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خلاصه

ــرطان است که از ترکیب  ــی با حداقل تهاجم در درمان س مقدمه: درمان فتودینامیکي روش
ــمي و نور مرئي براي تولید گونه هاي فعال اکسیژن و تخریب تومورها  ــاس به نور غیرس مواد حس
ــي اثر دو لیزر متفاوت بر بازده درمان فتودینامیکي  ــتفاده مي کند. این مطالعه با هدف بررس اس

سلول هاي سرطان پستان انجام شد.

ــای مختلف  ــتان با غلظت ه ــرطان پس ــلول های MDA-MB-231 س روش بررسـی: س
ــپس سلول ها با لیزر  ــاعت کشت و نگهداری شدند. س ــید به مدت 24 س 5- آمینولوولینیک اس
ــتانگ و یا لازوترونیک در دوزهاي مختلف تحت تابش قرار گرفتند. توان زیستي سلول ها  موس

با استفاده از روش متیل- تترازولیوم تعیین شد.

ــید در  ــه 5-آمینولوولینیک اس ــان داد ک ــمّیت تاریکي نش ــج آزمایش های س یافته هـا: نتای
ــلول هاي سرطاني پستان  ــمّیت قابل توجهي برروي س غلظت هاي کمتر از 3 میلي مولار، اثر س
نداشت. همچنین نور لیزر به تنهایي فاقد اثر سمّي بر روي سلول ها بود. اما، درمان فتودینامیکي 
 MDA-MB-231 با واسطة 5- آمینولوولینیک اسید با هردو نوع لیزر، توان زیستي سلول هاي
را با یک روش وابسته به دوز کاهش داد. درمان فتودینامیکي با واسطة 5- آمینولوولینیک اسید 
ــتفاده از لیزر موستانگ، 20-10 درصد و با لیزر  ــانتي مترمربع با اس در دوز نوري 20 ژول بر س

لازوترونیک، 30-27 درصد باعث کاهش توان زیستي سلول هاي MDA-MB-231 شد.

نتیجه گیری: این مطالعه در شرایط آزمایشگاهي نشان داد که درمان فتودینامیکي با واسطة 
ــتانگ در درمان  ــزر لازوترونیک مؤثرتر از لیزر موس ــتفاده از لی ــید با اس 5- آمینولوولینیک اس

سلول هاي MDA-MB-231 سرطان پستان است.

ــزر لازوترونیک، لیزر  ــید، لی واژه هـای کلیدی: درمان فتودینامیکي، 5- آمینولوولینیک اس
موستانگ
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مقدمه
ــرطان در بین زنان و پنجمین علت مرگ  ــرطان پستان شایع ترین س س
ــوب  ــرطان ریه، معده، کبد و کولون محس ــی از این بیماری بعد از س ناش
ــود]1و2[. جراحي و شیمي درماني از روش هاي متداول براي درمان  مي ش
سرطان پستان هستند ولي متأسفانه هر کدام از این روش ها معایبي دارد. 
عمل جراحی معمولاً با عوارض گسترده ای همراه است. شیمی درمانی نیز 
ــالم را نیز تحت تأثیر  ــیار تهاجمی است و اغلب بافت س برای بیماران بس
ــلول های سرطانی  قرار می دهد و همچنین باعث مقاومت اولیه یا ثانویة س
ــی روش های درمانی دیگر با اثرات تهاجمی  ــود]3[. بنابراین، بررس می ش

کمتر ضروری است.

ــی  روش  ،)Photodynamic therapy( ــی  فتودینامیک ــان  درم
ــی از بیماری ها  ــواع مختلف ــان ان ــرای درم ــم ب ــیمیایی و کم تهاج فتوش
ــه فاکتور نور، مادۀ  ــرطان است. این روش درمانی مبتنی بر س از جمله س
ــور به تنهایی  ــه فاکت ــت. هیچ یک از این س ــیژن اس ــاس به نور و اکس حس
ــیژن منفرد یا ــتند اما ترکیب آن ها باعث تولید گونه های اکس ــمّی نیس  س

گونه های فعال اکسیژن )ROS( با اثر سمّیت سلولی می شود. انتقال مؤثر 
ــاء و تجمع داخل سلولی آن از مهم ترین  ــاس به نور از عرض غش مادۀ حس
ــت. بسته به خواص فیزیکی- شیمیایی  عناصر در درمان فتودینامیکی اس
ــگرهای نوری می توانند با غلظت هاي مختلف در  ــم جذب، حس و مکانیس
ــلول تجمع یابند]4و5[. آسیب درمان فتودینامیکی  بخش هاي مختلف س
ــرطانی از طریق القاء مرگ برنامه ریزی شدۀ سلول به نام  ــلول های س به س
ــیر سیگنال دهی شامل کاسپازها2، اعضای خانوادۀ  آپوپتوز 1 از طریق مس
Bcl-2 و فاکتور القاء آپوپتوز 3 انجام می شود]6و7[. درمان فتودینامیکی 
ــیتوز 5، مرگ سلولی را منجر  همچنین از طریق القاء نکروز 4 و اتوفاگوس
ــیاری از تحقیقات حاکی از آن است که این روش  ــود]8[. نتایج بس می ش
ــور را تحت تأثیر قرار می دهد]9[.  ــاء پایة رگ های خونی توم درمانی، غش
ــبب  ــیمی درمانی و پرتو درمانی که اغلب س همچنین برخلاف جراحی، ش
ــرکوب سیستم ایمنی می شوند، درمان فتودینامیکی باعث التهاب حاد،  س
ــیت ها به تومور و  ــوک حرارتی، تهاجم و نفوذ لکوس بیان پروتئین های ش
ــان فتودینامیکی همچنین ــود]10[. درم ــش ارائة آنتی ژن T می ش  افزای

ــبب تخریب DNA و RNA سلولي شود و بر مسیر استرس  می تواند س
اکسیداتیو و تکثیر سلولی اثر گذار باشد]11[.

5-آمینولوولینیک اسید 6 (ALA-5) دارویی است که با موفقیت برای 
ــتفاده قرار گرفته است]14- ــرطانی مورد اس ــخیص و درمان بافت س تش
ــی ماده ای  ــود دارد ول ــدن وج ــی در ب ــورت طبیع ALA .]12-5  به ص
ــیر سنتز هِم )Heme( به عنوان  ــاس به نور نمی باشد. این ماده در مس حس

ــیر بیوسنتزی، دو مرحلة  ــاز بیولوژیکی عمل می4کند. در این مس پیش س
ــد ALA-5 از  ــن مرحلة تولی ــود دارد. اولی ــرعت وج ــدۀ س محدود کنن
ــت که از طریق یک مکانیسم بازخورد  ــین7 و سوکسینیل کوآ 8 اس گلیس
ــط Heme تنظیم می شود. مرحلة دوم، تبدیل پروتوپورفیرین  منفی توس
ــم محدود کنندۀ  ــک آنزی ــط ی ــه توس ــت ک ــه Heme اس )PpIX( 9 ب
ــود. مطالعات نشان داده است  ــلاتاز 10 کنترل می ش ــرعت به نام فروش س
ــلول های سالم فعالیت  ــلاتاز در سلول های سرطانی نسبت به س که فروش
بسیار کمتری دارد. بنابراین تجویز ALA-5 خارجی به عنوان دارو سبب 
ــتر PpIX در بافت  ــنتز پورفیرین 11 و تجمع بیش ــدن مسیر س کوتاه ش
ــرطانی می شود]18-15[. استفاده از ALA-5 در شرایط in vitro و  س
in vivo برای افزایش سنتز PpIX در سلول های سرطانی شناخته شده 
ــت. فرانک و همکاران گزارش کرده اند که تجمع PpIX در سلول های  اس
سرطانی نسبت به سلول های نرمال فیبروبلاست به طور قابل توجهی بیشتر 
است]19[. تحریک نوری PpIX تجمع یافته در سلول های سرطانی منجر 
ــلول های سرطانی را از  ــود که س ــیژن می ش به تولید گونه هاي فعال اکس

طریق آپوپتوز و نکروز از بین می برند]20و21[. 

ــطة  ــان فتودینامیکی با واس ــزارش کرده اند که درم ــان گ ــراً محقق اخی
ــلول های سرطانی شود و  ــد س ALA-5 می تواند به طور مؤثری مانع رش
ــن تحقیقات بیانگر افزایش  ــاران را افزایش دهد. نتایج ای قابلیت بقاء بیم
ــدید مرگ سلولی از طریق آپوپتوز در سلول های گلیومای انسانی بعداز  ش
ــت]22[. علاوه بر این،  ــطة ALA-5 بوده اس ــان فتودینامیکی با واس درم
کار آمدی این روش درمانی برای سلول های ملانوما و سلول های سنگفرشی 

دهان نیز گزارش شده است]23[.

ــاس به نور، مدت زمان  ــوع و غلظت مادۀ حس ــل مختلفی همچون ن عوام
ــتفاده، طول موج و  ــلول، منبع نوری مورد اس ــلول، نوع س تماس دارو با س
ــزان بازده و موفقیت روش  ــرژی نور، مدت زمان تابش نور و غیره در می ان
ــیار مؤثر هستند. بنابراین ضروری است که قبل از  درمان فتودینامیکی بس
 in vivo و in vitro ــرایط بهینه در محیط اجرای این روش درمانی، ش
ــددی در زمینة  ــود این که آزمایش های متع ــوند. ازاین رو با وج تعیین ش
ــی درمان فتودینامیکی با واسطة ALA-5 بر روی  ــی جنبة اثر بخش بررس
ــرطانی پستان انجام شده  ــلولی مختلف از جمله سلول های س رده های س
ــتری در این زمینه صورت  ــت، ولی هنوز لازم است که تحقیقات بیش اس
ــی و مقایسة اثر  ــتا، هدف از این مطالعه بررس گیرد ]27-24[. در این راس
طول موج و شدت های مختلف نور دو لیزر متفاوت در میزان بازده درمان 
ــطة ALA-5 بر روی یکی از رده های سلولی سرطان  فتودینامیکي با واس
ــت که کمتر مورد مطالعه قرار  ــان (MDA-MB-231) اس پستان انس

گرفته است.
1. Apoptosis
2. Caspase
3. Apoptosis-inducing factor
4. Necrosis

5. Autophagocytosis
6. 5-aminolevulinic acid
7. Glycine
8. Succinyl-CoA

9. Protoporphyrin IX
10. Ferrochelatase
11. Porphyrin
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روش بررسی
مواد

ــتور ایران خریداری  ــتیتو پاس ــلول های MDA-MB-231 از انس  س
ــن گاوی )FBS(، متیل  ــرم جنی ــت DMEM، س ــط کش ــدند. محی ش

تترازولیوم، پنیسیلین و استرپتومایسین محصول شرکت سیگما بودند.

دستگاه ها

 LASOTRONIC) ــک ــوان لازوترونی ــزر دیودی تحت عن منبع لی
ــوئیس با طول موج نشری 660  ــاخت کشور س MED 131 RED) س
ــودی تحت عنوان  ــی 35 میلی وات و منبع لیزر دی ــر و توان خروج نانومت
ــا حداکثر توان  ــیه ب ــور روس ــاخت کش ــتانگ )MUSTANG( س موس
ــری 633 نانومتر جهت بررسی های  خروجی 10 میلی وات و طول موج نش

درمان فتودینامیکی مورد استفاده قرار گرفتند.

روش ها

بررسی سمّیت تاریکی 5-آمینولوولینیک اسید:

ــلولی ALA-5 در غیاب نور )سمّیت تاریکی(  ــی سمّیت س برای بررس
ــت سلولی 96 خانه ای، 100 میکرولیتر از  در هر چاهک از پلیت های کش
ــیون سلولی )104×1 سلول در هر چاهک( ریخته شد و پلیت ها  سوسپانس
ــانتی گراد و CO2 5 درصد( قرار گرفتند. 24  ــور )37 درجة س در انکوبات
ــاعت بعد از کشت، سلول ها در تاریکی با غلظت های 0/2، 0/5، 1 ،1/5  س
ــاعت انکوبه شدند و میزان  ، 2 و 3 میلي مولار از ALA-5 به مدت 24 س
مرگ و میر سلولی با استفاده از تست رنگ سنجی 3، 4، 5 دی متیل تیازول 

2- ایل 2، 5 دی فنیل تترازولیوم )MTT( بررسی شد.

:MDA-MB-231 بررسی اثر نور بر سلول هاي

MDA-ــیون سلولی ــمّیت نوری ابتدا سوسپانس ــی اثر س جهت بررس
ــالین  ــفات بافر س ــت DMEM به همراه فس MB-231 در محیط کش
ــپس در هر چاهک از پلیت 96 خانه ای،  ــد. س )FBS( 10 درصد تهیه ش
ــیون سلولی ریخته شد. 24 ساعت بعد،  100 میکرولیتر از این سوسپانس
ــت DMEM فاقد FBS تعویض و در معرض نور  ــلول ها با محیط کش س
لیزر لازوترونیک و یا موستانگ با انرژی های 1، 5 ، 10 و J/cm²  20 قرار 
ــلول ها با محیط کشت DMEM حاوی  ــپس محیط کشت س گرفتند. س
FBS 10 درصد تعویض و بعد از 24 ساعت توان زیستی سلول ها از طریق 

سنجش MTT بررسی شد.

بررسی توان زیستی سلول ها:

سمّیت نوری القاء شده توسط درمان فتودینامیکی با استفاده از سنجش 
ــاس فعالیت آنزیم دهیدروژناز  ــی شد. سنجش MTT براس MTT بررس
ــت دارد و می تواند  ــلول های زنده فعالی ــت که فقط در س میتوکندری اس

نمک تترازولیوم محلول در آب را به ترکیب نامحلول فورمازان بنفش رنگ 
تبدیل کند.

جهت بررسی توان زیستی سلول ها 24 ساعت بعد از تابش لیزر، محیط 
ــو داده شدند. سپس به  ــد و سلول ها با PBS شستش رویی دور ریخته ش
ــد و پلیت  هر چاهک محلول 0/5 میلی گرم بر میلی لیتر MTT افزوده ش
ــپس  ــانتی گراد قرار گرفت. س ــاعت در انکوباتور 37 درجة س به مدت 4 س
محتویات چاهک ها تخلیه و 100 میکرولیتر محلول دی متیل سولفوکساید 
ــد.  ــوان حلال بلورهای فورمازان به هر چاهک اضافه ش )DMSO( به عن
سنجش جذب نوری مربوط به هر چاهک در طول موج 570 نانومتر توسط 
 5-ALA دستگاه الایزاریدر در مقایسه با جذب نوری کنترل منفی )فاقد
ــد. آزمایش مربوط به هر غلظت حداقل سه بار  و عدم تابش نور( تعیین ش

تکرار شد.

آنالیز آماري:

ــدند و نتایج به صورت  ــه بار تکرار ش ــن مطالعه همة آزمایش ها س در ای
ــتاندارد نشان داده شد. تحلیل آماري  ــه بار تکرار ± خطای اس میانگین س
 )ANOVA( با روش آنالیز واریانس یک طرفه  SPSS داده هـا بـا نرم افزار
ــد و داده ها با ارزش  P>0/05 از نظر آماری معنی دار  و T- test انجام ش

درنظر گرفته شد.

یافته ها
اثر سـمّیت تاریکـی 5-آمینولوولینیک اسـید برتوان زیسـتی 

سلول ها:

ــلول های MDA-MB-231 با داروی ALA-5 با غلظت های 0/5،  س
ــدند.  ــت و نگهداري ش ــاعت کش 1، 1/5، 2 و 3 میلی مولار به مدت 24 س
ــت، سمّیت تاریکی داروی  ــان داده شده اس همان طورکه در نمودار 1 نش
ALA-5 در غلظت های 0/5 تا 2/5 میلي مولار در مقایسه با گروه کنترل 
ــود. اما غلظت 3  ــر آماری معنی دار نب ــیار ناچیز و از نظ ــدون دارو( بس )ب
ــلول ها  ــتی س میلي مولار ALA-5 به میزان  )4 ± 21( درصد توان زیس

را کاهش داد.

اثر سـمّیت نوری لیزر لازوترونیک و موسـتانگ برتوان زیستی 
:MDA-MB-231 سلول های

سلول ها بدون حضور مادۀ حساس به نور در معرض تابش لیزر لازوترونیک 
ــانتي مترمربع قرار  ــی 1، 5، 10 و 20 ژول برس ــتانگ با دوز تابش و یا موس
ــه تکرار مستقل ± خطای استاندارد  گرفتند و نتایج به صورت میانگین س
ــت آمده بیانگر این است که تابش نور با دوزهای  ــد. نتایج به دس گزارش ش
ــلولی نمی شود و به تنهایی برای سلول ها  ــده منجر به مرگ س نوری ذکر ش

کشنده نیست )نمودار 2(.

بازده درمان فتودینامیکی با واسـطۀ ALA-5  با استفاده از لیزر 
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لازوترونیک:

ــتفاده از  ــر درمان فتودینامیکی با اس ــای مربوط به اث ــج آزمایش ه  نتای
ALA-5 نشان داد که ALA-5 با غلظت 1 میلی مولار تحت تابش لیزر 
لازوترونیک با دوزهای نوری 10 و 20  ژول برسانتي مترمربع تأثیر چندانی 
بر کاهش توان زیستی سلول های MDA-MB-231 نداشت )حدود 10 
ــولار ALA-5 به ترتیب 15 و  ــی در غلظت 2 میلی م ــد کاهش(، ول درص
ــوری 10 و 20 ژول  ــلول ها با دوز ن ــتی س 20 درصد کاهش در توان زیس
ــد. در نمودار 3 نتایج به صورت میانگین سه  ــانتي مترمربع مشاهده ش برس
ــتقل ± خطای استاندارد نمایش داده شده و P>0/05 معنی دار  تکرار مس

در نظر گرفته شده است.

بازده درمان فتودینامیکی با واسـطۀ ALA-5  با استفاده از لیزر 
موستانگ:

ــتفاده از  ــان فتودینامیکی با اس ــای مربوط به اثر درم ــج آزمایش ه نتای
ــان  ــتانگ نش ALA-5 در غلظت 1 و 2 میلی مولار تحت تابش لیزر موس
داد که غلظت 1 میلی مولار ALA-5 در دوز نوري 10 ژول بر سانتي متر 
ــت اما با افزایش دوز نوری تا  ــتي سلول ها نداش مربع تأثیري بر توان زیس
ــانتي متر مربع، توان زیستی سلول ها را تا 30 درصد کاهش  20 ژول بر س
ــا دوز نوری 10 و 20  ــت 2 میلی مولار ALA-5  ب ــتفاده از غلظ داد. اس
ــانتي متر مربع نیز به ترتیب منجر به 23 و 35 درصد کاهش در  ژول بر س
ــد. نتایج این بخش به صورت میانگین سه تکرار  ــتي سلول ها ش توان زیس
 P>0/05 .مستقل ± خطای استاندارد در نمودار 4 نمایش داده شده است

معنی دار در نظر گرفته شده است.

بحث 
ــتانگ و لازوترونیک بر بازده درمان  ــة حاضر، اثر لیزرهاي موس در مطالع
ــرطاني MDA-MB-231 به عنوان مدل  ــلول هاي س ــي س فتودینامیک
ــد. نتایج نشان داد  ــتان مقاوم به درمان هورموني بررسي ش ــرطان پس س
ــه  ــای کمتر از 3 میلي مولار در مقایس ــه داروی ALA-5 در غلظت ه ک
ــاد نمی کند  ــل توجهی را ایج ــمّیت قاب ــرل )بدون دارو( س ــا گروه کنت ب
ــا در غلظت 3  ــلول ها زنده ماندند. ام ــش از 90 درصد س ــه بی به طوري ک
ــلول ها  ــتی س میلي مولار ALA-5 حدود 21 درصد کاهش در توان زیس
ــک از لیزرهاي مورد  ــط هر ی ــد. تابش نور به تنهایي نیز توس ــاهده ش مش
ــع تأثیري بر توان  ــانتي متر مرب ــاي 5 تا 20 ژول بر س ــتفاده در دوزه اس
 ،5-ALA 12 ــت. در آزمایش های فتوتوکسیستي ــتي سلول ها نداش زیس
ــتانگ و لازوترونیک با دوز تابش  ــی بین اثر دو لیزر موس تفاوت محسوس
ــانتي مترمربع مشاهده نشد. درحالیکه با دوز تابش 20 ژول  10 ژول بر س
ــانتي مترمربع، لیزر موستانگ 30-27 درصد و لیزر لازوترونیک 20- بر س
ــلول های MDA-MB-231 را کاهش داد. ــتی س  10 درصد توان زیس

ــمّیت سلولي  ــت س   براي تعیین بازده درمان فتودینامیکي ابتدا لازم اس
ــورد ارزیابي قرار گیرد.  ــمّیت تاریکي( م ــاس به نور به تنهایي )س مادۀ حس
 5-ALA ــمّیت غلظت هاي مختلف به همین دلیل در این مطالعه ابتدا س
ــد.  ــی ش ــلول هاي MDA-MB-231 بررس ــدون اعمال نور برروي س ب
ــمّیت سلولي مشاهده شد،  از آنجا که در غلظت 3 میلي مولار ALA-5 س
ــي در غلظت هاي کمتر ALA-5 )1و2 میلي مولار(  مطالعات فتودینامیک
ــلولي  ــمّیت س ــد. عدم س ــمي بودند، انجام ش که در غیاب نور فاقد اثر س
ــط محققان دیگر  ــولار توس ــر از 3 میلي م ــاي کمت ALA-5 در غلظت ه
ــمّیت تاریکي ALA-5 برروي سه ردۀ  ــده است. بررسي س نیز گزارش ش
ــط ریتز )Ritz( و همکاران نشان داده است  ــتوما توس سلولي مدولوبلاس
ــاعت انکوباسیون این سلول ها با غلظت هاي کمتر از 6 میلي مولار  که 2 س
ALA-5 فاقد اثر سمّیت سلولي است]28[. همچنین عدم سمّیت سلولي 
ــیون  ــاعت انکوباس ــا غلظت2 میلي مولار و کمتر پس از 4 س ALA-5 ب
ــلولي A431 با این دارو گزارش شده  ــلول هاي سرطاني پوست ردۀ س س

است]29[. 

ــان فتودینامیکی،  ــم در موفقیت آمیز بودن درم ــی از فاکتورهای مه یک
ــت. از منابع نوري مختلفي مانند انواع  ــتفاده از منبع نوری مناسب اس اس
ــوس گزنون یا هالوژن  ــانس نور آبي، لامپ هاي ق ــا، لوله هاي فلورس لیزره
ــده و ردیف هاي دیودي منتشرکنندۀ نور )LED( جهت تابش نور  فیلتر ش
مي توان استفاده کرد که هر کدام مزایا و معایب خاص خود را دارند]30[. 
ــه منابع نوری  ــبت ب ــل تولید نور همدوس نس ــا به دلی ــتفاده از لیزره اس
ــد می کنند در درمان  ــتری را تولی ــدوس که نور با پهنای باند بیش غیرهم
ــد. در کاربرد لیزرها بیشترین  ــته باش فتودینامیکی می تواند ارجحیت داش
ــود که طول موج لیزر مورد استفاده بر قلة  اثرگذاري زماني مشاهده مي ش
ــد و علاوه برآن نور از شدت  ــگر نوري منطبق باش جذب نوري مادۀ حساس
ــاس، در این مطالعه از دو منبع  ــد]31[. بر این اس ــبي برخوردار باش مناس
ــری و توان  ــتانگ که دارای طول موج نش ــزری لازوترونیک و موس نور لی
ــي اثر طول موج و شدت نور در بازده  ــتند براي بررس خروجي متفاوت هس
ــتفاده شد. لیزر لازوترونیک  ــطة ALA-5 اس درمان فتودینامیکی با واس
ــی 35 میلی وات  ــوان خروج ــر و ت ــری 660 نانومت ــوج نش داراي طول م
ــر و توان خروجی  ــری 633 نانومت ــتانگ داراي طول موج نش و لیزر موس
ــوب  ــاس به نور محس ــت. داروی ALA-5 یک مادۀ حس 10 میلی وات اس
ــود بلکه به عنوان پیش دارو در درمان فتودینامیکی تجویز می شود.  نمی ش
ــیر بیوسنتز هِم )Heme( به PpIX  تبدیل می شود که  این ماده در مس
ــت و قلة جذب نوری آن  در محدودۀ قرمز نور دارای جذب نوری قوی اس
در 5 ± 630 نانومتر قرار دارد]18[. بدین ترتیب این انتظار وجود دارد که 
 PpIX ــتانگ با داشتن طول موج نشری در محدودۀ قلة جذبی لیزر موس
ــت و نگهداري شده  ــتری در کاهش رشد سلول های کش ــیار بیش ، اثر بس
ــت که توان خروجي این  ــد. ولي باید توجه داش ــته باش با ALA-5 داش

12. Phototoxicity
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ــت. نتایج تحقیق  ــزر لازوترونیک 3/5 بار کمتر اس ــه با لی لیزر در مقایس
ــر در بازده درمان  ــوج نور تنها عامل مؤث ــان داد که طول م ــر نیز نش حاض
ــت به طوری که در دوز تابش 20 ژول بر سانتي متر مربع  فتودینامیکی نیس
ــتفاده از دو غلظت 1 و 2 میلی مولار ALA-5، لیزر موستانگ در  و با اس
مقایسه با لیزر لازوترونیک فقط باعث 17 -10 درصد القاء مرگ بیشتری 
ــود و در دوز 10 ژول برسانتي مترمربع نیز  ــرطانی می ش در سلول های س
ــود. این نتایج مي تواند  ــی بین اثر دو لیزر مشاهده نمي ش تفاوت محسوس
بیانگر این باشد که علاوه بر طول موج مناسب، شدت و مدت زمان مناسب 
ــود.  ــش بازده درمان فتودینامیکی باید لحاظ ش ــش نور نیز برای افزای تاب
ــیدن به  ــود که براي رس ــتانگ باعث مي ش توان خروجي کمتر لیزر موس
ــه با لیزر لازوترونیک  ــط این لیزر در مقایس ــدت تابش معین توس یک ش
ــش نور با طول موج  ــد. افزایش زمان تاب ــتري نیاز باش به زمان تابش بیش
ــه پروتئین هاي  ــایت هاي اتصال PpIX ب ــر باعث تخریب س 630 نانومت
ــود. این  ــد زیادي از PpIX مي ش ــاً تجزیة درص ــلولي و متعاقب داخل س
ــي را در پی خواهد  ــش بازده درمان فتودینامیک ــد نیز در نهایت کاه فرآین
ــابه  ــدت نور در یک تحقیق مش ــت]32[. بنابراین در ارتباط با اثر ش داش
 5-ALA ــطة ــن مقاله، اثر بازده درمان فتودینامیکی با واس ــا مؤلفان ای ب
ــا طول موج 630 نانومتر  ــانتي مترمربع و ب در دوزهای 10 و 20 ژول برس
برروی سلول های سرطان پستان، ردۀ MCF-7 بررسی شده است. نتایج 
ــت  ــلول ها اس ــتی س این تحقیق حاکی از 22 درصد کاهش در توان زیس
ــابه نتیجة به دست آمده توسط مؤلفان این مقاله بر روی ردۀ  که تقریباً مش
ــت]33[. در عوض، هی )He( و  ــلول های سرطانی پستان اس دیگری از س
ــا طول موج 635 نانومتر و  ــزارش کرده اند که تابش نور لیزر ب همکاران گ
 5-ALA ــت 2 میلی مولار ــانتي مترمربع در غلظ دوز نوری 10 ژول برس
ــرطان  ــلول های س ــوان دوز بهینة دارو، منجر به مرگ تقریباً تمام س به عن
گردن رحم می شود]34[. اثر قوي تر مشاهده شده در این مورد در مقایسه 
ــلول هاي تحت درمان مربوط  ــر مي تواند به تفاوت نوع س ــا تحقیق حاض ب
ــد. بنابراین با توجه به نتایج این مطالعه و سایر مطالعات مرتبط با این  باش
ــلول های موضوع، دوز بهینة ALA-5 و نور جهت درمان فتودینامیکی س

MDA-MB-231 با استفاده از منبع نوری لیزر لازوترونیک را به ترتیب 
2 میلی مولار و 20 ژول بر سانتی متر مربع مي توان در نظر گرفت.

نتیجه گیری
پارامترهاي متعددي درمان فتودینامیکی را پیچیده مي سازند. این موارد 
شامل غلظت حساسگر نوري و مدت کاربرد آن و از طرف دیگر پارامترهاي 
ــد که با  ــدت تابش نور می باش ــور نظیر طول موج، مدت و ش ــط با ن مرتب
ــر می شود. گرچه در این مطالعه مکانیسم  انتخاب صحیح منبع نوری میسّ
ــط درمان فتودینامیکی به واسطة  ــده توس ــلولی القاء ش مولکولي مرگ س
ــن تحقیق بیانگر  ــا در مجموع نتایج ای ــت ام ــده اس ALA-5 تعیین نش
ــلول های سرطانی  ــد س مؤثر بودن این روش درمانی در کاهش و مهار رش
پستان است. لیزر موستانگ در مقایسه با لیزر لازوترونیک قابلیت بیشتري 

ــتر سلول هاي  براي برانگیختن نوري ALA-5 دارد که متعاقباً مرگ بیش
ــرطاني را در پي خواهد داشت. دوز بهینة ALA-5 و نور جهت درمان  س
ــتفاده از منبع نوری  ــلول های MDA-MB-231 با اس فتودینامیکی س
ــانتی مترمربع است.  لیزر لازوترونیک به ترتیب 2 میلی مولار و 20 ژول برس
البته تحقیقات بیشتری در شرایط بالینی لازم است تا کارآیی و ایمنی این 

روش در از بین بردن سلول های سرطانی پستان تأیید گردد.

تشکر و قدر دانی
ــد  ــی ارش ــی از نتایج حاصـل از پایـان نامـة کارشناس در این مقاله بخش
ــازمان پژوهش های علمی و صنعتی ایران گزارش شده  نانوبیوتکنولوژی س
ــگاهی واحد علوم  ــکی جهاد دانش ــز تحقیقات لیزر در پزش ــت. از مرک اس
پزشکی تهران جهت فراهم نمودن تجهیزات لازم برای انجام کشت سلولی 

و آزمایش های مربوط به تابش نور سپاسگزاریم.

نمودار 1: اثر سـمیت تاریکی غلظت های مختلف 5-آمینولوولینیک اسـید بر توان زیستی 
.MDA-MB-231 سلول های
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نمودار 4: اثر درمان فتودینامیکی با واسـطه ي ALA-5 و منبع نوری لیزر موسـتانگ روی 
.MDA-MB-231 سلول های

نمودار 3: اثردرمان فتودینامیکی با واسطه ي ALA-5 و منبع نوری لیزر لازوترونیک روی 
.MDA-MB-231 سلول های

.MDA-MB-231 نمودار 2: اثر دوزهای نوری مختلف بر توان زیستی سلول های
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