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Khi ning luong anh sang téi muc tiéu, phan (ng trong muc tiéu theo sau su hap thu duoc
goi 1a co ché hoat dong. Trong phuwong phap quang tri liéu bang dén LED, c6 hai co ché
hoat dong chinh: liéu phap quang dong (photodynamic therapy, PDT) va quang diéu bién
(photobiomodulation) khéng tao nhiét va khong ton thuong, 1a nhimg co ché hoat dong
hoan toan khac nhau.

Liéu phap quang dong (PDT)

PDT c6 thé ngoai sinh hoac ni sinh, hinh thic duogc biét dén nhiéu hon 13 ngoai sinh.

PDT ngoai sinh (Exogenous PDT)

PDT ngoai sinh thudng duoc dinh nghia 1a: “Viéc sir dung mot chat hoa hoc, qua
duong udng, tiém tinh mach hoac boi tai chd (truc tiép 1n da), c6 thé duoc kich hoat hoic
cung cap nang luong bang anh sang dé pha hily mé dich wu tién & vi tri hda chét hoac chat
d6 bam vao. Su kich hoat nay gay ra su hinh thanh cac phan ti méi va céc gbc tu do nhu
cac loai oxy phan ung (ROS) c6 thé hinh thanh cac héa chat khéc, va né cé thé pha hay
thanh phan caa mé dich & mirc 46 khac nhau, chang han nhu théng qua qua trinh chét theo
chuong trinh qua trung gian ROS cua cac té bao nhay sang hoic su tac nghén cua cac mach
mau nudi mo dich”. PDT la mét nhanh khéc cua liéu phap quang tri liéu, va trong khi PDT
ngoai sinh do @6 van 1a mot phan ang khong tao nhiét, né khdng phai khéng gay ton thuong
vi muc tiéu chinh 1a ¢6 y gay chét té bao theo chuong trinh (apoptosis). Ung dung chinh
dau tién cua liéu phap quang dong 1a trong diéu tri mot s6 bénh ung thu, véi cac chat nhay
sang nhu dan xuat hematoporphyrin dugc kich hoat véi mirc d6 téi thap caa anh sang laser,
dic biét véi anh sang do nhin thay duoc nhu tir laser HeNe do budc song nay xuyén sau
t6t hon budc séng kha kién trong mé nguoi song [19]. Biéu nay kich hoat hoat dong tiéu
diét t& bao do nhiém doc anh sang phu thudc oxy bén trong céc té bao chira tac nhan va
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oxy don ty do (102), mot san pham ton tai trong thoi gian ngan tir phan Gng gitra mot phan
tr nhay cam bi kich thich va oxy, déng mot phan rat quan trong trong viéc kich thich té
bao chét theo chuong trinh (apoptosis) va pha huy vi mach nudi khoi u.

Mot trong nhitng tng dung dau tién caa dén LED trén thuc té 1a PDT cho céc bénh
ung thu da khong phai u hac tb (non-melanoma skin cancers, NMSC), nhu ung thu biéu
mo té bao day va ung thu biéu mo té bao vay bé mat, hoic ton thuong nghiém trong do &nh
nang mat troi nhu day sing anh séng véi viéc sir dung mot hop chat ngoai sinh khéc, axit
5-aminolevulinic (5-ALA) & bat ky dang nao. Ung dung nay tiép tuc cho dén nay véi hiéu
qua tét két qua 1au dai [20, 21]. 5-ALA bdi tai chd tham nhap vao 16p bi duéi mot 16p pha
kin, va duoc chuyén d6i nhu mot phan cua chu trinh heme duwa trén ty thé thanh
coproporphyrin 11 (Cp 1), mét thanh vién ciia nhdm porphyrin nhay anh manh. Khi lugng
Cp Il t6i da da duoc chuyén doi, phan con lai cia 5-ALA duoc chuyén doi thanh mot
porphyrin khéc, protoporphyrin 1X (Pp 1X). Hai porphyrin nay tré thanh muc tiéu cu thé
cta nang luong LED & cac budc song cu thé, va sau qué trinh kich hoat quang hoc, lam
ton thuong khong chon loc tat ca cac md bé mat da ma ching tdn tai, nhu dugc minh hoa
bang so d6 trong Hinh 18.15.

5-ALA transformed Incident light at an
5-ALA on skin into Pp IX and Cp Il appropriate
in the dermis wavelength

Epidermis

'0,- mediated
cell damage

Hinh 18.15 Sy xam nhap khong chon loc vao da caa Pp 1X va Cp 111 ¢6 ngudn goc 5-ALA.

(a) Ton thuong dich & 16p biéu bi. (b) Thubc md 5-ALA bdi tai chd cho 16p biéu bi. (c) Khi 5-ALA tham
nhap vao té bao da, n6 dugc bién doi thanh Cp 111 va Pp IX, porphyrin nhay cam vai anh sang. (d) Anh
séng ¢ budc song thich hgp kich hoat cac porphyrin tao ra cdc loai oxy phan tng manh nhung tac dung
rat ngan, nhu oxy don, va céc té bao da bi anh huong chét do qua trinh apoptosis qua trung gian stress oxy
hoa (gay ra su pha hay té bao)

Khi phan tng quang hoc duoc chuan bi, nhu 5-ALA PDT cho bét ky muc dich nao,
mét phé anh sang hoat hoa phai duoc thir dé khao séat kha nang hoat hoa cua mét loat céc
budc séng trong hop chat dich. Hinh 18.16 cho thay phd hap thy caa Pp 1X va Cp 1. C6
mét dinh rat 16n ¢ budc séng 415 nm trong dai Soret mau xanh lam nhin thay duoc, nhung
nhu dugc nhic téi & phan truéc vé budc song, anh sang xanh lam cé kha nang tham nhap
rat kém vao 16p bi va vi vay n6 s& khéng gay ra ton thuong du sau dé diéu tri NMSCs thanh
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cdng. Tuy nhién, mot loat cac dinh khac nho hon nhiéu dugc nhin thiy tir dai s6ng mau
vang dén mau do (dai Q), phia sau xuat hién ¢ khoang 633 nm, dugc str dung trong nhiing
lGc dau cua PDT véi dan xuat hematoporphyrin cho cac loai ung thu khac nhu 13 budc
s6ng cd kha nang x&m nhap tét hon nhiéu, do d6 tao ra ving kich hoat porphyrin sau hon
va do d6 ving sau hon va khéi lugng bi t6n thuong do anh sang cé kiém soét 16n hon. 5-
ALA kich hoat bang dén LED 633 nm mau d6 di duoc st dung thanh céng cho NMLCs
va day strng &nh sang, tré hda va mun trimg ca viém sung. Nhiing diéu ndy s& duoc thao
luan chi tiét hon trong phan phuy thich hop vé phuong phap chiéu dén LED trong thuc hanh
lam sang.

415 nm Hinh 18.16 Pho hoat dong cua
coproporphyrin Il va
protoporphyrin IX. Luu y dinh cao
Absorption spectrum of protoporphyrin X | Nhat & 415 nm va nho hon ¢ 633
------ Absorption specirum of coproporphyrin il | NM, anh sang mau do nh‘m‘ théy
duoc, dac biét la o Pp IX, dé xuat
ding budc song mau do dé kich
hoat sau hon cac porphyrin duoc
tao ra tir 5-ALA trong PDT ddi Vi
: ~Q"- band | céc ton thuong da.
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PDT noi sinh (Endogenous PDT)

PDT ngoai sinh phu thudc vao chat nhay sang bén ngoai, nhu 5-ALA. Trong PDT
noi sinh, chat nhay sang c6 thé dugc tim thay xuat hién ty nhién trong té bao hoic mo dich.
Str dung ngoai sinh cia 5-ALA gay ra sy tong hop porphyrin Pp 1X va CP 111 mét cach
khong chon loc trong cac mé cua biéu bi va bi dudi khu vuc str dung nhu di giai thich &
trén. Tuy nhién, trong truong hop mun tring ca, cac ton thuong mun viém cd lién quan
dén sy hién dién cua vi khuan gay bénh, Propionibacterium acnes (P. acnes). Ngudi ta da
chtrng minh rang ca Pp IX va Cp III déu c6 trong P. acnes hoat dong, va vi khuan cang
hoat dong manh thi ndng do porphyrin cang cao [22—24]. Xem lai Hinh 18.16, sy kich hoat
do &nh sang cuc dai cua ca Pp IX va Cp Il xay ra ¢ khoang 415 nm. Do d6, anh sang &
budc séng nay, voi cudng do photon du cao, ¢ thé hoat hda dugc cac porphyrin bén trong
P. acnes, do d6 tiéu diét c6 chon loc hoic it nhat 1am tén hai nghiém trong P. acnes théng
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qua qua trinh chét theo chuong trinh do stress oxy hoa [25], nhung khong gay hai cac té
bao da xung quanh. Do d6, PDT néi sinh ¢6 thé duoc ap dung trong diéu tri chi bang anh
sang doi vai c&c ton thuong do P. acnes gay viém ma khéng can déen bat ky 5-ALA ngoai
sinh nao.

Quang diéu bién (Photobiomodulation)

V& co ban, phan 16n thong tin trong cac phan “Gigi thiéu” va “Khai niém co ban vé
Tuong tac M6- Anh sang” duya trén khai niém photobiomodulation, con duoc goi 12 liéu
phap quang hoat, va cach tiép cin nay hoan toan dap ung dinh nghia ctua quang tri liéu, cu
thé 1a kich hoat truc tiép té bao theo cach khdng tao nhiét va khong tén thuong vén 1a co
ché hoat dong bao trim lau nay cua liéu phap anh sang cuong do thap (low level light
therapy, LLLT) trong hon 30 nim lich st caa nd, cho dii véi nguon laser hay khdng laser.
Do d6, LLLT khéng tao nhiét va khéng ton thuong khac voi PDT, vén tich cuc tim cach
lam t6n thuwong céc té bao va mo dich, mic di van bang cach khdng tao nhiét. Nhu ¢ duoc
thao luan trong phan “Budc song va tam quan trong cua né” vé budc song, anh sang hong
ngoai gan va anh sang kha kién c6 cac muc tiéu hap thu khac nhau (twong tng 1a mang té
bao va cac bao quan dudi té bao) nhung két qua cudi cung 1a nhu nhau, va mirc nang luong
cua té bao 1a duoc nang 18n béi ca &nh sdng hong ngoai gan va anh sang nhin thay co budc
song thich hop théng qua su hap thy truc tiép ning lwong photon téi, ning lwong nay sau
d6 duoc chuyén dén té bao thu cam ma khong bi that thoat qua nhiét hoac phét quang. Co
ché hoat dong chinh duoc két ndi véi viéc tang san xuat adenosine triphosphate (ATP) va
tang tin hiéu ion Ca2 + trong va ngoai té bao [26].

Dudi su kich hoat cua &nh sang, ba diéu cd thé xay ra véi té bao duoc cung cp ning
lwgng: néu nd bi ton hai hoac bi tén thwong theo mot cach nao dé, té bao s& chira lanh
nhanh hon nhiéu; néu té bao dugc thiét ké dé thuc hién mot sé chac nang cu thé, chang
han nhu tao nguyén bao soi va tao té bao da, thi té bao duogc diéu tri bang LLLT s& thuc
hién cac chirc ning nay t6t hon va nhanh hon; cudi cing, néu té bao duoc thiét ké dé tai
tao, thi nd sé tai tao nhanh hon [14]. Nhitng diéu ndy c6 thé xay ra don 1é hoic két hop va
tao thanh nén tang cua ba thap ky kién thiac vé LLLT, trong d6 mot s6, nhung khong phai
tat ca, cac co ché dudi cai 6 cia quang diéu bién it nhat da duoc 1am sang té mot phan nhur
tom tit trong Bang 18.4 va tai muc phan tir trong Bang 18.5. Ngoai ra, dic biét trong thap
Ky qua, rat nhiéu bai bao khoa hoc co ban va 1am sang da ching thuc nhitng phéat hién co
ban va 1am sang trudc day vé dén chiéu LED, va mét sé khoa hoc mai tha vi vé LED-
LLLT da xuat hién trong 5 ndm qua. LED-LLLT c6 thé duogc str dung két hop véi cac
phuong thirc thong thuong khac dé cai thién két qua va day nhanh thoi gian chira bénh,
ddng thoi cling c6 thé cung cap mot su két hop rat thii vi véi PDT ngoai sinh hoic ni sinh
trong diéu tri myn trang ca viém.
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Bdng 18.4 TOm tit cac co ché chinh lién quan dén qua trinh quang hoat va LLLT

Tao  nhiét | Sinh héa (chi yéu cho anh sang | Pién sinh hoc Nang lwong sinh hoc
nhe (<40 ° C) | kha kién)
1 Dan truyén | (Hoat dong trong ti thé) 1 Hoat dong dién dong | 1 Cac thay d6i xoay
than kinh 1 San xuat ATP trén co ché van chuyén | chiéu va dao dong ddi
1 Giai phdng oxit nitric (NO) ion lién két mang vai cac electron cua
+ Muc d6 rat thap cua cac loai phan tir mang
oxy phan tng (ROS) (Cha yéu cho IR gén)
1 Su gidn no | 1 tang sinh nguyén bao soi — | 1 Cac thay doi gradient | 1 Kich thich cac huyét
mao mach Téng hop collagen va elastin ion ngoai té bao- trong té | dao

bao

1 sy suy thoai té bao mast: giai
phong cytokine, chemokine va
yéu to dinh dudng

T Khur cyc cua khe synap
- déng cong synap —
Kiém soat dau

1 Tang hoat tinh quang
sinh

T Hoat dong cua dai thuc bao
(dieu hoa hoa hoc va noi hoa) —
giai phong FGF

1 Kich hoat co ché kiém
soat cong doral horn —
quéa trinh truyén con dau
cham lai, taing kha nang
Kiém soat con dau

1 Hoat dong cua t& bao simg —
giai phong cytokine trong biéu bi
va bi

1 Kiém soat con dau opiate va
nonopiate (endorphin,
dynorphins va enkephalins)

1 Tong hop RNA / DNA

1 San xuit enzyme

1 San xuét Superoxide dismutase
(SOD) (té bao mast)

Bdng 18.5 Kich hoat muc phan tir bang LLLT voi dén LED thich hop

Phan loai

Phan ti

Hiéu trng sinh hoc lién quan @én LLLT

Yéu to ting truong

VEGF

BNF, GDNF, FGF, bFGF,
IGF-1, KGF, PDGF, TGF-B,

Tang sinh
Bi¢t hoa

Hinh thanh ndt xuong

Interleukins

IL-1o IL-2, IL-4, IL-6, IL-8

Téang sinh
Di cu

Kich hoat mién dich

Cac cytokine gay viém

PGE2, COX2, IL1B, TNF-a

Tang toc / i ché viém

Céc phan tua nho

NO, H +
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ATP, cGMP, ROS, CA2 +,

Giam dau
Lanh vét thuong

Di cu
Tao mach

Binh thuong hoa chirc ning cua té bao

Trung gian cac hoat dong cua té bao
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Box 18.4

« LED-LLLT trong phwong phap két hop hé tro 1a chia khoa cho hiéu qua 1am
sang.

e LED-LLLT khéng phai la phép mau... né khong thé nham mei muc tiéu dudi
dang don tri liéu.

* Dya trén tai li¢u da dwec xuat ban, mgt so buéc séng nhat dinh c6 thé thuc hién
nhirng dieu khac nhau trong LED-LLLT.

v

v

633 nm d4 chizng minh hiéu qua trong 5-ALA PDT déi véi bénh ung thu da khong
hic t, va da duoc tng dung trong viéc phuc hdi toc va ngin ngira hoi dau.

415 nm mau xanh PDT néi sinh két hop véi LED-LLLT 633 nm hozic 830 nm mau
d6 duoc ap dung tuan ty duoc béo céo 1a mét liéu phép &nh sang rat hiéu qua doi
véi mun tring c& & mirc do trung binh dén nang.

Két hop hong ngoai gan 833 nm va 633 nm LED-LLLT d6, p dung tuan tu, duoc
bao cdo la rat hiéu qua trong viéc tré hoa da va tat ca cac khia canh chira lanh vét
thuong, nhung céc tai liéu gan day cho thay rang 830 nm 1a budc séng quan trong
trong cac chi dinh nay.

Anh sang vang nhin thay duoc (590 nm, 595 nm) di cho thay hiéu qua trong diéu
tri c4c tinh trang bé mit, vi du trong diéu trj rosacea.

Pén LED s& bo sung cho bat ky va tit ca cac phuong thitc thong thuong hién co
lam thay d6i cAu tric cua da theo bat ky cach nao dé dat duoc két qua 1am sang
mong muén.
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