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مریم اخوان توکلی2
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تحقیقــات لیزر پزشــکی جهاد دانشــگاهی علوم 

پزشکی تهران

دکتری تخصصی علوم تشــریح، گروه تشریح، 2. 
دانشگاه علوم پزشکی ایران

نویسندۀ مســئول: افشان شــیرکوند، تلفن: 02166464862 
a_s h i r k a v a n d @ s b u . a c . i r پســت الکترونیک: 

خلاصه

در کنار درمان های معمول، از تکنیک های مختلفی همچون امواج صوت، میدان های الکتریکی 
و مغناطیســی، تخت های کاهش فشــار و ... برای ترمیم و بهبود زخم اســتفاده می شوند. این 
روش ها معمولاً برای جلوگیری و بهبود زخم های فشــاری اســتفاده می شوند. ترمیم زخم یک 
روند هم پوشانی کننده و ماتریس پیچیده است. به منظور تسریع روند بهبود و به حداقل رساندن 
عفونت باکتریایی از روش درمانی مبتنی بر نور برای تحریک زیست نوری استفاده می شود. یکی 
از این انواع روش های مورد اســتفاده در بهبود زخم  نیز لیزر )نور تقویت شــده توســط تابش 
تحریکی( درمانی است که پتانسیل زیادی برای درمان زخم دارد. پارامترهای مختلف می توانند 
بر بازده لیزر درمانی تأثیر بگذارند. در این مقاله ســعی داریــم تا تکنیک های لیزر در درمان و 
ترمیم و بهبود زخم، سابقة اســتفاده از لیزر درمانی تأثیرات بیولوژیکی و همچنین پارامترهای 

بهینة نور مانند طول موج و دوز برای بهبود زخم را مرور نماییم.

واژه های کلیدی: پوست، ترمیم زخم، گیاهان دارویی
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مقدمه
زخم عبارت از آسیب فیزیکی است که توسط اختلال در ساختار طبیعی 
بدن ایجاد می شــود. در زخم برخی از پوسته های سطحی و ساختارهای 
پوســت می تواند به شــکل اساســی آســیب ببیند]1و2[. برای مدیریت 
پیشگیری از زخم اقدامات مداوم آموزشی مانند بهداشت حرفه ای، مشاورۀ 
خانواده و دستورالعمل ها باید در اختیار مردم قرار گیرد. روش های درمانی 
متفاوت ماننــد داروهای معمولی، تخت و بالشــتک راحت و نیز گیاهان 
دارویی بــرای درمان زخم ها توســعه یافته اند. روش هــای درمانی مانند 
اســتفاده از امواج اولتراسوند و امواج الکترومغناطیســی به عنوان درمان 
جایگزین یا کمکی در بهبود زخم معرفی شــده اســت]5-3[. اگرچه این 
روش ها برخی مزیت ها دارند اما، نتایج آن ها همیشه امیدوار کننده نیست. 

اخیراً، کاربردهای لیزر به عنوان تکنیک غیرجراحی در سرعت بخشیدن 
بــه روند ترمیــم و بهبود زخم مورد توجــه زیادی قرار گرفته اســت. با 
ایــن وجود، اثــرات لیزر در کاهش درد و ترمیم بافت کاملًا درک نشــده 
اســت]6و7[. گزارش شــده اســت که اســتفاده از لیزر می تواند ترمیم 
بیولوژیکی آســیب دیدۀ بافت را تسهیل کند]8[ و یکی از روش های عالی 
برای درمان ضایعة زخم ها استفاده از نور کم توان است که توسط سیستم ها 
و منابع نوری مانند لیزر )نور تقویت شــده توســط تابش تحریک1( تولید 
می شود. تاریخچة استفاده از لیزر در بهبود زخم ها به دهة 1960 میلادی 
بر می گردد. با این وجود، به دلیل عدم استانداردسازی در آزمایشات، نتایج 
بسیار متناقض است. اثربخشی درمان با لیزر به طور گسترده ای به انتخاب 

مناسب پارامترهای تابشی لیزر یا نور بستگی دارد]9[. 

از زمان معرفی تحریک زیست نوری در مراقبت های بهداشتی، مطالعات 
متفاوتی امکان ســنجی و اثربخشی منابع نور برای رفتار زخم های پوستی 
را مطالعه نموده اند. با این حال، مکانیســم های بیولوژیکی برهمگنش نور 
با توان کم در بافت به طور دقیق هنوز توضیح داده نشــده است]10[. در 
همین راســتا، برخی تحقیقات نشــان داده اند که استفاده از نور می تواند 
ســبب افزایش تکثیر سلولی چندین نوع ســلول از قبیل فیبروبلاست ها، 

سلول های اندوتلیال و کراتینوسیت ها شود]11و12[. 

پارامترهای مختلف تأثیر گذار بر برهمکنش نور و بافت بیولوژیکی تأثیر 
وجود دارد که مهم ترین آن ها عبارت اند از طول موج و دوزتابی نور به علاوه 
خصوصیات نوری بافت. با لحاظ کردن این ویژگی های سیستم های نوری 
و لیزری، لیزر منبع نوری از انواع مختلفی از مواد فعال از جمله مایع، جامد 
یا گازی تشــکیل می شــود و نور حاصل از آن ها دارای مشخصات تابشی 

خاصی خواهد بود]13[.

 InGaAlP ،AlGaAs ،He-Ne سیستم های لیزری مختلفی از قبیل
و ... وجود دارند، لیزرهای مختلفی پارامترهای تابشــی نوری )طول موج، 

1. LASER

قدرت، انرژی، تکرار پالس و مدت زمان پالس( متنوع و شــرایط تابشی در 
پروتکل های درمانی )زمان قرار گرفتــن در معرض، فرکانس و مدت زمان 

درمان( دارند که طیف گسترده ای را شامل می شوند]13، 15-19[.

پارامترهای متداول نور لیزر شامل توان در محدودۀ طول موج و همچنین 
در حالت پیوسته در فرکانس، پالس، تابش کل، شدت و دوز گزارش شده 
است که لیزر درمانی می تواند زخم ها یا سلول هایی که رشد کمتری دارند را 
تحت تأثیر قرار دهد، در حالی که تأثیری روی سلول های عادی ندارد]20[. 

در این مقاله سعی می شود بررسی جامعی در ارتباط با تکنیک های لیزر 
برای بهبود زخم و اصول اساسی آن ها برهمکنش لیزر- بافت و پارامترهای 
بهینة نور مانند طول موج و دوز در بهبود زخم ارائه و مورد بحث قرار گیرد.

فوتون نوری لیزر

نور لیزر در مقایســه با ســایر نورها دارای ویژگی های تابشــی منحصر 
به فرد اســت. ایــن ویژگی ها عبارت اند از تک رنــگ )دارای یک طول موج 
خاص(، همدوســی )انتشــار در یک جهت( و عدم واگرایی در مسیر های 
انتشــاری که ســبب نفوذ غیرتهاجمی این نور به درون بافت بیولوژیکی 
می شــود]10و23-21[. قابل توجه تریــن اثرات بیولوژیکی با دوز بیشــتر 
از J/cm2 5 گزارش شــده اســت ]11و15[. در دوز های بســیار کم دوز 
اثرات بیولوژیکی مشاهده نمی شود این در حالی است که در دوزهای بالاتر 

عملکرد سلول مهار می شوند]11، 19و20[.

توان خروجی نوری پرتوی لیزر

توان پرتوی لیزر یا توان خروجی نوری پرتوی لیزر یک ویژگی اساســی 
برای هر پرتوی لیزر است. به طور معمول برای یک لیزر دیود که در شرایط 
جریان تزریق رو به جلو منتشــر می شود، برای لیزرهای مد پیوستة مورد 
استفاده در LLLT ممکن اســت شدت جریان تا 100 میلی آمپر متغیر 
باشد. همچنین شدت جریان آستانه Ith که پارامتر مهم شدت نوری است 
که در یک LED )دیود نورگسیل( توان خروجی کمتر از آستانه و در لیزر 
دیود نور با توان خروجی بالاتر تولید می شــود )شکل3(. از شکل 3 نتیجه 

شکل1: شماتیک بیان گر زمینه های مهم کاربرد لیزر های کم توان]14[
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گرفته می شــود که قدرت نوری خروجی به شدت به مقادیر جریان تزریق 
بالای آستانه، بســیار قوی تر از توان خروجی نوری بستگی دارد وابستگی 

]23[. LED در مورد

برهمگنش نور - بافت و سلول

قانون اول فوتوبیولوژی تصریح می کنــد برای اینکه نور مرئی کم قدرت 
بر سیســتم بیولوژیکی زنده تأثیر بگذارد، فوتون ها باید توســط باند های 
الکترونیکی متعلق به برخی کروموفورهای مولکولی گیرنده جذب شــوند. 
یک رویکرد برای یافتن هویت ایــن رنگدانه ها یافتن طیف های فعال این 
مولکول ها اســت. این طیف یک نمــودار نمایانگر ذات اختصاصی بافت یا 
سلول زیستی است که به عنوان تابعی از طول موج، تعداد موج، فرکانس یا 
انرژی فوتون می باشد و باید شبیه طیف جذب مولکول گیرندۀ نوری باشد. 
این واقعیت که طیف می تواند توصیف ســاختدار کوانتومی ماده باشــد، 
فرضیة وجود ســلول های گیرندۀ سلولی و ســیگنالینگ را در مسیرهای 

تحریک شده توسط نور پشتیبانی می کند]14و24[. 

برخی از مطالعات نشــان داده اند که ســیتوکروم سی اکسیداز می تواند 
طول موج طیف قرمز تا نزدیــک مادون قرمز را جذب کند]1[. لیزری که 

در مصارف درمانی اســتفاده می شود سبب انتقال حرارت ناچیز می باشد. 
بدین ترتیب، انرژی فوتون مستقیماً به سیتوکروم سی  اکسیداز سلول های 
هدف بدون ایجاد آسیب حرارتی تحویل داده می شود]19[. به منظور بررسی 
اثرات بیولوژیکی نــور تک رنگ لیزر در محدودۀ طول موجی 600 تا 900 
نانومتر که در درمان اســتفاده می شود، می توان آن را به سه دسته تقسیم 
کرد: اثرات اولیه )ناشــی از نور(، اثرات ثانویه )در پاسخ به اثرات اولیه رخ 
داده است( و اثرات دیگر شناخته شده به عنوان اثرات سیستمیک]25و26[. 

تأثیرات اولیۀ فوتوتراپی

اثــرات ســلولی اولیه به طــور کلی مربــوط به برهمکنــش فوتون ها و 
مولکول های درون سلولی و سیتوکروم ها است که آن ها را جذب می کنند. 
نور مرئی و تابش الکترومغناطیســی مادون قرمز توســط سیتوکروم هایی 
جذب می شود که بسیاری از آن ها در میتوکندری واقع شده اند]27[. این 
همچنین فرض شــده اســت که نور می تواند به عنوان کاتالیزور عمل کند 
و مولکول ها، اندامک ها و ســلول های بدون جذب را تحت تأثیر قرار دهد. 
اگرچــه این به طور کامل تضعیف نور به محض اینکه به بافت نفوذ می کند 
را توضیح نمی دهد. اینکه آیا تأثیرات اولیة نور باعث ایجاد آبشــار تأثیرات 
ثانویه و ثالثه می شود یا خیر و اینکه آیا این احتمالات به دانسیتة فوتونی 
بســتگی دارد یا خیر. زیرا آســتانة اثربخشــی فوتون های نوری به تفاوت 

سلول ها در محیط داخلی و خارجی بستگی دارد]28[.

واکنش های اولیه با جذب فوتون ها همراه است. به معنای دیگر، به عنوان 
برهمکنش بین فوتون های جذب  شده در مواد جاذب نوری در نظر گرفته 
می شــوند که در عــرض چند ثانیه یا چند دقیقه پــس از تابش نور ایجاد 
می شــوند]29و30[. این واکنش های اصلی نور هســتند هنوز به روشنی 
مشخص نشده است با این وجود فرضیه هایی بر درک ساز و کار اصلی عمل 
لیــزر که منجر به تولید اثرات بیولوژیکی در بافت جذب انرژی می شــود، 
وجود دارد. به طور گسترده جذب به نوع لیزر بستگی دارد. طول موج نقش 
مهمی در جــذب دارد. نور لیزر علاوه بر طول موج، بــر بافت کروموفورها 

)هموگلوبین و ملانین( می توانند تأثیر بگذارند]18و31[. 

تأثیرات ثانویۀ فوتوتراپی

اثرات ثانویة فوتوتراپی در پاســخ به رســپتورهای نــوری رخ می دهد. 
به شــرطی که فوتون هــای کافی با انرژی بالاتر از آســتانة ســلول جذب 
می شوند]26[، دریافت نور سپس با تبدیل به سیگنال و تقویت آن دنبال 
می شود. افزایش ATP و تغییرات در نفوذپذیری غشای سلولی به سدیم، 
K و Ca2 در همة سلول های پاسخ دهنده رخ می دهد. آنچه اتفاق می افتد 
به نوع سلول و حساسیت آن ها به تغییرات محیطی بستگی دارد. به عنوان 
مثال، ماکروفاژها فاکتورهای رشــد را ترشــح می کنند و فیبروبلاست ها 
همانند ســلول های اندوتلیال و کراتینوســیت ها تکثیر می شــوند. سایر 
اثرات ثانویه شــامل افزایش ATP-ase و فعال سازی cAMP و آنزیم ها 

شکل2: ارتباط فوکوس نور بر سطح  و نفوذ در بافت]23[

شکل3: مقایسۀ توان نوری خروجی ال ای دی و لیزر
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می باشد. تشــکیل اســید نیتریک یک اثر ثانویة پرتودرمانی مادون قرمز 
است]32[. مهم ترین مزیت مطالعة ســلول های آزمایشگاهی مکانیسم ها 
اســت و پارامترهای درمانی را می توان به روشــی کنترل شده و دوسویه 
بررســی کرد. جمعیت های بزرگ با روشــی مناســب و مقرون به صرفه. 
طول موج و پارامترهای دیگری که ســلول ها به آن ها پاسخ می دهند قابل 
تعیین و بهینه ســازی هســتند. در این مرحله، اثرات متابولیکی مختلفی 
اتفــاق می افتد که منجر به تولید انــواع مختلف تغییرات فیزیولوژیکی در 

سطح سلولی یعنی تغییر در نفوذپذیری غشای سلولی می شود]1[. 

اثرات ثالثۀ فوتوتراپی

اثر ســوم نیز به عنوان یک اثر سیستمیک شناخته شده است که کمک 
می کند تا توضیح دهد که چرا درمان یک ضایعه می تواند باعث تحریک و 
بهبود آن ضایعة مستقیم درمان شده و سایر ضایعاتی که ممکن است بیمار 
داشته باشد، شود]26[. ضایعه ای که مورد فوتوتراپی واقع می شود، آسیب 
نمی بیند و از تحریک موضعی و سیستمیک نوری بهره برده می شود. این 
از نظر بالینی به منظور تأثیر دارای اهمیت اســت. فوتون ها به طور مستقیم 
با ســلول ها در برهمکنش نیســتند. اثرات ثالثه در ترمیم و تسکین درد 
توســط فوتوتراپی این حالت اتفاق می افتد و از اهمیت ویژه ای در تحریک 
بافــت برخوردار هســتند. به دلیل تعدد متغیرهــای محیط های داخلی و 
خارجــی یک بیمار، اثرات ثالثة اثرات اولیه یا ثانویه کمتر قابل پیش بینی 
اســت. مکانیسم ممکن دیگر تغییر در متابولیسم میتوکندری و همچنین 
فعال سازی زنجیرۀ تنفسی توســط فوتون این است. این منجر به تقویت 
تولید آنیون های سوپراکســید O2 می شود. همچنین گزارش شده است 
که تابش لیزر مهار ســیتوکروم c اکسیداز را معکوس می نماید و در نتیجه 
میزان تنفس افزایش و لذا سنتز ATP را افزایش می دهد]1، 11و14[. 

پارامترهای مؤثر تابش نور در فرآیند فوتوتراپی

همان طور که گفته شــد، چندین پارامتر می تواند بــر کارآیی فتوتراپی 

تأثیــر بگذارد. این پارامترها می توانند روش درمانی مناســب برای درمان 
زخم های سطحی یا صدمات اسکلتی عضلانی درمان مؤثر را تعیین کنند:

نحوۀ برهمکنش نور با بافت های زیستی به ویژگی ها و پارامترهای تابشی 
نور شــامل نوع منبع، طول موج و دوز و همچنین ویژگی های نوری بافت 

بستگی دارد]15[.

لیزر

مطالعات مختلفی اثر درمانی هر لیزر را مورد بررســی قرار داده اســت 
و گزارش شــده اســت که طول موج نور که در لیزر He-Ne نســبت به 
لیزردیود بلند تر است، اثرات بیولوژیکی نور که از 663 نانومتر از لیزر دیود 
ساطع می شود در مقایسه با نور یک He-Ne کمتر است. بدیهی است که 
هنگام لیزر دیود با قدرت بالاتر )50-50 مگاوات( و دوز بالاتر اثر آن بالیزر

He-Ne، مشابه است]18و33[.

طول موج

نشان داده شد که طول موج نور می تواند به طور گسترده ای روی بهره وری 
فوتوتراپی تأثیر بگذارد. به عنوان مثال استفاده از لیزر در طول موج 630 مهار 
باکتری را ایجاد می کند]34و35[.گزارشی از اثرات تحریکی طول موج 660 
نانو متر نور لیزر در فیبروبلاست به طور تصور قابل توضیح است]36و37[. 
برخی محققان بــر اهمیت طول موج مختلف بــرای نتایج مطلوب تأکید 
دارنــد. بین تأثیرات نور لیــزر و نور LED در طول موج های مشــابه در 
فرآیندهای بهبود زخم تفاوت معنی داری گزارش نشده است]36، 38و39[.

دانسیتۀ انرژی

گزارش شــده اســت که دوزهای مؤثر نور مادون قرمــز نزدیک ممکن 
 اســت به ویژه در آســیب های عمیق ســبب ایجاد دوزهای بسیار بالاتر از
J/cm2 10 باشد. دوزهای بسیار پایین نیز ممکن است سبب اثرات ناچیز 
باشــد. از طرف دیگر، تجویز دوز بالاتر از بالاترین مقدار مناســب منجر به 
تولید اثر منفی می شود. همچنین حتی بیشتر دوز می تواند باعث القای اثر 

شکل4: پنجرۀ اپتیکی فوتوتراپی

شکل5: توزیع درصدی انواع طول موج های نور مورد استفاده در فرآیند ترمیم زخم]40[
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مهاری یا ساپرس کنندگی زیستی شود]41و42[. 

توان 

دانسیتة توان به عنوان یک پارامتر تابشی لیزر، شدت نور در سطح بافت 
در نظر گرفته می شود و با دیمانسیون mW/cm2 بیان شده است. در واقع، آن 
توان جذب شدۀ نور در واحد سطح ناحیة بافت هدف را بیان می کند. استفاده 
از توان قوی تر نور لیزر منجر به کاهش زمان درمان می شود]1، 11و42[. 

موج نوری پالسی و پیوسته

موج پیوســته به عنوان یک منبع نور در نظر گرفته می شــود که شدت 
ثابت تولید می کند درحالی که نور پالســی منبع نوری اســت که نور را در 
شــدت های مختلف تابش می کند. نور پالسی معمولاً با قطع نور پیوسته با 
اپتومکانیکی مانند چاپر2 تولید می شود. اگر نور پالسی استفاده شود، توان 
نور تابشی منبع دیگر ثابت نخواهد بود]43[. بنابراین، برای تعیین دوز نور 
تابشی، متوسط توان در نظر گرفته می شود و این در حالی است که لیزرهای 

موج پیوسته از توان خروجی استفاده می کنند]1[.

تماسی و غیرتماسی

یک لیزر در دو حالت مختلف با تماس و غیرتماسی قابل استفاده است. برای 
ایجاد نفوذ زیاد به پوست پروب لیزر باید در تماس مستقیم با پوست باشد و 
همچنین در زاویة 90 درجه قرار داده شود. این امر منجر به به حداقل رساندن 
موارد بازتاب از سطح پوست و نفوذ بیشتر به داخل بافت می شود]14و23[. 

کاربردهای درمانی نور و لیزر

برخــی از محققان هر دو اثر مهــاری و تحریکی لیزر و نــور را بر روی 
روند هــای درمانی نوری و ترمیــم زخم گزارش کردنــد]44[. همچنین 
مشخص شد که استفاده از لیزر می تواند اثر مفیدی در درمان زخم ایجاد 
کند. با توجه به آگاهی های نسبی از پارامترهای بهینة درمانی، دوزیمتری 

لیزر مکانیسم عمل آن هنوز به طور کامل درک نشده است]45[. 

مطالعات اثبات می کنند که درمان با نور و لیزر کم توان، برای درمان زخم 
کاربرد دارد، زیرا علاوه بر ایجاد تکثیر سلول های اپی-تلیال، استئوبلاست ها 
و فیبروبلاســت در کاهش ادم در روند التهابی نیز مؤثر اســت. همچنین 
به دلیل ســنتز کلاژن به دنبال تابش نور بــا پارامترهای بهینة طول موج و 
چگالی انرژی تسریع روند ترمیم بافت تغییر یافته نیز در مطالعات مختلف 

گزارش شده است]46[. 

نور آبی به دلیل اثرات ضدمیکروبی، ضدتکثیری و ضدالتهابی بدون آسیب 
رساندن به بافت در مقایسه با نور UV خطرناک و همچنین عمق نفوذ کم 
آن شناخته شده اســت]47[. بنابراین در مراحل اول فرآیند ترمیم زخم، 
تابش نور آبی استفاده می شود، از تشکیل یک کلونی باکتریایی از یک طرف 
و جلوگیری از اپیدرمیزه شــدن بیش از حد با رشد کراتینوسیت ها منجر 
2. chopper

به بسته شدن زودرس زخم می شود. برای مراحل بعدی بهبود زخم پس از 
"ضدعفونی شدن" زخم، برنامه ریزی شده است که از نور قرمز استفاده شود 
تا رشد سلولی تسریع شده در ســلول های غیرفعال در لایه های عمیق تر 
پوست مانند فیبروبلاست یا سلول های بنیادی قرار داشته باشد]48و49[. 

نور و نور لیزر مرئی از طریق افزایش تکثیر سلول ها و کاهش التهاب می تواند 
ترمیم زخم را تســریع کند. درمان زخم با استفاده از منابع نوری مختلف 
از جمله 442، 488، 632. ، 780 و 830 نانومتر با دانســیتة انرژی معین 
مورد نیاز در هر طول موج در مطالعات مختلفی بررسی شده اند]50و51[. 

بر اســاس اطلاعات در دســترس تکنیک درمان های ترکیبی به منظور 
تسریع روند بهبود ممکن است همزمان از نور دارای اثرات ضدباکتریایی و 

نور القاء کنندۀ مسیر ضدالتهابی مفیدتر باشد]52[.

نتیجه گیری
به طــور خلاصــه، لیزر درمانی ســطح پاییــن در دوزیمتری مناســب 
پارامترهــای تابشــی نور در درمان هــای مبتنی بر نور و لیــزر در ترمیم 
زخــم می تواند به طــور ســریع تری موجب ترمیــم زخم شــود. اثرات 
تحریک زیســتی نوری در فرآیند درمــان نوری به انتخــاب پارامتر های 
بهینة فیزیکی نور وابســته اســت که باید از متخصص نــوری بهره برد. 
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