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Abstract 
 

Background and purpose: Melasma is a pigmentation of facial area that is seen mostly in 

women. Endocrine disorders are involved in development of melasma. This study was designed to 

evaluate the topical effect of a triple combination therapy in patients with melasma. 

Materials and methods: This clinical trial was conducted in 70 patients with melasma 

attending a Dermatology Clinic. All patients with melasma received triple combination (hydroquinone 

5%, salicylic acid 4%, and fluocinolone 0.01%) and vitamin C 2% for 6 months. The efficacy of 

treatment was evaluated based on Melasma Area and Severity Index (MASI) Score and patients’ 

satisfaction was evaluated according to a questionnaire based on Satisfaction Index (SI). Data analysis 

was performed applying qui square test, binomial test, and repeated measures ANOVA. 

Results: Among the patients 93% were women and the mean age of participants was 35.21±7.5. 

Mean MASI Score was 27.07±10.24 at the beginning of the treatment and a significant decrease was seen 

at the end of first month (7.17±3.64), second (6.97±2.97), third (8.64±3.77), fourth (8.96±4.77), and sixth 

months (7.77±4.86). 

Conclusion: Triple combination therapy (hydroquinone 5%, salicylic acid 4%, and fluocinolone 

0.01%) was found effective in treatment of melasma and could be used as a new protocol. 
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گزارش كوتاه

 هيدروكينون موضعي (سه دارويي بررسي اثرات درماني تركيب 
  )درصد 01/0فلوسينولون  درصد، 4ساليسيليك اسيد  درصد، 5

 در بيماران مبتلا به ملاسما
  

        1اج حيدريزهره ح
        2ميلاد بهاري
        1مسعود گلپور

  3جمشيد يزداني چراتي

        2مينا باعث
  3رضاعلي محمد پور

  چكيده
 هاي آندوكرين مكانيسم شده وها ديده  در خانم كه عمدتاًاست از پيگمانتاسيون صورت  نوعيملاسما  :و هدف سابقه

  .شده است انجامبيماران مبتلا به ملاسما  درسي اثر موضعي سه دارويي اين مطالعه با هدف برر. مي باشددخيل  در آن
 ي مراجعـه كننـده بـه كلينيـك    بيمار مبتلا به ملاسـما  70 كارآزمايي باليني رويشبه  به صورتحاضر  :ها مواد و روش

 فلوسينولون درصد، 4اسيد ساليسيليك درصد، 5 موضعي هيدروكينوندارويي  تحت درمان سه بيماران. انجام شد پوست تخصصي
 Melasma area and severity indexاثرات درماني بر اساس معيار . قرار گرفتند درصد 2 ث ويتامين به همراه درصد 01/0

(MASI Score) مندي بيماران  سنجيده شد و ميزان رضايت)Satification index( تحليل آماري  تجزيه وجهت  .شد نيز ثبت
  .شد استفاده تكراري گيري اندازه با واريانس آناليز و اي دوجمله و كاي مربع نسبت آماري هاي آزمون از

كننـده در   ميـانگين سـني افـراد شـركت     .دادند بيماران را زنان تشكيل مي درصد 9/92 بيمار مورد مطالعه 70ز ا :ها يافته
ــه  ــال 21/35± 5/7مطالع ــود س ــانگين  .ب ــدو ورود  MASI Scoreمي ــود و 07/27±24/10در ب ــان ب ــاه در پاي اول  هــاي م

داري در  يكاهش معن ـ) 77/7±86/4( و ششم) 96/8±77/4(، چهارم )64/8±77/3( سوم ،)97/6±97/2( ، دوم)64/3±17/7(
  .ميزان آن مشاهده شد

در  درصـد  01/0فلوسـينولون   ، درصـد  4ساليسك اسيد  ،درصد5استفاده از تركيب سه دارويي هيدروكينون  :استنتاج
  .تواند به عنوان پروتكل مورد استفاده قرار گيرد مبتلا به ملاسما موثر بوده و ميدرمان بيماران 

  
  ساليسيك اسيد فلوسينولون، هيدروكينون، درمان، ملاسما،: واژه هاي كليدي

  

  مقدمه
 ترين اختلالات هيپرپيگمانتاسيون ملاسما يكي از شايع

ويـژه خاورميانـه اسـت كـه بـا تظـاهر       ه در نژاد آسيايي ب ـ
هـايي   لوكاليزه و اغلب قرينه در قسـمت اي  قهوههاي  لكه

خـود  ، تر نور آفتاب اسـت  از صورت كه در معرض بيش

اتيولوژي اصلي ملاسما ناشناخته است و  .دهد را نشان مي
 و يژنتيك لـعوام رين،ـورهاي آندوكـگران فاكتـپژوهش
ــژاد حــاملگي و مصــرف كنتراســپتيوهاي خــوراكي   ،ين

  و تماس با اشعه ماورابنفش را در، استرس (ocp) تركيبي
  
 است كه توسط معاونت تحقيقات و فناوري دانشگاه علوم پزشكي مازندران تامين شده است 90 -92اين مقاله حاصل طرح تحقيقاتي شماره. 

  E-mail: zhajheydari@yahoo.com                 دانشكده پزشكي  جاده فرح آباد، مجتمع دانشگاهي پيامبر اعظم، 17كيلومتر : ساري - زهره حاج حيدري :مولف مسئول

  ، ساري، ايراندانشگاه علوم پزشكي مازندراندانشكده پزشكي،  ، گروه بيماري پوست،دانشيار .1
  مازندران، ساري، ايراندانشگاه علوم پزشكي  ، كميته تحقيقات دانشجويي، دانشكده پزشكي،دانشجوي پزشكي. 2
  اري، ايرانمازندران، سدانشگاه علوم پزشكي  ، گروه آمار حياتي، مركز تحقيقات علوم بهداشتي، دانشكده پزشكي،دانشيار. 3
  13/12/1393 :تاريخ تصويب           9/12/1393:تاريخ ارجاع جهت اصلاحات           4/12/1393: تاريخ دريافت  
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اگر چه اين عارضه در هـر   .)1،2(دانند بروز آن دخيل مي
هر نوع پوستي ممكن است بروز نمايـداما بـه    دو جنس و

تيـپ  ( تر هطور معمول در زنان ودر افرادي كه پوست تير
كساني كه در مناطقي زنـدگي   دارندو به ويژه) سه تا پنج

و نــژاد  آفتــاب وجــود دارد كننــد كــه تــابش شــديد مــي
آمريكا ايـن   -وآفريقا )خاورميانه وشرق آسيا(ها  آسيايي

ملاسـما در مـردان نيـز     .)3(كنـد  تر بـروز مـي   عارضه بيش
 دهـد كـه در مـردان خاورميانـه،     رخ مي درصد10حدود 
اگـر چـه    )4-7(تر اسـت  كارائيب و شرق آسيا بيش جزاير

ــان   ضــدآفتاب ــاتي در درم ــا اهميــت حي ــد، ســايره  دارن
هاي موضعي شامل  درمان. باشند ها نيز ضروري مي درمان

 - هيدروكينون( (Bleaching) داروهاي سفيدكننده پوست
هـاي   پلينگازالئيك اسـيدو  ترتينوئين و ،)كوجيك اسيد

جـود  وانواع ليزر و) رواستيكتري كل -رتينول(شيميايي 
  .)8-11(دارند

جا كه منطقه جغرافيايي و ميـزان تمـاس اشـعه     از آن
 سطح فرهنگ در همكاري براي درمـان،  نژاد، فرابنفش،

چنين به دليل درماتيت  همو در پاسخ به درمان موثر بوده 
داروي دنبال مصـرف ترتينـوئين موضـعي در   ه تحريكي ب

رتينــوئين واســتروئيد  هيــدروكينون وت(تركيبــي رايــج  
 بــه جــايساليســيك اســيد  و بــراي جــايگزيني) موضــعي

بـا   حاضـر  مطالعـه مبـتلا بـه ملاسـما    ترتينوئين در بيمـاران  
هـــدف بررســـي اثـــر درمـــاني تركيـــب ســـه دارويـــي  

ــدروكينون، ــينولون در   هي ــيد و فلوس ــيك اس ــن ساليس اي
  .شدانجام  ها مندي آن ميزان رضايتبيماران 

  

  مواد و روش ها
كارآزمايي باليني بـوده  شبه به صورت حاضرعه مطال
هـاي   خانم .گرديدبيمار مبتلا به ملاسما انجام  70و روي 

، هاي مبتلا به تخمدان پلي كيستيك خانم،حامله و شيرده
ــرف ــوع   مصـ ــر نـ ــدگان هـ ــل  3از  OCPكننـ ــاه قبـ ، مـ
از مطالعـه   رينولاكتونيكنندگان فني تويين و اسـپ  مصرف

 درمـــان ســـه دارويـــيبيمـــاران تحـــت  .خـــارج شـــدند
 درصد، 4 اسيد ساليسيليك درصد، 5 موضعي هيدروكينون

به  درصد 2 ث ويتامين همراه به درصد 01/0 فلوسينولون
  سـاعت   هـر شـب نـيم   را  دارو .مـاه قـرار گرفتنـد    6مدت 

بعـد از كـرم ضـد    طي روز  كرده و قبل از خواب استفاده
  اثــرات درمــاني بــر اســاس     .نمودنــد آفتــاب اســتفاده 

پايـان مـاه   بدو ورود به مطالعه و در  MASI Scoreار معي
ــوم، دوم، اول، ــم  س ــارم و ه ــر   چه ــي از نظ ــين بررس   چن

ايـن كـار بـا     .)12(شـد  عود ضايعه در پايان ماه ششم ثبت
ــتفاده از ــتگاه اس ــرم  Skin check up دس ــا ن ــزار  و ب اف

Ck.electronic courage 50829 koln germany  انجام
اي مبنــي بــر ميــزان    نامــه طــي مصــاحبه پرســش  . شــد

 .گرديـد  تكميـل از درمـان   (SI)يا  مندي بيماران رضايت
قبل و بعد درمـان در بيمـاران بـا     MASI Scoreدر نهايت

 هـاي  شاخص از ها داده تحليل و تجزيه براي .هم مقايسه شد
ــانگينو فراوانــي،( آمــاري ــار انحــراف مي ــه) معي  منظــور ب
 MASI Score نبي ارتباط بررسي و MASI Score مقايسه

 داروهـاي  مصـرف  و ابـتلا  مـدت  و سـن  و ضايعه محل و
نسـبت مربـع كـاي و     آمـاري  هاي آزمون از بارداري ضد

 گيـري تكـراري   اي و آنـاليز واريـانس بـا انـدازه     دوجمله
  .شد استفاده

  

  و بحث يافته ها
و  نفر زن )درصد9/92( 65بيمار مورد بررسي  70از 

 مطالعـات هـم   سـاير باد بودنـد كـه   نفر مـر ) درصد1/7( 5
توزيــع فراوانــي ســاير متغيرهــاي . )13،14(داشــتخــواني 

. عنوان گرديـده اسـت   1مورد بررسي در جمدول شماره 
 21/35± 5/7 كننده در مطالعـه  ميانگين سني افراد شركت

 تـر ازسـاير مطالعـات قبلـي بـه      كه كمبود )سال 50تا  21(
 زيبايي آسيب اهميت يافته اين دلايل از يكي .رسد مي نظر

 بــوده ســنتي و مــذهبي كشــورهاي هــاي درخــانم صــورت
 اروپـايي  كشورهاي خلاف بر كشورها اين در كه طوري به

 صورت بدن، مناطق ساير در تر بيش پوشش وجود به دليل
. اســت آفتــاب نــور بــا تــر بــيش تمــاس درمعــرض ديــدو

 76/7±62/4ميانگين طول مدت ابتلا به بيمـاري  چنين  هم
بودكـه   IV و III بيمـاران  پوستي تيپ .سال بود) 18 تا 1(
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 بـراي  محـل  تـرين  شايع .)15-17(مشابه ساير مطالعات بود
 وكـم تـرين   مورد 44 با ها گونه و پيشاني در ملاسما بروز
بـدو   MASI Score. بـود  مـورد  4بـا  چانه درگيري محل

بـوده و پـس از درمـان     38و حد اكثـر   17مطالعه حداقل 
 در MASI Score .بـوده اسـت   12كثـر  و حد ا 7حداقل 

 و همكـاران در  Sarkar مطالعـه  بـا  كه بود 27مراجعه بدو
 از تـر  بـيش  بسـيار  ولـي  است مقايسه قابل بود 19 كه هند
 بيماراني حاضراز مطالعه در. )16(است بوده مطالعات بقيه

 نداده پاسخ ديگر هاي درمان به بيماريشان كه شد استفاده
 ورود بدو MASI Score بودن بالا دلايل از يكي كه بود
 دوم و اول ماه پايان در MASI Score .آيد مي حساب به
ــوم و ــارم و س ــه نســبت ششــم و چه ــدو ب ــاهش ورود ب  ك

 خـواني  سـاير مطالعـات هـم    نتـايج  بـا  كه داشت معناداري
  .)2جدول شماره ( )18،17(دارد

  
ورد متغيـر هـاي م ـ  فراواني بيماران بر اسـاس   توزيع : 1جدول شماره 

  بررسي
  

  نام متغير
 ندارد  دارد

 سطح معني داري
 )درصد(تعداد )درصد(تعداد

 334/0 )8/64(46 )2/35(24  سابقه خانوادگي
 18/0 )4/41(29 )6/58(41  حساسيت به نور

 با توجه به عدم تعيين در )8/62(44 )2/37(26  تماس با اشعه ماوراء بنفش
  رفرانس مقايسه انجام نشد

  داروي سابقه مصرف 
  )OCP(ضد بارداري

 درصد30مقايسه با(64/0 )3/74(52 )7/25(18
  )رفرانس براي ملاسما

  
  ابتدا و پايان مطالعهدر   MASI Scoreمقايسه  :2شماره جدول

 سطح معني داري ميانگين±انحراف معيار  رمتغي  آمار

MASI Score  001/0 07/27±24/10  بدو ورود< 
 MASI Score 77/7±86/4  ماه ششم 

  
تغييــرات  ، Repeated Measurmentطبــق فرمــول

MASI Score  طي بدو ورود تا پايان ماه ششم درمان رونـد 
   .)3جدول شماره ( )p >001/0(  دهد كاهشي رانشان مي

تـرين اثـر درمـاني در پايـان      بـيش  حاضردر مطالعه 
هــاي اول و دوم مشــاهده شــد كــه دليــل آن رعايــت  مــاه

اني مورد نظر مطالعه توسط بيماران بوده كامل اصول درم
 ــ ــاهش معن ــزان  ياســت و ك  MASI Scoreداري در مي

ميزان رضايت بيماران نيـز در پايـان ايـن دو     .مشاهده شد

در  MASI Scoreبا ايـن حـال ميـزان     .ماه قابل توجه بود
هاي سوم و چهارم درمـان افـزايش داشـت كـه      پايان ماه

ه بيمـاران بـه دليـل    يكي از دلايل افـزايش ايـن اسـت ك ـ   
هــاي اول و دوم و درمــان  اثردرمــاني موفــق در طــي مــاه

موقتشان، اصول درماني را طي اين دو ماه به طـور مـنظم   
اين يافته در ميزان رضـايت در پايـان    .ردندك نمي رعايت

شــود و ميــزان  هــاي ســوم و چهــارم نيــز مشــاهده مــي مــاه
نمـودار  ( رضايتشان در پايان ايـن دو مـاه كـاهش داشـت    

   .)1شماره 
  

در پايان ماه ششم به تفكيك   MASI Scoreمقايسه: 3 شماره جدول
سابقه مصرف  سابقه خانوادگي، حساسيت به نور، نوع تيپ پوستي،

  داروهاي ضد بارداري
  

 سطح معني داري  ميانگين ± انحراف معيار  متغير آمار

    83/8 ± 66/2 زنان
  11/0  8/11 ± 47/9 مردان

  III  83/3 ± 47/6  057/0يتيپ پوست
    IV 67/5 ± 9تيپ پوستي

    83/7 ± 49/5  حساسيت به نور داشتن
  11/0  69/7 ± 88/3  عدم حساسيت به نور

  UV 26/6 ± 31/10  004/0اشعهتماس با
  UV 98/2 ± 27/6اشعه تماس باعدم

    92/8 ± 67/4  سابقه خانوادگي
  65/0  17/7 ± 90/4  عدم سابقه خانوداگي

  47/0  06/7 ± 39/4  ابقه مصرف داروهاي ضد بارداريس
    02/8 ± 02/5  عدم سابقه مصرف داروهاي ضد بارداري

  

  
  

  مطالعه پايان و اول ماه در بيماران رضايت مقايسه :1نمودار شماره 
  

 4مطالعات مختلفي دوره درماني بيماري ملاسـما را  
اني خـو  هـم حاضر كه با مطالعه  )8،7(ذكر كردند ماه 6تا 

در پايان ماه ششـم كـاهش     MASI Scoreدارد و ميزان 
داري با ميزان آن در بدو ورود و ماه سوم و چهـارم   يمعن
اين يافتـه در مـورد افـزايش ميـزان رضـايت      . شته استدا



     
  زهره حاج حيدري و همكاران     
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گزارش كوتاه

كنـد ولـي ميـزان     بيماران در پايان ماه ششم نيز صدق مي
 حساسيت به نور، ماه ششم با تيپ پوستي،رضايت در پايان 

سـن،   مصرف داروهـاي ضـد بـارداري،    قه خانوادگي،ساب
 .ارتباط معنـاداري نداشـت   و تماس با اشعه دفعات درمان

خـواني دارد و   هـم )9(نتايج اين مطالعه با بقيـه مطالعـات   

دهد استفاده از تركيـب سـه دارويـي در درمـان      نشان مي
بيماران مبـتلا بـه ملاسـما اثـرات درمـاني مناسـب دارد و       

جديدتر به جاي درمـان قبلـي   وان پروتكل تواند به عن مي
ــعي  ( ــتروئيد موض ــوئين واس ــدروكينون ،ترتين ــورد  )هي م

  .استفاده قرار گيرد
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