 
to block, retard or reverse the process of carcinogenesis. Several studies have suggested that 
curcumin may prevent or delay the occurrence of colorectal cancer. This study aimed to 
examine the effect of curcumin on the inhibition of AQP5.  
Materials and Methods: In this experimental study, the HT-29 cell line was cultured in 
DMEM medium containing 10% FBS and 100 U/ml penicillin and 100 mg/ml streptomycin. 
The effect of curcumin concentrations on the growth of cells was determined using the MTT 
[3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-Diphenyltetrazolium Bromide] assay. Immunocyto-
chemistry was performed to examine the effect of curcumin on the expression of AQP5. 
Results: Immunocytochemistry showed the decreased amount of AQP5 protein in the 
curcumin-treated cells. 
Conclusion: Curcumin inhibits the expression of AQP5 in human colorectal cancer cell line, 
HT-29. The inhibition of AQ5 expression may provide a novel therapeutic target for the 
treatment and prevention of colorectal cancer. 
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هاي سرطاني روده بزرگ  در سلول5 ثير كوركومين بر ميزان بيان آكواپورينبررسي تا
  (HT_29) انسان

  

محمد نبيوني
1*

،  هما محسني كوچصفهاني
2

، سكينه آذري
3

،  بهرام دلفان
4

، صديقه غلامي
3

، اعظم ياراحمدي
3

 

  

  مقدمه
عنوان يك مشكل جهاني و دومين عامل مرگ و هسرطان ب

خود كفا بودن در تكثير . يافته استر كشورهاي توسعهمير انساني د
هاي مهار كننده رشد، عدم سلولي، عدم حساسيت به سيگنال

-و متا محدوديت در توانايي تكثير، وقوع آنژيوژنز، تهاجم بافتي

 در تمامي باشند كه تقريبا فيزيولوژيكي ميستاز از جمله تغييرات
شمار هاي ژنتيكي بي تفاوت.شوندانواع تومورهاي انساني يافت مي

 توضيحي از ،دهندژنتيكي كه در سرطان رخ ميو تغييرات اپي
. ]1[ باشدطبيعت ناهمگن سرطان و پيچيده بودن درمان آن مي

شود كه  مورد تازه سرطان در ايران تشخيص داده مي50000سالانه 
خود هاي گوارشي تعداد قابل توجهي از اين آمار را بهسرطان
  .دهندص مياختصا

  
  ، دانشكده علوم زيستي، دانشگاه خوارزمي سلولي مولكولي گروه زيست شناسي،استاديار 1
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  ، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي لرستان فارماكولوژيگروه ، دانشيار4
  : نشاني نويسنده مسئول*

  دانشكده علوم زيستي، گروه آموزشي زيست شناسي، دانشگاه خوارزمي تهران،
  0263 4510005 :دورنويس                          0912 6609337 :تلفن

 Nabiuni@tmu.ac.ir :پست الكترونيك

  13/7/91: تاريخ پذيرش نهايي                          17/3/91: يافتتاريخ در

نظر شيوع  هاي خطرناك بوده و ازسرطان روده بزرگ جزو بيماري
مير ناشي از سرطان در  سومين سرطان شايع و دومين علت مرگ و

در ايران نيز همين  .شودمحسوب مي )پس از سرطان ريه( جهان
تر از تاسفانه سن شيوع بيماري پايين اما م،آمار برقرار است

پس از سرطان مري  سرطان روده بزرگ، .باشداستاندارد جهاني مي
-و معده سومين سرطان شايع گوارشي در مردان و زنان ايراني مي

تليال روده در ايجاد يك توده سرطاني از بافت طبيعي اپي. باشد
د اين ايجابا  . جهش در بافت طبيعي ايجاد شود6-8 حداقل بايد

ها زا در سلول مسيرهاي انتقال پيام سرطان،ها در بافت رودهجهش
ايجاد سرطان  تري درد كه برخي از آنها نقش مهمنشوفعال مي

عنوان عامل ند بهنتواعلل و عوامل مختلفي مي. ]2-4[ دارند
چون سرطان روده بزرگ در نظر گرفته هاي مختلف همسرطان

عوامل . محيطي و رژيم غذايي نتيكي، از جمله عوامل ژ؛دنشو
-Kاي هاي نقطهزاي متفاوت موجود در رژيم غذايي، جهشسرطان

ras كه جهش سوماتيك است  مشخص شده ].6،5[ كنند ميءرا القا
 APCو Kras تغيير مخاط طبيعي به كارسينوما در سرطان  در

ي نوع رژيم غذايي يكي از مهمترين فاكتورها. ]7[ روده نقش دارند
زنند كه مطالعات تخمين مي. خارجي موثر بر سرطان روده است

توان هاي روده مي سرطان درصد70توسط رژيم غذايي صحيح از 
-پرتو درماني روش شيمي درماني، جراحي و. ]8[ گيري كردپيش

  :خلاصه
. شودمحسوب مي مير ناشي از سرطان در جهان  سرطان روده بزرگ سومين سرطان شايع و دومين علت مرگ و:سابقه و هدف

 AQP5بيان . تليالي بر عهده دارندهاي اندوتليالي و اپي مهمي در انتقال آب در بافتهاي كانال آبي بوده كه نقشها، پروتئينآكواپورين
 يك نيروي به پيش برنده در آغاز AQP5انگيزد كه  اين حدس را بر ميAQP5القاي بيان . شود ميءدر مراحل اوليه سرطان روده القا

 كردن، كند  در راستاي بلوكهchemopreventionكه در استراتژي هايي است كوركومين از جمله فيتوكميكال. زايي روده استسرطان
يا  تواند مانع بروز سرطان راست روده شده و كوركومين مياند كهمطالعات نشان داده. زايي مهم است سرطانفرآيندكردن و يا برگشت 

  . بررسي شدAQP5 در اين پژوهش تاثير كوركومين بر مهار. بيندازد آنرا به تاخير
-پني U/ml 100 و  درصدFBS10 حاوي   DMEMدر محيط كشت   HT_29 در اين پژوهش تجربي رده سلولي:هاروش  ومواد

 با  HT_29هاي سرطانيروي رشد سلول هاي مختلف كوركومين برغلظت اثر. استرپتومايسين كشت داده شد g/mlμ100سيلين و 
  . انجام گرديدAQP5ي اثر كوركومين بر بيان منظور بررسشيمي به آزمون ايمونوسيتو. بررسي شدMTT روش
  .يابدميهاي تيمارشده توسط كوركومين كاهش  در سلولAQP5ميزان پروتئين  نتايج حاصل از ايمونوسيتوشيمي نشان داد كه :نتايج
 AQP5مهار . كندمهار مي HT-29هاي سرطاني روده  را در سلولAQP5  نشان داد كه كوركومين بيانمطالعه حاضر :گيرينتيجه

  .گيري و درمان سرطان روده باشدممكن است يك راه درماني جديد در پيش
  HT_29، رده سلولي5 كوركومين، سرطان كولوركتال، آكواپورين :كليديواژگان

 493- 500 صفحات ،1391بهمن و اسفند  ،6 شماره شانزدهم، دوره فيض، پژوهشي –علمي نامهماه دو                                                         
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داروهاي شيميايي علاوه بر . باشندهاي رايج درمان سرطان مي
 ها وعوامل مفيد مانند آنزيم هاي سالم و سلول،هاي سرطانيسلول

 را نيز مورد DNAساخت  سوبستراهاي مربوط به همانندسازي و
پيشگيري از سرطان، استفاده از مواد  .]9[ دهندحمله قرار مي
برگشت يا  مصنوعي يا بيولوژيكي در جهت مهار، شيميايي طبيعي،

هاي كاربردي اغلب روش. ]10 [كوين سرطان استتجلوگيري از 
 فرآيندتاخير  مير ناشي از سرطان، اهش شيوع مرگ وبراي ك
 .كننده از سرطان است زايي از طريق عوامل پيشگيريسرطان

توانند مسيرهاي درون سلولي درگير در عملكرد تركيباتي كه مي
كاري اين توانايي دست سلول غيرطبيعي را مورد هدف قرار دهند،
-زايي را به تاخير ميانمسيرها را دارند و به اين طريق فرايند سرط

-پذيري بالا، مي هاي آبي با نفوذ ها، كانالآكواپورين. ]11[ اندازند

 اندكه در بسياري از موجودات از جمله انسان شناسايي شده باشند
. ها در تكوين سرطان نقش بسيار مهمي دارندآكواپورين. ]13،12[

اي گوناگون هكه بيان آكواپورين اندمطالعات گوناگون نشان داده
نتايج مطالعات مختلف در مورد . در تومورها افزايش يافته است

هاي سرطاني كليه و در سلول AQP3بيان افزايش يافته 
  در سرطان پانكراس و تخمدانAQP5، ]14 [كارسينوماي پوست

  در كنترل چرخه سلولي و تومورزاييAQP1، نقش ]16،15[
، ]19[ هاعاليت لنفوسيت در طي فAQP1,3,5، القاي بيان ]18،17[

مهار بيان . باشندها در سرطان ميگر اهميت و نقش آكواپورينبيان
- هاي سرطاني، مهاجرت، متاستاز و آنژيوها تكثير سلولآكواپورين

تواند يك  ميAQP5 مهار ].20[ ژنز را تحت تاثير قرار داده است
- كوركومين يا دي. راه درماني جديد عليه سرطان روده باشد

 مواد  درصد2-5 كه (Diferuloylmethan)فرولويل متان 
 Curcumin از ريزوم گياه ،دهد موجود در زردچوبه را تشكيل مي

longa  متعلق به خانوادهZingi beraceae   و جدا شده است
آپوپتوز  ضد التهابي و ضدسرطاني، اكسيداني، آنتيداراي خواص
 ايز از عواملكوركومين يك رده متم. ]21،22[ سلولي است

 پيشگيري از سرطان است كه داراي مكانيسم عمل چندگانه بوده و
را  القاء، شروع و پيشرفت زاييقادر است هر سه مرحله سرطان

سرطان كوركومين  كننده ازپيشگيري اثر .تحت تاثير قرار دهد
-خاطر ماهيت غير سمي آن ميهزايي بتقريبا در همه مراحل سرطان

هاي آنها مين بيان ليگاندهاي آنژيوژنيك و گيرندهكوركو. ]4[ باشد
هاي سرطاني را به چنين قادر است سلول هم،دهدرا كاهش مي

در اين تحقيق  .]23-25 [درماني حساس كند شيمي درماني و پرتو
زايي سرطان در راستاي مهار AQP5 توانايي كوركومين در مهار

  .روده مورد بررسي قرار گرفته است
  

  هاوشر مواد و
 از انستيتو  HT_29در اين پژوهش تجربي رده سلولي
 ,DMEM (Gibcoپاستور ايران تهيه شد و در محيط كشت

USA)  10حاوي%  FBS)(Gibco, UK و U/ml 100 پني -

 و  CO2درصد 5 استرپتومايسين در فشار g/mlμ100سيلين و 
 . كشت داده شدcm325 گراد در فلاسك  درجه سانتي37دماي 

 24 هاي كشتليتر در پليت سلول بر ميلي5/1×105تعداد سپس به 
-شمارش سلولي با استفاده از لام هموسايتو .خانه كشت داده شد

 خانه بزرگ 4هاي بدين صورت كه سلولمتري صورت گرفت؛ 
 ضرب شد و 104 دست آمده درهشمارش شده و ميانگين اعداد ب

-لول غليظ كوركومح .دست آمدهب ليترها در هر ميليتعداد سلول

 هو بشده  تهيه  درصد96 در اتانول مولار ميلي5مين باغلظت اوليه 
جهت رقيق نمودن و  .داري شد نگه-C40°از نور در دماي  دور

  N1V1= N2V2اضافه نمودن كوركومين به محيط كشت از معادله
 100 مولار، ميلي5/0 عنوان مثال براي ايجاد غلظتبه .استفاده شد

 ميكروليتر محيط كشت 900مولار با ميلي5تر از غلظت ميكرولي
 هاي غليظ ازجهت رقيق نمودن تمامي محلول .كامل مخلوط شد

جهت  .پوشي باشدمحيط كشت استفاده شد تا اثر اتانول قابل چشم
  استفاده شدMTTها از روش سلول) viability( تعيين درصد بقا

)Sigma, UK.( پودرMTT  ليتر در ميلي رم بر ميلي گ5 با غلظت
داري  نگه-C°20 دور از نور در دمايم فيزيولوژيكي حل شد و سر

هاي  بر پايه عملكرد آنزيمي در سلولMTT اساس روش .گرديد
هاي هاي زنده داراي آنزيم بدين صورت كه سلول؛باشدزنده مي

 باشند و در اثر اين احياء،مي  MTTفعال بوده و قادر به احياء ماده
 گردد،هاي زنده تشكيل ميهاي تيره رنگ در داخل سلولانهرنگد

. شودها ديده نميهاي مرده اثري از اين رنگدانهاما در داخل سلول
ليتر در هر خانه  سلول بر ميلي5/1×105ابتدا  ، MTTجهت روش

 و غلظت ماده مورد نظر تنظيم ه خانه ريخته شد24 از پليت كشت
 100 ،) ساعت72 و 48، 24( ي زمانيهاپس از اتمام بازه .گرديد

 ساعت 4 به هر خانه اضافه شد و MTT ميكروليتر از محلول
 .دور از نور انجام گرفتگراد  درجه سانتي37 انكوباسيون در دماي

پس از اتمام انكوباسيون محيط كشت رويي تخليه شد، سپس 
-به) Merck, Germany( ميكروليتر ايزوپروپانول اسيدي 1000

حل شدن كامل بلورهاي فورمازان به هر چاهك اضافه شد منظور 
اسيد در  .هاي زنده بيرون ريخته شوندهاي داخل سلولتا رنگدانه

شود غشا سلول ليز شده و ايزوپروپانول ايزوپروپانول باعث مي
 بلورهاي نامحلول فورمازان را به حالت محلول ،وارد سلول شده

 570در طول موج ) OD(ميزان حداكثر جذب نوري  .در آورد
هاي زنده درصد سلول طبق معادله زير، نانومتر اندازه گرفته شد و
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 نبيوني و همكاران

6 496 شماره |16 دوره |1391|د بهمن و اسفن|نامه فيضدوماه

تمامي تجربيات  . تستOD/كنترلOD ×100. محاسبه گرديد
ها از نرم افزار جهت آناليز داده. حداقل سه بار تكرار شدند

Instate 3از روش ، one-way ANOVA استفاده شد وP  
ها با در اين پژوهش تمامي غلظت .قي شددار تلمعني 05/0كمتر از 

آنها نسبت به گروه كنترل  viability گروه كنترل مقايسه شده و
توسط  HT_29هاي سلول: ايمونوسيتوشيمي. سنجيده شده است

هاي شده و در پليت  از كف فلاسك جدا درصد25/0تريپسين 
ها  ساعت بعد سلول24.  خانه كشت داده شدند24كشت سلول 

.  ساعت تيمار شدند48مدت كوركومين به µM  50غلظتتوسط 
مدت  بهC °4و در دمايشده  شسته PBSها توسط سپس سلول

در ادامه توسط .  تثبيت شدند درصد4 دقيقه توسط فرمالين 15
 45مدت  در دماي اتاق به درصدBSA (1( آلبومين سرم گاوي

 Rabbit anti(بادي اوليه دقيقه بلوكه شده و سپس با آنتي

aquaporin5 ab92320(، كه از شركت Gibco انگلستان 
، PBST/BSA درصد 2/0 در 1/100 با رقت ه بود،خريداري شد

 PBST1/0پس از شستشو با . مدت يك شبانه روز انكوبه گشتندبه
بادي ثانويه مناسب، ها با آنتي، سلول)PBS- Tween(درصد 

 در 1/16با رقت )  بيوتك-شركت رازي( FITCكونژوگه با 
PBST/BSA 2/0 دقيقه در دماي 60مدت  بهدرصد C°37 
 ها توسط رنگآميزي هسته، سلولمنظور رنگبه. انكوبه شدند

DAPI )4',6-Diamidino-2-Phenylindole 1µg/ml( به-

نتيجه  ،PBS باپس از شستشو . آميزي شدند دقيقه رنگ1مدت 
  . توسط ميكروسكوپ فلوئورسنت بررسي شد

  
  نتايج

-هاي متفاوت كوركوها در غياب و حضور غلظتولسل

.  ساعت كشت داده شدند72 و 48 ، 24مدت به) μM80-10(مين 
نمودار و .  سنجيده شدMTTها توسط آزمون درصد بقاي سلول

-HTهاي  تاثير سيتوتوكسيك كوركومين بر سلول1جدول شماره 

  .دهد را نشان مي29
  

   HT_29اي هسلول كوركومين بر مورفولوژي اثر
تحت تاثير تيمار با كوركومين دچار HT_29 هاي سلول

 1تغييراتي در مورفولوژي شدند كه اين تغييرات در شكل شماره 
ها به اين تغييرات شامل سست شدن اتصال سلول. باشدمشهود مي

-هم. هاي پليت و از دست دادن قدرت چسبندگي بودكف چاهك
ي و باقي ماندن در كنار هم ها در تشكيل كلون قدرت سلول،چنين
بنابراين با سست شدن اتصال سلولي به كف پليت . شدمي كم

نتايج . يافتوجهي به گرد تغيير مي شكل سلول از حالت چند
 80هاي بالاي كوركومين در غلظت، نشان دادMTTحاصل از 

با افزايش . ماكرومولار داراي اثر كشندگي بسيار شديدي است
ها مشاهده شد و درصد  شدگي شديد سلولغلظت كوركومين ليز

) μM80-10 (در دوزهاي . ها دچار مرگ شدندبيشتري از سلول
صورت وابسته به زمان و غلظت، باعث كاهش بقاء سلولي به

ها و  ساعت واكوئله شدن شديد سلول72گرديد و بعد از طي 
هاي زنده نسبت به نمونه كنترل داري در ميزان سلولكاهش معني

هاي مرده در محيط تفاوتي با نمونه كنترل يد و بقاياي سلولگرد
 >P 01/0نداشت و مهار تكثير نسبت به نمونه كنترل در سطح 

 ساعت 24 كوركومين پس از طي μM50 در غلظت. دار بودمعني
و بقاء سلولي ) IC50( درصد محاسبه شد 53تيمار، بقاء سلولي 

 5كوركومين به  μM 80 ساعت تيمار با غلظت 72پس از طي 
  ).>01/0P(درصد كاهش يافت 

-HT هاي سرطاني در سلولAQP5كوركومين بر بيان پروتئين   اثر

29   
- كوركومين بهµM 50هاي با غلظتHT_29 هاي سلول

منظور تاثير كوركومين بر بيان به. ساعت تيمار شدند 48مدت 
AQP5و مشخص شد كه   آزمون ايمونوسيتوشيمي انجام گرديد
شكل . دهدها كاهش مي را در اين سلولAQP5ومين بيان كورك

  .دهد نتايج حاصل از اين آزمون را نشان مي2شماره 
  

-حضور غلظت  در HT-29هاي زنده درصد سلول-1  شمارهجدول

 72 و48، 24هاي مختلف كوركومين در مقايسه با كنترل در مدت 
  MTTساعت با روش 

   ساعت24  ساعت48  ساعت72

0±100 0±100 0±100 Control 

***68/7±66/58 ***21/3±69 03/5±85 μM  10 

***29/5±43 ***16/4±58 *** 84/5±66/71 μM 20 

***02/2±66/21 ***33/2±66/45 ***18/3±33/65 μM  30 

***20/5±33/16 ***64/2±25 ***20/2±33/61 μM 40 

***18/3±66/9 ***30/2±21 ***60/2±66/53 μM50 

***55/1±5 ***21/3±14 ***33/2±66/35 μM 80 

001/0*** P< ،01/0** P< SEMX ±  
 .در هر ميلي ليتر محيط كشت بود5/1×105ها تعداد اوليه سلول
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  MTT  ساعت با استفاده از روش72و  48 ،      24پس از طي HT_29  هايهاي مختلف كوركومين بر تكثير سلول اثر غلظت-1 شماره نمودار
001/0***P<،01/0**P< SEMX ±  

  
  

  
   در اثر القاء آپوپتوزHT_29هاي  مورفولوژي سلول-1 شكل شماره

)  cوb ( ، در شكل)a( اندهاي گروه كنترل كه توسط كوركومين تيمار نشدهسلول
توان درجات  مي،اندت تيمار شدهساع 48 و24  كوركومين درMμ 50 كه با غلظت

مختلف القاء آپوپتوز سلولي شامل واكوئله شدن سيتوپلاسم و چروك خوردن 
 ساعت 72كوركومين در Mμ50  كه با غلظت) d( در شكل. سلول را مشاهده نمود

هاي تيمار شده است، متلاشي شدن اجزاء سلول و ليز شدگي سلولي در اثر غلظت
  .400× نماييبزرگ. شودشاهده ميسيتوتوكسيك كوركومين م

  
  نتايج حاصل از ايمونوسيتوشيمي -2 شكل شماره

هاي تيمار ، سلول)a( اندهاي گروه كنترل كه توسط كوركومين تيمار نشدهسلول
هاي تيمار شده با ، سلول)b(  ساعت48 كوركومين طي30µM شده با غلظت

هاي گروه كنترل كه با ول، هسته سل)c(  ساعت48  كوركومين طيµM 50غلظت
  ).d(  رنگ آميزي شدندDAPI رنگ 

  

  
  بحث 

راحتي از ه است كه بگريزآبكوركومين يك مولكول 
مطالعات . ]26[ كندغشاء پلاسمايي به داخل سيتوزول عبور مي

تواند مانع بروز كه كوركومين مياست اپيدميولوژيك نشان داده 
اين ماده كه  . تاخير بيندازديا آن را به سرطان راست روده شده و

آنژيوژنز و  تكثير،  بقاء،، در درمان سنتي هند داردتاريخچه طولاني
طريق مسيرهاي انتقال  هاي سرطاني روده بزرگ را ازمتاستاز سلول

 و ، P53،EGFR ،COX_2 پيام داخل سلولي گوناگون مثل
MAPKبا مروري بر عملكردهاي كوركو. ]28،27[ كند مهار مي-

توان مسيرهاي مولكولي كه كوركومين اثر خود  تا حدودي ميمين
 در اين بين فعاليت .شناسايي نمودرا كند را بر آنها اعمال مي

NF_KBاهميت خاصي دارد .  NF_KB يكي از فاكتورهاي
 است كه RELهاي نسخه برداري مشتق شده از خانواده پروتئين

هاي سرطاني نقش ولشود و در تكثير سلها فعال ميدر اكثر سرطان
 از جمله عوامل مهاري است كه در تكثير اين فاكتور. ]29[ دارد
 و شته نقش داHT-29 هايجمله سلول هاي سرطاني روده ازسلول

آپوپتوز و  التهاب، هاي دخيل در سرطان،رونويسي بسياري از ژن
افزايش بيان اين فاكتور در بسياري  .نمايدتكثير سلولي را تنظيم مي

ab

d cc  d 

b a 
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 منجر به مقاوم شدن اين وشود هاي سرطان روده ديده مي سلولاز
يا القاء كننده آپوپتوز  كننده تكثير وها در برابر عوامل متوقفسلول
مطالعات بسياري نشان داده موادي كه موجب مهار  .گرددمي

يا مهار   باعث آپوپتوز و،دنگردفعاليت اين فاكتور رونويسي مي
سازي اين كوركومين فعال .شوند ميهاي سرطانيتكثير سلول

و از نموده در نتيجه رشد سرطان را مهار  وكرده  را مهار ها فاكتور
  و Jeong.]11[ كندپيشرفت روند متاستاز جلوگيري مي

- را با استفاده از كوركومين در سلولNF_KB همكارانش تنظيم

 و Plummer. ]27[ نداهتشخيص داد HT-29 هاي سرطاني روده
-توانايي كوركومين در كاهش فعاليت فاكتور هستهنيز ارانش همك

مطالعات بعدي نشان دادند كه  .]30[ نداهاي كاپا را گزارش كرد
هاي سرطاني  در سلولD,Eكوركومين باعث كاهش بيان سايكلين 

روده شده و شكستگي مولكول بتاكاتنين و در نتيجه كاهش فعاليت 
 hct116هاي سرطاني روده ل را در سلوTCF/كمپلكس بتاكاتنين

-بتاكاتنين، فاكتوري كليدي در آغاز سرطان ].31،32[ كندالقا مي

 اين ماده قادر است بيان پروتئين ،چنينهم .]33[ زايي روده است
Bcl2و Egr1هاي  را در سلولhct116 كاهش داده و با مهار بيان 

 /AKTگيرنده فاكتور رشد اپيدرمي و تنظيم مسير انتقال پيام

MTORهاي بررسي .]34،35[ كند از رشد آنها جلوگيري مي
 نقش مهمي در تكامل 2 مختلف نشان داده كه سيكلواكسيژناز

آپپتوتيكي و سرطان راست روده دارد و داراي اثرهاي آنتي
همكارانش نشان دادند كوركومين  و  Zhang.]19[ آنژيوژنزاست

هايي آنزيم هر دوكه  چون ليپواكسيژنازرا هم 2 سيكلواكسيژناز
. ]36[ كندرا مهار مي ،گيرندهستند كه در روند التهاب در

هاي سرطاني از طريق كوركومين قادر است آپوپتوز را در سلول
 Extrinsic & ER stress(  تمام مسيرهاي اصلي آپوپتوز

pathway( كوركومين قابليت حيات .]37[ القا كند )viability( 
- با القاء آپوپتوز كاهش مي HT-29مايهاي كارسينورا در سلول

دهد كه كوركومين در يك تحقيق حاضر نشان مي .]26 [دهد
 را  HT_29هاي سرطانيالگوي وابسته به دوز و زمان، رشد سلول

زايي روده نقش بسيار مهمي دارد  در سرطانAQP5  .كندمهار مي
بات و توانايي كوركومين در مهار بيان آن، مدركي مهم در جهت اث

 و  Woo.گيري كننده اين ماده در سرطان روده استقدرت پيش
 انساني AQP5جاي ههمكارانش گزارش كردند كه بيان ناب

طور مشخص تغيير شكل سلولي هتغييرات ظاهري بافتي بسياري و ب

 با آنكه .]38[ كند القا ميتنيهاي برون و درونرا هم در محيط
AQP3  اي تليوم رودهبافت اپيتنها آكواپوريني است كه در

هاي هاي متفاوت در سلولبيان آكواپورين ،شودطبيعي بيان مي
  AQP3و AQP1 .زمان گزارش شده استصورت همتوموري به

با مراحل  بيان آنها و هاي سرطان روده بزرگ بيان شدهسلول در
علاوه تا مراحل هب اوليه تكوين سرطان روده بزرگ وابسته است و

  درصد62 در AQP5   بيان.شودكوين سرطان حفظ ميانتهايي ت
اين مشاهدات  .هاي سرطاني روده بزرگ مشاهده شده استبافت

و يك فرايند آغازكننده AQP  انگيزد كه بيانمي اين احتمال را بر
 از AQP5 .]39[ زايي روده استبرنده در سرطانچنين پيشهم

واقع در لوپ  ،Aطريق فسفوريلاسيون در محل پروتئين كيناز 
.  را مورد هدف قرار دهدRAS، قادر است مسير Dسيتوپلاسميك 

 AQP5 و همكارانش نشان داد كه Kangمطالعات 
 ERK )Extracellular signal regulatedفسفوريلاسيون 

kinase (دهدرا افزايش مي .AQP1و  AQP3 هيچ تاثيري بر 
سيگنال دخالتي  ندارند، لذا در انتقال ERKافزايش فسفوريلاسيون 

 AQP5در اين مطالعه تاثير كوركومين بر بيان . ]40[ندارند 
گر آن است كه كوركومين قادر به كاهش نتايج بيان. بررسي شد

خطر بودن كوركومين تاكنون ثابت مهم آن كه بي. اين بيان است
گرم در روز اين ميلي12اند كه حتي دوز شده و مطالعات نشان داده

  .]41 [ قابل تحمل استماده به راحتي
  

  گيري نتيجه
هاي  را در سلولAQP5كوركومين قادر است بيان 

عنوان يك  كاهش دهد و لذا ممكن است بهHT_29سرطاني روده 
زايي در بافت روده را به تعويق  روند سرطانAQP5مهار كننده 

  .بياندازد
  

  قدرداني و تشكر
، در نامه كارشناسي ارشداين پژوهش در قالب پايان

 تكويني دانشكده علوم زيستي – يآزمايشگاه زيست شناسي سلول
نويسندگان مقاله از . دانشگاه خوارزمي صورت گرفته است

مديريت محترم دانشكده، اساتيد محترم و تمام كساني كه در 
  .نماينداند، سپاسگزاري مياجراي اين پروژه مساعدت نموده
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