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 خلاصه

هتا  لترطانی بته داروهتا      و از بين برنده مقاومت  لتلو    باشديعی جدا شده از ریزوم زردچوبه میكوركومين رنگدانه زرد طب مقدمه:

ها  اصتلی كتتتر  كتتتده    ژنبيان ها  مختلف عصاره الكلی زردچوبه بر أثير غلظ بررلی تهدف از مطالعه حاضر شيمی درمانی ال . 

  باشد.می (آدنوكارليتوما  معده) AGSدر رده للولی   Nucleosteminو OCT4  ، Nanogمسير ناميرایی شامل

اطميتتان از   كش  داده شد. پت  از  RPMI 1640در محيط كش  ( AGS)رده للو  لرطانی آدنوكارليتوم معده  :هامواد و روش

كشت  شتدند.    ،ا  مخصوص كش  لتلو  ها  شش خانهو كتتر  با شرایط یكسان در پلي  آزمون ها در دو گروهها، للو صح  للو 

 ليتتر كوركتومين  ميلتی ميكروگرم در  077و  07، 07ها  رض غلظ درصد، گروه آزمایش در مع 07-07پ  از رليدن تراكم للولی به 

، cDNAو لتتتز   Total RNAها جدا شده، پت  از تخلتي    للو  ،لاع  00و  04 ،00ها  زمانی قرار گرفته و پ  از گذش  بازه

دو گتروه تعيتين و ميتزان    هر در  (Nucleosteminو  OCT4A،  OCT4B،  OCT4B1 ،Nanog)ها  مورد نظر ميزان بيان ژن

 تعيين گردید.   ct^^-2التفاده از فرمو   ها باتغييرات بيانی این ژن

و  NANOGهتا   و ژن (OCT4Bو  OCT4A)OCT4نتتای  نشتان داد كوركتومين باعته كتاهش بيتان دو واریانت          هـا: يافتـه 

Nucleostemin (GLN3) شود در حاليكه واریان  میOCT4B1، دهد.افزایش بيان نشان می 

در پيشتگير  از   ،تواند به عتوان یک عامل مهتار كتتتده تقستيمات لتلولی    كوركومين میدهد نتای  این مطالعه نشان می گیری:نتیجه

 متتورد توجتته قتترار گيتترد. هم تتتين ایتتن مطالعتته     ،شتتودلتترطان كتته بوالتتطه تقستتيمات كتتتتر  نشتتده لتتلولی ای تتاد متتی     

 ثير ضد لرطانی این تركيب گياهی باشد.   أتر در خصوص تتواند بستر  برا  مطالعات گستردهمی

 ، بيان ژن(AGS)كوركومين، رده للو  لرطانی آدنوكارليتوما  معده  کلیدی: هایواژه
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 مقدمه

یک گياه علفی الت  كته از    (Curcuma longa)زردچوبه 

ا  برا  رنگ و طعم دادن به قسم  ریزوم آن به طور گسترده

شتتود. عصتتاره ریتتزوم آن كوركوميتو يتتد   غتتذا التتتفاده متتی 

(Curcuminoid) شتود و شتامل  ناميده می Curcumin (75-

95%) ،Dimethoxycurcumin  و

bisdimethoxycurcumin تركيبتتات شتتيميایی  باشتتد. متتی

تتورمرین و   ،جمله روغن فرار، زیت يبرن آلفا و بتتا متعدد  از 

از جمله آرابيتوز، فروكتوز،گلوكز و نشالتته در   تركيبات قتد 

ضتد لترطانی ایتن     اثتر  .[0]ریزوم گيتاه زردچوبته وجتود دارد   

 كولتون،  تركيب در رده ها  للولی لرطان پستتان، تخمتدان،  

 .[0]كبد، لولمی، پانكراس و پرولتات بررلی شده ال 

 انتد كته كوركتومين از ای تاد     تحقيقات متعدد  نشان داده

ها  تومور  جلوگير  نموده و لرع  رشد و پيشترف   للو 

مطالعات متعدد نشتان  دهد. ها را كاهش میبسيار  از لرطان

عتتوان چاشتتی غتذا ی از    ه اند كه التفاده از زردچوبته بت  داده

 .[3]كتدكولون جلوگير  می ها  معده ولرطان

عتتوان  ه بت  (Cancer stem cell) لتلو  بتيتاد  لترطان   

ات لتلولی  ، تقستيم خودبتازآفریتی للو  لرطانی كه توانتایی  

تتتوده لتترطانی را  ای تتاد ،نتي تته درو  همستتان و نتتا همستتان

از  (CSCs)هتا  اخيتر   لتلو  . [0]شتود دارال  شتاخته متی 

،  [0] ، مغز[5] ها  پستانها  لرطانی مربوط به لرطانتوده

و بستتيار  از  [9]التئولتتاركوما ،[4] ، پرولتتتات[0] ملانومتتا

انتد. ایتن مشتاهدات مت تر بته ارا ته       شدهتومورها  دیگر جدا 

شده ال . طبت  ایتن نظریته     "للو  بتياد  لرطانی"نظریه 

هتا بتا توانتایی تكیيتر      درون یک تومور، تعداد كمی از لتلو  

ریته، بتا ایتن    نظ شتوند. ایتن  نامحدود، رشد تومور را موجب می

ها یافته كه اكیر تومورها متشكل از جمعي  ناهمگونی از للو 

كتد. هم تتين  مطابق  می ،با درجات متفاوتی از تمایز هستتد

هتا   ها  رای  كه لتلو  شاید بتوان گف  دليل این كه درمان

د و تتوده تومتور را   تت دهر حا  تقسيم را مورد هدف قرار متی د

د این الت   نشورشد م دد تومور نمی د اما مانعتدهكاهش می

هتا  بتيتاد  لترطانی را تخریتب     كه این شيوه درمانی، للو 

 .[07]كتدنمی

هتا   لتلو   هایی كه در كتتر  ختود بتازآفریتی  ه ژنامروز

عتتوان دلتته جدیتد  از ماركرهتا      ه بتياد  نقش دارنتد، بت  

اند كه بيان كتتر  نشتده آنهتا از   مولكولی لرطان معرفی شده

 .[00]اهمي  زیاد  در فرایتد لرطانی شتدن برختوردار الت    

و  OCT4، Nanog ،SOX2هتتا شتتامل  تتترین ایتتن ژن مهتتم

KLF4  
 POU domainیک عامتل رونویستی دارا    OCT4باشتد. می

در طتی  ( Totipotent)ها  پرتوان ال  كه تولط همه للو 

 طتور فتراوان تولتط    ه شتود و بت  زایی موشتی بيتان متی   جتين

هتا  تمتایز نيافتته و    متو   (ESC)ها  بتياد  جتيتتی للو 

 (embryonic cancer cell) ها  للولی لرطانی جتيتتی رده

اند كه گردد. البته تا به امروز، آزمایشات نشان دادهمی نيز بيان

تتر  ضتعيف  ها  بتياد  جتستی عمومتا   در للو  OCT4بيان 

بته عتتوان متاركر  بترا  تومورهتا        OCT4ال . هم تين 

. ایتن ژن بتا   [00]گيترد گتاد  انسان مورد التتفاده قترار متی   

له واریانت    Alternative splicing)فرآیتد پرداز  افتراقی 

كتد كه توليد می (OCT4B1و OCT4A ،OCT4B)مختلف 

بتتتد  ژنتتی مشتتابه امتتا از لحتتاس لتتاختمان لحتتاس لتتازماناز 

 .[03]پروتئيتی و عملكرد متفاوتتد

Nanog   یک عامل رونویسی داراHomeodomain  ال 

نتانو    دهد.می توانایی خودبازآفریتی بتياد  ها كه به للو 

 هتتا  پرتتتوانیكتتی از چتتتدین فتتاكتور  التت  كتته در لتتلو 

(pluripotent) كتاهش بيتان    ،در شروع تمتایز شود و بيان می

ژنی ال  ( Nucleostemin)نوكلئولتمين . [00]كتدپيدا می

 و GTPهتا  متصتل شتونده بته     متعل  بته ختانواده پتروتئين   

طتور عمتده   ه ب ،واحد  لتتز شده از این ژن پروتئين تک زیر

. در داخل هستک و به صورت كم در شيره هستته حوتور دارد  

 ،ابرایندارد بتت  P53مهمتی در تتظتيم پتروتئين    این ژن نقش 

 .[05]شودباعه تتظيم چرخه للولی می

كوركتومين در   تتی بتر نقتش   با توجه به شتواهد موجتود مب  

  ،OCT4 هتتا درمتتان و پيشتتگير  از لتترطان و نقتتش ژن 

NANOGو Nucleostemin ایتن   ،هتا  تومتور   للو  در

ذكر شتده   ها ثير كوركومين بر ژنه متظور بررلی تأمطالعه ب

در رده  اصلی كتتر  كتتتده مستير نتاميرایی    ها عتوان ژنه ب

-نمایتتده رده عتوان ه ب (AGS)للولی آدنوكارليتوما  معده 

 .طراحی گردیدها  للو  
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 هامواد و روش

 (AGS)رده سلولی آدنوکارسینومای معده

و از انستتتيت (آدنوكارلتتيتوما  معتتده ) AGS رده لتتلولی

هتتتا در محتتتيط پالتتتتور ایتتتران خریتتتدار  شتتتد. لتتتلو   

درصتد لترم جتتين    07حتاو    RPMI1640 (Gibco)كش 

و  (u/ml 077) لتيلين بيوتيک ها  پتیآنتی ،(FBS)گولاله 

 30كش  شده و در انكوبتاتور   (gr/ml 077)الترپتومایسين 

 .ندانكوبه شددرصد  97و رطوب   2oCدرصد  5درجه با 

ریشه گيتاه زردچوبته از هربتاریوم     :تهیه عصاره زردچوبه

گيتر  بتا كمتک    گياهان دارویی اصتفهان تهيته شتد و عصتاره    

 ،[07]مشابه مطالعات قبلتی  دلتگاه لوكسله ان ام شد و نهایتا 

عصاره ميكروگرم در هر ميلی ليتر از  077و  07،07 له غلظ 

 .تهيه گردید ،(كوركومين)بدل  آمده 

بترا  بررلتی    :ها برای انجام مطالعهآماده سازی سلول

پت  از كشت  و    ،رده للولی مورد مطالعته  ثير كوركومين برتأ

ها و وضتعي   جه  اطميتان از صح  للو )چتدین بار پالاژ 

 بته ليتردر هتر ميلتی  لتلو    0×507 تعتداد  نهایتتا   ،(تكیير آنها

عتوان ميزان متالب لتلو  در كشت  اوليته انتختاد گردیتد.      

گانه برا  و با تكرارها  لهها در دو گروه تس  و كتتر  للو 

ا  خانته  0پليت    چاهتک هتر   بته هر غلظ  كش  داده شدند. 

  (لتتلو  777/07)ميكروليتتتر  077مخصتتوص كشتت  لتتلو  

هتا بته   پليت  شتد.   افتزوده  ،حتاو  لتلو    محيط كش  كامل

ها  له گانه متورد  غلظ لاع   00انكوباتور متتقل و پ  از 

هتا  اختصتاص داده   ها  حاو  للو  در پليت  نظر به چاهک

اضتافه گردیتد. بته گتروه كتتتر  آد       ،س ها  تشده به گروه

 افزوده شد.   ،(هاه عتوان بافر تهيه غلظ ب)مقطر التریل 

   cDNAو سنتز  RNA، تخلیص هابرداشت سلول

لتاع    00و  04 ،00گانته  هتا  لته  پ  از گذشت  زمتان  

و كتتر ، (شامل له غلظ  مختلف)ها در دو گروه تس  للو 

لتلولی   PBS ،Total RNAبرداش  و پ  از شستشو با بافر 

 ,RNA (IRAN RNX Plusبتا التتفاده از كيت  تخلتي     

Sinagen) برا  خطی كردن  .گردید جداRNA   بدل  آمتده

درجه لتانتيگراد بته    07در دلتگاه ترمولایكلر  ،از مرحله قبل

ان تام   Heat blockشتد تتا مرحلته     دقيقه قرار داده 07مدت 

با التفاده از كيت    mRNAها  گردد. در ادامه تمامی ملكو 

متتقتل   -οC20تبتدیل و بته فریتزر    cDNAبته    cDNAلتتز 

 .شدند

و  (Forward)تتوالی پرایمرهتا  پيشترو     :طراحی پرايمر

و  A ،B هتتا واریانتت ) OCT4هتتا  ژن ( Reverse) پستترو

B1) ،Nanog، Nucleostemin  و بتا اكتين با التفاده از نرم

  Blastلتس  بتا    و طراحتی  3نسخه   Primer designافزار 

از صحيح بتودن آنهتا اطميتتان حاصتل      NBCIنمودن آنها در 

 (0جدو  ).شد

 

 های مورد مطالعهمشخصات پرایمر ژن -1جدول 

 ژن نوع پرایمر توالی طو  قطعه 

111 CGCAAGCCCTCATTTCAC F OCT4A 

CATCACCTCCACCACCTG R 

 

171 

AGAACCGAGTGAGAGGCAAC F  

OCT4B TGAGAAAGGAGACCCAGCA R 

 

121 

GCACTTCTACAGACTATTCCTTGG F  

OCT4B1 
TGATCCTCTTCTGCTTCAGG R 

 

161 

CCTATGCCTGTGATTTGTGG F  

Nanog AGTGGGTTGTTTGCCTTTG R 

 

171 

CAGAGATCCTCTTGGTTGCAG F  

Nucleostemin 
AATGAGGCACCTGTCCACTC R 

 

161 

CACACCTTCTACAATGAGC F  

ß-actin ATAGCACAGCCTGGATAG R 
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 :های مورد نظرتكثیر ژن

و لتس   شتد  بدین متظور ابتدا آماده لاز  پرایمرها ان ام 

ها  هتدف از دلتتگاه   ژن mRNA (cDNA)به متظور تكیير 

Real-Time PCR  پرایمرهتا   ميكروليتتر   0. گردیدالتفاده

 cDNA، 07ميكروليتتتر  3 ،اختصاصتتی فتتوروارد و ریتتورس  

 DNaseميكروليتر آد  3 و ميكروليتر مسترميك  لایبرگرین

free ( ميكروليتتتر 07ح تتم نهتتایی)    بتته هتتر چاهتتک پليتت

مخصتوص  چسب با   را يرو  پلاضافه شد و  PCRمخصوص 

پليت  را داختل دلتتگاه     پوشانده تا از تبخير جلوگير  شتود. 

Bio-RAD) Real-Time PCR  برنامتتته بتتتا گذاشتتتته و

درجته   95یک ليكل ) لتتزكتتده پرایمرهاپيشتهاد  شرك  

درجته   95ليكل با شرایط  05ثانيه و  37مدت ه بگراد لانتی

بته  گتراد  درجته لتانتی   54-00 ،ثانيته  07به مدت گراد لانتی

تكیير ان ام  (ثانيه 07به مدت گراد لانتی 00ثانيه و  05مدت 

متورد ارزیتابی و    (ctعتداد  )هتا  دلتتگاه   نمودارها و داده شد.

داخلتی   ن كتتتر  بتتااكتين بته عتتوا    گرف  و از ژن رآناليز قرا

 .  شدالتفاده 

 هایافته

  OCT4الگوی بیانی واريانت های 

 نشتتان داد در  OCT4هتتا  بررلتتی الگتتو  بيتتانی واریانتت 

زردچوبته و پت  از گذشت      عصتاره  ها  متورد مطالعته  غلظ 

و  OCT4Aبيتان دو واریانت     ،لاع  00و  04 ،00ها  زمان

OCT4B  كته واریانت    یابتد در حتالی  كاهش متیOCT4B1 

 (.0شكل  )دهد افزایش بيان را نشان می

 
هاي ليتر عصاره زردچوبه در بازهميكروگرم بر ميلي 122و  02،02هاي ثير غلظتأپس از ت (B1و  A،B) OCT4هاي الگوي بياني واريانت -1شكل 

 معده  يساعت در رده سلولي آدنوكارسينوما 20و  04 ،00زماني 

دهتد بيشتترین ميتزان كتاهش بيتان      متی  این نتای  نشتان 

ميكروگترم بتر ميلتی ليتتر و      07در غلظ   OCT4Aواریان  

لاع  اتفاق می افتتد و همتراه بتا افتزایش غلظت  و       00زمان 

 .دهتد میرا نشان  كاهشنيز گذش  زمان بيان این دو واریان  

ميكروگتترم بتتر 077در غلظتت   OCT4Bه واریانتت  كتتدر حالي

لاع  بيشتترین كتاهش بيتان را نشتان      04ميلی ليتر و زمان 

ليتتر  ميكروگترم بتر ميلتی    07و  07هتا    در غلظت دهد و می

افزایش كتاهش بيتان    ،همسان با افزایش غلظ  و گذش  زمان

 افتد.اتفاق می

برخلاف دو واریان  دیگر افزایش بيتان   OCT4B1واریان  

 077دهد و بيشترین افزایش بيان مربوط بته غلظت    نشان می

 07لاع  ال . این واریانت  در غلظت     04ميكروگرم و زمان 

دهد اما در دو ميكروگرم با گذش  زمان افزایش بيان نشان می

ميكروگرم بيشترین افزایش مربوط به زمتان   077و  07غلظ  

 لاع  ال .  04

 : NANOGالگوی بیانی ژن 

مشتتخ  التت  بيتتان ژن   0گونتته كتته در شتتكل   همتتان

NANOG      با افزایش غلظ  عصتاره زردچوبته بيشتتر كتاهش

دهتد و حتداكیر كتاهش بيتان ژن در غلظت       می بيان را نشان

A-24 A-48 A-72 B-24 B-48 B-72 B1-24 B1-48 B1-72

20 μgr/ml -4.05 -3.94 -2.51 -1.44 -3.16 -2.51 2.91 5.42 7.51

40 μgr/ml -5.06 -5.09 -4.25 -2.06 -4.19 -4.25 1.76 8.22 4.92

100 μgr/ml -7.31 -5.38 -5.85 -3.38 -6.81 -5.85 1.1 9.71 4.89
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ساعت  72و 48‘ 24پس از گذشت زمان های OCT4B1و OCT4A ‘OCT4Bمیزان بیان واریانت های 

20 μgr/ml

40 μgr/ml

100 μgr/ml
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 .افتد-لاع  اتفاق می 04ليتر و بازه زمانی ميكروگرم بر ميلی 077

. 

 
و  04 ،00هاي زماني ليتر عصاره زردچوبه در بازهميكروگرم بر ميلي 122و  02، 02هاي ثير غلظتأپس از ت ،NANOGالگوي بياني ژن   -0شكل 

 معده  يساعت در رده سلولي آدنوكارسينوما 20

 

  NUCLEOSTEMIN:الگوی بیانی ژن 

نتای  الگو  بيانی ژن نوكلئولتتمين در رده لتلولی متورد    

دهتد  ان میها  عصاره زردچوبه نشأثير غلظ مطالعه پ  از ت

همراه با افزایش غلظ  و گذش  زمتان كتاهش بيتان ژن نيتز     

بيشتترین كتاهش بيتان ایتن ژن در      (3شكل ) یابد.افزایش می

لاع  مشاهده  00ليتر و زمان ميكروگرم بر ميلی 077غلظ  

 گردید.  

 
و  04 ،00هاي زماني ليتر عصاره زردچوبه در بازهميكروگرم بر ميلي 122و  02 ،02 هايثير غلظتأپس از ت ،الگوي بياني ژن نوكلئوستمين -3شكل 

 معده  يساعت در رده سلولي آدنوكارسينوما 20

 بحث 

 بتر بيتان   (كوركومين) ثير عصاره زردچوبهأت ،در این مطالعه

كتتتتده مستتير نتتاميرایی در رده لتتلو  هتتا  اصتتلی كتتتتر ژن

مورد بررلی قرار گرف  و نتای  نشان داد ب تز   AGSلرطانی 

 و هم تتتين  OCT4هتتا  دیگتتر واریانتت  OCT4B1واریانتت  

ثير عصتتاره بتتدنبا  تتتأ  Nucleosteminو  Nanogهتتا  ژن

اند و ایتن كتاهش بيتان متتالتب     كاهش بيان داشته ،زردچوبه

 ،عبتارت دیگتر  ه بت  ،زردچوبهعصاره و غلظ  ثير أزمان ت ال  با

ثير باشتد تتأ  بيشتتر  و غلظ  عصاره زردچوبه ثير أهرچه زمان ت

 ها نيز بيشتر ال .بيانی ژن

24 h 48 h 72 h

20 μgr/ml -1.14 -1.46 -2.28

40 μgr/ml -2.31 -2.6 -2.84

100 μgr/ml -5.31 -9 -4.95
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ساعت72و 48‘ 24پس از گذشت زمانهای NANOGمیزان بیان ژن 

20 μgr/ml
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24 h 48 h 72 h

20 μgr/ml -1.8 -1.6 -1.7

40 μgr/ml -2.3 -1.8 -3.4

100 μgr/ml -3.4 -4 -5.6
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ساعت72. و48‘ 24پس از زمانهای Nucleosteminمیزان بیان ژن 
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ها از جمله لرطان در نتي ه اختلا  كه بيشتر بيمار  این 

و تغيير در ميزان بيتان و یتا نحتوه    ها  مختلف در عملكرد ژن

 تأ يد ال . ، مسلم و موردشودها ای اد میبيان ژن

كته   در خصوص ای اد لرطان دو نظریه عمده مطرح الت  

ها  بافت  را مستتعد ای تاد لترطان     نظریه او ، تمامی للو 

 هتتا، ایتتن دارد كتته دربافتت  دانتتد و نظریتته دوم دبلتت  بتترمتتی

 Adult Stem)هتا  بتيتاد  بتالغين    نام للو ه هایی بللو 

Cells ) تغييتر  )ا  ناشتاختهعلل ه ها بو این للو وجود دارند

هتا  بتيتاد  لترطان    تبدیل به للو  (ها  خاصدر بيان ژن

(Stem Cell Cancer) گيتتر  لتترطان شتتده عامتتل شتتكل

 Stem Cell Origin ofنظریته جدیتد    طبت  خواهتتد بتود.   

Cancer  هتا   هتا  بتيتاد  بافت    بسيار  از تومورها از للو

تئور ، امروزه عواملی گيرند. بر الاس این تمایز یافته متشأ می

هتا   كه به مهار فرایتد تمایز و یا به تكیير كتتر  نشده لتلو  

تترین فاكتورهتا  دخيتل    شوند، از مهمبتياد  بافتی مت ر می

رونتد از شتواهد   شمار میه زایی بیيدكتتده در فرایتد لرطانأت

 كتتتتده ایتتن تئتتور  شتتباه  جمعيتت  انتتدكی از  أیيددیگتتر ت

باشتد،  ها  بتيتاد  متی  لرطانی به للو ها  ها  باف للو 

این جمعيت  انتدس لتلولی دارا  توانتایی مقاومت  در برابتر       

كته یكتی از    الت  درمتانی  عوامل القا كتتده آپوپتوز و شتيمی 

  عوامتتل بازگشتت  لتترطان پتت  از انهتتدام تومورهتتا  اوليتته  

  Nucleostemin وOCT4   ، Nanogهتا   . ژن[0]باشتد می

ای اد توانایی خود بتازآفریتی و نتاميرایی   می جه  ها  مهژن

هتا  بتيتاد  را حفت     بوده قابلي  خود ت دید  للو  للو 

( B1و  A ،B) شتامل لته واریانت      OCT4. ژن[00]كتتدمی

اخيرا شتالایی شده الت  در   كه OCT4B1باشد، واریان  می

ها  لرطانی بيان بابیی دارد. این افزایش بتا توجته بته    للو 

تواند در تشخي  لترطان  كتد كه میبدخيمی تغيير میدرجه 

واریانتت  . [03]ثر باشتتدمتتوو تعيتتين درجتته بتتدخيمی آن   

OCT4B1 هتتا  لتتلولی لتترطان، در عتتلاوه بتتر بيتتان در رده

در ]شود بيان می OCT4Aها  بتياد  نيز مشابه رفتار للو 

 زیگوت بيان این دو شروع شده تا مرحله بلالتوليست  ادامته  

یابتد، امتا در   و پ  از تمایز، بيتان هتر دو كتاهش متی    یابد می

CSC  فقط بيانOCT4B1 [00]شودم ددا  دیده می. 

 كتته رو   OCT4در مطالعتتات متترتبط بتتا لتترطان و ژن   

هتا   ها  مختلف و یتا رده ها  لرطانی متعل  به لرطانباف 

نتای  جالبی به دل  آمتده   مختلف للو  لرطانی ان ام شده،

 ال .

اطلستتی و همكتتاران، مشتتخ  گردیتتد بيتتان    در مطالعتته

 رابطتتتته مستتتتتقيمی بتتتتا بيتتتتان  OCT4B1ليتوپلالتتتتمی

ها  دارد، اما در للو  بتياد ها  در للو   OCT4Aا هسته

شتتود در حتتالی كتته  متوقتتف متتی OCT4Aلتترطانی بيتتان 

خواهد داش . به عبارتی، بيتان   هم تان ادامه  OCT4B1بيان

ها  زایشی اپِتليالی باعه در للو  Ectopic]OCT4)ب ا  نا

و  (Self-renewal)فعتتا  شتتدن ژن هتتا  خودبتتازآفریتی    

شتود، واریانت  بيتان    ها به للو  لرطانی میتبدیل این للو 

 .  [00]ال  OCT4B1شده در این للو  ها 

 جتانبی  دارا  عتوارض  لترطان،  متتداو   ها درمان

 بتر  لتا   چتتد  تتهتا  بهترین حال ، در و بوده جد 

توانتتد  ها  طب مكمل متی درمانافزایتد. می بيمارعمر  طو 

در كتتر  لرطان لودمتد واقع شوند و مطالعات زیاد  بترا   

یافتن تركيبات ضتد تومتور  متالتب در كشتورها  مختلتف      

شود. در تحقيقات متعدد نشان داده شتده الت  كته    ان ام می

تواند موجتب  مصرف بعوی از مواد غذایی و گياهان دارویی می

 . [00]ها  لرطانی شود رشد للو مهار

Cine N   و همكاران اثرات ضد متالتاز  كوركتومين را در

 .[04]لرطان ليته بررلی كردند

Duvoix A   در دادنتد كته كوركتومين    و همكتاران نشتان 

 ها از للو  بسيار  در آپوپتوزی  القا  باعه خاص دوزها 

 Cباعه آزاد شدن لتيتوكوروم   ال . كوركومين شده لرطانی

 .[09]شودمی P53و ثبات 

بخشی از آثار دارویی كوركومين بته مهتار تكیيتر لتلولی و     

كوركتومين در   .شتود ریز  شده مربتوط متی  ا  مر  برنامهالق

واقع مهار كتتده مراحتل مختلتف در شتبكه رونویستی بتوده و      

ایتن تركيتب    .نمایدبدین صورت از تكیير للولی جلوگير  می

رطان كولتون،  ها  تومور  از قبيل لدارویی در بسيار  از رده

ریتز   ليته، میانه، مغز، ریه و تخمدان لبب القا  مر  برنامه

. در مطالعه دیگر نيز توقف [5،07]شودمی P53شده وابسته به 

چرخه للولی و كاهش رشد كه از آثار كوركتومين الت  رو    
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در این مطالعته   .ها  آدنوكارليتوما  معده مشاهده شدللو 

هتا  متوقتف شتده وارد    به تدری  للو  ،با افزایش زمان تيمار

شوند پ  از تيمار رده لتلولی  ریز  شده میمسير مر  برنامه

AGS  بتد  دندروزو  كوركومين، لتطح بيتان پایته    با فرمو

درصد  را نشتان داد كته نشتانگر فعتا       57افزایش  Baxژن 

ریتز  شتده   شدن تدری ی مسير ميتوكتتدریایی متر  برنامته   

 .[00]للولی ال 

هایی كه در له دهه اخير در زميتته جتذد، توزیتع،    بررلی

نشان دهتده جذد وليسم و دفع كوركومين صورت گرفته، متاب

ور  م لریع این تركيب دارویی ال  بته طت  ضعيف و متابوليس

 و همكتتتارانش در اولتتتين بررلتتتی ختتتود رو    Fangكتتته 

ها  صتحرایی جتذد بستيار پتایين آن تولتط دلتتگاه       مو 

. بترا  افتزایش پایتدار  و حلاليت      [0]دادنتد نشان  را گوار 

و همكارانش پ  از بررلی فعالي  ضتد   Harvey، كوركومين

هتا  كارلتيتوما    تومور  كوركومين ليستوزومی رو  لتلو   

ها  پانكراس مشخ  كردند كه كوركومين مانع از رشد للو 

نتتاقليتی از جتتت   ،. از لتتو  دیگتتر[0]شتتودپتتانكراس متتی

سفوليسيد نيز قادر بته افتزایش جتذد    ها  ميسل و فكمسلك 

 .[0]اندها  این دارو بودهروده

كيتد التتفاده از داروهتا  گيتاهی در درمتان      با توجته بته تأ  

ها  مختلف كوركومين بتر  ثير غلظ أتدر این پژوهش  ،لرطان

، (OCT4B1و  OCT4A ،OCT4B) OCT4هتتتا  ژن بيتتتان

Nanog  وNucleostemin     در رده لتتلولی آدنوكارلتتيتوما

و نتای  نشان داد عصاره زردچوبته   مورد بررلی قرار گرف معده 

ها  اصلی مستير نتاميرایی و كتاهش    ثير بر ژنبا تأ (كوركومين)

و ایتن   كتتد بيان آنها كمک به كاهش ميزان تقسيم للولی متی 

تتوان  شتود. لتذا متی   كاهش باعه عدم تولعه باف  لرطانی می

عتوان یک چاشتی در تهيه متواد  ه مصرف زردچوبه بعتوان كرد 

 شتود. ها  لرطانی متی غذایی باعه جلوگير  و لركود للو 

عتوان الگتویی از كتاربرد داروهتا     ه تواند بنتای  این تحقي  می

ها  ملكتولی مستيرها    گياهی در مطالعات مربوط به مكانيسم

 مختلف لرطان، كاربرد داشته باشد.  

 و قدردانی تشكر

 یتتان نامتته دانشتت ویی التت  و بزم ایتتن مقالتته قستتمتی از پا

حتوزه پژوهشتی دانشتگاه علتوم پزشتكی      همكتاران  از دانيم می

كارشتالان محترم مراكز تحقيقاتی للولی  مخصوصا رفست ان و 

كته متا را در    فارماكولوژ  ایتن دانشتگاه   –ملكولی و فيزیولوژ  

 .ایيمنمان ام این تحقي  یار  دادند تقدیر و تشكر 
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Introduction: Curcumin is the natural yellow pigment in turmeric isolated from the rhizome of the 

plant Curcuma longa. Curcumin inhibits formation and invasive cancer cells and destroys cancer 

cells resistant to chemotherapeutic drugs. The purpose of this study was the survey of effects of  

different concentrations of alcoholic curcumin on the OCT4, Nanog and Nucleostemin genes in the 

AGS (gastric adenocarcinoma) cell line. 
Material and Methods: The AGS cell line was cultured in RPMI-1640 (Gibco), supplemented 

with penicillin/streptomycin (100 U/ml and 100 lg/ml, respectively) and 10% fetal bovine serum, at 

37°C in a humidified atmosphere of 5% CO2. in 60–70% cell confluence, the cells were treated 

with Curcumin Cocentration (20,40, 100) μl and incubated for 24,48 and 72 hours. Finally, total 

RNA werecextracted and cDNA were synthesized and the expression of mentioned genes was 

detected. 

Results: expression rate of OCT4A, OCT4B, NANOG and Nucleostemin (GLN3) at concentrations 

less than 20 µg/ml were reduced but OCT4B1 expression showed increased by hours respectively. 

Conclusion: The results showed that curcumin inhibited cell division, also, this study could be the 

basis for more extensive studies on the anti-cancer effect of the combined plants. 
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