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  پسوريازيس درمان در متوتروكساتدرصد  1 موضعي ژل اثر بررسي
  

  3زاده نيلفروش محمدعلي دكتر ،2قفقازي تقي دكتر ،1فقيهي گيتا دكتر
  
  

  چكيده
 با حال، اين اب .سازد مي مبتلا جهان سراسر دررا  افراد از درصد 3 حدود در و است التهابي مزمن پوستي يها بيماري ترين مهم از يكي پسوريازيس، :مقدمه
 ايمني و اثربخشي مورد در  هشد انجام ي مطالعه چند جز به بيماري اين درمان براي درماني فرد به منحصر روش هيچ هم هنوز متعدد، مطالعات وجود

 .باشد نمي موجود متوتركسات جمله از مختلف داروهاي

 گروه دو به تصادفي طور به بيماران .گرديد انجام شده ييدأت پسوريازيس به تلامب بيمار 65 روي بر شده تصادفي و كور سو دو ي مطالعه اين :ها روش
 هاي ويزيت .گرديدند درمان دارونما مصرف با دوم وگروه درصد 1 متوتركسات موضعي ژل ي روزانه مصرف با اول گروه ماه دو مدت به و ندشد تقسيم
   .يافت ادامه ماه چهار مدت به بيماران پيگيري
 بيماري مدت طول ميانگين و سال 7/15 ± 31 متوسط سن بازن  )درصد 7/24( نفر 17 و مرد) درصد 5/73( نفر 48 مطالعه، مورد بيمار 65 از :ها يافته

 .نيامد دست به ماه چهار از پس پاسخ مقياس به توجه با بيماران گروه دو بين داري معني تفاوت .بودند سال 3/3 ± 5/5

 گردد، تجويز درمان براي بيماران اين در گليسرين ي پايه با كه هنگامي ،درصد 1 متوتركسات موضعي ژل كه داد نشان رحاض ي مطالعه :گيري نتيجه
  .نيست بيماري اين در درمان اول خط درمان عنوان به مناسبي ي گزينه و نيست ثرؤم پسوريازيس ضايعات بهبود در

  ثيرأت متوتروكسات، پسوريازيس، :كليدي واژگان
  

  مهمقد
در  يپوسـت  يها يماريب نيترعياز شا يكي سيازيپسور

 نيتخم درصد 6/4تا  5/0 يجهان وعيجهان است كه ش
انــد كــه در نشــان داده ريــمطالعــات اخ. شــوديزده مــ

ــا و  تيـــجمع درصـــد 6/2حـــدود در شـــمال اروپـ
 ). 1-2(باشند مبتلا مي سيازيبه پسور يناوياسكاند

بـا   يلتهـاب مـزمن ا  ياين بيماري يك بيماري پوسـت 
هـاي پوسـتي   درگيري سيستم ايمني است كه در آن پچ

و پوسـته پوسـته،    يبه رنگ خاكسـتر  م،يملتهب، ضخ
  درد ظـاهر   اي ـدار، همـراه بـا سـوزش و    خارش يگاه
و  يكيثير شرايط ژنتأها تحت تظهور اين پچ. گردندمي

قرار دارد و با عواملي مانند اسـترس، داروهـا،    يطيمح
 .)3-4(گـردد  ور مـي الكـل شـعله  و مصرف  اتيدخان

تواند سبب مختـل  يم سيازيپسور ديو شد انواع متوسط
روحي فـرد و   يهاييشدن كيفيت زندگي و كاهش توانا

). 4(هاي شـغل بيمـاران گـردد    ايجاد اختلال در توانايي
، اسـتفاده از متوتروكسـات   1958بار در سال  نياول يبرا

گرديـد و در  متـداول   سيازيدرمان پسور يخوراكي برا
ييـد سـازمان غـذا و    أمصرف ايـن دارو بـه ت   1972سال 
ــيد   يدارو ــالات متحــده رس ــن دارو داراي ). 5- 6(اي اي

و  وي ـفراتيضد التهـاب، ضـد پرول   يهاي سه گانهويژگي
 .باشدگر ايمني ميسركوب
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ايـن   اريبس ـ يگر عوارض جانبنشان ريمطالعات اخ
 تيو سـم  يكبـد  تيسم ،يويكل تيدارو از جمله سم

باشـند  دارو مي كيستميدر صورت استفاده س يگوارش
رسد در درمان پسوريازيس، اسـتفاده از   يبه نظر م). 6(

به جـاي درمـان سيسـتميك بـا      يموضع متوتروكسات
كمتري همراه باشد، اما  يو اثرات جانب كساني ياثربخش

 ـاز طرف ديگر، بررسي ثير بـاليني  أهاي اندكي در مورد ت
 ــ ــعي متوتروكسـ ــان   1ات ژل موضـ ــد در درمـ درصـ

 ني ـهـدف از انجـام ا   نيبنـابرا . پسوريازيس وجود دارد
ثيرات باليني ژل متوتركسـات  أت يحاضر، بررس ي مطالعه

 .بود سيازيمبتلا به پسور مارانيدر ب درصد 1

  
  ها روش
 توسـط  شـده  تصادفي و كور سو دو باليني ي مطالعه اين
 مـاه  دي بـين  دارونمـا  از اسـتفاده  با كامپيوتري، افزار نرم

 ايــن در .گرديــد انجــام1381 ســال مــاه بهمــن و1380
 بـه  كـه  شـده  ييدأت پسوريازيس به مبتلا بيماران مطالعه،

 وارد مطالعـه  بـه  بودنـد،  شده ارجاع تحقيقاتي مركز اين
 بيمـاران  تمـامي  از آگاهانه و كتبي ي نامه رضايت .شدند

 پروتكـل  و گرديـد  اخـذ  مطالعـه  در شـركت  منظـور  به
 .گرفـت  قـرار  ييـد أت مورد اخلاق ي كميته توسط مطالعه
 اسـتان  ساكن مطالعه اين در كننده شركت بيماراني  همه

 شناسـي  بافـت  و باليني معيارهاي داراي و بودند اصفهان
 سـال  12 از بالاتر سن و پسوريازيس بيماري ييدأت براي
 پسـوريازيس،  درمان جهت دارو زمان هم مصرف .بودند

 سـال  12 از كمتر سن و باروري ينسن در زنان بارداري،
  .از مطالعه بودند خروج معيارهاي سال 75 از تر مسن يا

كننـده در مطالعـه پـس از ورود بـه     بيماران شركت
 ي افـزار كـامپيوتري داروخانـه   مطالعه با استفاده از نـرم 

بــه دو گــروه بــه نســبت مســاوي تقســيم   مارســتانيب

و كـور و  دو س ـ ي در طول انجام اين مطالعـه  .گرديدند
بـه دو   يبه طور تصـادف  سيازيپسور ماريب 65،يتصادف

گروه اول مصرف روزانـه دو   يبرا. شدند ميگروه تقس
درصـد و بـراي گـروه     1متوتركسـات   يبار ژل موضع

به مدت هشـت هفتـه تجـويز     دارونمادوم مصرف ژل 
كـدام از نـوع   محققان، و پرستاران هيچ ماران،يب. گرديد

ــراي   ــده بـ ــويز شـ ــان تجـ ــاران درمـ ــا (بيمـ دارو يـ
بيماران دو گروه بـا توجـه بـه    . آگاهي نداشتند)دارونما

ي هـا  ميزان پاسخ باليني به داروي تجويز شده در دسته
 يمنف يهاپاسخ ايعدم پاسخ  ،يپاسخ كامل، پاسخ نسب

بروز اريتم، خـارش، پوسـته    مارانيب در .شدند سهيمقا
. ي شـد دهتا ده نمره كياز  پركراتوزيها پوسته شدن و 

 ،، دومصـفر  يها در هفته مارانيعلاوه بر ويزيت اوليه ب
سوم و چهـارم پـس از    يها چهارم، ششم، هشتم و ماه

 .شدند يبررسشروع درمان 

 16 ي نسـخه  SPSSافـزار  ها با اسـتفاده از نـرم   داده
)version 16, SPSS Inc., Chicago, IL (  وارد رايانـه

 نيانگي ـصورت مهاي كمي با توزيع نرمال به داده. شد
صـورت بـه عنـوان     نيا ريو در غ انحراف استاندارد ±

  ها با آزمـون  داده. اطلاعات ارائه گرديدند يميانه و بازه
Student-t و Fisher’s exact  قـرار   يمورد آناليز آمـار

 .دار در نظر گرفته شدمعني P>  05/0مقادير . ندگرفت

  
  ها افتهي

مرد و ) درصد 5/73(ر نف 48مورد مطالعه،  ماريب 65از 
 افـراد  يسـن  نيانگي ـم. بودندزن ) درصد 7/24(نفر  17

طـول مـدت    نيانگي ـسال و م 31 ± 7/15 مطالعه مورد
 يداريتفـاوت معن ـ  .سال بود 5/5 ± 3/3 هاآن يماريب
پاسـخ پـس از    اسيبا توجه به مق مارانيدو گروه ب نيب

  ).1جدول ( چهار ماه به دست نيامد 
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ي پاسـخ در بيمـاران دو گـروه    كل ـ ي همچنين نمره
ميـانگين  ). P < 05/0(داري با هم نداشت تفاوت معني

ــروه، در پوســـته ي نمـــره ــاران دو گـ   ريـــزي در بيمـ
دار نبـود  هاي متوالي نيـز از نظـر آمـاري معنـي    ويزيت

)05/0 > P .(ريـزي در  پوسته ي همچنين ميانگين نمره
ن بيماران نيز پس از گذشت چهار مـاه از شـروع درمـا   

بـا  ). P < 05/0(بين دو گروه تفاوتي بـا هـم نداشـت    
 نيانگي ـگردد م، مشاهده مي2توجه به اطلاعات جدول 

 ـ يري ـگيهاي پخارش در ويزيت ينمره دو گـروه   نيب
 و تمي ـبـه عـلاوه ميـزان ار    .نداشـت  يداريتفاوت معن

ويزيت پيگيري بيماران  ي نيز در هر جلسه پركراتوزيها
ي هـا  كلي هر يك از متغيـر  ي دو گروه و همچنين نمره

نكـرده بـود    دايداري پمعني رييتغفوق در پايان مطالعه 
)05/0 > P.(  

  
 گروه دو بين در درماني يها پاسخ انواع توزيع ي مقايسه .1 جدول

 درمان ماه 4 از پس

 ساتكمتوتر ژل پاسخ ي درجه
N=65 

 دارونما

N=65  مقدارP 

  38/0 6) 9( 10) 5/15(  كامل پاسخ
 48/0 27)5/41( 30) 46(  نسبيپاسخ
  42/0 26) 40( 23) 5/35(  پاسخ عدم
  10/0 6) 5/9(  2) 3(  ضايعه تشديد
  است گرديده بيان تعداد) درصد( صورت به اطلاعات
  
  مطالعهمورد   گروهدو  در خارش ي نمره ميانگين ي مقايسه .2 جدول

P مراجعهزمان دارونما متوتركساتژل 

)مداخله از قبل( صفر 3  2/3  78/0
 دوم يهفته 4/2 8/2 51/0

 چهارم ي هفته  5/2  5/2  62/0

 ششم ي هفته  6/2 2  3/0

 هشتم ي هفته 2 2  78/0

 سوم ماه  5/2  9/1  31/0

 چهارمماه 8/2 6/2 64/0

  

  بحث
متوتروكسات تركيبي است كه بر ضد متابوليـت فـولات   

خـوني از آن  هاي بار در بيماري نياول يكند و برااثر مي
متوتركسات، ايـن دارو در   يپس از معرف. استفاده گرديد
 س،يازيپسـور  ري ـنظ يالتهـاب  يهـا  يمـار يدرمان انـواع ب 

روده اسـتفاده   يي التهـاب هـا  يماريوب دييروماتو تيآرتر
رسدكه متوتركسـات توسـط هـر دو    به نظر مي .)5( شد
در درمـان   تي ـو اثـر ضـد متابول   يمنيسركوب ا ستميس

تجــويز  .)5- 9(كنــد اعمــال اثــر مــي   سيازيپســور
سـنتز   يتواند با مهـار انتخـاب  يم كيستميمتوتركسات س

DNA هـاي جـدي و   سلولي منجـر بـه آسـيب    توزيو م
يـاد   يهاسميمكان ن،يهمچن). 10(سلولي گردد  ي كشنده

متوتركسـات   نترادرمـال يشده در تزريق داخل ضايعه و ا
از  يبرخنتايج . نيز گزارش شده است عاتيدر محل ضا

مطالعات نشان داده است كه در تزريق داخل ضـايعه يـا   
ــك   ــرات بيولوژي تجــويز سيســتميك متوتروكســات، اث

). 10- 11(گـردد  مشابهي بـراي ايـن دارو گـزارش مـي    
متوتركسات بسيار سمي است و نيـاز   كيستميس زيتجو

پزشك و كادر درماني در هنگام تجـويز   قيبه نظارت دق
  ).5، 12(دارو دارد 

ــااز  ــدد  ني ــات متع ــراي ته يرو، مطالع ــب  ي هي
ــ ــ يموضــع ونيفرمولاس ــات و بررس ــر  يمتوتركس اث

نتـايج بـه   . موضعي اين دارو طراحـي گرديـده اسـت   
تجويز ژل  يدست آمده در اين مطالعه حاكي از برتر

در درمـان   دارونمـا موضعي متوتركسـات نسـبت بـه    
 نيو همچن ـ پركراتوزيها  ،يريزي، خارش، قرمزپوسته

در كل سطح بدن بيمـاران نبـود    سيازيپسور بهبودي
متوتركسـات   يكه ممكن است به علت جـذب ناكـاف  

به دسـت آمـده    جينتا .پوست باشد قياز طر يموضع
درصد  5 نيسرينشان داد كه ژل لوبريكانت حاوي گل
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و مناسـبي   يكـاف  ي هي ـپا درصد 5 كوليگل لنيو پروپ
 سيازيپلاك پسـور  قيجذب متوتركسات از طر يبرا

 يمختلفـي بـرا   يها ونيتا به حال، فرمولاس. باشدنمي
. متوتركسات اسـتفاده گرديـده اسـت    يموضع زيتجو
 ميسـد  ي بر پايه يتركيب متوتروكسات موضع ،حامل
ــنويرت ديو اســ ــود C-10-methylsulfoxideو  كيي  .ب

برتري استفاده از ايـن   ،مطالعات بر روي اثر اين مواد
معمول آشكار نكردند  يها با درمان سهيمواد را در مقا

)14 -13 .( 

Van scott و Reinertson )15(، Nurse )16 (
Comaish )17 ( وBjerring ــاران  و در ) 18(همكــــ

ــراي متوتركســات   ــاني ب ــر درم ــف، اث مطالعــات مختل
. نيافتنــد سيولگــار سيازيدر درمــان پســور يموضــع

مطالعات بعدي بر روي نوع حامل متوتروكسات نشـان  
توانـد در درمـان   لن گليكـول مـي  داد كه حامـل پـروپي  

پسوريازيس پالموپلانتار توسط متوتروكسات موضعي، 
 . ثري ايفا نمايدؤنقش م

Fry  وMcMinn )19 ( وWeinstein همكــاران  و
 يتجـويز متوتركسـات موضـع    كـه نشان دادنـد  ) 10(

درصـد و   78در  سيولگـار  سيازيسبب درمان پسور
. ديـده اسـت  درصد بيماران مبـتلا گر  68تا  56درمان 

ژل  يدر پايـه  يمتوتركسـات موضـع   ن،ي ـعلاوه بـر ا 
بــا ) درصــد 1ســلولز  ليــات يدروكســيه(هيــدروفيل 

ــموفق ــان پســور تي ــار سيازيدر درم ــورد  سيولگ م
ــه اســت   ــرار گرفت ــتفاده ق و  Lakshmi). 20- 21(اس

همكاران در بررسي خود به اين نتيجـه رسـيدند كـه    
اي جـذب  متوتروكسات دار Niosomalاستفاده از ژل 

 اسـت ثير درمـاني  أكافي از طريق پوست براي ايجاد ت
 و  Weinsteinي مطالعـــهحاصـــل از  جينتـــا). 22(

بـا حامـل    يهمكاران نشان داد كه متوتركسات موضع

Azone را بهبود بخشد سيازيپسور عاتيضاتواند يم 
)23( .Syed  و همكــاران)دو  يمطالعــهدر يــك ) 21

 ـدارونمـا سو كور و با اسـتفاده از    مـار يب 60 ير رو، ب
تا متوسـط اثـر    فيهاي پسوريازيس خفمبتلا به پلاك
ژل هيدروفيل را  يدرصد در پايه 25/0متوتروكسات 

در  سيازيها و كاهش شدت پسور بر محو كردن پلاك
هـا نشـان دادنـد كـه     آن. نـد مناطق مبتلا آشـكار نمود 

ژل هيــدروفيل  يدر پايــه درصــد 25/0متوتركســات 
هـاي پسـوريازيس را   ثير بر پـلاك أتوانايي درمان و ت

 يكنتـرل شـده   يتصـادف  ييكارآزما كي .باشددارا مي
انجام گرديد نشان داد كـه   ماريب 31 يديگر كه بر رو
توانــد در كــاهش  يدرصــد مــ 15يــك يژل اســيد آزلا

و ريـزي  از جمله خـارش، پوسـته   سيازيم پسوريعلا
ثر باشـد  ؤم ـ سـي يازيپسور يها در پلاك پركراتوزيها
ــه   .)24( ــه يافت ــه ب ــا توج ــف،  ه ــات مختل   ي مطالع

بـراي كشـف    شـتر يبـه مطالعـات ب   ازين يدهندهنشان
بـه   يابيهاي جديد بـراي متوتروكسـات و دسـت   حامل
متوتركسات  يموضع زيتجو يبرا ونيفرمولاس نيبهتر

ــالاتر  ــا ب ــ نيب ــا ياثربخش ــور عاتيدر ض    سيازيپس
 حاضر نشـان داد كـه   ي مطالعهنتايج حاصل از  .باشدمي

 ي پايـه كه بـا   يدرصد هنگام 1متوتركسات  يژل موضع
بـه  گليسرين در اين بيماران براي درمان تجـويز گـردد،   

 سيازيپسـور  عاتيدر بهبـود ضـا  احتمال جذب ناكافي 
مناسبي به عنوان درمان خـط اول   ي گزينهو  ستيثر نؤم

  .گردد نميدر نظر گرفته  يماريب نيدر ا
  
  يو قدردان تشكر

 در كه سالك و پوست تحقيقات مركز پرسنل ي كليه از
 را تشـكر  كمـال  كردنـد  يـاري  را مـا  مطالعه اين انجام
 بـه  يقـات يتحق طـرح  صـورت  بـه  پـژوهش  نيا. داريم
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 يپوسـت  يهايماريب قاتيتحق مركز با 81161 ي شماره
 يمال تيحما و اصفهان يپزشك علوم دانشگاه سالك و

  .ديگرد اجرا مركز آن
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The Effect of Methotrexate 1% Topical Gel on Psoriasis 

 
Gita Faghihi MD1, Taghi Ghafghazi PhD2, Mohammad Ali Nilforoushzadeh MD3 

 
Abstract 

Background: Psoriasis is one of the most important chronic inflammatory skin diseases, which affects 
about 3% of people all over the world. However, there is still no unique approach available for 
treatment of this disease, despite several studies which were performed regarding efficacy and safety 
of various drugs including methotrexate.  

Methods: This randomized double-blind study recruited 65 patients with documented psoriasis. 
Patients were randomly divided into two groups to receive a daily dose of topical gel of methotrexate 
1% (group A) or placebo gel (group B) for two months. Patients were followed up to four months. 

Findings: There were 65 patients, 48 male (75.3%) and 17 female (24.7%), with the mean age of 31 ± 
15.7 years and the mean disease duration of 5.5 ± 3.3 years. No significant difference was detected 
between the two groups of patients according to the response scale after four months.  
Conclusion: The present study showed that the topical gel methotrexate 1%, when prepared on a base 
of glycerin, is not effective in improvement of the psoriasis lesions and can not be considered as a first 
line treatment option in this disease. 

Keywords: Psoriasis, Methotrexate, Efficacy 
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