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Abstract 

Background: Glaucoma is the second most common cause of blindness and it is one of the 
main causes of irreversible blindness. Multi-drug regimens usually recommended in reducing 
intraocular pressure (IOP) in patients with glaucoma. This study was aimed to compare the effect of 
combination therapy with Timolol and Latanoprost vs. Timolol and Dorzolamide in reducing IOP in 
patients with open-angle glaucoma. 

Materials and Methods: In this blind randomized clinical trial study, 60 eyes with glaucoma 
were randomly assigned to two treatment groups including Timolol and Latanoprost vs. Timolol and 
Dorzolamide. Required variables were measured before and 6 weeks after the intervention. The data 
was analyzed by running the Stata software (version 12) at a significance level of 0.05. 

Results: The mean age in groups of Timolol-Latanoprost and Timolol and Dorzolamide was 
72.6 and 67.6 years old, respectively. Analysis of the data revealed that there was no significant 
difference between groups in terms of intraocular pressure (IOP), visual acuity and cup to disc ratio.  

Conclusion: According to our findings, there were no statistical significant differences in the 
IOP lowering effect between both treatments in open angle glaucoma patients. 
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 چکیده 
 در. گیري نابینایی است ترین علل قابل پیش باشد و یکی از مهم ی میگلوکوم دومین علت شایع نابینای: زمینه و هدف

هدف این مطالعه . شود هاي چند دارویی توصیه می کنترل فشار داخل چشمی بیماران مبتلا به گلوکوم، معمولا رژیم
ر بیماران مبتلا دورزولامید در کاهش فشار داخل چشم د-لاتانوپروست و تیمولول-مقایسه اثر دو درمان ترکیبی تیمولول

  .باشد به گلوکوم زاویه باز می
 مبتلا به گلوکوم به صورت تصادفی در دو گروه درمانی بیمار 60در این مطالعه کارآزمایی بالینی، : ها مواد و روش

نجش  هفته بعد از مداخله مورد س6متغیرهاي مورد نظر قبل و . دورزولامید قرار گرفتند-لاتانوپروست یا تیمولول-تیمولول
  .  انجام شد05/0داري  در سطح معنیو  12 نسخه Stataها توسط نرم افزار آماري  تجزیه و تحلیل داده. قرار گرفت

.  سال بود6/72لاتانوپروست - سال و گروه تیمولول6/67دورزولامید - مطالعه میانگین سنی گروه تیمولول:ها یافته
داري بین دو گروه از نظر متغیرهاي فشار داخل چشمی، حدت بینایی و  ها نشان داد که اختلاف معنی تجزیه و تحلیل داده

  . نسبت کاپ به دیسک اپتیک وجود ندارد
داري بین میزان کاهش فشار داخل چشمی در دو گروه درمانی از  یهاي مطالعه اختلاف معن  بر اساس یافته:گیري نتیجه

  .بیماران مبتلا به گلوکوم زاویه باز مشاهده نشد
   تیمولول، گلوکوم، فشار داخل چشم، لاتانوپروست، زاویه باز-ترکیب دورزولامید: کلیديواژگان 
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  مقدمه
ز مشکلات بهداشت اختلالات بینایی یکی ا

رود که در این بین گلوکوم  عمومی در جهان به شمار می
گلوکوم . )1(باشد یکی از علل غیر قابل برگشت نابینایی می

شامل گروهی از اختلالات بینایی با پاتوفیزیولوژي، علایم و 
بر اساس برآوردهاي انجام . )2(باشد هاي متفاوت می درمان

تلا به گلوکوم زاویه باز و بسته  میلیون نفر مب60شده بیش از 
بینی   در جهان وجود داشته است که پیش2010در سال 

 میلیون نفر 80 حدود به 2020شود این تعداد تا سال  می
 درصد آنها گلوکوم زاویه باز 74افزایش یابد که از این بین 

 درصد 70هاي زاویه باز،   درصد از کل گلوکوم55. باشد می
ها در سال   درصد کل گلوکوم50سته و هاي زاویه ب گلوکوم

 در زنان بوده است که اکثر این موارد در کشورهاي 2010
آسیایی بوده و نابینایی قابل انتساب به گلوکوم زاویه باز و 

 میلیون نفر 9/3 و 5/4 به ترتیب 2010زاویه بسته در سال 
 3/5 و 9/5 به ترتیب 2020بوده که این تعداد براي سال 

گلوکوم دومین علت شایع . )3(شود  برآورد میمیلیون نفر
باشد و در عین حال یکی از  نابینایی بعد از کاتاراکت می

شیوع . )5، 4(گیري نابینایی است ترین علل قابل پیش مهم
 44/1 سال 40 در افراد بالاي )2() تهران(گلوکوم در ایران 

  .)1( درصد برآورد شده است4/4درصد و در یزد 
ان مبتلا به گلوکوم، کنترل فشار در اکثر بیمار

با یک دارو ) Intraocular Pressure-IOP(داخل چشمی 
هاي چند  باشد و در این مواقع معمولا رژیم امکان پذیر نمی

طبق مطالعات انجام شده درمان . )7، 6(شود دارویی توصیه می
ترکیبی دو دارویی با هدف کاهش فشار داخل چشم، 

چنین سبب  باشد و هم یی میمؤثرتر از درمان تک دارو
کاهش نوسانات فشار داخل چشم طی روز و کنترل بهتر 

، 8(گردد فشار داخل چشم نسبت به درمان تک دارویی می
نکته مهم در انتخاب درمان ترکیبی، میزان اثر داروها در . )9

چنین انتخاب درمان ترکیبی  کاهش فشار داخل چشم و هم
  .ترین اثر را دارا باشدباشد که کمترین عارضه و بیش می

اي جهت مقایسه  که تا کنون مطالعه با توجه به این
دو درمان ترکیبی و بررسی اثر آنها در ایران انجام نشده 

چنین با استناد به نتایج متناقض مطالعات مختلف و  است و هم
مقالات انجام شده و نیز تفاوت شرکت هاي دارویی داخل و 

فاوت در میزان اثر داروهاي خارج کشور و به دنبال آن ت
هاي دارویی مختلف و تاثیر آن در  تولید شده در شرکت

متفاوت شدن نتایج مقالات، مطالعه حاضر جهت مقایسه اثر 
-لاتانوپروست و تیمولول-دو درمان ترکیبی تیمولول

دورزولامید در کاهش فشار داخل چشم در بیماران مبتلا به 
به بیمارستان امیرکبیر اراك گلوکوم زاویه باز مراجعه کننده 

  .انجام گردید
  

  ها  مواد و روش
در این مطالعه کارآزمایی بالینی تصادفی شده که 

 در مرکز ثبت IRCT201109047466N1با کد 
بیمار  60هاي بالینی ایران به ثبت رسیده است،  زماییآکار

 آنها در کلینیک چشم که بیماريگلوکوم زاویه باز مبتلا به 
ارستان امیر کبیر اراك تائید شده بود و علیرغم پزشکی بیم

درمان با تیمولول نتیجه درمانی مناسب حاصل نشده بود و 
. رضایت شرکت در طرح را داشتند وارد مطالعه شدند

طور ه بیماران به منظور کنترل عوامل مخدوش کننده ب
 تایی تقسیم شدند، جهت برقراري 30تصادفی به دو گروه 

 بین دو گروه در انتهاي مطالعه، تصادفی )Balance(تعادل 
سازي با استفاده از دو نوع کارت تهیه شده توسط محقق که 

ابتدا بیمار به طور .  نوشته شده بود انجام شدB و Aروي آنها 
شد و سپس  هاي درمانی قرار داده  تصادفی در یکی از گروه

نامه کلیه مدارك  جهت تکمیل اطلاعات موجود در پرسش
اي قبلی بیمار یا بیماري چشمی  هاي زمینه به بیماريمربوط 

بیماران به صورت . قبلی مورد مشاهده و تائید قرار گرفت
-هاي درمانی تیمولول تصادفی در یکی از گروه

به این . دورزولامید قرار گرفتند-لاتانوپروست یا تیمولول
 دو بار  درصد5/0صورت که در گروه اول تیمولول مالئات 

 در گروه دوم  دو بار در روز، درصد2دورزولامید در روز و 
وبار در روز و لاتانوپروست  د درصد5/0تیمولول مالئات 

 هفته 6به مدت ) ها شب( یک بار در روز  درصد005/0
بیمارانی که گلوکوم ثانویه، خشکی چشم که . تجویز شد
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 بار یا بیشتر در روز 5هاي چشمی  نیاز به استفاده از قطره
 بار یا بیشتر در 3صرف داروهاي دیگر غیر چشمی داشتند، م

روز، هرپس چشمی، حساسیت به داروهاي مورد مطالعه، 
، گلوکوم 30یک چشمی بودن، فشار داخل چشم بالاي 

  . اند پیشرفته، بارداري و شیردهی داشتند از مطالعه خارج شده
اطلاعات دموگرافیک بیمار و اطلاعات تکمیلی 

اي مثل   هر گونه بیماري زمینهشامل وجود یا عدم وجود
هاي چشمی و نیز داروهاي  دیابت، فشار خون و سایر بیماري

. آوري گردید هاي فوق جمع مصرفی بیمار جهت بیماري
حدت بینایی تمام بیماران با استفاده از چارت اسنلن از فاصله 

 متري مورد ارزیابی قرار گرفت و نتیجه آن وارد 6
نامه بیمار جهت   تکمیل پرسشبعد از. نامه گردید پرسش

تر مورد معاینه توسط چشم پزشک  ارزیابی بالینی تخصصی
بدین صورت که ابتدا بیمار توسط دستگاه . قرار گرفت

. لمپ مورد معاینه سگمان قدامی چشم قرار گرفت-اسلیت
در این قسمت سگمان قدامی شامل قرنیه، اتاقک قدامی، لنز 

با توجه به معاینه فوق نوع . باشد و قسمت قدامی زجاجیه می
هاي مذکور در  گلوکوم و وجود هر گونه مشکل در قسمت

  .نامه ثبت گردید پرسش
فشار داخل چشم بیمار توسط تونومتري گولدمن 

گیري شده و پس از آن جهت مشاهده سگمان خلفی  اندازه
جهت دیلاتاسیون کامل  درصد5/0چشم از قطره تروپیکامید 

 دقیقه و 30طوري که بعد از گذشت  هب. مردمک استفاده شد
دیلاتاسیون کامل مردمک و امکان مشاهده فوندوس، بیمار 
توسط متخصص چشم مورد معاینه با دستگاه افتالموسکوپ 
غیر مستقیم قرار گرفت و نسبت کاپ به سر عصب اپتیک با 
استفاده از لنز سوپرفیلد و با بیومیکروسکوپی با دستگاه 

بعد از تکمیل معاینات و . رزیابی شداسلیت لمپ در بیمار ا
 هفته بعد نیز براي 6ورود آنها به ویزیت مجدد بیماران 

  . بررسی متغیرهاي مورد نظر انجام شد
هاي آماري  ها از آزمون براي تجزیه و تحلیل داده

سنجش (کاي اسکوئر، آزمون دقیق فیشر، شاپیرو ویلک 

ن ویتنی ، آزمون تی مستقل و وابسته و م)فرض نرمالیتی
 Stataها توسط نرم افزار آماري  کلیه آزمون. استفاده شد

 در نظر 05/0داري کمتر از   انجام شد و سطح معنی12نسخه 
  . گرفته شد

  
  ها  یافته

 مربوط به مقایسه متغیرهاي دو گروه در 1جدول 
در این مطالعه میانگین سنی گروه . باشد ابتداي مطالعه می

 سال و گروه 6/67) ه اولگرو(دورزولامید -تیمولول
 3/53.  سال بود6/72) گروه دوم(لاتانوپروست -تیمولول

در هر دو .  درصد گروه دوم زن بودند60درصد گروه اول و 
سواد بودند و اکثر آنها متاهل   درصد از افراد بی6/66گروه 
 درصد گروه دو دیابتی 3/13 درصد گروه یک و 20. بودند

غیرهاي سن، جنس، محل بودند و دو گروه از نظر مت
سکونت، تحصیلات، وضعیت تاهل و ابتلا به دیابت در 

) p<05/0(داري نداشتند  ابتداي مطالعه تفاوت آماري معنی
در صورتی که درصد افراد با فشار خون بالا در گروه دوم 

 3/13(داري بیشتر از گروه یک  طور معنیه ب)  درصد6/46(
  . بود) درصد

  
  عات پایه دو گروه در ابتداي مطالعه مقایسه اطلا.1جدول 

-تیمولول  متغیر
 دورزولامید

  )درصد(تعداد

-تیمولول
 لاتانوپروست

  )درصد(تعداد

p  

  مرد  جنس
  زن

)6/46 (14  
)3/53 (16  

)40 (12  
)60 (18  6/0  

  شهر  محل سکونت
  روستا

)6/66 (20  
)3/33 (10  

)6/46 (14  
)3/53 (16  11/0 

  با سواد  تحصیلات
  بی سواد

)3/33 (10  
)6/66 (20  

)3/33 (10  
)6/66 (20  99/0 

  متاهل  وضعیت تاهل
  سایر

)80 (24  
)20 (6  

)6/66 (20  
)3/33 (10  24/0 

  دارد  دیابت
  ندارد

)20 (6  
)80 (24  

)3/13 (4  
)6/86 (26  48/0 

  دارد  فشار خون
  ندارد

)3/13 (4  
)6/86 (26  

)6/46 (14  
)3/53 (16  01/0 

 06/0  6/72±3/10  6/67±6/9  سن

 درصد 95، میانگین و حدود اطمینان 2جدول در   
براي متغیرهاي مورد بررسی به تفکیک دو گروه نشان داده 
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در این جدول میانگین هر متغیر در هر گروه قبل . شده است
و بعد از مداخله نشان داده شده است که براي مقایسه دو 
گروه از نظر این متغیرها، میانگین تغییرات در هر گروه 

طور که در این  همان. اند ده و با هم مقایسه شدهمحاسبه ش

 شود میانگین تغییرات قبل و بعد هیچ جدول مشاهده می
داري بین دو گروه مداخله  کدام از متغیرها اختلاف معنی

  . نشان ندادند
  

  
   تحت مطالعهقبل، بعد و مقدار تغییر متغیرهاي مورد بررسی در دو گروه)  درصد حدود اطمینان95( میانگین .2جدول 

 P  میانگین تغیر  بعد  قبل  میانگین تغیر  بعد  قبل  متغیر دورزولامید-تیمولول  لاتانوپروست-تیمولول

  حدت بینایی
 )چشم راست (

38/0  
)49/0-26/0(  

36/0  
)47/0-26/0(  

013/0  
)03/0-005/0-(  

12/1  
)6/1-62/0(  

19/1  
)6/1-70/0(  

066/0-  
)02/0-16/0-(  09/0  

  حدت بینایی
 ) چپچشم (

3/1  
)01/2-58/0(  

21/1  
)8/1-53/0(  

08/0  
)18/0-008/0-(  

92/0  
)4/1-36/0(  

78/0  
)16/1-39/0(  

14/0  
)34/0-05/0-(  5/0  

  فشار داخل چشمی
 )چشم راست  (

5/26  
)1/27-9/25(  

18  
)1/19-9/16(  

5/8  
)7/9-3/7(  

4/26  
)7/27-1/25(  

6/16  
)8/17-5/15(  

8/9  
)9/10-6/8(  12/0  

  فشار داخل چشمی
 )چشم چپ  (

3/24  
)6/25-05/23(  

17  
)3/18-6/15(  

33/7  
)7/8-9/5(  

7/23  
)1/25-3/22(  

24/15  
)2/15-2/14(  

4/8  
)8/9-1/7(  2/0  

  نسبت کاپ به دیسک
 )چشم راست(

42/0  
)46/0-38/0(  

42/0  
)46/-37/0(  

006/0  
)01/0-002/0-(  

44/0  
)52/0-36/0(  

44/0  
)52/0-36/0(  0  1/0  

  نسبت کاپ به دیسک
 ) چپچشم(

38/0  
)42/0-34/0(  

38/0  
)41/0-34/0(  

005/0  
)02/0-01/0-(  

43/0  
)52/0-36/0(  

43/0  
)52/0-35/0(  0  5/0  

  
  بحث

هاي مطالعه نشان داد که دو ترکیب دارویی  یافته
لاتانوپروست در کاهش -دورزولامید و تیمولول-تیمولول

فشار داخل چشمی بیماران مبتلا به گلوکوم تاثیر مشابهی 
چنین حدت بینایی و نسبت کاپ به دیسک نیز بین  هم. ددارن

  . داري را نشان ندادند دو گروه درمانی اختلاف معنی
داروهاي ضد گلوکوم در پنج دسته کلی 

هاي بتاآدرنرژیک،  شوند که شامل مهارکننده بندي می طبقه
ها،  هاي کربنیک انهیدراز، آلفا آگونیست مهارکننده

ما در . باشند ها می پروستاگلاندینهاي  ها و آنالوگ میوتیک
مطالعه خود به بررسی اثر ترکیبی دارویی از دسته 

هاي کربنیک انهیدراز با  ها و مهارکننده پروستاگلاندین
  . ایم هاي بتا پرداخته هاي گیرنده دارویی از دسته مهارکننده

مطالعات متعددي در مورد تاثیر انواع مختلف 
ن فشار داخل چشمی صورت ترکیبات دارویی بر روي میزا

استوارت . گرفته است که نتایج متفاوتی را در برداشته است
اي به مقایسه اثربخشی و   در مطالعه2004و همکاران در سال 

ایمنی ترکیب ثابت شده دارویی تیمولول و لاتانوپروست و 

نتایج . ترکیب همراه برومونیدین و لاتانوپروست پرداختند
ده اثر بخشی مشابه دراین دو ترکیب مطالعه آنها نشان دهن

  .)10(دارویی بود
در مطالعه دیگري که رمو سوزانو و همکاران در 

 انجام دادند و در آن کاریی لاتانوپروست را با 2004سال 
دورزولامید مقایسه کردند، به این نتیجه /ترکیب تیمولول

رسیدند که کارایی این دو دارو در کاهش فشار داخل 
ران مبتلا به گلوکوم یکسان است ولی چشمی در بیما

 بعد از 5گروهی که لاتانوپروست دریافت کردند در ساعت 
 .تري داشتند ظهر میانگین میزان فشار داخل چشمی پایین

چنین لاتانوپروست به تنهایی نسبت به ترکیب  هم
  .)11(شد دورزولامید  بهتر توسط بیماران تحمل می/تیمولول

 2005 همکاران در سال اي که فکنر و در مطالعه
دورزولامید در /انجام دادند اعلام کردند که ترکیب تیمولول

کاهش فشار داخل چشمی در بیماران مبتلا به افزایش فشار 
داخل چشمی و گلوکوم اثري برابر با لاتانوپروست به تنهایی 

هاي فوق لاتانوپروست به تنهایی   با توجه به یافته)12(دارد
دورزولامید دارد و /ت به تیمولولاثربخشی بهتري نسب
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تواند به طور  احتمالا اگر با دارویی دیگري ترکیب شود می
موثرتري باعث کاهش فشار داخل چشمی شود که این نتیجه 

اند و اعلام   به دست آورده2005را شین و همکاران در سال 
 لاتانوپروست اندکی -اند که ترکیب دارویی تیمولول کرده

 که این ، دارویی تیمولول دورزولامید استموثرتر از ترکیب
در مطالعه ما این دو . )13(افته با مطالعه ما تفاوت داردی

تواند به  ترکیب دارویی اثري شبیه به یکدیگر داشتند که می
این علت باشد که شین و همکاران هم بر روي بیماران 
گلوکوم زاویه باز اولیه و هم افزایش فشار داخل چشمی، 

که ما در  اند در حالی مورد کارآزمایی قرار دادهدارو را 
مطالعه خود تنها بیماران مبتلا به گلوکوم زاویه باز اولیه را 

  . ایم بررسی کرده
 توسط 2004اي که در سال  در مطالعه

و همکاران بر روي بیماران مبتلا به گلوکوم جانولویسنسی 
  مشخص شد که ترکیب دارویی،زاویه باز انجام شده است

تیمولول و دورزولامید در مقایسه با لاتانوپروست به یک 
این . اندازه توانسته اند فشار داخل چشمی را کاهش دهند

کاهش در مقدار فشار داخل چشمی قبل و بعد از درمان در 
هر دو گروه معنی دار بوده است اما بین دو گروه اختلاف 

  .)14(داري مشاهده نشده است معنی
 همکاران نیز که به مقایسه اثر پاجیک ودر مطالعه 

 – دورزولامید و تیمولول -دو ترکیب دارویی تیمولول 
 ،اند لاتانوپروست بر روي فشار داخل چشمی پرداخته

که هر دو گروه به یک اندازه  مشخص شد که علاوه بر این
اند گروه اول در  منجر به کاهش فشار داخل چشمی شده

 glaucomatous visual fieldگیري از  پیش

progression15(باشد  موثر تر می( .  
اي که توسط ونکل و همکاران در سال  مطالعه در

 انجام شد، میزان سودمندي درمان ترکیبی 2008
دورزولامید در /لاتانوپروست در مقابل تیمولول/تیمولول

بیماران مبتلا به گلوکوم زاویه باز بررسی شد که در آن 
درمان با درمان ترکیبی بیماران به صورت تصادفی تحت 

دورزولامید براي مدت /لاتانوپروست و تیمولول/ تیمولول
 32 در طی روز در  IOPشش هفته قرار گرفتند که میانگین

طبق مطالعات . بیمار مورد بررسی در دو گروه آزمایش شد
 در IOPمیانگین . است آماري تفاوت آشکاري نداشته

در درمان ترکیبی لاتانوپروست و /درمان ترکیبی تیمولول
  .)16(است دورزولامید تفاوت نداشته/تیمولول

اي که توسط سیسکی و همکاران در  در مطالعه
مقایسه و آنالیز میزان اثر درمان " تحت عنوان 2006سال 

دورزولامید روي / لاتانوپروست و تیمولول/ترکیبی تیمولول
 رتین و شبکیه و میزان بینایی و همودینامیک رتروبولبار در

 بیمار 16 انجام شد "بیماران مبتلا به گلوکوم زاویه باز اولیه
 زن با میانگین 7 مرد و 9مبتلا به گلوکوم زاویه باز شامل 

 به صورت تصادفی انتخاب شدند و پس از 8/10±5/63سنی 
 / هفته قرار گرفتن تحت درمان ترکیبی تیمولول4

ار دورزولامید مورد ارزیابی قر/لاتانوپروست و تیمولول
در نهایت تفاوت آماري بین میزان اثر دو درمان . گرفتند

اما . ترکیبی فوق بر کاهش فشار داخل چشمی  نبوده است
دورزولامید در بعضی موارد سبب افزایش جریان /تیمولول

 .)17(شد خون شریان مرکزي رتین می

توان به حجم نمونه  از محدودیت این مطالعه می
گیري بیماران   موجود در پیچنین مشکلات کم مطالعه و هم

شود مطالعاتی با حجم نمونه بیشتر  اشاره کرد که توصیه می
  . به منظور افزایش توان مطالعه انجام شود

  
  گیري نتیجه

هاي این مطالعه نشان داد که استفاده از دو  یافته
/ دورزولامید و تیمولول/ترکیب دارویی تیمولول

ش فشار داخل لاتانوپروست به طور برابري باعث کاه
  .شوند چشمی در بیماران مبتلا به گلوکوم زاویه باز اولیه می

  
  تشکر و قدردانی 

وسیله نویسندگان از معاونت محترم آموزش  بدین
چنین از کلیه  و پژوهش دانشگاه علوم پزشکی اراك و هم

بیمارانی که در مطالعه شرکت نمودند تشکر و قدردانی 
مقایسه میزان اثر دو درمان این طرح با عنوان . نمایند می

لاتانوپروست در -دورزولامید و تیمولول-ترکیبی تیمولول
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 در شوراي 102-1بیماران مبتلا به گلوکوم زاویه باز با کد 
پژوهشی و اخلاق دانشگاه علوم پزشکی اراك به تصویب 
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