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 چکیده:

سلول را  یعاد یکه اجزا یرمعمولیغ راتییبه دنبال تغی بدن منیا ستمیسممکن است با فعال شدن  یا آپوپتوز شده ریزیمرگ سلولی برنامهفرایند مقدمه: 

بسیاری از ترکیبات شیمیایی از جمله کورکومین توانایی تنظیم و کنترل آپوپتوز را باشد. ها میشود که خود عامل بسیاری از بیماریدهند، یقرار م ریتحت تاث
 کند. داراد. همچنین شواهدی وجود دارد که فعالیت هوازی به ویژه با شدت متوسط نقش محافظتی بر فرایند آپوپتوز ایفا می

های مختلف به همراه کورکومین بر آپوپتوز یت هوازی با شدت متوسط و پروتکلپردازد که تاثیر فعالاین مطالعه به صورت مروری به تحقیقات می روش کار:

 است.  را به شکل ادبیات مروری بررسی کرده

مورد بررسی قرار گرفته است.  2017 تا سال 1995 مقاله علمی در خصوص طب گیاهی و تمرینات بدنی از سال 100در این مطالعه مروری، بالغ بر  ها:یافته

باشد. همچنین میزان تاثیر های موثر بر کاهش آپوپتوز میکند که فعالیت هوازی طولانی مدت با شدت متوسط از روشمروری حاضر مشخص میمقاله 
وز شود. تواند باعث کاهش میزان آپوپتگرم به ازای هر کیلوگرم وزن میمیلی 200کورکومین مصرفی در کاهش آپوپتوز وابسته به دوز مصرفی آن است و تا دوز 

 تواند مبنایی برای استفاده همزمان فعالیت بدنی در کنار طب سنتی در راستای بهینه کردن فرایند درمان آپوپتوز باشد.مطالب ارائه شده در این مقاله می
 

 تمرین هوازی، آپوپتوز، کورکومین کلیدی: ناواژگ

 

 مقدمه:
ترین شده سلولی یکی از اصلیریزیفرایند آپوپتوز یا مرگ برنامه

های بدن است، که ( سلولHemostasis های حفظ هموستاز )راه
های مختلف در بدن موجودات پرسلولی و تک تحت کنترل ژن

این فرایند توسط بسیاری از عوامل درون سلولی  دهد.رخ میسلولی 
توانند در چهار گروه: صدمات و برون سلولی صورت گرفته که می

ناشی از سموم مختلف و تشعشعات گوناگون، پیام فقدان یا کمبود 
سازی مسیر اتصال لیگاند به رسپتور ها، فعالعوامل رشد و هورمون

 Tیستم ایمنی نظیر لنفوسیت سازی از طریق سلول سو فعال
هر عاملی بتواند از تکامل طبیعی سلول  .]1[بندی شوند طبقه

 . آپوپتوز]1[کند جلوگیری کند، زمینه را برای بروز آپوپتوز ایجاد می
 یهایماری( و بدزیبدن )ا یمنیبه سندرم کمبود ا تواندیاز حد م شیب

 یهابیو آس نسونیو پارک مریآلزا یهامانند سندرم ژاتیونورودن
 .و سرطان منجر شود وکاردیمانند انفارکتوس م کیسکمیا

و مشتق شده  6O20H21Cفنل با فرمول شیمیایی پلی یک کورکومین
به عنوان مسکن، ضد  هاقرن طی باشد که درزردچوبه می از گیاه

 استفاده ی موردقو یدانیاکس یمنبع آنتو  کنندهالتهاب، ضدعفونی
، مطالعات متعددی اثرات بیولوژیکی اًاخیر[. 1]است  گرفته قرار

مختلف کورکومین را مورد بررسی قرار داده و این ماده را موثر در 
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. تحقیقات بالینی نشان ]2[کنند شرایط متعدد پاتولوژی معرفی می
های اند که کورکومین در انواع موارد از جمله کاهش آسیبداده

آلزایمر، عملکرد یادگیری و ها، کبدی، مشکلات قلبی، سرطان
، 1[تواند نقش موثری داشته باشد های مزمن میبسیاری از بیماری

32 ،3[ . 
از سویی دیگر توجه به سبک زندگی فعال برای حفظ سلامت و 

باشد. تعدادی از تحقیقات بهبود کیفیت زندگی همواره مطرح می
ییرات در ظرفیت به تغ علت موثر بودن فعالیت بدنی بر روند آپوپتوز را 

به عنوان مثال،  .]4[دهند اکسیدانی بافت مورد نظر نسبت میآنتی
احمدی اصل و همکاران نشان دادند، فعالیت با افزایش سطح 

(، باعث Superoxide Dismutaseپروتئین سوپراکسید دیسموتاز )
. با توجه به اثرگذاری کورکومین و ]5[شود کاهش آپوپتوز قلبی می

رسد این دو مداخله بتوانند ی بر روند آپوپتوز، به نظر میفعالیت بدن
 نیتمر یاثر همزمان اندکی قاتی. تحقاثرات یکدیگر را تقویت نمایند

، ]6[ دیپیل مرخیبر عوامل مختلف از جمله ن نیو مصرف کورکوم
از  یناش یبر روند مرگ سلول نیمچنو ه ]7[ یادیبن یهاسلول

. هدف از این مقاله بررسی ]8[کردند  یعوامل مختلف را بررس
ای اثر مجزا و ترکیبی مصرف کورکومین و تمرین مطالعات کتابخانه

 یدرمان یراهکارها افتنیاز عوامل مختلف به جهت  یناشبر آپوپتوز 
 .باشدیمدر کنترل فرایند آپوپتوز  موثرتر

 

 روش کار:
 یگردآور یبرا(، Narrative reviewی نقلی)مطالعه مرور نیدر ا

و  pubmed یاطلاعات یها گاهیاز پامقالات انگلیسی زبان  اطلاعات
MEDLINE پایگاه های فارسی زبان شامل،  و برای مقالات فارسی

 ی، بانک اطلاعات مقالات علوم پزشک SIDیاطلاعات علم گاهیپا
 رانیا ی، پژوهشگاه اطلاعات و مدارک علمIranMedex رانیا

IranDocکشور اتی، اطلاعات نشرMagiran   وMedlib  مورد
در خصوص طب  یمقاله علم 100جستجو صورت گرفت. بالغ بر 

قرار  یمورد بررس 2017تا  1995از سال  یبدن ناتیو تمر یاهیگ
های مورد استفاده عبارت بودند از: کورکومین، کلید واژه گرفت.

تورمریک، زرد چوبه، تمرین هوازی، تمرین استقامتی، آپوپتوز و 
 نیانتخاب مستندات مورد استفاده ابتدا عناو یبرالولی. خودکشی س

 ی، موردنظر ارتباط موضوع گرازشده توسط موتور جستجو افتی
 دهیعنوان، از نظر ارتباط چک یمقالات بعد از بررس .قرار گرفت یبررس

، سپس موارد منتخب بطور کامل هقرار گرفت یابیبا هدف مورد ارز
بودند به عنوان  هیکه کاملتر از بق یشدند و مطالب ییمطالعه و نها

 افتنیواژه،  دیمرحله شامل کل نیکار در چند نیا مرجع انتخاب شدند.

 یسازمرتب و یبندجمع مطالب، یبندمنفرد، جستجو در منابع، دسته
  انجام شده است.

 

 آپوپتوز
نخستین بار در یک نماتود شده سلولی ریزیآپوپتوز یا مرگ برنامه
طریق از  . آپوپتوزمشاهده شد C.elegansهرمافرودیت به نام 

شود که با تراکم هسته، مسیرهای مشخص سیگنالینگ انجام می
 شودسلول نمایان می DNAپروتئولیز و در نهایت تکه تکه شدن 

 هایتحریک سلولی این فرایند توسط مسیرهای . مشابه تمام]1[

بسته به این که پیام مرگ از چه طریقی به سلول گردد. می القا خاص
بوده و ممکن است از متفاوت  آپوپتوزسازی ابلاغ شود، مسیر فعال

 پیام مرگ آغاز شود. میتوکندریایی مسیر یا از لیگاند و گیرنده مسیر
هایی به نام مسیرهای آپوپتوز: آپوپتوز در اثر فعال شدن آنزیم

ها به تعادل میان تولید فعال شدن کاسپازدهد. کاسپازها رخ می
برنده و ضدآپوپتوز بستگی دارد. دو مسیر مجزا های پیشپروتئین

شود: مسیر میتوکندریایی و مسیر ها میمنجر به فعال شدن کاسپاز
شود، های داخلی فعال میپیام رسپتوری. مسیر میتوکندری از طریق

از  پیام ولی آغاز شود،سل سطحی رسپتورهای از طریق پیام اگر اما
 . رسید خواهد سازگارکننده به آبشار کاسپازی مولکولهای طریق

 هستند که سلول سطحی مرگ گیرنده رسپتورهای مسیر رسپتوری،

و به دنبال آن  دهندمی انتقال لیگاندهای مخصوص طریق از را پیام
مرگ  رسپتورهای کنند. مهمترینفعال می را کاسپازها ای ازمجموعه

 ، شاملTNF-α (Tumor necrosis factorرسپتوری  از خانواده
TNFR-1و ) Fas (CD95) درون ها در ناحیهاین رسپتور .باشندمی 

( هستند که با نزدیک Death Dominسلولی خود حاوی منطقه مرگ )
افتد. رسپتورها به لیگاندهای خود مرگ سلولی اتفاق می شدن این
 TNF-Rشود مولکول به رسپتور موجب می TNF-αاتصال 

Associated Death Domain (TRADD))واکنش  ( از طریقDD  به
دوم  DDبا  TRADDشود. سپس مولکول متصل  TNF-α رسپتور

 (Fas-associateddeath domain( FADD))مولکول  DDخود به 
هم از طریق واکنش  FADDیابد. در این مسیر، اتصال می

((DED)Death Effecter Domain)  شود.متصل می 8به پروکاسپاز 

)تبدیل پروکاسپاز به کاسپاز( آبشاری از  8سازی کاسپاز با فعال
فعالیت خود را  3 اجرایی کاسپاز شود. به دنبال آن،کاسپازها فعال می

اجرایی فعال شده و بدین  سایر کاسپازهای خود آغاز نموده و خود به
با بکارگیری  TNFR-1  ]9[کند می طریق چرخه آپوپتوز پیشرفت

 RADD (Recombinantنام  به دیگری سازگارکننده مولکول

human ADAM15 Disintegrin Domain) تواند خودکشی نیز می
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 سازگارکننده مولکول با خود DDاز طریق  RADD سلول را القا کند. 

دهد واکنش می RIP (Receptor -interacting protein)نام  به بعدی
 CARDهای جذب و تقویت کاسپاز از طریق دامنه RIP  و 

(Caspase activation and recruitment domain) ایفای نقش می-

 FasLشود. فعال می TNFR نیز مانند مسیر Fasرسپتوری  مسیر کند.
سریعا کمپلکس  FasLبه  Fasبه صورت پرایمر است و با اتصال 

از  FADDشود. فعال می DDیق رسانی القاکننده مرگ از طرپیام
 شود. متصل می 8به پروکاسپاز  DEDو از طریق  Fasبه  DD ناحیه

 مسیر در فعال، هایاندامک تریناصلی از یکی میتوکندری به عنوان

 مسیر خودکشی کنندهفعال هایآزاد کردن مولکول مرگ سلولی با

 طریق عوامل مختلفی از .کندشرکت می فرایند آپوپتوز در سلولی

کنند. به دنبال میتوکندری فرایند آپوپتوز را آغاز می بر مستقیم تأثیر
-از میتوکندری رها می C آسیب میتوکندری، کاسپازها و سیتوکروم 

است  BCL-2های خانواده کنترل این مرحله به عهده مولکول گردد.
 های فعالیت پروتئین BCL-2. سایر اعضای خانواده پروتئین ]9[

BAX  وBAK محل استقرار کند. را القا میBAK  وBAX  قبل از
 کلومیتیر یبه غشا BAKمرگ متفاوت است.  امیارسال پ

در  به صورت منومر BAX کهی متصل است در حال یآندوپلاسم
در  این دو پروتئینشدن  کیباعث نزد آپوپتوز امیجا دارد. پ توزولیس

ها با هم، و با هموالیگومریزه کردن آن شودیم یتوکندریم یغشا
و از طریق آنها  ایجاد شده سطح غشای میتوکندری در یمنافذ

گردد. مسیر به وسیله سیتوکروم یخارج ماز میتوکندری  Cسیتوکروم 
C یابد و به یک مولکول پروتئینی )ادامه می(Apaf-1)Apoptotic 

protease activating factor -1 ) اتصال و ترکیب  شود.متصل می
کند. ایجاد می Apaf-1، تغییراتی در ساختار  Apaf-1با  Cسیتوکروم 

شوند. در این به هم متصل می Apaf-1در نتیجه، چندین مولکول از 
مولکلول  7تواند آید که میصورت حالت چرخ مانندی پدید می

باعث فعال شدن  9. فعال شدن کاسپاز ]9[را به کار بگیرد  9کاسپاز 
ترین عضو برای القای آپوپتوز در مسیر یعنی اجرایی 3اسپاز ک

 شود.میتوکندریایی می
های میتوکندریایی و وقایع هسته سلول در زمان آپوپتوز: مسیر

رسپتوری منجر به فعال شدن کاسپازهای آغازگر، به ترتیب کاسپاز 
ها تولید شده شوند. سپس اشکال فعال این آنزیم می 8و کاسپاز  9

و  6، 3که خود منجر به فعال شدن کاسپازهای اجرایی )کاسپازهای 
سازی های فعال شده منجر به فعالشوند. این کاسپاز( می7

که  DNAشوند که روند قطعه قطعه شدن آندونکلئازهای خاص می
شود. فرایند قطعه قطعه شدن نشانه اصلی آپوپتوز است، آغاز می

DNA  دهد:رخ میطی چهار مرحله به صورت زیر 

آنزیم  :DNAاصلاح  در درگير هايآنزيم سازيفعال ( غير1

Polymeras Poly ADP-ribose ( PARP)) مسئول بازسازی )DNA 
 ؛]1[است  DNAتخریب شده و اصلاح عیوب 

یکی سلولي:  تكثير در درگير هايآنزيم سازي( غيرفعال2

هسته  DNAهای شناخته شده در روند تکثیر و تعمیر از آنزیم
است. با فعال شدن کاسپازها، این آنزیم غیرفعال  IIتوپوایزومراز 

 شود؛سلول می DNAشود و بدین وسیله باعث تخریب می

باعث  6کاسپاز هاي ساختاري هسته: پروتئين ( شكستن3

تخرب غشای هسته، تراکم کروماتین و قطعه قطعه شدن آن در 
 شود؛های آپوپتوزی میسلول

 Caspase Activated)آنزیم  :DNA( قطعه قطعه شدن 4

DNase (CAD))  باعث قطعه قطعه شدنDNA شود که به می
فعال  CAD، 3صورت طبیعی غیرفعال است. با فعال شدن کاسپاز 

 را به سرعت قطعه قطعه کند.  DNAتواند می CADشود. می

 عنوان به BCL-2مولکول  کننده آپوپتوز:هاي تنظيممولكول

شناسایی شد. محل  Bهای لنفومای فولیکولار سلول در پروتوانکوژن
قرارگیری آن در غشای خارجی میتوکندری است. اعضای این 

-BCLو  BCL-2( اعضای ضد آپوپتوز شامل 1خانواده به دو دسته )

XL ( اعضای پروآپوپتوز شامل 2و )BAX ،Bak  تقسیم و غیره
 شوند.می
 

 مهار آپوپتوزکورکومين و اثر آن بر 
متعلق به خانواده زنجبیل است   Haldiگیاه زردچوبه با عنوان هندی

که خواص دارویی آن به ریزوم آن یعنی کورکومین نسبت داده 
اثرات درمانی کورکومین مانند تحقیقات مختلف . ]10[شود می

اکسیدان، ضد سرطان، ضدترومبوز و اثرات محافظتی ضدالتهاب، آنتی
کورکومین بدلیل اثرات همچنین . ]10[از بافت قلب را نشان داده اند 

آنتی اکسیدانی قوی در محافظت از غشای زیستی در برابر 
های ای از رادیکالپراکسیداسیون لیپیدی و مقابله با واکنش زنجیره

 . [2]آزاد موثر است 
ها بافت کیآپوپت ریبهبود مس تیدرک قابلهدف  با بخش، نیدر ا

به بررسی تحقیقات انجام شده در  ،زردچوبه گیاه توسط ماده موثر
نتایج برخی از این تحقیقات به طور خلاصه در  .پردازیماین راستا می

 ارائه شده است. 1جدول 

بردن  از بین توانایی کورکومین که دهندمی نشان مطالعات
((ROS) Reactive Oxygen Species،) و هیدروکسیل هایرادیکال 

با توجه به  .]11[دارد  ( را Nitric Oxide (NOاکسید )) نیتریک
از عوامل مختلف  یاثر آپوپتوز ناش نیشده کورکوم یبررس قاتیتحق
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از  یکیدهد. یکاهش م نگیگنالیس ریمس نیچند قیرا از طر
براساس  باشد، کهمیFas/FasL  ریآپوپتوز مس جادیا یرهایمس

بطور  نیبعد از مداخله کورکوم Fas/FasL ینیسطوح پروتئ تحقیقات
ی ریباعث جلوگ نیهمچن نی. کورکوم]12[ ابدییدار کاهش میمعن
 ای کاپافاکتور هسته ژن وابسته به انیب و یدیپیل سیوندایپراکس از
(NF-κB) شود. یم NF-κBکننده یک گروه پروتئینی کنترل

 ی. از سوکندیسلول را کنترل م یوند بقااست که ر DNAرونویسی 
اثر کورکومین بر میزان با بررسی  ]13[ش تااو و همکاران گرید

 زانیمدادند، در گروه کورکومین نشان نفوذپذیری غشای میتوکندری 
بیان ژن  زانیمترین حد و نییپا دارای BAXو  3کاسپاز بیان ژن 

 محققان برخیباشد. میسطح  نیبالاتر یدارا BCL-2 نیپروتئ
آن  یبر کاهش آپوپتوز وابسته به دوز مصرف نیمعتقدند اثر کورکوم

 JNK))ریاز فعال شدن مسکورکومین  یدانیاکسیخواص آنتو  است
c-Jun N-terminal kinases ( )توکرمیو آزاد شدن س C  ممانعت

پروتئینی است که در فعال کردن آپوپتوز نقش  JNK . ]14[کند یم
بر آپوپتوز القا شده با الکل  نیاثر کورکومبا بررسی   ]15[ میگون دارد.

 لکلایک مول با  مواجه قهیدق 75ظرف  یکبد یهاسلولداد، نشان 
 1/0که  یمصرف نیکورکوم دوز نیترنییپاو  دشونمیدچار آپوپتوز 

نتایج شود. می C توکرومیس انتشار باشد، باعث کاهشیممیلی مول 
علاوه بر کاهش  نیکورکوم دادنشان ن  ساموهسنتو و همکاراتحقیق 

از مصرف الکل  یباعث کاهش روند آپوپتوز ناش ویداتیاسترس اکس

 دهدمی ننشانتایج  ی،گرید قیدر تحق. ]16[شود یدر سلول م
 نیاز ا شود ویم TNF-αدر  یباعث مهار قابل توجه نیکورکوم

نشان  ]18[بلکا . نتایج مطالعه ]17 [ دهدیآپوپتوز را کاهش م قیطر
را کاهش  DNAشدن  هیتک هیتک زانیمتواند می نیکورکومدهد، می

 شیخود را با افزا یدانیاکسیاثر آنت نیکورکومدهد. او معتقد است که 
 ،3کاسپاز کاهش  ،BAX، کاهش P53 ریمس فیتضع ،SOD زانیم

دهد. گفتی است که بروز می BCL-2خانواده  میو تنظ ROSمهار 
P53 سلولی است که  های چرخه یکی از مهمترین مهارکننده
با بررسی اثر محافظتی  ]19[فعال شود. وانگ  JNKتواند توسط می

کورکومین بر آپوپتوز نشان داد میانگین طول و عرض میتوکندری 
های مبتلا به هپاتیت غیرالکلی تحت درمان با کورکومین شبیه موش

اختار تواند از سبه حیوانات نرمال مشاهده شده است و کورکومین می
 مصرفاثر  ]20[ی و همکارانش ومیتوکندری محافظت کند. 

 ریبر مس نیبر کاهش آپوپتوز را به نقش کورکوم نیکورکوم
یک مسیر  PI3K-Akt دهند.ینسبت م PI3K-Akt نگیگنالیس

کند. یان سیگنالینگ داخل سلولی است که بقای سلول را تنظیم می
آپوپتوز قلب جنین  اثر کورکومین را بر کاهش ]21[و همکارانش 

دهد مادران الکلی مورد مطالعه قرار دادند. نتایج آنها نشان می
همزمان با مصرف کورکومین بیان بیش از حد کاسپازها با توقف 

.مواجه خواهدشد

 مفید در مهار آپوپتوز تحقیقات مربوط به دوز کورکومین مصرفی :1جدول 
 

 نتایج مصرفیدوز  عامل آپوپتوز مرجع

 BAX/BCL-2و نسبت  3کاهش کاسپاز  گرم/ کیلوگرم وزنمیلی 100 - ]13[

 Cکاهش سیتوکروم  میکرومول 0.1،1،10 الکل ]15[

 NF-κBمهار مسیر  گرم/ کیلوگرم وزنمیلی 400-200 الکل ]16[

 TNFمهار  گرم/ کیلوگرم وزنمیلی 60-30 الکل ]17[

 SODو افزایش  P53، تضعیف مسیر ROSاثر مهاری بر  کیلوگرم وزن گرم/میلی 17 استامینوفن ]18[

 سرکوب کاسپاز  گرم/ کیلوگرم وزنمیلی 50 هپاتیت ]19[

 کاهش فعالیت کاسپازها میکرو مول 25 الکل ]21[
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تمرين هوازي و اثر آن بر مهار آپوپتوز
تمرین ورزشی طولانی مدت در حضور اکسیژن را تمرین هوازی 

نامند. به طور کلی تمرین هوازی نوعی تمرین است که با می
های تولید انرژی به روش هوازی اجرای آن کارایی دستگاه

شود تنفسی می -یابد و باعث افزایش استقامت قلبیافزایش می
 کیآپوپت ریمسبهبود  تیدرک قابلهدف با  بخش، نیدر ا. ]8[

به بررسی تحقیقات انجام شده در این راستا  تمرین،ها توسط بافت
نتایج تعدادی از این تحقیقات به طور خلاصه در  .پردازیممی

 آمده است. 2جدول 

شود که میتوکندری یک اندامک کلیدی در کنترل یادآوری می
آپوپتوز است و دپلاریزاسیون غشای آن باعث رها شدن عوامل 

شود. در این راستا، پژوهشگران در توجیه کاهش پروآپوپتوزی می
میزان آپوپتوز در اثر تمرین استقامتی با شدت متوسط معتقدند که 

NO های فیزیولوژیکی به صورت معکوس سیتوکروم در غلظت
کند. این پدیده منجر به هایپرپلاریزاسیون اکسیداز را مهار می

نتیجه از آپوپتوز جلوگیری گردد و در غشای میتوکندری می
. همچنین فعالیت استقامتی باعث افزایش بیوژنو ]22[کند می

 آپوپتوزیآنتی مختلف هایپروتئین .]22[شود میتوکندری می

 (iNOS)) القایی ازتسنت اکسید نیتریک مانند سلولی درون
Inducible nitric oxide synthase)، یا میلوئیدی سلول لوسمی 

پروتئین  ،(Myeloid cell leukemia-1(Mcl-1))استخوانی مغز
 Glucose-regulated (GRP78شده به وسیله گلوکز ))تنظیم

Grp78 )افزایش متوسط شدت با تمرین طی در 8 اینترلوکین و 
. ]23[ داندهمان باقی بالا مقادیر در نیز تمرینیبی ازیافته و پس 

به دلیل تخلیه مولکول اصلی پایین دست سیگنال  Mc1-1 سطوح
NO (( یعنی گوانوزین مونوفسفات حلقویcGMP) Cyclic-

Guanosine monophosphateیابد. به محض ( کاهش می
های بدن افزایش بیان برخی بافتNO-cGMP فعالسازی سیگنال 

Mc1-1 سازد. بنابراین را حفظ کرده و روند آپوپتوز را کند می
شود تمرین استقامتی با شدت متوسط از طریق د میپیشنها

روند آپوپتوز را کند  iNOS-NO-cGMP-Mcl-1افزایش مسیر 
اند فعالیت بدنی از همچنین تحقیقات نشان داده. ]23[کند می

-PGC1طریق تحریک مسیرهای چندگانه و فعال شدن پروتئین 

α قلبی و های در سلول نیز باعث تغییراتی در وضعیت میتوکندری
سرکوب و مقاومت  ROSشود که از این طریق تولید اسکلتی می

میتوکندری در برابر نفوذپذیری و سیگنالینگ آپوپتوز افزایش 
. بسیاری از محققان معتقدند که تمرین جسمانی ]24[یابد می

های بقای سلول از جمله منگنز سوپراکسید ممکن است پروتئین
شده خارج کیناز تنظیم  ،NF-κB(، SOD2یا  MnSODدیسموتاز )

 ،Akt(، مسیر Extracellular signal–regulated kinaseسلولی )
( را در Heat shock protein (HSPهای گرماشوک ))پروتئین

. شواهدی وجود ]24[ها )از جمله در بافت قلب( ارتقا دهد بافت
کند با تاثیر بر میتوکندری آپوپتوز را مهار می HSPدارد که پروتئین 

پروتئین شوک کنند که گزارش می ]25[. لی و همکارانش ]25[
و جلوگیری از  Cبا کاهش انتشار سیتوکروم ( HSP70گرمایی )

-می انیب ]26[ ریبکند. روند آپوپتوز را مهار می 3افزایش کاسپاز 

به  9از جذب پروکاسپاز  یریبا جلوگ HSP70 نیپروتئ کند
مرفه و  ،نیهمچن .کنددر کاهش آپوپتوز نقش ایفا می آپوپتوزوم،

نشان  را BCL-2و  HSP70 نیب یداریرابطه معن ]7[همکارانش 
ها و به  دانیاکسیآنت تیظرف زانیم شیافزا اند و معتقدندهداد

کاهش آپوپتوز  لیاز دلا یکی ،ویداتیدنبال آن کاهش استرس اکس
در نتیجه بسیاری از محققان نقش موثر . است یبدن تیبر اثر فعال
اکسیدانی در را ناشی از بهبود وضعیت آنتی یبدن تیانجام فعال
 ناتیکه تمر یگرید یهازمیجمله مکان از ]24[دانند بافت می

 نیپروتئ ژن انیب شیافزا شود،یباعث کاهش آپوپتوز م یبدن
SIRT1 است. یبدن تیبر اثر فعال SIRT1  نسب شیباعث افزا 
 به  (+NAD) د اکسید شدهنوکلئوتی آمید آدنین دی نیکوتین
که  شودیم (NADHد احیا شده )نوکلئوتی آمید آدنین دی نیکوتین

در  ]27[بازی کنند  را دانیاکسینقش آنت تیموقع نیدر ا تواندیم
یم  FOXOی سیرونو املعو میباعث تنظ SIRT1 ،پستانداران
های ضروری عامل افزایش آپوپتوز با تنظیم ژن FOXOشود که 

  میباعث تنظ نیهمچن  SIRT1.]27[باشد مسیر مرگ سلولی می
P53 تیفعال میتنظ قیاز طر یجسمان  تی. فعال]27[شود یم 

SIRT1 یدرنکو .]28[دهد یم شیرا افزا یدانیاکسیآنت لیپتانس 
 رابر آپوپتوز  یورزش استقامت یاثر محافظت ]29[و همکارانش 

با کاهش  دهدمینشان  تحقیق جینتا .بررسی قرار دادند مورد
 ها دانیاکسیسطح آنت شیو افزا 3مانند کاسپاز  ییفاکتورها

بررسی  با  ]30[ زی. کاواسشودیممحیا   وکاردیم محافظت از بافت
 دانیاکسیآنت یهامیآنزاثر فعالیت بدنی بر آپوپتوز، معتقد است، 

و  هافتی شیافزا یورزش نیقلب پس از تمر یتوکندریمتعدد در م
نسبت به  یکمتر تیحساس یتوکندریتر از همه، ممهم

و همکارانش  ترسونی. پدهدمینشان  کیآپوپتوت یهامحرک
-BAX/BCLکاهش نسبت ، BCL-2 نیپروتئ بیان شیافزا ]31[

تجمع کاهش  ،یتوکندریدرون م BAX نیپروتئ، کاهش 2
را  DNAقطعه قطعه شدن  زانیو م توزولیدر س C توکرومیس

گزارش نمودند. نتایج مطالعه تاثیر فعالیت بدنی بر آپوپتوز توسط 
 تیتقو قیاز طر نیتمرنشان داده است،  ]32[ و همکارانش گچن
برابر  درباعث مقاومت  BCL-2و خانواده  PI3K/AKT ریمس

اثر  ]28[و همکاران  هانگ .شودیم ابتیاز د یآپوپتوز ناش
محافظتی فعالیت بدنی بر آپوپتوز را ناشی از کاهش پروتئین 

TNF-α،Fas  ،TNFR-1 وFADD   با بررسی ها اند. آنبیان کرده
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 نیکاهش پروتئ ،از فشار خون در قلب یبر آپوپتوز ناش نیاثر تمر
TNF-α ،Fas  ،TNFR-1،FADD  ،BAXتوکرمی، س C 3، کاسپاز ،

مشاهده Akt و   PI3Kنیسطح پروتئ شیافزاهمچنین و  9، 8
با  ندنشان داد ]33[ش و همکاران یلدر همین راستا  .کردند
و کاسپاز  3، کاسپاز TNF-α ،Fas ،FADD که در سطح یکاهش

آپوپتوز  ریوابسته به مس یقلب  FasL یهارندهیگ، مشاهده شد 8
وابسته به آپوپتوز . همچنین کمتر فعال شدند ینیدر گروه تمر

کاهش  و BCL-2 ئنیدر سطح پروت شیبا افزا ییایتوکندریم ریمس
اجرایی کاهش یافته  یو کاسپازها  9 اسپازک، BAX نیسطح پروتئ

در  یتوجه ابلکاهش ق ]34[و همکاران سانتانا همچنین  .است
 زانیم در یداریمعن شیافزا و سیپروآپوپتوز یفاکتورها بیان ژن

Act نیو سطح پروتئ BCL-2  را پس از تمرین هوازی گزارش
را  یاستقامت یشنانیز تمرین  ]35[ش دوستدار و همکاراننمودند. 

 در مطالعه جعفری .کنندیآپوپتوز موثر عنوان م راتییبر کاهش تغ

 BCL-2 نسبت به  BAXنیز کاهش در بیان ژن  ]8[و همکاران 
 ]36[و همکارانش  عامل کاهش روند آپوپتوز بیان شد. پوررضی

آپوپتوز  ین پیشئتمرین هوازی بر کاهش پروتنیز معتقدند 
  .میتوکندریایی قلب تاثیر قابل توجهی دارد

  

 اثر ترکيب کورکومين و تمرين هوازي بر آپوپتوز
بر اساس بررسی تحقیقات انجام شده، دور از انتظار نیست که 
ترکیب مصرف مکمل کورکومین و فعالیت جسمانی روند آپوپتوز 

 ]37[را کاهش دهد. در این راستا سادات حسینی و همکارانش 
اثر دو روش تمرین با و بدون نانوکورکومین بر سطح محرک 

در این مطالعه برنامه  آپوپتوز در کبد را مورد مطالعه قرار دادند.
 5هفته،  6تمرینی اجباری نوارگردان بصورت پیشرونده )به مدت 

متر در  20تا  15دقیقه در روز، سرعت  54تا  25جلسه در هفته، 
کیلوگرم  /گرم میلی 100مکمل کورکومین ) دقیقه( بوده است.

هفته تمرین و  6پس از  روز( استفاده شده است. 14وزن بدن، 
، کاهش اثرات جانبی ایجادکننده آپوپتوز مشاهده مصرف مکمل

 شده است.
 

 به همراه شدت و روش تمرین، و دلایل موثر بودن تحقیقات مرتبط با اثر فعالیت بدنی بر مهار آپوپتوز :2جدول 
 

 نتایج نوع فعالیت عامل آپوپتوز مرجع

 و کاهش میزان آپوپتوزSOD افزایش فعالیت    قهمتر/ دقی 25 ، سرعتقهیدق 60 ،هفته 36و  24، 12 - ]5[

 PI3K، سیتوکروم و افزایش TNF ،FASکاهش متر / دقیقه 27- 3دقیقه، سرعت  60روز ،  5هفته،  12 فشار خون ]28[

 هااکسیدانکاهش کاسپازها و  افزایش آنتی متر / دقیقه  30سرعت  -روز   15 ایسکمی ]29[

 HSP70افزایش  متر / دقیقه  30دقیقه ، سرعت  60روز،  5 - ]30[

]31[ - 
 24متر / دقیقه و سرعت  20 - 10دقیقه ، سرعت  55روز ،   5هفته،  9

 متر / دقیقه 
و  DNA، قطعه قطعه شدن BAX/BCL-2نسبت  کاهش

 نفوذپذیری میتوکندری
 BCL-2و  PI3K/AKT ریمس تیتقو دقیقه  60روز ،  5هفته،   10 دیابت ]32[
 ، کاسپازهاFADD ،FAS ،TNFکاهش متر / دقیقه 27 - 12دقیقه و سرعت  60روز اول  20ماه،  3 - ]33[

  Actافزایش  متر / دقیقه 22-18دقیقه ، سرعت  60روز ،  6هفته،  12 - ]34[

 :گیریبحث و نتیجه
 هدف از این مطالعه دستیابی به بیان اثرات مثبت گیاه کورکومین
و تمرینات هوازی بر آپوپتوز ناشی از عوامل مختلف بوده است. 
در حال حاضر مصرف بعضی از گیاهان دارویی به جهت اثرات 

ها جانبی کمتر برای درمان و پیشگیری بسیاری از عوامل بیماری
از جمله فرایند آپوپتوز مورد توجه محققان قرار گرفته است. به 

اثر گیاه سیر را بر  ]38[ش عنوان مثال رضوی مجد و همکاران
فرایند آپوپتوز مورد بررسی قرار داده و آن را موثر بر کاهش فاکتور 

BAX کنند. کورکومین نیز یکی از گیاهان دارویی عنوان می
ای از خواص دارویی همواره باشد که به سبب طیف گستردهمی

مورد توجه محققان قرار گرفته است. با مروری بر تحقیقات عنوان 
گرم میلی 200شده، اثر ضدآپوپتوزی کورکومین در سلول تا دوز 

که این روند از طریق  به ازای هر کیلوگرم وزن مشاهده شده است

، C، ممانعت از آزاد شدن سیتوکروم JNKممانعت از فعالیت مسیر 
، تنظیم NF-κBجلوگیری از بیان ، Fas/FasLکاهش مسیر 

و تضعیف  SODا، افزایش ، مهار فعالیت کاسپازهBCL-2پروتئین 
شود. در این زمینه مطالعاتی که کورکومین محقق می P53مسیر 

خورد. کنند نیز به چشم میرا به عنوان محرک آپوپتوز عنوان می
کورکومین را عامل ایجاد آپوپتوز بیان  ]39[زیکاکی و همکارانش 

و  JNKتواند فعالیت مسیر ها معتقدند کورکومین میکردند. آن
زمینه را برای ایجاد آپوپتوز فراهم کند. در p38 پروتئین کیناز 

بیان کردند کورکومین با انتشار  ]40[همکارانش  همین راستا ژو و
روند آپوپتوز را  3از میتوکندری و فعال شدن کاسپاز  Cسیتوکروم 

دهد. لازم به ذکر است که دوز مصرفی کورکومین افزایش می
وافق یا مخالف بودن این ماده با فرایند عامل بسیار مهم در م
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 فمصر یشاباشد. از طرفی دیگر، افزآپوپتوز همواره مطرح می
 نجریا فتنر بالاو  حتیاسترا حالت برابر بیستاز  بیش به نکسیژا
 ،بدنی فعالیت نیدر ح ونلکترا لنتقاا هنجیرز خلدا به نکسیژا

 همواره مطرح هنجیرز ینا ازکسیداسوپر لیکاراد زیهاسار عامل
ازآنجایی که تولید رادیکال آزاد یکی از دلایل ایجاد  .دباشمی

 یهشهاوپژ ،آپوپتوز است، برای اثبات اثرات موثر فعالیت بدنی
 با اههمر :]41[ند ادهکر حمطربه صورت زیر را  ایفرضیه پیشین

هوازی با انجام فعالیت آزاد،  یهالیکاراد تولید یشافزا
سلول ایجاد نزیمی آ نتیاکسیدانتیآ سیستمدر  هاییریگازسا

خواهد شد که شاید بتواند اثرات نامطلوب رادیکال آزاد را خنثی 
این رادیکال را به رادیکال هیدروژن  SOD نزیمآ نماز ینا درکند. 

 تولید یکسیدهااپر روژنهید. کند( تبدیل میH2O2پراکسید )
 نگلوتاتیو شامل که ازکسیداپر نگلوتاتیو نزیمیآ سیستمه را شد

. همچنین همانگونه ]41[دیگر است، احیا خواهد کرد نزیم و دو آ
که در این مقاله مروری به آن اشاره شد فعالیت بدنی از طریق 

-iNOSتغییرات در مسیرهای سیگنالینگ مختلف از جمله افزایش 

NO –cGMP-Mcl-1 ،SIRT1 ،SOD ،HSP فعال شدن پروتئین ،
PGC1-α  ،PI3K ،BCL-2،  کاهشROS ،Fas ،BAX انتشار ،

و همچنین تغییر در مسیر فعالیت کاسپازها باعث  Cسیتوکروم 
در نتیجه  شود.کند شدن روند آپوپتوز ناشی از عوامل مختلف می

آپوپتوز را  ندیفرا یاستقامت تیفعال توان انتظار داشت که می
نی ای از تحقیقات فعالیت بددر مقابل این نتایج دستهکاهش دهد. 

کنند. به عنوان مثال را عاملی بر افزایش روند آپوپتوز معرفی می
بر این باور هستند که فعالیت بدنی  ]42[سندری و همکارانش 

و افزایش فرایند  DNAباعث افزایش میزان قطعه قطعه شدن 
معتقد است  ]43[شود. همسو با این تحقیقات، کوآن آپوپتوز می

 Fasو افزایش مسیر  BCL-2تمرین هوازی باعث کاهش سطح 
در عضلات اسکلتی خواهد شد. آنها همچنین معتقدند فعالیت 

دهد. در نتیجه مقاومت در برابر را نیز کاهش می SODمیزان 
یابد. شاید بتوان دلیل منطقی های آزاد نیز کاهش میرادیکال

برای این تضاد نتایج تحقیقات را در متفاوت بودن شدت تمرین، 
 و نوع تمرین بدنی دنبال کرد. مدت تمرین

حال با توجه به مطالعات مختلف و با توجه به بررسی اثرات هر 
رسد استفاده همزمان ها به تنهایی، به نظر میکدام از این مداخله

تواند به عنوان گیاه کورکومین در کنار فعالیت ورزشی هوازی می
مختلف  یک راهکار مفید در کاهش روند آپوپتوز ناشی از عوامل

مطرح شود. مطالعات محدودی اثر همزمانی تاثیر تمرین هوازی 
اند و نیازمند و مکمل کورکومین بر فرایند آپوپتوز را بررسی کرده

 . باشدمطالعات بیشتری در آینده می
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Abstract:  
Introduction: 

The process of programmed cell or apoptosis is a naturally occurring process in the body. This process 

ocurrs during different phases of morphogenesis in embryonic and adulthood periods. However, it must 

be carefully controlled to avoid some potential diseases. The abnormal changes that affect the normal 

behavior of cellular components can activate the immune system. Theses changes may trigger the 

process of apoptosis and unusual changes in cellular components, which is the cause of many diseases.  

It is worth noting that many chemical compounds, including curcumin, have the ability to regulate and 

control apoptosis.  Also, there is evidence that aerobic activity, especially with moderate intensity, plays 

a protective role in the process of apoptosis.  

Methods and Materials: 

This study provides a detailed overview of the research done on the impact of curcumin and aerobic 

activity with moderate intensity and different protocols on apoptosis. 

Conclusion: 

In this study, we reviewed more than 100 studies on herbal medicine and physical exercise that have 

been published from 1995 to 2017. The present review article indicates that long-term, moderate-

intensity aerobic activity is effective in reducing apoptosis. Also, the effect of curcumin on the reduction 

of apoptosis is dependent on the consumption dose, and up to 200 mg / kg can reduce apoptosis. This 

review can be used as a basis for the combined use of traditional medicine and physical activity to 

optimize the process of apoptosis. 
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