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Article type: 

Research article 
Introduction: Leishmaniasis is an infectious and parasitic disease that is 

among the most important zoonotic diseases in tropical and subtropical 

regions, as well as developing countries. Despite the efforts of clinical 

researchers over the years, few signs of progress have been made in the 

treatment of cutaneous leishmaniasis leading to satisfactory clinical 

improvement. In this study, activated melittin was used to treat leishmaniasis 

caused by Leishmania major. Moreover, liposomes and nanoparticles of 

albumin were used separately for the entry of myelin into leishmania-

infected macrophages. Furthermore, their effects on Leishmania-infected 

cells were compared in vivo. 

Material & Methods: After designing activated melittin peptide for a 

selective expression using pep fold and expasy servers, liposomes and 

albumin nanoparticles were used to transfer the peptide into the cell and 

evaluate the function of transfer vectors on Leishmania major-infected cells. 

Finally, they were investigated in vivo to analyze the anti-leishmaniasis 

activity of carriers containing activated melittin and their uptake by 

macrophages. 
(Ethic code: 7506009/6/35) 

Findings After wounding the BALB/c mice on the second week, an effective 

concentration of 100 μl of each of the nanoparticles of albumin and liposome 

containing 25 μg of activated melittin was injected into BALB/c mice as a 

therapeutic dose. After the fifth week, in the third group (control), the wound 

size increased significantly and eventually led to the death of the mice in the 

control group. However, in the first and second groups treated with 

liposomes containing peptide and nanoparticle albumin, at the beginning of 

the fifth week, the wound size got smaller, and the recovery process initiated 

(P<0.05).  
Discussion & Conclusion: The results of this part of the study showed that 

the therapeutic effects with liposome carriers and albumin nanoparticles 

containing 25 μg/ml activated melittin in mice with leishmaniasis can be 

compared with those of the control group. Liposome and nanoparticle 

carriers of albumin-containing activated melittin have been suggested as an 

effective, appropriate, and even alternative treatment for cutaneous 

leishmaniasis. 
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  در   شونده   فعال   ن ی ت ی مل   ی حاو   ن ی آلبوم   نانوذرات و    پوزوم ی ل   ی ها حامل اثر    ی بررس 

 in vivo  ط ی در شرا   ماژور   ا ی شمان ی ل   گوت ی آماست   رشد   از   ی ر ی جلوگ 

 2یطاهر محمد ،1انیشا زیپرو ،*1انینب قهیصد ،1یاخزر لایسه

 ران ی ا تهران،  تهران، دانشگاه  ،یدامپزشک دانشکده ،یشناسانگل  گروه .1

 ران ی ا  تهران، تهران،  دانشگاه ،یدامپزشک دانشکده رستگار، ی مرکز شگاهیآزما  .2
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در    و  یری گرمسمهیو ن   یر یمهم زئونوز در مناطق گرمس  یهای مار یب  از است که    ی و انگل   ی عفون  ی ماریب   سیازیشمانی ل  مقدمه: 

است.  درحال  یهاکشور  تلاش  با توسعه  بالین  یهاوجود  درمان    یاندک  یهاپیشرفت   ، یمتماد  یهاسال   یط  ی محققان  در 

بالین  ییشمانیوز پوستل بهبود  به  از    یناش  وز یشمانی ل  ی برا  مطالعه،  نیا   درصورت گرفته است.    ،منجر شود  بخشت یرضا  یکه 

  و   پوزوم ی لاز    ا،یشمانیل آلوده به    یهابه داخل ماکروفاژ   نیتیمل منظور ورود  به  و   شد شونده استفاده  از ملیتـین فعال   ماژور   ا یشمانیل

 . شد  سهی مقا و یبررس ا یشمانیل آلوده به  یهاسلول  یآن رو   آثار و د ی گرد استفاده جداگانه طوربه نیآلبوم   نانوذرات

  pep fold, expasy  یهاسرور  از استفاده  با   که  ی انتخاب انیب   ی برا  ،شوندهفعال نیت یمل   د یپپت  یپس از طراح  :هاو روش    مواد

  ماژور،   ایشمانیلآلوده به    یهاسلول  یانتقال رو   یهااملح  عملکرد  یبررس  و  سلول  درون  به  د یانتقال پپت  یبرا،  گرفت  صورت

  نیتیمل   یحاو  یهاحامل  ییایشمانیضدل  تیفعال   لیوتحل هیتجز  یبرا  ت،ی. درنهاد یگرد  استفاده  نیآلبوم  نانوذراتو    پوزومیل  از

 .شدند  یبررس in vivo  ط یها در شراها توسط ماکروفاژ شونده و جذب آنفعال

هفت  BALB/c  یهاموش  در   زخم   جادیا  از   پس   ها:یافته مؤثر    ، دوم  ۀدر  حامل   تر ی کرولیم   100غلظت  از  هرکدام   ی هااز 

ل  نیآلبوم  نانوذرات درمانبه  ،شوندهفعال   نیت یمل   کروگرمی م  25  یحاو  پوزومیو  دوز  موش  یعنوان    ق ی تزر  BALB/c  یهابه 

از گذشت  د یگرد پس  درنها  افتی  شیافزا  یریچشمگطور  به  زخم  ۀانداز)کنترل(    سوم  گروه   در  پنجم،  ۀهفت.   به   ت،یکه 

کنترل    یهاموش  مرگ ل   اما  د؛یگرد  منجرگروه  با  درمان  تحت  که  دوم  و  اول  گروه    نانوذرات و    د یپپت   یحاو  پوزومیدر 

 (.P<0.05آغاز شد ) یبهبود  روند تر و ها کوچک زخم ۀانداز  ،پنجم ۀدر شروع هفت ، بودند  نیآلبوم

  ن یتیمل   تریلیل یم /کروگرمیم  25  یحاو  نیآلبوم  نانوذرات و    پوزومیل  یهابا حامل  یماندر  آثار  ۀجینت  :ی گیرنتیجهبحث و  

توان  بخش از مطالعات نشان داد که می  نیا  دربا گروه کنترل    سهیدر مقا  ،یجلد   وز یشمانیمبتلا به ل   یهاشونده در موش فعال

عنوان یک روش درمانی مؤثر، مناسب و حتی جایگزین  شونده را به ال فع  نیتیمل   یحاو  نیآلبوم  نانوذرات و    پوزومیل  یهاحامل

 .در درمان لیشمانیوز جلدی پیشنهاد کرد

 

 نیآلبوم   نانوذرات ن،یتیمل  ،ماژور  ایشمانی ل پوزوم، یل: های کلیدیواژه
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   مقدمه

  و   انسان  مشترك  یهای ماریب  از   که  لیشمانیوز   انواع 

  سه   به  که   دارد  وجود   جهان   نقاط   ۀهم  در  است،   حیوان

-مخاطی  و)کالاآزار(    احشایی)سالک(،    پوستی  شکل

به    یااختهیتک   ی هاگونه   از   انواعی.  کندمی  بروز پوستی  

راست  لیشمانیا نام    یزای ماریب  عامل  دایکینتوپلاست   ۀ از 

خود  هستند لیشمانیوز   زندگی  محیط  برحسب  دو    ،که  به 

یا   )اماستیگوت  آزاد  تاژك  بدون    و (  لیشمن   جسم شکل 

)پروماستیگوت( تاژك م  دار    در  انگل  این.  شوندیدیده 

  یاهسته تک  خوارگانه ی ب  هایسلول   درون  درداران  مهره 

  ی هاگونه   توسط  عموماً  زلیشمانیو.  ابدیی م  تکثیر  و زندگی  

 (. 1) گرددیم منتقل خاکی ۀپش

 انتقال   ۀ حلق  در  اپیدمیولوژیک  یهای دگیچی پ  وجود

شده است این بیماری    موجب ) گوناگون  ناقلین  و  مخازن(

( باشد  برخوردار  بالایی  بسیار  اهمیت   رغم ی عل(.  2از 

  های   دهه  در  یبهداشت  اندرکاراندست   فراوان  یهاتلاش

است و    نبوده   مؤثر  چندان  ناقل  مخزن  کنترل  تاکنون  ر،یاخ

دارودرمان آنتیموان   زین ی  یهای  ترکیبات  پنج    شامل 

)پنتوستام(،   سدیم  گلوونات  استیبو  ازجمله  ظرفیتی 

)گلوکانتیم( آنتیموان  آمفوتریپسین مگلومین  ...  و B و 

در    است   پاسخ ازجمله    ایده یعد  مشکلات  با  عملکه 

واکسنشده   اجهمو  ییدارو  مقاومت  وندادن   و    یاند 

  سبب  نیوجود ندارد. به هم  یانسان  وزیشمان یکارآمد برای ل

سال جهان  ر،یاخ  یهادر  ل  یسازمان  را    وزی شمانیبهداشت 

 کرده  مطرحشده  فراموش  رییگرمس  مارییب  کیعنوان  به 

 (.3، 4است )

خانواده ناز ی متالوپروتئ   کس ی ماتر آنز  ی ا  ها    یهـا   م یاز 

بـس   هستند  نک ی وابسته به ز   بـات ی ترک   از   ی اریکه در هضم 

  نقــش   ــه یپا   ی غــشا  بافـت   و   ی سـلول  خـارج   کس یمـاتر

ا   دارند  از    و   ی کیولـوژیز یف  ی ها نـد یفرا   در   لحــاظ   ــن یو 

 Matrix (metalloproteinase-9)  .اندمهم   ی کیپـاتولوژ 

MMP-9  فعال   یدالتونلویک   92  نی پروتئ   ک ی   ـت یبـا 

  خارج  کسیماتر  آن یاصل   یسوبسترا  کـه  اسـت   ی پروتئـاز

ااست  ه یپا   ی غشا   بافت   اتصالات   و   ی سلول   ن یپروتئ   ـن ی . 

مهم   ی کـی   کس ی ماتر  ۀ خانواد  ی اعـضا   نی تراز 

ا ها ناز یمتالوپروتئ  تنها عـضو  قـادر    ـن ی و  کـه  خانواده است 

به  کـلاژن  هـضم  و  اتـصال  مهم بـه    ب ی ترک   ن یترعنوان 

برخ5) اسـت   ه ی پا  ی غشا  مات  ی (.  انواع    کس یراز 

)ناز یمتالوپروتئ  مهم MMP2,9ها    ب ی تخر  در   عامل  ن یتر( 

  هستند زخم    میترم   ی مناسب برا  یبسترساز   نبودِو    هاکلاژن 

  ی التهاب  عات ی(. ضا6)  کنند ی م  عمل   کلاژنازها عنوان  به   که 

ل  ی ناش   متعدد  ی منیا  یها سلول   ی حاو   ی پوست  وزی شمان ی از 

  ی اهسته تک   ی ها ت ی و فاگوس  Bو    T  ی ها ت ی لنفوس ازجمله  

فعال تول سلول   نی ا  یها ت ی است.  به   ن ی توکایس   ی بالا  دی ها 

و    نترفرون ی ا  ی ها  سلول   TNFگاما    ی خون  ی ها توسط 

فلوسشودی ممنجر    ی اهسته تک  روش  با  نشان    یتومتر ی . 

مونوس داده  که  است  با    CD16  ی ها  تی شده  مجاورشده 

  د ی تول  را بالا    ر یمقاد  با  MMPs  ا،یشمان یل محلول    یها ژن ی آنت

  دی تول   ش ی افزا  ا یشمانیاز ل   ی ناش  ی ها عفونت   در  (. 7)  کنند یم

  ان یب   ش یافزا  سبب   خود   که   شودی م  ده ی د  TNF  ن یتوکا یسا

MMPs  گردد ی م  انگل   به  آلوده   یها بافت   و   ها سلول   در  

  ضد   آثار   ۀ دربار  د یجد   مطالعات   به   توجه  با (. 7)

  سم   ن ی (، در طرح حاضر از ا8،  9،  10)  ن یت ی مل  ی ااخته یتک 

ل  ی برا  با  ملیتین شداستفاده    ی جلد  وزیشمان ی مقابله   .  

(Melittin)    پپتیـد آمینه  26یـک  و    اسـید  کاتیونیک  ای، 

در زهر    د ترین ترکیب موجـو  و اصلی  پاتیک است   آمفی 

عسل   برای  11)   است زنبور  مختلفی  خواص  تاکنون   .)

مملیتین گزارش  قبیل  ایـن  از  که  است    آثار به    توان ی شده 

و    ی ضدالتهاب  ، یا اخته ی، ضدتکیروسیضدو   ، ی کروبی ضدم

  C-terminal  بخش ازآنجاکه   (.12)  کردضدسرطان اشاره  

 ی پل  دی پپت   اتصال  ن، ی بنابرا   ؛ است  کی ونی کات  ن ی تی مل

طر  (E7)  کیگلوتام   ۀن ی آم  د یاس   7  یحاو   ک یونی آن    ق ی از 

با    نکر ی ل شدن  خرد  مهار    تواند ی م  MMP9,2قابل  سبب 

است    ن یمطالعه فرض بر ا  ن ی ا  (. در13گردد ) ن یت یمل  تی فعال 

ل  ق ی که از طر پپت  ، MMPsتوسط    نکر ی خرد شدن    د ی اتصال 

  و  قطع   انگل  به   آلوده   یها در سلول   نی ت یمل با    ک یونی آن یپل

م  ن ی تی مل بازم  شود ی آزاد  خود  فعال  شکل  به    گرددی و 
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  به   آلوده   ی هاسلول در    MMP2, 9شونده(.  فعال   ن ی تی )مل 

  جاد یا   ی برا   ی سلول  پاسخ  میظ تن  و  ان ی ب  سبب   ا یشمان ی ل  انگل 

افزا13)  شود ی م  ا یشمان یل   عفونت  به  توجه  با    ان یب  ش ی (. 

MMP2,9   سلول م  ی ها در  انگل  به  آن   توان ی آلوده  ها  از 

  ی هاد یپپت   از   استفاده   با   درمان   ی برا  د ی پپت  ی طراح  منظوربه 

  به  قادر   ن ی آلبوم  نانوذرات . کرد  استفاده  ن ی تی مل ازجمله   یسم

  در   را تی سم  و  هستند   آب در   نامحلول ی داروها   کردن حل

م  ی ها سلول  کاهش  نوکلئ ی سالم  و  از  د یاس   ک یدهند  را  ها 

در  ی م  محافظت   ب ی تخر   ی دارورسان  ۀ سامان کنند. 

م  یها گاند ی ل آلبوم ی مختلف  به    تا   شوند   متصل  نی توانند 

انجام   ی مشخص  ی ها سلول   ی برا   را   هدفمند   ی دارورسان

به     و   ن ی آم  ی کاربرد   ی ها گروه   حضور   علت دهند. 

  وندی پ  اتصال   امکان   نانوذرات،   سطح   ی رو   ل یکربوکس 

برا   ی ها گاند یل   به   ی کووالانس دادن    ی مختلف  قرار  هدف 

)سلول  دارد  وجود  لیپوزوم 14ها   داشتن  سبب به ها(. 

 نه ی هزکم  ضمن   در  و  دهنده  خودسامان  و  ساده  ساختارى 

به    د ی پپت انتقال  ۀ ن یزم  در   ی مناسب  ابزار  ، ها آن  از   استفاده  بودن 

سلول    یک  ایجاد  منظوربه   مطالعه،  ن یا   در .  هستندداخل 

  و  آبگیرى  مرحله طى  دی پپت   ۀ رندیدربرگ سلولى  شبه  ۀ سامان

از  یدرپی پ دهى آب استفاده  با    ل ی دی فسفات  هاىلیپید  و 

 به   ی پوزومی ل  ۀ بست  ساختار یک  در د یپپت   کلسترول،   و   نی کول 

ا  توان ی م که   افتاد   دام  برا ساخت   ن ی از  پپت  ی ار  به    د ی انتقال 

  یار با بارگذ  ، مطالعه نی (. در ا 16درون سلول استفاده کرد )

به    ن، ی آلبوم  نانوذرات و    پوزوم ی ل   در شونده  فعال   ن ی تی مل

  ای شمانیل   گوتی آماست  رشد  از   ی ر یجلوگ  در اثر آن    ی بررس

 . دیاقدام گرد  in vivo ط ی ماژور در شرا

 

 ها  و روش مواد 
با    : یانتخاب  انیب   یبرا شونده  فعال  ن یتیمل  د یپپت  یطراح

افزا به  سلول   MMP2,9  ان یب  شیتوجه  و    ی التهاب  یهادر 

ل اتصال  از  استفاده  با  انگل،  به   قابل   یدی پپت  نکریآلوده 

با   نما  MMP2,9برش  قرمز  رنگ  به  شده  داده   شیکه 

برافعال   نیتی مل  د یپپت  یطراح  منظوربه   ،است   ی شونده 

 ۀ داد گاه یپا از نیتیمل یل توا مطالعه، نیدر ا یعملکرد انتخاب

NCBI  ل شد  افتیدر   MMP2,9خردشونده توسط    نکریو 

و  15) پپت به   ک یگلوتام  ۀن یآم  دی اس  7(    ی مهار  دیعنوان 

با استفاده   دیپپت  یتاخوردگ.  دیبه آن اضافه گرد  کیون یآن

آنلا سرور  انجام    شد   یبررس  pep fold  ن یاز  از  پس  و 

محاسبز یآنال  یبرخ ازجمله  توسط    کیالکترزویا pH ۀها 

پپتexpasyسرور   سفارش  شرکت    یبرا  دی ،  به  سنتز 

Biocompany دیگرد  ارسال  نیکشور چ. 
 

GIGAVLKVLTTGLPALISWIKRKRQQGG

PVGLIGKEEEEEEE 
 

  یۀ ته   ی برا   : پوزوم ی ل   در   د ی پپت   ی بارگذار   و   پوزوم ی ل   یۀ ته 

 گرمی لی م   10و    ن ی ت ی لس  گرم ی ل ی م   30مقدار    پوزوم، ی ل 

 دی از پپت   کروگرم ی م  1000وفرم و  کلر  ی س ی س  5کلسترول در  

اضافه    کلروفرم   به و    شد حل    DMSO  تر ی کرول ی م   100در  

  ۀ درج   45حرارت    در   آمده دست به   محلول و    د ی گرد 

  ر ی از تبخ   پس و    شد   داده و در حال چرخش قرار    گراد ی سانت 

  تا گرفت  ی جا خلأ  در  ساعت  12 مدت  به  محلول  کلروفرم، 

  کی مقدار   . ردد گ   حذف   ز ی ن   کلروفرم   ی احتمال   ۀ ماند ی باق 

  به   ترهالوز   مول   ی ل ی م   100  ی حاو   فسفات   ی نمک   بافر   ی س ی س 

  کاتور ی سون   توسط   قه ی دق   ک ی   مدت   به   و   شد   اضافه   آن 

ف   ابتدا محلول    ن ی ا   سپس  د؛ ی گرد   که ی سون    یسرنگ  سر   لتر ی با 

به شد   لتر ی ف   0/ 2  ی سرنگ   سر   لتر ی ف   با   دوباره   و   0/ 4 منظور  . 

  پوزوم ی ل  یۀ ته از ، پس پوزوم ی ل در  شده ی بارگذار  د ی پپت  ی بررس

د   د ی پپت با    شده ی بارگذار  آب  با  شستشو  بار  دو    زه،ی ون ی و 

به  اتانو   تر ی کرول ی م   300  مقدار  به    د ی گرد اضافه    پوزوم ی ل ل  و 

قرار گرفت. با    ک ی ساعت در دستگاه حمام التراسون   1مدت  

اتان   ن ی ا  رها و    د ی پپت و    کند ی م   ب یرا تخر   پوزوم ی ل ل  و روش، 

و    قه ی دق   20س نمونه به مدت  سپ   ؛ شود ی ل م و اتان   ط ی وارد مح 

دور   رو   ODو    د ی گرد   وژ ی ف ی سانتر   13000با  در   یی محلول 

 . د نانومتر خوانده ش   280موج  طول 

سی  :دیپپت  ی حاو  نیآلبومنانوذرات    هء یته  ی سیک 

و به مدت دو ساعت در    دیگرد  هی درصد ته  کی  نیآلبوم

قرار    گرفتقرار    گرادی سانت  ۀدرج  60  یماربن  از  پس  و 

 100را با  آن از تریکرولی م 100 شگاه،یآزما طیر محدادن د

پپت   تر ی کرول ی م  غلظت    د ی از  م   کروگرم ی م   10000با    تر ی ل ی ل ی در 
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محلول    تر ی کرول ی م   20و    شد مخلوط     ZnCl2  100از 

آن    ی آرام به   مولار ی ل ی م  ا   س .  د ی گرد   افزوده به  انجام    ن ی از 

ابعاد    ن ی آلبوم   ۀ در شبک   د ی پپت   ، مراحل  ب   200-100به  ه  نانومتر 

  ی حاو   ن ی آلبوم   نانوذرات از    تر ی کرول ی م   50سپس    افتاد؛ دام  

  ی ماکروفاژها   ی کشت حاو   ط ی از مح   ی س ی س   2/ 5  به   را   د ی پپت 

RAW   پروماست به  و    شد اضافه    ماژور   ا ی شمان ی ل   گوت ی آلوده 

 . د ی گرد   مشاهده   ج ی نتا   ساعت،   48پس از  

 :ماژور   ا ی شمان ی ل   ی ها گوت یپروماست   ی ساز آماده   و   کشت 
ا    رانی ا   یۀ سو  ماژور   ا ی شمان ی ل   انگل از    ق، ی تحق   ن ی در 

(MRHO/IR75/ER)   انگل   شده ه ی ته گروه   یشناساز 

.  شد تهران استفاده    ی بهداشت دانشگاه علوم پزشک   ۀ دانشکد 

از    تر ی ل ی ل ی م   1  ها، گوت ی انبوه پروماست  د ی منظور کشت و تول به 

اول   ط ی مح   9به    ل ی استر   ط ی شرا   در انگل    ی حاو   یۀ کشت 

  ۀ اضاف به   RPMI1640  (pH=7.2)ه  کشت تاز  ط ی مح   تر ی ل ی ل ی م 

 یر ی جلوگ   ی . برا د ی گرد   اضافه درصد    10  ی گاو   ن ی سرم جن 

آلودگ  قارچ   یی ا یباکتر   ی از  فالکون   ، ی و   کی وت ی ب ی آنت   ها به 

  همراه   به (  تر ی ل ی ل ی م   ک ی   در   ی الملل ن ی ب   واحد   100)   ن ی ل ی س ی پن 

  افزوده (  تر ی ل ی ل ی م   ک ی   در  کروگرم ی م   200)   ن ی س ی استرپتوما 

 قرار  گراد ی سانت  ۀ درج   20 انکوباتور   در   ها فالکون   سپس   شد؛ 

ز   بالا مراحل    ن ی ا   ۀ هم .  شدند   داده  شرا   ر ی در  در  و   طی هود 

 .د ی انجام گرد   ل یاستر 

  اثر  یبررس  و  BALB/cدر موش    وز یشمانیلزخم    جادیا

  ن یتی مل  دی پپت  ی حاو  ن یآلبوم  نانوذرات   و  پوزومیل

  زمانی که اشکال   تااز تکرار پاساژ انگل    پسشونده:  فعال

مرحل به  رسید  ۀپروماستیگوت  محتوای  ندایستایی   ،

سانتریفوژ   لوله  کشت  انگل  شد های  رسوب    و  های 

بافرداده  با  بار  چند  شس PBS شده    د؛یگرد  تشواستریل 

رسوب   مشخص  آمده دستبه سپس  حجم   PBSاز    یبا 

  ی حاو  تر،یکرولیم  100هر    ی ازا  که به  شد   قی رق  یاگونه به 

تعداد    ونیلیم  5 باشد.  لام  انگل انگل  توسط  حجم  در  ها 

گرد شمارش  از  ینئوبار  مطالعه،  این  انجام  برای  د. 

.  شداستفاده    یگهفت  7تا    8در سنین    BALB/cهای   موش

انست  موش از  خر  تو یها  تهران  در    دیگرد  یداریپاستور  و 

 یدامپزشک  ۀ دانشکد ات آزمایشگاهی وان بخش نگهداری حی 

قفس تهران   دانشگاه  در  شر ،  در  و  مخصوص  ایط  های 

طرح   پایان  تا  آب(  و  غذا  دما،  نور،  نظر  )از  استاندارد 

شدند.     نانوذرات و    پوزوم ی ل   اثر   ی بررس   ی برا نگهداری 

با    موش   ۀ هم   ، شونده فعال   ن ی ت ی مل   د ی پپت   ی حاو   ن ی آلبوم  ها 

لیشمانیا     ۀ ناحی   که ی طور به   دند، یگرد تلقیح    ماژور انگل 

موش  دم  اتانول    قاعده  با  و    شد   ی ضدعفون   درصد   70ها 

محتوی   تر ی کرول ی م   100دار  مق  سوسپانسیون    ون ی ل ی م   5از 

صورت زیرپوستی با سرنگ یشمانیا ماژور به ل پروماستیگوت 

آن  از  هریک  به  تلقیح گردید انسولین  تلقیح موش   .ها    های 

به   های جداگانه به شرح زیر  تایی در قفس   3گروه    4شده 

 .شدند   ی گذار ها شماره تقسیم و قفس 

از   پس ماژور ایشمانی ل  به آلوده  یاهموش به :اول گروه 

  25  یحاو  پوزوم یل  تریکرولیم  100  ،زخم  جادیا

مدت    د یپپت  تریلیلیم/کروگرمیم به   21به  صورت  روز 

 . شد قیتزر یجلدریز

 ایشمان یل به  آلوده  یهاموش   ازگروه    ن یدر ا  :دوم  گروه 

ا  پس  ماژور   تری کرولیم  100  زانیبه م  قیتزر  ،زخم  جادیاز 

به    د یپپت  تریلیلیم  /کروگرمیم  25  یحاو  ن یآلبوم  نانوذرات

 . گرفت صورت  یرجلدیصورت زروز به  21مدت 

مقطر    آب  هاآن  به   که  شاهدگروه    :سوم  گروه 

 .شد قیتزر  یجلد ریز صورتبه 

  پس  ماژور ایشمانیل  به آلوده  یهاموش  :چهارم  گروه 

 . دندیگرد یبررس کنترلعنوان به  زخم، جادیا از

انگل   یبرا وجود  شکل    اثبات  به  آن  رشد  و 

به ضایعات  در  )لیشمانیایی(  در    آماستیگوت  وجودآمده 

های  گروه  ۀها در همها، از تعدادی از موشدم موش ۀ قاعد

کنار دادن  خراش  با  کنترل،  و  ها زخم  ۀ آزمایش 

و    یبردارنمونه  لام  روی  گسترش  تهیه  از  پس  و  انجام 

عدسی    یزیآمرنگ از  استفاده  با  گیمسا،   100با 

.  شدمیکروسکوپ، اشکال آماستیگوت لیشمانیا جستجو  ×

های    از ایجاد زخم  پسپنجم پس از تلقیح انگل،    ۀاز هفت

موش در  اندازه سالک  کمک   زخم  یریگها،  به  ها 

caliper-vernier   هفته صورت گرفت    5تا    بارک ی  یاهفته

داده  تکمیل    و  از  پس  گردید.  ثبت  مربوطه  دفتر  در  ها 
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قاعدزخم  یریگاندازه  در  جلدی  لیشمانیوز  دم    ۀ های 

در  موش پ  هاگروه   ۀ همها  که  روالی  توضیح    ترش یطبق 

تجز برای  شد،  واریانس    ،ها  داده   لیوتحله یداده  آنالیز  از 

)  نیانگ یم  ۀسیمقا  یبرا گروه    ن، یآلبوم  نانوذراتسه 

براکنترل   و  پوزومیل و  گروه    ی هان یانگیم  ۀ سیمقا  ی (  دو 

از  وزوم پ یل  و   ن یآلبوم  نانوذرات) استفاده    یت  آزمون( 

به   ،موارد  ۀ همدر   .دیگرد اطمینان    95صورت  حدود 

کمتر از  P-value محاسبه و در تفسیر نتایج مقادیر  درصد

 اساسبر    هاشیآزما  ۀهم  .دار در نظر گرفته شدمعنا  05/0

  ۀ تیکم  د ییو مورد تأ  دیگرد  انجام   ی اخلاق  یهادستورالعمل

شمار  اخلاق دانش35/6/7506009  ۀ )با    یدامپزشک  ۀ کد( 

 .گرفت قرار تهران  دانشگاه 

 

 یافته ها 
تزر  از  بــه   ا ی شــمانی ل  ی ها گوت ی پروماست   ــق ی پــس 

کمون   ۀگذشت دور   و  BALB/c هفته(  7-8)  های موش 

تزر   4-3)  از  بعد   ـق،ی تزر   ـهیناح   ۀملامس در    ـق،ی هفته( 

م   یبرجـستگ  احساس  زخـم ی ونـدول  سـپس  و  شـد 

رشـ از  قاعد حاصـل  در  انگـل  تشک   ۀد  موش   لی دم 

درمان   ش ی پ.  د ی گرد  شروع  ها زخم   ۀ هماز    ، از 

و    ی بـردار نمونه  رنـگ   پس شـد   ـر یز   در   ، ی ـزی آم از 

ته   گسترش  . دند ی گرد   ی بررس   کروسکوپ ی م   شده ه یهای 

به ضایعات  هم   از  در  مشاهد گروه  ۀ وجودآمده  و   ۀها 

نشان ها اشکال آماستیگوت لیشمانیا را  میکروسکوپی آن 

 که ضایعات همگی در اثر تلقیح انگل به   کرد داد و تأیید  

بودند.   آمده  زخم   ۀ انداز وجود  با  قطر  از   استفاده ها 

caliper-vernie  از گروه  ۀها در جدول شمار در هریک 

ه   1 شاهد  گروه  در  است.  از   یاثر   گونهچ ی خلاصه شده 

 جادی دوم ا  ۀ در هفت  ها گروه  گر ی در د   اما   ؛ نشد   دهی زخم د 

 عرض   و  متر  یل یم   6  ها زخم   طول  ۀانداز   نیانگ ی م   ، خم ز 

 100  ها آن به    ، مرحله   ن یا   در .  بود   متر ی ل ی م   3ها  آن 

و   د یپپت   تری ل ی ل ی م / کروگرم ی م   25  یحاو  پوزومیل   تر ی کرولی م 

 دیپپت   تر یل ی ل یم   / کروگرم ی م   25  ی حاو  نی آلبوم   نانوذرات

جلد   ری در ز   ان،یم روز در    3صورت  به   ،روز   21  تبه مد 

 سوم  ۀ شد. پس از گذشت هفت ق ی وه اول و دوم تزر در گر 

گروه  سه  هر  ل  یدر  زخم   ،بود   جادشده ی ا   وزی شمان ی که 

و اطراف آن را   شد تر  بزرگ   عهی ضا   و   د یگرد   پاپول فعال 

گذشت    ی قرمزرنگ   ۀ هال از  پس   در  هفته،   4فراگرفت. 

به   چهارم گروه   پاپول  دانه )کنترل(  و   یا صورت  سرخ 

با سطح   یدر رو   ونرم    یو قوام   شفاف  ،صاف   یبرجسته 

فرورفتگ  عمق    یآن  آن   متر ی ل ی م   2-3به  ته  که 

است پوسته به  دی گرد   مشاهده  ،پوسته  ا   ج ی تدرو   نی سطح 

ما  و  نرم  ضا   شدی مترشح    ی سروز  ع یدانه  بالاخره   عهی و 

زخم به  درآمد    ی صورت   یامحدوده  ،زخم   که باز 

 ت،ی. درنها شت نامنظم و برجسته دا   یا   هی مشخص و حاش

درمان   ۀانداز  که  کنترل  گروه  در  بودزخم  طور به   ، نشده 

در    افتی   شی افزا   یر ی چشمگ   از  پس  پنجم  ۀهفت   ان ی پاو 

کنترل    ی هاموش   مرگ   به   زخم،   جاد ی ا   منجرگروه 

واریانس،   . د ی گرد  آنالیز  آزمون  به  توجه   ۀانداز   انی م با 

هفت در  هفت   ۀ زخم  و  معن   ۀ اول  اختلاف   یدار   ا پنجم، 

(. در گروه اول و دوم 2و    1  ۀ شمار   جدول)   شتوجود دا 

ل  با  درمان  تحت   نانوذراتو    دیپپت   یحاو   پوزومی که 

هفت   ، بودند  نی آلبوم  هاله   ،چهارم   ۀدر  زخم   یااطراف 

 

ا    BALB/cهای  موش   در   ماژور   ا ی شمان ی از ل   ی های ناش زخم   در   ی مار ی ب   روند   ۀ س ی مقا   . 1  ۀ شمار   جدول  با    ن ی بوم آل   نانو ذرات   و   د ی پپت   ی حاو   پوزوم ی ل تحت درمان بـ
 های شاهد گروه 

 د یپپت   ی حاو  پوزوم ی ل   گروه  نی آلبوم   نانوذرات گروه  
 به  آلوده   کنترل  گروه 

 ماژور  ا ی شمان ی ل 

 گروه 

 شاهد 

 سالم ونـدول   یجـستگ  ونـدول   یجـستگ  ونـدول   یجـستگ  زخم  جاد ی ا  از   پس  اول   ۀ هفت 
 سالم شده فعال  پاپول  شده فعال  پاپول  شده فعال  پاپول  زخم جاد یا   از   پس   دوم  ۀ هفت 
 سالم دلمه  و   زخم  دلمه  و   زخم  دلمه  و   زخم  زخم  جاد ی ا  از   پس  سوم  ۀ هفت 
 سالم زخم  شدن ی عفون  یبهبود   شروع  یبهبود   شروع  زخم  جاد ی ا  از   پس  چهارم  ۀ هفت 
 سالم موش  مرگ  ماندن  یجا به   و  کامل   یبهبود  ماندن  یجا به   و  کامل   یبهبود  زخم جاد یا   از   پس   پنجم  ۀ هفت 
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 ذراتو نانو    دیپپت   ی حاو  پوزوم یل تحت درمان بـا    BALB/c   ی هاموش   در  ماژور   ا یشمان ی ل  از  ی ناش   یها زخم   قطر  ۀ انداز  نی انگی م   ۀ س ی مقا   .2  ۀ شمار  جدول 
 متر ی ل یبرحسب م  ، های شاهد با گروه  ن ی آلبوم

 شاهد  روه گ  ماژور  ا ی شمان ی ل کنترل آلوده به   گروه  د یپپت   ی حاو  پوزوم ی ل   گروه  نی آلبوم   نانوذرات گروه  زخم  ۀ انداز

 0 62/3 35/3 59/3 اول   ۀهفت 
 0 82/6 23/6 36/6 دوم  ۀهفت 
 0 35/13 12/3 37/3 سوم  ۀهفت 
 0 14/27 73/1 10/2 چهارم  ۀهفت 
 0 43/38 0 0 پنجم  ۀهفت 

 

اطراف و   یها بافت   با  سهی که در مقا   داشت   رنگ ی صورت 

انداز   د یرس ی م   نظر   به  سفت  آن  ر ی ز  ها   زخم   ۀ و 

و  کوچک  بهبود   ی ودبهب   روند تر  که  شد  زخم   یآغاز 

شروع    ج یتدر به  زخم  مرکز  به   د ی گرد از  شروع  دلمه  و 

شدن    زخم   ۀ انداز   در   یمعنادار   تفاوت  که  کرد خشک 

 نانوذراتو    د یپپت   ی حاو   پوزوم ی ل   با   درمان   تحت   گروه

)   نی آلبوم  داد  نشان  را  کنترل  گروه  به  ( P˂0.05نسبت 

از گذشت  3  ۀ)جدول شمار  ملاً کا   عه ی ضا   هفته،  2(. پس 

به   افت یبهبود   آن  اثر  جوشگاه و  حدود   ی صورت  با 

 اولدو گـروه    ان ی م   که ی درحال   ،ماند   ی کاملاً مشخص باق 

معن  دوم  و  اخــتلاف  مــشاهده P˃0.05)   ی داراهــیچ   )

 یر ی گ اندازه  با  ین ی بال   ی های (. بررس 4  ۀنشد )جدول شمار 

هفتگ ـبه   ری وم مرگ   ثبت  و  زخم   قطـر   ی بررس ـ  یطور 

 (.2و    1  ۀ)شکل شمار  دند ی گرد 

 
 یبرا   آزمون  ن ی مختلف علوم کاربرد فراوان دارد. ا   ی هااست که در شاخه   یآمار   ی هاآزمون   نی پرکاربردتر   از  یک ی   انسی وار   لی تحل  .3  ۀ شمار  جدول 

 ی منظور بررسطرفه به ک ی  انسی وار   لی . تحلدوطرفه .  ب   طرفهک ی .  الف : رد ی گی به دو صورت انجام م   ی انس ی وار   لی . تحلدارد  کاربرد   ن یانگ ی م   دو  از  ش یب   ۀ س ی مقا 

اختلاف   مطالعه،   ن ی است. در ا   راتیی منشأ تغ   ان یم دار بودن تفاوت  نشانگر معنا   05/0از    -value  Pتر بودن مقدار  کوچک   ، رود ی م   کار به شده کنترل   عامل   ک ی 

 . کنترل وجود دارد   گروه شونده با ل فعا ن یت یمل   یحاو   پوزوم ینانوذرات و ل   یها گروه   در   درمان  جی نتا   انی م   یدار ا معن 
Anova: Single Factor             

SUMMARY       

Groups Count Sum Average Variance   

Nanoparticle 5 15.42 3.084 5.38733   

Liposome 5 14.43 2.886 5.27943   

Control 5 89.36 17.872 213.5605   

ANOVA       

Source of Variation SS df MS F P-value F crit 

Between Groups 738.8405733 2 369.4203 4.942579 0.027176 3.885294 

Within Groups 896.90892 12 74.74241    

        

Total 1635.749493 14     

 
از انجام آزمون   پس ،حالت نیداده است. در ا مجموعهدو  نیانگیم ۀسیاست که هدف آن مقا یآمار یهااز آزمون ی کی Tآزمون  .4 ۀ شمار  جدول

دو گروه   انیم ،مطالعه نیندارند. در ا یدار ا دو گروه اختلاف معن نی انگیگرفت که م جهینت  توانیم ،است 05/0تر از که بزرگ یبا توجه به مقدار پ ،یت

 مشاهده نشد.   یشونده تفاوت معنادارفعال  نی تیمل یحاو  پوزومیو ل نیآلبوم نانوذراتتحت درمان 
t-Test: Two-Sample Assuming Equal Variances  Nanoparticle Liposome 

Mean 3.079333333 2.887333 

Variance 5.411524444 5.288891 

Observations 5 5 

Pooled Variance 5.350207778  

Hypothesized Mean Difference 0  

Df 8  

t Stat 0.131245949  

P(T<=t) one-tail 0.449410659  

t Critical one-tail 1.859548038  

P(T<=t) two-tail 0.898821319  

t Critical two-tail 2.306004135  
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 ۀ هفت در   ماژور  ا ی شمانی ل   از   ی ناش  زخمو عرض    طول . bو    a  ر ی تصو   درمان؛   تحت  و  کنترل   گروه   در  وز ی شمانی ل   زخم   جادیا   به   مربوط  ر ی تصاو   . 1  ۀ شمار شکل 

در   ماژور  ای شمان ی لاز    ی . زخم ناش d  ر ی تصو  ؛ زخم در گروه کنترل  جاد ی چهارم پس از ا   ۀ ماژور در هفت  ا ی شمانی از ل   ی . زخم ناشc  ر ی تصو   زخم؛  جاد یا   از  پس   دوم 

درمان با   تحت  خم در گروه ز   جاد یچهارم پس از ا   ۀ در هفت  ماژور   ای شمانی ل از    ی . زخم ناشe  ر ی تصو   ؛زخم در گروه کنترل   جادی پنجم پس از ا   ۀ هفت  ان ی پا 

. زخم j  ر ی تصو  د؛ یپپت   ی حاو   نانوذرات درمان با   تحت زخم در گروه   جادیپنجم پس از ا   ۀ در هفت  ماژور  ای شمانی ل از   ی . زخم ناش f  ر ی تصو  د؛ یپپت   یحاو   نانوذرات

پنجم   ۀ در هفت  ماژور   ا ی شمانی لاز    ی . زخم ناشh  ری تصو  د؛ یپپت  یحاو   پوزوم ی ل  با   درمان   تحت  زخم در گروه   جاد ی چهارم پس از ا   ۀدر هفت   ماژور   ا یشمان ی لاز    یناش 

 .د یپپت  یحاو   پوزوم ی درمان با ل  تحت  زخم در گروه   جادی پس از ا 
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 جاد ی ا .  b  ر ی تصو   ؛ماژور   ای شمان ی ل  ی ها گوت یپروماست   ق یتزر .  a  ر ی تصو   ؛ در گروه کنترل و تحت درمان   وز ی شمانی زخم ل   جادیمربوط به ا   ر ی تصاو   . 2  ۀ شمار شکل 

. زخم d  ر ی تصو   ؛ زخم  جادی دوم پس از ا   ۀدر هفت   ماژور   ا یشمان ی لاز    ی. طول و عرض زخم ناش c  ری تصو   ؛ زخم   جاد یاول پس از ا   ۀ ماژور در هفت  ا ی شمانی ل   زخم 

. f  ر ی تصو   ؛کنترل چهارم در گروه    ۀ در هفت  ماژور  ای شمانی ل از    ی . زخم ناشe ر ی تصو   ؛زخم در گروه کنترل   جاد ی چهارم پس از ا   ۀدر هفت   ماژور   ا یشمان ی لاز    یناش 

 زخم در گروه   جادی پنجم پس از ا   ۀدر هفت   ماژور  ای شمان ی لاز    ی. زخم ناش j  ر ی تصو   کنترل؛  در  زخم  جادیا   از  پس  پنجم  ۀهفت   انی پا در    ماژور  ای شمان ی لاز    یزخم ناش 

 .د یپپت  یحاو   نانوذرات درمان با    تحت  خم در گروه ز   جادی چهارم پس از ا   ۀ در هفت  ماژور   ا ی شمانی ل از   ی. زخم ناش h  ری تصو  د؛ یپپت   ی حاو  پوزم یل   با  درمان  تحت 
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 گیرینتیجه  و بحث

،  ی متماد   ی ها سال   ی ط   ی محققان بالین   ی ها ش لا با وجود ت 

پوست   ی اندک   ی ها پیشرفت  لیشمانیوز  درمان  صورت    ی در 

بالین  بهبود  به  که  است  شود.    بخش ت ی رضا   ی گرفته  منجر 

از    زمینه   ن ی ا   در   کیفیت   با   ی بالین   یی کارآزما   مطالعات   کمبود 

  ی بوده است که از وجود نداشتن متدولوژ   مسئله   ن ی مهم ا   علل 

برا  پیامدها   ی اثربخش   ی بررس   ی استاندارد    مصرف   ی و 

  جاد ی ا   .شود ی م   ی مطالعات ناش   ن ی در انجام ا   مختلف   بات ی ترک 

دارو  برخ انگل   یی مقاومت  برابر  در    از   ی ک ی ترکیبات    ی ها 

  ی . درمان اصل ( 18 ، 17سالک است )   ی مار ی ب ت درمان معضلا 

ظرفیت   استفاده سالک،    ی مار ی ب  پنج  ترکیبات  آنتیموان    ی از 

به  و مصرف دشوار،    لا با   ۀ ن ی هز   د، ی شد   ت ی رغم سم است که 

با 20  ، 19)   گردد ی م   ز ی تجو   ی ا طور گسترده به    ی ادآور ی   د ی (. 

با    ، ی بیمار   در   ی درمان   عامل   هر   ی اثربخش   ی اب ی ارز   که   شود 

لیشمانیوز   ی خود خودبه   ی بهبود  بسیار دشوار    ی پوست   ازجمله 

  ی داروها   مطلوب   ی ن ی با توجه به پاسخ ندادن بال   ن، ی بنابرا  است؛ 

  به   توجه   ، ها آن   ی جانب   عوارض   و   موجود   یی ا ی شمان ی ضدل 

  ی جلد   وز ی شمان ی ل   درمان   ی برا   د ی جد   ی ها درمان   و   ها روش 

 (. 21است )   ی ضرور 

  در   ی تجرب   س ی وز ی شمان ی ل   درمان منظور  به   طرح،   ن ی ا   در 

عملکرد   موش  رفع  تجو   ن، ی ت ی مل   ی رانتخاب ی غ   و    ن ی ت ی مل   ز ی به 

  ی ساختار مولکول   ک ی   ق ی دق   ی طراح .  د ی شونده اقدام گرد فعال 

آلوده    ی ها سلول   ی انتخاب   ی ر ی گ هدف   ی برا   ن ی ت ی مل   ی ها ی با توال 

ل  تنظ   ا ی شمان ی به  از    ن ی ت ی مل   شدن   فعال   م ی و  استفاده    ان ی ب   زان ی م با 

امکان   ی ها سلول   در ها  MMP  ی بالا  .  است   ر ی پذ آلوده 

هدف به    ن ی ت ی مل   د ی تول   ی برا   یی ها ی توال   ، ی انتخاب   ی ر ی گ منظور 

در    MMP2,9  ان ی ب   ش ی افزا   به   توجه   با .  شد   ی طراح   م ی تنظ قابل 

انگل   ی ها سلول  به    ان ی م   نکر ی ل   کردن خرد    یی توانا  و  آلوده 

نمودن    ی اختصاص   ی ها برا آن   از   توان ی و مهارکننده م   ن ی ت ی مل 

  ن ی بنابرا   کرد؛ استفاده    ن ی ت ی ازجمله مل   ی سم   ی ها د ی پپت عملکرد  

ا    ا ی شمان ی ل از    ی ناش   وز ی شمان ی ل   درمان منظور  به   ، ی بررس   ن ی در 

فعال   ماژور  ملیتـین  گرد از  استفاده  به د ی شونده    ورود منظور  . 

  و   پوزوم ی ل   از   ا، ی شمان ی ل   به   آلوده   ی ها ماکروفاژ   داخل   به   ن ی ت ی مل 

  ی آن رو   آثار   و   شد   استفاده طور جداگانه  به   ن ی آلبوم   نانوذرات 

به    ی ها ول سل    و   ی س ر بر   in vivo  ط ی شرا   در   ا ی شمان ی ل آلوده 

د   از   پس .  د ی گرد   سه ی مقا  از    غلظت   مختلف،   ی ها وز استفاده 

حامل   تر ی کرول ی م   100مؤثر   از  هرکدام    نانوذرات   ی ها از 

ل   ن ی آلبوم  شونده  فعال   ن ی ت ی مل   کروگرم ی م   25  ی حاو   پوزوم ی و 

به   شد   ن یی تع  درمان و  دوز  موش   ی عنوان    BALB/c  ی ها به 

نت   د ی گرد   ق ی تزر  نشان داد که    ن ی ا   ۀ ج ی که  از مطالعات  بخش 

  ی حاو   ن ی آلبوم   نانوذرات   و   پوزوم ی ل   ی ها حامل با    ی درمان   آثار 

مبتلا    ی ها موش شونده در  فعال   ن ی ت ی مل   تر ی ل ی ل ی م / کروگرم ی م   25

  در   ی درمان   که   کنترل   گروه با    سه ی در مقا   ، ی جلد   وز ی شمان ی ل به  

پس از    که ی نحو به   ، بود   مؤثر   ار ی بس   بود،   نگرفته   صورت ها  آن 

در    ، ی ق ی از موارد تزر   ک ی روز پس از درمان با هر  28گذشت  

  که ی درحال   شد،   حاصل   کامل   ی بهبود   درمان   تحت   ی ها گروه 

  ها موش   مرگ   زمان،   ن ی ا   گذشت   از   پس   کنترل   گروه   در 

 . افتاد   اتفاق 

نشان داده   ن ی ا    ۀ شوند فعال   ن ی ت ی مل   ی اثربخش   ۀ دهند ها 

ل  در  برابر    ن ی آلبوم   انوذرات ن   و   پوزوم ی محصور  در 

سلول   ی ها گوت ی آماست  )   ی داخل  ا 22است  بر    ن ی (.  مطالعه 

سامانه   ی اثربخش  از  از    ی ها بالقوه  استفاده  مانند  دارو،  انتقال 

ب   ی برا   ن ی آلبوم   نانوذرات   و   پوزوم ی ل    ی عفون   ی ها ی مار ی درمان 

به   ی ا هسته تک   ک ی ت ی فاگوس   ۀ سامان شامل   خاص و  تر،  طور 

دا   ی برا  قرار  ضد هدف  عوامل    ی ها ماکروفاژ   یی ا ی مان ش ی ل دن 

تأک    و   رو ی کارن   مطالعات   با   ج ی نتا   ن ی ا  ند. ک ی م   د ی آلوده 

همخوان 2010)   همکاران  ا   ی (  که  از    پس   ن ی محقق   ن ی داشت 

  ی حاو   ی ها پوزوم ی ل   یی ا ی شمان ی ل ضد    ت ی فعال   ی بررس 

ل   ی برا   ن ی س ی پاروموما   in  ط ی شرا   در   ی جلد   وز ی شمان ی درمان 

vivo   استفا   دادند   نشان ل که  از    ار ی بس   ی ها نه ی گز   ها، پوزوم ی ده 

برا   ل ی تحو   ۀ سامان   ک ی عنوان  به   ی مناسب  قرار    ی دارو  هدف 

بافت  برا   ا ی شمان ی ل به    آلوده   ی ها دادن  ا   ی و  مؤثرتر    ن ی درمان 

  د ی گرد   مشخص   ق ی تحق   ن ی ا   اساس   بر است و    ی انگل   ی مار ی ب 

ل   ن ی س ی پاروموما که   در    ی ر ی چشمگ طور  به   پوزوم ی محصور در 

  ن ی همچن   ؛ ( 23مؤثرتر است )   آزاد   ی ز دارو ا   ، in vivo  ط ی شرا 

  وز، ی شمان ی ل   درمان  ی برا   ز ی ن   ن ی آلبوم   نانوذرات استفاده از    ۀ بار در 

نتا انجام   ی ار ی بس   قات ی تحق  با  که  ا   آمده دست به   ج ی شده    ن ی از 

دارد  مطابقت  ج   ؛ مطالعه  مطالعات  همکاران    تان ی ازجمله  و 
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داد   که (  2011)    ی حاو   ن ی آلبوم   نانوذرات   ند نشان 

دارو را تا هشت برابر کاهش   ت ی تواند سم ی م  B-ن ی س ی آمفوتر 

دارو، تجمع آن در    ق ی که پس از تزر   نجاست ی دهد و جالب ا 

به   ی کبد   ی ها بافت  طحال  به    شتر ی ب   ی ر ی چشمگ طور  و  بود، 

به   یی دارو   شکل   ن ی ا   سندگان ی نو   سبب   ن ی هم  عنوان  را 

 (. 24کردند )   ی معرف   B  -ن ی آمفوترس   ی برا   ی مناسب   ن ی گز ی جا 

و همکاران    رایپر  قاتیتحق   ج ینتابه    توان یم  ن یهمچن 

( سال  داد  اشاره (  2016در  نشان  که   یبررس  یط  ند کرد 

ماکروفاژ  نیتیمل  ریتأث به    یهابر    ان یب  زانیم  ا،یشمانیل آلوده 

ب  شیافزا  IL-12ژن     IL-10, TNF-α  یهاژن   انیو 

شرایط  افتی  کاهش در  ملیتین  که  داد  نشان  نتایج   .

های  ستیگوتاها و آمروماستیگوتدر برابر پ  یآزمایشگاه

سلول م  Leishmania infantum  یداخل  کند. یعمل 

ا بر  مآن   ن،یعلاوه  به یها  غتوانند  در    میرمستقیطور 

سلول   یهاماستیگوتآ طرداخل  از  اثر    کی  قیها 

 (.25) ندینماماکروفاژ عمل  یمونوژنیا

خل   ر ی الطاه  را    ۀ ج ی نت   ، 2017در سال    ل ی و  مطالعات خود 

برا   ی ط    ا ی شمان ی ل واکسن    د ی جد   ی آداپتورها   ی جستجو 

ملیت   ان ی ب   ن ی چن ن ی ا  که  به ی کردند  معن ن    ی القا   ی دار ا طور 

آلبینو   CD1  ی را در موش سور  Th2و  Th1 منی ی ا  ی ها پاسخ 

قرار    ی ر ی چشمگ طور  به   ی سوئیس  تأثیر  مل ده ی م تحت    ن ی ت ی د. 

بالقو   ک ی تواند  ی م  برا   ۀ مکمل  ضد    ی ها واکسن   ی مؤثر 

 (. 26باشد )   ا ی شمان ی ل 

سال    ی ل ی خل   قات ی تحق   ۀ ج ی نت      ی بررس   ی ط   ، 2018در 

  گوت ی آماست اشکال    ه ی عل   ی کروب ی ضدم   د ی پپت   ک ی   ت ی ال فع 

نشان داد که   (In Vitro) در شرایط برون تنی   ماژور   ا ی شمان ی ل 

اثر کشندگی بسـیار بـالایی    (CM-11)سکروپین ملیتین   پپتید 

می   دارد   ماژور   ا ی شمان ی ل بـر   استفاد و  از  توان  پپتیدهای    ن ی ا ه 

به   ی کروب ی ضدم  آینده  در  ضد را  ترکیبات    یی ا ی شمان ی ل عنوان 

 .( 27مـدنظر قرار داد ) 

مطالع )  ۀدر  همکاران  و  ضد  2011بوربورما  اثر   ،)

ل   یآنت  ییایشمانیل بر    نیمگلوم  یپوزومیمونات 

نشان داد    ج ی و نتا شد  یبررس  ا یشمان ی آلوده به ل  ی ها ماکروفاژ 

  ت ی سم   ن یانگل و همچن   ی ز دارو رو ا  ی مهم  ۀ که مهارکنند

آزاد   ی با دارو سه یآلوده در مقا   ی ها آن در ماکروفاژ  اندك 

 (   ی هات ی فاگوس   ۀ سامان  راه از    حاً ی ترج   ها پوزوم ی (. ل28است 

م  ی اهسته تک  توسط  ی گرفته  عمدتاً  که  شوند 

و طحال    ی ها ماکروفاژ  اصل  است کبد  مخازن    ی انگل  ی که 

بنابر  ا یشمان یل در   ل ن یا هستند؛  از  استفاده    ک یها  پوزوم ی ، 

ها با عوامل  بافت   ن یهدف قرار دادن ا   ی برا  ی منطق  راهکار 

است.    ی انگل  ی مار یب  ن ی درمان مؤثرتر ا   ی برا   یی ای شمانی ضدل 

متعدد داده   ی مطالعات  مگلوم نشان  که    مونات یآنت  ن یاند 

ل  در  ش  یر یچشمگطور  به   پوزومیمحصور   in  ط ـی راـدر 

vitro   وin vivo ،  (. 29ر است )ـرتـؤث ـم  آزاد   ی ارواز د 

  از   استفاده   با شونده  فعال   ن ی ت ی مل   انتقال   حاضر،   ۀ مطالع   در 

  دارو   کردن   کپسوله   ی برا   ن ی آلبوم   ی ها نانوذرات   و   پوزوم ی ل 

  ی منف   بار   ی دارا   ی ها د ی پ ی فسفول   ب ی ترک   از   استفاده .  شد   انجام 

  را   کپسوله   ی دارو   یی کارا   و   ها ماکروفاژ   جذب   ها پوزوم ی ل   در 

  ی ها نانوذرات   از   استفاده   علت   ن ی همچن   دهد؛ ی م   ش ی ا افز 

  و   ی التهاب   ی ها بافت   توسط   دارو   ی ح ی ترج   جذب   ن ی آلبوم 

  محل   به   دارو   رساندن   ی برا   ی ک ی ولوژ ی ب   موانع   از   عبور   یی توانا 

  ن ی ا   که ی طور به   ، است   خون   ان ی جر   در   آن   دوام   و مدنظر  

  ن ی ت ی مل   د ی پپت   کروگرم ی م   25  غلظت   با   ی رسم ی غ   ی ها حامل 

در  فعال    یی ا ی شمان ی ضدل   آثار   توانند ی م   تر ی کرول ی م   100شونده 

  ع ی تسر   ی برا   ن ی همچن   کنند؛   نه ی به   و   بخشند   بهبود   را   دارو   ن ی ا 

عنوان  به   ن ی آلبوم   نانوذرات   و   پوزوم ی ل   از   استفاده   بهبود   روند  در 

  دارو   نوع   ن ی ا   ن، ی بنابرا ؛  شوند   استفاده   توانند ی م مؤثر    حامل 

  ی فعل   ی ها دارو   ی برا   ی ب مناس   ن ی گز ی جا   بتواند   است   ممکن 

  ی شتر ی ب   مطالعات   شود ی م   شنهاد ی پ   و   باشد   ا ی شمان ی ضدل 

 . رد ی گ   صورت   باره ن ی درا 

 

 7506009/ 6/ 35  :اخلاق کد
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