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Abstract 

Purpose: Low level laser therapy is suggested as a new therapeutic method in diabetic wound 

healing. This survey aimed to evaluate the effects of low level laser on human fibroblasts cultured 
in high glucose cultures. 

Materials and Methods: The human skin fibroblasts were cultured under standard condition. The 

cells were cultured in high glucose culture medium (15mM/L) for a week and two weeks before 

laser irradiation. The irradiation was carried out with Helium-Neon (He-Ne) laser unit on the case 
groups. Control cells did not receive laser. The cells were irradiated with three doses of 0.5, 1 and  

2 J/cm2 on three consecutive days. The releasing rates of Interleukin 6 and Fibroblast growth factor 

were evaluated by ELISA (enzyme-linked immunoabsorbent assay). Data were analyzed by student 
t test or Mann-Whitney-U test. 

Results: All three doses of 0.5 (p=0.049), 1 J/cm2 (p=0.027) had a stimulatory effect on releasing 

rate of IL-6 of the fibroblasts cultured in culture medium with high glucose concentration in 

comparison with hyper glycemic non irradiated cells. Low level laser therapy (LLLT) with energy 

density of 2 J/cm2 induced the release of bFGF of the fibroblasts cultured in culture medium with 

high glucose concentration for one and two weeks (p=0.047 and p=0.04 respectively). 
Conclusion: This study showed that LLLT has stimulatory effects on the release of Interleukin 6 

and basic fibroblast growth factor from cultured human fibroblasts in high glucose medium in one 

week and two-week tests. 

Key words: Basic fibroblast growth factor, Human skin fibroblasts, Interleukin 6, Low level laser 
therapy 



  مقاله تحقيقي

 295-304، صفحات 90، زمستان 37مجله علوم تشريح ايران، سال نهم، شماره 

 bFGF و IL-6 هاي رشد  هليوم نئون بر ميزان آزادسازي فاكتوروانت كماثر تابش ليزر 
  هاي انساني كشت داده شده در محيط كشت محتوي غلظت زياد گلوكز  فيبروبلاست

  ***.M.D، معصومه دادپي **.Ph.D محمد بيات ، *نژاد محمد اسمعيلي
  ايران تهران، شهيد بهشتي، پزشكي دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم *

  شهيد بهشتي، تهران، ايران پزشكي دانشكده پزشكي دانشگاه علومو مولكولي  مركز تحقيقات بيولوژي سلولي** 
  ارتش، تهران، ايران پزشكي گروه پاتولوژي دانشكدة پزشكي دانشگاه علوم*** 

   90دي ماه :         تاريخ پذيرش90آبان ماه : تاريخ دريافت

  چكيده
هاي انساني كشت داده شده در محـيط كـشت            فيبروبلاستهاي رشد از       بر ميزان آزادسازي فاكتور    توان  كم ليزربررسي اثر تابش     :هدف

   محتوي غلظت زياد گلوكز
هـا بـه    سپس سلول. كشت داده شدند تا به تراكم مناسب برسند       هاي پوست انساني تحت شرايط استاندارد        فيبروبلاست :ها    مواد و روش  

هـاي    نئـون بـر چاهـك     - هليـوم  توان  كمليزر  . تيمار شدند ) مولار بر ليتر    ميلي 15( با غلظت بالاي گلوكز      مدت يك و دو هفته در محيط      
 طـي سـه     متر مربع   ژول بر سانتي   2 و   1 ،5/0ها با سه دوز        سلول .گروه شاهد ليزر دريافت نكردند    كه   گروه تجربي تابانده شد، در حالي     

وسيله آزمـون الايـزا       و فاكتور رشد فيبروبلاست بازي به      6هاي اينترلوكين     دسازي فاكتور ميزان آزا . روز متوالي تحت تابش قرار گرفتند     
  .آزمون شد Mann-Whitney-Uيا  Student t test هاي شاهد و تجربي هر گروه با  هاي زير گروه  توزيع داده. ارزيابي شدند

باعـث افـزايش آزادسـازي فـاكتور     ) p =0.027 (متـر مربـع   نتيژول بـر سـا   1و ) p =0.049 (5/0هـاي    تابش با هر يك از دوز:ها  يافته
 تابش ليـزر بـا دوز       .هايي شد كه به مدت يك هفته در محيط با غلظت بالاي گلوكز كشت داده شده بودند                    از فيبروبلاست  6اينترلوكين  

هاي انساني شد كـه هـم بـه مـدت      لاست از فيبروبbFGFداري در ميزان آزادسازي فاكتور  باعث افزايش معني 1 متر مربع ژول بر سانتي 
  .در محيط با غلظت بالاي گلوكز كشت داده شده بودند) p=0.04(و هم دو هفته ) p=0.047(يك هفته 

هـايي كـه    هـاي رشـد از فيبروبلاسـت    تواند بر آزادسازي فاكتور نئون مي- هليومتوان كم اين مطالعه نشان داد كه تابش ليزر  :گيري  نتيجه
 محيط با غلظـت بـالاي   در دو آزمايش مجزا به مدت يك و دو هفته درون   هايي كه   لظت طبيعي گلوكز و فيبروبلاست    درون محيط با غ   

  . هاي پايين اثر تحريكي مثبت داشته باشد گلوكز كشت داده شده بودند در چگالي انرژي
  

  كتور رشد فيبروبلاست بازي، فا6هاي انساني، اينترلوكين  ، فيبروبلاستتوان كم درمان با ليزر :ها كليد واژه 
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 باعث افـزايش تـوان تكثيـري        توان  كماند كه ليزر     نشان داده 
و ] 5- 7[ها در محـيط كـشت          ها و كراتينوسيت    فيبروبلاست

اهميـت  ]. 6[شـود    ها مي    زايش توليد كلاژن در اين محيط     اف
هـا نـشان       اين موضوع زماني بارزتر شد كـه نتـايج بررسـي          
طـور قابـل     دادند زمان تـرميم زخـم در بيمـاران ديـابتي بـه            

شـيوع ديابـت شـيرين در       ]. 9 و   8[يابـد    توجهي كاهش مي  
سراسر جهان رو به افزايش است و عوارض ناشي از آن بـه             

 جدي و مهم براي سلامت عمـومي تبـديل شـده            يك بحث 
  ].11 و 10[است 

يكي از تأثيرات سوء ديابت كه در اثر غلظت بالاي گلوكز           
هـاي    شود تغيير ميزان بيان و آزادسازي فـاكتور        خون ايجاد مي  

و فـاكتور رشـد     ) IL-6 (6-رشد متعددي از جملـه اينترلـوكين      
 و  12[سـت   هاي پوستي ا    از سلول ) bFGF( فيبروبلاست بازي   

 در روند التهابي و تـرميم  bFGF و IL-6دو فاكتور رشدي   ]. 13
غلظت بـالاي گلـوكز     ]. 14[ها نقش مهمي بر عهده دارد         زخم  

هـا    هاي پوسـتي از جملـه فيبروبلاسـت         خون با تاثير بر سلول    
ها را كاهش داده و موجـب تـأخير           روند آزادسازي اين فاكتور   

  ].15[شود  در روند ترميم زخم مي
هـاي رايـج تحقيقـاتي در خـصوص بررسـي             يكي از مدل  

عوارض ديابت روي پوست، مطالعه اثر محيط كشت محتـوي          
در . هاي مختلـف پوسـت اسـت        گلوكز با غلظت بالا بر سلول     

اين تحقيقات همچنين اثر عوامل مختلـف بـه منظـور كـاهش             
هاي مورد مطالعه     عوارض سوء ديابت در اين شرايط بر سلول       

در مطالعات محـدودي اثـر ليـزر        ]. 16-18 [بررسي شده است  
هاي التهـابي در      نئون بر روند آزادسازي فاكتور    - هليوم توان  كم

در اين  . محيط كشت با غلظت بالاي گلوكز بررسي شده است        
 Houreld and(هـام   هارولـد و آبـرا   توان بـه تحقيقـات    باره مي

Abrahame] (22-19  [در تحقيقـات  . اشاره نمودHoureld and 

Abrahame جـايي   هايي كه در اثر چندين بار جابـه         فيبروبلاست
طور مصنوعي زخمي شده بودند، فقـط در مرحلـه           در پيپت به  

پاساژ به منظور رسيدن به تعداد مورد نظر درون محيط كـشت            
. مول بر ليتر نگهداري شدند      ميلي 6/22حاوي گلوكز با غلظت     

 ـ         آن ابش ليـزر هليـوم     ها در نتايج تحقيقاتشان اعلام كردند كه ت
 در مقايـسه بـا      متـر مربـع     ژول بر سانتي   16وسيله دوز    نئون به 

 كمتـر و    IL-6 باعث بيان    5متر مربع   ژول بر سانتي  تابش با دوز    
 bFGFو كاهش بيـان     ] 21[مهار التيام زخم درون محيط كشت       

هـاي    اين در حالي است كه در اين تحقيقات سـلول         . شد] 22[
ت در محـيط بـا غلظـت بـالاي           سـاع  24فيبروبلاست حداكثر   

در عين حال در ايـن مطالعـه از         . گلوكز كشت داده شده بودند    
 primary(هاي سالم انساني تـازه اسـتخراج شـده     فيبروبلاست

culture ( و براي تابش ازbeam expander   استفاده شد تـا همـه 
مساحت هر چاهك پرتـو ليـزر را بـا شـرايط نـوري يكـسان                

  .ها افزايش پيدا كند دقت آزمايشدريافت كند و بنابراين 
 هليـوم   تـوان   كمهدف تحقيق حاضر بررسي اثر تابش ليزر        

  بـر    متـر مربـع     ژول بـر سـانتي     2 و   1،  5/0هـاي     نئون بـا دوز   
هاي انساني سـالم اسـت كـه ابتـدا درون محـيط               فيبروبلاست

كشت با غلظت طبيعي گلوكز به تراكم مناسب رسيده، سـپس           
محتـوي غلظـت     ون محيط كـشت   به مدت يك يا دو هفته در      
روش ارزيابي اين تحقيق    ]. 23[اند   بالاي گلوكز نگهداري شده   

 از bFGF و IL-6هـاي رشـدي    بررسي ميزان آزادسازي فـاكتور   
  .طريق آزمون الايزا در نظر گرفته شد

  
  ها مواد و روش

  نحوه كشت سلول
هاي فيبروبلاست پوست انسان از بانك سلولي انـستيتو           سلول

 ساله  30ها از پوست يك زن سالم         سلول. يران تهيه شدند  پاستور ا 
، HSF-PI 18ردة (سفيد پوست و از نژاد قفقازي تهيه شـده بودنـد   

كاررفته در تحقيـق حاضـر مـورد         هاي به  همه روش  )C194كد  
 .تاييد كميته اخلاق پزشكي دانشگاه متبوع قـرار گرفتـه اسـت           

سـلول كـشت    متر مربع كـشت       سانتي25هاي    ها در فلاسك    سلول
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 Gibco) DMEM ,ها از محيط كشت  براي كشت سلول. داده شدند
(Dulbecco’s modified Eagle’s medium گرم بـر ليتـر   16/1 داراي 

L-      سرم جنين گـاو       درصد 10گلوتامين و تقويت شده با)FBS( ،
ليتـر    ميكروگرم بـر ميلـي     100سيلين و   ليتر پني    واحد بر ميلي   100

هــاي كــشت ســلول در   فلاســك. شــد استرپتومايــسين اســتفاده
 درصـد و    CO2 5گراد، فـشار      درجه سانتي  37انكوباتور در دماي    

هـا بـه     كـه سـلول    پـس از آن   .  درصد نگهداري شدند   95رطوبت  
ها پس  سلول. ها ساب كالچر تهيه شد   تراكم مناسب رسيدند از آن    

از شمارش روي لام نئوبار و انجام آزمون حيات بـا تريپـان بلـو               
. اي انتقـال داده شـدند       خانه 24هاي پليت      رصد به چاهك   د 04/0

 چاهـك در    6.  سـلول بـود    50000هاي هر چاهـك       تعداد سلول 
]. 24[ چاهـك در گـروه تجربـي قـرار گرفـت             6گروه شـاهد و     

  .آزمايش براي هر گروه يك مرتبه انجام شد
براي تعيين غلظـت گلـوكز و زمـان مناسـب بـراي تغييـرات               

 نوبت يك هفته و دو هفته و در سه غلظت    ها در دو    سلولي، سلول 
گـرم     ميلـي  200 (مـولار بـر ليتـر       ميلي 1/11،مولار بر ليتر    ميلي 5/5

) ليتـر   گرم بر دسـي      ميلي 270 (مولار بر ليتر    ميلي 15و  ) ليتر  بردسي
كشت داده شدند و سپس براي ارزيابي ميـزان آزادسـازي فـاكتور             

IL-6 ــابتي نمــودن بــراي .  تحــت آزمــون الايــزا قــرار گرفتنــد دي
و دو هفته در محيط كـشت   ها به مدت يك  ها، سلول  فيبروبلاست

) مولار بر ليتر ميلي 15(ليتر  ميلي گرم بر دسي 270با غلظت معادل 
D-Glucose  هـا هـر سـه روز         محيط كشت سلول  .  نگهداري شدند

هاي مورد بررسي در محيط كـشت بـا    سلول. يك بار تعويض شد   
  . قرار داشتند9 تا 3هاي  ط به پاساژغلظت گلوكز بالا مربو

  
  نحوه تابش ليزر

 سـاخت سـازمان     IR-2000نئـون   -تابش ليزر با مولد ليزر هلـيم      
 2  نـانومتر، قطـر خروجـي   8/632انرژي اتمي ايران بـا طـول مـوج    

قطـر ليـزر   . وات صـورت گرفـت    ميلي10متر و توان خروجي       ميلي
 17 بـه قطـر   Beam Expanderپرتو خروجي بـا اسـتفاده از دسـتگاه    

ايـن  . متـري از چاهـك افـزايش يافـت          سانتي 15متر در فاصله      ميلي

متـر،     ميلـي  5/7بـه قطـر   ) biconvex(هاي محدب الطرفين      دستگاه لنز 
در اين حالت تـوان  .  استBKDمتر و شيشه   ميلي 5/6فاصله كانوني   

تابش ليزر با سه چگالي     .  ميلي وات بود   5/1خروجي دستگاه برابر با     
ژول  2و )  ثانيـه 1512به مدت  (1، ) ثانيه757به مدت  (5/0 انرژي 

منظـور   بـه . صورت گرفـت  )  ثانيه 3024به مدت    (متر مربع   بر سانتي 
هـاي تحـت      سازي شرايط محيطي كه طي بيرون بودن سلول        يكسان

هاي گـروه شـاهد در همـان          افتد، سلول  تابش از انكوباتور اتفاق مي    
ي شدند بدون آنكه تحـت تـابش        شرايط خارج از انكوباتور نگهدار    

ها، طي سه     تابش ليزر يك روز پس از پاساژ سلول       . ليزر قرار بگيرند  
در . انجـام شـد   ) در كل سـه تـابش     (روز متوالي و هربار يك مرتبه       

  :مجموع چهار گروه تحت تابش ليزر قرار گرفتند
هاي فيبروبلاست كه در محيط كشت بـا غلظـت             سلول -1

كشت داده شده بودنـد و      ) مول بر ليتر    ميلي 5/5(طبيعي گلوكز   
هـا كـه ليـزر دريافـت نكردنـد شـاهد              گروهي از ايـن سـلول     

 .محسوب شدند

هاي فيبروبلاست كه به مدت يك هفته در محيط    سلول -2
كشت داده  ) مول بر ليتر     ميلي 15(كشت با غلظت بالاي گلوكز      

شده بودند ولي طي تابش در محيط بـا غلظـت طبيعـي قـرار                
هـا كـه ليـزر دريافـت نكردنـد            گروهي از اين سلول   داشتند و   

 .شاهد محسوب شدند

هاي فيبروبلاست كه به مدت يك هفته در محيط    سلول -3
كشت داده  ) مول بر ليتر     ميلي 15(كشت با غلظت بالاي گلوكز      

شده بودند و طي تابش نيز در محيط با غلظت بـالاي گلـوكز               
زر دريافت نكردنـد  ها كه لي قرار داشتند و گروهي از اين سلول    

 .شاهد محسوب شدند

هاي فيبروبلاست كه به مدت دو هفته در محـيط         سلول -4
كشت داده  ) مول بر ليتر     ميلي 15(كشت با غلظت بالاي گلوكز      

شده بودند ولي طي تابش در محيط بـا غلظـت طبيعـي قـرار                
هـا كـه ليـزر دريافـت نكردنـد            داشتند و گروهي از اين سلول     

 .شاهد محسوب شدند

ها در محـيط بـا غلظـت بـالاي            هدف از قرار ندادن سلول    
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گلــوكز طــي تــابش در گــروه دو و چهــار، بازســازي شــرايط 
هـا    آزمايشگاهي مشابه بيماران ديابتي است كه كه قند خون آن         

تحت كنترل قرار گرفته است، در حالي كه گـروه سـه مـشابه              
  . بيماران ديابتي كنترل نشده است

  
  اروش انجام آزمون الايز

پس از سه روز تـابش      ) supernatant(ها    مايع رويي چاهك  
ــع  ــارم جم ــركت   در روز چه ــتورالعمل ش ــق دس   آوري و طب

U-Cytech biosciences,Utrecht, Netherland تحت آزمون الايزا 
طبـق   و   6براي ارزيابي ميـزان آزادسـازي فـاكتور اينترلـوكين           

 تحـت  (RayBiotech, GA, USA)دستورالعمل شـركت  
رشـد  الايـزا بـراي ارزيـابي ميـزان آزادسـازي فـاكتور              آزمون

 .هـا قـرار گرفتنـد     از فيبروبلاسـت )bFGF(فيبروبلاستي بـازي   
ژول بـر    5/0ها شامل گروه شاهد و مـورد بـراي تـابش                نمونه
 مطالعة  متر مربع   ژول بر سانتي  1 مطالعة پايلوت،    متر مربع   سانتي

العـة دو هفتـه    مطمتر مربـع  ژول بر سانتي 1يك هفته ديابتي و    
هـايي    هاي انتخـاب شـده دوز       اين چگالي انرژي  . ديابتي بودند 

بودند كه در مطالعة قبلي ثابت شـده بـود بيـشترين اثـر را بـر                 
  ].24[هاي ديابتي شده دارند  تكثير فيبروبلاست

 
  تحليل آماري

هاي الايـزا آزمـون         هاي مربوط به مطالعه       توزيع طبيعي داده  
هـاي      هـاي زيـر گـروه       وزيع طبيعي داده    هاي با ت    در نمونه . شد

هـا    آزمون و كل داده Student t testشاهد و تجربي هر گروه با 
هـاي بـدون توزيـع        در نمونه .  با هم مقايسه شدند    ANOVAبا  

ــي داده ــروه   طبيعـ ــر گـ ــاي زيـ ــا    هـ ــروه بـ ــر گـ ــاي هـ   هـ
Mann-Whitney-U test آزمون شـدند . P_value  05/0 كمتـر از 

  .دار تلقي شد معني
  

  ها  يافته
ابتدا براي تعيين غلظت گلوكز و زمان مناسب بـراي تغييـرات         

ها در دو نوبت يك هفته و دو هفته و در سه غلظت               سلولي سلول 
گـرم بـر       ميلي 200 (مولار بر ليتر    ميلي 1/11،  مولار بر ليتر    ميلي 5/5

) ليتـر   گرم بـر دسـي        ميلي  270 (مولار بر ليتر    ميلي 15و  ) ليتر  دسي
 IL-6ده و سپس براي ارزيـابي ميـزان آزادسـازي فـاكتور             كشت دا 

نتـايج نـشان داد كـه       ). 1شـكل   (تحت آزمون الايزا قرار گرفتنـد       
مول بـر      ميلي 5/5بيشترين ميزان آزادسازي فاكتور رشد در غلظت        

هاي مـورد مطالعـه       ليتر طي دو هفته بود كه نسبت به ساير غلظت         
  ). p<0.05(داري داشت  تفاوت معني

  

  
هاي انساني كـشت داده         از فيبروبلاست  6ميزان آزادسازي اينترلوكين     .1شكل  

   روزه14 و 7هاي زماني  هاي مختلف گلوكز در بازه  شده در محيط با غلظت
  ).p< 0.05(نسبت به دو گروه ديگر تفاوت معني داري مشاهده شد  *

  
ارزيـابي ميـزان آزادسـازي    نتايج حاصل از آزمون الايزا بـراي       

.  نشان داده شده است    1ها در جدول       از فيبروبلاست  bFGFفاكتور  
پـس از    متر مربـع  ژول بر سانتي 1بر اين اساس تابش ليزر با دوز 
داري در ميـزان آزادسـازي فـاكتور          سه روز باعث افـزايش معنـي      

bFGF  شود كه هم بـه مـدت يـك           هاي انساني مي     از فيبروبلاست
در محـيط بـا     ) p=0.04(و هم به مـدت دو هفتـه         ) p=0.047(هفته  

  .غلظت بالاي گلوكز كشت داده شده باشند
نتايج حاصل از آزمون الايزا براي ارزيابي ميزان آزادسازي فاكتور          

IL-6  نشان داده شـده اسـت      5 تا   2هاي    ها در جدول     از فيبروبلاست .  
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  ي سالم پوست انسان كه  طي سه روز تحت تابش ليزر قرار گرفتندها روبلاست انساني از فيبbFGFميزان آزادسازي فاكتور  .1جدول 
bFGF (pg/ml) 

  گروه شاهد گروه مورد
ــرژي ــالي ان  چگ

ژول بـــــــــر (
 )متر مربع سانتي

انرژي كل  
 )ژول(

ــي  )ثانيه(زمان  ــوان خروج ت
  )وات(دستگاه 

  توضيحات

  مهاي سال فيبروبلاست 5/1 757 135/1 5/0 64/4724 76/4757
هاي انساني كه به مدت يـك هفتـه در            فيبروبلاست 5/1 1512 27/2 *1 88/1616 48/3576

  محيط با غلظت بالاي گلوكز كشت داده شدند
هاي انساني كه به مدت دو هفته در          فيبروبلاست 5/1 1512 27/2 *1 32/2842 76/4826

  محيط با غلظت بالاي گلوكز كشت داده شدند
  ).p< 0.05(داري داشتند  اوت معني تفنسبت به گروه شاهد*

  

  ي سالم پوست انسان كه  طي سه روز تحت تابش ليزر قرار گرفتندها  انساني از فيبروبلاستIL-6 ميزان آزادسازي فاكتور .2جدول
IL-6 ) ليتر پيكو گرم برميلي(  

  گروه شاهد گروه مورد
متر  ژول بر سانتي(چگالي انرژي

 )مربع
انرژي كل 

 )ژول(
ه توان خروجي دستگا )ثانيه(زمان 

  )وات(

56/62 04/59  5/0 135/1 757 5/1 
93/78 26/72 1 27/2 1512 5/1 
3/83 58/79 2* 54/4 3024 5/1 

  ).p< 0.05(داري داشتند  نسبت به گروه شاهد تفاوت معني *
  

بالاي گلوكز قرار گرفته و سپس ضـمن   ت يك هفته در محيط با غلظت به مدي پوست انسان كهها  انساني از فيبروبلاستIL-6 ميزان آزادسازي فاكتور .3جدول
 .  طي سه روز تحت تابش ليزر قرار گرفتندنگهداري در محيط با غلظت طبيعي گلوكز

IL-6) ليتر پيكو گرم برميلي(  
  گروه شاهد ردگروه مو

متر  ژول بر سانتي(چگالي انرژي
 )مربع

انرژي كل 
 )ژول(

توان خروجي دستگاه  )ثانيه(زمان 
  )وات(

42/81 12/68  5/0* 135/1 757 5/1 
09/61 98/40 1* 27/2 1512 5/1 
4/49 17/38 2 54/4 3024 5/1 

  ).p< 0.05( داري داشتند  نسبت به گروه شاهد تفاوت معني *
  

حيط با غلظت  بالاي گلوكز قرار گرفته و سپس ضمن     به مدت يك هفته در م      ي پوست انسان كه   ها   انساني از فيبروبلاست   IL-6 ميزان آزادسازي فاكتور     .4جدول
   طي سه روز تحت تابش ليزر قرار گرفتندنگهداري در محيط با غلظت بالاي گلوكز

IL-6 ) ليتر پيكو گرم برميلي(  
  گروه شاهد گروه مورد

متر  ژول بر سانتي(چگالي انرژي
 )مربع

انرژي كل 
 )ژول(

توان خروجي دستگاه  )ثانيه(زمان 
  )وات(

17/55 26/70  5/0 135/1 757 5/1 
89/66 95/71 1 27/2 1512 5/1 
24/75 14/18 2* 54/4 3024 5/1 

  ).p< 0.05(نسبت به گروه شاهد تفاوت معني داري داشتند *
  

ي گلوكز قرار گرفته و سـپس ضـمن    به مدت دو هفته در محيط با غلظت بالا  ي پوست انسان كه   ها   انساني از فيبروبلاست   IL-6 ميزان آزادسازي فاكتور     .5جدول
   طي سه روز تحت تابش ليزر قرار گرفتندنگهداري در محيط با غلظت طبيعي گلوكز

 IL-6 )ليتر پيكو گرم برميلي(  
  گروه شاهد گروه مورد

متر  ژول بر سانتي(چگالي انرژي
 )مربع

انرژي كل 
 )ژول(

توان خروجي دستگاه  )ثانيه(زمان 
  )وات(

77/50 37/42  5/0 135/1 757 5/1 
89/39 71/39 1 27/2 1512 5/1 
22/185 12/70 2* 54/4 3024 5/1 

  ).p< 0.05(داري داشتند  نسبت به گروه شاهد تفاوت معني *
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ژول بر  2توان با چگالي انرژي  اين مطالعه نشان داد كه تابش ليزر كم
موجـب   داري  بـه طـور معنـي      بـه مـدت سـه روز           متر مربع   سانتي
 هـايي    از فيبروبلاسـت   6يش آزادسازي فاكتور اينترلـوكين      افزا
شود كه در محيط با غلظت طبيعي گلوكز كشت داده شـده             مي

ها يك هفته در  در بررسي گروه دوم كه سلول). p=0.01(بودند 
 تـابش   ،محيط با غلظت بالاي گلوكز كـشت داده شـده بودنـد           

ــرژي  ــالي ان ــا چگ ــزر ب ــاي  لي ــر 1و  )p=0.049 (5/0ه  ژول ب
داري   به مدت سه روز به طور معني      ) p=0.027 (متر مربع   سانتي

 از 6باعـــث افـــزايش آزادســـازي فـــاكتور اينترلـــوكين     
. هاي گروه مورد نسبت به گروه شاهد شـده بـود            فيبروبلاست

ها پس از يك هفته كشت در محيط بـا     در گروه سوم كه سلول    
غلظت بالاي گلوكز طي تابش نيز در محيط بـا غلظـت بـالاي              

ها بـه     م كه سلول  چهارگلوكز قرار داشتند و همچنين در گروه        
مدت دو هفته در محيط با غلظـت بـالاي گلـوكز كـشت داده               

متـر   ژول بـر سـانتي   2تابش ليزر با چگالي انـرژي ، شده بودند
داري موجـب افـزايش       طـور معنـي      به مدت سه روز  بـه       مربع

ت بـه   هـا نـسب      از فيبروبلاسـت   6آزادسازي فاكتور اينترلوكين    
  ).=p 0.004 و=p  0.00به ترتيب(گروه شاهد شده بود 

  

  بحث
در ابتداي اجراي اين مطالعه بـه منظـور انجـام يـك بررسـي               

ها پس از كشت در محيط با غلظـت   سلول) pilot study(مقدماتي 
منظور ارزيابي ميزان آزادسازي فاكتور اينتر لـوكين          طبيعي گلوكز به  

 يك فاكتور التهـابي     6اينترلوكين  . ند تحت آزمون الايزا قرار گرفت     6
]. 14[محسوب شده و حضور آن در التيام زخم بسيار موثر اسـت             

تـوان بـا هـر سـه انـرژي            اين مطالعه نشان داد كه تابش ليـزر كـم         
 باعث افـزايش ميـزان      متر مربع   ژول بر سانتي   2  و 1،  5/0دانسيتي  

نها در انرژي   شود اما اين افزايش ت      آزادسازي اين فاكتور التهابي مي    
دار   نسبت به گروه شـاهد معنـي       متر مربع   ژول بر سانتي   2دانسيتي  

و همكـاران  ) Novoselova(اي كه توسط نووسـلووا      در مطالعه . بود
 8/632 انجام شد اثر ليزر هليوم نئون با طول مـوج            2006در سال   

 و  80،  5مترمربع بـه مـدت        وات بر سانتي     ميلي 2/0نانومتر و توان    
هـــا و   از ماكروفـــاژ6ه روي آزادســـازي اينترلـــوكين  ثانيـــ180

اين مطالعه نشان داد كه    . هاي سالم بررسي شد     هاي موش   لنفوسيت
هـاي    هاي كمتـر و در نتيجـه انـرژي دانـسيتي            تابش ليزر در زمان   

تر اثر تحريكي مثبت داشته در حالي كه با افزايش زمان تابش          پايين
اهش و سيـستم ايمنـي      ميزان آزادسـازي ايـن فـاكتور التهـابي ك ـ         

  ].25[شد  سركوب 
در ادامة مطالعه حاضر به منظور بررسي اثر غلظت بالاي          

ها و يـافتن غلظـت مناسـب بـراي            گلوكز روي فيبروبلاست  
 دو  ها به مدت يك و دو هفته در         مرحلة بعدي بررسي سلول   

گـرم بـر    ميلـي  270 و200(محيط بـا غلظـت بـالاي گلـوكز     
نتـايج حاصـل نـشان داد كـه         . كـشت داده شـدند    ) ليتـر  دسي

حضور مقادير بالاي گلوكز به مدت دو هفته باعث آسـيب و            
 از  6 فـاكتور التهـابي اينترلـوكين     كاهش فعاليـت آزادسـازي      

بررسي حاضر نـشان    . دشو هاي پوست انسان مي     فيبروبلاست
داد كه غلظت بالاي گلوكز به مدت دو هفتـه باعـث كـاهش              

و ايـن كـاهش در غلظـت         شده   6توان آزادسازي اينترلوكين    
مولار   ميلي 5/5( بر ليتر نسبت به غلظت طبيعي        مول  ميلي 15

ثير مقدار زياد گلـوكز بـر       أدر حقيقت ت  . بوددار   معني) بر ليتر 
 ـ       كاهش فعاليت فيبروبلاست   خير در تـرميم    أها يكي از علل ت

طـور   كه در اين بررسي بـه     ] 9 [استزخم در بيماران ديابتي     
  .اين كاهش مشاهده شد) in vitro(آزمايشگاهي 

ها ابتدا به مدت يك         در قسمت دوم اين بررسي فيبروبلاست     
مـولار بـر      ميلـي  15(و دو هفته در محيط با غلظت بالاي گلوكز          

تـوان قـرار      نگهداري شده و سپس تحت تـابش ليـزر كـم          ) ليتر
ها به مدت سه روز و هر بـار يـك مرتبـه تحـت                   سلول. گرفتند  

 نتايج حاصل از آزمـون الايـزا نـشان داد كـه             .گرفتند  تابش قرار   
متـر    ژول بـر سـانتي     1 و   5/0هـاي     تابش ليزر با انرژي دانـسيتي     

ها پس از يك هفته كـشت در   در گروه دو مطالعه كه سلول   مربع
محيط با غلظت بالاي گلوكز طي تابش ليزر در محيط با غلظت            

ــي  ــزايش معن ــتند، موجــب اف ــرار داش دار آزادســازي  طبيعــي ق
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در گـروه سـه و چهـار        .  نسبت به گروه شاهد شـد      6نترلوكين  اي
ژول بـر    2دار بـا تـابش ليـزر بـا دوز            مطالعه اين افزايش معنـي    

اي كـه هورلـد و آبراهـامز         در مطالعـه  .  ديده شـد   متر مربع   سانتي
)Houreld and Abrahamse ( ــال  روي 2007در ســــــ

هليوم نئون  توان    هاي ديابتي انجام دادند، اثر ليزر كم        فيبروبلاست
اين بررسـي نـشان داد      .  بررسي كردند  6را روي بيان اينترلوكين     

 16  نانومتر و انـرژي دانـسيتي  8/632كه تابش ليزر با طول موج 
ژول بـر    5 نـسبت بـه انـرژي دانـسيتي          متر مربـع    ژول بر سانتي  

دار در بيان اين فاكتور التهـابي        باعث كاهش معني   متر مربع   سانتي
عات ديگر نشان داد كه تابش ليزر بـا انـرژي           مطال]. 21[شود   مي

 باعث افزايش پايدار آزادسازي     متر مربع   ژول بر سانتي   5دانسيتي
  ].26[شود  هاي ديابتي مي  از فيبروبلاست6اينترلوكين 

ژول بر   1 در مطالعه حاضر تابش ليزر با انرژي دانسيتي       
هايي كه يك يـا دو هفتـه در            در فيبروبلاست  متر مربع   سانتي

حيط با غلظت بالاي گلوكز كشت داده شده بودند، باعـث           م
 نـسبت بـه گـروه       bFGFداري در آزادسـازي      افزايش معنـي  

است كه تابش ليـزر      مطالعات متعددي نشان داده   . شاهد شد 
هـاي پـايين موجـب افـزايش            بـا انـرژي دانـسيتي      تـوان   كم

مطالعـه  ]. 27- 29[شـود    آزادسازي اين فـاكتور رشـدي مـي       
 نـشان داد كـه      2008و همكاران در سال     ) Saygun(سايگان  

 روي  متر مربـع    ژول بر سانتي   2تابش ليزر با انرژي دانسيتي      
داري در   هاي لثه انسان موجـب افـزايش معنـي          فيبروبلاست
  ].29[شود  ها مي  از اين سلولbFGFآزادسازي 

بيـان  ] 30 و   5[در حالي كه اين بررسي و ساير مطالعـات          
هاي كمتر بـراي        با چگالي انرژي   توان  كمكند كه تابش ليزر      مي

تر همچون افزايش توان تكثيـري   ايجاد تغييرات زيستي مناسب  
اما تحقيقات ديگري وجود دارد كه نتـايج        ،  ها بهتر است    سلول

و ) Mirzaei(ميرزايـي   ]. 31-33[انـد    متفاوتي را گزارش كـرده    
هـاي اسـتخراج       را روي فيبروبلاست   توان  كمهمكاران اثر ليزر    

وسـيله استرپتوزوتوسـين     هـاي ديـابتي شـده بـه         ده از موش  ش

ايـن مطالعـه نـشان داد كـه تـابش ليـزر             ]. 31[بررسي كردنـد    
 باعـث  متـر مربـع   ژول بر سـانتي  4 هليوم نئون با دوز توان كم

  .شود هاي فيبروبلاست مي افزايش توان تكثيري سلول
را  هليوم نئون    توان  كمو همكاران اثر ليزر     ) Prabhu (پرابهو

 را بـر    متـر مربـع     ژول بر سـانتي    8  و 6،  4،  3،  2،  1هاي    با دوز 
اين مطالعـه   . ترميم زخم ايجاد شده روي موش بررسي كردند       

ها باعث افزايش سرعت در ترميم        نشان داد كه تمامي اين دوز     
  بيشترين اثـر را    متر مربع   ژول بر سانتي   2شود اما دوز     زخم مي 

ــاض زخــم دارد  ــ]. 33[در انقب ــن نت ــايج ] 32 و 5[ايج اي و نت
كند كه چگالي انـرژي ليـزر         مي حاصل از اين مطالعه مشخص    

تابشي نسبت به نوع ليزر مورد استفاده اثر بيشتري در تحريك           
اما دوز تابشي مـورد     . ها دارد   هاي زيستي سلول     يا مهار فعاليت  

استفاده كه بيشترين تأثير مثبت را داشـته باشـد همچنـان يـك              
 شود بنابراين پيشنهاد مي  . ر اين زمينه است   مطلب مورد بحث د   

هـاي ديـابتي      كه مطالعات بيشتري با شرايط مشابه روي سلول       
  .منظور تعيين دوز تابشي مناسب صورت پذيرد به

ژول بـر    2توان بـا دوز       اين مطالعه نشان داد كه تابش ليزر كم       
 از  6توانـد بـر ميـزان آزادسـازي اينترلـوكين             مـي  متر مربـع    سانتي
هايي كه به مدت يك يـا دو          هاي سالم و فيبروبلاست     وبلاستفيبر

) مـولار بـر ليتـر       ميلـي  15(هفته در محيط با غلظت بالاي گلـوكز         
بنابراين بـه    .كشت داده شده بودند، اثر تحريكي مثبت داشته باشد        

ممكـن اسـت يـك       متر مربع   ژول بر سانتي   2رسد كه دوز     نظر مي 
در .  ترميم زخم ديـابتي باشـد      آل براي تحريك    انرژي دانسيتي ايده  

 باعث افزايش متر مربع ژول بر سانتي 1عين حال تابش ليزر با دوز 
هـاي     از فيبروبلاسـت   bFGFداري در ميزان آزادسازي فاكتور       معني

شود كه به مدت يك يا دو هفته در محـيط بـا غلظـت                انساني مي 
  .بالاي گلوكز كشت داده شده باشند

  

  تقدير و تشكر
ترم معاونت پژوهشي دانشگاه متبوع كه بودجه از حوزه مح  

  .شود  سپاسگزاري مي،اين تحقيق را تأمين كردند
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