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 بررسی اثربخشی دو طول موج قرمز و مادون قرمز لیزر کم توان در درمان آکنه ولگاریس 


دکتر میرهادی عزیزجلالی1
دکتر سید مهدی طبایی3و2 
دکتر غلامرضا اسماعیلی جاوید3
1 دانشیار گروه بیماری‌های پوست و مو دانشگاه علوم پزشکی ایران 
2دستیار تخصصی بیماری‌های پوست و مو دانشگاه علوم پزشکی ایران

3عضو هیات علمی جهاد دانشگاهی واحد علوم پزشکی تهران

مقدمه


آكنه ولگاريس يكي از شايعترين بيماري هاي پوستي در انسان است بطوري كه حدود 70% از نوجوانان به آكنه دچار مي شوند [1] هر چند اين بيماري خطرناك و مسري نيست ولي به دليل تأثيري كه بر كيفيت زندگي، وضعيت روحي و اجتماعي بيماران مي گذارد حائز اهميت است [2]. تاكنون درمان هاي مختلفي بطور رايج جهت رفع آكنه استفاده مي شود كه بر حسب شدت ضايعات متفاوت است [3]. بطوري كه در موارد خفيف از محلول‌هاي موضعي مثل کلیندامایسین يا اريترومايسين و كرم هاي موضعي مثل تره تينوئين؛ بنزوئيل پروكسايد، آداپالن و داروهاي كراتوليتيك ديگر مثل AHA، داروهاي حاوي ساليسيليك اسيد و يا داروهاي حاوي گوگرد يا آزالائيك اسيد استفاده مي شود [5-4]. در موارد شديدتر از درمان هاي سیستمیک نظير تتراسيكلين، داكسي سيكلين، اريترومايسين، مينوسيكلين، آزيترومايسين، كوتريموكسازول و در موارد آكنه هاي اسكار دهنده از ايزوترتينوئين خوراكي و حتي در برخي اختلالات هورموني همراه از داروهاي آنتي آندرژن، استروژن، اسپيرنولاكتون و يا دگزامتازون استفاده مي شود [5-4]. 

استفاده از درمان هاي اخير همواره همراه مسائل و مشكلاتي بوده است: افزايش روزافزون مقاومت آنتي بيوتيك‌ها نسبت به پروپيوني باكتريوم، عامل ميكروبي ايجاد آكنه از يك سو و عوارض جانبي داروهاي سيستميك از قبيل عوارض پوستي و مخاطي، ميالژي، سردرد، افسردگي در استفاده از ايزوترتينوئين، افزايش خوش‌خيم فشار داخل جمجمه، سندرم شبه لوپوس و هپاتيت در استفاده از مينوسيكلين، عوارض گوارشي و حساسيت هاي پوستي در استفاده از داكسي سيكلين و تتراسيكلين [1، 6 و 7] ضرورت استفاده از تكنولوژي‌هاي جديد و روش هاي درماني نو را نمايان مي سازد. 


استفاده از منابع نوري در درمان آكنه مقوله‌اي جديد است. اثرات مفيد نور آفتاب بر آكنه که برخی موارد تا حدود 70% نيز گزارش شده است؛ كه اين اثر مي تواند ناشي از تغييرات بيولوژيكي سیستم پیلوسباسه توسط نور آفتاب باشد [9]. امروزه گزارشات متعددي از پاسخ مثبت بيماران آكنه‌اي به فتوتراپي منتشر شده است كه شامل استفاده از پرتو آبي، قرمز، مادون قرمز و فرابنفش بوده است [13-9]. 
جذب طيف خاصي از نور توسط پورفيرين موجود در پروپيوني باكتريوم سبب ايجاد عوامل فتوتوكسيك و از بين رفتن باكتري مي‌شود [14]. تصور بر آن است كه نور مادون قرمز با مكانيسم تخريب غدد سباسه با اثر گرمايي حاصل از خود در بهبود ضايعات آكنه‌اي مؤثر است [15]. نور قرمز هم احتمالاً با آزاد سازي سيتوكسين‌هاي مختلف از ماكروفاژها و ديگر سلول ها و كاهش التهاب موجود اثر خود را ايفا مي كند. با توجه به شواهد بیولوژیکی در خصوص تأثیر برخی از طیف‌های تابش بر سیستم پیلوسباسه و پاتوژنز آکنه، هنوز مطالعات بالینی کافی در این خصوص وجود ندارد. در این مطالعه سعی شده است که طی یک کارآزمایی بالینی اثربخشی دو طول موج قرمز nm 630 و مادون قرمز nm 980 بر کاهش شدت ضایعات آکنه مورد بررسی قرار گیرد. 

روش بررسی

مطالعه حاضر به صورت یک کارآزمایی بالینی تصادفی شده (Randomized Clinical Trial) طراحی و اجراء شد. پروپوزال طرح قبل از اجراء به تصویب معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی ایران و کمیته اخلاق پزشکی رسید. جمعیت مورد مطالعه شامل بیماران مبتلا به آکنه ولگاریس مراجعه کننده به درمانگاه پوست بیمارستان رسول اکرم (ص) طی سال‌های 1386 بود. معیارهای ورود شامل بیماران مبتلا به آکنه خفیف تا متوسط با سن بین 18 تا 50 سال بودند. تمامی بیماران از نظر سایر شرایط کاملاٌ سالم بوده و رضایت آنها قبل از ورود به مطالعه اخذ گردید. 


پس از انتخاب بیماران ضایعات سمت راست بیماران به عنوان گروه A (تحت تابش لیزر پرتوی قرمز) و ضایعات سمت چپ بیماران به عنوان گروه B (تحت تابش لیزر پرتوی مادون قرمز) انتخاب شد. تابش پرتوی لیزر قرمز با طول موج nm 630 با توان متوسط
 mW 10 (Laser Name, Country) در سمت راست صورت و تابش پرتوی لیزر مادون قرمز  با طول موج nm 980 نانومتر، پالس ms 80، توان متوسط (Laser Name, Country) هفته‌اي دو بار به فاصله سه روز، به مدت 20 دقيقه در هر سمت صورت و جمعاً 12 جلسه انجام شد. دوز تابش J/cm2 12 در نظر گرفته شد.  


در بدو مراجعه، از دو طرف صورت بيمار،‌ عكس (فتوگرافي) گرفته شد و تعداد پاپول‌ها و پوسچول‌هاي موجود مورد شمارش قرار گرفتند. در حين بررسي، پرسشنامه اي از بيماران قبل و بعد از درمان گرفته شد و نظر متخصص پوست نيز در روند درمان طی هفته های 2، 4، 6 و 8 مورد بررسي قرار گرفت. بعد از درمان نيز نظر خود بيمار و پزشك ثبت و مورد ارزيابي قرار گرفت. تعداد پاپول ها و پوسچول ها هم از نظر اندازه و هم تبديل شدن آنها به ماكول و يا محو  شدن و هم از نظر تعداد مورد ارزيابي قرار گرفتند و اين شمارش بعد از جلسات درماني مذكور يعني هفته 4، 6، 8 و 10 مورد ارزيابي قرار گرفت.

اطلاعات بدست آمده با استفاده از نرم افزار آماری SPSS 13 تجزیه و تحلیل شد. داده‌های کمی به صورت میانگین و انحراف معیار بیان شده است. با توجه به تبعیت توزیع نرمال شمارش ضایعات، برای مقایسه شدت ضایعات در هر مرحله از آزمون آماری student t test استفاده شد. همچنین به منظور بررسی اثر زمان، سن، 
جنس و رنگ پوست از آنالیز واریانس اندازه گیری‌های مکرر
(Repeated Measurement of Analysis of Variance) استفاده شد. سطح معنی داری در این مطالعه در حد 05/0 در نظر گرفته شد. 


7 نفر از بيماران در اين بررسي به علت عدم همكاري از بررسي خارج شدند لذا در 28 نفر باقيمانده (10 مرد و 18 زن) نتايج حاصله بررسي شدند. 

یافته ها

در نهایت 28 بیمار (10 مرد و 18 زن) مطالعه را تکمیل کردند. متوسط سنی شرکت کنندگان در این مطالعه 9/2±9/25 سال بود. تمامی شرکت کنندگان در این مطالعه تیپ پوستی 3 و 4 داشتند بطوریکه 14 نفر تیپ پوستی 3 و 14 نفر دیگر تیپ پوستی 4 داشتند. 


همانگونه در روش اجراء عنوان شد سمت راست صورت بیماران تحت تابش پرتوی nm 630 (گروه A) و سمت چپ تحت تابش پرتوی nm 980 پالسی (گروه B) قرار گرفتند. متوسط شمارش ضایعات قبل از شروع درمان در سمت راست (گروه A) 7/12±7/27 و در سمت چپ (گروه B) 4/12±9/26 بود که به لحاظ آماری اختلاف معنی داری بین دو سمت صورت شرکت کنندگان وجود نداشت (808/0=p). در جدول شماره 1 توزیع شمارش ضایعات طی هفته های پیگیری نشان داده شده است.  همانگونه که مشاهده می شود از هفته هشتم به بعد در  گروه A (تحت درمان پرتوی لیزر قرمز) شدت ضایعات در مقایسه با گروه B (تحت درمان پرتوی لیزر مادون قرمز) بطور معنی داری کاهش یافته است. 


از آنجاییکه هر یک از عوامل سن، جنس، رنگ پوست و زمان در شدت ضایعات و پارامترهای درمان تأثیر می گذارد؛ در آنالیز واریانس اندازه‌گیری های مکرر، با ثابت نگه داشتن متغیرهای فوق، نیز نقش درمان در کاهش شدت ضایعات بررسی شد. بر این اساس، نواحی صورت بیماران که تحت تابش پرتوی لیزر قرمز (گروه A) قرار گرفته بودند به طور معنی‌داری طی 10 هفته پیگیری، شدت ضایعات بیماران را کاهش داد (05/0=P). سایر عوامل گذشت زمان، سن، جنس و رنگ پوست با تغییرات شدت بیماری ارتباط معنی داری بدست نداد (05/0P>). 

بحث

مطالعه حاضر به منظور بررسی و مقایسه اثربخشی دو طیف لیزر کم توان قرمز (nm 630) و مادون قرمز (nm 980) در درمان ضایعات آکنه ولگاریس پرداخته است. نتایج مطالعه حاضر نشان داد که پرتوی قرمز به طور معنی داری می تواند شدت ضایعات را طی 10 هفته درمان کاهش دهد. این در حالی است که ضایعات در گروه مادون قرمز هیچ کاهش معنی‌داری طي مدت پیگیری نداشت.


پاتوژنز آکنه به خوبی شناخته نشده است. بروز آکنه شامل روندهای چند عاملی است که می تواند ناشي از میزان افزایش یافته سبوم، تشکیل میکروکومدون و التهاب باشد. پروپیون باکتریا در کانالهای فولیکولی موجب شکستن تری گلیسیرید به اسیدهای چرب شده و این مسأله موجب تولید سیتوکاین جاذب شیمیایی از لوکوسیتها می شود. به نظر می رسد که این مسأله منجر به بسته شدن مجاری و القاء روندهای التهابی شده و در نهایت موجب تشکیل کومدون و ضایعات التهابی می شود [3]. مشخص شده است که پروپیون باکتریا می تواند از طریق گیرنده‌های سلولی پروتوپورفیرین IX از محیط برداشت و در داخل سلول ذخیره کند. فلورسنس قرمز رنگ فولیکول‌های آکنه زیر لامپ وود بیانگر این مسأله نیز می باشد [2]. 


نقش نور قرمز در روند پاتوژنز آکنه و درمان آن به خوبی مشخص نشده است. تحریک زیستی با استفاده از لیزرهای کم توان یک موضوع پیچیده و در حال بررسی می باشد. اگرچه از لیزرهای کم توان برای تسریع بهبود زخم و تحریک روندهای بیولوژیک استفاده می شود [16]، ولی برخی از مطالعات نشان داده است که استفاده از دوزهای بالاتر می تواند اثرات مهاری داشته باشد [17]. ماکروفاژهایی که تحت تابش پرتوی لیزر nm 660 قرار می‌گیرند سیتوکاین‌های مرتبط با تحریک تکثیر فیبروبلاستی و فاکتورهای رشد را آزاد می کنند [18]. بنابراین می توانند در روند التهابی تأثیر بگذارند. به خوبی مشخص شده است که نفوذ پذیری غشای سلول‌ها به یون‌های کلسیم تحت تابش لیزر پرتوی قرمز قرار می گیرند [18 و 19]. با این حال  هنوز به خوبی مشخص نیست که نقش طول موج قرمز لیزرهای کم توان بر روی کاهش ضایعات آکنه چگونه است؟ از طرفی دیگر FDA بی خطر بودن این پرتوی لیزرهای کم توان و استفاده از آنها را در بخش‌های درمانی مورد تأیید قرار داده است. با این حال لازم است برای تعیین مکانیسم دقیق و اثر دقیق این پرتو مطالعات تکمیلی انجام گیرد. 
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خلاصه


زمینه و روش: آكنه ولگاريس يكي از شايعترين بيماري هاي پوستي در انسان است. هر چند اين بيماري خطرناك و مسري نيست ولي به دليل تأثيري كه بر كيفيت زندگي، وضعيت روحي و اجتماعي بيماران مي گذارد حائز اهميت است. استفاده از منابع نوري در درمان آكنه مقوله اي جديد است. امروزه گزارشات متعددي از پاسخ مثبت بيماران مبتلا به آكنه به فتوتراپي منتشر شده است كه شامل استفاده از پرتو آبي، قرمز، مادون قرمز و فرابنفش بوده است. در این مطالعه سعی شده است که طی یک کارآزمایی بالینی اثربخشی دو طول موج قرمز nm 630 و مادون قرمز nm 890 بر کاهش شدت ضایعات آکنه مورد بررسی قرار گیرد. 


روش بررسی: مطالعه حاضر به صورت یک کارآزمایی بالینی تصادفی شده طراحی و اجراء شد. بیماران مورد مطالعه شامل بیماران مبتلا به آکنه ولگاریس مراجعه کننده به درمانگاه پوست بیمارستان رسول اکرم (ص) طی سال‌های 1386 بود. پس از انتخاب بیماران ضایعات سمت راست بیماران به عنوان گروه A (تحت تابش لیزر پرتوی قرمز) و ضایعات سمت چپ بیماران به عنوان گروه B (تحت تابش لیزر پرتوی مادون قرمز) انتخاب شد. تابش پرتوی لیزر قرمز با طول موج nm 630 با توان متوسط  mW 10 در سمت راست صورت و تابش پرتوی لیزر مادون قرمز  با طول موج nm 980 نانومتر، پالس ms 80  با دوز تابش J/cm2 12 در نظر گرفته شد.  طی هفته های 2، 4، 6 و 8 تعداد ضایعات فعال شمارش شدند. 


یافته ها: در نهایت 28 بیمار (18 زن و 10 مرد) مطالعه را تکمیل کردند. از هفته هشتم به بعد در  گروه A (تحت درمان پرتوی لیزر قرمز) شدت ضایعات در مقایسه با گروه B (تحت درمان پرتوی لیزر مادون قرمز) بطور معنی داری کاهش یافته است (001/0>p). سایر عوامل گذشت زمان، سن، جنس و رنگ پوست با تغییرات شدت بیماری ارتباط معنی داری بدست نداد (05/0p>). 


نتیجه گیری: یافته های مطالعه حاضر نشان داد که پرتوی قرمز به طور معنی داری می تواند شدت ضایعات را طی 10 هفته درمان کاهش دهد، این در حالی است که ضایعات در گروه مادون قرمز هیچ کاهش معنی داری طي مدت پیگیری نداشت.


واژه های کلیدی: آکنه ولگاریس، لیزر مادون قرمز، لیزر قرمز، لیزر کم توان





نویسنده مسئول:  دکتر میرهادی عزیزجلالی


 پست الكترونيكي: � HYPERLINK "mailto:sabaderm@yahoo.come" ��sabaderm@yahoo.come� 
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جدول 1- توزیع شمارش ضایعات بیماران قبل و طی زمان‌های پیگیری در گروه‌ها


�
Red LLLT (group A)�
Infra-Red LLLT (group B)�
p-value�
�
Before Treatment�
7/12+ 7/27�
4/12+ 9/26�
808/0�
�
هفته 4�
8/10+ 5/22�
2/10+ 9/23�
555/0�
�
هفته 6�
9/8+ 6/20�
4/9+9/22�
364/0�
�
هفته 8�
6/5+ 7/15�
9/8 + 1/21�
010/0�
�
هفته 10�
9/1+ 3/6�
5/8+ 2/22�
<001/0�
�



�


شکل 1- مقایسه تغییرات شدت ضایعات در گروه تابش قرمز و مادون قرمز
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