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 دهیچک
های زیستی ها فعالیتها تولید شده است. این متابولیتهای متنوعی از آنهای دریایی حاوی ترکیبات زیست فعالی هستند که متابولیتجلبک زمینه و هدف:

 موردمطالعهها بسیار های زیستی آنکنند و فعالیتها را تولید میآن هاجلبکای هستند که انواعی از ها پلی ساکاریدهای سولفاتهمتنوعی دارند. فوکوئیدان

 زیلوز و گلوکورونیک اسید و فوکوز هستند. گالاکتوز، ها پلی ساکاریدهای غنی از سولفاته حاوی ترکیبات متنوعی ازجملهاست، فوکوئیدان قرارگرفته

کند. خواص ضد سرطانی، ها افزایش پیدا میاین خواص درمانی با درجه سولفاته شدن آندارای خواص درمانی هستند که  هافوکوئیدان ها:مواد و روش

بر روی تکثیر و  ریتأث واسطهبهکه این تأثیرات  استشده ثابت هاجلبکهای ها در بسیاری از گونهضدویروسی، ضد باکتری، ضد قارچ، ضدالتهاب و ادجوانتی آن

 متابولیک مختلف است.ی رهایمس میتنظچرخه سلولی و 

ی مهم فوکوئیدان این پلی ساکارید اثرات مفیدی بر سلامت انسان دارد و بنابراین در صنایع آرایشی، مواد غذایی و داروسازی کاربرد دارد. سمی نبودن ویژگ نتایج:

 .استشود و محصولی ایمن برای مصرف عنوان ترکیب ساختاری مطمئن به کار گرفته میاست که به

رود با مطالعات . امید میاستدر بازار موجود  اکنونهم آنشده است؛ انواع نوشیدنی قرص و کپسول امروزه ترکیبات متنوعی از فوکوئیدان ساخته گیری:جهنتی

 د.طور مؤثرتری برای پیشگیری، تشخیص و درمان استفاده کرهای بالینی بیشتر بتوان از این ترکیب بهتر و انجام کارآزماییکامل
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 مقدمه
 توجه تازگیبه که زیست فعال از ترکیبات ایدسته 

 یساکاریدها پلی است، کرده خود جلب به را پژوهشگران

 سلولی دیواره در سولفاته هایدساکاری پلی .باشندمی سولفاته

 وعن به توجه با هاآن شیمیایی ساختار و وجود دارد هاجلبک

 اینکه  انددادهها نشان یبررس .است جلبک متفاوت گونه

 آرایشی، -یبهداشت دارویی، غذایی، در صنایع ترکیبات

پلی (. 1دارند ) فراوانی کاربرد تکنولوژیو بیو میکروبیولوژی

 ییوارهمحلول در آب که از اجزاء فراوان د یساکاریدهای سولفاته

. ماکرو هستندقوی  یروسیها هستند ترکیبات ضدوسلولی جلبک

درمان مفیدی را در  Phaeophyceaeای یا قهوه یهاجلبک

دار پوشش هاییروسحاصل از و یهامواجهه با بسیاری از عفونت

 هایدساکاری پلیه همچنین تشریح شده ک. دهندیارائه م

صنعت  در و هستند سولفاته دارای کاربردهای تجاری متنوعی

 همچنین و امولسیفیر دهنده، قوام ،کنندهیتتثب عنوانبه غذایی

، روینازا(. ۲شوند )یم استفاده نیز هایدنیو نوش غذایی مواد در

 یهااز جلبک ساکاریدها پلی استخراج اخیر، یهاسال طی در

 هاآن خواص بیولوژیکی و شیمیایی هاییژگیو تعیین و دریایی
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 ینترعمده .است جلب کرده خود به را زیادی دانشمندان توجه

 اندعبارت دریایی یهااز جلبک شدهاستخراج ساکاریدهای پلی

 از هاگینانآکار ،یاقهوه یهااز جلبک نالامینار و یدانئفوکو :از

 (.1جدول ) است سبز یهاجلبک اولون از و قرمز یهاجلبک

نزدیک به یک قرن  Kylinیدان برای اولین بار توسط ئوفوک

کوز و فو -Lاز  یتوجهپیش جدا شد که شامل درصد قابل

ها پلی ساکارید سولفاته با یدانئفوکو .استرسولفات بود یهاگروه

شود ای یافت میجلبک دریایی قهوه طور عمده درپایه فوکوز به

 سلول جلبک را هاییوارهدرصد وزن خشک د ۴0و بیش از 

ها یدانئفوکوکه  انددادهمطالعات توضیح . دهندیشکیل مت

-مخلوطی از جلبک دریایی ساختاری هتروژن وابسته به پلی

و غیر  یدراتساکارید با تفاوت در زنجیره پایه خود مانند کربوه

 وهوا و روشها با گونه، فصل، آبهستند و ترکیب آن کربوهیدرات

. در حال حاضر با توجه (۴، 3کند )یتخراج و جداسازی تغییر ماس

 یهایدان است اما نامئوانین آیوپاک، نام این ترکیبات فوکوق به

، سولفاته انوزفوک و : فوکوز، فوکوزانجملهدیگر مورداستفاده از

ترکیب ا نشان داده که هیبررس(. 5) استگزارش گردیده 

()شکل 6ها بسیار متنوع هستند )یدانئشیمیایی و ساختار فوکو

ساکارید سولفاته دیواره سلولی از جلبک ها پلییدانئ. فوکو(1

عنوان واحد قند اصلی هستند. فوکوز به -Lای حاوی قهوه

 Lسولفات  3و  1شامل پیوند آلفا  هایدانئساختمان اصلی فوکو

باندهای    (4→1)و    (3→1)فوکوز و تکرار متناوب

(. مطالعات بسیاری در مورد خواص 8، 6گلیکوزید است )

 فوکوئیدان صورت گرفته است.
 

 هامواد و روش
 Googleهای یگاهپادر  وجوجستدر این مطالعه مروری، 

scholar ،PubMed ای با کلمات کلیدی فوکوئیدان، جلبک قهوه

 هاآنموجود در  یهادانهرنگی جلبک و هاگونهانواع  .۱جدول 

Algal Group Pigments 

Chlorophyceae(Green Algae) Chl-a, Chl-b, β Carotene, Xanthophylls 

Xantophyceae Chl-a, β Carotene, Xanthophylls 

Bacillariophyceae Chl-a, Chl-b, β Carotene 

Phaeophyceae(Brown Algae) Chl-a, Chl-c1, Chl-c2, Fucoxanthin, β carotene, Xanthophylls 

Rhodophyceae(Red Algae) Chl-a, Chl-d, β carotene, Phcoerythrin, Phycocyanin 

Mixophyceae Chl-a, β carotene, Phcoerythrin, Phycocyanin 

 

 

 
 ساختار موتیف فوکوئیدان .۱شکل 
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شده در چهار یگردآورو ضد انعقاد صورت گرفت. مطالعه مقالات 

اثرات ضد انعقادی فوکوئیدان،  ی شدند. دسته اول،بندجمعدسته 

اکسیدانی، دسته سوم اثرات یآنتدسته دوم، اثرات ضد سرطانی و 

کاربردهای  دسته چهارم یروسی فوکوئیدان وضدوضدباکتریال و 

است.  شدهیبررسفوکوئیدان در تشخیص برخی التهابات 

 و استفاده قرار گرفت. موردمطالعهمقاله  وهشتچهل درمجموع

 

 اثرات ضد انعقادی فوکوئیدان  

انعقاد خون طبیعی فرآیند فیزیولوژیکی و بیوشیمیایی 

فرآیند  شود.است که در چندین سطح کنترل می اییچیدهپ

انعقاد خون شامل فعال شدن آبشار فاکتورهای انعقادی است که 

فیبرین و تجمع پلاکت همراه با انقباض  یریگمنجر به شکل

خارجی  (1 یرشود. آبشار لخته شدن از دو مسموضعی عروق می

مسیر ( ۲شود اولیه است یعنی شروع انعقاد نرمال و که تصور می

است. پاسخ  انعقادی گسترده یهاداخلی که شامل همکاری پاسخ

 طبیعی به کاهش خونریزی شامل فعال شدن مسیر خارجی است.

شود که خون در تماس با فعالیت مسیر خارجی زمانی آغاز می

فاکتور بافتی، یک کوفاکتور برای فاکتور هفت که پس از کاهش 

شود. فاکتور بافتی با فاکتور یا بیان می گیردیدر معرض قرار م

که تولید فاکتور هفت فعال را  دهدیهفت ترکیبی را تشکیل م

. فاکتور هفت فعال همراه با فاکتور بافتی فاکتور سازدیتسهیل م

که جز مهم  کندیده را به سرین پروتئاز فاکتور ده فعال تبدیل م

ین از کمپلکس پروترومبیناز است. تبدیل پروترومبین به ترومب

توسط مجموعه فاکتور ده فعال، فاکتور هفت فعال، کلسیم، 

فیبرین و فعال شدن  یریگکه شکل گیردیلیپید صورت موفسف

، همه این موارد برای لخته شدن نرمال کندیپلاکت را تحریک م

خون ضروری است. هموستاز نرمال علاوه بر اینکه توسط 

اکتور ده را شود همچنین فمسیر داخلی تسهیل می یفاکتورها

-پلیها نشان داده که یبررس. کندیده فعال تبدیل م ربه فاکتو

های فعالیتبا  یهاساکاریدهای سولفاته گروهی از مولکول

 هاخصوصیت تحمل بالا در جانوران و انسان وبیولوژیکی گسترده 

گیاهی  یهاپلی آنیونیک اغلب از بافت یها. این مولکولباشندمی

 ها،یرگروهزاز  یااند و شامل دامنه گستردهو جانوری مشتق شده

ها، کاراژینانزها، ازجمله هپارین، گلیکوزآمینوگلایکان، فوکوئیدان

 باشندپنتوزان پلی سولفات و درماتان یا دکستران سولفات می

های سولفاته ساکاریدپلی که شدهدادهین توضیح همچن .(9)

 3مل با آنتی ترومبین افعالیت ضد انعقادی مختلفی از طریق تع

-دارند. در مقایسه با هپارین، سولفات پلی ۲یا هپارین کوفاکتور 

ساکارید دیگر، فوکوئیدان جداسازی شده از جلبک دریا نشان 

، فوکوئیدان یژهو. بهکندیشده که انعقاد را تنظیم مداده

کم در آزمایشگاه یا دوز کم زیر جلدی در با غلظت  کهیهنگام

را  هایلیشود، تنظیم انعقاد خون در هموفبدن به کار گرفته می

مسیر خارجی با ایجاد فعالیت پیش انعقادی،  یسازاز طریق فعال

. در دوزهای بالا فوکوئیدان قادر است مشابه بخشدیبهبود م

به مشکلات  . با توجه(10هپارین اثر ضد انعقادی داشته باشد )

وضوح مرتبط با ضد انعقادهای کنونی مانند هپارین یا وارفارین، به

به یک یا چند  تواندینیاز به عواملی مثل فوکوئیدان است که م

 ضد انعقادی مرسوم غلبه کند. یهامشکل مرتبط با درمان

و ضد تجمع پلاکت و ضد ترومبوتیک صورت  ضد انعقاد مطالعات

در مطالعه  .(11ن گزارش گردیده است )گرفته و اثرات مثبت آ

 Saragassum های گونکوئیدان جلبک قهوهودیگری اثرات ف

vulgare با  عنوان ضد انعقاد بر روی پلاسمای خون انسانبه

و نشان داده  گردیدبررسی  aPTT و TT ،PTی هاتستاستفاده از 

 توانندیآینده مر که با خاصیت ضد انعقادی که دارند د شد

(. مطالعات نشان 11سنتتیک شوند ) یجایگزین ضد انعقادها

از هپارین نیز  موردمطالعهی هاگونهداده اثرات فوکوئیدان برخی 

یی را دارند که انعقاد خون را تنظیم توانا( و این 1۲)بوده  مؤثرتر

شده که فوکوئیدان یدهدهای آزمایشگاهی یبررس. در (13کنند )

انعقاد  ۲یا هپارین کوفاکتور  3از طریق تعامل با آنتی ترومبین 

ها را یلیهموفرا تنظیم کرده و با دوز زیر جلدی انعقاد خون در 

یک منبع جایگزین ضد انعقاد،  عنوانبه( 9است )بهبود بخشیده 

های دریایی در صنایع داروسازی پلی ساکاریدهای سولفاته جلبک

تا داروهای بهتر و ایمن را  اندکردهوجه زیادی را به خود جلب ت

 (.۲()شکل 1۴، 11، 10دهند )با عوارض جانبی کمتر توسعه 

 

 اثرات ضد سرطانی فوکوئیدان  

نشان داده که فوکوئیدان در محیط آزمایشگاه قادر  هایبررس

که بر روی  یامطالعهدر  .استسرطانی  یهاسلولبه مهار رشد 

سرطانی رده سلولی در شش  EGFR/ERBB2 بیان ژن

مدل آزمایشگاهی بررسی گردید و حساسیت عنوان به شدهانتخاب

تیروزین کیناز  مهارکنندهبه رژیم فوکوئیدان در حضور  هاآن

تیروزین کیناز در عدم حضور رژیم  مهارکنندهلاپاتینیب و 

ر آزمون حساسیت فوکوئیدان سنجیده شد. نتایج نشان داد، د

 یهاژنبیان  ییتنهابهمستقل از دارو، رژیم فوکوئیدان 
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EGFR/ERBB2  در آزمایشگاه را سرطانی  یهاسلولدر رشد

رژیم فوکوئیدان در ترکیب با  کهیهنگام. کندینممحدود 

محدود رشد سلول را در یک سل لاین  اگرچهلاپاتینیب باشد 

مغایری با لاپاتینیب عمل  طوربه ی سلولیهاردهاما در سایر  ردک

رژیم فوکوئیدان این پتانسیل را که . این مطالعه نشان داد کندیم

دارد اثر بعضی از داروهای ضد سرطانی را در برخی از انواع سلول 

پستان موش  در سرطان. (15دهد )سرطانی کاهش یا افزایش 

 طوربه ضد سرطانی و مکانیسم فوکوئیدان هاییژگیو

گاهی و بالینی بررسی گردید. در نمونه آزمایشگاهی، آزمایش

فلورسنس، فلوسیتومتری و وسترن بلات برای  یزیآمرنگ

آپوپتوز و بیان فاکتور رشد اندوتلیالی در سل لاین  وتحلیلیهتجز

4T1  در نمونه بالینی درمان بر شدسرطان پستان موش انجام .

گرفت.  حامل سرطان پستان صورت یهاموش Babl/cروی ژن 

آپوپتوز  یهاسلولشد و تعداد  یریگاندازهوزن تومور و حجم آن 

شده و تراکم عروق ریز در بافت تومور توسط آزمایش تونل و 

CD34 ایمنی بررسی گردید. آزمایش  یزیآمرنگ

در  VEGFیزا برای شناسایی بیان ایمونوهیستوشیمیایی و الا

مطالعات آزمایشگاهی نشان دادند که  بافت انجام گرفت.

را کاهش  4T1 یهاسلولبقا  یریگچشم طوربهفوکوئیدان خالص 

. اندشده VEGFداده، باعث القای آپوپتوز و تنظیم کاهشی بیان 

 یریگچشم طوربه Baxبه  Bcl2و نسبت  یافتهکاهش Bcl2بیان 

ناز و پروتئین کی( Survivin)است. بیان سورویوین  یافتهکاهش

کاهش داده است.  نیز سیگنال فسفریله شده را کنندهیمتنظ

و شکسته شدن  شدهری به سیتوزول رها داز میتوکن Cسیتوکروم 

افزایش یافت. تزریق درون پریتونئالی  3کاسپاز پروتئین 

فوکوئیدان در مدل سرطان پستان سبب کاهش حجم و وزن 

یوژنز و ضد سرطان وابسته به کاهش آنژ یرتأثزایش فتومور شد. ا

است. این مطالعه نشان داد فوکوئیدان  بودهافزایش القای آپوپتوز 

آزمایشگاهی و  یهامدلخالص رشد سرطان پستان موش را در 

 .(16است )الینی محدود کرده ب

( صورت ۲016و همکاران ) ارایانینکه توسط  یامطالعهدر 

-HCT رده سلولی هیعل یو کشندگ اکسیدانییآنت تیگرفت، فعال

 Surgussum cinereumاز جلبک  شدهاستخراج دانیبا فوکوئ 15

سلولز و  DEAEتوسط  دانیفوکوئ یسازخالص. دیبررسی گرد

از جلبک  دانیفوکوئ اکسیدانییآنتانجام شد. اثر  زیالید

 تیفعال نیشتریشد. ب نییتع DPPHتوسط  ومینریسارگاسوم س

DPPH  کهیدرحالشد.  افتی کروگرمیم 100در غلظت 

 های آزاد درحذف رادیکال تیفعال شدهاستخراجخام فوکوئیدان 

 یبررس MTTتوسط  ینشان داد. اثر کشندگرا  58/63 %56/0

پس از  ی% مرگ سلول50سبب  شدهاستخراج دانی. فوکوئدیگرد

 لیتریلیمبر  کروگرمیم 75 ±9037/0با  ونیساعت انکوباس ۲۴

 دانیاثرات فوکوئدر مطالعه دیگری  .(17شد ) HCT-15در 

. دیگرد یدر مقابل سرطان بررس یمولکول چند عملکرد عنوانبه

 یمختلف هاییسممکانخود  هایفعالیتوابسته به  دانیفوکوئ

 
 در داروسازی هاآنخصوصیات پلی ساکاریدهای دریایی و کاربرد  .۲شکل 
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 ستمیس یسازفعال، آپوپتوز و یتوقف چرخه سلول یالقا ازجمله

که  شدهگزارش دانیاز فوکوئ یگرید هایفعالیتدارد. ی منیا

ن باشد که شامل آ یضد سرطان اتیممکن است مرتبط با خصوص

و  ویداتیاسترس اکس ،یمنیا ستمیس قیالتهاب از طر یالقا

 یسبب توقف چرخه سلول دانیباشد. فوکوئ یادیسلول بن کیتحر

از توقف سلول  ی. گزارششودمی یچرخه سلول G0/G1 یدر فازها

به  (NSCLCدرمانی)یمیشمقاوم به  یویکوچک ر ریغ یسرطان

شده است.  تیکرفویب ایفورکارینودوزوم و ب لومیاز آسکوف بیترت

که  شدهدادهشرح  دانیعمل فوکوئ یدر چگونگ نیهمچن

و  D2 نیکلیس ،D1 نیکلیس یریگچشم طوربه دانیفوکوئ

CDK4 دانی. فوکوئدهدیم یکاهش میرا تنظ یدر سلول سرطان 

در  P21/WAF1/CIP1سطح  کولوسیخام از جلبک فوکوس وز

باعث  یسی، فاکتور رونوE2Fو  دهدیم شیرا افزا PC3 یهاسلول

. داده است یکاهش میرا تنظ Sبه فاز  G1سلول از  شرفتیپ

 را یسرطان یهاسلول متاستاز یاگسترده طوربه دانیفوکوئ

 به اتصال یبرا یسرطان یهاسلول با دانیفوکوئ. دهدیم کاهش

 یسرطان سلول تهاجم از شکل نیا به و کندیم ترقاب هیپا یغشا

 با دانیفوکوئ که ندداد نشان یبعد مطالعات. کندیم یریجلوگ

 یهاسلول اتصال از و گرددیم متصل نیبرونکتیف به ییبالا لیتما

 شدهداده نشان مطالعه نیا یدتائ در. کندیم یریجلوگ یسرطان

 پستان ینومایادنوکارس یهاسلول گسترش سرعت دانیفوکوئ که

 .(18دهد )یم کاهش را نیبرونکتیف یحاو کشت تیپل یرو بر

با  MDA-MB-231سرطان پستان  یهاسلول بررسی دیگر

در  دانیفوکوئ کروگرمیم 100حضور  با تیپل یمتاستاز بالا بر رو

 یهاسلول، نشان داده که تعداد دانیعدم حضور فوکوئ مقایسه با

است.  افتهیکاهش% 80تا  دانیفوکوئ یحاو تیمتصل به پل

توسط  کیتیپروتئول هاییمآنزترشح  ازمندیتهاجم تومور ن

خارج  کسیماتر هایینپروتئشکستن  یبرا یسرطان یهاسلول

 MMP-9 و MMP-2( MMPs) ینازهایاست، متالوپروتئ یسلول

را  هاآن تیو فعال انیب دانی. فوکوئکنندیم یباز یمهم نقش

 یخارج سلول گنالیس کنندهمیتنظ نازیک ری. مسدهدیمکاهش 

مختلف سرطان  یهاگونه( اغلب در Ras/Raf/MAPK ریمس)

 که شدهگزارش. یابدیم یشیافزا میو تنظ لهیپرمتیانسان ه

سبب داشته و توسعه عوامل ضد سرطان  یبرا لیپتانس فوکوئیدان

. (۲0شود )می ریو مسدود شدن مس ERKsشدن  لهیدفسفر

 ایروندهیشپ طوربهخام  دانیفوکوئ که اندکردهتشریح  هایبررس

 ماریساعت تا نه ساعت بعد از ت کیاز را  ERK1/2 ونیلاسیفسفور

هستند  MAPK ابرخانواده گرید P38و  JNK. داده استکاهش 

 دانی. فوکوئاندکرده رییتغ دانیتوسط فوکوئ یفعال طوربهکه 

و  ونیلاسیفسفور قیاز طردر سرطان پستان  یمرگ سلولسبب 

 .(19) شده استالقا  قهیدق یپس از س P38و  JNKفعال کردن 

مطالعاتی ، یمنیا ستمیس یهامولکولبر  دانیدر بحث اثر فوکوئ

 یمنیا ستمیس نوع هردو عوامل بر ینیبال و یشگاهیآزما طوربه

هر دو  تیفعال دانی. فوکوئه استصورت گرفت همورال و سلولار

 داده است. شیرا افزا یعیکشنده طب یهاسلولو تعداد  ستمیس

داده است.  شیافزا زیکشنده را ن T یهاسلولتعداد  نیهمچن

 فونیاز کلادوس شدهاستخراج دانیفوکوئ یبالا یوزن مولکول

( 200-300kDa) (Cladosiphon okamuranus) اکامورانوس

 قی. تحقه استالقا کرد یموش T یهادر سلول یاگسترده شیافزا

سلول به وابسته  سل کیتیدندر یبر رو دانینقش فوکوئ یبر رو

T یهاسلول کیکشنده نشان داد تحر T کیتیکشنده با دندر 

است. نقش  مؤثر شتریب دانیشده با فوکوئ ماریت یهاسل

 شیزماآآن مورد  یهاو اثر ادجوانت DCsبر عملکرد  دانیفوکوئ

 قیتزر بابه موش  یستمیکس طوربه دانیاست. فوکوئ قرارگرفته

طحال  یهاسل کیتیدندر شیآزماگرفته و صورت  تونئالیپر

و  IL-6 ،IL-12 طورینهمبلوغ  یمشخص کرده که مارکرها

TNF-α ینیبال طوربه دانیفوکوئ .اندیافته یکاهش میتنظ 

 یمنیپاسخ ا برای ایجاد Th1 یو القا نیلبومآاو ژنیعنوان آنتبه

، همچنین تحقیقات .(۲0است ) شدهاستفاده CTL یسازفعالو 

 یسرطان یهاسلول یچرخه سلول G1بر توقف فاز  دانیاثر فوکوئ

را  pRB ونیلاسیفسفور یکاهش میتنظ قیمثانه انسان از طر

 کاهشمنجر به  دانیبا فوکوئ Ej یهاسلول ماری. تانددادهنشان 

وابسته شد.  یآپوپتوز در دوزها یمرگ سلول یرشد سلول و القا

منجر به  دانینشان داد که فوکوئ یتومتریفلوس وتحلیلیهتجز

 شده است که وابسته به یچرخه سلول شرفتیدر پ G1توقف فاز 

در  نیکلیوابسته به سا نازیو ک E نیکلیس ،D1 نیکلیکاهش س

 نیپروتئ ونیلاسیدفسفور نیمربوطه است. همچن یهاغلظت

با  pRBاتصال  شیسبب افزا بیترک نی( با اpRB) نوبلاستومایرت

 دانیشده است. فوکوئ E2F-4و  E2F یسیرونو یفاکتورها

 قیاز طر EJ یهاسلول ریدر محدود کردن تکث یابالقوه لیپتانس

 .(۲1دارد )آپوپتوز  یو القا G1در فاز  یتوقف چرخه سلول

 رده سلولی ریبر تکث دانیفوکوئ محدودکنندهاثر  طورینهم

آپوپتوز  ریمس یسازفعال قیاز طر SKM-1حاد  دیلوئیم یلوسم

 یقرار گرفت. بررس موردمطالعهفعال  ژنیاکس یهاگونه دیو تول
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 ریبر تکث دانیاثر فوکوئ نیتخم یشمارش سلول برا تیک

 96 تیپل ( در3۴01ها )سلولانجام گرفت.  SKM-1 یهاسلول

 37در  FBS% 10 یحاو RPMI-1640 تریکرولیم 100با  خانه

ساعت  ۲۴. بعد از دیانکوبه گرد 2CO% 5گراد با یدرجه سانت

مختلف  یهاغلظت یتازه حاو یهاکشت طیکشت با مح طیمح

( از لیتریلیمبر  کروگرمیم 500و  ۴00، 300، ۲00، 100، 50)

راد با گیدرجه سانت 37ساعت در  7۲ و ۴8، ۲۴ یبرا دانیفوکوئ

5 %2CO 8، واکنشگر ونی. بعد از انکوباسدیانکوبه گرد-CCK (10 

دو ساعت در  یبرا هاسلولاضافه شد و  تی( به هر پلمیکرولیتر

 یچگال زانی. مدندیوبه گردکان 2CO% 5گراد و یدرجه سانت 37

خوان یترکروتیم تینانومتر با استفاده از پل ۴50در  ینور

را بر  شدهمحاسبهرشد  تیدرصد محدود جیشد. نتا یریگاندازه

 کردند: انیطبق فرمول ب

 /ODcontrol × 100%(ODcontrol- ODexperimental 

group) یهاسلول ریتکث دانیفوکوئ SKM-1  را در دوز و زمان

شده  ماریت SKM-1 یهاسلول مهار زانی. مموردنظر محدود کرد

 11/1 ساعت ۲۴ یبرا دانیفوکوئ لیتریلیمبر  کروگرمیم 50با 

 500در غلظت درصد  ۴/۴3 ±7۲/۲بود که تا درصد  ±5/7

 نیبود. علاوه بر ا افتهیشیافزا دانیفوکوئ لیتریلیمبر  کروگرمیم

 50در معرض  هاسلول کهیهنگام %۲/9تا  کنندگیمیزان مهار

ساعت قرار گرفتند  7۲ یبرا دانیفوکوئ لیتریلیمبر  کروگرمیم

توسط  SKM-1 یهاسلولرشد  تی. محدودافتی شیافزا

 (3)شکل .(۲۲) بود ماریت زمان و غلظت به وابسته دانیفوکوئ

-HT یهاآپوپتوز سلول یای بر روجلبک قهوه دانیاثر فوکوئ

 دانیمختلف فوکوئ یهاسرطان کولون با غلظت HCT-116و  29

. ی گردیدبررس، شدهدادهتیمار  (لیتریلیبر م کروگرمیم ۲0-0)

 زیبه همراه آنال V نیهوگست و آنکس یزیآمآپوپتوز توسط رنگ

وسترن بلات و  هایوتحلیلیه. تجزشد یبررس کیتومتریفلوس

 کنندهیمتنظ هایینسطح پروتئ بی، به ترتJC-1 یزیآمرنگ

کرد.  نییرا تع ییایکندرتویم یغشا یریپوپتوز و نفوذپذآ

ها و آپوپتوز سلول در بقا گیرچشم کاهشسبب  دانیفوکوئ

. در استبا توجه به دوز  HCT116و  HT-29 یهاسلول

، 3 یسطح شکسته شدن کاسپازها دانیفوکوئ HT-29 یهاسلول

داده است.  شیمراز را افزا یو سطح شکسته شدن  پل 9و  8، 7

آپوپتوز و  هایینپروتئ Xمتصل به  یهاسطح مهارکننده

. افتی لیتقل دانیفوکوئ با شده ماریت یهاسلول در نیویسورو

 ی،توکندریم یغشا یرینفوذپذ شیافزا دانیفوکوئ نیهمچن

از  Smac/Diabloو  C توکرومیرها شدن س طورینهم

شکسته  هایینسطح پروتئ دانیداد. فوکوئ شیرا افزا یتوکندریم

را کاهش داد. علاوه  Mcl-1اما سطح  ،شیرا افزا Bidو  Bakشده 

القاکننده آپوپتور وابسته به  یگاندهایسطح ل دانیفوکوئ ن،یبر ا

مرگ را  رندهیگ 5 نیو پروتئ Fasفاکتور نکروز کننده تومور، 

 
 فوکوئیدان بر انواع مسیرهای سیگنال دهی تأثیرات .۳شکل 
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-9Zو مهارکننده  8کاسپاز  با کاهش دانیداد. فوکوئ شیافزا

IETD-FMK  وZ-LEHD-FMK  باعث آپوپتوز گردیده استرا .

بوده و  Bidالقاکننده شکاف در  8مهارکننده کاسپاز  دانیفوکوئ

نشان  جی. نتاکندیرا مهار م PARPو  3و  9کاسپاز  همچنین

در توسعه  یدیممکن است استفاده مف دانیدادند فوکوئ

. (۲3سرطان کولون داشته باشد )ز کننده ا یریجلوگ یهاپروتکل

 دانیبا عصاره فوکوئ Hct-15 نیسل لا یمطالعه بر رو نیهمچن

 (Surgassum cinereum) میونریشده از سارگاسوم ساستخراج

 .(17داد )را نشان  کولون سرطان در کیتوتوکسیسمثبت  اثرات

هپاتوما  Huh7 یهاسلول یبر رو دانیفوکوئ یاثر مهارکنندگ

 گاندیل انیب دانیفوکوئ .ی گردیدبررس CXCL12کاهش  قیاز طر

ل کرد و یرا تعد نیکموکا ۴ رندهی( گCXCL12) نیکموکا 1۲

هپاتوما به کار  Huh7 یهاسلول یبرا یتومور یآنت تیفعال

 دیبروما ومیتترا زول لیمت ید 5و  ۲و  3 یگرفت. بر اساس بررس

(MTTفوکوئ ،)یهارشد سلول دانی Huh7  وHeG2 را در 

بر  گرمیلیم 0 ⁄۴و  0 ⁄۲ با بیبه ترت ماریوابسته به ت یدوزها

%  مهار کرد. سطح آلفا 50حدود  رشد سلول را لیتریلیم

 ماریت یهااز سلول شدهیآورکشت جمع طیدر مح نیتوپروتئیف

کاهش  Huh7 یهادر سلول یریگطور چشمبه دانیشده با فوکوئ

. وسترن بلات به این صورت نبود HeG2 یهااما در سلول ،افتی

 1با تیمار شده  یهادر سلول نیتوپروتئیآلفا فنشان داد که 

در  کهیدرحالیافته کاهش دانیفوکوئ لیتریلیبر م گرمیلیم

 انی، بHuh7 یهانکرده بود. در سلول رییتغ HeG2 یهاسلول

CXCL12 mRNA لیتریلیبر م گرمیلیم 1با  یریطور چشمگبه 

 CXCR4 mRNA انیب کهیدرحال افتی، کاهش دانیفوکوئ

بر  گرمیلیم 1، نینکرد. علاوه بر ا یرییتغ دانیتوسط فوکوئ

چرخه  یمیملا طوربه Huh7 یهادر سلول دانیفوکوئ لیتریلیم

ند که دادپیشنهاد می جی. نتاکردآپوپتوز  یرا متوقف و القا یسلول

 قیاز طر Huh7 یهاسلول هیعل یتومور یآنت تیفعال دانیفوکوئ

 یهابر سلول دانیاثر فوکوئ دارد. CXCL12 انیب یکاهش میتنظ

PC-3 نشان دادند که  سرطان پروستات موردمطالعه قرارگرفته

 Undaria) دایفیناتیپ ایشده از آنداراستخراج دانیفوکوئ

pinnatifida )یهاآپوپتوز سلول یسبب القا PC-3  با فعال کردن

 یمیتنظ گنالیس نازیک توژنیکننده مفعال نازیک نیپروتئ

(ERK1/2 MAPK و فعال کردن )P38 MAPK لیدیو فسفات 

 دانیفوکوئ ن،یشد. علاوه بر ا Akt/(PI3K) نازیک 3 تولینوزیا

وابسته به چرخه  نیو پروتئ p21Cip1/Waf یشیافزا میتنظ

 ریدر مس نیا داده است. علاوه بر یکاهش میرا تنظ E2F-1 یسلول

Wnt/β-cateninدانی، فوکوئ ،GSK-3β که منجر  کندیرا فعال م

و  c-myc انیبه دنبال کاهش ب نیبه کاهش سطح بتاکاتن

ه شد PC-3 یهادر سلول نیهدف بتا کاتن یهاژن D1 نیکلیسا

 تواندیم دانیفوکوئ ماریکردند که ت شنهادیپ جینتا نی. ااست

 یسازفعال قیرا از طر یو خارج یآپوپتوز داخل یرهایمس

ERK1/2 MAPKیده گنالیس ریکردن مس یرفعال، غ p38 

MAPK  وPI3k/Akt یده گنالیس ریمس یکاهش میو تنظ Wnt 

. (۲۴شود ) در سرطان پستان PC-3 یهادر سلول نیبتا کاتن /

 ییایشده از جلبک دراستخراج دانیفوکوئ یاثر مهارکنندگ

fucos vesiculosus هیدر مهاجرت و تهاجم سلول سرطان ر 

 نی. در ادیگرد یبررس PI3K-AKt-mTOR ریمس قیانسان از طر

عمل آن با  سمیو مکان دانیفوکوئ یمطالعه عملکرد ضد متاستاز

 هیسرطان ر کیالعاده متاستاتفوق نیسل لا A549استفاده از 

را در  A549 یهارشد سلول دانی. فوکوئدیگرد یانسان بررس

از  دانیفوکوئ ماری. تکردمهار  لیتریلیبر م کروگرمیم ۴00غلظت 

 یها( غلظتلیتریلیبر م کروگرمیم 0-۲00) یسم ریدوز غ

بر تهاجم و مهاجرت سلول  یرتأثی با وابسته به مهارکنندگ

شناخت  یدارد. برا MMP-2 تیکاهش فعال قیاز طر یسرطان

 ماریآن وسترن بلات انجام گرفت. ت یاثر مهارکنندگ سمیمکان

و  یخارج سلول گنالیسبه وابسته  ۲و  1 نازیک ،دانیفوکوئ

 یسینراپام یرهای( مسPI3K)AKt- نازیک 3 ینوزیتیدفسفوا

(PI3K-AKt-mTOR هدف پستانداران )علاوه. است داده کاهش 

( p65) یاهسته B کاپا فاکتور یاهسته سطح دانیفوکوئ ن،یا بر

سرطان  DU-145 یهابر سلول دانیاثر فوکوئ .(۲5را کاهش داد )

نشان  را MAPK و PI3K/Akt ریمس انیاز ب یریجلوگ ،ستاتوپر

وابسته به  هاییگنالمطالعه نشان داده شد که س نی. در اداد

، سرطان پروستات یهادر سلول دانیفوکوئ یضد سرطان تیخاص

بقا  یتوجهطور قابلبه دانی. فوکوئاست رشدهیسرکوب تکثسبب 

وابسته به دوز  یهادر غلظترا  DU-145 یسرطان یهاسلول

طور دارو به نی. همچنه استکاهش داد MTTبا  شدهیبررس

کننده داد که مشخص شیرا افزا ینیتجمع کرومات یتوجهقابل

 یزیآمتوسط رنگببوده و وابسته به دوز  یهاآپوپتوز در غلظت

DAPI(6,4 نشان دادهندولیا یلفن 2 -نویدیآم ید ) .شده است

شکسته شده و  مرازیپل بوزیر ADP ی، پلBax انیب دانیوئفوک

، Bcl-2 ،p-Akt ،p-PI3Kداد و  شیشکسته شده را افزا 9کاسپاز 

p-P38 ،p-ERK وابسته به دوز را کاهش داد. در  یهادر غلظت
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 پلی ساکارید فوکوئیدان

 پزشکی بالینی دوره
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( یلوگرمبر ک گرمیلیم 10و  5)در  دانی، فوکوئینیبال شیآزما

 یحجم تومور را کاهش داد و در بررس یتوجهطور قابلبه

ل یدینوکلئوت یدئوکس نالیتونل )ترم شیشده توسط آزماانجام

 ی(، مطابق اثرات مهارکنندگنگیبلیل و کین dUTPترانسفراز 

-pو  p-Akt انیدارو ب نیداد. همچن شیتومور، آپوپتوز را افزا

ERK  شدهدادهی نشان میستوشیمونوهیا یزیآمتوسط رنگکه، 

 یدارو یدبخشممکن است نو دانی، فوکوئنیداد؛ بنابرا شیاافز

 یرشد و القا یاثرات مهارکنندگ واسطهبازدارنده سرطان به

 دانیاثر فوکوئ .(۲6ستات باشد )وسرطان پر یهاآپوپتوز در سلول

دهان و بهبود  یفرشسنگ یسرطان یهادر کاهش تهاجم سلول

نابجا و عملکرد  ینفوذها، دیگرد یها به ماکروفاژها بررساثرات آن

 یفرشسنگ یسرطان یهاطورمعمول در سلولماکروفاژها به

(OSCC )دانیکه فوکوئ یج نشان دادندشود. نتامی افتی 

کند و یم میشامل ماکروفاژ را تنظ دیلوئیم یمنیا یهاسلول

-نادرست ماکروفاژها در سرطان سلول سنگبنابراین از عملکرد 

 . گرددفرشی جلوگیری می

 

 نتایج
و  OSCC یهاسلولبر تهاجم  دانیمطالعه، اثرات فوکوئ نیا در

 یتلاش برا و قرارگرفته موردمطالعه بر ماکروفاژها هاآن اثر میتنظ

مورد  OSCC یبرا یدرمان لیپتانس عنوانبه هاآنبهبود نقش 

مشتق از  THP-1و  CAL27 بیبه ترت قرار گرفت. وتحلیلیهتجز

 یو ماکروفاژها OSCC یهاسلول یمدل برا عنوانبهماکروفاژها 

قرار گرفت. اثرات  موردمطالعه شگاهیتومور در آزما ینفوذ

ماکروفاژها  یریکارگبهو  OSCC یهاسلولبر تهاجم  دانیفوکوئ

 یبرا KIF4A siRNAشد. انتقال  زیول آنال ترانس یتوسط بررس

 یافتهیلتعد OSCC یهاسلولنقش آن در تهاجم  یوجوجست

به  CCL3 کنندهیخنث بادییآنتانجام گرفت.  دانیبا فوکوئ

اضافه شد تا نقش آن در  OSCC یهاسلولکشت  طیمح

 دانیشده وابسته به فوکوئ یو بازآموز کار گرفتهبه  یماکروفاژها

را  CAL27 یهاسلولتهاجم  لیپتانس دانیگردد. فوکوئ یابیارز

 KIF4Aکاهش داد.  KIF4Aو  MMP-2 یسیبا کاهش رونو

منجر به کاهش تهاجم  CAL27 یهاسلولدر  افتهی انیکاهش ب

 ماریت CAL27 یهاسلولکشت  طیشد. شرا MMP-2 انیو ب

مشتق شده از ماکروفاژ و ترشح  THP-1 دانیشده با فوکوئ

نشان  شتریب یزهای. آنالاندتهرا به کار گرف یالتهاب یهانیتوکایسا

 شیافزا CAL27 یهاسلولدر  CCL3 دیتول دانیفکوئ که داد

بر  دانیاثرات فوکوئ CCL3 انیداده است. مسدود کردن ب

مطالعه  نیرا معکوس کرد. ا یماکروفاژها و بازآموز یریکارگبه

و اثرات  OSCC یهاسلول تهاجم دانینشان داد، فوکوئ

 شنهادیکرد که پ میبر ماکروفاژها را تنظ یبازآموزو  یریکارگبه

 یردگقرار  OSCCدر درمان  یکردیرو عنوانبه دانیفوکوئ شد

(۲7). 

 بحث
 U. pinnatifidaاز  آمدهدستبهاثرات ضد سرطانی فوکوئیدان 

سرطان پروستات ارزیابی شد. بر اساس ( PC-3) یهاسلولدر 

( لیتریلیمبر  یکروگرمم 100فوکوئیدان ) آمدهدستبهنتایج 

با  PC-3 یهاسلولسبب القای داخلی و خارجی آپوپتوز در 

است شده  PI3K/Akt یهامولکولسیگنال دهی  تنظیم کاهشی

 Iyengaria stellate ایقهوهمطالعه بر روی جلبک (. ۲8)

و ضد باکتریایی آن  اکسیدانییآنتارزیابی فعالیت  منظوربه

اثر  ایقهوهجلبک  گونهیناکه عصاره  دادهنشان  وصورت گرفت 

مهارکنندگی رادیکال هیدروکسیل، توانایی شلاته کنندگی یون 

اما خاصیت ضد بالایی دارد اکسیدانی یآنتآهن و فعالیت 

 صورتبه گرفتهانجام هاییشآزماتمامی  .(۲9ندارد )باکتریایی 

In vivo  وIn vitro  و  یسازخالصفوکوئیدان  تأثیراتبر

سرطانی صحه گذاشتند.  یهاسلولبرای انواع شده استفاده

اثرات  ایقهوهکه فوکوئیدان جلبک  انددادهمطالعات نشان 

التهابی و  هاییماریبو  هاسرطاندر توسعه داروها برای  یابالقوه

غذایی، غذای  یهامکملیا برای طراحی ترکیبات عملکردی )

ن دادند که اصلی یا وسایل آرایشی بهداشتی( دارد. مطالعات نشا

بهتری نسبت به  یاثربخشفوکوئیدان با وزن مولکولی کم 

فوکوئیدان با وزن مولکولی بالا دارد. فعالیت ضد سرطانی 

از روش  آمدهدستبه (LMWFفوکوئیدان با وزن مولکولی کم )

گاما را با نمونه فوکوئیدان اشعه ندیده مقایسه کردند. نتایج  اشعه

فوکوئیدان با دوزهای بالای اشعه ن نشان داد در معرض قرار داد

( وزن مولکولی فوکوئیدان را KGy 100و  50 ،30، 10گاما )

سولفات( درون  یگروهاعملکردی ) یهاگروهبدون محدود کردن 

در  LMWFعلاوه بر این گزارش کردند که  دهدیمآن کاهش 

مقایسه با فوکوئیدان اشعه ندیده فعالیت سیتوتوکسیسیتی و 

 شدهیشآزماسرطانی  یهاسلولبر تغییر شکل  مهاری بهتری

سرطان  یهاسلول(، MCF-7سرطان سینه ) یهاسلول ازجمله

( HepG2سرطانی کبد انسان ) یهاسلول( و AGS) یانسانمعده 

 ایقهوهمختلف جلبک  یهاگونهاز  شدهاستخراج LMWFدارد. 
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 Aktتومور دارند. در بحث آپوپتوز سلولی،  کنندهسرکوباثرات 

نقش مهمی در مسیر سیگنال دهی سلول، رشد و بقا سلول دارد. 

سرطانی سطوح  یهاسلولکه  اندکردهمشخص  مطالعات

در مسیر سیگنال دهی دارند. فعالیت  Aktاز فعالیت  یرعادیغ

 یهاسلولمسئول کاهش آپوپتوز در  PI3Kو  Akt یرعادیغ

؛ شودمیسرطانی  یهاسلولفزایش میزان رشد و بقا سرطانی و ا

در سلول سرطانی ممکن است  PI3Kو  Aktبنابراین مهار مسیر 

 یهاسلولرویکرد مفیدی در بازیابی میزان آپوپتوز نرمال در 

سرطانی شود. فعالیت ضد سرطانی فوکوئیدان گونه آنداریا 

( نشان داد که میزان بیان Undaria pinnatifidaپیناتیفیدا )

 in vitro یهامدلدر  PI3Kو  Aktمرتبط با فعالیت  هاینپروتئ

. بر اساس این مطالعه فوکوئیدان فسفوریلاسیون است invivoو 

و بنابراین  کندیما مهار ر PI3Kو  Aktهمراه با  هایینپروتئ

دیگر،  یامطالعه(. در 30) یابدیمکاهش  هاینپروتئمیزان بیان 

 یرتأثبعد از  HCC یهاسلولدر  micro RNA-29میزان 

مشخص شد  آمدهدستبهفوکوئیدان بررسی گردید. طبق نتایج 

متیل  DNAو بیان  کندیمرا القا  mir-29فوکوئیدان بیان 

 (.31کند )یمسرطانی را مهار  یهاسلولدر  3Bترانسفراز 
و ضد باکتری  یروسیضدوهمچنین مطالعاتی در مورد اثرات 

 ترکیب فوکوئیدان صورت گرفته است:

علیه  بیوتیکیآنتبین فوکوئیدان و  ییافزاهماثرات 

استرپتوکوکوس ارئوس مقاوم به متیسیلین کلینیکی بررسی 

 بیوتیکیآنتو بدون  بیوتیکیآنتگردید. اثر فوکوئیدان همراه با 

علیه استرپتوکوکوس اورئوس مقاوم به متیسیلین کلینیکی با هر 

دو روش رقت بروس و چک بورد و بررسی زمان کشته شدن، 

اقل تراکم به حد محدودکنندهآزمایش شد. حداقل غلظت 

مختلفی از  یهاغلظتکشندگی باکتری برای فوکوئیدان با 

 ۲/1ساعت بعد از تیمار با  6تا  ۲بررسی گردید.  سیلینیآمپ

حداقل غلظت  ۲/1فوکوئیدان و  محدودکنندهحداقل غلظت 

کشته شدن بر واحد بیوتیک، افزایش میزان یآنت محدودکننده

CFU/mL  که بدون تیمار فوکوئیدان بود را  یانمونهنسبت به

عامل  عنوانبه تواندیمنشان داد. نتایج نشان دادند که فوکوئیدان 

ضد باکتریایی طبیعی در برابر داروهای چندگانه ضد باکتری به 

 (.3۲) ه شودگرفتکار 

مطالعات نشان دادند که در آزمایشگاه فوکوئیدان چسبندگی 

. در این کندیمرا قطع  AGC یهاسلولهلیکوباکتر پیلوری به 

 A ،B ،Undaria extractمطالعه فعالیت سه فوکوئیدان 

قرار گرفت. رشد باکتری توسط  وتحلیلیهتجزمورد  شدهآماده

به محیط کشت متوقف یا محدود نشد. همه  شدهاضافهفوکوئیدان 

به محیط کشت بافت اضافه شدند برای  کهیهنگامها فوکوئیدان

 طوربهمقاوم را  یهاسلولی بودند و تعداد سم AGC یهاسلول

 100در  شدهآمادهکاهش دادند. فوکوئیدان  یریگچشم

چسبندگی  یریگچشم طوربهنشان داد  لیتریلیممیکروگرم بر 

H.pylori (.33است ) افتهیکاهش 

نشان دادند که دریافت خوراکی  (۲008) و همکارانشهیاشی 

 یهاموشتوانست  U. pinnatifida یدان حاصل ازئفوکو

محافظت کند،  HSV-1عفونت آزمایشگاهی را از ابتلا به 

با بقای بیشتر و کاهش زخم همراه بود. همچنین پس  کهیطوربه

و  T هاییتلنفوسیدان فعالیت ئفوکو خوراکیاز دریافت 

 HSV-1 مبتلابه یهاموشکشنده طبیعی نیز در  یهاسلول

نیز  کنندهیخنث هایبادییآنتتولید  علاوهبهبود.  افتهیشیافزا

بنابراین ؛ هفته ارتقا یافت 3یدان به مدت ئپس از دریافت فوکو

 یدسا یکروبیمیک ترکیب  عنوانبه تواندیمیدان ئنتایج فوکو

عمل کند،  HSV)ضد میکروب( برای پیشگیری از انتقال 

سبب مهار مستقیم تکثیر ویروس و تحریک هر دو  کهیطوربه

شد ( خواهد adaptive) یاکتساب( و innate) یذاتم ایمنی تسیس

(3۴). 

قطعات مختلف مشتق شده از  یروسیضدوفعالیت بررسی 

 یهاسلولبر  HSV-2و  HSV-1( در برابر S1–S3یدان )ئفوکو

Vero  صورت گرفت و گروه کنترل نیز با هپارین مورد درمان قرار

سولفاته دارای فعالیت ضد هرپسی  ینمونههر سه  .ندگرفت

یدان های سولفاته نسبت به گروه ئهمچنین فوکو بودند. یابالقوه

در برابر ویروس  ترییقوکنترل درمان شده با هپارین مهارگر 

سولفاته  یدرجهکه این ویژگی به  ورتصینبدهرپس بودند، 

)پلی ساکارید فراسولفاته(  S3بودن وابسته است که در این میان 

فعالیت ضد  یمحدودهبالاترین فعالیت را داشت. برای تعیین 

آزمودند. نشان داده  HSV-1را در برابر  S3هرپسی این ترکیب، 

-HSV موجود در TK پروتئیندر برابر  مؤثرمهارگری  S3شد که 

 C3-synیک  پروتئینو همچنین  B2006سیکلوویر آمقاوم به  1

 خطریبعاملی  عنوانبه تواندیمیدان ئبنابراین فوکواست؛  14-1

 یردگقرار  مورداستفادهو بدون سمیت و مفید و همچنین ارزان 

از جلبک  شدهاستخراجفوکوئیدان  یروسیضدوفعالیت (. 3۴)

کلادوسیفون اوکامورانوس علیه ویروس بیماری نیوکاسل 

(NDV در آزمایشگاه مشخص شد. ویروس بیماری نیوکاسل )
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 پلی ساکارید فوکوئیدان

 پزشکی بالینی دوره
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واکسیناسیون  یرغمعل. شودمیسبب بیماری عفونی در پرندگان 

NDV  همچنان شیوع دارد و ضرورت دارد که پیشگیری و کنترل

 یروسیضدویت آن افزایش یابد. در این بررسی پتانسیل فعال

فوکوئیدان و مکانیسم عمل آن بر روی ویروس ارزیابی گردید. 

شد.  یریگاندازه MTTسیتوتوکسیسیتی فوکوئیدان توسط 

پلاک مهاری و فوکوئیدان  دهندهیلتشک یواحدها یریگاندازه

، سیتوتوکسیسیتی فوکوئیدان علیه آمدهدستبهشد. نتایج  انجام

. همچنین مشخص شد نشان دادند MTT یلهوسبه NDVویروس 

دقیقه  60-0) شودمیکه در مراحل اولیه عفونت، ویروس مهار 

پس از عفونت(. آزمایش نفوذ ویروس در انواع سوش های ویروس 

NDV کرد. نتایج  یدتائرا  آمدهدستبه یجنتا بررسی گردید و

بیان پروتئین  طورینهماز عفونت ویروسی و  %۴8د که نشان دادن

HN یهاسلولتلفیقی، تعداد  هاییبررساست. در  یافتهکاهش 

فوکوئیدان  کهیهنگام)یک سلول با چندین هسته(  شدهادغام

% 70تلفیقی تا  هایینپروتئافزوده شد قبل از شکسته شدن 

بود. نتایج این بررسی نشان داد که فوکوئیدان  افتهیکاهش

 تواندیماستخراج شد از گونه اوکامورانوس سمیت کمی دارد که 

 (.35گردد )برای صنایع پرورش ماکیان استفاده 

( صورت گرفت، ۲013در بررسی که توسط هیاشی و همکاران )

 Unduriaاز  شدهاستخراجفوکوئیدان  یروسیضدواثر 

pinnatifida  مبتلابهیافته کاهشیمنی نرمال و ایمنی موش با ادر 

در حال حاضر آنفولانزا نگرانی  ازآنجاکهمطالعه گردید.  Aآنفولانزا 

مرگ  ،مریضی شود، پاتوژنز آن مسئول سببمیدائمی محسوب 

است. به همین منظور برای جلوگیری از شیوع و و اپیدمی  میر

است.  شدهگرفتهبهبود بیماری آنفولانزا داروهای مختلفی به کار 

ی برای کاندید توانندیممشاهده شد که برخی پلی ساکاریدها 

مثل  پلی ساکاریدی ازجملهکنترل و مهار آنفولانزا باشند، 

را  Aنزا سولفات دکستران در آزمایشگاه تکثیر ویروس آنفولا

 یرتأث Aویروس آنفولانزا  یبر روکند. فوکوئیدان میمحدود 

 یهاموشداشته و هر دو سیستم ایمنی ذاتی و اکتسابی را در 

ئیدان و. در این بررسی تجویز خوراکی فوککندیمآلوده تحریک 

 کهیافته و با سیستم ایمنی سالم ی با ایمنی کاهشهاموشدر 

ی با هاموشا بودند ارزیابی گردید. در آلوده به ویروس آنفولانز

هیچ  هایروسومشاهده شد که  یافتهکاهشسیستم ایمنی 

. همچنین فوکوئیدان میزان اندنداشتهمقاومتی به فوکوئیدان 

ویروس را در هر دو گونه موش  کنندهیخنث هایبادییآنتتولید 

گردید که فوکوئیدان  گیرینتیجهافزایش داد. از این مطالعه 

درمانی جدید  هایینهگزکاندیدی برای توسعه  عنوانبه تواندیم

مثل نورامینیداز مثل اسلتامیویر به  ییهامهارکنندهدر ترکیب با 

 (.36) ه شودگرفتکار 

 کنندگییلتعدوئیدان اثر نشان داده شد که فوک یامطالعهدر 

. دهدیملاکتیک اسید را افزایش  هاییباکتربر  سیستم ایمنی

در تومور و ویروس،  کنندگییلتعدفوکوئیدان علاوه بر اثرات 

. در این کندیم( را نیز تعدیل LABباکتری لاکتیک اسید )

بر  LABمطالعه شرح داده شد که فوکوئیدان اثرات پروبیوتیک 

پیرز  ماکروفاژهای. با استفاده از دهدیمافزایش  عملکرد ایمنی

شد که فوکوئیدان تولید اینترفرون  یدتائپچ و طحال در آزمایشگاه 

. در مطالعه کندیمرا تقویت  LAB یهاگونهگاما در پاسخ به 

 KK221فوکوئیدان و  یلهوسبه Th1/Th2آزمایشگاهی تعادل 

(Tetragenococcus halophilus ) در مطالعات  یافت.بهبود

 Tetragenococcus halophilusپیشین شرح داده شده بود که 

خواص آنتی آلرژیک دارد و باعث افزایش تولید اینترفرون گاما 

 KK221و  فوکوئیدان ترکیبکه  نشان دادند هایافتهاین  شود.می

تولید  نیز IL-2توسط ماکروفاژها را افزایش داده که  IL-2تولید 

گاما را افزایش داد. این مطالعه نشان داد که فوکوئیدان اینترفرون 

شود عملکرد ایمنی در  LABاثرات مفید  بهبود سبب تواندیم

علیه  هابیوتیکیآنتفوکوئیدان با  ییافزاهم(. همچنین اثر 37)

قرار گرفت.  موردمطالعهدستگاه گوارش  زاییماریب هاییباکتر

به  بیوتیکیآنتو همراه با  ییتنهابهدر این آزمایش فوکوئیدان 

و بررسی زمان کشته شدن  chequerboardروش حمام رقیق و 

فوکوئیدان به حداقل ی مهارکنندگارزیابی گردید. حداقل غلظت 

مورد آزمایش با  هاییباکترغلظت باکتریایی علیه تمام 

و جنتامایسین ارزیابی شد.  سیلینیآمپ هایبیوتیکیآنت

با فوکوئیدان حداقل غلظت  بیوتیکیآنتترکیب  یجهدرنت

کاهش  هشتمیکبه  یمهارکنندگباکتریایی و حداقل غلظت 

یافت. بعد از یک تا سه ساعت پس از تیمار با حداقل غلظت 

واحد و حداقل غلظت  50فوکوئیدان به میزان  یمهارکنندگ

، اثر مهارکنندگی واحد 50میزان به  بیوتیکیآنتمهارکنندگی 

به کار گرفته  ییتنهابه بیوتیکیآنتکه  بود بسیار بیشتر از زمانی

 (.38)شد 

با استرپتوزوتوسین  یهاموشاثر حمایتی فوکوئیدان در 

قرار گرفت. نفروپاتی  یموردبررسنفروپاتی دیابتی  القاکننده

؛ شودمیمرحله آخر بیماری کلیوی ایجاد  عنوانبه( DNدیابتی )

ضعیف هستند. در این  این عارضه برای بهبودها  یاستراتژاما 
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 و همکارانی ارغوان حسین پور
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 القاکنندهبر استرپتوزوتوسین  یرتأثمطالعه اثر فوکوئیدان برای 

 هاموشبررسی گردید. اثر فوکوئیدان بر روی  هاموشدیابت در 

فوکوئیدان ه با به مدت ده هفته بررسی گردید. در گروه تیمار شد

کاهش  یریگچشم طوربه Ucrو  BUN ،Ccrسطح گلوکز خون، 

 -β۲ ،یافت و مقدار میکروآلبومین، انسولین سرمی

افزایش یافت. علاوه بر این در  یتوجهقابل طوربهمیکروگلوبولین 

 تواندیمفوکوئیدان سنجش شکل کلیه بهبودی دیده شد. 

را اصلاح کند و  هاموشمتابولیک دیابتیک در  هاییناهنجار

در مورد  (.39) یندازدبپیشرفت مشکلات کلیه دیابتی را به تعویق 

 طوربهکه فوکوئیدان  شودمیضد باکتریایی تصور ن تأثیرات

نتایج نشان داد  حالینباامستقیم اثر ضد باکتریایی داشته باشد، 

 بیوتیکیآنت یرتأث یمؤثر طوربهکه فوکوئیدان در محیط کشت 

. ممکن داده استدستگاه گوارشی را افزایش  هاییباکترعلیه 

 یهاعفونتاست با مصرف خوراکی فوکوئیدان مقاومت به 

مرض  که شدهمشاهده هایروسوباکتریایی افزایش یابد. در مورد 

 یهاگونهتوسط پارامیکسوویروس بر بسیاری از  یجادشدهاهاری 

. در این مطالعه، کلادوسیفون ردگذایم یرتأثحیوانات 

(Cladosiphon فوکوئیدان در دوز بسیار پایین ورود ویروس )

 فوکوئیدان که پتانسیل درمانی کندیمهاری به سلول را مهار 

 یامطالعهبرای دامپزشکی و سلامت حیوانات را مشخص کرد. در 

ها صورت گرفت، فوکوئیدان بر اندوتوکسین یرتأثکه برای بررسی 

 تواندیمیا خوراکی فوکوئیدان  یرپوستیزمشخص شد تجویز 

آسیب متابولیک  القاکنندههای اثرات اندوتوکسین یمؤثر طوربه

تواند مکمل یمکلینیکی کاهش دهد و فوکوئیدان  ینهیدرزمرا 

شد که  یدتائ شدهانجامباشد. در مطالعات  غذایی بسیار مناسبی

التهابی پس از  هاییبآساز  یمؤثر طوربه تواندیمفوکوئیدان 

موشی جلوگیری کند. کاربرد موضعی  یهامدلسکته در 

در  یضدالتهابوزن مولکولی بالای آن اثر  یرغمعلفوکوئیدان 

تشریح کرده که  هایژاپن. تحقیقات کردالتهاب پوستی اعمال 

بیماران در خونی  یهاسلولدر  IgEبا سرکوب یدان فوکوئ

است. علاوه بر این، کاربرد فوکوئیدان  مؤثرآتوپیک درماتیست 

( در Undaria pinnatifidaاز آنداریا پیناتیفیدا ) شدهاستخراج

 یرتأثآن متناسب با  یرتأثموشی نشان داده که  یهامدل

درمان برای  عنوانبهفوکوئیدان  طورینهمدگزامتازون است. 

(. همچنین مطالعات ۴0است ) شدهدهیدده مناسب التهاب رو

 Undaria نشان دادند که استفاده از یک گرم فوکوئیدان گونه

pinnatifida با پاسخ همراه  بیماران پیر بستری در خانه،  در

به تعدیل سیستم  کنندهفصلی کمک یهاواکسنبه  هابادییآنت

وزیکول در عملکرد دندریتیک  صورتبه. اثر فوکوئیدان است

اثر ادجوانی بررسی گردید. نتایج نشان دادند  طورینهمو  هاسل

سیستم ایمنی  یهاپاسخادجوانت  عنوانبهکه فوکوئیدان 

. دهدیمکشنده را افزایش  T یهاسلول یسازفعالاکتسابی و 

 درمان در عنوانبهجدید، توسعه فوکوئیدان همچنین نتایج 

 (.۴1کردند )تقویت  را ی کمبات و سرطانبیماری عفون

Toll like receptor (TLR) غشایی در سیستم  هاییرندهگ

 یهاگونهایمنی ذاتی هستند. تحقیقات نشان داده فوکوئیدان از 

لامیناریا جاپونیکا، لامیناریا سیکورویدز و فوکوس اوانسنز 

. شودمیدر انسان متصل  Toll like هاییرندهگو به  شدهفعال

سیستم دفاعی را  و متصل شده NF-kB واسطهبهفوکوئیدان 

. همچنین تیمار با فوکوئیدان منجر به افزایش کندیمتقویت 

 یهاسلول، در MHC یهامولکولسایتوکاین، کموکاین و بیان 

ایمنی ذاتی و اکتسابی شده است. مطالعات نشان داد فوکوئیدان 

در  هاسلولهر دو ایمنی ذاتی و اکتسابی از  یهاپاسخبا تقویت 

(. اثر فوکوئیدان بر انگل ۴۲است )ها محافظت کرده مقابل پاتوژن

قرار گرفت. انگل لشمانیوز  یموردبررسلشمانیوز در مدل موشی 

و از تولید  کندیمرا در ماکروفاژ مهار  MAPKلقای مسیر ا

نیتریت اکساید و گونه اکسیژن فعال که سبب تخریب انگل 

 مجدداً؛ فوکوئیدان این مکانیسم را کندیم، جلوگیری شودمی

. فوکوئیدان شودمیانگل  یسازپاکو بنابراین سبب  کندیمفعال 

 تنهانهمتعدد  یهاهدفو  هانقشبالقوه با  کنندهیلتعد عنوانبه

را  ROSو  NOتولید ترکیبات ضد میکروبی سیستم ایمنی مثل 

میزبان تعادل  2Thو  1Thهای بلکه در سایتوکاین دهدیمافزایش 

نشان داد که فعال کند. مطالعه بیشتر شواهد بالینی یمبرقرار 

برای حل  نیازیشپتوسط فوکوئیدان ممکن است  NF-kBشدن 

 (.۴3باشد )انگل کامل  کنییشهربا  1Thمشکل بیماری توسط 

مثبت فوکوئیدان در بیماران با عفونت هپاتیت  تأثیراتهمچنین 

C  یهاسلولآزمایشگاهی و بالینی بررسی گردید.  طوربهمزمن 

از  شدهاستخراجدر حضور فوکوئیدان  Cویروس هپاتیت  مبتلابه

شت داده شد و میزان تکثیر ویروس کلادوسیفون اوکامورانوس ک

بیمار با عفونت  15بدون کنترل  یمطالعهگردید. در  یریگاندازه

سلول  کبد،سیروز سرطان  مبتلابهمزمن و بیماران  Cهپاتیت 

تیمار شدند.  ماه 1۲گرم بر لیتر( برای  0٫83کبدی با فوکوئیدان )

 HCV RNAو سطح  بیوشیمیایی یهاتستکلینیکی،  یهانشانه

شد. نتایج نشان  یریگاندازهقبل، در طول آزمایش و بعد از تیمار 
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را محدود  HCVمستقل بیان و تکثیر  طوربهداد فوکوئیدان 

 HCVماه از تیمار با فوکوئیدان، سطح  10تا  8. در طول کندیم

RNA در مقایسه با سطح پایه کم شده بود.  یتوجهقابل طوربه

یدان ترکیبی ایمن و مفید در فوکوئتوضیح دادند که  هایافته

 (.۴۴است ) HCV مبتلابهبیماران با بیماری کبدی مزمن  درمان

فوکوئیدان با استفاده از نانو ذرات بر روی  کردن هدفمندمطالعه 

نانو ذرات فوکوئیدان  انجام شد و سرطان یمتاستاز یهامولکول

گرفت. کمپلکس نانوذرات پروتامین قرار  P-selectinهدف 

تحریک  یجنتا .شوندیماندوسیتوز  P-selectinفوکوئیدان با 

-MDAعلیه متاستاز سل لاین  محدودکنندهاثرات شده و یمتنظ

MB-231 .از 60پروتامین به دلیل اینکه  سرطان سینه دارد %

انتقال از هسته های آن آرژینین است توانایی یدآمینهاسترکیب 

نور سنجی نشان داده شد که ترکیب  هاییریگاندازه در .دارد

. بعد از اندشدهدادهمحلول فوکوئیدان و پروتامین هر دو انتقال 

 یریگشکلنانو کمپلکس فوکوئیدان/ پروتامین،  یریگشکل

گزارش شد که کرد.  آلفا تغییر هاییچمارپهای نامنظم به کویل

تشکیل آلفا  RNAو  DNA یهاکمپلکسپروتامین با تشکیل 

 تواندیمبنابراین کمپلکس پروتامین / فوکوئیدان ؛ هلیکس دهد

قرار بگیرد. نانوذرات پروتامین/  مورداستفادهبرای آزادی دارو 

کاندید برای  عنوانبه تواندیم PHفوکوئیدان حساس به آنزیم و 

متاستازی  یهاسرطانعلیه  هاسلولخل آزاد کردن داروها دا

 (.۴5شوند )سینه توصیه 
 

 کاربردهای فوکوئیدان در تشخیص  

ابزار تشخیصی مطالعاتی  عنوانبهاز فوکوئیدان  مورداستفادهدر 

. در بیماری آنوریسم اندیافتهدستصورت گرفته و به نتایج مثبتی 

 موقعبه( به دلیل مشکلاتی که در تشخیص AAAآئورت شکمی )

تشخیص  عمدتاًآن و عدم کارایی ابزارهای تشخیصی وجود دارد، 

 یروممرگصورت نگرفته و سبب خونریزی شکمی و  موقعبه

است که فوکوئیدان  شدهدهید شدهانجام هاییبررس. در گرددیم

 موقعبهبه کمک ابزارهای تشخیصی آمده و در تشخیص  تواندیم

آنوریسم آئورت شکمی کارآمد باشد. با استفاده از ابزار تشخیصی 

MRI و مخلوط و روغن  از آب شدهساختههای میکروپارتیکل

 Dextran,Pullulan Fluoresceinاکسید آهن همراه با قندهای 

Isothiocyanate Dextran, Fucoidan  های بدون میکروپارتیکلو

ناحیه ها بهکلـکروپارتیـ. این میانددهرـکجاد ـدان ایـقند فوکوئی

 Intraperitoneal  تعدادیRat .یهایشآزما تزریق شد In vivo 

های اکسید آهن و شان داد که میکروپارتیکلن Invitroو 

ها حرکت التهاب مشابه حرکت لکوسیت یهامحلفوکوئیدان به 

 اندشدهاندوتلیال متصل  یهادر سلولخود  هاییرندهگکرده و به 

محل التهاب آنوریسم آئورت شکمی  شدهفعالو در اندوتلیوم 

ولفات فوکوئیدان در س یهاگروهبودند.  یابیردقابل

-P هاییرندهگلیگاند به  عنوانبه کاررفتهبههای میکروپارتیکل

selectin (PSGL-1 اصلی چسبندگی  هاییرندهگ( )یکی از

بودند شده ندوتلیال عروق شکمی متصل ا یهاسلوللکوسیت( به 

(. همچنین در محیط آزمایشگاه با استفاده از تست ۴6)

های اکسید مشخص شد که میکروپارتیکلفلوسایتومتری نیز 

های میکروپارتیکل و (Mpio-fucoidanفوکوئیدان ) -آهن

-Pتمایل بیشتری برای اتصال به ( (Pm-Fucoidan فوکوئیدان

selectin .بررسی رفتار حرکتی نشان داد که بلافاصله  داشتند

در منطقه  شدهانباشته MP-Fucoidanپس از تزریق، تعداد 

 در طول زمان تعداد کهیدرحال یافتهیشافزااندوتلیوم فعال 

افزایش نیافت، همچنین  (MP) ها بدون فوکوئیدانمیکروپارتیکل

 ملتهب یرغهای فوکوئیدان سولفات در مناطق ارتیکلمیکروپ

-Tc99) 99تکنتیوم  -در این مطالعه میکروپارتیکل یافت نشدند.

MP) 99تکنتیوم  -و میکروپارتیکل فوکوئیدان(Tc99-MP 

Fucoidan)  به ورید تناسلیRat  تزریق شد و با استفاده از

SPECT نبال شکمی د ها در آنوریسم آئورتاین میکروپارتیکل

 .(۴6شدند )

کردن و قند فوکوئیدان  دارنشانبرای  Tc99از تکنتیوم  

از  شدهساختههای لیگاند در این میکروپارتیکل عنوانبهسولفاته 

 یهاموشدر  SPECT یربرداریتصوآب و روغن استفاده شد. در 

AAA بودند  شدهیقتزرهای فوکوئیدان و سالم که میکروپارتیکل

 یهاموشنسبت به  AAA یهاموشبیشترین پراکنش نور در 

 یشناسبافت وتحلیلیهتجزبرای  طورینهم. (۴7شد )سالم دیده 

سکشن تهیه شد. اتورادیوگرافی  AAAسالم و  یهانمونهاز 

حضور  MP-Tc-Fucoidanشصت دقیقه بعد از تزریق 

 یهانمونهاز  تریقوآن در محل التهاب هفت بار  هاییگنالس

 توانیمآئورتی سالم مشخص گردید. این مطالعات نشان داد که 

های فوکوئیدان برای کاربردهای تشخیصی از این میکروپارتیکل

برای آن  شدهانجامدوزیمتری  هاییسازمدلاستفاده کرد و 

 .(۴8ت )اسآن را ممکن کرده  Clinical trialsکاربردهای 
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 گیرینتیجه
های متنوعی را دارد که یسمارگانمحیط دریا میکرو و ماکرو 

کنند. مواد های خاص تولید میهای ثانویه با فعالیتمتابولیت

، پلی نشدهاشباعکاربردی از محیط دریا شامل اسیدهای چرب 

ها و یمآنزها، اکسیدانیآنتها، یتامینوساکاریدها، مواد معدنی، 

پپتیدهای زیست فعال هستند. این ترکیبات زیست فعال 

قرار گیرند و منبع  مورداستفادهند برای سلامت انسان توانیم

خوبی برای ترکیبات دارویی پایدار و بدون عوارض جانبی یا 

مانند ؛ عوارض جانبی کمتر نسبت به داروهای شیمیایی باشند

ها حاوی مواد مختلف آلی و غیر آلی هستند سایر گیاهان، جلبک

های برد. جلبک ها برای سلامت انسان بهرهتوان از آنکه می

روند که دریایی منابع غنی از ترکیبات فعال زیستی به شمار می

های ای از فعالیتها با طیف گستردهقادر به تولید انواع متابولیت

ها منابع زیستی هستند. بسیاری از ریزجلبک و ماکروجلبک

ی هایژگیوبا کاربردهای متنوع به سبب  هادراتیکربوهخوبی از 

 عمدتاًشان هستند. پلی ساکاریدهای دریایی)یرساختازیست 

بر  ریتأثبا   کیتین، کیتوزان، فوکوئیدان، کاراژینان و آلژینات(

ی متابولیک مختلف رهایمس میتنظروی تکثیر و چرخه سلولی و 

، آنتی دانیاکسیآنتی مثل اثرات شماریبی دارویی هاتیفعال

سیستم ایمنی، ضد انعقاد و  کنندهکیتحرباکتریال، آنتی وایرال، 

ی استفاده از منابع هاچالشدر حال حاضر  ضد سرطان دارند.

ی هابرنامههای مختلف مرتبط با سلامت انسان با ینهزمدریایی در 

رود با بررسی تنوع زیستی یمو انتظار  اندشدهاستراتژیک منطبق 

رویکرد هدفمند بتوان از  به همراهکیبات و عملکردهای تر

حداکثر استفاده کرد و  هاجلبکهای بالقوه موجود در ییتوانا

یص و درمان به تشخ ها را در صنعت داروسازی، پیشگیری،آن

 کاربرد.
 

 تشکر و قدردانی
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Abstract 
 

Background & Objective: Marine algae contain bioactive compounds that produce a variety of 

metabolites. These metabolites have diverse biological activities. Fucoidan is a polysaccharide of 

sulfates produced by algae, and its biological activity has been studied extensively. Fucoidan is a 

sulfate-rich poly-saccharide containing a variety of compounds including, galactose, zylose, 

glucuronic acid and fucose. 

Materials & Methods: Fucoidan has therapeutic properties that increase their healing properties with 

their degree of sulfation. Anticancer, antiviral, antibacterial, antifungal, anti-inflammatory and 

adjuvant properties in many species of algae have been proven to have an effect on cell proliferation 

and cellular regimens and the regulation of various metabolic pathways. 

Results: This polysaccharide has beneficial effects on human health and therefore is used in 

cosmetics, food and pharmaceutical industries. Non Toxicity is an important feature of Fucoidan, 

which is used as a confident structural compound that is a product of safety for consumption. 

Conclusion: Today, a variety of Fucoidan compositions have been made; a variety of beverage, 

tablets, and capsules are now available on the market. It is hoped that more complete studies and 

clinical trials will be carried out for better utilization of this combination in the prevention, diagnosis, 

and treatment. 
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