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خلاصه

مقدمه: کارس��ینوم س��لول بازال )BCC(  یکی از شایع​ترین س��رطان​های پوست در انسان 
اس��ت. تاکنون روش​های درمانی مختلف با اثر​بخش��ی​های متفاوت برای آن در​نظر گرفته شده 
 )PDT( اس��ت. در این میان به​کارگیری روش​های جدید کم​تهاجم از​جمله فتودینامیک​تراپی
که دارای حداکثر میزان اثر​بخش��ی و تأثیرات زیبایی مطلوب و کمترین اس��کار می​باشد مورد 

اهمیت قرار گرفته است.

ه�دف: هدف از انجام پژوهش م��رور مطالعات مرتبط با فن​آوری​ه��ای نوری و PDT برای 
درمان BCC، بررسی میزان بهبود و مقایسۀ آن با روش​های رایج دیگر است.

روش بررسی: جستجوی مقالات مرتبط با کارآزمایی بالینی انسانی از​طریق پایگاه اطلاعاتی 
basal cell carcinoma، photodynamic therapy ب��ا کلمات کلی��دی  PubMed"

BCC ، PDT، clinical trial، human study صورت پذیرفت.

 34 ،PubMed یافته​ه�ا و نتیجه​گیری: از میان مقالات به​دس��ت​آمده از پایگاه اطلاعاتی
مقاله که ارتباط مناس��بی با موضوع داشتند انتخاب شد. با توجه به شرایط متفاوت آزمایش​ها 
نتایج میزان اثر​بخش��ی بین 50 درصد تا بی��ش از 90 درصد را در مدت​زمان پیگیری 3 ماه تا 
10 سال نشان می​دهند. نرخ بازگشت تومور در فاصلۀ زمانی بین 6 ماه تا 84 ماه پیگیری پس 
از درمان PDT بین 4 درصد تا بیش از 30 درصد در مطالعات مختلف گزارش ش��ده اس��ت. 
همچنین مقایس��ۀ صورت​گرفته بین روش​های رایج درمانی نش��ان می​دهد با وجود اثر​بخشی 
مطلوب PDT در درمان تومورهای س��لول ب��ازال، PDT به​عنوان گزینۀ جایگزین درمانی در 

شرایط خاص در​نظرگرفته می​شود.

واژه‌های كليدی: کارسینوم سلول بازال، فتودینامیک​تراپی، کارآزمایی بالینی
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مقدمه
کارسینوم س��لول​های بازال پوست )BCC( یک بدخیمی شایع با رشد 
آهسته و گسترش محلی می​باشد که 80 درصد از سرطان​های غیر ملانوم 
)NMSCs( پوس��ت را تش��کیل می​دهد و هرساله  نزدیک به دو میلیون 
نفر از افراد جامعه را درگیر می​کند که این میزان، روند رو​به​رشد دارد]1[. 
تومورهای BCC ممکن است در سنین مختلف بروز کند اما میزان شیوع 
آن در سنین بالای 40 سال به​طور قابل توجهی افزایش داشته است. قرار 
گرفت��ن در مقابل نور آفتاب می​تواند عام��ل احتمالی افزایش این بیماری 
در جوانان باشد]2و3[. به​طور کلی 50 تا 80 درصد از کارسینومای سلول 
ب��ازال در ناحیۀ س��ر و گ��ردن رخ می​دهد که از این می��ان 30 درصد در 
ناحی��ۀ بینی ق��رار دارد و 11 تا 47 درصد در تنه و اندام تحتانی که کمتر 
1در معرض نور مس��تقیم آفت��اب قرار دارد بروز می​کن��د]4و5[. مدل​های
درمانی پذیرفته​شدۀ زیادی برای درمان BCC در​نظر گرفته شده است که 
می​توان به روش​های جراحی، کورتاژ، جراحی کرایو، جراحی میکروگرافی، 
رادیوتراپی و فتودینامیک​تراپی اش��اره کرد]6[. در این میان فتودینامیک​
تراپ��ی به​دلی��ل غیرتهاجمی​ب��ودن، سریع​وآس��ان​بودن و همچنین اثرات 
مطلوب برجای​گذاش��ته از​نظر زیبایی موردتوجه قرار گرفته اس��ت و این 
امر س��بب انجام مطالعات متعددی ش��ده است که به مقایسۀ این روش با  
روش​ه��ای درمانی رایج تهاجمی و غیر تهاجمی دیگر پرداخته اس��ت. در 
مطالعۀ مروری پیش​رو به بررس��ی تأثیر PDT در میزان بهبود تومورهای 
BCC، نرخ پاس��خ به درمان و همچنین مقایس��ۀ آن با روش​های درمانی 
 basal رای��ج دیگر پرداخته​ای��م. به​منظور اجرای مطالعه کلم��ات کلیدی
 cell carcinoma, photodynamic therapy, BCC، PDT،
clinical trail, human study ب��دون محدودی��ت زم��ان  و زبان در 

پایگاه اطلاعاتی PubMed مورد جستجو قرار گرفت.

PDT مکانیسم

به​طور خلاصه هدف نهایی از انج��ام فتودینامیک​تراپی تخریب انتخابی 
قس��متی از بافت هدف می​باش��د. به​منظور این اتفاق ترکیب همزمان سه 
جزء نور مرئی، حساس��گر نوری و اکس��یژن مولکولی در محل بافت هدف 
مورد نیاز اس��ت. آغ��از واکنش فتودینامیک با جذب طول​موج مش��خصی 
از نور توس��ط حساسگر نوری راه​اندازی می​ش��ود. حساسگر نوری قابلیت 
جایگیری در سلول و یا بافت هدف را دارد که پس از جذب نور، برانگیخته​
ش��ده و انرژی خود را به اکس��یژن بافتی با پایین​ترین سطح انرژی منتقل 
می​کند و با تش��کیل اکس��یژن تک واحد و اکسیداسیون لیپید، اسیدهای 
آمینه و پروتئین س��بب القای آپوپتوز، نکروز و پاس��خ​های ایمنی می​شود 
و م��رگ س��لولی رخ می​دهد. هیچ​یک از س��ه جزء    به​خ��ودی خود اثر 
س��میت ندارند و تنها در حضور اکس��یژن، واکنش​های فتوشیمیایی آغاز 
1و در​نهایت س��بب آزاد​س��ازی گونه​های اکس��یژن فعال )ROS( می​شود
و به​طور غیرمس��تقیم منجربه تحریک رونویس��ی و آزاد شدن واسطه​های 

1التهابی می​گردد]11-7[. شایع​ترین حساسگر​های موضعی که در درمان​های
فتودینامیک درماتولوژیکی مورد اس��تفاده قرار گرفته​اند، پیش​س��از​های 
پورفیری��ن، آمینولولینیک اس��ید)ALA( یا اس��تر متیله​ش��دۀ آن، متیل​
آمینولولین��ات )MAL( هس��تند که توس��ط مس��یر بیوس��نتزی هم به 
پروتوپورفیرین IX (PpIX) تبدیل می​ش��ود]14-12[ و از​طریق انتش��ار 
ن��ور با طول​موج مناس��ب که به​ط��ور معمول طیف مرئی می​باش��د، فعال 
می​ش��ود و با آزاد​سازی گونه​های اکس��یژن فعال منجربه تخریب انتخابی 
ناحیۀ هدف از​طریق القای آپوپتوز و نکروز می​شوند]MAL .]14  به​دلیل 
داشتن خاصیت لیپوفیلی بیشتر نسبت​به ALA توانایی بهتری در انتخاب 
تومور دارد]15وALA .]16 قادر اس��ت بدون هیچگونه تغییر شیمیایی از 
غشاء سلول عبور کند و وارد سلول​های پوست شود، این در​حالی است که 
اس��تر​های ALA همچون MAL در سیتوپلاسم سلول تومور هیدرولیز 
 ALA ،در س��یتوزول می​ش��ود. در​پ��ی آن ALA و منجربه آزاد​س��ازی
توسط آنزیم​های سنتز​کننده هم که به​سهولت در سلول​های پوست یافت 
می​ش��ود، به پروتوپورفیری��نIX که ماده​ای با عملکرد ب��الا به​عنوان یک 
حساسگر و دارای قابلیت تجمع در داخل سلول است، تبدیل می​شود، این 
ماده مولکول هدف واقعی در درمان فتودینامیک خواهد بود. سپس انتقال 
الکترونی مولکولی با جذب یک مولکول کوانتوم انرژی از منبع نور توس��ط 
پروتوپورفیرین IX آغاز می​ش��ود و منجرب��ه واکنش فتودینامیک و تولید 
 ،)O2-( تعدادی از گونه​های اکس��یژن فعال از​جمله آنیون س��وپر اکسید
اکسیژن تک واحد )1O2( و رادیکال هیدروکسیل )OH•( می​شود]17[.

بحث و نتیجه​گیری
توصیف مطالعه

پس از جستجو در پایگاه اطلاعاتی PubMed، 34 مقاله زبان انگلیسی 
برای مرور انتخاب ش��د. مقالات منتخب بین سال​های 1996 تا 2016 به 
چاپ رس��یده​اند. معیار انتخاب مقالات شامل 1- تأثیر فتودینامیک​تراپی 
بر س��رطان سلول بازال؛ 2- حساسگر ALA ؛ 3- حساسگر MAL ؛ 4- 
sBCC ؛ nBCC  -5 ؛ BCC -6 است. مطالعات سلولی و حیوانی مورد 
بررسی قرار نگرفت. از میان مقالات انتخاب​شده دسترسی به 25 مقاله به​
ص��ورت کامل و3 مقاله تنها به​صورت چکی��ده امکان​پذیر بود. 4 مقاله به​
صورت مروری و 2 مقاله در غالب دس��تورالعمل در دس��ترس قرار گرفت. 
اطلاعات مقالات مرور​شده در این مطالعه که صرفاً کارآزمایی بالینی بوده 
و متن کامل آن قابل دسترس��ی ب��ود، به​صورت خلاصه در جدول 1 آمده 

است.

تأثیر فتودینامیک​تراپی بر کارسینوم سلول بازال

با وجود گستردگی استفاده و مؤثر بودن درمان​های PDT در تومورهای 
پوستی، میزان پاسخ به درمان و همچنین میزان بازگشت تومور درمقایسه 
با روش​های درمانی دیگر قابل بحث می​باشد. Peng  و همکاران )1997( 
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به مرور سیس��تماتیک 12مطالعه که ب��ر​روی sBCC های تحت​درمان با 
ALA-PDT  انج��ام ش��ده اس��ت، پرداخته​ان��د. در ای��ن مطالعه میزان 
پاکس��ازی تومورها را پ��س از درمان فتودینامی��ک 87 درصد بیان کرده​
ان��د]18[. این می��زان در مطالعۀ مرور سیس��تماتیک Roozeboom و 
همکاران )2012( که بر​روی 28 مقاله انجام ش��ده اس��ت و دو حساسگر 
ALA  و MAL را پوشش داده است، برابر 79 درصد می​باشد]19[. یک 
دورۀ درمان از​طریق ALA-PDT نانو​لوس��یون تحت تابش لامپ هالوژن 
ب��ا حداکثر طول​م��وج 800 نانو​متر برای sBCC نش��ان می​دهد که 85 
درص��د از ضایعات، پس از 6 ماه ارزیابی کلینیکی پاس��خ کامل به درمان 
داشته​اند]20[. همچنین استفاده از لامپ فیلتر​دار زنون با طول​موج 670-
 ALA 75 و 100 و حساس��گر 20 درصد Jcm–2 620 نانو​متر و دوزهای
  nBCC 10 و  sBCC 157 نشان می​دهد درصد بهبود BCC  در درمان
به​ترتی��ب 92 درص��د و 20 درصد بوده اس��ت که پ��س از 6 ماه پیگیری 
هیچگونه بازگش��تی دیده نشده است. همچنین در پاسخ​های درمانی بین 
دوزهای مختلف نور تفاوت معنی​داری دیده نشده است]21[. مقایسۀ بین 
اس��تفاده از دو منبع نور لیزر با طول​م��وج 630 نانو​متر و لامپ هالوژن با 
طول​موج 740-570 نانو​متر و استفاده از حساسگر  ALA نشان می​دهد 
میزان بهبود sBCC به​ترتیب 86 درصد و 82 درصد پس از 12 ماه بوده 
اس��ت اما، تفاوت معنی​داری بین اس��تفاده از دو منبع نور وجود نداش��ته 
است. اگرچه نتایج زیبایی​شناسی در استفاده از لامپ هالوژن بهتر از لیزر 
ALA- بوده اس��ت]22[. در ی��ک کارآزمایی تصادفی میزان اثربخش��ی
PDT  قابل مقایس��ه با روش جراحی کرایو در​نظر گرفته ش��ده اس��ت به​
طوری​ک��ه تفاوت معنی​داری از​ نظر آماری در میزان پاس��خ به درمان بین 
ای��ن دو روش دیده نش��ده اس��ت. از​طرفی میزان بازگش��ت ضایعه پس​از 
بررس��ی بالینی 5 درصد در PDT و 13 درصد در روش کرایو بوده است 
1ک��ه این میزان در بررس��ی هیس��تولوژیک نرخ دیگری را بی��ان می​دارد.
به​طوری​که پس از 12 ماه ارزیابی هیس��تولوژیک، میزان بازگش��ت ضایعه 
برابر 25 درصد در ALA-PDT و 15 درصد در روش کرایو گزارش شده 
است. به​طور​کلی روشPDT در مقایسه با کرایو مدت​زمان بهبود کمتر و 
اثربخش��ی زیبایی بهتری دارد]23[. پیگیری بلند​مدت پس از 5 سال نیز 
تفاوتی از​ نظر نرخ بهبود بین این دو روش نش��ان نداده اس��ت و بیماران 
درمان​ش��ده از​طری��ق MAL-PDT اثرات زیبایی بهتری را نش��ان داده​
اند]24[. ضخامت و اندازۀ تومور عامل قابل بحثی است که در تأثیر​گذاری 
PDT ب��ر BCC نق��ش دارد زیرا علم به این موضوع ممکن اس��ت بتواند 
درمانگ��ر را در انتخاب حساس��گر مناس��ب، که عمق نف��وذ مطلوبی برای 
دس��تیابی به حداکثر پاکس��ازی تومور در بافت داش��ته باشد، یاری دهد. 
پژوهش​های مختلف نتایج متفاوتی را در این خصوص بیان کرده​اند. تعداد 
اندکی از مطالعات شکست در درمان PDT را متأثر از اندازۀ تومور دانسته​
 40nBCC ان��د]1و 27-25[. در ی��ک مطالع��ۀ تصادف��ی ک��ه ب��ر​روی
1)19:جراحی، PDT:21( با اندازۀ  cm 2 ≤ انجام ش��ده بود نش��ان داد،

پس​از یکسال ضایعات به​طور کامل در 15 نفر از 19 نفر در درمان جراحی 
و 13 نف��ر از 21 نف��ر در درم��ان ALA-PDT از بی��ن رفته​ان��د]28[. 
Mosterd  و همکاران )2008( با انجام کارآزمایی بالینی کنترل​ش��ده بر​
روی nBCC 171 )88: جراح��ی، PDT :83( که به​منظور مقایس��ۀ دو 
روش درمان��ی جراحی و ALA-PDT-5 20 درصد انجام ش��د، نش��ان 
دادند پاس��خ کامل پس از 3 ماه درم��ان ALA-PDT برابر 94 درصد و 
درمان جراحی 98 درصد بوده​اس��ت. همچنین نس��بت میزان شکست به 
درم��ان پس از 3 س��ال پیگیری 30/3 درص��د در PDT و 2/3 درصد در 
روش جراحی گزارش ش��ده است و 2/3 درصد از تومورها پس از درمان با 
PDT پ��س از مدت مذکور بازگش��ت داش��ته​اند. این در​حالی​اس��ت که 
بازگش��ت ضایعه در هیچ​کدام از تومورهای درمان​ش��ده به روش جراحی 
1دی��ده نش��ده اس��ت. ع��دم پاس��خ ب��ه درم��ان در تومورهایی ب��ا اندازۀ
1/3 میلی​مت��ر < برابر 15/5 درص��د و 1/3 میلی​متر ≥ برابر 42/2 درصد 
گزارش ش��ده است. همچنین در nBCC های باریک برخلاف تومورهای 
ضخیم، شکست به درمان ALA-PDT دیده شده است]29[. این نتایج 
در​حالی​اس��ت که اعتقاد بر این اس��ت تومورهای ضخیم پاسخ کمتری به 
PDT نش��ان می​دهن��د و همچنین درمان فتودینامی��ک برای تومورهای 
 Mosterd .]31با ضخامت بس��یار کم توصیه شده است]1،30و nBCC
بی��ان می​دارد متأس��فانه، متدول��وژی دقیقی برای اندازه​گی��ری و تعریف 
nBCC باریک وجود ندارد و همچنین نتایج حاصل از اندازه​گیری بخشی 
از تومور نمی​تواند به کل تومورها تعمیم داده ش��ود]29[ که این مس��ئله 
ممکن اس��ت سبب به​وجود​آمدن نتایج ضد و نقیض باشد. در سال 2013 
کارآزمایی تصادفی کنترل​ش��دۀ مش��ابهی از لحاظ تع��داد نمونه و روش 
درمان مطالعه قبل اما با مدت​زمان پیگیری طولانی​تر )5 سال( انجام شد 
که نتایج مش��ابهی را گزارش کرده اس��ت. نس��بت پاسخ درمانی پس از 5 
س��ال پیگیری در اف��راد تحت درمان با 20 درص��د ALA-PDT-5 در 
مقایس��ه با افراد تحت درمان با روش جراحی 94/4 درصد به 97/7 درصد 
گزارش شده است. میزان شکست به درمان بعد از این زمان 30/7 درصد 
در ALA-PDT و 2/3 درص��د در روش جراح��ی ب��وده اس��ت. میزان 
بازگش��ت ضایعه پس از درمان ALA-PDT در nBCC  های با اندازۀ 
کمتر از 0/7 میلی​متر برابر 65 درصد و در تومورهای 0/7 میلی​متر ≥ برابر 
با 94/4 درصد گزارش ش��ده است. همچنین میزان موفقیت در درمان از 
MAL- را با اندازۀ تومور مرتبط دانس��ته است]30[. تأثیر PDT طریق
PDT در درمان BCC های س��طحی هم​راس��تا با ALA-PDT در​نظر 
 MAL-PDT گرفته ش��ده اس��ت، اما در تومورهایی با ضخامت بیش��تر
موفق​ت��ر بوده اس��ت]32[ حساس��گر ALA به​دلیل داش��تن قابلیت کم 
حلالیت در چربی دارای محدودیت نفوذ )2> میلی​متر( از طریق پوست و 
 sBCC غش��ای سلولی می​باش��د، در​نتیجه اس��تفاده از آن در تومورهای
ALA- محدودیت دارد]33[.  همچنین مقایس��ۀ بین میزان تأثیرگذاری
PDT و MAL-PDT بر​روی nBCC  تفاوتی را در مدت کوتاه پس از 
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MAL- درمان نشان نداده است]34[. نتایج حاصل از تأثیر دو حساسگر
 BCC ب��ر​روی  ALA-Thermogel-PDT و Thermogel-PDT
نشان می​دهد با وجود اینکه میزان نفوذ MAL به داخل بافت بیشتر است 
اما تفاوتی بین اثرات درمانی این دو مش��اهده نشده است. در این پژوهش 
 MAL و 58 درصد از طریق ALA  61 درصد از تومورهای درمان​شده با
پاس��خ کامل به درمان نش��ان دادند. همچنین میزان بازگش��ت ضایعه در 
روش ALA کمتر از MAL بوده است ]35[. صرف​نظر از نوع کارسینوم 
س��لول بازال، پاس��خ به درمان MAL-PDT در BCC های با ضخامت 
کمتر از 1/3 میلی​متر    به-صورت کامل و بین 1/8-1/3 میلی​متر نسبی 
بوده اس��ت و در تومورهای بیش از 1/8 میلی​متر پاس��خی به درمان دیده 
نش��ده است ]27[. اس��تفاده از روش MAL-PDT برای بیمارانی که به 
درمان​های مرس��وم پاسخ نداده بودند، نشان داد میزان بهبود ضایعات بعد 
 92 ،sBCC 87 درصد و در ،nBCC از گذش��ت 3 ماه در مبتلایان ب��ه
درصد و در نوع مخلوطBCC  برابر 57 درصد بوده است. میزان بازگشت 
ضایعه در تومورهایی که به​طور کامل به درمان PDT پاس��خ داده بودند، 
براب��ر با 9 درصد پس از 1 س��ال و 22 درص��د در sBCC، 14 درصد در
nBCC  پس از 2 س��ال بوده اس��ت. همچنین میزان بازگشت تومور را با 
اندازۀ آن مرتبط دانسته به​طوری​که با افزایش اندازۀ تومور میزان بازگشت 
آن نی��ز افزایش پیدا کرده اس��ت]36[. تأثی��ر MAL-PDT در بیماران 
1مبت�  الnBCC با ان��دازۀ ضایعات ب��زرگ )10 میلی​مت��ر ≥ قطر( و )1
میلی​متر ≥ عمق( کم بوده است. با این حال 82 درصد از بیماران با عمق 
ضایعۀ 5-2 میلی​متر پاس��خ کامل به درمان نشان داده​اند. قابل ذکر است 
که این نتایج پس از 3 تا 6 ماه پیگیری هیستولوژیکی و کلینیکی پس از 
درمان به​دست آمده​است و به​دست​آوردن اطمینان حاصل از درمان انجام​
 Marieke H. .]37[ش��ده نیازمند پیگی��ری در زم��ان بیش��تر اس��ت
Roozeboom بی��ان می​دارد بین اندازۀ تومور sBCC و عدم پاس��خ به 
درمان MAL-PDT ارتب��اط معناداری وجود ندارد]38[. با وجود اینکه 
بر​اس��اس اجماع بین​المللی در اس��تفاده از درمان فتودینامیک در سرطان 
غیر ملانوم پوس��ت، PDT به​عنوان اولین راه درمانی برای sBCC در​نظر 
گرفته​شده​اس��ت]31[، استاندارد طلایی برای درمان BCC روش جراحی 
اس��ت ]39و40[. براس��اس مطالعۀ صورت​گرفته توس��ط بنی��اد همکاری 
کوکراین MAL-PDT به​عنوان درمان مرجع در​نظر گرفته شد و با روش 
جراحی مقایسه شد، نتایج بیان می​دارد روش جراحی باید به​عنوان اولین 
روش درمان��ی برای BCC مورد انتخاب ق��رار گیرد و PDT می​تواند به​
عنوان یک جایگزین خوب به​دلیل اثرات زیبایی و همچنین تحمل بیش��تر 
بیم��ار در​نظر گرفته ش��ود]39[. با ای��ن حال نتایج کارآزمایی ش��اهد​دار 
تصادفی در تضاد با صحت بررسی صورت​گرفته می​باشد زیرا این کارآزمایی 
 sBCC را مشابه روش جراحی در تومورهای MAL-PDT تأثیرگذاری
دانسته​اس��ت]41[. شاید این فرض معیوب تاحدودی به کمبود کارآزمایی​
های ش��اهد​دار که به مقایس��ۀ MAL-PDT و جراحی پرداخته اس��ت، 

مرتبط باش��د. همچنین نتایج به​دست​آمده می​تواند به مدت​زمان پیگیری 
محدود پس از درمان نیز مرتبط باشد و گزارش نتایج قطعی​تر مدت​زمان 
پیگیری بیش��تری را در این​گونه کارآزمایی​ها طلب می​کند. در کارآزمایی 
تصادفی که بر​روی تومورهای nBCC انجام ش��ده بود، پیگیری در فاصلۀ 
زمانی بیشتر )5 سال( پس از درمان MAL-PDT، برتری روش درمانی 
جراحی را نسبت به PDT تأیید کرده است هرچند کهMAL-PDT  را 
 MAL-PDT نیز روش��ی مؤثر برشمرده اس��ت. درصد بهبود بیماران در
76 درص��د و در جراحی 96 درصد بوده اس��ت. همچنین در فاصلۀ زمانی 
5-3 سال پس از درمان PDT در nBCC هایی با قطر بیش از 10 میلی​
متر و بین 20-11 میلی​متر برگش��ت ضایعات دیده نش��ده اس��ت]42[. 
همچنی��ن در درم��ان sBCC هایی با ان��دازۀ 20-8 میلی​متر نیز به این 
MAL- نتیجه رسیده​اند که روش جراحی با 99/2 درصد پاسخ نسبت به
PDT با 92/2 درصد پس از 3 ماه پیگیری پیش��رو بوده اس��ت و این در​
 MAL-PDT حالی اس��ت که 9/3 درصد از ضایعات درمان​شده از​طریق
پس از 12 ماه بازگش��ت داش��ته​اند، اما در روش جراحی در هیچ-کدام از 
بیم��اران بازگش��ت ضایعه دیده نش��ده اس��ت. تأثیرات زیبای��ی در روش 
MAL-PDT ب��ا 92/8 درصد بیش از روش جراحی با 51/2 درصد پس 
از 12 ماه گزارش ش��ده اس��ت که تغییرات ایجاد​شده به لحاظ زیبایی در 
روش MAL-PDT بین مدت 3 تا 12 ماه روند روبه​رشد داشته است اما 
در روش جراحی تغییری دیده نش��ده اس��ت]41[. نتایج آزمایش​ها نشان 
می​ده��د PDT در مقایس��ه با پم��اد ایمیکوئیم��ود نمی​توان��د به​عنوان 
مؤثرتری��ن روش غیر تهاجمی در​نظر گرفته ش��ود. هر​چند​که دورۀ درمان 
PDT در مقایس��ه با ایمیکوئیمود نیازمند زمان کوتاه​تری اس��ت، عوارض 
جانبی کمتر و بهبود س��ریع​تری دارد]43[. مرور سیستماتیک و متاآنالیز 
انجام-ش��ده در سال 2012 که به مقایس��ۀ پژوهش​هایی که از روش​های 
رایج غیر تهاجمی برای درمان BCC اس��تفاده کرده​اند، نش��ان می-دهد 
بیشترین تعداد مطالعات، درمان از طریق PDT و ایمیکوئیمود را گزارش 
کرده​اند که میزان پاس��خ کامل به درمان در sBCC اولیه، 12 هفته پس 
 PDT 86/2 درصد و از طریق )imiquimod( از درمان با ایمیکوئیمود
 MAL-PDT، 79 درصد بوده است]19[. مقایسۀ بین روش​های درمانی
imiquimod وfluorouracil پس از 12 ماه پیگیری نش��ان می​دهد 
که درصد پاکس��ازی تومور در بیماران به​ترتیب 72/8 درصد، 83/4 درصد 
   MAL-PDTو 80/1 درص��د بوده اس��ت که بیانگر میزان بهب��ود کمتر
نسبت​به دو روش دیگر می​باشد. قابل ذکر است که نتایج حاصل از بررسی 
می��زان زیبایی در ضایعات درمان​ش��ده ب��ا MAL-PDT 62/4 درصد، 
Imiquimod 61/4 درصد و fluorouracil 57/5 درصد گزارش شده 
 PDT اس��ت]43[. احتم��ال موفقیت در بهبود با تک��رار دوره​های درمان
ممکن است افزایش یابد اما عواملی چون القای افزایش حجم کار و هزینه​
های درمان نیز باید در​نظر گرفته​شود]43[. ضایعاتی که پس از یک دورۀ 
درمان MAL-PDT پاس��خ کامل نشان ندادند، مجدداً دو و یا سه دوره 
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درمان گرفتند]36[. نتایج نشان می​دهد بیماران مبتلا به sBCC پس از 
دو دورۀ درمان توسط ALA-PDT نتایج بهتری را نسبت به بیمارانی که 
تحت یک دوره از درمان قرار گرفته​اند، داش��ته​اند و عود بیماری پس از 5 
س��ال پیگیری در بیم��اران گروه اول کمتر از گروه دوم بوده اس��ت]44[. 
پیگیری بلند​مدت 10 س��اله BCC های پیش​تیمار​ش��ده از​طریق کورتاژ 
نش��ان داد، میزان پاس��خ کامل به درم��ان در ضایعات پ��س از یک دوره 
ALA-PDT  برابر 60 درصد و پس از دو دوره 87 درصد بوده است]45[. 
نتایج پیگیری پس از 1س��ال نشان می​دهد sBCC هایی تحت درمان با 
ALA-PDT که دو مرتبه )J/cm2 80 و 20( تحت تابش قرار گرفته​اند، 
 80 J/cm2( نتایج بهتری داش��ته​اند]46[. همچنین نتایج حاصل از تابش
1+20( ب��ا 2 س��اعت فاصل��ۀ تاریک��ی در مقایس��ه ب��ا یک مرتب��ه تابش
)J/cm2 75( نشان می​دهد میزان بهبود پس از 2 سال به​ترتیب برابر 97 
درصد و 89 درصد بوده​است]de Haas, E.R .]47 و همکاران نیز پیش​
تر بهبود 97 درصد را پس از درمانALA-PDT  در ضایعات sBCC و 
  ALA 80 و20(، 4 و 6 ساعت بعد از یکبار استفاده از J/cm2( دوز نوری
به​دس��ت آورده​اند]48[. میزان بهبود پس از پیگیری بلند​مدت 5 ساله در 
sBCC پس از دو مرتبه تابش ) 88 درصد( در مقایسه با یک​مرتبه تابش 
)75 درصد( بوده اس��ت]44[. رنگ تومور عامل دیگری است که تأثیر آن 
در پاس��خ BCC به PDT در مطالع��ۀ کاویانی و همکاران )2005( مورد 
بحث قرار گرفته است. نتایج نشان می​دهد sBCC های پیگمانته پس از 
یک جلس��ه درمان PDT پاسخ ضعیفی )14درصد( به درمان نشان داده​
ان��د زیرا رنگ می​تواند به​عنوان ی��ک عامل رقابتی، بر جذب نور تأثیر​گذار 
باش��د]49[. این در​حالی​اس��ت که تأثی��ر MAL-PDT بر BCC های 
پیگمانته مشابه با تومور​های غیر پیگمانته و با درجۀ بالایی از پاسخ در​نظر 
گرفته ش��ده است]50[. قابل ذکر است نتایج این مطالعه براساس ارزیابی 
بر​روی تنه��ا یک بیمار با 5 تومور پیگمانته صورت گرفته اس��ت و درصد 
اطمینان به نتیجه را تأمل​بر​انگیز اس��ت. علاوه​بر​این عواملی چون س��ن و 
جن��س بیم��ار و همچنین محل و ان��دازۀ تومور در انتخ��اب روش درمان 
مناس��ب و پاس��خ​های درمانی تأثیر​گذار اس��ت، زیرا نتایج یک کارآزمایی 
نش��ان می​دهد پس از گذشت 3 سال از درمان PDT در افرادی با سنین 
بالا )60>( که دارای sBCC در مناطق تحتانی بدن هستند، موفق​تر بوده 

است]51[.

نتیجه​گیری
ب��ا وج��ود طراحی، متدولوژی، حج��م و نوع نمونه و نتای��ج ناهمگن در 
مطالع��ات مختلف، ادغام داده​ها در برخی موارد امکان​پذیر نیس��ت با این 
 PDT وجود آنچه که از نتایج به​دس��ت​آمده عیان است، مؤثر بودن روش
در درمان کارس��ینوم سلول بازال تأیید شده است. درمان PDT به​عنوان 
یک روش درمانی خوب برای sBCC های اولیه توصیه می​ش��ود و درمان 
1متوسطی برای nBCC با ریسک پایین است. از​همین​رو برای sBCC های

با اندازۀ بزرگ و ریس��ک پایین پیشنهاد می​شود. همچنین انتخاب خوبی 
 sBCC برای درمان​های جایگزین در تومور​های کوچک اولیه و تومورهای
راجعۀ کوچک و بزرگ است اما انتخاب ضعیفی برای تومورهای با ریسک 
ب��الا همچون BCC مورفئیک اس��ت]40[. میزان بهب��ود تومور در روش 
PDT تف��اوت چندانی با روش کرایو ندارد ام��ا، تأثیرات زیبایی حاصل از 
درمان و س��رعت بهبود مطلوب​ت��ری در روش PDT وجود دارد. با وجود 
تکنولوژی​های اخیر، روش PDT در مقایسه با روش​های جراحی و استفاده 
از پماد ایمیکوئیمود همچنان برتری کمتری دارد و PDT تنها در​صورت 
محدودیت بیمار در درمان​های مذکور پیشنهاد می​شود. در​صورتی​که این 
روش به​عنوان گزینۀ درمانی انتخاب ش��ود، تست تشخیصی بیوپسی باید 
در عمیق​تری��ن قس��مت تومور انجام ش��ود و اندازه و عمق تومور توس��ط 
پاتولوژیس��ت تعیین گردد. مطالعات حال حاض��ر، با منابع نوری متفاوت، 
حساسگر و پروتکل​های مختلف که در جریان است نتایجی با نرخ بازگشت 
1بالاتر را در روش PDT در مقایس��ه با روش​های اس��تاندارد دیگر نش��ان
می​ده��د که این امر به​نوبۀ​خود س��بب ارجح دانس��تن روش​های دیگر بر 
PDT  و جایگزی��ن بودن این روش در ش��رایط خ��اص بیمار با روش​های 
دیگر ش��ده است. لذا با در​نظر​گرفتن کارآیی بالا، کم​تهاجم بودن، سریع و 
آس��ان بودن، عوارض کم، تکرار​پذیری، تأثیرات زیبایی بالا و رضایتمندی 
بیمار از این روش]52[، پژوهش​های آتی می​تواند در جهت تغییر و بهینه​
سازی پروتکل​های درمانی، ساخت حساسگر​های جدید، انتخاب و بررسی 
مناب��ع ن��وری متفاوت و یا روش​ه��ای درمانی ترکیبی ب��رای کاهش نرخ 

بازگشت تومور در پیگیری​های بلند​مدت صورت ​پذیرد.
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BCC بر PDT جدول 1 : اطلاعات مقالات مرور شدۀ مرتبط با تأثیر

sBCC : کارسینوم سلول بازال سطحی، nBCC : کارسینوم سلول بازال ندولار، BD : بیماری بون،  AK : آکتینیک کراتوزیس، ؟: عدم وجود یا مبهم بودن اطلاعات
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