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 چكيده
 زردچوبه از شود.کورکومينمي جلدی هایزخم باعث انسان در و شده منتقل فبوموتوموس جنس از يياهخاکي پشه توسط ماژور ليشمانيا :زمينه

 نيت برون محيط در ماژور ليشمانيا بر کورکومين مشتقات و کورکومين اثر حاضر پژوهش در شود.مي تهيه آن از مختلفي مشتقات و آمده دست به

 است. گرفته قرار بررسي مورد

 ،DACکورکومين استيل دی ،BDMC کورکومين متوکسي دی بيس يعني آن مشتقات و درصد 90 و 70 خلوص با کورکومين ها:روش و مواد

 کورکومين گاليوم و In(CUR) 3 کورکومين اينديوم ،VO(DAC) 2 کورکومين استيل دی واناديل ،VO (CUR) 2 کورکومين واناديل

3 (CUR)Ga چاهک هر به ماژور ليشمانيا پروماستيگوت 106 گرديد. تهيه گليسيرين در هاآن ليترميلي ميكروگرم/ 800 تا 50 هایغلظت و سنتز 

 گرادسانتي درجه 25 دمای در ساعت 24 مدت به و شده افزوده آن به کورکومين مشتقات از کدام هر از ميكروليتر 100 و اضافه خانه 96 پليت

 از استفاده با (vero) های سلول روی بر هاآن سمي اثر بررسي همچنين و ماژور ليشمانيا عليه بر ترکيبات کشندگي ميزان سنجش شد. نگهداری

 گرديد. ارزيابي MTT تست

 کورکومين ليشمانيايي ضد 50IC شاخص بود. ایافزاينده سير دارای غلظت افزايش با ايشمانيل هيعل بر آن مشتقات و کورکومين کشنده اثر :هاافتهي

 استيل دی واناديل ،VO(CUR) 2 کورکومين واناديل ،DAC کورکومين استيل دی ،BDMC کورکومين متوکسي دی بيس ،درصد 90 و 70

 ،103 ،101 ،93 ،110 ، از بودند عبارت ترتيببه Ga(CUR) 3 کورکومين گاليوم و In(CUR) 3 کورکومين اينديوم ،VO(DAC) 2 کورکومين

 ،3/20 ،21 ،19 ،1/33 از بودند عبارت ترتيببه نيز (vero) هایسلول عليه بر ترکيبات اين کشنده اثر و ليترميلي ميكروگرم/ 58 و 51 ،103 ،98

 .درصد 16 ،3/25 ،21 ،17

 در و داده نشان ودخ از را ليشمانيايي ضد اثر بيشترين مشتقات، ساير و کورکومين به نسبت کورکومين اينديوم و کورکومين گاليوم :یرگيجهينت

 .بودند پستاندار هایسلول برای کورکومين مشتقات ترينايمن حال عين

 MTT، Vero کورکومين، ،ماژور ايشمانيل :کليدی واژگان
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 مقدمه

 تک آن عامل که است انگلی بیماری لیشمانیازیس

 نیالیشما جنس از و تریپانوزوماتیده خانواده از اییاخته

 میالوتزو و فلبوتوموس جنس از خاکی پشه باشد.می

 اطنق اکثر در را عفونت این و بوده بیماری این ناقل

 از عفونت این بالینی تظاهرات دهند.می انتشار جهان

 گیرد.می بر در را کشنده احشائی فرم تا پوستی زخم

 سیر،گرم نیمه تا گرمسیر مناطق از بیماری این انتشار

 (.2 و 1) است گسترده بارانی هایجنگل تا بیابانی

 برای حاضر حال در که داروئی ترکیبات ترینمهم

 ستفادها مورد لیشمانیازیس مختلف بالینی اشکال درمان

 آنتیموان، ظرفیتی 5 ترکیبات از عبارتند گیرندمی قرار

 وستامپنت و گلوکانتیم به توانمی داروها این جمله از که

 ینا تجویز بدنبال مهمی جانبی عوارض که نمود، اشاره

 اشکال درمان برای البته (.3) است شده گزارش داروها

درمان حتی و موضعی هایدرمان از لیشمانیوز پوستی

یم استفاده نیز درمانی سرما و درمانی گرما مثل هایی

 جنس یهااختهی تک مقاومت لیدل به امروزه شود.

 به شیگرا معمول، یهاکیوتیبیآنت به ایشمانیل

 4) دارد وجود نینو یهاکیوتیبیآنت با هاآن ینیگزیجا

أ نشم با داروئی ترکیبات از استفاده به گرایش (.5 و

 ازدرصد  25 که است گسترش حال در چنان گیاهی

یم تهیه گیاهی منابع از فعلی استفاده مورد داروهای

 -4) بیس یا متان فرول )دی کورکومین (.7 و 6) شوند

 – ان هپتادی –6 و1 فنیل( متوکس -3 -هیدروکسی

 هایریشه از که است رنگی زرد رنگدانه ان( دی -5و3

 باشدمی زنجبیل خانواده از که Curcuma longa گیاه

 رنگ برای وسیع طوربه چوبه زرد ریزوم شود.می تولید

 پودر صورت به شود.می استفاده غذا به دادن طعم و

 برای طولانی قدمت و گویندمی تورمریک آن به

 انگلی ضد اثرات از (.8) دارد پزشکی در استفاده

 دیاژیار علیه بر آن کشندگی اثر به توانمی کورکومین
 تنلا، ایمریا هایاسپروزویت علیه بر همچنین و لامبلیا

 پارووم کریپتوسپوریدیوم و مالاریا هایپلاسمودیوم

 روی بر همچنین کورکومین کرد، اشاره (12-9)

 پانوزومتری مکزیکانا، لیشمانیا آمازوننسیس، لیشمانیا
 یایمن نقص ویروس و مانسونی شیستوزوما ای،بروسه

 دیگر از (.13-15) باشدمی ثرؤم نیز )ایدز( اکتسابی

 اثرات به توانمی همچنین کورکومین خواص

 نآ ضددیابت و ضدسرطانی اکسیدانی،آنتی ضدالتهابی،

 تواندمی کورکومین از جدید ترکیبات سنتز کرد اشاره

 که ودش منجر بیشتر کارایی با گیاهی داروهای تولید به

 ومیندیا سنتز به توانمی ترکیبات این جمله از

 اثر یدارا که (نیکورکوم یفلز )مشتق نیکورکوم

 .(17و  16) کرد اشاره ،باشدیم یضدسرطان

 هایآنالوگ ،(Guang & et al)و همکاران  گوانگ

 روی بر را هاآن کشنده اثر و سنتز را کورکومین مختلف

 مقاومت دارای منفی گرم و مثبت گرم هایباکتری

 داریمعنی طورهب که کردند مشاهده و بررسی داروئی

 توجهی قابل بخشی اثر رفرانس داروهای به نسبت

 سنتز با ،(et al Dubey &)و همکاران  دابی دارند.

 بر هاآن اثر ارزیابی و کورکومین استر دی هایکنژوگه

 این که دریافتند سرطانی هایسلول و هاباکتری روی

 و رامآ متابولیسم بیشتر، حلالیت بدلیل مشتقات

 این در .هستند ثرترؤم کورکومین از بالا سلولی دریافت

 و درصد 90 و 70 خلوص با کورکومین مطالعه،

 ید کورکومین، متوکسی دی بیس یعنی آن مشتقات

 دی وانادیل کورکومین، وانادیل کورکومین، استیل

 گالیوم و کورکومین ایندیوم کورکومین، استیل

 محیط در هاآن لیشمانیائی ضد اثرات و تهیه کورکومین

  .(8-21) گرفت قرار بررسی مورد تنی برون

 هاروش و مواد
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 انگل کشت

 لومع دانشگاه از ماژور لیشمانیا استاندارد سویه ابتدا

 50) حاوی N.N.N محیط در و تهیه شیراز پزشکی

 به ات شد داده کشت جنتامایسین لیتر(میلی میکروگرم/

 سپس د،گرد پایدار و شده آداپته کشت محیط با بتدریج

 کشت محیط به موجود هایپروماستیگوت از مقداری

RPMI-1640 درصد 10 حاوی FCS داده انتقال 

 میلگاریت رشد حداکثر به کشت اینکه از پس شدند.

 کشت محیط از میکرولیتر 100مقدار رسید خود

(RPMI-1640) پروماستیگوت میلیون یک حاوی 

 ره به نئوبار( لام با شمارش از پس  ماژور لیشمانیا

 در ساعت 1 مدت به و انتقال خانه 96 پلیت چاهک

  گردید. انکوبه گرادسانتی درجه 25 دمای
 

 استفاده مورد ترکيبات

 طالعهم این در استفاده مورد مشتقات دیگر و کورکومین

 مشتقات شدند. تهیه بوشهر فارسخلیج دانشگاه از

 یسب و کورکومین متوکسی دی )کورکومین، کورکومین

 رافیکروماتوگ تکنیک توسط کورکومین( متوکسی دی

 روفرم:کل شوینده و سیلیکاژل از استفاده با و ستونی

 جداسازی (2:5:98) نسبت به استیک اسید متانول:

 دی بیس استیل دی کورکومین استیل دی شدند.

 بیس و کورکومین برهمکنش از نیز کورکومین متوکسی

 حلال در انیدرید استیک با کرکومین متوکسی دی

 فلزی هایکمپلکس اند.آمده دستهب خشک پیریدین

 تقاتمش متانولی محلول برهمکنش از کرکومین مشتقات

 شرایط در فلزی هاییون متانولی محلول با کورکومین

 ساختمان کردن مشخص نحوه اند.شده حاصل رفلاکس

 وپیاسپکتروسک اسپکترومتری، مس از استفاده با هاآن

 (.17) شد انجام عناصر آنالیز و سرخ، فرو جذبی

 وسطت )که فرانسه سانوفی شرکت ساخت گلوکانتیم

 با آزمایشگاه در و تهیه شود(می وارد بهداشت وزارت

 50 از مختلف هایرقت (PBSپی بی اس ) از استفاده

 گردید تهیه آن از لیترمیلی بر میکروگرم 80 تا

 

 آزمايشات

 همچنین ودرصد  90 و 70 خلوص با کورکومین از

 متوکسی دی بیس شامل، کورکومین مشتقات

 ن،کورکومی وانادیل کورکومین، استیل دی کورکومین،

 و کورکومین ایندیوم کورکومین، استیل دی وانادیل

 کمک هب و نیریسیگل از استفاده با کورکومین گالیوم

 بر کروگرمیم 800 تا 50 مختلف یهاغلظت شیکر

 قدارم سپس .دیگرد هیته جداگانه صورت به تریلیلیم

 از شده تهیه هایغلظت از یک هر از لیتر میکرو 100

 میکرولیتر 100 حاوی هایچاهک به ترکیبات این

 لیشمانیا پروماستیگوت 1×106 دارای و کشت محیط

 در ساعت 48 مدت به پلیت و گردید اضافه ماژور

 آزمایشات تمام شد. انکوبه گرادسانتی درجه 25 دمای

 در ام منفی کنترل شدند. انجام تکرار بار سه صورتهب

 و RPMI-1640 کشت محیط شامل مطالعه این

 و ه،بود کورکومین ترکیبات بدون و ماژور لیشمانیا

 لیشمانیا ،RPMI-1640 محیط حاوی مثبت کنترل

 مشابه هایغلظت با گلوکانتیم داروی همچنین و ماژور

 این در فادهاست مورد گلوکانتیم بود. کورکومین ترکیبات

پی  زا استفاده با آزمایشگاه در و تهیه شرکت از مطالعه

 800 تا 50 از مختلف هایرقت (PBS) بی اس

 مثبت کنترل عنوانهب و تهیه آن لیترمیلی بر میکروگرم

 .گرفت قرار استفاده مورد

 بر نکرکومی ترکیبات کشنده اثر میزان سنجش برای

 VERO هایسلول روی بر همچنین و ماژور لیشمانیا

 MTT محلول گردید. استفاده MTT تست از

(Methylthiazolyldiphenyl- tetrazolium 
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bromide )پس و تهیه تریلیلیم گرم/یلیم 5 غلظت با 

 از هریک به میکرولیتر 20 مقدار به شدن، فیلتر از

 ساعت 4 مدت به مجدداً میکروپلیت و اضافه چاهک

 هایکریستال شدن حل برای شد. انکوبه دیگر

 150 مقدار هاچاهک در شده تشکیل فورمازان

 یک هر به سولفوکساید متیل دی محلول از میکرولیتر

 مشخص هاچاهک بررسی با گردید، اضافه هاچاهک از

 ایدسولفوکس متیل دی افزودن از پس دقیقه 20 که شده

 بودند شده حل کامل طورهب شده تشکیل هایکریستال

 بر نکورکومی ترکیبات کشندگی درصد محاسبه برای

 نوری جذب ماژور لیشمانیا هایپروماستیگوت علیه

 مدل الایزا دستگاه از استفاده با پلیت

(USA ،VT ،Winooski ،Highland Park ،

Biotech) درصد و قرائت نانومتر 570 موج طول در و 

 تایجن از استفاده با مطالعه مورد ترکیبات کشندگی

  گردید محاسبه نوری جذب مقادیر از آمده بدست

 (.23و  22)

 

 هاعصاره سيتهتوکسي ارزيابي

 ورو سلولي کشت الف:

 وانستیت از کلیه( اپیتلیال های)سلول vero سلولهای

 به مایع ازت کپسول وسیلههب و تهیه ایران پاستور

 (RPMI-1640) کشت محیط در و منتقل بوشهر

پنی واحد 100 گوساله، جنین سرمدرصد  10 حاوی

 در و استرپتومایسین تریلیلیم /کروگرمیم 100 سیلین،

 2COدرصد  5 حاوی و گرادسانتی درجه 37 انکوباتور

 داده کشت ساعت 24 مدت به درصد 95 رطوبت و

 .(23) شدند

 سلولي سيته سايتوتوکسي آزمايش ب:

 از استفاده با vero هایسلول کشت حاوی فلاسک

 پسینتری کمک به سپس و شستشو فیزیولوژی سرم

 از استفاده با و جداسازی فلاسک جدار از هاسلول

 شمارش نئوبار لام وسیلههب و آمیزیرنگ بلو تریپان

چاهک از یک هر به سلول هزار یکصد تعداد شدند،

 گراد،سانتی درجه 37 انکوباتور در پلیت و اضافه ها

 به ،درصد 95 نسبی رطوبت و 2CO درصد 5 حاوی

 هایرقت از کدام هر از گردید، انکوبه ساعت 24 مدت

 به لیترمیلی 5/0 مقدار کورکومین ترکیبات از شده تهیه

 انکوباسیون ساعت 48 مدت به و اضافه چاهک هر

دازهان برای انکوباسیون مدت این پایان در یافت، ادامه

سلول یهعل بر مختلف ترکیبات کشندگی درصد گیری

 در شده اشاره روش همان به MTT تست از ورو های

 ردیدگ استفاده ماژور لیشمانیا علیه بر کشندگی مورد

(23.) 

 

 هايافته

 بر کورکومین مشتقات مختلف هایغلظت کشنده اثر

 1 جدول در ماژور لیشمانیا هایپروماستیگوت علیه

 مشاهده جدول این در که طورهمان است. شده آورده

 ندگیکش غلظت افزایش با کورکومین مشتقات شودمی

 خود از لیشمانیا هایپروماستیگوت ضد بر بیشتری

 800 غلظت کشندگی این حداکثر و داده نشان

 ایندیوم که نحویهب است، لیترمیلی بر میکروگرم

 موجب غلظت این با کورکومین گالیوم و کورکومین

 لیشمانیا هایپروماستیگوت درصدی صد کشندگی

   اند.شده ماژور
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 ماژور ليشمانياهای مختلف مشتقات کورکومين بر عليه درصد کشندگي غلظت( 1جدول 

 مشتقات کورکومين
 درصد کشندگي ليتر(های مشتقات کورکومين )ميكروگرم/ميليغلظت

50 100 200 400 600 800 

 84 36/79 7/75 70 51/36 8/20 %70کورکومین 

 94 5/79 71 69 54 2/23 %90کورکومین 

 89 28/71 66 32/57 7/49 1/21 بیس دی متوکسی کورکومین

 87 39/77 2/69 57 4/49 4/16 دی استیل کورکومین

 91 2/75 68/71 47/63 5/50 8/18 وانادیل کورکومین

 87 77 2/69 9/57 4/49 30 وانادیل دی استیل کورکومین

 100 90 81 77 71 7/49 ایندیوم کورکومین

 100 94/93 97/75 04/66 67 46 گالیوم کورکومین

 100 100 100 100 100 100 گلوکانتیم

 

 بیواسی مطالعات در که ارزشمندی هایشاخص از یکی

 باتترکی اثر بررسی گیرد قرار توجه مورد بایستمی

 از که است پستانداران هایسلول روی بر مطالعه مورد

 یاد سلولی سیته سایتوتوکسی یا 50CC شاخص به آن

 ورو هایسلول کشت از ما منظور این برای شود،می

آن ویر بر را رکومینوک مختلف مشتقات اثر و استفاده

 آورده 2 جدول در حاصله نتایج که کردیم بررسی ها

می مشاهده جدول این در که طوریهمان است. شده

 مشتقات سیتهتوکسی درصد 50 یا 50CC شاخص شود

 800 از بالاتر ورو هایسلول علیه بر نیکورکوم

 است. لیترمیلی بر میکروگرم

 

ورو  هایسلول عليهبر مشتقات مختلف کورکومين  کشندگيدرصد ( 2جدول 

(Vero Cells) 

کورکومينمشتقات 
درصد کشندگي ميلي ليتر( /)ميكروگرم های مشتقات کورکومينغلظت

50100200400600800

6/285/1436/1715/241/33 %70 نیرکوموک

1/58122/1440/1819 %90 نیرکوموک

52/1141/1340/1621 2/2 نیرکوموک یمتوکس ید سیب

5/375/852/1215/173/20 نیرکوموک لیاست ید

2/53/1329/1440/1617 7/4 نیرکوموک ید لیواناد

4/9186/1840/1921 3/9 نیرکوموک لیاست ید لیواناد

9/395/1536/1215/243/25 نیرکوموک ومیندیا

107/126/1340/1516 8/1 نیرکوموک ومیگال

 

 ارمه ای کشنده اثر دادن نشان یبرا که دیگری شاخص

 شاخص شودمی محاسبه هاسمیکروارگانیم رشد کننده

50IC ریمقاد مطالعه نیا در است. یکشندگ درصد 50 ای 

 هیعل بر نیرکوموک باتیترک یبرا 50IC شده محاسبه

 است. شده آورده 1 نمودارو  3 جدول در ماژور ایشمانیل

 ،درصد 90و 70 نیکورکوم باتیترک برای 50IC ریمقاد

 ید ،نیکورکوم لیاست ن،یکورکوم یمتوکس ید سیب

 لیستا ید لیواناد ن،یکورکوم لیواناد ن،یکورکوم لیاست

به نیکورکوم ومیگال و نیکورکوم ومیندیا ن،یکورکوم

  51 ،103 ،98 ،103 ،101 ،93 ،110 از: عبارتند بیترت
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 (.1 نمودار و 3 )جدول تریلیلیم /کروگرمیم 58 و
 

 

 نيمشتقات کورکوم یبرا SIو  50IC ،50CC یهامحاسبه شاخص (3 جدول

 مشتقات کورکومين
 (50IC) درصد کشندگي بر عليه ليشمانيا 50

 ليتر()ميكروگرم بر ميلي

 درصد کشندگي بر عليه سلول ورو 50

(50CC) (تريليليبر م كروگرميم) 

 شاخص انتخاب

(SI) 

 ˃3/7 ˃800 110 %70 نیکورکوم

 ˃6/8 ˃800 93 %90 نیکورکوم

 ˃9/7 ˃800 101 نیکورکوم یمتوکس ید سیب

 ˃8/7 ˃800 103 نیکورکوم لیاست ید

 ˃2/8 ˃800 98 نیکورکوم ید لیواناد

 ˃8/7 ˃800 103 نیکورکوم لیاست ید لیواناد

 ˃7/15 ˃800 51 نیکورکوم ومیندیا

 ˃8/13 ˃800 58 نیکورکوم ومیگال

 
 

 
 

 درصد کشندگی( کورکومین و مشتقات کورکومین بر علیه لیشمانیا ماژور 50)  IC 50مقادیر  (1 نمودار
 

 Fig 1) IC50 values (50% lethality) of curcumin and curcumin derivatives against leishmaniasis major 
 

 1- دی استیل کورکومین،_4بیس دی متوکسی کورکومین،  _3درصد، 90کورکومین _2، درصد 70کورکومین 

 گلوکانتیم  _9گالیوم کورکومین، _8ایندیوم کورکومین،  _7وانادیل دی استیل  _6وانادیل کورکومین،  _5
 

 بحث
 به یاهیگ یداروها که دهندیم نشان مختلف مطالعات

 توانندیم بالا یدسترس و زیناچ متیق کم، عوارض لیدل

 گیرند قرار استفاده مورد هاعفونت از یاریبس کنترل در

 توجه نیکورکوم اخیر هایسال مطالعات سایه در (.9)

 اثر و یکیفارماکولوژ خواص بخاطر را یادیز

 کیتورمر اهیگ است. کرده جلب خود به ضدمیکروبی

 یسنت طب در ربازید از ،Curcuma longa یعلم نام با

 برای بیستم قرن اواخر در شده انجام مطالعات و نیچ

 روی بر کورکومین اثر مکانیسم تعیین و ارزیابی
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 و کیوتآپوپت اثر کورکومین که را هیفرض این لیشمانیا،

 حدودی تا دارد لیشمانیا علیه بر DNA کننده بیتخر

 (.24) کرد ییدتأ

 وردم کورکومین مشتقات که داد نشان ما مطالعه نتایج

 رب بیشتری کشندگی غلظت، افزایش با بررسی

 دهند.می نشان خود از لیشمانیا هایضدپروماستیگوت

 بالا به لیترمیلی بر میکروگرم 100 غلظت از مشتقات این

افزاینده و توجه قابل کشندگی ملایمی شیب با و بتدریج

 در کشندگی این که نحوی به دادند، نشان خود از ای

 دخو حد بالاترین به لیترمیلی بر میکروگرم 800 غلظت

 جهیتو قابل کشنده اثر مشتقات این همه چه اگر رسید.

 مشتقات ما هاییافته اساس بر اما داشتند لیشمانیا علیه بر

 تریکشنده اثر کورکومین گالیوم و کورکومین ایندیوم

 بر میکروگرم 800 یعنی حداکثری غلظت با و داشته

 هایپروماستیگوت درصدی 100 مرگ موجب لیترمیلی

 زا حاصل نتایج شدند. کشت محیط در ماژور لیشمانیا

 یهاسلول روی بر کورکومین مشتقات سمیت بررسی

 تهیسیتوکس درصد 50 ای 50CC شاخص یعنی ورو

 لظتغ حداکثر با حتی مشتقات این که داد نشان سلولی

میلی بر میکروگرم 800 یعنی مطالعه، این در رفته بکار

 که نشدند هاسلول درصدی 50 مرگ موجب نیز لیتر

 مذکور مشتقات بودن خطربی و ایمن بیانگر خود این

 است. انسان برای

 ،باتیترک یبرا 50IC شده محاسبه ریمقاد مطالعه نیا در

 ید سیب ،درصد 90نیرکوموک ،درصد 70 نیکورکوم

 لیاست ید ن،یکورکوم لیاست ن،یکورکوم یمتوکس

 لیاست ید لیواناد ن،یکورکوم لیواناد ن،یکورکوم

به نیکورکوم ومیگال و نیکورکوم ومیندیا ن،یکورکوم

 51 ،103 ،98 ،103 ،101 ،93 ،110 از: عبارتند بیترت

 هک مشتقات این مقادیر بودند. تریلیلیم /کروگرمیم 58 و

 لیشمانیا هایپروماستیگوت از درصد 50 مرگ موجب

 50 موجب که هاآن مقادیری با اندشده کشت محیط در

 فاصله باشد ورو هایسلول علیه بر کشندگی درصد

 و کورکومین ایندیوم مورد در که نحوی به داشته زیادی

 برابر 15 و 13 به ترتیببه فاصله این کورکومین گالیوم

 رسد.می هم

 مشتقات تمام کشنده اثر که دهندیم نشان جینتا

 فاصله و بوده زیناچ ورو یهاسلول هیعل بر نیکورکوم

 هیلع بر کشنده دوز با ایشمانیل هیعل بر هاآن کشنده دوز

 خطریب انگریب خود نیا و بوده توجه قابل ورو سلول

 است. پستاندار یهاسلول یبرا باتیترک نیا بودن

 یعنی غلظت نیبالاتر با شتقاتم نیا یکشندگ حداکثر

 لذا است، درصد 33 عدد تریلیلیم بر کروگرمیم 800

 50 زین غلظت حداکثر با یحت مشتقات نیا از چکدامیه

 دند.ندا نشان خود از ورو سلول هیعل بر یکشندگ درصد

 داکثرح با مطالعه مورد باتیترک که مطالعات نگونهیا در

 یرصدهاد ،ندارند یکشندگ درصد 50 زین غلظت

 اعداد صورتهب را (50CC) ای یسلول تیسم ای یکشندگ

 مورد غلظت حداکثر چون دهند.می نشان مثل داردامنه

 تریلیلیم بر کروگرمیم 800 مطالعه نیا در ما استفاده

 درصد 50 باتیترک از چکدامیه غلظت نیا با و بوده

 شاخص لذا ،اندنداشته ورو هایسلول علیه بر یکشندگ

50CC محاسبه تریلیلیم بر کروگرممی ˃800 صورتهب 

 انتخاب، شاخص ای SI بخش نانیاطم شاخص شود.یم

 سلول یبرا مطالعه مورد باتیترک بودن منیا زانیم

 50CC میتقس از که کندیم مشخص را انسان و پستاندار

 SI شاخص ریمقاد خوشبختانه .دیآیم دستهب 50IC بر

 15 از تربزرگ تا 7 از تربزرگ" نیب باتیترک همه یبرا

 یبرا اتبیترک نیا کشنده دوز نیب فاصله یعنی ،"است

 15 از شیب پستاندار سلول برای کشنده دوز و ایشمانیل

یم مشاهده 3 جدول در که طورهمان البته است، برابر

 ومگالی و ˃7/15 معادل SI با نیکورکوم ومیندیا شود
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 رب باتیترک نتریکشنده ˃8/13 معادل SI با نیکورکوم

 نیا نیترمنیا حال نیع در و ماژور ایشمانیل هیعل

  هستند. پستاندار یهاسلول یبرا باتیترک

می نشان نیز اخیر هایسال در محققان سایر مطالعات

 از شده تهیه مختلف هایآنالوگ و مشتقات که دهد

 هایسلول و هامیکروارگانیسم علیه بر کورکومین

 هک بوده مختلف اثرات از طیفی دارای معمولاً سرطانی

 ثرترؤم کورکومین مشتقات معمولاً مطالعات این اکثر در

  .اندشده دیده کورکومین خود از

 اثر (،Rasmussen & et al) راسموسن و همکاران

 یدمتوکس سیو ب نیکورکوم یدمتوکس ن،یکورکوم

 ایشمانیلو  پارومیفالس ومیپلاسمود یبر رورا  نیکورکوم

مورد نیاز از این ترکیبات  نموده و مقادیر یبررس ماژور

پلاسمودیوم ( بر علیه 50ICدرصد کشندگی ) 50برای 
یلیدر م کروگرمیم 5/3و  2/4، 3 بیترترا به فالسیپاروم

و  1/14، 5/21 بیترتبه ماژور ایشمانیل هیو بر عل تریل

که بیانگر  اندکرده وردبرآ تریلیلیدر م کروگرمیم 8/7

گومس و  (.25) قابل توجه این ترکیبات استثیر أت

 ایمطالعهدر  ،همکارانو (، Gomes & et alهمکاران )

 10 ،ایینپ تیو با سم ایشمانیضد ل بیساخت ترک یبرا

 یرا سنتز و بر رو نیمختلف از کورکوم مشتق

 ،بررسی کردند سیآمازوننس ایشمانیل یهاگوتیپروماست

 بیترک نتایج نشان داد که
1,7-bis-(4-propargyl-3-methoxyphenyl)-1,6-

heptadiene-3,5-dioneعین در و ثرترؤم برابر ده 

 صخال نیکورکوم به نسبت یکمتر تیسم یدارا حال

 همکاران و سالیهین مطالعه در (.26) است هبود

(Saleheen & et al)، علیه بر نیکورکوم اثر نیز 

 نشان و یسبرر را کایتروپ لیشمانیا و نفانتومیا ایشمانیل

 درصد 50 برای کورکومین از لازم مقدار که ند داد

 گونه دو هر یهاگوتیپروماست علیه بر (50IC) کشندگی

 چند هر است، بوده کرومولیم 5/3 معادل ایشمانیل

 50 برای کورکومین مشتقات ثرؤم هایغلظت و مقادیر

 در لیشمانیا مختلف هایگونه علیه بر کشندگی درصد

 مطالعه در آمده دستهب مقادیر با فوق محققان مطالعات

 محاسبه 50IC مقادیر ولی ترند،پائین اغلب و متفاوت ما

 مقدار مثلاً و بوده توجه قابل نیز ما مطالعه در شده

 درصدی 50 حذف برای لازم کورکومین ایندیوم

 است لیترمیلی بر یکروگرمم 51 چه اگر ماژور لیشمانیا

 کشنده زدو با لیشمانیا علیه بر آن کشنده دوز فاصله ولی

 هک حویبه ن بوده توجه قابل پستاندار هایسلول برای

SI دوز این برابر چند یعنی است، 7/15 شده محاسبه 

 و خطریب پستاندار سلول برای لیشمانیا علیه بر کشنده

 (.28و  27) است سیتهتوکسی فاقد

 ،(Changtam & et alو همکاران ) نگتامچا مطالعه در

 سیب و نیکورکوم یمتوکس ید ،نیکورکوم بیترک 3 اثر

 مختلف یاهگونه یرو بر نیکورکوم یمتوکس ید

 که دریافتند و بررسی ایبروسه پانوزومایتر و ایشمانیل

 درصدی 50 کشندگی برای ترکیبات این از لازم مقادیر

 و 6/4 ،5/2 از بودند عبارت بیترتبه هایاخته تک این

 بر اتبیترک نیا یسم اثر بررسی ضمناً ،مولکرویم 7/7

 داد نشان نیز (HEK) انسان نیجن هیکل یهاسلول یرو

 و خطربی پستاندار هایسلول برای مذکور ترکیبات که

 (.29) هستند ایمن

 و همکاران  ییجهانگشا مطالعه در

(Jahangoshaei & et al)، ومیگال اثر بررسی به 

سلول یرو بر نیکورکوم لیاست ید ومیگال و نیکورکوم

 پروستات سرطان و نهیس سرطان طحال، یسرطان یها

 شدن دبان طریق از ترکیبات این که دریافتند اند،پرداخته

 باعث HRP (horseradish peroxidase) میآنز با

 شده آن یدازیپراکس و یدانیاکسیآنت تیخاص شیافزا

 هایسلول این روی بر کشنده اثر موجب طریق این از و

 تبایترک اثر همچنین مطالعه نیا در شوند،می سرطانی
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 زین رئوسا لوکوکوسیاستاف و یکلایشیاشر یرو بر فوق

 نیز هاآن ییایضدباکتر تیفعال که شد مشخص و یبررس

 این بیانگر مطالعات این نتایج (.30) است توجه قابل

 بخصوص کورکومین مشتقات که است واقعیت

 مقابله در شوند،می سنتز فلزی هاییون با که مشتقاتی

 سرطانی هایسلول و مختلف هایمیکروارگانیسم با

 نیز کورکومین اصلی ترکیب از و بوده امیدبخش و ثرؤم

 در نحوی به کدام هر هایافته این کنند،می عمل ثرترؤم

 ما نتایج یدؤم و بوده حاضر مطالعه هاییافته راستای

  هستند.
 

 گيرینتيجه

 گانه 8 ترکیبات همه که داد نشان مطالعه این هاییافته

 یشمانیال علیه بر توجهی قابل کشنده اثر دارای کورکومین
 یندیوما یعنی کورکومین فلزی مشتقات اما هستند، ماژور

 معادل ترتیببه IC50 با کورکومین گالیوم و کورکومین

 یزناچ بسیار سمی اثر و لیترمیلی بر میکروگرم 58 و 51

 ترتیببه (SI) انتخاب شاخص و ورو هایسلول علیه بر

 کورکومین مشتقات ثرترینمؤ ˃8/13 و ˃7/15 معادل

 در الاب کشنده اثر این و هستند ماژور لیشمانیا علیه بر

 پستاندار هایسلول برای هاآن بودن خطربی و ایمن کنار

 مشتقات اثر مکانیسم بعدی مطالعات در که طلبدمی

 گیرد. قرار بررسی مورد مذکور

 

 قدرداني و سپاس

 ریفناو و تحقیقات معاونت مالی حمایت با تحقیق این

 از لذا است، شده انجام بوشهر پزشکی علوم دانشگاه

 طب تحقیقات مرکز کارکنان و معاونت این محترم مسئولین

 شود.می تشکر و تقدیر فارسخلیج عفونی و گرمسیری

 سفارجیاستاد دانشگاه خل یدکتر خسرو محمد یاز آقا

 شود.یو تشکر م ریتقد یبوشهر بخاطر مساعدت علم

 و تحقیقات معاونت مالی هایحمایت با پژوهش این

  ت.اس شده انجام بوشهر پزشکی علوم دانشگاه فناوری

 

 منافع تضاد

  انیب سندگانینو توسط منافع تعارض گونهچیه

  .است نشده
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Abstract 

Background: Leishmania major is transmitted by sandflies of the genus Phobotomus and causes cutaneous 

lesions in humans. Curcumin is made from turmeric and various derivatives is derived from it. In the present 

study the effect of curcumin and it’s derivatives on Leishmania major in vitro was investigated. 

Materials and Methods: Curcumin 70% and 90% purity and it’ derivatives such as s , BDMC base methoxy 

curcumin, diacetyl curcumin DAC, vanadyl curcumin VO (CUR) 2, vanadyl diacetyl curcumin VO (DAC) 

2, indium curcumin In(CUR)3  and Ga (CUR) 3 preparation. Curcumin derivatives were synthesized and 

different concentrations of 500 to 800 μg/ ml were prepared in glycerin. 106 Leishmania major  

promastigotes added to each well of 96 well plate and 100 µL of each curcumin derivative added and stored 

at 25 ° C for 24 hours. Assay of the lethality of the compounds against Leishmania major and evaluation of 

their toxic effects on (vero) cells were evaluated using MTT assay. 

Results: Lethal effect of curcumin and it’s derivatives against Leishmania, increased with increasing  

concentration. Anti-leishmanial index (IC50) of 70% and 90% curcumin compounds, (BDMC) bis methoxy 

curcumin, Diacetyl curcumin (DAC), vanadyl curcumin VO (CUR)2, vanadyl diacetyl curcumin VO 

(DAC)2, indium curcumin In (CUR)3, Gallium Curcumin Ga (CUR)3 compounds were 110, 93, 101, 103, 

98, 103, 51 and 58 µg / ml  and the lethal effect of these compounds against (vero) cells were 33.1%, 19%, 

21%, 20.3%, 17%, 21%, 25.3%, 16%, respectively. 

Conclusion: Gallium curcumin and indium curcumin, compared to curcumin and other derivatives,  

exhibited the highest anti-leishmanial effect and were the safest derivatives of curcumin for mammalian cells. 
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