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Abstract 

Introduction: Since Curcuma longa extract and curcumin have been shown to be potent antioxidant agents, they 

were used in cultured adult mouse spinal cord slices to investigate whether they can inhibit apoptosis in motor neurons. 

Methods: Slices from the thoracic region of adult mice spinal cord were divided into four groups: 1. Freshly-

prepared slices (time 0); 2. Control; 3. Slices treated by curcumin (20 μM); and 4. Slices treated by Curcuma longa 

extract (1000 ppm). The control and the treated slices were cultured for 6 hours. MTT [3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-  

diphenyltetrazolium bromide] assay was used to evaluate slice viability in the four groups. Morphological and 

biochemical features of apoptosis were studied using fluorescent staining (propidium iodide and Hoechst 33342) and 

TUNEL method, respectively. Data were analyzed using one-way ANOVA. 

Results: The viability of slices cultured for 6 hours (control) was considerably decreased compared to freshly-

prepared slices. Motor neurons from slices cultured for 6 hours showed morphological and biochemical features of 

apoptosis. At this time point, the application of either curcumin or Curcuma longa extract not only increased the 

viability of cultured slices compared to the control, but also they could inhibit morphological and biochemical features 

of apoptosis in the motor neurons. 

Conclusion: Oxidative stress might be a possible mechanism for the induction of apoptosis of motor neurons in 

cultured spinal cord slices. 

Key words: Spinal cord, Motor neuron, Apoptosis, Curcuma longa extract, Curcumin 

                                                
* 
Corresponding author e-mail: h-momeni@araku.ac.ir 

 
 Available online at: www.phypha.ir/ppj 

7431تأسیس    

Physiology 

and 

Pharmacology 



37  73 

 

 

 18 –72 (،8) 81فيزيولوژي و فارماكولوژي 

 8313 بهار

  

 

  

 يحرکت یها نورون سیآپوپتوز و عصاره زردچوبه بر نیاثر محافظتي کورکوم

  قطعات کشت شده نخاع موش بالغ

 1، رویا جمشيدی2، ناصر حسيني1، نيلوفر دربندی*1حميدرضا مومني

 اراک اراک،دانشگاه  ده علوم،دانشک گروه زیست شناسي،. 1
 اراکدانشگاه اراک،  دانشکده کشاورزی، گياهان داروئي،گروه  .2

 22بهمن  4پذیرش:   22آبان  22دریافت: 
  

 چكيده

مشخص شود که مواد در کشت قطعات نخاع موش بالغ به کار برده شد تا  نیا ن،يعصاره زردچوبه و ماده موثره آن به نام کورکوم يدانتياکس يبا توجه به خواص آنت :مقدمه

       نماید. قطعات مهار نیا يحرکت یها را در نورون سیآپوپتوز توانند يم ایآ

 22) نيشرده برا کورکروم     مرار ي( قطعرات ت 7( قطعات کنترر  2صفر  ي( قطعات لحظه زمان1شدند:  مينخاع موش بالغ به چهار گروه تقس یا نهيس هيقطعات ناح :ها  روش

                         سررن   کشررت انکوبرره شرردند.  طيسرراعت در محرر 6برره مرردت  مرراري(. قطعررات کنتررر  و تppm1000شررده بررا عصرراره زردچوبرره )  مرراري( قطعررات ت4( و کرومررو ريم

MTT[3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide] کره  يقطعات نخاع مرورد اسرتفاده قررار گرفرت در حرال      اتيح تيقابل يابیجهت ارز 

 زيتانل استفاده شد. آنال کي( و تکن77742و هوخست  دیودایآ ومیديفلئورسنت )پروپ یزيآم از رنگ بيبه ترت ،يحرکت یها در نورون سیآپوپتوز یيايميوشيو ب يکیهای مورفولوژ جنبه

 طرفه صورت گرفت. کی انسیوار زيآنال قیها از طر داده یآمار

قطعات کشت  يحرکت یها نورون ای کاه  یافت. قابل ملاحظه به طورساعت )کنتر ( نسبت به لحظه زماني صفر  6مدت قابليت حيات قطعات کشت شده به  ها: يافته

 اتيح تينه تنها توانست قابل چوبهو عصاره زرد نيزمان کاربرد جداگانه کورکوم نیدر ا را نشان دادند. سیآپوپتوز یيايميوشيب و کيیمورفولوژ یها ساعت نشانه 6شده نخاع پس از 

 مهار نمایند. يحرکت یها را در نورون سیآپوپتوز یيايميوشيو ب يکیدهد بلکه توانست مشخصات مورفولوژ  یقطعات کشت شده را افزا

 اع نق  داشته باشد.در قطعات کشت شده نخ يحرکت یها ن نورو سیدر القا آپوپتوز ليدخ یها سمياز مکان يکی به عنوان تواند يم ويداتياسترس اکس احتما ً :جه گيريينت

 

نيزردچوبه، کورکوم عصاره س،یآپوپتوز ،يقطعات کشت شده نخاع، نورون حرکت :هاي كليدي واژه

 1مقدمه

امروزه مردم زیادی در جهان مرگ پيشرونده یرک   متأسفانه

های ناشري از دژنرره    های خود را در بيماری یا گروهي از نورون

مثرل    (neurodegenerative disease, ND)هرا  شدن نورون

 Amyotrophic lateral sclerosisمررر، پارکينسررون و یآلزا
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های زیادی که در  رغم مطالعات و پيشرفت کنند. علي ت ربه مي

ها صورت گرفته، در حرا  حاضرر درمران     خصوص این بيماری

هرای علمري    قطعي برای این بيماران ارائه نشده است. پژوه 

بيانگر ارتبرا  برين القرا     [22]و همچنين شواهد کلينيکي  [71]

باشرند. از آن   ها مي ها و پاتوژنز این بيماری آپوپتوزیس در نورون

وسريله    تواند به ای است که مي جا که آپوپتوزیس پدیده پيچيده

زمران برا هرم در     طرور واحرد یرا هرم     ههای متعددی بر  سيگنا 

هرای مولکرولي    ها آغاز گردد، لذا شناخت تنظريم کننرده   نورون

های این بيماران بسيار مهم و با خوشبيني  نورون آپوپتوزیس در
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ها رقم زند. مطالعات متعدد  تواند در آینده درماني را برای آن مي

غيرطبيعرري  عملکررردو قروی بررر ایررن نکتره تاکيررد دارنررد کره    

و توليد بي  از اندازه گونه اکسريژن واکرن  پرذیر    توکندری مي

(reactive oxygen species, ROS)  کرره من ررر برره القررا

هرای   شود یکري از مکانيسرم   ها مي استرس اکسيداتيو در نورون

 بيترت نیبد. [24 ,3]باشد  مي NDکليدی در ای اد و پيشرفت 

های آزاد و تقویت سيستم دفاعي آنتي اکسريدانتي   رادیکا مهار 

توانرد   با هدف کاه  استرس اکسيداتيو در سيستم عصبي مري 

کاری برای مقابله با آسيب نروروني مطررب باشرد.     راه به عنوان

هرای غرذایي    دهرد کره آنتري اکسريدانت     تحقيقات نشران مري  

(nutritional antioxidant) آنتري و  [6]هرا   ویژه پلي فنرل  به 

قادر هستند مررگ نروروني را در    [1]کاتاليتيک  های اکسيدانت

ممکرن اسرت    بير ترت نیبرد مهرار نماینرد و    in vitroشررایط  

داشررته باشررند.  NDهررای جررانوری  خررواص درمرراني در مررد 

عنروان   تواند به ها مي گيری از آنتي اکسيدانت همين دليل بهره به

کاه  مرگ نروروني در  یک استراتژی احتمالي برای مهار و یا 

کار رود تا بتواند به فرضيه درمان برا آنتري    های جانوری به مد 

 جامه عمل بپوشاند. NDها برای  اکسيدانت

با نام علمي  (zingiberaceae)زردچوبه از خانواده زن بيل 

Curcuma longa شرود و قسرمت مرورد اسرتفاده      شناخته مي

شرده آن اسرت.   هرای خشرک    غذایي و دارویي این گياه ریزوم

فنرل   کورکومين ماده موثره ریرزوم گيراه زردچوبره و یرک پلري     

 آزاد هرای  رادیکرا   جرارو   برا  چربي دوست است. کورکرومين 

 هررای رادیکررا  و اکسرريد سرروپر هررای آنيررون مثررل اکسرريژن

و  [27]پراکسيداسرريون ليپيررد   از جلرروگيری بررا هيدروکسرريل

 DNA و [12] هرا  پرروتئين  بره  اکسريداتيو  جلوگيری از آسريب 

           . اسررت مطرررب قدرتمنررد اکسرريدانت آنترري عنرروان برره [22]

برا دارابرودن    [21]و همچنين عصاره زردچوبره   [2]کورکومين 

توانند یک اثر حفاظتي در برابرر   دانتي خود ميخواص آنتي اکسي

های موجرود در سيسرتم عصربي مرکرزی اجررا       تخریب نورون

ای که بر روی مررگ نروروني بعرد از     همچنين در مطالعه کنند.

آسيب عصب سياتيک در رت صورت گرفته، عصراره زردچوبره   

های حرکتي در شاخ شکمي نخاع  تواتسته است از مرگ نورون

 که است . پيشنهاد شده[26]ه جلوگيری نماید طرف آسيب دید

                   واسررطه   برره  را محررافظتي اثرررات  توانررد مرري  کورکررومين

               رسررد مرري نظررر  برره. نمایررد ایفررا خررود سرراختماني خصوصرريات

                 روی بررر دموجررو هيدروکسرريل و متوکسرري هررای گررروه کرره

 آنتري  اثرر  تواننرد  مري  که هستند مهمي های بخ  لرفن هرحلق

 پيشرنهاد  ایرن  بر علاوه. نمایند اعطا کورکومين به را اکسيدانتي

 اورترو  موقعيرت  در هيدروکسريل  گروه قرارگيری که است شده

                  خاصررريت( متوکسرري  گررروه  برره  توجررره بررا ) فنررل  حلقرره 

 .[2] دهد مي افزای  را نرکورکومي تياکسيدان آنتي

عنروان یرک مرد  مناسرب جهرت       کشت قطعات نخاع بره 

هرای حرکتري    هرای دخيرل در مررگ نرورون     بررسي مکانيسرم 

شرود. مطالعرات متعردد در ایرن خصروص نشران        محسو  مي

عنوان فرمي از مرگ سرلولي در ایرن    دهند که آپوپتوزیس به مي

 اسررترس القررا کرره آن ررایي از . [22 ,16]باشررد  هررا مرري نررورون

 مطرب است، این NDدر  ها نورون مرگ برای عاملي اکسيداتيو

 بررای  عراملي  نيرز  اکسيداتيو استرس القا که دارد وجود احتما 

               شررده کشررت قطعررات در حرکترري هررای نررورون آپوپترروزیس

                          نمررود فررر  هگونرر ایررن ترروان مرري ایررن بنررابر. باشررد نخرراع

و یرا   آزاد هرای  رادیکرا   حرد  از بي  افزای  از جلوگيری با که

ایرن   مررگ  تقویت سيستم دفراعي آنتري اکسريدانتي بتروان از    

. انرداخت  تاخير به را ها مرگ آن حداقل یا و جلوگيری ها نورون

بنابراین پژوه  حاضر با هدف بررسي اثر کورکومين و عصاره 

های حرکتي قطعات کشرت   دچوبه بر روی آپوپتوزیس نورونزر

شده نخاع طراحي شده تا به این سوا  پاسخ داده شود کره آیرا   

بررا فررر  القررا اسررترس اکسرريداتيو در ای رراد آپوپترروزیس در  

توانند آپوپتوزیس را  های حرکتي، کاربرد این ترکيبات مي نورون

 ها مهار نمایند. در این نورون

 ها روش و وادم

برا   Balb/cژاد  های ماده بالغ ن در این مطالعه ت ربي موش

ای( مورد اسرتفاده قررار    هفته 6تا  2گرم ) 22±7ميانگين وزني 

  گرفتند. حيوانات از انستيتو پاسرتور ایرران خریرداری و در خانره    

گرراد و   درجه سرانتي  21±2حيوانات در شرایط استاندارد، دمای 

سراعت   12تراریکي و   سراعت  12نور کنتر  شده برا شررایط   

داری شردند. در   روشنایي با دسترسي به آ  و غذای کافي نگره 

این پژوه  کليه اصو  اخلاقي کار برا حيوانرات آزمایشرگاهي    

 رعایت شده است.

هروش و   بري  کراملاً حريروانات برا استفاده از دی اتيل اترر  
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توسط شکافتگي قلب کشته شدند. پرس از براز نمرودن ناحيره     

رج و بره پترری حراوی سرالين فسرفاته سررد       پشتي، نخاع خرا 

(phosphate buffer saline, PBS)  هرا   منتقل گردید. نمونره

ها جردا   ای آن بلافاصله به آزمایشگاه کشت منتقل و ناحيه سينه

شد. ایرن ناحيره سرپس توسرط دسرتگاه قطعره کننرده بافرت         

(Tissue chopper, MacIlwain, USA   بره قطعرات )422 

( قطعرات لحظره   1گروه تقسيم شردند:   4 ميکروني بریده و به

( قطعرات کنترر  کره    2زماني صفر که بلافاصله فيکس شدند 

( قطعرات تيمرار شرده برا     7 حلا  ماده تيمار را دریافت نمودند

( قطعات تيمار شده با عصراره  4ميکرومو ر( و  22کورکومين )

قطعررات گررروه کنتررر  و تيمررار در    (.ppm1222زردچوبرره )

ميرکروليترررر  422ل چهارخانرره حررراوی هررای استریررر پليررت

 Minimum(MEM) درصرد  22شرررامل  محريرط کرشررت  

Essential Medium ،22  سررررررم اسرررررب،درصرررررد                      

HEPES ميلررررري مرررررو ر 22  (4-(2-hydroxyethyl)-1-

piperazineethanesulfonic acid)  ،22 درصررردHanks 

Balanced Salt Solution  (HBSS ،)1 سريلين  پني درصد-

منتقل =pH 7/3-4/3با  گلوکز گرم در ليتر 6استرپتومایسين و 

 6گرراد بررای    درجه سرانتي  73دار با دمای  Co2و در انکوباتور 

 ساعت انکوبه شدند.

قطعات تازه تهيه شده )لحظه زماني صرفر( و کشرت شرده    

درصرد   2/2درصد پارافرمالدئيرد،   2توسط فيکساتور استفانيني )

( بررای  :pH 2/3مو ر بافر فسرفات برا    1/2در  اسيد پيکریک

برار   7  ساعت فيکس شدند. سپس قطعات 2مدت زمان حداقل 

شستشو و بررای مردت    PBSدقيقه توسط  2و هر بار به مدت 

در یخچرا    ،PBSدرصرد در   22یک شب در محلو  ساکاروز 

داری شرردند. سررران ام قطعررات بررا اسررتفاده از دسررتگاه    نگرره

cryostat ،گيری و  ميکرون برش 12آلمان( با ضخامت  ) یکا

در  1:2 یرزین )  -ا  -های آغشته به پلري  ها بر روی  م برش

درجره   -22هرا در فریرزر     آ  مقطر( قررار گرفتنرد. سرپس  م   

 داری شدند.  گراد تا هنگام استفاده نگه سانتي

در این تحقيق جهت ارزیابي قابليت حيات قطعات نخراع از  

-MTT [3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5سرررررن   

diphenyltetrazolium bromide]   اسررتفاده شررد. قطعررات

)لحظه زماني صفر( و قطعات کشت شرده   نخاع تازه تهيه شده 

های چهارخانره حراوی    ساعت )کنتر  و تيمار( به پليت 6برای 

ميکروليتر محيط کشت انتقا  یافتند )هرخانه حاوی چهار  422

ليترر از محلرو     ميکررو  22ها  م از خانهقطعه(. سپس به هر کدا

هرا   ( اضافه شد. سپس پليرت mg/ml 2 ،Sigma) MTTغليظ 

درجرره  73دار بررا دمررای  Co2دقيقرره در انکوبرراتور  22برررای 

 MTTآميرزی شرده برا     انکوبه شدند. قطعات رنرگ  گراد سانتي

هرا عکرس تهيره     وسيله ميکروسکوپ معمولي بررسي و از آن به

 گردید.  

هرای مورفولروژیکي آپوپتروزیس از     ررسي جنبره ب به منظور

هررای حرراوی  هررای فلئورسررنت اسررتفاده شررد. ابترردا  م رنررگ

 2بار و هر بار  7شستشو شدند ) PBSوسيله  های نخاع به برش

آميررزی توسررط پروپيرردیوم آیودایررد     دقيقرره(. سررپس رنررگ  

(Propidium iodide, Sigma)   ميکروگررم برر    12با غلظرت

هرا   قيقه در دمرای اتراا ان رام شرد.  م    د 7ليتر به مدت  ميلي

دقيقره( و   2برار و هرر برار     7شستشرو )  PBSوسريله   به م دداً

  (Hoechst 33342, Sigma)77742سپس توسط هوخسرت  

 دمرای  ثانيه در 72ميکروگرم بر ميلي ليتر به مدت  2با غلظت 

 PBS  وسريله  هرا بره   آميرزی شردند. پرس از آن  م    رنرگ  اتاا

دقيقه( و برا اضرافه نمرودن محلرو       2بار  بار و هر 7شستشو )

ها سپس  ( توسط  مل پوشيده شدند.  م1:1) PBSگليسرو /

توسط ميکروسکوپ فلئورسنس )المپيوس، ژاپن( برا اسرتفاده از   

منظرور   ها عکرس تهيره شرد. بره     فيلتر مناسب مشاهده و از آن

 TUNELبررسي جنبه بيوشيميایي آپوپتروزیس تکنيرک تانرل   

(Terminal deoxynucleotidyl transferase Biotin 

dutp nick end labling)    مورد استفاده قرار گرفرت. مراحرل

ان ام تکنيک تانل بر اساس دسرتورالعمل پيشرنهادی شررکت    

هررا  ان ررام شررد. سررران ام  م (Chemicon, USA)سررازنده 

ها عکس تهيه شرد.   توسط ميکروسکوپ نوری مشاهده و از آن

های حرکتري از نررم افرزار     سته نورونگيری قطر ه جهت اندازه

 موتيک استفاده شد. 

از ریرزوم ایرن گيراه     تهيره عصراره ترام زردچوبره     منظور به

 22وسيله آسريا  پرودر و    ریزوم به يبترت ینبداستفاده گردید. 

 12ليتر متانو  و اتيل استات به نسربت   ميلي 222گرم از آن با 

روی شريکر  ساعت برر   41مخلو  شد و سپس به مدت  22به 

قرار گرفت. مخلو  توسط کاغذ صافي صاف شده و با دسرتگاه  

چرخشي تا تهيره عصراره جامرد تبخيرر گردیرد.       خلأتبخير در 

گرراد خشرک شرد.     درجه سرانتي  22سپس عصاره در انکوباتور 
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          آن بررررا حررررلا  آلرررري  ppm42222محلررررو  غلرررريظ  

Dimethyl sulfoxide  (DMSO)  تهيرره شررد و در فریررزر

 داری شد.  گراد تا زمان مصرف نگه درجه سانتي -22

. شردند  بيران  معيرار  انحرراف  ± ميرانگين  صورت به ها داده

هررا از طریررق آنرراليز واریررانس   ت زیرره و تحليررل آمرراری داده 

صررورت گرفررت و  Tukeyو آزمررون  (ANOVA)طرفرره  یررک

دار در نظرر گرفتره    معنري  P >22/2ها در سطح  تفاوت ميانگين

 شد.

 يافته ها

نشان داد که قابليت حيات قطعرات   MTTایج حاصل از نت

ساعت نسبت به قطعات تازه تهيه شده بره   6کشت شده برای 

که توزیر  رنرگ    یبه طورای کاه  یافت،  طور قابل ملاحظه

فورمازان( در ماده سرفيد و خاکسرتری قطعرات     MTTبنف  )

(، نسربت بره قطعرات ترازه تهيره شرده       B1کشت شده )شکل 

( کمترر برود. کراربرد جداگانره     A1فر( )شرکل  )لحظه زماني ص

( و عصراره  C1ميکرومرو ر )شرکل    22کورکومين برا غلظرت   

(، توانست بره طرور   D1)شکل  ppm1222 زردچوبه با غلظت 

ای قابليت حيات قطعات کشت شده نخراع بررای    قابل ملاحظه

 ساعت را نسبت به گروه کنتر  افزای  دهد. 6

هرای حرکتري    نرورون در قطعات نخاع لحظه زمراني صرفر   

ای و بردون   واجد اجسام سلولي بزرگ، توزی  طبيعي مواد هسته

کره   (. در حرالي A2گونه علامت آپوپتوزیس بودنرد )شرکل    هيچ

های قطعات کشت شده برای مدت  های حرکتي در برش نورون

هررای مورفولرروژیکي آپوپترروزیس از قبيررل    سرراعت، نشررانه  6

ه و کرومراتين را  ، مترراکم شردن هسرت    چروکيدگي سيتوپلاسم

سراعت   6(. پس از گذشت مدت زمران  B2نشان دادند )شکل 

 22در محيط کشرت، کراربرد جداگانره کورکرومين برا غلظرت       

                ( و عصرررراره زردچوبرررره بررررا  C2ميکرومررررو ر )شررررکل 

هررای  (، توانسررت نشررانه D2)شررکل  ppm1222  غلظررت

بره   هرای حرکتري نسربت    مورفولوژیکي آپوپتوزیس را در نورون

 ای مهار نمایند. طور قابل ملاحظه گروه کنتر  به

هرای حرکتري قطعرات کشرت      ميانگين قطر هسته نورون 

ساعت نسربت بره ميرانگين قطرر      6شده نخاع پس از گذشت 

داری  ها در لحظه زمراني صرفر کراه  معنري     هسته این نورون

(22/2< P )( را نشان داد. کاربرد کورکومينμM22  و عصراره )

( توانسرت کراه  ای راد شرده در قطرر      ppm1222زردچوبه )

داری نسبت بره گرروه    طور معني های حرکتي را به هسته نورون

کنتر  جبران نماید. با این حا  ميانگين قطر هسته برين گرروه   

 
ها بيانگر زنرده   شکل در حضور و عدم حضور کورکومين و عصاره زردچوبه. توزی  و تراکم رنگ بنف  در MTTبررسي قابليت حيات قطعات نخاع توسط سن    -8شكل 

: قطعه نخاع تازه (A)هستند.  مررگ حا  در یا مررده و ها نواحري است که سلو  نشان دهنده سفيد یا و رنگ کم بنف  نواحي که حالي باشد، در های آن ناحيه مي بودن سلو 
( Dساعت. ) 6( پس از گذشت μM22قطعه نخاع کشت شده با کورکومين ) (:Cساعت )کنتر (. ) 6(: قطعه نخاع پس از گذشت مدت زمان Bتهيه شده )لحظه زماني صفر(. )

 42×(. بزرگنمایي: ppm1222قطعه نخاع در حضور عصاره زردچوبه )
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 (.7داری را نشان نداد. )شکل  کورکومين و عصاره تفاوت معني

آپوپتروزیس )شکسرته شردن     یيايميوشر يبدر بررسي جنبره  

DNAهرای حرکتري    کمک تکنيرک تانرل، هسرته نرورون     ه( ب

های مربو  به قطعات لحظه زماني صفر، بردون رنرگ و    برش

بودنرد )شرکل    (TUNEL negative)بدین ترتيب تانل منفي 

A4 سراعت در محريط کشرت هسرته اکثرر       6(. پس از گذشت

ای ظراهر شردند کره بيرانگر      های حرکتي به رنگ قهروه  نورون

       هررا و تانررل مثبررت    وروننشرراندار شرردن هسررته ایررن نرر    

 
پيدیوم آیوداید های حرکتي قطعات کشت شده نخاع. رنگ آميزی فلئورسنت پرو های مورفولوژیکي آپوپتوزیس نورون نق  کورکومين و عصاره زردچوبه بر مهار جنبه -2شكل 

های حرکتي بدون علایم آپوپتوزیس از قطعات تازه تهيه شده )لحظه زماني صرفر(.   نورون (A)دهد.  های حرکتي نشان مي ن )آبي( تغييرات را در نورو 77742)قرمز( و هوخست 
(Bنورون )  ميکروم 22ساعت )کنتر (. کاربرد کورکومين با غلظت  6های حرکتي قطعات کشت شده برای( و رCو عصاره زردچوبه با غلظت ،) ppm1222 (Dبرای ) ساعت 6 

 دهنرد.  های حرکتي را نشان مري  ها نورون فل  .ای نسبت به گروه کنتر  مهار نماید طور قابل ملاحظه های حرکتي به های مورفولوژیکي آپوپتوزیس را در نورون توانست نشانه

Scale bar = 50 µm 
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های حرکتي قطعات کشت شده نخاع پس از  های حرکتي قطعات کشت شده نخاع. ميانگين قطر هسته نورون اثر کورکومين و عصاره زردچوبه بر قطر هسته نورون -3شكل 

( و عصراره زردچوبره   μM22ورکرومين ) داری را نشران داد. کراربرد جداگانره ک    ها در لحظه زماني صفر کاه  معنري  ساعت نسبت به ميانگين قطر هسته این نورون 6گذشت 
(ppm1222 پس از )22/2های حرکتي را در مقایسه با کنتر  مهار نمایند   داری کاه  قطر هسته نورون طور معني ساعت توانستند به 6 *: P<  در مقایسه با گروه کنترر  و

22/2<  £: P در مقایسه با لحظه صفر(ANOVA, Tukey’s test, n=25) 
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(TUNEL positive)  شرکل   بودن این سلو( ها بودB4 در .)

ميکرومرو ر   22این زمان کاربرد جداگانه کورکومين با غلظرت  

)شرکل   ppm1222( و عصاره زردچوبره برا غلظرت    C4)شکل 

D4 توانست شکستگي ،)DNA ها نسربت بره    را در این نورون

ها به صورت تانل منفي ظراهر   نگروه کنتر  مهار نماید و نورو

  شدند.

 بحث

در پژوه  حاضر کشت قطعات نخراع مروش برالغ مرورد     

عنوان یکري از   استفاده قرار گرفت تا نق  استرس اکسيداتيو به

های حرکتري   های احتمالي دخيل در آپوپتوزیس نورون مکانيسم

همرين منظرور از عصراره     این قطعات مورد مطالعه قرار گيرد. به

کورکرومين کره اثررات آنتري      به نرام ه و ماده موثره آن زردچوب

اسرتفاده شرد. ایرن     [14]ها گزارش شرده اسرت    اکسيدانتي آن

بررسي نشان داد که کورکرومين و عصراره زردچوبره توانسرتند     

هرای حرکتري قطعرات     رونطور موثری آپوپتروزیس را در نرو   به

 کشت شده نخاع مهار نمایند.

 NDهرا در   عنوان روشي برای مررگ نرورون   آپوپتوزیس به

مطرب است. بدیهي اسرت کره    [11]های نخاعي  و آسيب [17]

منظرور بررسري    انسران بره   یبرر رو هرا   امکان ان رام آزمرای   

هرا وجرود نردارد و     های دخيرل در آپوپتروزیس نرورون    مکانيسم

هرای جرانوری مطررب     همين دليل ضرورت اسرتفاده از مرد    به

بره  های حرکتي قطعرات نخراع نيرز     گردد. از آن ا که نورون  مي

و در طي ساعات اوليه کشرت ایرن قطعرات دسرتخوش      یزود

توانرد   ، لرذا کشرت ایرن قطعرات مري     [12]شوند  آپوپتوزیس مي

هرای دخيرل    عنوان یک مد  مناسب جهت بررسي مکانيسم به

 کار رود. در مرگ نورون به

مورد استفاده قررار گرفرت    MTTدر این پژوه ، سن   

تررا قابليررت حيررات قطعررات نخرراع را بررر اسرراس ظرفيررت      

هرای آن مشرخص نمایرد. در ایرن      های فعا  سلو  ميتوکندری

ی دهيدروژناز ميتوکندریایي فعرا  باعرا احيرا    ها تکنيک آنزیم

زرد رنرگ بره کریسرتا  برنف  رنرگ       MTTنمک تترازوليوم 

رنگ بنف  توليد شرده  ميزان  بيترت نیبدشوند و  فورمازان مي

. این تکنيک نره تنهرا   [12]باشد  قابليت حيات سلولي مي بيانگر

 [11]رود  کرار مري    برای ارزیابي قابليت حيات و تزاید سلولي به

بلکه روش معتبری برای سن   قابليت حيات قطعرات نخراع   

 .[13]باشد  نيز مي

آميررزی  در بررسرري مورفولرروژیکي بررا اسررتفاده از رنررگ   

ای ای راد شرده در    فلئورسنت تغييررات سيتوپلاسرمي و هسرته   

 
های حرکتي  : نورون (A)های حرکتي قطعات کشت شده نخاع با استفاده از تکنيک تانل نورون DNA ي اثرات کورکومين و عصاره زردچوبه بر مهار شکستگيبررس -3شكل 

 6ي قطعات کشرت شرده پرس از    های حرکت ها بيانگر تانل مثبت بودن نورون ای هسته  رنگ قهوه (:Bصورت تانل منفي ظاهر شدند. ) های مربو  به لحظه زماني صفر به برش
را در  DNA ساعت توانست شکستگي 6( پس از D) ppm1222 ، و عصاره زردچوبه با غلظتC)ميکرومو ر ) 22باشد. کاربرد کورکومين با غلظت  ساعت در محيط کشت مي

 Scale bar = 50 µm دهند. های حرکتي را نشان مي ها نورون ها به صورت تانل منفي ظاهر شدند. فل  های حرکتي نسبت به گروه کنتر  مهار نماید و نورون نورون
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ه در لحظه زماني های حرکتي در قطعات نخاع کشت شد نورون

های حرکتري قطعرات    ساعت مورد مطالعه قرار گرفت. نورون 6

کشررت شررده مشخصرراتي همچررون چروکيرردگي سيتوپلاسررم، 

هرای   عنروان جنبره   متراکم شردن هسرته و کرومراتين کره بره     

را بره   [72 ,21]شروند   مورفولوژیکي آپوپتوزیس محسرو  مري  

  گذاشتند. نتایج حاصل از تکنيرک تانرل کره مشخصره     نمای 

را نمایرران  DNAبيوشرريميایي آپوپترروزیس یعنرري شکسررتگي  

طور  وانست نتایج مورفولوژیکي را تایيد نماید. بهت [22]سازد  مي

توان بر ایرن نکتره تاکيرد     کلي و بر اساس نتایج کسب شده مي

های حرکتي در قطعات کشت شرده نخراع    کرد که مرگ نورون

 از نوع آپوپتوزیس بوده است.

 مصررف  علرت  بره  نخراع  و مغرز  کره  دهد مي نشان شواهد

 هرای  آنرزیم  کمري  و ليپيد زیاد مقادیر بودن دارا و زیاد اکسيژن

 ROS مقابرل  در هرا  ارگران  سرایر  با مقایسه در اکسيدانت آنتي

هرای   سرم يیکري از مکان  . علاوه بر ایرن [2] پذیر هستند آسيب

القرا    NDهای نخاعي و بيها در طي آس مطرب در مرگ نورون

. لذا این احتما  وجرود دارد  [24 ,4]باشد  و مييداتياسترس اکس

کرره القررا اسررترس اکسرريداتيو نيررز عرراملي برررای آپوپترروزیس   

اع باشرد. در  های حرکتري در قطعرات کشرت شرده نخر      نورون

صورتي که ایرن احتمرا  درسرت باشرد، کراربرد کورکرومين و       

تواننرد   های مطرب مري  عنوان آنتي اکسيدانت عصاره زردچوبه به

های حرکتي مهار یرا حرداقل بره تراخير      آپوپتوزیس را در نورون

اندازد. با این فر  در تحقيق حاضر از این دو ماده استفاده شد 

چنانچره نترایج نشران داد کراربرد     ها بررسي گرردد.   تا نق  آن

ساعت نره تنهرا    6جداگانه کورکومين و عصاره زردچوبه پس از 

ای قابليت حيرات قطعرات کشرت     طور قابل ملاحظه توانست به

هررای  شررده نخرراع را افررزای  دهررد بلکرره توانسررت جنبرره    

هررای  مورفولرروژیکي و بيوشرريميایي آپوپترروزیس را در نررورون 

برره تشررابه نتررایج حاصررل از حرکترري مهررار نماینررد. بررا توجرره 

تروان نتي ره    کورکومين و عصاره زردچوبه در این تحقيق، مري 

گرفت که اثرات ای اد شده ناشي از عصاره زردچوبره بره علرت    

وجود ماده موثره آن یعني کورکومين بوده است. نترایج حاصرل   

تواند گویای این مطلب باشند که کورکرومين   از این پژوه  مي

داشتن خاصيت آنتي اکسريدانتي برا مهرار     و عصاره زردچوبه با

های حرکتي آپوپتروزیس را در ایرن    استرس اکسيداتيو در نورون

اند. در حمایت از این ایرده، تحقيقرات    تاخير انداخته  ها به نورون

و عصراره زردچوبره    [7 ,1]مختلف نق  حفراظتي کورکرومين   

را در مقابله با مرگ سلولي ناشري از اسرترس اکسريداتيو     [12]

 از حاصرل  هرای  گيری شراخص  دهد. با این حا  اندازه نشان مي

 گيرری  انردازه  یرا  آلدئيرد و  دی مرالون  مثل ليپيد پراکسيداسيون

 ایرن  در اکسريدانتي  آنتري  دفراعي  سيسرتم  به متعلق های آنزیم

      عصرراره و کورکررومين حضررور عرردم یررا حضررور در قطعررات

 عنروان  بره  اکسريداتيو  اسرترس  القرا  احتمرا   تواند مي وبهرزردچ

 قطعرات  در حرکتري  هرای  نرورون  آپوپتروزیس  برای مکانيسمي

 .بخشد قوت را نخاع شده کشت

اگرچه خواص مختلفي از جمله ضد سرطان، ضد ميکررو   

جره بره   اما برا تو  [2]و ضد التها  برای کورکومين مطرب است 

مطالعات گذشته و همچنين مطالعه حاضر، نقر  محافظرت از   

کورکررومين مررورد تاکيررد قرررار    (neuroprotrctive)نررورون 

مغرزی  -گيرد. از آن ا که کورکومين قادر است از سد خروني  مي

، لذا مصرف زردچوبه با دارا بودن مراده مروثره   [23]عبور نماید 

عنوان یک آنتي اکسيدانت طبيعي قوی  کورکومين به خود یعني

گرردد. وجرود ایرن مراده در رژیرم غرذایي موجرب         پيشنهاد مي

افزای  سيستم دفاعي آنتي اکسيدانتي بدن و سيسرتم عصربي   

توانرد جهرت    شده و با استراتژی پيشگيری از مرگ نورون مري 

 نماید. ها در مقابل استرس اکسيداتيو عمل  حفاظت نورون

 ا که کورکومين و عصاره زردچوبه برا خاصريت آنتري    از آن

هررای آپوپترروزیس را در   اکسرريدانتي قرروی توانسررتند نشررانه  

های حرکتي قطعات کشت شده نخاع مهرار نمایرد، ایرن     نورون

ایررن مررواد از طریررق مهررار اسررترس   کرره احتمررا  وجررود دارد

اکسيداتيو و یا افزای  سيستم دفاعي آنتري اکسريدانتي باعرا    

 اند. ها شده توزیس در این نورونمهار آپوپ

 سپاسگزاري

 سرت یگروه ز یجانور یولوژیزيف قاتيتحق شگاهیپژوه  در آزما نیا

 دانشگاه ان ام شده است. نیا يمال تیدانشگاه اراک و با حما يشناس
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