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Куркумин - природное соединение, которое наряду с антиоксидантными и противовос-
палительными свойствами обладает также противоопухолевой активностью на фоне низ-
кой токсичности [1]. Однако многие исследования показывают, что куркумин не может
являться лекарственным средством по причине низкой биодоступности и высокой ско-
рости метаболизма [3]. Также известно, что синтетические аналоги продукта метаболиче-
ской деструкции куркумина - дегидрозингерона, характеризуются лучшей стабильностью,
фармакокинетическими параметрами и также исследуются в качестве противоопухолевых
агентов [2].

В настоящей работе исследовалось влияние новых аналогов дегидрозингерона на ин-
дукцию апоптоза и миграционную активность опухолевых клеток. С помощью проточной
цитометрии и пары красителей Аннексин V-PE/7-AAD показано, что новый аналог инду-
цирует апоптоз в опухолевых клетках PC-3 в 10 раз более эффективно, чем дегидрозинге-
рон. При этом, наблюдалось значительное нарушение проницаемости ядерной мембраны
для красителя 7-ААD. С помощью вестерн-блота установлено, что новый аналог увеличи-
вает экспрессию в опухолевых клетках проапоптотического регулятора BAX и уменьшает
экспрессию антиапоптотического Bcl-2, также происходит активация каспазы-3, что спо-
собствует дальнейшей индукции апоптоза. Экспрессия антиапоптотического регулятора
Bcl-xL не изменяется.

Также по данным биосенсора RTCA DP Analyzer (Roche) новый аналог дегидрозинге-
рона ингибирует миграционную активность клеток аденокарциномы простаты, что умень-
шает их злокачественность и инвазивность. Данные вестерн-блота свидетельствуют, что
новое производное увеличивает экспрессию в клетках белка адгезии и межклеточных кон-
тактов - Е-кадгерина, что объясняет ингибирование миграции. Однако экспрессия другого
белка межклеточной адгезии - ICAM-1 не изменяется.

Таким образом, можно заключить, что новые производные дегидрозингерона являются
перспективными противоопухолевыми агентами. В нашем исследовании раскрыты некото-
рые механизмы их действия на молекулярном и клеточном уровне. Дальнейшее тестирова-
ние их противоопухолевой активности на моделях с привитыми опухолями представляет
интерес.
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Illustrations

Рис. 1. химические структуры дегидрозингерона и его активного производного
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