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 خلاصه 

 مقدمه
ها موثر نشان داده در گروهي از بيماري -TNFپنتوکسي فيلين  با اثرات ایمونومودوليتوري و مهار 

دانسته شده است.  هدف مطالعه حاضر موثر  -TNFاست. در پاتوژنز ليشمانيوز جلدي نيز سيتوکاین 

نشان دادن افزایش تاثير درماني گلوکانتيم سيستميک وکاهش دوز درماني گلوکانتيم با استفاده از پنتوکسي 

 باشد.فيلين  خوراکي مي

 روش كار
بيمار  16روز و به  20مدت به mg/kg 20( گلوکانتيم عضلاني روزانه 1بيمار سالک جلدي )گروه  15در 

آمپول( همراه با پنتوکسي فيلين روزانه  2)حداکثر  mg/kg15( گلوکانتيم عضلاني روزانه 2وه )گر

mg/kg20  روز پس از  40روز تجویز گردید و ضایعات 20( به مدت گرميميلي400قرص 3)حداکثر

 اتمام درمان ارزیابي شدند.

 نتايج
داري دوم بهبود صددرصد داشتند که تفاوت معنينفر از بيماران گروه  7نفر از بيماران  گروه اول و  7تعداد 

 6کدام از بيماران گروه اول مشاهده نشد ولي در (، بهبود نسبي درهيچp=87/0بين دو گروه وجود نداشت )

. تعداد بيماران بدون بهبود )کمتر (p=008/0) نفر از بيماران گروه دوم مشاهده شد واختلاف قابل توجه بود

(. تعداد p=37/0نفر بود و تفاوت قابل توجهي دیده نشد) 6نفر و در گروه دوم  8( در گروه اول %70از 

 .(p=01/0) بود4/1 ± 7/0ضایعات با بهبود نسبي در گروه اول صفر و درگروه دوم  

 گيرينتيجه
کيلوگرم که بر  60پنتوکسي فيلين همراه  با دوزهاي کمتر گلوکانتيم، بخصوص در افراد با وزن بيشتر از  

 اس وزنشان نيازمند دوزهاي بالاتري از گلوکانتيم هستند، توانسته است اثرات درماني خوبي ایجاد کند.اس

 كليدواژه ها

 ليشمانيازیس جلدي، گلوکانتيم سيستميک، پنتوکسي فيلين 

 .این مطالعه فاقد تضاد منافع مي باشد پی نوشت:

 



 
 

 و همكاران مسعود ملكي درمان لیشمانیوز با پنتوکسی فیلین -462

 

 مقدمه

ر داي آندميک هبيماري ليشمانيازیس جلدي یكي از بيماري   

رچه گباشد. این بيماري کشور ایران و منطقه شمال شرق آن مي

 جاي ماندهاغلب خودمحدود شونده است، به علت بد شكلي به

رمان دند ازآن و نيز زمان طولاني لازم براي بهبود، غالبا نيازم

 جهت باشد. از طرفي درمان این بيماري از اقدامات مهم درمي

 باشد.کنترل آن مي

ترکيبات پنج ظرفيتي آنتي موان همچنان به عنوان خط اول 

باشند ولي به علت عوارض جانبي متعدد، نياز به تزریق درمان مي

عضلاني دردناک و شكست درماني در برخي از بيماران، 

هاي کمكي در جهت کاهش دوز جستجو در جهت یافتن درمان

هاي در بررسيگلوکانتيم و افزایش اثرات درماني آن ادامه دارد. 

یكي از سيتوکين هاي TNF-αمختلف نشان داده شده است که

موثر در پيشرفت بيماري ليشمانيازیس جلدي  و احشایي است 

(. داروي پنتوکسي فيلين که عمدتاً در درمان اختلالات 1-2)

را مهار  TNF-αشود، ترجمه ژن عروق محيطي استفاده مي

(.  باعث تقویت 8-3کند)را تقویت مي IFNγکند، اثرات مي

شود که خود مي (iNOS)قابل القا  سنتتازبيان نيتریک اکسيد 

(. از طرفي این دارو باعث افزایش 10-9اثر ضد ليشمانيا دارد)

شود و شاید با هاي تخریبي انگل توسط ماکروفاژها ميمكانيسم

(. در 11ها در درمان ليشمانيا نقش داشته باشد)این مكانيسم

ان اثر بيشتر درمان با گلوکانتيم همراه پنتوکسي مطالعه صادقي

 1ماچادو (.12فيلين نسبت به گلوکانتيم تنها نشان داده شده است)

نيز اثرات مفيد اضافه کردن درمان پنتوکسي فيلين به گلوکانتيم 

را از طریق پسرفت واکنش التهابي و در نتيجه کاهش آسيب 

(.  13رمان نشان داده است)بافتي در ميزبان با ليشمانيوز مقاوم به د

با توجه به اثرات ضد التهابي و ضد ليشمانيایي پنتوکسي فيلين و 

همچنين عوارض داروي گلوکانتيم که منجر به محدودیت دوز 

شود، بر آن شدیم تا گلوکانتيم مصرفي در برخي از بيماران مي

 همراه با پنتوکسي فيلين را،اثر گلوکانتيم سيستميک با دوز پائين 

                                                           
1 Machado 

با گلوکانتيم سيستميک با دوز معمول به تنهایي در درمان سالک 

 جلدي مقایسه نمایيم.

 روش كار

 هدف اي به روش کارآزمایي باليني و بااین مطالعه مداخله  

ه تعيين و مقایسه اثر درماني پنتوکسي فيلين خوراکي همرا

دوز  با گلوکانتيم سيستميک با دوز پائين با گلوکانتيم سيستميک

دو  انيستاندارد به تنهایي در ليشمانيوز جلدي در یک بازه زما

 ساله انجام شد.

اسمير یا  تایيد ليشمانيوز با -1معيارهاي ورود به مطالعه شامل :

ليني ضایعات با نماي با-3ماه  6سن ضایعات کمتر از -2بيوپسي

وجود اندیكاسيون درمان -4ليشمانيوز شهري )خشک(

 3ز ي شامل )تعداد ضایعات بيشتر اسيستميک ليشمانيازیس جلد

اي که درمان داخل ضایعهطوريعدد، اندازه بزرگ ضایعات به

-ممكن نباشد، گسترش لنفاتيک ضایعات، عدم پاسخ به درمان

ت هاي قبلي، وجود ضایعات در ناحيه تحتاني ساق پا، ضایعا

ها و مفاصل و مخاط، روي صورت، ضایعات روي غضروف

 ورضایت بيمار به درمان سيستميک(هاضایعات چين ناخن

ان هاي درموجود ممنوعيت -1معيارهاي خروج از مطالعه شامل:

ي، هاي قلبي، کليوي، کبدگلوکانتيم سيستميک شامل) بيماري

وجود  -2حاملگي،حساسيت قبلي به گلوکانتيم سيستميک( 

 ریزيهاي درمان با پنتوکسي فيلين شامل )بيماري خونممنوعيت

، ه حساسيت دارویي به پنتوکسي فيلين، حاملگيدهنده، سابق

یي مصرف همزمان داروهایي که با پنتوکسي فيلين تداخل دارو

 دارند شامل : داروهاي ماکروليدي خوراکي، ترکيبات آزول

 غير قابل -4ماه گذشته 2درمان سالک جلدي طي  -3خوراکي( 

 -5ياعتماد بودن بيمار و عدم مراجعه و عدم امكان پيگيري و

 سال. 12افراد باسن کمتر از 

بيماران واجد شرایط در بدو ورود، پس از ارائه توضيحات لازم   

درباره عوارض جانبي احتمالي داروهاي تجویز شده و تداخلات 

ها و تكميل رضایت نامه، به دارویي، و نيز اثرات درماني آن

و به ترتيب مراجعه در یكي از دو  2سازيصورت نيمه تصادفي 

                                                           
2 Semi-randomization 
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، گلوکانتيم 1مورد مطالعه قرار گرفتند. به بيماران گروه گروه  

آمپول و به  3و حداکثر  mg/kg20سيستميک با دوز روزانه 

، گلوکانتيم سيستميک  با دوز روزانه 2بيماران گروه 

mg/kg15  همراه پنتوکسي فيلين خوراکي آمپول به 2و حداکثر

 ميلي گرم سه بار در روز تجویز گردید. 400

 40و  20ران در بدو ورود و در طي درمان هر هفته و سپس بيما  

 روز پس از اتمام درمان ویزیت و معاینه شدند و از لحاظ

ن يزاعوارض جانبي درمان و معيارهاي بهبود ضایعات که شامل م

نات عایاندوراسيون و اریتم ضایعات مورد بررسي قرار گرفتند. م

 بت گردید.تمام بيماران توسط یک نفر انجام شده و ث

رجه د+ 3شدت اندوراسيون و ميزان اریتم ضایعات از صفر تا   

 بندي شد که جهت اریتم معيار صفر براي عدم اریتم )برنگ

+ بشكل اریتم شدید؛ و جهت 3پوست نرمال( و معيار 

ست پو اندوراسيون نيز معيار صفر براي عدم اندوراسيون )مانند

ون ه بدضایعه بهبود یافتسالم مجاور( یا اندوراسيون فيبروتيک 

اضح + نيز براي اندوراسيون و3سایر شواهد التهاب، و معيار 

 )مشخصه ضایعه برجسته فعال سالک( تعریف شدند.

رصد + به ترتيب براي بهبود صدد3+ و 2+ و 1و  0معيارهاي   

 40وز تفسير شدند و نتيجه معاینات ر  %0و  %30، %70)کامل(، 

حليل ته و نتيجه اصلي مطالعه مورد تجزی عنوان)آخرین معاینه( به

 قرار گرفت.

ن بهبود روز پس از اتمام درمان( ميزا 40پس از اتمام پيگيري ) 

 به شكل زیر تقسيم بندي شد: 

+ باشد 1عدم بهبود ضایعه: اندوراسيون و اریتم ضایعه بيشتر از 

 %(  70)بهبود کمتر از 

لائم ع+ بوده ولي 1بهبود نسبي  ضایعه: اندوراسيون و اریتم   

 %(. 70-%99بهبود صددرصد را نداشته باشد)بهبود

تيک بروبهبود کامل ضایعه: محو اندوراسيون )بجز اندوراسيون في

ف( طراپس از بهبود( محو اریتم )یا اریتم مختصر مشابه پوست ا

ن شد ایجاد هيپر یا هيپوپيگمانتاسيون پس از التهاب و همسطح

 ضایعه با پوست مجاور

مستقل ) در  Tیج حاصله از دو گروه با استفاده از آزمون نتا

خصوص متغيرهاي کمي( و آزمون کاي دو )در خصوص 

( 5/11)نسخه  SPSSمتغيرهاي کيفي( و با استفاده از نرم افزار 

 مورد تجزیه و تحليل آماري قرار گرفتند.

 نتايج

روج، خبيمار براساس معيارهاي ورود و  63در این بررسي تعداد 

مودند. نبيمار مطالعه را تكميل  31ارد مطالعه شدند که تعداد و

 .قرار گرفتند 2بيمار در گروه  16بيمار در گروه یک و 15

)حداقل  (kg 9/18 ± 9/55)ميانگين وزني بيماران در گروه اول

 (kg 7/16 ± 6/36)کيلوگرم( و براي گروه دوم 37وزن 

اوت معني داري کيلوگرم( بود که بين دو گروه تف 9/46)حداقل

(.  ميانگين سني بيماران براي گروه اول p=35/0وجود نداشت)

سال بود  (4/24 ± 5/9)سال و براي گروه دوم  (4/22 ± 4/10)

(.  از نقطه نظر تعداد p=58/0که تفاوتي بين دو گروه دیده نشد)

ضایعه و  (4/2 ± 5/1)ضایعه در هر فرد، ميانگين براي گروه اول

ضایعه بود که از این نظر تفاوت  (4/3 ± 8/2) براي گروه دوم

(،  از طرفي p=20/0داري بين دو گروه مشاهده نشد)معني

بدن براي  2و پوشيده  1ميانگين تعداد ضایعات در نواحي باز

عدد و براي گروه  (1/1 ± 4/0)و  (2 ± 5/1)گروه اول به ترتيب 

این عدد حاصل شد و از   8/1 ± 1و  37/2 ± 3/2دوم به ترتيب

نظر نيز تفاوت معني داري بين دو گروه حاصل نشد، براي نواحي 

( بنابراین از نظر p=23/0و براي نواحي پوشيده) (p=60/0باز)

سایر عوامل موثر بر نتيجه درمان مانند وزن، سن، تعداد ضایعات 

 و محل ضایعات دو گروه همسان بودند.

گروه دوم   يماراننفر از ب 7نفر از بيماران گروه اول و  7تعداد   

ود بهبود کامل داشتند که تفاوت معني داري بين دو گروه وج

%( در  %70-99(، اما ميزان بهبود نسبي)p=87/0نداشت)

از  نفر 6هيچكدام از بيماران گروه اول مشاهده نشد ولي در 

( p=008/0بيماران گروه دوم مشاهده گردید که تفاوت آماري)

 % 70 از اد بيماران با بهبود کمترمعني دار بود. در مقایسه تعد

جود نفر و 6نفر و در گروه دوم  8)عدم بهبود( در گروه اول 

 (.p=37/0داشتند که تفاوت آماري معني دار نبود)

                                                           
1 exposed 
2 non-exposed 
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ور طهبدر مقایسه تعداد ضایعات با بهبود کامل در گروه اول    

ضایعه وجود  (7/1 ± 1)و در گروه دوم (5/1 ± 9/0)متوسط

 .(p=82/0)آماري معني دار نبودداشت که تفاوت 

صفر اول  در مقایسه تعداد ضایعات با بهبود نسبي  در گروه   

ضایعه وجود  4/1 ± 7/0طور متوسطضایعه و در گروه دوم به

. در (pv=01/0)داشت بنابراین اختلاف بين دو گروه محرز بود

)عدم بهبود( در  %70مقایسه تعداد ضایعات با بهبود کمتر از 

ضایعه مشاهده  9/2±7/1و در گروه دوم 7/1±4/1 ولگروه ا

 (.p=76/0گردیدکه تفاوتي بين دو گروه وجود نداشت)

مقایسه ميزان بهبود از نقطه نظر ضایعات نواحي باز و پوشيده در 

 60هر گروه و مقایسه پاسخ درماني در افراد با وزن کمتر از 

شده  خلاصه 1گرم در جدول کيلو  60کيلوگرم با افراد بيشتر از 

 است.

 

.  بررسي رابطه بين ميزان پاسخ درماني بيماران با ناحيه درگير از بدن و همچنين وزن بيماران1جدول
 P-valueنتيجه آزمون آماري  2گروه 1گروه  بهبودي متغيير مورد بررسي

 ناحيه درگير

 باز

3/1 %100بهبود   ± 7/0  1/1 ± 6/0  81/0  

± 12/1 0 ٪70-99بهبود  6/0  800/0  

6/1 ٪70بهبود کمتر از  ± 3/1  4/2 ± 2/1  84/0  

 پوشيده

±1 ٪100بهبود  27/0  5/1 ± 5/0  62/0  

± 25/0 0 ٪70-99بهبود  06/0  024/0  

± 3/1 ٪70بهبود کمتر از  5/0  2/1 ± 5/0  281/0  

 وزن بيماران

 کيلوگرم 60وزن کمتر از 

± 00/2 0 ٪100بهبود  3/1  016/0  

9/0 0 ٪70-99بهبود  ± 6/0  032/0  

± 6/2 ٪70بهبود کمتر از  5/1  4/3 ± 3/2  861/0  

 کيلوگرم 60وزن بيشتر از 

± 2/1 ٪100بهبود  7/0  1/1 ± 4/0  477/0  

3/2 0 ٪70-99بهبود  ± 5/1  02/0  

5/1 ٪70بهبود کمتر از   ± 1/1  8/1 ± 0/1  514/0  

 

 بحث
ا روز پي گيري، تعداد ضایعات ب 40پس از  مطالعه حاضردر 

تي فاوتتعداد ضایعات با عدم بهبود در دو گروه،  و ملبهبود کا

( %70-99نشان ندادند. درحاليكه تعداد ضایعات با بهبود نسبي )%

ت فاوچه در نواحي باز و چه در نواحي پوشيده، بين دو گروه ت

ني آماري چشمگير داشت. با توجه به یكسان بودن اثرات درما

 ا عدمد بامل و نيز مواردو گروه از نظر تعداد موارد با بهبود ک

روزه مطالعه، مي توان چنين  40بهبود طي دوره پي گيري 

ثر استنتاج کرد که در شروع درمان در هر دو گروه داروي مو

 از اصلي همان گلوکانتيم است که اثر سریعتري در کشتن انگل

 مدت دهد و موارد قابل درمان سالک را در کوتاهخود نشان مي

ا دي را بر حسب وضعيت ایمني بدن فرد، موارنماید امدرمان مي

ز متر اکبود تواند درمان نماید که این موارد یعني موارد با بهنمي

 نيز در هر دو گروه مورد مطالعه برابر بودند.  70%

ين دو که تفاوت قابل توجهي را ب %70-%99اما موارد با بهبود 

که اندهوددي بگروه و به نفع گروه دوم نشان دادند، احتمالاً موار

د و ا شوهتوانسته سبب درمان آنداروي گلوکانتيم به تنهایي نمي

خود و اثرات اصلاح  TNFپنتوکسي فيلين با اثرات ضد

طور نسبي توانسته است به UVBکننده ضعف ایمني حاصل از 

که  اشيمها شود. بدین ترتيب باید انتظار داشته بسبب بهبود آن

ي عنوان اجوانت برارت عدم تجویز پنتوکسي فيلين بهدر صو

 کمتر بودگلوکانتيم این تعداد موارد، جزو موارد درمان نشده )به

متر ک( قرار بگيرند و این موضوع نيز با توجه به دوز %70از 

شده  دوز پيشنهاد %75گلوکانتيم در این گروه )گروه دوم( که 

 باشد.براي سالک است قابل توجيه مي

از سوي دیگر، علت عدم بهبود کامل ضایعاتي که ميزان   

-را در گروه دوم نشان دادند، به دو صورت مي %70-%99بهبود

اثر داروي پنتوکسي فيلين در خصوص  -1توان توجيه نمود: 
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رساني )پرفوزیون( در افراد مختلف متفاوت است به بهبود خون 

ظاهر شود،  هفته 8تا  2طوریكه شروع اثر آن ممكن است پس از 

گرچه در مورد زمان شروع اثرات ایمونولوژیک این دارو 

 بررسي منتشر نشده است.

ند تواممكن است داروي پنتوکسي فيلين نيز در بعضي موارد ن -2

 به توان با توجهاثر درماني از خود نشان دهد که این را مي

 وضعيت ایمونولوژیک زمينه اي افراد، قابل قبول دانست.

در  لينب، شاید مدت زمان ادامه درمان با پنتوکسي فيبدین ترتي

ن رماداین مطالعه کوتاه بوده است و احتمالاً در صورت تداوم 

ا بروه تر، تعداد موارد بهبود نسبي نيز به گبراي مدت طولاني

 د.بهبود کامل بيپوندند که این نياز به مطالعات دیگر دار

ي شمانيازیس جلداثرات داروي پنتوکسي فيلين خوراکي در لي

ده ( نشان داده ش9،14،15(که در مطالعات و گزارشات پيشين 

( افزایش اثرات 7-3)TNFاست را مي توان به مهار توليد 

IFN(8 افزایش بيان،)iNOS  و در نتيجه نيتریک اکسيد

گي نداصلاح اثرات مهار کن (،10و9که اثر ضد ليشمانيا دارد)

( که ممكن است سبب ابقاء 16) UVBسيستم ایمني حاصل از 

-نخو انگل ليشمانيا در پوست شده باشد و نيز احتمالاً بهبود

اي هرساني در ضایعه و دسترسي بيشتر به گلوکانتيم در سلول

 داراي انگل، نسبت داد.

هاي اروددر دو بيمار با ليشمانيازیس جلدي  آمریكایي مقاوم به 

ا سه بار تميلي گرم دو  400يال، پنتوکسي فيلين  با دوز آنتي مون

روزانه  متيل گلوکامين آنتي مونيات با دوز N–در روز به همراه 

mg/kg15  سبب پاسخ مطلوب با علاج سریع ضایعات پوست

 رارقشد و توصيه شد این درمان در موارد سالک مقاوم  مدنظر 

 (.14)گيرد

 400ن پنتوکسي فيلين با دوز استفاده همزما در یک مطالعه،  

براي  mg/kg 20ساعت و آنتي موني روزانه  8ميلي گرم هر 

بيمار با ضایعات سالک مخاطي مقاوم سبب ري  10روز در  30

روز پس از شروع  90اپيتلياليزه شدن کامل ضایعات مخاطي 

نفر شد و تا یكسال پيگيري عودي مشاهده  10نفر از  9درمان در 

 C5BL/6هاي مونث مطالعه حيواني، موش . در یک(15شد)ن

ایزوژنيک که گوششان توسط ليشمانيا آمازونينسيس آلوده شده 

بود به سه گروه تقسيم شدند. به گروه اول از ابتداي آلوده شدن، 

 8روز پس از تلقيح، پنتوکسي فيلين با دوز  40به گروه دوم 

mg/kg یي ساعت داده شد و به گروه سوم نيز هيچ دارو 12هر

هاي حيوانات از لحاظ هيستوپاتولوژیک داده نشد. سپس گوش

هاي کمي تعداد پارازیت مورد بررسي قرار گرفت. در و بررسي

این مطالعه پنتوکسي فيلين سبب کاهش قابل توجه تعداد انگل و 

کاهش وزن گوش شد. بعلاوه این دارو سبب کاهش تمایل 

ها توسط وثر انگلو تخریب م شدماکروفاژها براي واکوئله شدن 

ها را باعث شد. علاوه بر این در گروهي که  درمان این سلول

 (.9)دیرتر شروع شده بود چنين اثربخشي مشاهده نشد

 جامدر مطالعه تصادفي کنترل شده دوسوکور که در ایران ان  

ساوي بيمار با ليشمانيوز جلدي را به دو گروه م 64 ،شده است

یک گروه گلوکانتيم سيستميک توام با  تقسيم کرده و به

و سبپنتوکسي فيلين و به گروه دیگر گلوکانتيم سيستميک و پلا

ي شدند.  ماه پيگير 3مدت هروز تجویز شد و بيماران ب 20مدت هب

 %3/81در گروه دریافت کننده گلوکانتيم  و پنتوکسي فيلين

ه وعدم پاسخ؛ در گر %2/6بهبود نسبي و  %5/12بهبود کامل، 

بود به %29بهبود کامل،  %6/51دریافت کننده گلوکانتيم تنها 

 عدم بهبود؛ در مقایسه بين دو گروه تفاوت %4/19نسبي و 

و  نتيمو به نفع گروه درمان شده با گلوکا بودآماري معني دار 

 (.p=04/0) (12)پنتوکسي فيلين گزارش شد 

م در مطالعه حاضر با افزودن پنتوکسي فيلين به گلوکانتي

ده سيستميک براي سالک نه تنها موارد بهبود بيشتري حاصل ش

ه و دیتاست بلكه توانستيم با مقادیر کمتر گلوکانتيم از موربي

 ر راچنين پذیرش و همكاري بيماعوارض این دارو بكاهيم و هم

ه افزایش دهيم، چرا که تزریق روزانه سه آمپول در طي دور

 بود. درمان، براي بيمار ناخوشایند خواهد

در مطالعه صادقيان و همكارانبجز موارد با بهبود کامل، سایر 

موارد حتي ضایعات با تغييرات جزئي نيز جزء گروه بهبود نسبي 

که در مطالعه حاضر موارد با بهبود ذکر شده است در صورتي

جزء گروه با عدم بهبود ذکر شده است، از سوي  %70کمتر از 

پيشين، دوز گلوکانتيم در هاي دیگر در مطالعات و گزارش
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هاي مورد بررسي یكسان بوده است و اثر سينرژیستيک گروه 

 (.12ها مشخص شده است )پنتوکسي فيلين در آن

 نتيجه گيري
اي وزهدبر اساس نتایج مطالعه حاضر پنتوکسي فيلين همراه  با  

يلوگرم ک 60کمتر گلوکانتيم، بخصوص در افراد با وزن بيشتر از 

يم وزنشان نيازمند دوزهاي بالاتري از گلوکانتکه بر اساس 

 هستند، توانسته است اثرات درماني خوبي ایجاد کند.

 زيو ن راجعهجهت م مارانيهمه ب يتوجه به عدم همكار با

-یي مينامه دانشجو انیپاي طرح که زمان اجرا تیمحدود

تر وجود نداشت ي طولانيزمانها باشدامكان پيگيري بيماران در

اي با حجم نمونه بيشتر و مدت زمان گردد مطالعهميو توصيه 

ماه( و نيز با تعيين نوع گونه انگل  6تر ) حداقل پيگيري طولاني

 قبل از درمان انجام گردد.

 تقدير و تشكر

از معاونت محترم پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي مشهد جهت 

س هندتامين منابع مالي این مطالعه و همچنين از جناب آقاي م

 تندراهيم زاده که مطالعات آماري مطالعه را بر عهده داشاب

 شود.سپاسگزاري مي

 

References 

1) Scott P, Novais FO. Cutaneous leishmaniasis: immune responses in protection and pathogenesis. 

Nat Rev Immunol 2016; 16:581-92. 

2) Oliveira WN, Ribeiro LE, Schrieffer A, Machado P, Carvalho EM, Bacellar O. The role of 

inflammatory and anti-inflammatory cytokines in the pathogenesis of human tegumentary 

leishmaniasis. Cytokine 2014; 66:127-32. 

3) Wilt SG, Milward E, Zhou JM, Nagasato K, Patton H, Rusten R, et al. In vitro evidence for a 

dual role of tumor necrosis factor-alpha in human immunodeficiency virus type 1 encephalopathy. 

Ann Neurol 2004; 37:381-94.  

4) Jean Harry G, Bruccoleri A, Lefebvre d'Hellencourt C. Differential modulation of hippocampal 

chemical‐induced injury response by ebselen, pentoxifylline, and TNFα‐, IL‐1α‐, and 

IL‐6‐neutralizing antibodies. J Neurosci Res 2003; 73:526-36. 

5) Armstrong AM, Foulkes R, Jennings G, Gannon C, Kirk SJ, Gardiner KR. Tumour necrosis 

factor inhibitors reduce the acute‐phase response in hapten‐induced colitis. Br J Surg 2002; 88:235-

40.  

6) Bahra PS, Rainger GE, Wautier JL, Nash GB. Effects of pentoxifylline on the different steps 

during adhesion and transendothelial migration of flowing neutrophils. Cell Bichem Fun 2001; 

19:249-57.  

7) Swartbol P, Truedsson L, Pärsson H, Norgren L. Tumor necrosis factor‐α and interleukin‐6 

release from white blood cells induced by different graft materials in vitro are affected by 

pentoxifylline and iloprost. J Biomed Mat Res 1997; 36:400-6. 

8) Weber F, Polak T, Gunther A, Kubuschok B, Janovskaja J, Bitsch A , et al. Synergistic 

immunomodulatory effects of interferon-beta1b and the phosphodiesterase inhibitor pentoxifylline 

in patients with relapsing-remitting multiple sclerosis. Ann Neurol 1998; 44:27-34.  

9) Hoebe KH, Gonzalez-Pamon N, Nijmeiger SM, Witkamp RF, van Leengoed LA, van Miert AS. 

Differential effect of pentoxifylline on the hepaticinflammatory response in porcine liver cell 

cultures. Increasein inducible nitric oxide synthase expression. Biochem Pharmacol 2001; 61:1137-

44. 

10) Davidson RN, Yardley V, Croft SL, Konecny P, Benjamin N. A topical nitric oxide-generating 

therapy for cutaneous leishmaniasis.Trans R Soc Trop Med Hyg 2000; 94:319-22. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Scott%2C+Phillip%2C+and+Fernanda+O.+Novais.+%22Cutaneous+leishmaniasis%3A+immune+responses+in+protection+and+pathogenesis.%22+Nature+Reviews+Immunology+(2016).
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Wilt+SG%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Milward+E%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Zhou+JM%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Nagasato+K%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Patton+H%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Rusten+R%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=9667590&query_hl=114&itool=pubmed_docsum


 

 60، سال 1، شماره 96 ارديبهشت-فروردين ه پزشكي دانشگاه علوم پزشكي مشهدجله دانشكدم -467

 11) de Sá Oliveira T, Capp Neto M, Martins BJ, Rodrigues HA, Antonino RM, Magalhães AV. 

Action of pentoxifylline on experimental cutaneous leishmaniasis due to Leishmania (Leishmania) 

amazonensis. Mem Inst Oswaldo Cruz 2000; 95:477-82. 

12) Sadeghian G, Nilforoushzadeh MA. Effect of combination therapy with systemic glucantime 

and pentoxifylline in the treatment of cutaneous leishmaniasis. Int J Dermatol 2006; 45:819-21. 

13) Machado PR, Lessa H, Lessa M, Guimarães LH, Bang H, Ho JL, et al. Oral pentoxifylline 

combined with pentavalent antimony: a randomized trial for mucosal leishmaniasis. Clin Infect Dis 

2007; 44:788-93.  

14) Bafica A, Oliveira F, Freitas LA, Nascimento EG, Barral A. American cutaneous leishmaniasis 

unresponsive to antimonial drugs: successful treatment using combination of N-methilglucamine 

antimoniate plus pentoxifylline. Int J Dermatol 2003; 42:203-7. 

15) Lessa HA, Machado P, Lima F, Cruz AA, Bacellar O, Guerreiro J, et al. Successful treatment of 

refractory mucosal leishmaniasis with pentoxifylline plus antimony. Am J Trop Med Hyg 2001; 

65:87-9. 

16) Oberyszyn TM, Tober KL, Ross MS, Robertson FM. Inhibitory effects of pentoxifylline on 

ultraviolet B light-induced cutaneous inflammation. Mol Carcinog 1998; 22:16-25. 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=de%20S%C3%A1%20Oliveira%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10904402
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Capp%20Neto%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10904402
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Martins%20BJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10904402
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rodrigues%20HA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10904402
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Antonino%20RM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10904402
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Magalh%C3%A3es%20AV%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10904402
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=action%20of%20pentoxyphylline%20leishmaniasis
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sadeghian%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16863518
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Nilforoushzadeh%20MA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16863518
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16863518
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17304449
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17304449
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Bafica+A%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Bafica+A%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Oliveira+F%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Freitas+LA%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Nascimento+EG%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Barral+A%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Lessa+HA%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Machado+P%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Lima+F%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Cruz+AA%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Bacellar+O%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Guerreiro+J%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Oberyszyn+TM%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Tober+KL%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Ross+MS%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Robertson+FM%22%5BAuthor%5D


 
 

 و همكاران مسعود ملكي درمان لیشمانیوز با پنتوکسی فیلین -468

 

Original Article 

 

Comparison of the Effect of Systemic Glucantime Alone and in Combination with 

Oral Pentoxifylline in Treatment of Cutaneous Leishmaniasis 

 

Received:30/04/2017 - Accepted: 01/07/2017 

 
Masoud Maleki 

1
 

Zari Javidi1
 

Vahid Mashayekhi Ghoyunloo2
 

Yalda Nahidi2*
 

Seyyed Masoud Dadkhah3
 

 

1- Professor of Dermatology 

Cutaneous Leishmaniasis Research 

Center, Mashhad University of Medical 

Sciences, Mashhad, Iran. 

2- Associate professor of Dermatology 

Cutaneous Leishmaniasis Research 

Center, Mashhad University of Medical 

Sciences, Mashhad, Iran. 

3- Dermatologist, Mashhad, Iran. 

  

 

 

 

 

 

 

* Cutaneous 

Leishmaniasis Research Center, 

Mashhad University of Medical 

Sciences,Mashhad, Iran 

 

Tel: 0513858345  

Email: nahidiy@mums.ac.ir 
 

 

 

 

 Abstract 

Introduction: Pentoxifylline has been effective in a group of diseases by its 

immunomodulatory effects and inhibition on TNF- .In the pathogenesis of 

cutaneous leishmaniasis, cytokine-TNF has also been shown to be effective.  

The goal of this study was to show the increased therapeutic efficacy and 

reduced systemic dose of Glucantime by using oral pentoxifylline. 

Materials and Methods: Intramuscular Glucantime at a dose of 20mg/kg 

was given to 15 patients(group I) with cutaneous leishmaniasisfor 20 days. 

The remaining 16 patients (group II) were given 15mg/kg daily 

intramuscular Glucantime) maximum two ampoule) together with oral 

pentoxifylline at a dose of 20 mg/kg)maximum 400 mg,  three times a day( 

for 20 days. Lesions results were assessed 90 days after completion of the 

treatment.  

Results: A total of 7 patients in group I and 7 patients in group II had 

complete remission, and there was no significant difference between the two 

groups (p=0.87). Relative remission was not observed in any of the patients 

of the first group, while it was seen in 6 patients ofthe second group and the 

difference was significant (p=0.008). The number of patients without 

remission (less than 70%) was 8 patients in the first group and 6 patients in 

the second group without significant difference (p=0.37). The number of 

lesions with relative remission in group I was zero, and in group II was 

1.4±0.7.(PV=0.01) 
Conclusion: pentoxifylline in combination with Glucantime with less than 

standard doses can cause good therapeutic effects especially in those over 60 

kg of weight who needs higher doses of Glucantime due to their weight. 
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