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Purpose: To compare the results of intravitreal bevacizumb (IVB) injection alone or in combination with 
intravitreal triamcinolone acetonide (IVT) versus macular laser photocoagulation (MPC) as primary 
treatment of diabetic macular edema (DME). 
Methods: In this randomized clinical trial, 150 eyes of 129 patients with clinical DME and no previous 
treatment were enrolled. The eyes were randomly assigned to one of the three study arms: the IVB group 
received 1.25 mg IVB (50 eyes); the IVB/IVT group received 1.25mg of IVB and 2 mg of IVT (50 eyes); and 
the MPC group underwent focal or modified grid laser (50 eyes). Retreatment was performed at 12-week 
intervals whenever indicated. 
Results: Visual acuity (VA) changes among the groups were statistically significant at 6 (P<0.001) and 24 
(p=0.012) weeks. VA change was significant only in the IVB group at 12 weeks. VA changes±standard 
deviation at 36 weeks were -0.28±0.25, -0.04±0.33, and +0.01±0.27 LogMAR in the IVB, IVB/IVT, and MPC 
groups, respectively (P=0.053). Significant reduction in central macular thickness (CMT) was observed in all 
groups only up to 6 weeks; however, CMT changes were not significantly different among the groups in all 
visits.  Overall, retreatment was required for 27 eyes up to 36 weeks (14 in the IVB group, 10 in the IVB/IVT 
group, and 3 in the MPC group). In the IVB group, in which greater VA improvement was observed, only 
one injection was required in 72% of the cases. VA improvement more than 2 Snellen lines at 36 weeks 
occurred in 37%, 25%, and 14.8% of patients in the IVB, IVB/IVT and MPC groups, respectively. 
Conclusions: Intravitreal bevacizumab injection in patients with DME yielded a better visual outcome at 24 
weeks compared with macular photocoagulation. After 6 weeks changes in CMT and VA were not 
compatible. No adjunctive effect of IVT was demonstrated. 
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ماكولا به عنوان درمان اوليه سيون لافوتوكوآگومقايسه با  ا يا بدون تريامسينولون در باثر تزريق داخل زجاجيه بواسيزوماب

  اي ادم ماكولاي ديابتي بر اساس تحليل ميان دوره
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و ) IVT(تريامـسينولون  بـا   بـه تنهـايي يـا همـراه     )IVB(بواسـيزوماب  زجاجيـه    تزريـق داخـل       نوبـت  يـك مقايـسه اثـر      :هدف

  ).DME(به عنوان درمان اوليه ادم ماكولاي  ديابتي ) MPC(لاسيون ليزري ماكولا فوتوكوآگو

به اين كارآزمايي باليني    در  درمان قبلي،     بارز باليني بدون سابقه    DME  بيمار مبتلا به   ۱۲۹ چشم از    ۱۵۰تعداد   :روش پژوهش 

 گرم در داخل زجاجيه تزريـق   ميلي۲۵/۱به ميزان بواسيزوماب  ،IVBگروه در . تقسيم شدندمساوي صورت تصادفي به سه گروه   

اصـلاح  موضعي يا   گريد   ليزر    از ،MPCه  گرودر  . گرديدتزريق  نيز   تريامسينولون   mg ۲بواسيزوماب،  علاوه بر    IVB/IVTگروه  در  و  

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

  

  اي درمان ادم ماکولاي ديابتي دوره تحليل ميان - دکتر آرش عبودي

 

 ٢٢٧

پيامـد اصـلي مـورد سـنجش، تغييـر در      . صورت پـذيرفت معالجه مجدد  هفته يک بار  ۱۲در صورت لزوم هر     . استفاده شد شده  

  . بود۲۴بهترين ديد اصلاح شده در هفته 

نتيجـه درمـاني قابـل      .  بود دار نيها مع  گروههمه  در  ) =۰۱۲/۰P (۲۴و  ) >۰۰۱/۰P (۶حدت بينايي در هفته     تغييرات   :ها يافته

± تغييرات حـدت بينـايي   ميانگين  .مشاهده شد ۱۲  و۶در هفته   تنها   IVB/IVT  گروهدر  و  معاينات   در تمام    IVBتوجه در گروه    

  بودارمگول+ ۰۱/۰±۲۷/۰ و-۰۴/۰±۳۳/۰، -۲۸/۰±۲۵/۰ترتيب به  MPC و IVB، IVB/IVTدر سه گروه  ۳۶انحراف معيار در هفته 

)۰۵۳/۰P= .(       كاهش قابل ملاحظه ضخامت مركزي ماكولا)CMT (  تغييـرات    و    هفته ديده شد   ۶تا  تنها  ها   در تمام گروهCMT در 

 ۱۴ (ضرورت يافت چشم ۲۷در مجدد درمان  ، هفته۳۶در طي به طور كلي . دار نبود معنيهاي مختلف  گيري پيها در  بين گروه

تـرين ميـزان بهبـود حـدت        بـيش بـا    IVBدر گروه   ) . MPC چشم در گروه     ۳ و   IVB/IVT چشم در گروه     IVB  ،۱۰چشم در گروه    

، IVBهاي   در گروه  ۳۶ خط اسنلن در هفته      ۲بهبود حدت بينايي بيش از      . دانجام ش تزريق   درصد موارد تنها يک      ۷۲در   ،بينايي

IVB/IVT و MPC درصد بود۸/۱۴ و ۲۵، ۳۷ به ترتيب .  

 ۲۴منجر به نتيجه بهتر در هفته لاسيون ماكولا فوتوكوآگونسبت به تزريق بواسيزوماب  ،DME مبتلا به در بيماران :گيري نتيجه

تريامسينولون منجر به نتايج درمـاني بهتـر        استفاده از   نبوده و   متناسب  بينايي   و حدت    CMTتغييرات   ، هفته ۶پس از   . گردد  مي

  . نخواهد گرديد

  .٢٢٦- ٢٣٨: ٣، شماره ١٦؛ دوره ١٣٩٠پزشکي بينا  مجله چشم •

  

 )e-mail: masoud_soheilian@yahoo.com(دکتر مسعود سهيليان  :گو پاسخ •

 ۱۳۸۹فروردين  ۲۵: دريافت مقاله               دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي-پزشک  چشم-فلوشيپ رتين -۱

  ۱۳۸۹  بهمن۲۶: تاييد مقاله               دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي-پزشک  چشم-دانشيار -۲

  ک عموميپزش -۳

   دانشگاه علوم پزشکي تهران- دانشکده بهداشت-دکتراي آمار حياتي -۴

   دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي-پزشک  چشم-استاد -۵

   مرکز تحقيقات چشم-۲۳ پلاک -)خيابان امير ابراهيمي( خيابان پايدارفرد - بوستان نهم- پاسداران- تهران�

  

(�")� 

 يكي از   درصد ۱۰تقريبي  با شيوع   ) DME(ادم ماكولاي ديابتي         

ــاهش   ــل عمــده ك ــابتي  حــدت عل ــاران دي ــايي بيم محــسوب بين

) MPC(لاسيون ليـزري  فوتوكوآگو، DMEدرمان متداول   . ۱و۲گردد  مي

تليــوم  هــاي اپــي نوسـازي ياختــه مکانيــسم اسـت كــه احتمــالا بــا  

، آنهاي بيرونـي     رساني به لايه    شبكيه يا بهبود اكسيژن    دار  دانه رنگ

 نـشان داد    ETDRSمطالعه  . ۳و۴گردد  ميحدت بينايي   بهبود  ب  موج

مقاوم به درمان ادم ماکولاي در درمان لاسيون ليزري  فوتوكوآگوكه  

)CSME(  ايـن درمـان سـبب كـاهش افـت بينـايي             .۵باشد   موثر مي 

 بهبـود ، مـوارد   درصـد ۱۷ و در    شود  درصد مي  ۵۰متوسط به ميزان  

بـه رغـم ايـن     .گـردد  حاصل مياسنلن  خط   ۳حدت بينايي معادل    

گـردد كـه در      اسكار ناشي از ليزر مي    موجب   MPCاستفاده از   مزايا،  

ممكـن اسـت بهبـود ديـد را      ش يافته و    رتدريج گست طول زمان به    

 MPC منتـشر، نتـايج درمـاني        DMEدر  علاوه بـر آن     . محدود نمايد 

Olk و   Lee .باشـد   بخش نمـي    چندان رضايت 
 نـشان دادنـد كـه بـا         ۶

 DMEشـده، حـدت بينـايي در           تعديل )grid(گريد   MPCاستفاده از   

  درصـد  ۶/۲۴مانـد، در       بيمـاران ثابـت مـي       درصد ۹/۶۰منتشر در   

  .يابد  مي افزايش درصد۵/۱۴كاهش و در 

تزريق  از جمله    ها درمانساير  به  گرايش  با توجه به موارد فوق،           

ل  يا تزريق عوام IVT(۱۱-۷(ون استونايد   لاي تريامسينو  داخل زجاجيه 

 VEGF: vascular endothelial( عامـل رشـد انـدوتليال عـروق     ضد

growth factor(۱۵-۱۲نيـز  ييديدرمـان اسـترو  .  افزايش يافته است 

  هـــاي اتـــصالي محكـــم ينياحتمـــالا از طريـــق افـــزايش پـــروت

)tight-junction (  انقباض موضعي عروق و كاهش نـشت       موجب  كه

ــدار رگ ــواد از ج ــا م ــيه ــوند  م ــه و۳-۱۶ش ــا ب ــواص  و ي ــطه خ اس

  مفيـــدDME، در درمـــان VEGFآنژيواســتاتيكي ناشـــي از مهـــار  

هـاي   ينيبـر پـروت   بـا تـاثير   VEGFداروهـاي ضـد     .۷-۱۱و۱۷باشـد   مي

كـاهش  موجب   ،DMEمانند  عروقي چشم   هاي    در بيماري اندوتليال  

  مبـتلا بـه  در بيماران VEGF-Aسطح  .۱۸دنشو ميها   رگنفوذپذيري  

DME تر است كه نشان دهنده نشت وسيع       طور قابل توجهي بالا   ه   ب
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  .۱۹و۲۰باشد ميگروه در ناحيه ماكولا در اين 

. انـساني يافـت شـده اسـت     VEGF  ايزوفـرم ۹حـداقل  تاکنون      

گيرنـد    مي كه در حال حاضر مورد استفاده قرار VEGFداروهاي ضد   

پگاپتانيب . دنباش  مي بيزوماب، و بواسيزوماب   شامل پگاپتانيب، راني  

 -۱۶۵VEGFاسيد ريبونوكلئيك است كه تنها بر ايزوفـرم         يك آپتامر 

اخيـرا شـناخته    DMEگذارد و اثرات سـودمند آن بـر روي         مي تاثير

هاي نوتركيب با     بادي بيزوماب و بواسيزوماب آنتي     راني .۱۲استشده  

ــد   ــرد ض ــان    VEGF-Aعملك ــه در درم ــستند ك ــايج  DME ه نت

  .۱۳و۲۱دارنداي  اميدواركننده

 ـ VEGFاستفاده از داروهـاي ضـد       اي اخير   ه  در سال       ه صـورت    ب

 از  داروهـا ابعاد متفـاوت ايـن      اگرچه   .شايع شده است  قابل توجهي   

فوايـد درمـان     رژيم مناسـب درمـاني، طـول مـدت درمـان،          جمله  

چنان مـبهم     هم ،VEGFدر مهار طولاني مدت     ايمني دارو   تركيبي و   

  .باشد تر مي بيشمستلزم مطالعات بوده و 

سـه  اي كارآزمايي باليني تصادفي       هفته ۱۲در گذشته نتايج    ما       

را بـه  ) IVB(اي بواسـيزوماب   ثير تزريق داخل زجاجيـه   ابازويي كه ت  

 بـه عنـوان   MPCهمراه با تريامسينولون در مقايـسه بـا         يا  تنهايي و   

يـك بـار    داده و دريـافتيم       مورد بررسي قرار   ،DMEخط اول درمان    

ــق  ــايج   IVBتزري ــايي نت ــه تنه ــا   ب ــسه ب ــري در مقاي ــايي بهت بين

قابـل  اين اثربخشي با كاهش     البته  . ۲۲ دارد يفتوكوآگولاسيون ليزر 

نبود و تريامسينولون هيچ اثـر درمـاني    ضخامت ماكولا همراه    توجه  

بيمـاران   ،ي باليني ياين كارآزما تکميل  جهت  . تري ايجاد نکرد    بيش

  . مه يافتادا هفته ۳۶تا درمان و گيري  مجددا فراخوان شدند و پي

  

 روش �,وه*

ي باليني توسـط كميتـه اخـلاق مركـز تحقيقـات            ياين كارآزما      

محققان ضمن . ييد شداچشم دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ت

رضايت ، از همه بيماران عوارض احتمالي آنروش مداخله و توضيح 

  .نمودندآگاهانه اخذ 

  

  ا/
اد ��رد �-���)
ادم مـاكولاي بـارز     مبـتلا بـه     بيمـار    ۱۲۹ چشم از    ۱۵۰     تعداد  

ــاليني براســاس معيارهــاي   ســابقه .وارد مطالعــه شــدند ETDRSب

يـا  جراحي   ليزري موضعي يا كامل شبكيه، عمل        سيونلافوتوكوآگو

، )IOP( گلوكوم يا افزايش فشار داخل چشمي  تزريق داخل چشمي،  

، ۳۰۰/۲۰يــا بــدتر از و  ۴۰/۲۰  معــادل يــا بهتــر ازحــدت بينــايي

ــورگ ــابتي    ن ــاتي دي ــديا و رتينوپ ــدورت واضــح م ــه، ك ــي عنبي زاي

 ،بـارداري نابينـايي چـشم مقابـل،        ،پروليفراتيو با خطر بالا و فعـال      

معيـار  نشده   و ديابت قندي كنترل    mg/dl ۳كراتينين سرم بيش از     

   .ندخروج افراد از مطالعه محسوب شد

  

  روش �"ا�0)
بهتـرين ديـد   ري گي ـ ابتدا ارزيابي كامل چـشمي شـامل انـدازه         

ــات  ،)BCVA(شــده  اصــلاح  ،بيوميكروســكوپيلمــپ،  اســليتمعاين

هاي   سپس آزمون.فوندوسكوپي انجام شد گيري فشار چشم و     اندازه

 optical (OCTشـامل فتـوگرافي فونـدوس،    ) Ancillary(آنسيلاري 

coherence tomography(  صورت پـذيرفت و فلورسين آنژيوگرافي .

BCVA و معادل لوگمار آن ثبت     گيري   اسنلن اندازه وسيله جدول   ه   ب

+ ۴از صـفر تـا      ارزيـابي و    صورت بـاليني    ه  كدورت عدسي ب  . گرديد

 در  mm ۵/۳اي به قطـر      ضخامت شبكيه در دايره   . بندي شد  تقسيم

 )Zeiss , Dublin, CA( OCTتوسـط  ) fixation(اطراف نقطه تثبيـت  

 ،آ به مركز فوه  mm ۱اي به قطر     ضخامت در دايره  و اين   گيري   اندازه

  .مورد استفاده قرار گرفت آماري تجزيه تحليلانجام جهت 

گروه مورد مطالعـه قـرار   سه از يکي هاي واجد شرايط در     چشم     

اي بواسـيزوماب بـه       تزريـق داخـل زجاجيـه      IVBگـروه   در  . ندگرفت

اي بواسـيزوماب     تزريق داخل زجاجيـه    ،IVT/IVBو در گروه    تنهايي  

سيون لافوتوكوآگو ،MPCگروه  در  . انجام شد ينولون  همراه با تريامس  

ETDRSشـده     اصلاحدستورالعمل  مطابق  ليزري ماكولا   
 نـواحي   در ۵

در . صورت پذيرفت شبکيه  نشت   در حال    هاي ميكروآنورسيمحاوي  

بـه   ،صورت جداگانه وارد مطالعـه شـد   ه  چشم ب   هر ،موارد دو طرفه  

گروه قرار  يک  ر  د دو چشم يك بيمار    هرامکان داشت   عبارت ديگر   

ضروري شامل ادم مـاکولاي     موارد  در  اي     هفته ۱۲ فواصل   در. گيرد

تـر از    و حـدت بينـايي کـم   ETDRS رباليني پايـدار بـر طبـق معيـا     

   .شد انجام ، درمان مجدد ۴۰/۲۰

  

  روش 2
ا�1
و حـسي موضـعي      بـي استفاده از    تزريق در شرايط استريل و با          

 )IVB   ، mg ۲۵/۱) ml ۰۵/۰ه  در گـرو  . اسپكلوم پلكـي انجـام شـد      

فرانسيــسکو،  ، ســانGenen-techاواســتين، شــرکت  (بواســيزوماب

بـه  تمپورال فوقـاني     از ناحيه    ۲۷وسيله سوزن شماره    ه  ب) کاليفرنيا

، علاوه بر تزريق داخل     IVB/IVTدر گروه   . داخل زجاجيه تزريق شد   

ــه ــوق،    زجاجيـ ــه روش فـ ــيزوماب بـ ) mg ۲ )ml ۰۵/۰اي بواسـ

از ناحيـه تمپـورال    مجزا   ۲۷سوزن شماره   يک  لون نيز با    تريامسينو

كـه دو چـشم       در مـواردي   .گرديدداخل زجاجيه تزريق    به  تحتاني  

تزريق چشم دوم دو روز بعد از قرار داشتند، اين گروه   در  يك بيمار   

  نيـــز تحـــت درمـــان بـــاMPCگـــروه . چـــشم اول انجـــام شـــد
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قـرار   ه شـد  اصـلاح گريد   MPCموضعي يا   ليزري  سيون  فوتوکوآگولا

  .ندگرفت

ــس از IVB/IVT و IVB هــاي گــروه      ــتم پ  در روزهــاي اول و هف

قـرار  مورد معاينـه     و واكنش اتاق قدامي      IOP جهت بررسي    ،تزريق

 ۳۶،  ۲۴،  ۱۲ ،۶هـاي   در هفته  OCTمعاينات كامل چشم و     . گرفتند

گيري  اندازه. شدانجام  آنژيوگرافي فلورسين در صورت لزوم      و  تكرار  

هـا صـورت      گيـري   پـي نيـز در تمـام      و   در شروع مطالعه     فشار خون 

  .پذيرفت

 سـاير   . بود ۲۴ در هفته    BCVAپيامد اصلي مورد بررسي، تغيير           

هـاي   ميزان تغييرات حدت بينايي در هفته      از   بودندپيامدها عبارت   

ضـخامت  تغييـرات   وابسته بـه تزريـق و        و نيز عوارض     ۳۶ و   ۱۲،  ۶

  .شد تعيين مي OCTوسيله ه بکه  )CMT(ناحيه مرکزي قرنيه 

معادل ( لوگمار ۲/۰در حد آماري  دست آوردن تفاوت    ه  جهت ب      

 درصـد،   ۹۰تـوان   ها، با    گروهبين   BCVAدر ميانگين   ) خط اسنلن ۲

حجم نمونه در هـر   ،  ۳۳/۰ و انحراف معيار     ۰۵/۰ معادل   خطاي آلفا 

متخصص بندي توسط     گروه. محاسبه گرديد  چشم   ۵۰گروه معادل   

رايانـه  روش بلوك جايگشتي تصادفي با اسـتفاده از   و از طريق   آمار

 .متغيـر بـود    ۱۲ تـا    ۶صورت تـصادفي از     ه  طول بلوك ب  . انجام شد 

سـازي   تصادفي از جزييات دادند ميمحققيني که مداخلات را انجام   

  .نداشتنداطلاع هاي قبلي  و يافته

، IVB/IVT و IVBهاي  درمان در گروه  سازي نوع          به منظور پنهان  

تابانـده شـد تـا    مـاكولا  ناحيه  ثانيه به ۲۰يك منبع نوري به مدت  

سـازي از     نيـز شـبيه    MPCدر گـروه    . گـردد سازي    شبيه MPCعمل  

سوزن فاقد  وسيله سرنگ   ه  ب) Sham(تزريق موضعي دارونما    طريق  

از مـشاهده   در زمان تزريـق     . پذيرفتدر قسمتي از ملتحمه صورت      

مـذکور  اقـدامات   همـه    .شد ميلوگيري  وسيله بيماران ج  ه  سرنگ ب 

 از نوع محققاناز عدم اطلاع انجام شد تا   اتاق عمل   كاركنان  توسط  

چنـين،    هـم . درمان و دوسوکور بودن مطالعه اطمينان حاصل گردد       

گونه  دار كه هيچ صلاحيتکارشناسان وسيله ه  بOCT  وBCVAمقدار 

ي نداشـتند   هـاي قبل ـ   تصادفي و يافتـه   نحوه انتخاب   اطلاعي درباره   

  .شدگيري  اندازه

  

  	��ري564 ) و 3���4 
ــه ــل يافت ــه و تحلي ــا،       تجزي ــرمه ــاري  توســط ن ــزار آم   SPSSاف

  

   

)SPSS Inc, Chicago, IL  بـه منظـور   . انجـام شـد  ) ۱۵، ويـرايش

هـاي كمـي از     و درصد و در داده ياز فراوان  ،يفي ک يها ف داده يتوص

هـاي   ت مقايـسه داده   جه ـ .اسـتفاده شـد   ميانگين و انحراف معيـار      

 ،هاي كمـي  مربع يا آزمون دقيق فيشر و در داده کاي  كيفي، آزمون   

  .صورت پذيرفتآناليز واريانس 

با هاي مختلف  گيري پي در هر گروه در CMTو  VAميزان بهبود      

 ۳۶ و ۲۴، ۱۲ ،۶ هـاي  ميـزان تغييـر در هفتـه     "  استفاده از تناسـب   

  .بيان شد "پايهر مقداپايه تقسيم بر مقدار نسبت به 

 نهـايي بـا مقـادير    CMT و VA جهت مقايـسه    ي زوج tآزمون  از       

ون ياز مــدل  رگرســ. اســتفاده گرديــدپايــه در هــر گــروه درمــاني 

) GEE) generalized estimating equation methods يا هيحاشــ

بـا  (هـا    در گـروه   CMT ثير درمان بر حدت بينايي و     امقايسه ت جهت  

  ممكـن بـين دو       يه و در نظر گرفتن همبستگ     يپار  يحذف اثر مقاد  

محاسـبات  در  .اسـتفاده شـد  ) چشم بيماران در مـوارد دو چـشمي      

چندگانـه از روش  هـاي   سهيز از مشکلات مقا يپرهبه منظور   دو   دوبه

طالعـه در دو مرحلـه      ن م ي ـ کـه ا   ييجا از آن  .مي بهره گرفت  يفرون بن

Pocock بر پايه شـيوه ارايـه شـده توسـط            گزارش شده است  
بـه   ۲۳

 Pر  ي مقـاد  ،۰۵/۰ نوع اول در سطح      يه داشتن خطا  اثابت نگ منظور  

  . در نظر گرفتيميدار آمار ي معن به عنوان سطحرا ۰۲۹/۰تر از  کم

  

 ه�  �/�)

 بيمار وارد مطالعه شدند و از شهريور        ۱۲۹چشم از    ۱۵۰تعداد       

ميـانگين  . گيري قـرار گرفتنـد    مورد پي۱۳۸۶ تا ارديبهشت    ۱۳۸۴

مربوط بـه   ) درصد۷/۵۲( چشم ۷۹ سال و ۲/۶۱±۱/۶سن بيماران  

ديـابتي  ، رتينوپـاتي   ) درصـد ۹۴(چشم  ۱۴۱در . مذکر بودبيماران  

رتينوپـــاتي ديـــابتي )  درصـــد۶( چـــشم ۹  درغيرپروليفراتيـــو و

ــه   ــل اولي ــو در مراح ــد پروليفراتي ــشاهده گردي ــدول .م  )۱( در ج

  . مشخصات عمومي هر گروه خلاصه شده است

تکـرار درمـان ضـرورت     چـشم  ۲۷ در گيـري  در طول مدت پي        

 ۳ و IVB/IVT چشم در گـروه  IVB ،۱۰ چشم در گروه     ۱۴که  يافت  

، سـه   IVB در سه چـشم از گـروه      .  قرار داشتند  MPCچشم در گروه    

سه نوبت درمان   ،  MPC يك چشم از گروه    و IVB/IVT چشم از گروه  

هـاي ناكامـل در      ل داده عل ـروند ورود افراد به مطالعـه و        . انجام شد 

  . استگرديده مشخص ) ۱(نمودار 
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 ٢٣٠

                             
  هاي ناکامل  روند ورود افراد به مطالعه و علل داده- ۱نمودار 

  

  ري بعد از درمان گي در مراحل مختلف پي) CMT(شده و ضخامت ناحيه مرکزي ماکولا   حدت بينايي اصلاحمقايسه -۱جدول 

  )لوگمار(حدت بينايي   

  انحراف معيار±ميانگين

CMT) ميکرومتر(  

  انحراف معيار±ميانگين

  IVB IVB/IVT  MPC  *P IVB IVB/IVT  MPC  *P گيري نوبت پي

  ۰۳۴/۰  ۳۰۰±۱۱۸  ۳۵۹±۱۳۷  ۳۴۱±۱۴۹  >۰۰۱/۰  ۵۵/۰±۲۶/۰  ۷۳/۰±۲۸/۰  ۷۱/۰±۲۸/۰  ابتداي مطالعه

  ۲۸۸/۰  ۲۸۴±۱۱۱  ۳۰۹±۱۲۲  ۲۷۸±۱۰۲  ۵۵۶/۰  ۶۰/۰±۲۶/۰  ۶۰/۰±۲۹/۰  ۵۴/۰±۲۶/۰  ۶هفته 

  ۳۲۰/۰  ۲۹۶±۱۲۷  ۳۲۰±۱۳۹  ۲۹۳±۱۳۲  ۳۲۴/۰  ۵۵/۰±۳۶/۰  ۶۰/۰±۳۵/۰  ۴۹/۰±۲۸/۰  ۱۲هفته 

  ۱۵۸/۰  ۲۹۰±۱۱۷  ۳۲۷±۱۵۳  ۳۱۷±۱۳۲  ۸۲۵/۰  ۶۰/۰±۴۱/۰  ۵۸/۰±۳۳/۰  ۵۰/۰±۲۸/۰  ۲۴هفته 

  ۳۸۰/۰  ۲۹۱±۱۰۶  ۳۳۲±۱۳۷  ۲۹۰±۱۳۲  ۲۷۲/۰  ۵۲/۰±۳۷/۰  ۶۲/۰±۴۰/۰  ۵۰/۰±۲۸/۰  ۳۶هفته 

IVB : ،تزريق بواسيزوماب داخل زجاجيهMPC : ،ليزر فتوکوآگولاسيون ماکولاIVT :تزريق تريامسينولون داخل زجاجيه  

  بدون تعديل براساس مقادير پايه) GEE(اي   براساس مدل رگرسيون حاشيهP ميزان *
  

  

نات معاي در هر گروه در  CMT و BCVAنسبت و ميانگين بهبود      

اثـر  جهت حـذف    . ارايه گرديده است   )۳ (و) ۲(جداول    در  مختلف،  

هاي آماري    بر روي نتايج، بررسي    CMTو   BCVAنابرابري سطح پايه    

.)۳ جـدول ( رگرسـيون انجـام شـد     مـدل   با تطبيق اين مقادير در      

  چشم۱۵۰تقسيم تصادفي 

 ۵۰: ماكولا سيونفتوگوآگولاليزر 

 چشم

 تريامسينولون و بواسيزوماب

  چشم۵۰: اي  زجاجيهداخل

: اي زجاجيه داخل بواسيزوماب

  چشم۵۰

 :كامل اطلاعات

   چشم۴۸      ۶ هفته

   چشم۴۸      ۱۲ هفته

   چشم۴۴      ۲۴ هفته

   چشم۴۳      ۳۶ هفته

 :كامل اطلاعات

   چشم۴۹      ۶ هفته

   چشم۴۸      ۱۲ هفته

   چشم۴۵      ۲۴ هفته

   چشم۴۴      ۳۶ هفته

 

 :كامل اطلاعات

   چشم۵۰      ۶ هفته

   چشم۴۹      ۱۲ هفته

   چشم۴۲      ۲۴ هفته

   چشم۳۸      ۳۶ هفته

 

   چشم۷: اطلاعات ناکامل
  

  رتينوپاتي ديابتي
  

  ) چشم۳(پروليفراتيو با خطر بالا 
   

  ) چشم۲(مرواريد  آب
  

  ) چشم۲(فوت بيمار 

   چشم۱۲: اطلاعات ناکامل

  رتينوپاتي ديابتي

  ) چشم۳( با خطر بالا پروليفراتيو

  ) چشم۴(مرواريد   آب

  ) چشم۱(زا  گلوکوم نورگ

  ) چشم۳(فوت بيمار 

  ) چشم۱(گيري  عدم پي

 

   چشم۶: اطلاعات ناکامل
  

  رتينوپاتي ديابتي
  

  ) چشم۴(پروليفراتيو با خطر بالا 
  

 ) چشم۲(گيري  عدم پي
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 ٢٣١

  ) CMT( ماکولا شده و ضخامت ناحيه مرکزي  بهترين حدت بينايي اصلاحمتوسط تغييرات و درصد بهبود -۳جدول 

  هاي مختلف گيري در پي
    گروه درماني                                                                                

  IVB  IVB/IVT  MPC  گيري نوبت پي

  P**ميزان 

   هفته۶-۰

  درصد بهبود

   P*ميزان 

۱۹/۰±۱۸/۰-  

۸/۲۴  

۰۰۱/۰<† 

۲۱/۰±۱۱/۰-  

۴/۱۵-  

۰۰۲/۰† 

۱۹/۰±۰۶/۰  

۰/۳۲  

۰۴۷/۰ 

۰۰۱/۰<†  

   هفته۱۲-۰

  درصد بهبودي

  P*ميزان 

۱۹/۰±۲۱/۰-  

۲/۳۱-  

۰۰۱/۰<†  

۲۸/۰±۱۱/۰-  

۷/۱۴-  

۰۱۹/۰†  

۳۱/۰±۰۲/۰  

۳/۱۳  

۶۴۰/۰  

۶۱۶/۰  

۲۴-۰  

  درصد بهبود

  P*ميزان 

۲۲/۰±۲۳/۰-  

۰/۳۱-  

+۰۰۱/۰<  

۲۸/۰±۰۷/۰-  

۳/۷-  

۱۷۸/۰  

۳۶/۰±۰۱/۰  

۶/۸  

۸۵۸/۰  

۰۱۲/۰†  

  )لوگمار( حدت بينايي تغييرات

۳۶-۰  

  درصد بهبود

  P*ميزان 

۲۵/۰±۲۸/۰-  

۱/۳۵-  

۰۰۱/۰<†  

۳۳/۰±۰۴/۰-  

۳/۶-  

۵۷۹/۰  

۲۷/۰±۰۱/۰  

۷/۲  

۸۶۵/۰  

۰۵۳/۰  

۶-۰  

  درصد بهبود

  P*ميزان 

۱۱۴±۶۵-  

۵/۱۳-  

۰۰۱/۰<†  

۱۱۹±۶۱-  

۶/۱۲-  

۰۰۴/۰†  

۶۰±۲۵-  

۰/۶-  

۰۱۵/۰†  

۲۶۵/۰  

۱۲-۰  

  درصد بهبود

 P*ميزان 

۱۱۵±۳۷-  

۸/۷-  

۰۳۸/۰  

۱۲۸±۳۶-  

۸/۵-  

۱۰۱/۰  

۹۰±۴  

۱/۳  

۸۱۴/۰  

۶۴۰/۰  

۲۴-۰  

  درصد بهبود

  P*ميزان 

۱۰۳±۲۴-  

۱/۳-  

۱۷۶/۰  

۱۰۲±۱۴-  

۹/۲-  

۴۲۰/۰  

۸۰±۱۵-  

۶/۱-  

۲۶۹/۰  

۸۴۲/۰  

  )ميکرومتر( CMTتغييرات 

۳۶-۰  

  درصد بهبود

  P*ميزان 

۱۴۰±۵۶-  

۱/۱۰-  

۰۴۴/۰  

۱۱۳±۵-  

۰/۱  

۸۴۵/۰  

۶۷±۸-  

۶/۰  

۵۴۱/۰  

۲۶۱/۰  

IVB :اجيه، تزريق بواسيزوماب داخل زجMPC :ماکولا، سيونليزر فتوکوآگولا IVT :تزريق تريامسينولون داخل زجاجيه  

    به معني افزايش مقدار عددي يا بهبود +علامت 

  استتر شدن علايم  وخيم به معني كاهش مقدار عددي يا -علامت 

   داخل گروهي*

   اساس مقادير پايه بدون تعديل برGEEاي   بين گروهي براساس مدل رگرسيون حاشيهP ميزان **

Pocockو روش ) interim analysis(اي  دوره داري براساس آزمون ميان  حد معني†
  .باشد  مي>۰۲۹/۰P معادل ۲۳

  

 در  IVBدر مقايسه با ميزان پايه، بهبود حدت بينايي در گـروه                 

تنها  IVB/IVT در گروه  و   )>۰۰۱/۰P (۳۶ تا هفته    ها  گيري  پيتمام  

). P=۰۱۹/۰ و P=۰۰۲/۰بـه ترتيـب     ( بارز بود    ۱۲و   ۶هاي   در هفته 

قابـل  ه صـورت    ب ـ حدت بينايي نسبت به ميزان پايه        MPCدر گروه   

، متوسط تغييـرات    )۲(نمودار  در  ). ۳جدول  (تغيير پيدا نكرد    توجه  

هاي مختلف در مقايسه بـا ميـزان پايـه در هـر              گيري بينايي در پي  

  .گروه نشان داده شده است

براساس هاي مورد مطالعه، تغييرات حدت بينايي        گروههمه  در       

 از لحـاظ    ۲۴و   ۶هاي   در هفته تنها   GEE اي مدل رگرسيون حاشيه  

مقايسه در  . )P=۰۱۲/۰و   >۰۰۱/۰Pبه ترتيب   (دار بود    آماري معني 

دو  در هر ۶  بهبود تغييرات حدت بينايي در هفته ،ها  گروه يدو دوبه

 ،)>۰۰۱/۰P( بهتـر بـود      MPC نسبت به گروه     IVB/IVTو   IVBگروه  

ــا  ــيام ــاوت معن ــروه  تف ــين گ ــشد IVB/IVTو  IVBداري ب ــده ن  دي

)۱۹۹/۰=P.(  
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 در  پايـه  مقـدار  حسب بر بينايي حدت تغييرات متوسط -۲نمودار  

  کننده در مطالعه هاي مختلف بيماران شرکت گيري پي

IVB :يه،جزجا داخل بواسيزومابIVT: زجاحيه، داخل نولونتريامسي 

MPC :ماكولا فتوگواگولاسيون ليزر  

  

  

 و  IVB، تفاوت تغييرات حدت بينايي بين دو گروه         ۲۴ در هفته      

MPC    دار و به نفع گروه        از لحاظ آماري معنيIVB  ۰۰۳/۰( بـود=P .(

 نيـز مـشاهده گرديـد      MPC و   IVB/IVTهـاي    اين تفاوت بين گـروه    

)۰۳۳/۰=P( بين دو گـروه     ما  ؛ اIVB   وIVB/IVT    داري   تفـاوت معنـي

 بهبود حدت بينـايي     ۳۶ و   ۱۲هاي   در هفته ). P=۳۷۳/۰(ديده نشد   

تـر   بيشدار    ها به صورت غيرمعني      گروه  نسبت به ساير   IVBدر گروه   

  ). ۳جدول (بود 

هاي مختلف درماني بـر حـدت بينـايي،          روشاثر  جهت بررسي        

حـدت بينـايي    بهبـود    خط اسنلن    ۲بيش از   هايي كه    چشمنسبت  

 خـط  ۲بـيش از  کـاهش   خط و   ۲ثابت بين   موارد بهبود   داشتند با   

طور كلي، درصـد حـدت بينـايي ثابـت در بـين             ه  ب. گرديدمقايسه  

 هـر چنـد   ،طور نـسبي يكـسان بـود   ه  ب ها  گيري ها در تمام پي    گروه

درصـد بـالاتري از   MPC   نسبت به گـروه IVB/IVTو IVB  هاي گروه

نـسبت   MPCگـروه   در  . ا تجربه نمودند  ر خط اسنلن    ۲ديد بيش از    

حـدت بينـايي     خـط اسـنلن      ۲ها کاهش بـيش از        بالاتري از چشم  

از لحاظ آماري بين  ۲۴ و ۱۲، ۶ هاي ها در هفته اين تفاوت .داشتند

  ).۴جدول (دار بود  معنيها  گروه

  ا ميزان پايهدر مقايسه بهاي مختلف  گيري بر طبق جدول اسنلن در پيحدت بينايي تغييرات  -۴ جدول

 Pميزان   گروه درمان ميزان بهبود حدت بينايي  گيري نوبت پي

    IVB  IVB/IVT  MPC    

  خط ۲>  ۶هفته 

  خط ۲=

  خط ۲<

۹/۲۷  

۸/۶۹  

۳/۲  

۳/۲۶  

۸/۶۵  

۹/۷  

۱/۵  

۸/۷۱  

۱/۲۳  

*۰۰۳/۰  

  خط ۲>  ۱۲هفته 

  خط ۲=

  خط ۲<

۴/۳۶  

۶/۶۳  

۰  

۰/۲۷  

۲/۶۲  

۸/۱۰  

۶/۸  

۴/۷۱  

۰/۲۰  

*۰۰۲/۰  

  خط ۲>  ۲۴هفته 

  خط ۲=

  خط ۲<

۴/۳۱  

۶/۶۸  

۰  

۲/۲۱  

۶/۶۳  

۲/۱۵  

۴/۱۱  

۷/۶۵  

۹/۲۲  

*۰۱۴/۰  

  خط ۲>  ۳۶هفته 

  خط ۲=

 خط ۲<

۰/۳۷  

۳/۵۹  

۷/۳  

۰/۲۵  

۲/۵۴  

۸/۲۰  

۸/۱۴  

۷/۶۶  

۵/۱۸  

۱۶۴/۰  

IVB : ،تزريق بواسيزوماب داخل زجاجيهMPC :ماکولا، سيونليزر فتوکوآگولا IVT :تزريق تريامسينولون داخل زجاجيه  

   بدون تعديل براساس مقادير پايهGEEاي   مدل رگرسيون حاشيه براساسP ميزان *

  

۵۰/۰ 

۲۵/۰ 

۰ 

۲۵/۰- 

۵۰/۰- 

ي 
ناي

 بي
ت

حد
ت 

را
يي

تغ
ط 

س
تو

م
±

ن 
نا

مي
اط

د 
دو

ح
 

۹۵ 
صد

در
 

 لوگمار

IVBگروه 

IVB/IVTگروه 

MPCگروه 

 ۳۶هفته  ۲۴هفته  ۱۲هفته  ۶هفته  اطلاعات پايه

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

  

  اي درمان ادم ماکولاي ديابتي دوره تحليل ميان - دکتر آرش عبودي

 

 ٢٣٣

هـا   طور واضح در همه گـروه   ه   ب CMTدر مقايسه با مقادير پايه،           

 IVB در گـروه     CMTميـزان كـاهش     . يافـت  كاهش   ۶در هفته   تنها  

تفاوت در هيچ يك    اين  تر بود، اگرچه     گروه ديگر بيش  دو  نسبت به   

مـدل  . )۳جـدول   (دار نرسـيد      معنـي  گيري بـه حـد     پيمعاينات  از  

داري را در    هيچ تفاوت آمـاري معنـي      نيز   GEEاي   رگرسيون حاشيه 

 معاينـات مختلـف نـشان نـداد    گـروه در  سه  در بين    CMTتغييرات  

  .)۳جدول (

تر از  کم(زير گروه سه  اوليه به    CMTها براساس    در نهايت چشم       

µ ۳۰۰ ،µm ۳۹۹-۳۰۰ ــيش از  و ــا ب ــادل ي ــسيم ) µm ۴۰۰ مع تق

داري از لحـاظ   هـيچ تفـاوت معنـي   بندي نيـز     در اين تقسيم  . شدند

اگرچـه، در   ). ۵جـدول    (مشاهده نگرديـد  ها   تعداد چشم بين گروه   

بـه طـور     IVB/IVT پايـه در گـروه       CMT، ميـزان    >µ ۳۰۰زيرگروه  

هــيچ تفــاوت ). P=۰۱۸/۰(هــا بــود  تــر از ســاير گــروه بــيشواضــح 

از پـس  .  پايه وجود نداشـت  CMTدر  ها   داري در ساير زيرگروه    معني

هاي درماني فقط در زير      گروههمه   بين   CMTمداخله، كاهش   انجام  

به جز  معاينات  در تمام   تر     و بيش  µm ۴۰۰ اوليه معادل    CMT گروه

  . متفاوت بود۲۴هفته 

  

  ننده در مطالعهک براساس اطلاعات پايه بيماران شرکت) CMT( مقادير متوسط ضخامت ناحيه مرکزي ماکولا -۵جدول 

  (µm) پايه CMTانحراف معيار ±متوسط  )درصد(تعداد   

CMTاوليه   IVB IVB/IVT  MPC  IVB IVB/IVT  MPC  

 Pميزان 

۳۰۰<  )۵۰(۲۵  )۶/۴۲(۲۱  )۲/۵۹(۳۰  ۳۰±۲۲۴  ۴۶±۲۴۳  ۴۰±۲۲۴  ۰۱۸/۰  

۳۹۹-۳۰۰  )۸/۲۰(۱۰  )۵/۲۵(۱۳  )۴/۲۲(۱۱  ۳۲±۳۴۱  ۳۲±۳۴۵  ۳۵±۳۳۴  ۰۶۰/۰  

۴۰۰≥  )۲/۲۹(۱۵  )۹/۳۱(۱۶  )۴/۱۸(۹  ۹۷±۵۴۰  ۹۸±۵۲۴  ۸۶±۵۰۲  ۶۷۲/۰  

IVB : ،تزريق بواسيزوماب داخل زجاجيهMPC : ،ليزر فتوکوآگولاسيون ماکولاIVT :تزريق تريامسينولون داخل زجاجيه  
  

  

 به طور CMTكاهش درصد ، ≤µm ۴۰۰  در زير گروه۶در هفته      

 ،-۱/۱۸±۳/۱۴(هـا بـود       بيش از سـاير گـروه      IVBدر گروه   توسط  م

 MPC ،IVB/IVTهاي  گروه به ترتيب در     ۱/۳۴±۷/۱۹ و ۳/۲۸±۸/۲۴

 ۳هــر  در CMTكــاهش   در همــين زيرگــروه،۱۲در هفتــه  .)IVBو 

 به  ۹/۱۰±۲۷/۱۸ و   ۴/۵±۲۲/۲۲،  ۷/۷±۱/۳۰(بود  قابل توجه   گروه  

ــب در ــروه ترتي ــيش). >MPC ،۰۰۱/۰P  وIVB ،IVB/IVT گ ــرين  ب ت

 در زيـر گـروه      ۳۶هفتـه   در  .  ديـده شـد    IVB/IVTتفاوت در گـروه     

µm۴۰۰≥ كاهش ،CMT   ها ديده  پايه در تمام گروهمقادير نسبت به

 گرديــددار   معنــيMPC و IVBهــاي   اگــر چــه فقــط در گــروه.شــد

گـروه  در  درصـد    -IVB  ،۹/۳۵±۸/۸گروه  در  درصد   -۸/۳۴±۲/۲۷(

IVB/IVT در گروه درصد  -۱/۱۵±۶/۱۴ وMPC، ۰۰۱/۰P<(.  

كه اطلاعـات    با توجه به مواردي   الي  احتمجهت كاهش خطاي         

 اين بيماران نيز با     CMT تغييرات حدت بينايي و      ،ها موجود نبود   آن

کـه  مقايسه شـد    معاينه  بيماراني كه اطلاعات آنها كامل بود در هر         

  . يافت نشديدار تفاوت معنيگونه  هيچ

 ۱۰در ) +۱مقدار جزيي تا سلول از (واكنش گذراي اتاق قدامي          

و  IVBچــشم بــه ترتيــب در گــروه )  درصــد۱۸( ۹و ) رصــد د۲۰(

IVB/IVT  موارد پـس از يـک      اين عوارض جانبي در همه        .  ديده شد

چـشم  داخلي افزايش فشار . خود برطرف شد  هخودبصورت  ه  هفته ب 

 IVB/IVT) ۱۶گـروه     چـشم از   ۸ در   mmHg ۲۳معـادل    يـا  تر بيش

 زا  نـورگ چشم كه به سمت گلوكـوم       يک  ديده شد و به جز      ) درصد

 ۵در  . گرديدبا درمان دارويي كنترل     موارد  رفت كرد، در همه      پيش

 IVB/IVT  چشم در گروه۴ كه نمودرفت  چشم كدورت عدسي پيش

زايـي بـه     در ابتـدا نـورگ    .  قرار داشـتند   MPCچشم در گروه    يک  و  

 ۳و   IVB/IVTچـشم در گـروه       ۲ و   IVB چشم از گروه     ۴ترتيب در   

مـوارد  زايي در همه     ت كه اين نورگ   وجود داش  MPCچشم در گروه    

 ۸عـلاوه بـر ايـن، در      .  برطرف شـد   MPCچشم در گروه    يک  به جز   

چشم در طول مدت معاينه، رتينوپـاتي ديـابتي پروليفراتيـو اوليـه             

  چـشم در گـروه     IVB   ، ۴چـشم در گـروه      يـک    كه   مشاهده گرديد 

IVB/IVT   چشم در گروه     ۳ و MPC  شـدت رتينوپـاتي   .  قرار داشـتند

.  مانـد  بـاقي  ثابـت    گيـري  در طول مدت پي    ها اين چشم  در   ديابتي

بـالا  خطر  رتينوپاتي ديابتي پروليفراتيو با     مبتلا به    چشم   ۱۰تعداد  

چشم  ۳ و   IVB/IVT در گروه چشم   IVB، ۳ در گروه چشم   ۴ (بودند

افـزايش  . درمان و از مطالعه حذف شدند     موارد  اين  ،  )MPCدر گروه   

مبوآمبـولي و عـوارض جـدي       قابل توجـه فـشار خـون، حـوادث تر         

، اندوفتالميت و جداشدگي رتـين      زجاجيهريزي   چشمي مانند خون  

در طـول مـدت     )  چشم ۵( بيمار   ۴.  مشاهده نگرديد  در اين مطالعه  

 نفـر در گـروه   ۲ و IVB/IVT نفـر در گـروه     ۲(مطالعه فـوت شـدند      

MPC.(  
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7�8  

دي و سـودمن مزيت   ،اين كار آزمايي باليني تصادفي سه بازويي           

بــه تنهــايي يــا همــراه بــا در بهبــود حــدت بينــايي  را IVBتزريــق 

 در مراحل اوليه ادم ماكولاي MPCنسبت به استونايد تريامسينولون 

 تا مدت   IVBگروه  اثر درماني در    اين   . نشان داد  ۲۴ديابتي تا هفته    

ايـن اثـر    IVB/IVT در گـروه  . هفته باقي مانـد ۳۶تا  و  تر زمان بيش 

در معاينــات  MPCدر گـروه  گرديـد و  مــشاهده  هفتـه  ۱۲تـا  تنهـا  

. حاصـل نـشد   بهبودي در حدت بينايي     گونه    گيري هيچ   مختلف پي 

ــاهش  ــورد ك ــق  ،CMTدر م ــه  IVB/IVT و IVBتزري ــسبت ب  MPCن

 در مقايسه بـا مقـادير پايـه در          CMTكاهش واضح   . مزيتي نداشتند 

ين مطالعه نـشان  اچنين،     هم . ديده شد  ۶تا هفته   تنها  ها   همه گروه 

ثير تـا ، تريامـسينولون نـه تنهـا هـيچ          DMEداد كه در درمان اوليه      

نيـز   با عوارض ناخواسته بلکه  نسبت به بواسيزوماب ندارد     تري    بيش

  .باشد همراه مي

ــدي         ــش كلي ــرفتن نق ــا در نظــر گ ــاتوفيزيولVEGFب ژي و در پ

وجـه  يك رويكرد درماني مـورد ت     اين عامل    ، مهار رتينوپاتي ديابتي 

ممكـن   بـوده و     VEGFكننده كامل    بلوكيک  بواسيزوماب  . باشد  مي

  كه خـود   را مختل نمايد  آن  فيزيولوژيك  طبيعي  است عملكردهاي   

 .۲۴و۲۵تواند به عنوان يكي از معايب اين دارو در نظر گرفته شـود       مي

 هـايي چـون توجـه اخيـر عمـوم بـه ايـن دارو،               مزيتبا اين وجود،    

مـا از   دليـل اسـتفاده      ،ابـل قبـول آن    تر و قيمـت ق     دسترسي آسان 

  .بوددر اين كارآزمايي باليني بواسيزوماب 

چنـين    در مطالعات اخير و هم     DMEبر روي    IVBثير سودمند   ات     

 مطالعـات  مرحله دوم     در .۲۲نتايج اوليه اين مطالعه بيان شده است      

 بهبـود متوسـط     ،)DRCR(شبكه تحقيقات باليني رتينوپاتي ديابتي      

اي   هفتـه ۱۲در يـک دوره درمـان    هفته ۳خط در عرض    ۱در حد   

 .۲۶گزارش گرديده است   )mg ۵/۲ يا   ۲۵/۱ به ميزان    IVBدو نوبت   (

 ۳(لوگمـار    ۳/۰حدت بينايي متوسـط در حـد        بهبود  مطالعه ما   در  

 از   درصـد  ۷۲عـلاوه   ه  ب ـ.  هفته پايدار بود   ۳۶به مدت   ) خط اسنلن 

 در طول مدت مطالعـه      IVBتزريق  تنها به يک    هاي مطالعه ما     نمونه

 در  MPC كـه    نـد  اعـلام كرد   DRCRگروه  چنين    هم. دناحتياج داشت 

مـشابه  يافتـه   داشـته و ايـن      تري     اثر درماني ضعيف   IVBمقايسه با   

در عـرض سـه هفتـه     CMTعلاوه بـر آن،    . باشد  ما مي تحقيق  نتايج  

 ۶الـي   ۳طي  در ها در اغلب چشم  و سپس   ثابت   IVBپس از تزريق    

كاهش حاکي از  كه اين نتيجه نيز با نتايج ما كه فتياکاهش هفته 

CMT    گـروه   اگر چه   . داردخواني    هم باشد  مي هفته   ۶پس ازDRCR 

 تزريـق طـولاني  دو بين  اي  هفته ۶ كه فاصله زماني     کردندپيشنهاد  

 IVBتزريق نوبت يک ثير درماني اباشد، مطالعه ما نشان داد كه ت مي

 ـ هفته پايدار    ۳۶تواند تا    مي بهبـود حـدت بينـايي      و موجـب    ده  مان

 ممكن است بـه     ،CMTبهبود بينايي بدون كاهش قابل توجه       . گردد

ارتبـاط  زيـرا ايـن بهبـود       علت افزايش خونرساني به مـاكولا باشـد         

 DMEدر  بـه عـلاوه     . داردكاهش نشت يا بازجـذب مـايع        تري با     کم

  .۲۷ نيستCMTتغييرات حدت بينايي هميشه همراه با تغييرات 

 هفتـه گـزارش     ۱۲ و   DME، ۶ جهـت درمـان      IVBتزريق  مان  ز     

در  ۲۸ و همکاران Arevalچنين براساس نتايج مطالعه       هم. شده است 

 از   درصد ۷/۷ بار و    ۲ها به     از نمونه   درصد ۵/۲۰ ماه ،    ۶طول مدت   

 ۶و  ۲۲در مطالعـه مـا نيـز     . بار تزريق احتيـاج داشـتند  ۳ها به   آن

ايـن  .  تزريـق بودنـد  ۳و  ۲نـد  هـا بـه ترتيـب نيازم     از چـشم  درصد

 ممكن است بـا مكانيـسم بلـوك         ،VEGFتزريقات مكرر مهار كننده     

 منجـر بـه آتروفـي       ،هاي عصبي   سلولكننده   هاي حمايت  سيتوكين

، تزريقـات   DME بدين ترتيب در درمان اوليـه        .۲۵،۲۹و۳۰شوندشبكيه  

گيـري   و تـصميم  نبـوده    چندان مناسـب     ،شده تعيينمكرر از پيش    

  .ر درمان بايد منحصر به شرايط هر بيمار باشدجهت تكرا

اي  فوايد كوتاه مدت تزريـق داخـل زجاجيـه        هاي اخير     در سال      

 در بيمـاران    CMTبيزوماب بر بهبـود حـدت بينـايي و كـاهش             راني

DME   نهـايي پگابتانيـب،    تـاثير    در زمينـه     .۱۳گرديده اسـت   گزارش

هاي مختلف   روش به علت    DMEبر روي   زوماب و بواسيزوماب    بي راني

 ،دارو و برنامـه تجـويز دارو  مقـدار   ،ورود و خروج معيارهاي  بررسي،  

چنـين    هـم . باشـد   امکان مقايسه مطالعات صورت گرفته فراهم نمي      

اي تريامـسينولون بـر روي    ثير تزريق داخل زجاجيه  اجهت بررسي ت  

DME،  ــده ــات آين ــر مطالع ــصادفي  نگ ــه  ت ــورت پذيرفت ــدکي ص ان

 تكرار تزريقـات  ،۹ و همكاران Gilliesي دو ساله    در بررس  .۹،۱۱و۱۳است

IVT   بهبود ديد و كاهش     موجبCMT   موارد ادم ماکولاي مقـاوم      در

 در  IVB و   IVTدرمـان، تزريـق     افـزايش اثـر     جهـت   . دش ـبه درمان   

تـري    هيچ اثر بيش   صورت پذيرفت اما  صورت تركيبي   ه  مطالعه ما ب  

طـول   کـه    ضـمن آن  . نگرديد مشاهده   CMT و كاهش    VAدر بهبود   

تـر بـود      كـم  IVB نسبت به گروه     IVB/IVT در گروه    VAمدت بهبود   

رفـت كـدورت     پـيش ممکـن اسـت      ). هفته ۳۶ هفته در مقابل     ۱۲(

دارنـده   جانبي مواد نگه  اثرات  چشمي و   داخل  فشار  افزايش  عدسي،  

  .  علت اين مشاهدات باشد،تريامسينولونمربوط به 

. گرديدن CMTتر   هش بيش كاسبب  تريامسينولون  در مطالعه ما         

 ۲۸ بـر روي  )case series(مجموعـه مـوارد   در يـك  بـرخلاف آن،  

ــار توســط ۱۴چــشم از  ــاران  Shimura بيم ــق ، ۳۲و همك   IVTتزري

)mg ۴ (  كاهش  موجبCMT           و بهبود حدت بينـايي در مقايـسه بـا 

IVB تحقيـق حاضـر   با در نظـر گـرفتن نتـايج ايـن مطالعـه و          .  شد

 به تنهـايي نتـايج   IVT و يا IVBكه تزريق رد گيري ک توان نتيجه   مي
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  اي درمان ادم ماکولاي ديابتي دوره تحليل ميان - دکتر آرش عبودي

 

 ٢٣٥

ــه درمــان تركيبــي دارد   و Shimuraدر مطالعــه . بهتــري نــسبت ب

تمــام ســيون لا فتوكوآگو، چــشم۲۸ چــشم از ۱۶در ، ۳۲همكــاران

 انجـام    قبـل از   مرواريد  آب عمل   ، چشم ۲۴از  مورد   ۱۸در  شبكيه و   

ب موج ـ روش   جا كـه هـر دو      از آن . صورت پذيرفت مداخله درماني   

ثير بهتـر   ات ـممکـن اسـت      د،ن ـگرد  مـي  هـاي التهـابي    افزايش پاسخ 

لازم به يادآوري است كه     . مربوط به اين عوامل باشد    تريامسينولون  

 مخدوش كننده به عنوان معيـار خـروج       عامل  اين دو   در مطالعه ما    

 mg ۲از  تنها  ،  mg ۴مقدار معمول   به عوض    و   نظر گرفته شدند  در  

عوارض جانبي  کاهش ، علت اين انتخاب.دشاستفاده تريامسينولون 

بـا   زيـرا    ؛بـود افزايش حجم داخل زجاجيـه       و نيز جلوگيري از      دارو

ممكن اسـت پاراسـنتز اتـاق        ،تريامسينولون ml ۱/۰تزريق بيش از    

  . ضرورت يابدقدامي 

تر محققـان    بيش. مورد بحث است  چنان    هم IVTمطلوب       مقدار  

 .۳۳-۳۵كنند  ميرا پيشنهاد mg ۴، مقدار  زجاجيهجهت تزريق داخل    

 ي، ميـزان اثربخـشي و ايمن ـ      ۳۶ و همكاران  Audrenبه تازگي   اگرچه  

داخـل زجاجيـه    به  تريامسينولون را   گرم     ميلي ۴و   ۲مقادير  تزريق  

از .  مقايـسه و هـيچ تفـاوتي را گـزارش نكردنـد            DME جهت درمان 

داخـل زجاجيـه    بـه    تريامسينولون   تر  مقادير کم تزريق   ،طرف ديگر 

گرديـده   يدي داخـل چـشم    يهـاي اسـترو    نجر به اشـباع گيرنـده     م

 كـاهش   ، موضـعي  MPC نـشان داد كـه       ETDRS كارآزمايي   .۳۷است

ادم مـاكولاي بـارز بـاليني      مبتلا به    هاي در چشم را  بينايي متوسط   

 ۶/۲۴نشان دادنـد كـه      چنين مطالعات ديگر      هم. ۵نمايد  محدود مي 

 MPCنگـامي كـه بـا        منتـشر،  ه    DMEمبتلا به   هاي    از چشم  درصد

خط اسنلن يـا   ۳معادل بينايي افت  ،درمان شدندشده  تعديلگريد  

 مـوارد   درصـد  ۵/۱۴تنهـا   با اين درمـان      و   را تجربه نمودند  تر   بيش

در مطالعه ما، حدت بينايي متوسط تا       . داشتندبينايي  حدت  بهبود  

طور واضح تغييـر پيـدا      ه   ماكولا ب  سيونلا بعد از فتوكوآگو   ۳۶هفته  

 در  ۳۶ خط اسنلن در هفتـه       ۲تر از     حدت بينايي بيش  بهبود  . نكرد

، IVTهـاي   هـا بـه ترتيـب در گـروه     نمونه  از درصد ۸/۱۴و   ۲۵،  ۳۷

IVB/IVT   وMPC    لذا با در نظر گـرفتن عـوارض جـانبي          .  ديده شد

هاي  ، اسكوتوم ۳۸ شامل ادم ماكولاي افزايش يابنده گذرا      MPCبالقوه  

هـاي ناخواسـته    بكيه و سـوختگي  اطراف مركـز، فيبروزهـاي زيرش ـ     

 در مقايـسه بـا   DME، IVBدر درمـان  رسـد   به نظر مي،  ۳۹-۴۰ئولا هفو

MPC    اگرچه تركيب . باشد  انتخاب بهتريIVB با MPC  ممكن اسـت 

اين فرضيه در كوتـاه مـدت    باشد اما   تري داشته     بيشاثرات درماني   

ي بـه تـازگ   گـروه   اين   .۲۶ به اثبات نرسيده است    DRCRگروه  توسط  

اغلـب  در  سـال  ۲ در طول مدت IVT نسبت به MPC كه  نمودثابت  

اگرچه  دارد،تري   تر و عوارض كم    ثير بيش ا ت ،DMEمبتلا به   بيماران  

  .۴۱و۴۲ بهتر بودIVTدر گروه حدت بينايي مدت  در كوتاه

ثيرات ا امكـان مـشاهده ت ـ     ،تـر  گيري طولاني  پي     در مطالعه ما با     

موجب  DMEت متفاوت ماکولا در ضخام.  وجود داشت MPCمطلوب 

هايي بـا     چشم ،در يك مطالعه اخير   . گردد  اثرات درماني مختلف مي   

تـر از    بيش، در ابتدا    m� ۴۰۰-۳۰۰متوسط ماكولا تا حد     ضخامت  

 MPCمحدوده از اثرات تر از اين  تر يا بيش  كمبا ضخامت   هايي   چشم

 يـك   ، مـا در مطالعـه خـود       اثر جهت بررسي اين     .۴۳مند شدند   بهره

براساس آن   كه   داديم اوليه انجام    CMTر مبناي   بزيرگروهي  بررسي  

هـاي    در تمام گـروه    CMT، تغييرات   m� ۴۰۰ تر از   پايه كم  CMTدر  

به درمان پاسخ  ،m� ۴۰۰از   بيشو در مقاير   يكسان   ادرماني تقريب 

 در تمام   CMT كاهش   ،در اين زير گروه   . ها متفاوت بود   در بين گروه  

هفتـه  (نهـايي   گيـري     پيدر  . معاينات وجود داشت  م   و در تما   موارد

بـه ترتيـب    پس از آن     بود و بارزتر   IVBدر گروه    CMT، كاهش   )۳۶

در درمـان اوليـه     بنـابراين    . قرار داشتند  IVB/IVTو   MPCهاي    گروه

DME           براسـاس نتـايج     ،، انتخاب يكي از ايـن سـه رويكـرد درمـاني 

 از  بيشپايه    CMT  كه تري است   زماني حايز اهميت بيش   آناتوميك،  

m� ۴۰۰ گيري قطعي در اين مـورد بايـد    نتيجهبا اين وجود    .  باشد

  .باشد  تر مطالعات گستردهو براساس دقت به 

 از   درصـد  ۶زايـي شـبكيه در       رفـت نـورگ    در مطالعه مـا پـس          

 از  درصــد۴و  هــا در هــر دو گــروه تزريــق داخــل زجاجيــه چــشم

 اوليـه در    PDRسمت  به  رفت   پيش . ديده شد  MPCهاي گروه    چشم

 ۶ و ۷ بـالا در     خطـر  بـا    PDR سـمت رفت بـه      و پيش   درصد ۶ و ۵

 MPC هاي تزريق داخـل زجاجيـه و گـروه         به ترتيب در گروه    درصد

هـاي بـا رتينوپـاتي       زايي شبكيه در چشم    رفت نورگ  پس. ديده شد 

ــان    ــا درم ــي ب ــو در همراه ــابتي پروليفراتي ــده IVBدي ــزارش ش  گ

زايـي و ميـزان    رفت نورگ فاوت آشكار در پس    فقدان ت  .۲۱،۴۴و۴۵است

ايـن مطالعـه شـايد بـه علـت تعـداد          هـا در   رفت در بين گروه    پيش

  .را تجربه نمودندعوارض هايي باشد كه اين  نمونهمحدود 

مـرتبط بـا    عمـده   فشار خون، حوادث ترمبوآمبـولي و عـوارض              

 فـشار چـشم     .مـشاهده نـشد   تزريق داخل زجاجيه در مطالعـه مـا         

گـروه  از  )  درصـد  ۱۶( چـشم    ۸ در   mmHg ۲۳معـادل   تـر يـا      بيش

IVB/IVT   تنهـا   ؛گرديدبا داروهاي ضد گلوكوم كنترل   د که   شايجاد

واكنش خفيف  . نمودرفت    پيش زا  نورگيك چشم به سمت گلوكوم      

و  IVBها در گروه  از چشم   درصد ۱۸و   ۲۰اتاق قدامي به ترتيب در      

IVB/IVT       ريق ايجاد و در عرض يـك   ديده شد كه يك روز بعد از تز

 اگر چه ما با هيچ عارضه بـا       . خودبخود از بين رفت   به صورت   هفته  

تـر جهـت     بـيش اما مطالعات    ،اهميت در اين مطالعه مواجه نشديم     

  .باشد ميارزيابي ايمني اين داروها مورد احتياج 
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 MPCكننـد،     مـي   مراجعـه  DMEاولين بار بـا     كه   براي بيماراني      

اگرچه بنا به . گردد محسوب مي ان درمان استاندارد    چنان به عنو   هم

در . آل نباشـد    ممكن است يك درمان ايده     MPC،  مورد بحث دلايل  

بواسـيزوماب بـا يـا بـدون     تزريـق  اين كارآزمايي بـاليني تـصادفي،     

 DME مـاكولا در درمـان    يليـزر سـيون   لاتريامسينولون با فتوكوآگو  

، MPCر مقايـسه بـا   مقايسه شد و ما به اين نتيجـه رسـيديم كـه د      

  هفتـه حـدت بينـايي را افـزايش         ۲۴ثري تـا    وطور م ه   ب IVBتزريق  

. باشد  ميثير آن بر كاهش ادم شبكيه گذرا         تا ،با اين وجود   ؛دهد مي

يـک  حتي با   ( هفته   ۳۶ثير سودمند تا    اها اين ت    چشم  درصد ۷۲در  

ثير ا ت ـ ،عـلاوه بـر آن    . مـشاهده گرديـد    )تزريـق بواسـيزوماب   نوبت  

برمبناي نتايج اين  . نيامدبه دست   تريامسينولون  ا تزريق   ري ب ت بيش

درمـاني  روش  تواند به عنوان يك       مي  به تنهايي  IVBمطالعه، تزريق   

  .در نظر گرفته شوديا حتي خط اول در اين موارد جانبي 

هـا بـود      بهتر از بقيه گروه    MPC پايه در گروه     VAدر مطالعه ما،         

زيرا به طور معمول  ،داشته باشدير ثانتايج تممکن است بر روي كه 

تغييرات اندكي مـورد     ،در مواردي که حدت بينايي اوليه بهتر است       

 CMT پايه و  VAعدم توازن در    برطرف نمودن    جهت   .باشد  ميانتظار  

ــروه ــد   در گ ــام ش ــاري انج ــابق آم ــا، تط ــ ه ــا ت ــن ات ــل ثير اي عام

هـاي   كـه روش  متـذکر شـد     بايد  البته  . يابدکننده کاهش     مخدوش

 بر مشكل توزيع نامتناسب عوامل در همه موارد قادر نيستند    ماري  آ

، اطلاعـات   خطـا يـك منبـع ديگـر       . ها فايق آيند   بين گروه مهم در   

  .باشد ميويژه در گروه درمان تركيبي ه بناقص برخي بيماران 

 بـا داروهـاي داخـل زجاجيـه         MPCدر مطالعه حاضر، تركيـب           

درمـان  . يدها بررسـي نـشد    يرويا اسـت   Anti-VEGF داروهاي   همانند

 و  MPC نسبت به    DMEتري بر روي    مفيدثير  اتركيبي ممكن است ت   

مطالعـه  . اي داروها به تنهايي داشته باشـند      يا تزريق داخل زجاجيه   

 در حال انجام است كـه در آن تركيـب           DRCRگروه  ديگري توسط   

IVT, MPCطور   و همينMPCبيزوماب در درمان  ي با رانDME  مـورد 

   .۴۱گيرد  ميي قراربررس

اين  . اشاره نكرديم  DMEخصوصيات اوليه   به   ما   ،در اين مطالعه       

موارد شامل كاهش بينايي خفيف در مقابل متوسط يا ادم ماكولاي          

علاوه بر اين، ما نتايج را تـا      .باشند  ميموضعي  ادم  منتشر در مقابل    

العات مطزمينه    پيشتواند به عنوان     مي گزارش كرديم كه     ۳۶هفته  

هـاي   گيـري  پينژاد  در مركز درماني لبافي. محسوب گرددتر   طولاني

مطالعـات  امـا    شـود   مـي  سـال انجـام      ۲بيمـاران تـا     مـدت     طولاني

ثيرات درمـاني   اتـر جهـت بررسـي ت ـ       تـر بـا نتـايج طـولاني        گسترده

 DMEمتفـاوت   خـصوصيات و اشـكال      ه  ويژه ب ـ بواسيزوماب با توجه    
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