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Рассеянный склероз (РС) – хроническое демиелинизирующее заболевание аутоиммунной природы. Терапия РС не всегда позво-

ляет замедлить прогрессирование заболевания, а также обладает существенными побочными эффектами, в частности им-

муносупрессивными эффектами при применении препаратов, изменяющих течение РС (ПИТРС), второй линии. В связи

с этим актуален поиск средств для комплексной терапии РС, способных усилить терапевтический потенциал ПИТРС пер-

вой линии, снижая вероятность необходимости перехода к применению ПИТРС следующих линий. Куркумин является одним

из веществ – кандидатов для подобного применения. В литературе описаны различные противовоспалительные и нейропро-

текторные эффекты куркумина, также важным является благоприятный профиль безопасности данного соединения. В по-

следнее десятилетие получены обнадеживающие клинические данные по применению куркумина в составе комплексной тера-

пии при РС. Однако на текущий момент проведено недостаточно клинических исследований куркумина для его вхождения

в рутинную клиническую практику в качестве средства комплексной терапии РС. Возможно, это связано с тем, что, как

и другие соединения из группы полифенолов, куркумин обладает низкой биодоступностью, что ограничивает его терапевти-

ческий потенциал. В последнее время разработаны новые формы куркумина, позволяющие существенно увеличить его биодо-

ступность (в частности, наноэмульсионные формы). В связи с этим перспективным является проведение новых клинических

исследований куркумина, в особенности его форм с увеличенной биодоступностью, в качестве дополнительной терапии при

РС.
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Multiple sclerosis (MS) is a chronic demyelinating autoimmune disease. MS therapy does not always allow slowing of disease progression

and also has significant side effects, such as immunosuppressive effects (especially when second-line disease-modifying therapies (DMT)

are used). In this context, it is important to explore novel approaches to MS therapy that may improve the therapeutic potential of first line

DMTs and reduce the likelihood of switching to switch to second line DMTs. Curcumin is one of the promising candidates for such appli-

cation. Several anti-inflammatory and neuroprotective effects of curcumin have been reported in the literature, which could be considered

for such applications. The favorable safety profile of this compound is also important. Over the past decade, encouraging clinical data have

been obtained on the use of curcumin as part of adjunctive therapy for MS. However, to date, there are inadequate clinical studies on the

use of curcumin in the therapy of MS. This may be due to the fact that curcumin, like other polyphenols, has low bioavailability, which

limits its therapeutic potential. Recently, new highly bioavailable forms of curcumin have been developed (e.g., nanoemulsions). In this

regard, it is promising to conduct new clinical trials of curcumin as an adjunctive therapy in MS, especially using its forms with increased

bioavailability.
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Рассеянный склероз (РС) является мультифокальным

аутоиммунным заболеванием центральной нервной систе-

мы (ЦНС) с поражением белого и серого вещества. В насто-

ящее время существует большое разнообразие средств пато-

генетической терапии – препаратов, изменяющих течение

РС (ПИТРС). К сожалению, несмотря на прогресс, достиг-

нутый в разработке новых методов терапии РС, на сегод-

няшний день во многих случаях невозможно полностью

остановить процесс поражения ткани головного мозга, свя-

занный с процессами аутоиммунного нейровоспаления

и нейродегенерации [1]. 

При распространенности от 50 до 300 случаев на

100 тыс. населения, сегодня в мире насчитывается пример-

но около 2,8 млн человек с РС. Также РС – одно из наибо-

лее социально значимых заболеваний нервной системы

у лиц молодого возраста (средний возраст установления ди-

агноза – около 32 лет) [2]. 

РС является мультифакторным заболеванием. Устано-

влено, что недостаток солнечного света, низкий уровень ви-

тамина D, перенесенные инфекции (в частности, вирус Эп-

штейна–Барр, цитомегаловирусная инфекция), курение,

хронический стресс, избыточная масса тела и некоторые

диетические факторы в сочетании с генетическими особен-

ностями человека играют важную роль в причинно-следст-

венных связях, приводящих к развитию РС [3, 4].

Часть пациентов не реагируют на ПИТРС первой ли-

нии, в связи с чем встает вопрос о необходимости смены те-

рапии [5, 6]. Однако важным критерием, помимо эффек-

тивности, являются безопасность и переносимость длитель-

ного курса лечения. Первая линия терапии при умеренной

эффективности является более безопасной при длительном

приеме и имеет более простой план управления рисками,

в то время как вторая линия является более высокоэффек-

тивной, но имеет более сложный план управления рисками

и большую вероятность развития серьезных нежелательных

явлений. В связи с этим применение добавочной терапии

к принимаемым ПИТРС первой линии может быть перспе-

ктивным направлением, имеющим целью улучшение конт-

роля за активностью заболевания и более долгосрочное

применение более безопасной для пациентов терапии. 

Среди перспективных видов дополнительной терапии

РС особое место занимают различные полифенолы, в осо-

бенности куркумин. Полифенолы, как правило, имеют

в своем составе несколько фенольных групп, часто это ве-

щества природного происхождения. Данные соединения

обладают благоприятным профилем безопасности, в то же

время они способны оказывать различные фармакологиче-

ские эффекты, в том числе противовоспалительный и ней-

ропротекторный. В определенной степени применение по-

лифенолов может нивелировать вышеописанные негатив-

ные факторы внешней среды, повышающие вероятность

развития аутоиммунных заболеваний. При этом потребле-

ние полифенолов с пищей во многих случаях недостаточно

[7]. Одним из наиболее исследованных при аутоиммунных

и нейродегенеративных заболеваниях полифенолов являет-

ся куркумин.

М е х а н и з м ы  д е й с т в и я  к у р к у м и н а  п р и  Р С
Куркумин – природный полифенол, содержащийся

в корне растения Curcuma longa. Куркумин обладает различ-

ными видами фармакологической активности, в частности

противовоспалительной, нейропротекторной, антиокси-

дантной, противоопухолевой, а также противомикробной

[8, 9]. Широкий диапазон фармакологических эффектов

куркумина является типичным для группы полифенолов и,

вероятно, связан с особенностями их химической структу-

ры. К этим особенностям относят наличие в их молекуляр-

ной структуре областей с повышенной электронной плот-

ностью, связанных с фенольными гидроксильными группа-

ми, и двойных связей. Обладая подобной молекулярной

структурой, куркумин способен взаимодействовать с раз-

личными молекулярными мишенями, в основном форми-

руя обратимые химические связи. 

Эти взаимодействия могут способствовать конкурен-

ции куркумина с аденозинтрифосфатом (АТФ) в АТФ-свя-

зывающих карманах разных ферментов, в частности двой-

ной специфичной тирозин-регулируемой киназы 2 [10].

Возможно, подобные механизмы опосредуют подавление

куркумином различных сигнальных путей, таких как транс-

крипционный ядерный фактор κB (nuclearfactor-κB, NF-

κB), сигнальный путь янус-киназы и сигнального белка

и активатора транскрипции 3 (Janus kinase and signal trans-

ducer and transcription activator 3, JAK/STAT3) и фосфоино-

зитол-3-киназы и мишени рапамицина млекопитающих

(phosphoinositide-3 kinase and mammalian target of rapamycin,

PI3K/mTOR), важных для патогенеза аутоиммунных забо-

леваний [8, 11, 12]. 

В целом можно выделить две группы эффектов курку-

мина, важных для терапии РС. Во-первых, это иммуно-

опосредованные эффекты, выражающиеся в противовоспа-

лительном действии куркумина, во-вторых – нейропротек-

торные эффекты.

Противовоспалительные эффекты куркумина связаны

с модуляцией звеньев иммунного ответа, важных для пато-

генеза РС. В частности, куркумин ингибирует дифференци-

ровку и развитие клеток Th17 (вероятно, посредством регу-

ляции глутаматного рецептора на дендритных клетках) [13].

Клетки Th17 играют одну из важнейших ролей в нарушении

гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) при РС [14].

Куркумин значительно снижал продукцию интерлей-

кина 6 (ИЛ6) и ИЛ23 дендритными клетками. Также курку-

мин способствует снижению пролиферации CD4+Т-клеток,

культивируемых совместно с дендритными клетками. Кро-

ме того, куркумин снижает экспрессию ключевых факто-

ров, связанных с клетками Th17 (ИЛ17A и фактор транс-

крипции RORγt) [13].

Также куркумин уменьшает нейровоспаление, моду-

лируя поляризацию микроглии путем ингибирования сиг-

нального пути, связанного с рецептором TLR4 [15].

Эффекты в отношении микроглии могут быть обу-

словлены подавлением куркумином сигнальных путей

фактора транскрипции NF-κB и митоген-активируемой

протеинкиназы (mitogen-activated proteinkinase, MAPK),

активированных Pam3CSK4 (синтетический лиганд

TLR2/TLR1-рецепторов). Известно, что при хроническом

нейровоспалении внутриклеточные сигнальные пути,

включая NF-κB и МАРК, становятся гиперактивирован-

ными [7, 16].

Механизмы противовоспалительных эффектов курку-

мина чрезвычайно многогранны и детально описаны в по-

следних обзорных публикациях, посвященных этому во-

просу, таких как работа Y. Peng и соавт. [17].

О Б З О Р Ы

Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2023;15(Прил. 1):65–70 66



Возможно, нейропротекторные эффекты не менее

важны в реализации терапевтического потенциала куркуми-

на при РС, чем его противовоспалительные эффекты. Деге-

нерация миелина и нарушение ремиелинизации аксонов яв-

ляются центральными патогенетическими событиями при

РС. Эти процессы связаны с повреждением олигодендроци-

тов. Показана способность куркумина активировать перок-

сисомный пролифератор-активируемый рецептор гамма

(PPAR-γ) в предшественниках олигодендроцитов и способ-

ствовать их дифференцировке в зрелые олигодендроциты,

что стимулирует образование миелина. PPAR-γ является ли-

ганд-активируемым фактором транскрипции с нейропроте-

кторными и противовоспалительными свойствами [18].

Нейропротекторные эффекты куркумина широко

описаны в ряде недавних обзорных работ по этой теме, в ча-

стности, в работе A. Askarizadeh и соавт. [19], поднимающей

вопрос о способах увеличения проникновения куркумина

через ГЭБ, а также в других публикациях [20].

К у р к у м и н –  ф а р м а к о к и н е т и к а  и с п о с о б ы  
п о в ы ш е н и я  б и о д о с т у п н о с т и
При всем разнообразии фармакологических эффек-

тов куркумина, его терапевтический потенциал ограничен

низкой биодоступностью. Для куркумина характерно со-

четание низкой абсорбции в тонком кишечнике и интен-

сивной модификации под влиянием метаболизма 1-й и 2-й

фазы (куркумин подвергается как реакциям восстановле-

ния, так и конъюгации). Основные метаболические про-

цессы, которым подвергается куркумин, сосредоточены

в энтероцитах, гепатоцитах, а также опосредованы кишеч-

ной микробиотой [21]. 

Метаболизм куркумина кишечной микробиотой в ли-

тературе называют альтернативным, в котором принимают

участие Escherichia coli и Blautia sp. Данные компоненты ки-

шечной микробиоты ответственны за восстановление кур-

кумина до дигидрокуркумина, а затем до тетрагидрокурку-

мина, а также за деметилирование куркумина с образовани-

ем двух производных – деметилкуркумина и бис-деметил-

куркумина [22, 23]. Сообщается, что широкий спектр фар-

макологических эффектов куркумина может быть связан

с его метаболитами, которые обладают антиоксидантными,

противовоспалительными, противоопухолевыми, кардио-

протекторными и антидиабетическими свойствами [23].

При приеме нативного куркумина (т. е. без образова-

ния форм, повышающих биодоступность) он зачастую об-

наруживается в плазме крови только начиная с доз в не-

сколько граммов при пероральном введении (3,6–10 г в раз-

личных исследованиях), при этом его уровень в плазме кро-

ви составляет порядка 10–100 нМ [23]. 

В связи с низкой биодоступностью нативного курку-

мина применяются различные способы ее повышения.

В частности, используются мицеллярные (наноэмульсион-

ные), липосомальные, конъюгированные с фосфолипидами

формы, совместное применение с пиперином и другие спо-

собы повышения биодоступности [21]. Использование кур-

кумина в описаных выше формах позволяет существенно

увеличить его биодоступность [8, 24].

Согласно фармакокинетическим исследованиям, со-

здание наноэмульсионных (мицеллярных) форм может

в наибольшей степени увеличивать биодоступность курку-

мина [24]. Эмульсии представляют собой многофазные дис-

персии, в которых одна жидкость диспергирована в другой

несмешивающейся жидкости. Эмульсионные формы повы-

шают растворимость и биодоступность куркумина и других

биоактивных соединений, таких как бета-каротин и лютеин

[25]. Наноэмульсионные системы способны образовывать

мицеллярные наночастицы малого размера с большой пло-

щадью гидрофильной поверхности и гидрофобным ядром,

обеспечивающими эффективность транспорта фармаколо-

гически активных компонентов [26].

Показано, что меньший размер частиц, лучшая ста-

бильность при хранении, а также более высокое содержание

куркумина обнаружены в насыщенных куркумином нано-

эмульсиях, стабилизированных полисорбатом-80 и лецити-

ном. По сравнению с наноэмульсиями, приготовленными

с лецитином, наноэмульсии на основе полисорбата-80 об-

ладают лучшей однородностью [25]. Наноэмульсионные

или мицеллярные формы, полученные с использованием

полисорбата-80, позволяют увеличить концентрацию кур-

кумина в плазме крови здоровых доноров в десятки раз –

в ряде исследований до 0,4–3 мкМ [8, 24]. В указанных кон-

центрациях куркумин обладает противовоспалительными

эффектами в исследованиях in vitro (в частности, снижает

продукцию ИЛ6 клеточными линиями, конститутивно про-

дуцирующими данный цитокин) [27].

Появление форм куркумина с повышенной биодос-

тупностью, сохраняющих при этом благоприятный про-

филь безопасности [28], открывает новые перспективы его

клинического использования.

Р е з у л ь т а т ы  и с с л е д о в а н и й  к у р к у м и н а  
н а  м о д е л я х  Р С i n  v i v o
Куркумин активно исследуется на животных моделях

РС, в частности, на экспериментальном аутоиммунном эн-

цефаломиелите (ЭАЭ) и купризоновой модели. Исследова-

ния показывают, что куркумин ослабляет тяжесть симпто-

матики ЭАЭ. Возможно, одним из механизмов этого эффе-

кта является ингибирование активации микроглии. Так,

куркумин способен снижать воспалительный ответ на моде-

ли липополисахарид-стимулированных клеток BV-2 (им-

мортализованная клеточная линия мышиной микроглии).

Согласно предположению авторов данного исследования,

механизм действия куркумина заключается в регуляции

сигнального пути AXL/JAK2/STAT3 [29].

В другом исследовании показано, что куркумин

уменьшает воспалительную инфильтрацию и демиелиниза-

цию в спинном мозге мышей с ЭАЭ. Куркумин облегчает

неврологическую симптоматику при ЭАЭ и модулирует экс-

прессию CD3- и CD4-лимфоцитов в спинном мозге. Поми-

мо ЭАЭ в данном исследовании выполнялась оценка фар-

макологических эффектов куркумина на купризоновой мо-

дели [30]. 

Купризон является хелатором меди и вызывает токси-

ческую демиелинизацию. В отличие от ЭАЭ, отражающего

аутоиммунные аспекты РС, купризоновая модель отражает

аспекты де/ремиелинизации при РС. В этой модели мышам

перорально вводится купризон, что приводит к гибели оли-

годендроцитов и последующей обратимой демиелиниза-

ции. Спонтанная ремиелинизация происходит через 4 дня

после отмены купризона [31]. 

Купризон вводили самкам мышей через желудочный

зонд в течение 8 нед, а затем в течение 15 дней проводилось
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введение куркумина (100 мг/кг). Было показано, что курку-

мин оказывает протекторный эффект в отношении окисли-

тельного стресса, вызванного введением купризона, у мы-

шей. Помимо этого, куркумин оказывал протекторный эф-

фект в отношении изменений поведения, индуцированных

купризоном, а также снижал демиелинизацию в мозоли-

стом теле у мышей. Авторы данного исследования предпо-

лагают, что куркумин проявляет двойной механизм дейст-

вия: 1) иммуномодулирующий эффект за счет противовос-

палительного эффекта в реактивных астроцитах и ингиби-

рования инфильтрации иммунных клеток в спинной мозг;

2) стимуляция ремиелинизации за счет повышения экс-

прессии основного белка миелина в головном мозге [30].

Также среди механизмов протективного действия кур-

кумина при ЭАЭ могут иметь место уменьшение поврежде-

ния митохондрий и ингибирование нейронального и олиго-

дендроцитарного апоптоза на ранних стадиях ЭАЭ. В иссле-

довании J. Feng и соавт. [32] мыши получали внутрибрю-

шинные инъекции куркумина в дозе 200 мг/кг в день, рас-

творенного в 0,5% метилцеллюлозе. Показано, что курку-

мин может ингибировать апоптоз у мышей с ЭАЭ – посред-

ством как защиты от повреждения митохондрий, так и ин-

гибирования внутреннего пути апоптоза (путем снижения

высвобождения цитохрома С в цитозоль и, соответственно,

снижения активации каспазы-9, играющей важную роль

в сигнальных путях при апоптозе). В данном исследовании

также показано, что куркумин препятствует снижению

уровня основного белка миелина, что ингибирует демиели-

низацию при ЭАЭ.

Представляет интерес и возможность влияния курку-

мина на кишечную микробиоту. Показано, что введение мо-

ноглюкуронида куркумина, способствующее достижению

более высокой концентрации куркумина в свободной фор-

ме в сыворотке крови, вызывает изменение состава кишеч-

ной микробиоты при ЭАЭ [33].

Р е з у л ь т а т ы  к л и н и ч е с к и х  и с с л е д о в а н и й  
к у р к у м и н а  в к а ч е с т в е  с р е д с т в а  
к о м п л е к с н о й  т е р а п и и  Р С
Куркумин является одним из наиболее исследованных

полифенолов. Его иммуномодулирующие свойства оцени-

вались у пациентов с различными аутоиммунными патоло-

гиями в ходе множества рандомизированных клинических

исследований [34]. 

Помимо исследований in vitro и in vivo, в последнее

время начали проводиться клинические исследования дан-

ного полифенола и в качестве дополнительной терапии

у пациентов с ремиттирующим РС (РРС). В рандомизиро-

ванном двойном слепом плацебоконтролируемом исследо-

вании S. Dolati и соавт. [35] принимали участие 50 пациен-

тов с РРС, получающих терапию интерфероном β1а

(ИФН-β1а) 30 мкг внутримышечно 1 раз в неделю. Пациен-

ты были разделены на две группы, одна из которых (n=25)

получала дополнительную терапию нано-куркумином в до-

зе 80 мг/сут. В группу контроля было включено 35 здоровых

доноров. Результаты показали, что после 6-месячного курса

терапии нано-куркумином в группе ИФН + куркумин по-

казатели по Расширенной шкале статуса инвалидизации

(Expanded Disability Status Scale, EDSS) снизились (с 1,62 до

0,98; р=0,039) по сравнению с показателями в этой же груп-

пе до лечения. Также были отмечены позитивные измене-

ния в лабораторных показателях – значительное снижение

уровня Th17-клеток в периферической крови пациентов

с РС и снижение уровней экспрессии RORγt (фактор транс-

крипции, значимый для Th17-клеток). Снизилась продук-

ция ИЛ17 активированными мононуклеарными клетками

периферической крови, а также произошло снижение уров-

ня экспрессии малых интерферирующих РНК (миРНК). 

Также в рандомизированном двойном слепом плаце-

боконтролируемом исследовании, проведенном этим же ав-

торским коллективом [36], принимали участие 50 пациен-

тов с РРС, получающих терапию ИФН-β1а в дозе 30 мкг

внутримышечно. Первая группа из 25 пациентов в течение

по крайней мере 6 мес получала капсулы нано-куркумина

(80 мг/сут), в то время как контрольная группа (n=25) полу-

чала капсулы плацебо. Через 6 мес также было выявлено

статистически значимое снижение балла EDSS в группе,

получавшей куркумин (с 1,77 до 0,98; р = 0,039). Кроме то-

го, показатели EDSS значительно различались между опыт-

ной и контрольной группами (0,98 и 1,72 соответственно;

р=0,041). Установлено, что нано-куркумин способен вос-

станавливать частоту и функцию T-регуляторных клеток

у пациентов с РС.

M. Petracca и соавт. [37] в своем исследовании также

оценивали влияние куркумина в комбинированной терапии

у пациентов с РРС, получающих терапию ИФН-β1а 44 мкг

подкожно, на клинические параметры воспаления и нейро-

дегенерации. В исследование было включено 80 пациентов

с разделением на две группы. В ходе рандомизации пациен-

ты распределялись либо в группу ИФН + куркумин (паци-

енты получали 95 мкг микронизированного куркумина

с эфирными маслами куркумы, 1000 мг), либо в группу

ИФН + плацебо. Наблюдение продолжалось в течение 24 мес

с оценкой клинических показателей и данных МРТ. Хотя

первичная конечная точка (эффективность куркумина по

сравнению с плацебо в качестве дополнительной терапии

новых/расширяющихся поражений на Т2-изображениях

у пациентов с РРС) не была достигнута, на 12-м месяце

в группе ИФН + куркумин была отмечена меньшая доля па-

циентов с комбинированными уникальными поражениями

(combined unique active lesions, CUA) – 7,5% против 17,5%.

Проведенный статистический анализ не выявил каких-либо

различий между двумя группами в отношении прогрессиро-

вания инвалидизации, а также в отношении показателей

нейровоспаления или нейродегенерации по данным МРТ.

Результаты этого исследования свидетельствуют о том, что

куркумин может усилить эффективность ИФН-β1a в отно-

шении рентгенологических признаков воспаления при РС.

Таким образом, необходимы и перспективны дальней-

шие клинические исследования влияния куркумина на кли-

нические и иммунологические показатели у пациентов

с РРС в качестве дополнительной терапии. 

З а к л ю ч е н и е  
Куркумин обладает широким спектром различных

фармакологических эффектов, в частности, противовоспа-

лительными и нейропротекторными, которые обширно

описаны в литературе. Наряду с благоприятным профилем

безопасности куркумина, это дает основания предполагать

эффективность куркумина в качестве средства дополни-

тельной терапии аутоиммунных и нейродегенеративных за-

болеваний.
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До недавнего времени терапевтические возможности

куркумина были ограничены его низкой биодоступностью.

Однако в последнее время появились новые формы курку-

мина (в частности, мицеллярные формы), позволяющие

увеличить его биодоступность в десятки раз. Применение

таких форм может повысить эффективность куркумина в те-

рапии различных заболеваний. Существуют данные клини-

ческих исследований, свидетельствующие о возможной эф-

фективности куркумина в качестве средства дополнитель-

ной терапии РС. Количество таких исследований пока недо-

статочно для внедрения куркумина в рутинную клиниче-

скую практику. Перспективно проведение новых клиниче-

ских исследований куркумина, в особенности его форм с по-

вышенной биодоступностью, в комплексной терапии РС.
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