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 مانند هيدروكسي (DMARD)اي  يسه تأثير و تحمل يك داروي زمينههدف از اين مطالعه مقا :زمينه و هدف

 و سولفاسالازين Mtx و HcQو تركيب ديگري از  Mtx)( و متوتروكسات HcQز با تركيبي ا (HcQ)كلروكين 
)SSZ( باشد اشتن آرتريت مقاوم و پيشرونده ميروماتوئيد فعال با د رتريتدر بيماران آ.  

 تشخيص American College of Rheumatology (ACR)  بيمار كه بر اساس معيارهاي120 :روش بررسي
هاي  ساله روماتولوژي طي كننده به درمانگا مراجعه)  مرد30 زن و 90(قطعي بود روماتوئيد آنها  آرتريت

 تقسيم ) مرد10 زن و 30( نفر 40شامل سه گروه صورت تصادفي بر اساس جنس به  به 1384 الي 1382
 و mg/d200 هيدروكسي كلروكين و گروه دوم تركيبي از mg/d 200تنهائي   بهHcQه اول با  گرو.شدند

 و mg/kg  5/7 متوتركساتmg/d200 هيدروكسي كلروكين و گروه سوم تركيبي از mg/kg  5/7اتمتوتركس
 ماه مورد ارزيابي قرار گرفت و در يك 24نتيجه تأثير داروها پس از .  دريافت كردندgr/d  1سولفاسالازين

  . مقايسه نموديم t-testآناليز آماري متغيرها را با
هـاي    بهبود علائم كلينيكي و يافته از نظرMtxو  HcQ همچنين و   Mtx و   SSZ و   HcQ درمان تركيبي  :ها يافته

همچنين در اين مطالعـه نـشان داده        .  مؤثرتر بودند  )>05/0P( تنهائي  به HcQ ، نسبت به درمان با    آزمايشگاهي
لـذا  . )>05/0P( مؤثرتر اسـت     Mtx و   HcQ نسبت به درمان تركيبـي      SSZ و   Mtx و   HcQشده درمان تركيبي    

  .مؤثرتر استآرتريت مقاوم و در رمان تركيبي د
كلروكين و سولفاسالازين  يدروكسيمتوتركسات هتركيب داروهاي روماتوئيد  درمان آرتريتدر  :گيري نتيجه

  .باشد ميك داروئي مؤثرتر از درمان ت ها  اينيمؤثرتر از متوتركسات و كلروكين و هر دو
  

  .كلروكين، متوتركسات، سولفاسالازين، درمان تركيبي يروماتوئيد، هيدروكس آرتريت :كلمات كليدي
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     و همكارانعلي خلوت  

 

 
 1385، بهمن11 ، شماره64مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

 
آرتريت روماتوئيد بيماري التهابي مقاوم و پيشرونده مفاصل 

(Additive arthritis)  كه عمدتاً با هيپرپلازي سينوويال همراه است
هارم  اما در دهه چهر سني ممكن است، دربيماري بروز . باشد مي
 تر بوده و شايعها  در خانمبيماري . تر است پنجم زندگي شايع و

تشخيص آرتريت روماتوئيد با معيارهاي كلينيكي كالج روماتولوژي 
در صورت عدم كفايت معيارهاي . باشد مي ميسر (ACR) آمريكا

 و روماتوئيد مثبت و ندول (RF) توان از فاكتور روماتوئيد كلينيكي مي
 . استفاده كرد(Erosion) وژيكتغييرات راديول

 ساعت  شامل خشكي صبحگاهي بيش از يكACR معيارهاي
 مفصل 14وجود آرتريت در بيش از سه مفصل از  هفته مدت شش به

 درگيري قرينه مفصلي، (Wrist, Mcp, Pip) نظر آرتريت دست  مورد
  مثبت و شواهد راديولوژيكروماتوئيد، فاكتور روماتوئيدندول 

(erosion) علاوه بر گرفتاري مفصليروماتوئيدبيماري . باشد مي ، 
براي درمان اين بيماري، استراتژي  1.كند ها را هم درگير مي ارگان

خاصي وجود دارد كه مراحل مختلف پاتوژنز بيماري را متوقف 
اتولوژي معتبر جهان بر اين هاي اخير اغلب مراكز روم در سال. كند مي

درمان آرتريت روماتوئيد در مرحله شروع اند كه بهترين هنگام  عقيده
لذا هنگاميكه تشخيص آرتريت باشد  مي (Early-RA) بيماري

 . قطعي شد لازم است درمان جدي انجام شودروماتوئيد

 باشد ترين درمان در اين مورد درمان تركيبي از چند دارو مي مناسب
(Combination therapy).2 توئيد روما بالاي آرتريت با توجه به شيوع

 دهد درمان تركيبي هاي متعارف مشاهدات كلينيكي نشان ميو درمان

 هدف 3.كند علائم بيماري را در بيماران آرتريت روماتوئيد تعديل مي
از اين مطالعه مقايسه تأثير و تحمل يك داروي تعديل كننده 

(DMARDs)مانند هيدروكسي كلروكين  )HcQ( با تركيبي از 
 و تركيب ديگري )Mtx( و متوتركسات )(HcQ هيدروكسي كلروكين

  و سولفاسالازين)Mtx(  و متوتركسات)HcQ( هيدروكسي كلروكيناز 
(SSZ) در بيماران آرتريت روماتوئيد فعال با داشتن آرتريت مقاوم و 

 4و5.است پيشرونده در مرحله شروع بيماري
  

  
ه فوق تخصصي روماتولوژي كنندگان به درمانگا در ميان مراجعه

، تعداد 1384 الي 1382هاي   در طي سال)ره(بيمارستان امام خميني 

اساس  كه بر)  مرد30 زن و 90( بيمار آرتريت روماتوئيد 120
 تشخيص بيماري آنها (ACR) معيارهاي كالج روماتولوژي آمريكا

ماه  )12- 24(تازگي شروع شده بود  هقطعي بود و بيماري آنها ب
(Earyly RA)وارد مطالعه شدند ،. 

علت (براي همه بيماران پرونده پزشكي كه محتواي شرح حال 
مراجعه و علائم باليني در حال حاضر و سابقه بيماري در گذشته و 

. بود، تشكيل شد)  و تأثير داروهاداروهاي دريافت شده سير بيماري
تند افرادي كه نسبت به داروهاي مورد لزوم در گذشته حساسيت داش

ب و عروق، اي مانند كبدي، كليوي، قل هاي زمينه و يا يكي از بيماري
. عشر فعال داشتند در مطالعه وارد نشدند ريوي، خوني و زخم اثني

 از تشخيص قطعي برخوردار ACRسعي شد بيماراني كه از معيارهاي 
 و فعال داشتند براي ورود به مطالعه additiveبودند و آرتريت 

بندي شده بر   و طبقهصورت تصادفي اين بيماران به. انتخاب شدند
شده به سه  نهاي تصادفي از پيش تعيي اساس جنس و از طريق بلوك

.  مرد بودند10 زن و 30روه شامل در نهايت هر گ. گروه تقسيم شدند
و آزمايشگاهي همه آنها در در بدو ورود به مطالعه علائم كلينيكي 

براي همه بيماران در سه ) 1شماره جدول. (هايشان ثبت گرديد پرونده
عنوان تقويت محور نوروآندوكرين  هگرم پردنيزولون ب  ميليگروه پنج
درد مانند  ي ضدبه همه بيماران اجازه داده شد از داروها. تجويز شد

عنوان  هالتهابي ب صورت لزوم از داروهاي ضد استامينوفن كدئين و در
 پيشنهادي (NSAIDs)التهابيداروي ضد . درمان علامتي استفاده كنند

صورت خوراكي يا  هگرم روزانه ب  ميلي100يكلوفناك بود كه حداكثر د
شياف استفاده كنند و دوز هفتگي آن با اختيار بيماران قطع يا ادامه 

 .داشته باشد

بديهي است مصرف اين داروها تغييري در سير بيماري ايجاد 
   mg/d200 روكينهيدروكسي كلبراي گروه اول تنها . كنند نمي

 توأم mg/d200براي گروه دوم هيدروكسي كلروكين . تجويز شد
 تجويز شد و براي گروه سوم )هفتگي( متوتركسات mg/w  5/7با

 توأم با mg/kg  5/7 متوتركساتmg/d 200 هيدروكسي كلروكين
بيماران هر سه ماه مورد ارزيابي . تجويز گرديد mg/d 1 سولفاسالازين
در  حساسيت مفصلي متغيرهاي مورد بررسي شامل. قرار گرفتند

 لمس، تورم مفاصل، خشكي صبـحگاهي، سـرعت سديـمانتاسيون
(ESR)، دهنده سي  واكنشپروتئين (CRP)حساسيت مفصلي بر .  بود

صورت  ه ب(Joint Pain Index)اساس شـاخـص درد مفـصلي 

مقدمه

  بررسيروش
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 هر مفصل بر مبناي مقياس صفر تا جمع درجه شدت درد در حاصل
درد  =2(و ) درد ضعيف =1(و ) بدون درد =0({بندي شده   درجههس

شاخص تورم ، تورم مفاصل بر اساس })درد شديد =3(و ) متوسط
بندي شد و خشكي صبحگاهي  درجه (Joint Swelling Index)مفصلي 

 بيش از (Morning stiffness)بر اساس مـدت خشـكي صبـحگاهـي 
 از نظر عوارض چشمي هر سه اين بيماران. ساعت تعريف گرديد يك

ماه مورد معاينه قرار گرفتند و آزمايشات لازم براي اطمينان از سلامت 
  .كبد و كليه و خون در سير مطالعه انجام شد

نتيجه تأثير داروها در سه گروه )  ماه24(پس از اتمام مدت مطالعه 
مورد ارزيابي نهائي قرار گرفتند و در يك آناليز آماري پيامدها و 

 STATA در نرم افزار  t-testاي با آزمون آماري نهمتغيرهاي زمي
  .مقايسه شدند ش هشتويراي
 

  
 )(HcQ هيدروكـسي كلـروكين   مطالعه نشان داد درمان تركيبي شـامل        

 و تركيـب ديگـري شـامل        Mtx)( و متوتركسات    (SSZ) سولفاسالازين
ر بهبـود علائـم      د (Mtx) ركـسات  و متوت  (HcQ) هيدروكسي كلـروكين  

ه درمان با هيدروكـسـي     هاي آزمايشـگاهي نسـبت ب    كليـنيكي و يافتـه  

همچنـين در ايـن     ). 2دول شـماره  ج ـ(تنهائي مؤثرتر است     كلروكين به 
 و  HcQ)( مطالعه مشاهده شد درمان تركيبي از هيدروكـسي كلـروكين         

يدروكـسي   بـا تركيبـي از ه    (SSZ) و سولفاسالازين  (Mtx) متوتركسات
ــروكين  ــسات(HcQ)كل ــستند  Mtx)(  و متوترك ــؤثرتر ه ــ( م دول ج

ميزان بهبودي گروه سوم نسبت به دوم و دوم نسبت به اول            . )2شماره
  .نيز بيشتر بوده است

مقايسه بيماران مورد مطالعه در سه گـروه در ابتـداي مطالعـه نـشان               
 داري از نظـر فاكتورهـاي مختلـف        دهد كه بيمـاران تفـاوت معنـي        مي
از نظر عوارض داروئي سطح     . گذار بر پيامدها با يكديگر نداشتند      رتأثي

 افـزايش   3 و   2 در پنج بيمار گروه    AST  و ALT سرمي آنزيمهاي كبدي  
 هيچگونـه تغييـرات     امـا در گـروه اول     ).  حد بالاي نرمـال    در(داشت  

 و سـه    1سازگاري گوارشي در يك بيمار گروه     نا. آنزيمي مشاهده نشد  
 ـ          3  و 2بيمار گروه       سـرعت رفـع     همشاهده شد كه بـا تـدابير درمـاني ب

يك از بيماران مورد مطالعه عوارض چشمي هيدروكسي        شد و در هيچ   
ــCBC. كلــروكين مــشاهده نــشد         طــور ســريال بــراي بيمــاران ه كــه ب

 ــ ــذرا لكوســيت كم  هانجــام شــد ب ــور گ ــر از ط ــك 4000ت ــزد ي           را ن
 نشان داد كه منجـر بـه قطـع دارو           3 و   2 و دو بيمار گروه    1بيمار گروه 

  .نگرديد
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 هايافته
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 1385، بهمن11 ، شماره64مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

  خصوصيات سه گروه از بيماران آرتريت روماتوئيد حائز شرايط براي ورود به مطالعه: 1-جدول
  هاي درماني گروه علائم باليني و بيوشيميائي

  
  2 و 1هاي  گروه ±SDميانگين

P  
  3 و 1هاي  گروه

P 
  3 و 2هاي  گروه

P 

1- HcQ  4/7 ± 5/35 

2- HcQ + Mtx  4/6 ± 2/35  
  )سال(سن 

  

  
 

3-HcQ + Mtx + SSZ  2/8 ±5/34  

84/0  56/0 67/0 

1- HcQ  8/1 ± 2/22  
2- HcQ + Mtx  4/3 ± 6/21  

  متوسط دوره بيماري حسب ماه

  
  

  
  

3- HcQ + Mtx + SSZ  5/1 ± 5/22  

1/0  42/0  07/0  

1- HcQ  2/20 ±  9/70  
2- HcQ + Mtx  8/13 ± 4/70  

 )دقيقه(مدت خشكي صبحگاهي 
  
  

  
 

3- HcQ + Mtx + SSZ  4/20 ± 6/70  

89/0 94/0 95/0 

1- HcQ  2/4 ± 28/7 

2- HcQ + Mtx  42/2 ± 33/8   
 مفاصل شاخص تورم 

Swelled Joint Index  
  

  
 

3- HcQ + Mtx + SSZ  52/3 ± 24/8  

17/0 27/0 89/0 

1- HcQ  4/1 ± 78/5 

2- HcQ + Mtx  56/1 ± 20/6  
 مفاصل در لمسشاخص درد 

Tendered joint Index  
  

  
 

3- HcQ + Mtx + SSZ  46/2 ± 68/5   

21/0 81/0 25/0 

1- HcQ  7/19 ± 9/52 

2- HcQ + Mtx  6/21 ± 9/51  
ESR. (mm/h) 

  

  
  
 

3- HcQ + Mtx + SSZ  8/22 ± 2/53  

82/0 95/0 79/0 

1- HcQ  4/1 ± 18/3 

2- HcQ + Mtx  3/1 ± 22/3  
CRP (mg/dl)  

  
  
  
  

3- HcQ + Mtx + SSZ  2/1 ± 25/3  

89/0 81/0 91/0 

1- HcQ  8/0 ± 4/6  
2- HcQ + Mtx  6/0 ± 5/6  

  مصرف مسكن ضد التهابي 
  )قرص در هفته(استروئيدي  غير

  
  

3- HcQ + Mtx + SSZ  6/0 ± 7/6  

52/0  06/0  14/0  
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  گانه در پايان دو سال هاي متفاوت براي گروه هاي سه مقايسه علائم كلينيكي و بيوشيمي با درمان: 2-دولج
  هاي درماني گروه علائيم باليني و بيوشيميائي

  
  هايمقايسه گروه ±SDميانگين

  2 و 1
Mean diff(CI95%) 

  

  هايمقايسه گروه
  3  و1

Mean diff(CI95%) 
 

  هايمقايسه گروه
  3 و 2

Mean diff(CI95%) 
 

1- HcQ  6/16 ± 8/44 

2- HcQ + Mtx  4/16 ± 3/28  
  )دقيقه(مدت خشكي صبحگاهي 

Morning Stiffness  
  

  
 

3-HcQ + Mtx + SSZ  2/14 ± 4/20  

)8/23-2/9(5/16  
0001/0<P 

)3/31-5/17(4/24  
0001/0<P 

)7/14-1/1(9/7  
023/0<P 

1- HcQ  68/0 ± 92/3 

2- HcQ + Mtx  73/0 ± 51/2  
  شاخص تورم مفاصل 
Swelled Joint Index  

  

  
 

3-HcQ + Mtx + SSZ  43/0 ± 24/1  

)7/1-1/1(4/1  
0001/0<P 

)9/2-4/2(7/2  
0001/0<P 

)5/1-0/1(3/1  
0001/0<P 

1- HcQ  78/0 ± 06/2 

2- HcQ + Mtx  8/0 ± 56/1  
   درد مفاصل شاخص

Tendered Joint Index  
  

  
 

3-HcQ + Mtx + SSZ  4/0 ± 26/0  

)85/0-15/0(5/0  
006/0<P 

)1/2-5/1(8/1  
0001/0<P 

)6/1-0/1(3/1  
0001/0<P 

1- HcQ  14 ± 6/32 

2- HcQ + Mtx  2/14 ± 22  
  سرعت سديمانتاسيون 

ESR(mm/h)  
  

  
 

3-HcQ + Mtx + SSZ  1/9 ± 8/13  

)9/16-3/4(6/10  
001/0<P 

)1/24-5/13(8/18  
0001/0<P 

)5/13-9/2(2/8  
003/0<P 

1- HcQ  93/0 ± 15/1 

2- HcQ + Mtx  78/0 ± 74/0  
  پروتئين واكنش دهنده سي

CRP (mg/dl)  
  

  
 

3-HcQ + Mtx + SSZ  52/0 ± 39/0  

)79/0-03/0(41/0  
036/0<P 

)1/1-42/0(76/0  
0001/0<P 

)65/0-05/0(35/0  
021/0<P 

1- HcQ  9/3 ± 57/4 

2- HcQ + Mtx  7/1 ± 5/2  
  مصرف آنالژزيك ضد التهابي غير

  )د قرص در هفتهتعدا(استروئيدي 
  
  

3-HcQ + Mtx + SSZ  9/0 ± 97/0  

)41/3-73/0(07/2  
003/0<P 

)9/4-3/2(6/3  
0001/0<P 

)1/2-9/0(53/1  
0001/0<P 

  
  

  

  باعثباشد كه آرتريت روماتوئيد يك عارضه مفصلي پيشرونده مي
لذا لازم . كند  و بيمار را معلول ميهدش تخريب و تغيير شكل مفصلي 

 با تشخيص )Early.RA(است اين عارضه در مرحله شروع بيماري 
 در گذشته براي آرتريت روماتوئيد 6.قطعي درمان جدي شروع شود

 بيماري كههاي متفاوتي پيشنهاد شده است، مانند درمان هرمي  درمان

با افزودن داروها، كامل درمان كردند و  تعقيب ميمرحله به مرحله را 
لوژي معتبر جهان بر اين  اما امروزه اغلب مراكز روماتوشد مي

زمان را نبايد از . اند كه تشخيص آرتريت روماتوئيد قطعي شد عقيده
روماتوئيد در مرحله   زيرا بهترين هنگام درمان آرتريتدست داد،

 تركيب مناسب چند داروي  باشروع بيماري است كه بايد درمان
 براي اين منظور خط 7. شروع شود(DMARDs) كننده اي تعديل زمينه

 است كه شكايت (NSAIDs) اول درمان شامل داروهاي ضد التهابي

بحث
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        ي كهاما درمان جدي در خط بعد. دنده بيمار را كاهش مي
                   (DMARDs) .كننده است شامل يك يا چند داروي تعديل

Disease-Modifying Anti Rheumatic Drugsكننده   كه تعديل
تجويز اين داروها تا حدي مؤثر است، اما . شوند بيماري محسوب مي

روماتوئيد تركيبي از  امروزه استراتژي درماني آرتريت. كافي نيست
چند داروي مناسب است كه بتواند مراحل مختلف پاتوژنز بيماري را 

در اين  8.مهار كند و از پيشرفت و عوارض آن جلوگيري نمايد
با تركيبي از چند  مطـالعه تأثير درمـان را در تـجويز يك دارويـي

العات كننده مورد ارزيابي قرار داديم كه اصول كار در مط روي تعديلدا
روماتوئيد كه خصوصيات   بيماران آرتريت9.قبلي نيز پيشنهاد شده بود

اهي آنها قبل از مطالعه در جدول هاي كلينيكي و آزمايشگ و يافته
داري در اين مرحله با   نشان داده شده است تفاوت معني1شماره
دهنده مناسب بودن نحوه تقسيم  اند و اين نشان گر نداشتهيكدي

درمان بعد از دو سال بيماران . باشد ن در سه گروه ميتصادفي بيمارا
 سن و جنس و  نشانگر2 جدول شماره. گرفتندرمورد ارزيابي قرا

باشد كه نشان  هاي كلينيكي و آزمايشگاهي مي دوره بيماري و يافته
 در NSAID مصرف. دهد خشكي صبحگاهي كاهش يافته است مي

. مفصلي كم شده است درد و تورم  وطول هفته تعديل يا قطع شده
 ESR  و عيني كاهش يافته و ميزان ذهنيكلي در مجموع علائم طور هب
ه با به شروع مطالعه كاهش داشته است، اين نتيج نسبت CRP و

 متغيرهاي آماري نشان 10.هدد مطالعات گذشته نيز همخواني نشان مي
پارامترهاي .  بهبود بيشتري دارد1ه گروه نسبت ب3 و 2هد گروهد مي

دهد درمـان تركيـبي  در بيماران مورد مطالعه نـشان ميبهبودي 
اين . است (Mtx-HcQ) 2 مـؤثرتر از گروه (Mtx-HcQ-SSZ)3گروه

عوارض جانبي داروها در هيچ گروهي مانع از ادامه درمان نكته كه 
نشده است اين نكته كه در مطالعات قبلي نيز مورد اشاره قرار گرفته 

تواند در كنترل بيماري مؤثرتر باشد را  روئي مياست كه درمان چند دا
  بايد گفت درمان تركيبي با دو يا بيشتر از داروهاي11.دهد نشان مي

(DMARDs) 1959 يك ايده جديد نيست، زيرا اولين گزارش در سال 
 براي آرتريت روماتوئيد (DMARDs) در مورد تأثير درمان تركيبي

د شد براي بيماران  پيشنها1976 در سال 12.انتشار يافت
معيارهاي كافي براي تشخيص روماتوئيدي كه از نظر كلينيكي  آرتريت

 13.طور رايج درمان تركيبي شروع نشود هروماتوئيد را ندارند، ب آرتريت
زيرا ممكن است عوارض جانبي داروها باعث قطع دارو و موجب 
 شكست در درمان گردد و اين موضوع كم و بيش تحت مطالعه بود تا

  درمان موفقيت1982و همكارانش در سال كارتي  مكاينكه آقاي 
روماتوئيد كه در مرحله شروع   بيمار آرتريت17تركيبي را براي 

 مطالعات بعدي نشان داد درمان تركيبي 14.بيماري بودند گزارش كرد
براي بيماران آرتريت روماتوئيد مؤثرترين شكل درمان است، مضافاً 

 حال حاضر در. كند  مسموميتي هم ايجاد نميض جانبي واينكه عوار
اي كه در اين مطالعه حاصل شد و با مطالعاتي كه ديگر مراكز  با نتيجه

اند  بر جهان در اين مـورد انجام دادهتحقيقاتي روماتولوژي معـت
روماتوئيد در مرحله شروع  ان آتريتشود براي بـيمار پيشـنهـاد مي

Early RA درمان تركيبي (Combination therapy) شامل SSZ، HcQ، 
Mtxدر اين .  شروع شود، زيرا از درمان يك داروئي مؤثرتر است

 از چند دارو در كنترل صورت تركيبي همطالعه ما شاهد بوديم درمان ب
شود و از  علائم بيماري مؤثر است و باعث بهبود التهاب سينوويال مي

رض جنبي يا كند، بدون اينكه عوا پيشرفت آن نيز جلوگيري مي
 نتيجه نهائي اينكه درمان تركيبي. مسموميتي براي بيماران فراهم كند

(DMARDs)ل  براي آرتريت روماتوئيد مؤثرترين شكل درمان و قاب
 15و16.اي براي بيماران ايجاد كند تحمل است بدون آنكه عوارض عمده

 روماتوئيد در مرحله دهد درمان آرتريت نتيجه نهائي مطالعه نشان مي
صورت تركيبي از  ه بAdditive شروع با آرتريت مقاوم و پيشرونده

كلروكين و   هيدروكسي، متوتركسات(DMARDs)كننده  داروهاي تعديل
كلروكين و هر دو   مؤثرتر از متوتركسات و هيدروكسيسولفاسالازين

كلروكين   درمان يك داروئي مانند هيدروكسياز. اين تركيب مؤثرترند
 براي بيماران آرتريت 17.شود تنهائي، پيشنهاد مي  بهيا سولفاسالازين

 هنگاميكه تشخيص Early.RAروماتوئيد در مرحله شروع بيماري 
نهائي قطعي و تأييد شد، درمان تركيبي شروع شود و بهبودي علائم 
كلينيكي و آزمايشگاهي مورد ارزيابي قرار گيرد و در صورت لزوم در 

اتولوژي معتبر  زيرا اغلب مراكز روم.استراتژي درمان تجديد نظر شود
 براي آرتريت (DMARDs)اند كه درمان تركيبي  جهان بر اين عقيده

روماتوئيد مؤثرترين شكل درمان و قابل تحمل است، بدون آنكه 
  18.كند و يا منجر به قطع آن گردد اي براي بيماران ايجاد عوارض عمده
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Background: Rheumatoid arthritis (RA) is a chronic inflammatory condition. 
The condition can affected many tissues throught out the body, but the joints 
are usually most severely affected. The high incidence of RA, the conventional 
treatments and the experimental observation have shown by combination 
therapy, the disease symptoms of the patients reduce. To compare the efficacy 
and tolerability of single-agent Hydroxychloroquin (HCQ) with combination 
therapies composed of (HCQ) and Methotrexate (MTX) and (HCQ), (MTX) and 
Sulfasalazin (SSZ) in active rheumatoid arthritis patients with additive arthritis. 
Methods: One hundred and twenty RA patients with active arthritis 
(male/female: 30/90) who were treated in rheumatology clinic between 2003 
and 2005 were enrolled in this trial. Patients treated with (HCQ) alone(200 
mg/day)were include in group (I), patients treated with combination of (HCQ) 
(200 mg/day)and (MTX) (7.5mg/week)in group (II),and patents treated with 
combination of (HCQ) (200mg/day),(MTX) (7.5mg/week)and (SSZ)(1 gr/day)in 
group (III), Forty patients (male/female:10/30) in group (I),(II) and (III)were 
eligible for statistical analysis at the end of study. Changes in variable were 
compared by the T-test. 
Results: The combination of (MTX), (HCQ)and (SSZ) and the combination of 
(MTX) and (HCQ) were more effective regarding the clinical and laboratory 
parameters than (HCQ) alone (P<0.05). Moreover the combination of (MTX), 
(HCQ) and (SSZ) was more effective than the combination of (MTX) and (HCQ) 
(P<0.05). Combination therapies seem to be more effective and no more toxic 
than monotherapy in RA patients with additive arthritis. 
Conclusion: Combination therapy with methotrexate, hydroxychloroquin and 
sulfasalazin is more effective than hydroxychloroquin alone or a combination 
of methotrexate and hydroxychloroquin in RA. We suggest starting 
combination therapy for the patients with early RA, when the diagnosis has 
been established. 
 

Keywords: Rheumatoid Arthritis, Hydroxy chloroquin, Methotrexate, 
Sulfasalazin, Combination therapy. 
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