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لووتيروكسين و ليوتيرونين با تركيبي اثر درمان  ي  مقايسه

  تيروئيد ي اوليهكاري  كمدر بيماران مبتلا به ها لووتيروكسين تن
  

  ۳، دكتر نورالدين موسوي نسب۲كتر سعيد ممتازي، د۱، دكتر محمدرضا سيد مجيدي۱زاده دكتر مجيد ولي

و خدمات بهداشتي ـ  دانشگاه علوم پزشكي ، پزشكيي گروه آمار، دانشكده) ۳ و گروه اعصاب و روان) ۲  وگروه داخلي) ۱
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  e-mail: mvalizadeh47@yahoo.com زاده ، گروه داخلي، دكتر مجيد ولي)عج( درماني حضرت وليعصر  ـكز آموزشيمر
  

  چكيده
 هدف . استT4 كارآتر از درمان فقط با T4 و T3كاري تيروئيد با تركيبي از  شواهدي وجود دارد كه درمان كم :مقدمه

روش اين پژوهش به : ها روشمواد و . ها بودوتيروکسين تنو با لT4  وT3 اثر درمان ترکيبي ي مقايسهحاضر  ي مطالعهاز 
دوز ثابت  ساله بودند و ۱۸-۶۰بيماران وارد شده در مطالعه . شدانجام  كارآزمايي باليني تصادفي و دو سو كور

و به صورت تصادفي ماه به پايان رساندند  ۴ بيماران، مطالعه را در مدت. كردند  دريافت ميماه اخير ۳لووتيروكسين طي 
 ۵۰ جايه  بار در روز ب۲ ميكروگرم ليوتيرونين T3/T4) ۲۵/۶درمان تركيبي ي   دريافت كنندهگروه مساوي دو در

تعداد نبض، سطح  وزن، قد، فشارخون،. ها تقسيم شدند تنT4ي  كننده دريافتو  )ميكروگرم لووتيروكسين دريافتي قبلي
TSH ،T4 ،تام T3كلسترول تام، گليسريد،   تام، تريLDLC و HDLC ي پرسشنامه  وگيري اندازه سرم GHQ–28 در ابتدا و 

در ).  نفري۳۰گروه  در دو(  بيمار مطالعه را به پايان رساندند۶۰كننده،   شركت۷۱از ميان : ها يافته . شداخذمطالعه هاي انت
در . )>۰۰۱/۰P (تام افزايش يافت T3 سطح سرمي  تام كاهش وT4 درمان تركيبي، سطح سرميي  كننده دريافتگروه 
گروه قبل و بعد از مطالعه در   در هر دوTSHسطح سرمي . تغييري پيدا ننمودشاهد در گروه ها  كه مقادير آنحالي 
 وضعيت چربي دو چنين هموزن، ضربان قلب، فشار خون و در پايان مطالعه تفاوتي در.  قرار داشتي طبيعي محدوده

بين دو گروه تفاوتي نداشت ولي در مورد ها   مجموع امتيازGHQ–28ي  در مورد پرسشنامه. گروه درماني ديده نشد
.  گرديد، كسب شدههايشدن امتياز  باعث بدترT3/T4با  درمان تركيبي ،خوابي زيرگروه مربوط به اضطراب و بي

)۰۳۷/۰=P(. كه درمان تركيبينشان دادمطالعه  نينتايج ا: گيري نتيجه  T3/T4 احساس خوب بودن، وضعيت  رثيري دأت
و درمان با  هيپوتيروئيدي اوليه نداردمبتلا به كيفيت زندگي و بهبود وضعيت پروفايل چربي بيماران  سلامت عمومي،

  .شود  محسوب ميدر اين رابطهلووتيروكسين به تنهايي، همچنان درمان استاندارد 
  

  ، كيفيت زندگيGHQ–28 تنها، T4 ، درمانT3/T4 درمان تركيبي هيپوتيروئيدي،: واژگان كليدي

  ۳۰/۲/۸۷: ـ پذيرش مقاله۲۶/۲/۸۷:  ـ دريافت اصلاحيه۱۴/۱/۸۷: دريافت مقاله

  
  

  

  مقدمه

غدد هاي   بيماريترين  هيپوتيروئيدي يكي از شايع

جمعيت % ۵شيوع آن حتي تا  رود و مي ريز به شمار درون

 درمان موفق هيپوتيروئيدي ۱.عمومي نيز گزارش شده است

هاي  تيروئيد در بافتهاي  نيازمند آن است كه سطح هورمون

برسد كه اين امر نياز به درمان طبيعي محيطي به حد 

هاي  كه نمونه با اين. تيروئيد داردهاي  جايگزين هورمون

مصرف در براي  تيروئيد حيوانات تهيه شده و ي خشك شده

 درمان توصيه ي در زمينهها   استفاده از آناست،دسترس 

شود چون قدرت اثر، كارايي و تركيب هورموني بين  مين

) T4(تاكنون لووتيروكسين . يستمختلف يكسان نهاي  نمونه

درمان انتخابي هيپوتيروئيدي بوده است زيرا نيمه عمر آن 

 يدوتيرونين محيطي به تريهاي   در بافتاست،  روزشش

)T3 (شود و ميزان فيزيولوژيك ثابتي از   ميتبديل

 ليوتيرونين. آورد  ميتيروئيد براي بدن فراهمي ها هورمون
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 ۴۶۶ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۷دي ، ۵ ي شماره, همدي  دوره

 

  

)T3 (نيز تهيه )۴ تا ۲اين هورمون حدود كه شده است ) سنتز 

 ساعت پس از تجويز خوراكي به حداكثر سطح خوني خود

 ؛رسد و نيمه عمر آن در گردش خون يك روز است مي

بنابراين براي رسيدن به سطح خوني پايدار بايد بيش از يك 

  ۲. تجويز گرددبار در روز

تركيب ) T4(در حال حاضر استفاده از لووتيروكسين 

. مجدد مورد توجه قرار گرفته است) T3(با ليوتيرونين شده 

 اند  كه نشان دادهاست  محدوديهاي هاين امر بر اساس مطالع

كنند در مقايسه   مي استفادهT4  وT3بيماراني كه از تركيب 

ند، احساس بهتري نماي  مي مصرفT4با آنهايي كه فقط 

مدت تجويز اين تركيب   برتري طولانيبا اين حال. دارند

جايي در درمان ها تنT3 استفاده از. بررسي نشده است

 مصرف ،طولاني مدت ندارد، چون نيمه عمر كوتاهي داشته

  ۳. خون همراه استT3آن با نوسان سطح 

از طرفي در تعدادي از بيماران مبتلا به هيپوتيروئيدي 

  كه درمان كافي جايگزين لووتيروكسين دريافتاوليه

نمايند همچنان مشكلات عدم بهبودي در احساس خوب  مي

 ي  مطالعه۴.ماند  ميكيفيت زندگي و مشكلات خلقي باقي بودن،

 در T4  وT3حاضر با هدف بررسي اثر درمان تركيبي 

در وضعيت سلامت عمومي، كيفيت زندگي، ها  تنT4مقايسه با 

پزشكي و بهبود وضعيت متابوليك بيماران مشكلات روان

  .ريزي شد مبتلا به هيپوتيروئيدي اوليه طرح

  

  ها مواد و روش

هاي   سالكارآزمايي باليني در روش اين پژوهش به 

كننده به درمانگاه   در بيماران سرپايي مراجعه۱۳۸۶ و ۱۳۸۵

بيمارستان حضرت وليعصر ريز  درونفوق تخصصي غدد 

 تا ۱۸بيماراني كه وارد مطالعه شدند . شدزنجان انجام ) عج(

ماه از تشخيص هيپوتيروئيدي  ۶ حداقل ، سال سن داشتند۶۰

طور منظم ه  و با لووتيروكسين ب بودگذشتهها  اوليه آن

ماه  ۳در ها  دوز لووتيروكسين آنچنين  هم. شوند درمان مي

در ها  تيروئيد اخير آنهاي  اخير ثابت بود و آزمايش

  .يعي قرار داشتي طب محدوده

بيماراني كه :  از مطالعه خارج شدندريزبيماران با شرايط 

كردند، بيماران   مي تيروكسين دريافتي كننده دوز سركوب

عروقي، نارسايي ـ قلبي هاي   بيماريحامله، بيماران داراي 

 قبلي ي سابقهبيماران با كبدي، هاي   بيماريكليوي، 

هاي   بيماراني كه داروروان واضح و اعصاب وهاي   بيماري

سولفات و يا  كاهنده چربي، آميودارون، استروئيد، فروس

هاي  اعصاب و روان در ماههاي   بيماريمربوط به هاي  دارو

 ۶۰كننده،   بيمار شركت۷۱از ميان . نمودند  اخير مصرف

ماه به پايان رساندند كه به  ۴بيمار مطالعه را در مدت 

 /T3نفري، درمان تركيبي  ۳۰صورت تصادفي در دو گروه 

T4 يا درمان و T4ها  از آن. را دريافت نمودندها  تن

  . دريافت شدپژوهشانجام براي  كتبي ي نامه رضايت

 بيماران دوز لووتيروكسين قبلي خود را ،در روز اول

دريافت براي  و يك الي دو ساعت بعد از آن نددريافت نمود

وزن، قد، . كردند خون به آزمايشگاه مراجعه ي نمونه

. شدتعداد نبض در حالت استراحت ثبت  فشارخون و

 سن، جنس، شغل(اي كه شامل اطلاعات شخصي  پرسشنامه

و اتيولوژي احتمالي )  شماره تلفن براي تماس ضروريو

هيپوتيروئيدي، دوز قبلي لووتيروكسين مصرفي و سال 

سپس . شدتشخيص بيماري بود، توسط پژوهشگر كامل 

 برايكه  GHQ-28i)( ۲۸- ۵مت عمومي سلاي پرسشنامه

بررسي سلامت روان در ايران نيزاستاندارد شده است در 

  .همان روز توسط بيماران پر شد

 درمان تركيبيي  كننده دريافتدر بيماراني كه در گروه 

T3و  T4 ۵۰ از دوز لووتيروكسين دريافتي قبلي داشتند،قرار 

در داخل (ين ليوتيرون  ميكروگرم۲۵/۶ميكروگرم كاسته و 

 بار در روز به آن افزوده ۲به صورت ) مطالعههاي  كپسول

 از ادامه دادندها  تنT4  را بادر گروهي كه درمان. شد

 ميكروگرم كاسته و در مقابل ۵۰لووتيروكسين دريافتي قبلي 

 بار در ۲ ميكروگرم لووتيروكسين ۲۵حاوي هاي  كپسول

 دريافتي همانند ي لووتيروكسينكلّ  يعني دوز.افزون شدروز 

 آگاه نشدن بيمار و منظورقبل از مطالعه بود كه اين به 

شاهد در دو گروه مطالعه و ها   پزشك از محتواي كپسول

  .) دو سو كوري مطالعه( .بود

 زير مورد هاي آزمايشبراي  خون دريافتي ي اولين نمونه

با ( سرم TSH تام، سطح T3 تام، T4: بررسي قرار گرفت 

 LDLو سطح تري گليسريد، كلسترول تام، ) ICMAروش 

سپس يك ماه بعد از . سرمكلسترول  HDLو كلسترول 

ي گير اندازه خون بيماران TSH  سطح،جديدهاي  دريافت دارو

و توسط پزشكي كه نسبت به دريافت نوع دارو ناآگاه بود 

دوز )  طبيعي غيرTSH(در صورت نياز . شدارزيابي 

 يك ي  به فاصله دوباره يافته، لووتيروكسين دريافتي تغيير

                                                           
 

i- General Health Questionnaire-28  
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 همكارانو زاده  دكتر مجيد ولي  كاري تيروئيد لووتيروكسين و ليوتيرونين در كم ۴۶۷

 

  

پس از .  ميزان دارو كم يا زياد شدTSH شدنطبيعي ماه تا 

ماه ادامه يافت و در  ۴، تجويز دارو به مدت TSHثابت ماندن 

هاي  بررسي آزمايشبراي  نمونه خون دوبارهپايان مطالعه 

  .بالا گرفته شد

هاي انت سپس در  در روز اول وGHQ–28 ي پرسشنامه

 شامل چهار ۵اين پرسشنامه. ه توسط بيماران كامل شدمطالع

 رواني، اضطراب هاي سازي اختلال بررسي جسماني(قسمت 

 )خوابي، اختلال عملكرد اجتماعي و افسردگي شديد و بي

ال از صفر تا ؤال است و هر سؤ س۷هر قسمت شامل . است

 .) امتياز۸۴در كل از صفر الي ( .كند  مي امتياز دريافت۳

 وجود ي دهنده نشان) ۲۳و نه خود  (۲۳بالاتر از هاي  امتياز

اين . است يك اختلال رواني در جمعيت مورد مطالعه

استان  بيماران ايراني در سطح كشور و هربراي پرسشنامه 

  .استاندارد شده است

 زير)  قسمت۴(  مورد۲۸ مورد بررسي شامل هاي شكايت

  :بود

داروي عدم احساس سلامتي عمومي، نياز به ) الف

نيروبخش، عدم نيروي كافي، احساس بيماري، سردرد، 

احساس سنگيني و فشار در سر، احساس گرفتگي و سرماي 

  .شديد

كم شدن خواب، بيدار شدن پس از به خواب رفتن، ) ب

خستگي مداوم، عصبي و بدخلق شدن، ترسيدن بي دليل، 

  .خارج شدن اختيار امور، آشفتگي مداوم

 ،ت زياد براي انجام كارهاسرگرم بودن، صرف وق) ج

ثر ؤ م، راضي بودن در انجام وظايف،خوب انجام دادن كارها

 لذت بردن از ، تصميم گيري در امور،بودن در انجام كارها

  .عاديهاي  فعاليت

ارزشي، نااميدي، ارزش زنده ماندن، امكان  احساس بي) د

 آرزوي ،بدليل ناراحتيها  خودكشي، عدم توانايي انجام كار

  .خودكشيبه منظور  مشغوليت ذهني ،مرگ

گروه مورد مطالعه،  در دوها   آوري يافته پس از جمع

تجزيه و تحليل  PSS افزار نرم وآزمون تي توسط ها   داده

  .شدند

  

  ها يافته

صورت تصادفي ه كننده در دو گروه ب  بيمار شركت۷۱

 بيمار به ۱۱ بيمار مطالعه را كامل نمودند و ۶۰. قرار گرفتند

  :يل زير در ماه اول از مطالعه خارج شدند دلا

درمان ي  كننده دريافتمورد در گروه  ۱(حاملگي )  الف

ي  كننده دريافت مورد در گروه ۴(پش قلب ت) ب )تركيبي

 ۵(ايجاد و يا تشديد مشكلات گوارشي  )ج )درمان تركيبي

 مورد در ۱ وها  تنT4درمان ي  كننده دريافتمورد در گروه 

  ).درمان تركيبيي  كننده تدريافگروه 

 بيماران در دو گروه درماني قبل از درمان هاي ويژگي

ها   بودن دادهطبيعي براي سنجش ). ۱جدول ( مشابه هم بود

  كولموگروف ـ اسميرنوفدر دو گروه درماني از آزمون

 باليني و هاي ويژگي ي شد همهاستفاده و مشخص 

 مشابه ،ل بودهآزمايشگاهي در دو گروه داراي توزيع نرما

كاري تيروئيد در هر دو  ترين علل كم  شايع.هستندهمديگر 

  .گروه، تيروئيديت خودايمن بود

  

  كننده در مطالعه بيماران شركت) قبل از درمان (ي  اوليههاي  ويژگي-۱جدول 

ي  كننده يافتگروه در  مشخصات

T4تنها  

 ي كننده يافتگروه در

  تركيبيداراي 

  ۲/۳۹± ۲/۱۱  ۸/۳۸± ۷/۱۱  ) انحراف معيار±ين سال، ميانگ(متوسط سن 

  ۲۴)۸۰  ۲۴)۸۰(*  تعداد زنان

  تيروئيديت خودايمن علت هيپوتيروئيدي برحسب تعداد

  )ندولر سمي يا گواتر منتشر سمي گواتر مولتيبراي (راديواكتيو  دريافت يد

  ندولر تيروئيدكتومي جهت گواتر مولتي

)۸۰(۲۴  

)۷/۱۶(۵  

)۳/۳(۱  

)۳/۷۳(۲۲  

)۴/۲۳(۷  

)۳/۳(۱  

  ۱۰۲± ۲۰  ۱۰۴± ۲۴  )انحراف معيار±  ميانگينميكروگرم (دوز لووتيروكسين دريافتي در روز 

  دهد  اعداد داخل پرانتز درصد را نشان مي*
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باليني و هاي  متوسط تغييرات شاخص ،۲ جدول

آزمايشگاهي ابتدايي را نسبت به پايان هاي  يگير اندازه

 T3 + T4درمان تركيبي ي  هكنند دريافتمطالعه در دو گروه 

  .كند  ميبا هم مقايسهها  تنT4و درمان 

  

  

  

  آزمايشگاهيهاي   فشار خون و يافته، ضربان قلب، تغييرات وزني  مقايسه-۲جدول 

  باليني و آزمايشگاهيهاي   يافته  تركيبيدرمان  ي كننده دريافتگروه   تنهاT4 ي كننده دريافتگروه 

  تغييرات  مطالعههاي انت  ابتداي مطالعه  تغييرات  مطالعههاي تان  ابتداي مطالعه

  P مقدار

  ۶۴/۰  -۱/۰±۱/۲  ۱/۷۲ ±۶/۱۳  ۲/۷۲ ±۷/۱۳  -۳/۰±۲/۱  ۸/۶۸ ±۴/۱۲ *۱/۶۹±۹/۱۲  )كيلوگرم(وزن 

  ۶۱/۰  ۱ ±۶  ۸۰ ±۷  ۷۹ ±۷  ۱ ±۴  ۷۹ ±۶  ۷۸ ±۶  )در دقيقه( ضربان قلب

  ۶۳/۰  -۱ ±۹  ۱۱۹ ±۱۱  ۱۲۰ ±۱۲  ۰ ±۶  ۱۲۰ ±۱۰  ۱۲۰ ±۱۲  )مترجيوه ميلي(سيستولي  فشارخون

  ۴۸/۰  -۱ ±۸  ۷۶ ±۸   ۷۷ ±۶  ۰ ±۶  ۷۶ ±۷  ۷۶ ±۸  )مترجيوه ميلي(دياستولي  فشارخون

درصد ميكروگرم بر  (تام T4سطح سرمي 

  )ليتر ميلي

۷/۱± ۹/۷  ۲/۱± ۳/۸  ۱/۱± ۴/۰  ۵/۱± ۲/۸  ۱/۱± ۷/۶  ۳/۱±۵/۱-  ۰۰۱/۰<  

درصد نانوگرم  (تام T3سطح سرمي 

  )ليتر ميلي

۲۷±۱۳۴  ۲۵±۱۳۲  ۱۶± ۲-  ۲۵±۱۳۰  ۱۴±۱۶۴  ۲۳±۳۴  ۰۰۱/۰<  

  ۶۱/۰  -۲/۰±۱/۱  ۵/۲±۲/۱  ۷/۲ ±۲/۱  -۱/۰±۲/۱  ۲ ±۸/۰  ۱/۲ ±۲/۱ )ليتر ر ميليدميكروواحد  (TSHسطح سرمي 

درصد گرم  ميلي (تام سطح سرمي كلسترول

  )ليتر ميلي

۳۶±۱۹۸  ۳۶±۱۹۲  ۱۵±۶-  ۳۳±۱۹۱  ۳۵±۱۹۱  ۱۸±۰  ۱۹/۰  

م گر ميلي( كلسترول LDLسطح سرمي 

 )ليتر درصد ميلي

۲۹±۱۲۲  ۲۹±۱۱۶  ۱۱±۶-  ۲۴±۱۱۴  ۲۸±۱۱۵  ۱۶±۱  ۰۷/۰  

گرم  ميلي( كلسترول HDLسطح سرمي 

  )ليتر درصد ميلي

۵±۴۳  ۴±۴۴  ۳±۱  ۷±۴۳  ۶±۴۳  ۶±۰  ۵۱/۰  

  ۸۶/۰  -۴±۵۷  ۱۶۲±۶۵  ۱۶۶±۶۴  -۲±۲۷  ۱۶۱±۶۰  ۱۶۳±۷۲  گليسريد سطح سرمي تري

  انحراف معيار± ميانگين  *

  

  

  

  

ي  كننده دريافترفت در گروه   ميارهمانطور كه انتظ

و ) >۰۰۱/۰P( كل كاهش T4 درمان تركيبي، سطح سرمي

در صورتي كه  .)>۰۰۱/۰P ( افزايش يافتT3سطح سرمي

سطح سرمي . كردتغييري پيدا نشاهد در گروه ها  مقادير آن

TSHي گروه قبل و بعد از مطالعه در محدوده  در هر دو 

بيمار و در  ۴مان تركيبي البته در در.  قرار داشتطبيعي

بيمار نياز به يك بار كاهش دوز  ۱لووتيروكسين تنها،  درمان

پيدا )  ميكروگرم در روز۲۵در تمام موارد (لووتيروكسين 

 ي طبيعي نيز در پايان طرح در محدودهها   آنTSH نمود كه

  .قرار داشت

 فشارخون سيستولي و ، ضربان قلب،در مورد وزن

بيماران تفاوتي   چربيپروفايل  وضعيت چنين همدياستولي و 

  .دو گروه درماني در پايان مطالعه ديده نشدبين 

و  GHQ-28ي   مربوط به پرسشنامههاي شكايتامتياز 

 خلاصه ۳ريز امتيازات مربوط به چهار قسمت آن در جدول 

  .شده است
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  * GHQ-28 ي مربوط به پرسشنامههاي   تغيير امتيازي  مقايسه-۳جدول 

  GHQ-28 يازات پرسشنامهامت  تنهاT4ي  كننده  دريافتگروه  تركيبي ي كننده دريافتگروه 

ابتداي 

  مطالعه

هاي  انت

  مطالعه

ابتداي   تغييرات

  مطالعه

هاي  انت

  مطالعه

  تغييرات

  P مقدار

  ۱۹/۰  -۹/۰ ±۶/۴  ۶/۲۶ ±۵/۷  ۵/۲۷ ±۸/۸  ۴/۰ ±۳/۳  ۶/۲۷ ±۱۱  ۲/۲۷ ±۴/۱۰  مجموع امتيازات

  ۹۵/۰  -۲/۰ ±۳/۲  ۸/۷ ±۱/۳  ۸ ±۴/۳  -۲/۰ ±۲  ۱/۸ ±۸/۳  ۳/۸ ±۳/۴  سازي به جسمانيمربوط  امتياز

 مربوط به اضطراب و امتياز

  خوابي بي

۵/۴± ۸/۷  ۵/۴± ۱/۸  ۷/۱± ۳/۰  ۹/۲± ۹/۷  ۳± ۲/۷  ۸/۱± ۷/۰-  ۰۳۷/۰  

 اختلال عملكرد مربوط به امتياز

  اجتماعي

۷/۱± ۴/۷  ۱/۲± ۷/۷  ۳/۲± ۳/۰  ۱/۲± ۵/۷  ۷/۱± ۸  ۵/۱± ۵/۰  ۷۳/۰  

  ۳۵/۰  -۵/۰ ±۱/۲  ۶/۳ ±۶/۲  ۱/۴ ±۱/۳  ۰ ±۱/۲  ۷/۳ ±۵/۳  ۷/۳ ±۲/۳  شديد  امتيازمربوط به افسردگي

  انحراف معيار± ميانگين  *

  

  

در مورد اين پرسشنامه امتياز كلي بين دو گروه تفاوتي 

نداشت ولي در مورد زيرگروه مربوط به اضطراب و 

شدن  عث بدتروضوح باه ب T3/T4خوابي درمان تركيبي  بي

 ،۲/۷±۳ در مقابل ۱/۸±۵/۴. (امتيازات كسب شده گرديد

۰۳۷/۰P= ( ديده زير گروه ديگر تفاوت واضحي ۳و در مورد 

  .نشد

  

  بحث

  بادر هيچ يك از دو گروه درماني يعني درمان

در بيماران مبتلا به هيپوتيروئيدي اوليه و ها لووتيروكسين تن

روگرم ليوتيرونين دو ميك ۲۵/۶ ماهه با جايگزيني ۴درمان 

 تغييري در ، ميكروگرم لووتيروكسين۵۰بار در روز به جاي 

–GHQ سلامت عمومي ي پرسشنامه امتيازات كسب شده در 

 ، فشار خون، هيچ تغييري در وزنچنين هم.  ايجاد نشد28

  .ديده نشدسرم هاي  سطح چربي ضربان قلب و

 تغييرات بيوشيميايي موجود افزايش سطح سرميها تن

T3 كل و كاهش سطح سرمي T4 كل در گروه درماني 

 يك تا ي  علت اين امر انجام خونگيري در فاصله؛تركيبي بود

 دو ساعت پس از مصرف دوز صبحگاهي ليوتيرونين

 سرم در دو گروه TSH ما سطح ي در مطالعه. باشد مي

  و۶،۷شزوي ه بوني درماني تفاوتي نداشت كه مانند مطالعه

  و۸هاي والش هصورتي كه در مطالعاست، در  ۲كلايد

 ،علت اين تفاوت. كرد افزايش پيدا TSH سطح ۹ساراوانان

 ساعت دو ما ي  كه در مطالعهاست گيري خون زمان نمونه

 بود در حالي كه در T3 /T4بعد از دريافت خوراكي 

 ساعت بعد از دوز ۲۴ ،هاي والش و ساراوانان همطالع

تواند   ميضوع به اين صورت توجيه اين مو.دريافتي قبلي بود

 و از كند مي  را كنترلTSH ميزان ترشح T3باشد كه سطح 

احتمالا اين مطلب باعث شده .  كوتاه استT3 عمر  طرفي نيمه

 غلظت سرمي ، ساعت از دوز دريافتي۲۴ گذشت كه پس از

T3كاهش و  TSH ي  هر چند در محدوده( كمي افزايش يابد

هاي  موش رفي شواهدي دراز ط).  قرار گرفته استطبيعي

 T4 تأثير  بيشتر تحتTSHصحرايي وجود دارد كه ترشح 

T3 تا  استسرم
اي در مورد تغييرات   مطالعهچنين هم و ۸

ها   در انسانT3/T4 در درمان تركيبي TSH سطح ي روزانه

 ،TSHبنابراين شايد دليل ديگر اين افزايش . انجام نشده است

باشد ) ۱ به T4) ۵ به T3 اشتباه بودن محاسبه نسبت قدرت

 كه از استتري  قديميها   هزيرا اين محاسبه بر اساس مطالع

دست آمده ه  بTSH با حساسيت كمتري برايهاي  سنجش

  ۸.است

 و بونويسوز انجام شده توسط ي  اوليههاي هدر مطالع

 باعث بهبودي وضعيت T3همكاران درمان جايگزين نسبي با 

ها   اول آني در مطالعه.  شدروانيـ خلقي و كاركرد عصبي 

اي درمان تركيبي و   هفته۵ مجزاي ي  بيمار در دو دوره۳۳

T4 بررسي براي  بعدي ي  و در مطالعه۶دريافت نمودندها تن

 ۲۶ ،ارتباط اتيولوژي هيپوتيروئيدي با بهبود وضعيت رواني

 درمان ندبوددچار سرطان تيروئيد  بيمار ۱۵زن كه شامل 

بيشتري در  مطالعه بهبوديآن د كه در تركيبي دريافت كردن
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 نسبت به بيماران مبتلا به سرطانيوضعيت رواني بيماران 

 هاي جديدتر ه ولي در مطالع۷.ديده شد تيروئيديت خود ايمن

 هيچ بهبودي در ۸،۲- ۱۲اخير انجام شدههاي   سالكه در 

هيپوتيروئيدي اوليه در مبتلا به وضعيت رواني بيماران 

 ليوتيرونين ديده ونسبي با لووتيروكسين درمان جايگزين 

هيپوتيروئيدي مبتلا به  ما بيماران ي در مطالعه. نشده است

 ي كننده تيروئيد دوز سركوبسرطان اوليه كه به دليل 

 وارد نشدند و اتيولوژي ،كردند  ميلووتيروكسين دريافت

براي . داد  مياصلي بيماري را تيروئيديت خودايمن تشكيل

هتر اثر درمان تركيبي مطالعه به صورت نشان دادن ب

دوسوكور انجام شد و بيماران به صورت تصادفي در دو 

 در اين GHQ–28 ي  از پرسشنامهچنين هم. گروه قرار گرفتند

بيماران ايراني براي مطالعه استفاده شد، زيرا اين پرسشنامه 

اين ( به زبان فارسي ويرايش شده تا بهتر قابل استفاده باشد

  ). نيز استفاده شده است۸ و همكارانوالشامه توسط پرسشن

 : است اين مطالعه شامل موارد زيرهاي  محدوديت

دليل عدم ه كنندگان ب  كم شركتبه نستحجم ) الف

داوطلب بودن بيماران براي دريافت داروي جديد، منقسم 

  .بودن دوز دارويي و عوارض احتمالي آن

با هاي  گروهزير  درمان تركيبي دري عدم مقايسه) ب

  . متفاوت هيپوتيروئيديهاي  اتيولوژي

متفاوت درمان تركيبي با هاي   رژيمي  عدم مقايسه)ج

  .T3 ديگرهاي  دوز

با (T3/ T4 درمان تركيبي رسد به نظر مي ،در پايان

 ثيري درأت) رژيمي كه در اين مطالعه استفاده شده است

كيفيت زندگي  ، وضعيت سلامت عمومي،احساس خوب بودن

و بهبود وضعيت پروفايل چربي بيماران هيپوتيروئيدي اوليه 

 ۸،۲-۱۴ ديگري  مطالعه۸ هاي يافتهبا ها   يافتهندارد كه اين 

  .خواني دارد هم

 درمان با لووتيروكسين به تنهايي همچنان ،در نتيجه

 هرچند بهتر ،است درمان استاندارد براي هيپوتيروئيدي اوليه

ديگري هاي   در زيرگروهT3/T4است درمان جايگزين تركيبي 

هيپوتيروئيدي اوليه بر اساس اتيولوژي و مبتلا به از بيماران 

  . نيز آزموده شودT3ديگر هاي  هايي با دوز يا رژيم
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Abstract 
Introduction: We conducted this controlled trial to investigate whether combined therapy with 

levothyroxine and liothyronine in primary hypothyroidism, would lead to improvements in general 
health, quality of life, psychological problems and metabolic changes. Materials and Methods: This 
study was a double blinded randomized control trial. Patients were invited to participate if they 
were between the ages of 18 and 60 years, and if they had been receiving treatment for primary 
hypothyroidism for at least 6 months, including a stable dose of levothyroxine for at least 3 
months, and had normal serum thyroid hormone levels. Patients were randomized to receive 
combined levothyroxine plus liothyronine (patients in this group decreased their usual daily dose 
of levothyroxine by 50 µg and began taking 6.25 µg of liothyronine twice daily) or to continue their 
usual dose of levothyroxine. Treatment duration was 4 months. Weight, height, heart rate, blood 
pressure, total Cholesterol, LDL, HDL, Triglycerides, serum TSH, total T4, and total T3 levels were 
measured before and after of study. All patients completed the General Health Questionnaire -28 
(GHQ-28) before and after the trial. Results: Seventy-one participants were randomized into the 2 
groups, and 60 completed the study. In the combined therapy group, serum T4 levels fell and 
serum T3 levels rose (P<.001), although both levels remained within normal limits. Serum TSH 
levels were similar in both groups at baseline and at 4 months. There were no differences between 
weight, heart rate, blood pressure and lipid profiles of two groups. For the GHQ-28, the overall 
score was similar but the anxiety/insomnia subscale was significantly higher (indicating worse 
psychological well-being) for combined treatment compared with T4 alone (P=0.037). Conclusion: 
The only biochemical change was the expected rise in serum T3 levels and fall in serum T4 in the 
combined therapy group, because the blood samples were drawn only 1-2 hour after the morning 
dose of liothyronine. In conclusion, we found no evidence that combined T4/T3 replacement, 
resulted in improved well-being, general health, quality of life and lipid profile compared with T4 
alone. T4 should remain the standard treatment for hypothyroidism. 

 
Keywords: Primary hypothyroidism, T4/T3 combination, Levothyroxine alone, GHQ-28, Quality of life 
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