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Gigi thiéu
Lich sir cia phototherapy

Quang tri liéu (phototherapy) theo nghia rong nhat co nghia 1a bt ky loai diéu tri nao
(therapeia tiéng Hy Lap c6 nghia “chira tri, chita 1anh”) véi bat ky loai &nh sang nao (tir tiéng
Hy Lap phos, photos c6 nghia ‘anh sang’). Tuy nhién, dinh nghia dugc chap nhan hién nay
ctia phototherapy 1a “viéc st dung anh sdng muc ning luong thap dé dat duoc hiéu ung khoéng
sinh nhiét va khdng ton thuong nhung c6 hiéu qua 1am sang & md™. Theo dinh nghia co ban
ban dau, phototherapy 12 mot nghé thuat co dai vi nguén anh sang 1au doi nhat trén thé gisi
la mat troi, va tri liéu bang anh sang mit troi, hay liéu phap mat troi, da duoc s dung hon
4000 nam va dugc ghi nhan sir dung sém nhat & nguoi Ai Cap co dai (Giese, Song vai tia
cuc tim cua Mat troi, Springer, New York, 1976). Ho diéu tri van dé c6 18 1a bénh bach bién
bang cach cha xat viing bi anh huong vaoi mot loai thao moc duoc nghién nat gidng nhu can
tay, sau d6 dé ving can diéu tri tiép xic voi &nh sang mat troi. Tinh nhay sang cua can tay
gay ra phan tng véi anh sang manh trén da dan dén chay nang rat kho chiu, dé hy vong xuat
hién tinh trang tang sac t6 tha cap sau viém, hay con goi la 'rdm nang' dé tai tao ving da bi
mét sic t6. Dén luot ngudi Hy Lap va La Ma cd dai d3 st dung sac manh chira lanh caa mat
troi, va nd van dang duoc sir dung tich cuc & chau Au vao thé ky 18, 19 va dau thé ky 20, dac
biét 13 liéu phap anh sang d6 dugc thuc hién voi bénh nhan duoc & trong phong cé cira s6
mau do. Mot bénh nhan ndi tiéng 1a Vua George 111 cua Vuong qudc Anh va Bac Ireland, tri
Vi tir nam 1760 dén nam 1801, dwoc moi ngudi biét dén voi cai tén sai 1am 1a 'Mad King
George'. Hién nay ching t6i nghi ngo rang ong dy c6 thé bi bénh réi loan chuyén héa
porphyrin mau, vi vay viéc bi nhét trong mot cin phong vai nhitng birc tudng mau do va cia
s6 mau do dé diéu tri trim cam c6 1& chi khién éng 4y tré nén dién cudng hon, vi ching roi
loan chuyén hoa porphyrin thuong lién quan dén su nhay sang dir doi! Cac van dé duoc diéu
tri theo cach nay bao gom cac ton thuong da bung phat do rubella va rubeola, tham chi Ia
bénh 'melancholia’, nhu truedng hop cua Vua George 111, hién duoc ghi nhan 1a tram cam 1am
sang. Hippocrates, cha dé cua Y hoc, chiac chan dong tinh véi tng dung thir hai khoang hai
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thién nién ky trudc Vua George: Hippocrates diéu tri bang 4nh sang mit troi cho bénh nhan
tram cam va tin rang ngudi Hy Lap binh thuong dé chiu hon nguoi & cac nuéc lang giéng
phia bac vi tiép xdc nhiéu hon vai anh nang mat troi.

Trong linh vuc nghién ciu quang tri liéu theo budc song, liéu phap anh sang do da
dugc kiém tra ¢ cap do té bao dudi kinh hién vi méi duoc phat minh bai Fubini va cac ddng
nghiép vao cudi thé ky thir mudi tam [3], nhimg ngudi ¢6 thé chi ra &nh sang mau do di qua
thau kinh va b loc tir &nh sang mit troi, kich hoat ¢ chon loc thanh phan hd hap cua ty thé
té bao. Khong c6 gi méi dudi anh mat troi. Tuy nhién, mat troi 1a mot cong cu y té hay thay
d6i, dic biét 1a ¢ Bic Au, va quang tri liéu hién dai nhu da biét bat dau vao khoang dau thé
ky trudc véi hé thong dén hd quang dién cua Finsen, cho phép quang tri liéu khi chuyén céng
tac, khéng phu thudéc vao mat troi [4]. Tuy nhién, ngoai liéu phép anh sang xanh dugc sir
dung cho bénh ting bilirubin & tré so sinh van con tiép tuc cho dén ngay nay, phan Ién cac
ring dung cta quang tri liéu da bi loai bo trong khoang dau thé ky 20 nhd xuat hién thudc tot
hon hodc cac k¥ thuat diéu tri duoc cai tién.

Sy phat trién cua cac hé thong laser dau tién, cudc dua ma Theodore Maiman d3 gianh
chién thing trong gang tic vao nim 1960 vd&i tia laser dua trén ruby dugc kich hoat bai dén
flash, mang dén cho cac bac si 1am sang va cac nha nghién citu mot nguon anh sang hoan
toan khac biét va doc dao. Trong 4 niam tir 1960 dén 1964, theo sau laser ruby I argon,
helium-neon (HeNe), neodymium: yttrium-nhdém-garnet (Nd: YAG), laser ban dan trang thai
ran (laser diode) va laser carbon dioxide (CO2), tat ca déu van con duogc sir dung trong linh
vuc y té, va laser HeNe (632,8 nm) thuc té da c6 mot luong 16n tai lidu vé liéu phap quang
tri liéu trong ba thap ky qua. Béi véi diode phat sang (light-emitting diodes, LED), &nh sang
dau tién tir chat ban dan duoc tao ra vao nam 1907 béi nha thi nghiém nguoi Anh H. J. Round.
Mot cach doc 1ap vao giira nhitng naim 1920, O-V Losev ¢ Nga tao ra anh sang hong ngoai
khéng nhat quan tir mot chat ban dan (diode). Nhiing nghién ctiru nay di dugc xuat ban ¢
Nga, Ptic va Anh, nhung cong viéc caa ho hoan toan bi b qua & My [5]. Mai dén nam 1962,
dén LED quang pho nhin thdy (633 nm, mau d6) thwong mai dau tién duoc phéat trién tai Hoa
Ky boi Holonyak, dugc coi la 'Cha dé cia déen LED' khi lam viéc vai General Electric
Company. Trong vai nam tiép theo, dén LED cho cac budc séng nhin thay khac da duoc san
Xuat, voi cong suat gap mudi 1an hozc hon dén LED ban dau caa Holonyak. Vi nhiing Iy do
s& duoc thao luan ¢ phan sau, nhimg dén LED nay thuc su khong thich hop 1am ngudn sang
tri liéu, mac du ching cuc ky sang va rat ré so véi laser diode, va phai dén cudi nhimg nim
1990, mét thé hé dén LED gan nhu don sic (quasimonochromatic) cuc ky manh mé méi dugc
phat trién boi Whelan va cac ddong nghiép nhu mot san pham phuy tir Chuong trinh Y hoc
Khong gian caa Co quan Hang khong va Vil tru Quoc gia (NASA) [6]. Khong giong nhu thé
hé truge ré tién, nhitng céi goi 1a “DPén LED NASA’ cubi cung da cung cap cho céac bac si
lam sang va cac nha nghién ctu mot céng cu diéu tri mai va thiét thuc [7].
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Pén LED la gi va tai sao dung den LED?
LED la gi?

Diode phat quang (light-emitting diodes, LED) thudc gia dinh thiét bi trang thai ran
duoc goi 1a chat ban dan. Pay 1a nhitng thiét bi nam & giira vat liéu dan dién va cach dién, khi
khong c6 dong dién nao dugc dwa vao chat ban dan, né cé cac dic tinh gan gidng nhu chat
cach dién. Giai thich mot cach don gian, chat ban dan hoic diode phat sang bao gom vat liéu
am (loai N) va duong (loai P), duoc ‘pha tap’ véi c4c tap chat cu thé dé tao ra budc song
mong muén. Ving n chaa cac electron & trang thai co ban hoac trang thai nghi, va ving p
chtra cac '8 trong' tich dién duong, ca hai I8 nay déu it nhiéu & trang thai tinh (Hinh 18.1a —
c). Khi mot dién thé dong dién mot chiéu cé phan cuc chinh xac duoc dat vao mot dén LED,
cac electron trong ving N dugc day Ién trang thai ning luong cao hon, va ching va cac 15
trong trong viing P bat dau chuyén dong vé phia nhau (Hinh 18.1d), gap nhau tai diém tiép
giap N / P noi cac electron mang dién tich &m bi hit vao céc 16 tréng mang dién tich duong.
Sau do, cac electron tr¢ lai trang thai nang Iugng nghi va khi lam nhu vay, phat ra nang luong
du trir cua chung dudi dang mot photon, mét hat nang luong anh sang (Hinh 18.1e). Budc
song duoc phat ra 1a khéng nhat quan, 1y tuong 1a dai rat hep va phu thuoc vao ca vat liéu ma
dén LED duogc cau tao, chat nén va khoang cach tiép giap p-n. Bang 18.1 trinh bay danh sach
cac chat nén chinh va cac mau lién quan. Pén LED c¢6 hai hinh dang: ¢6 loai dén LED dang
vom cii hon va loai gan ddy hon va hién dang duoc st dung nhiéu hon, “on board chip”
(OBC), nhé gon hon va it tén kém hon nhiéu so véi loai hinh vom cii hon. Chung ciing hiéu
qua hon. Hinh 18.2 m6 ta ciu tao cua ca hai loai LED. Cac loai hinh vom c6 thé dugc gan
trén bang mach in (printed circuit board, PCB) & khoang cach déu dan va chinh xac tir nhau
dé cung cap mot mang LED, trong khi loai OBC da 1a mot phan cua PCB, noi cach khac céc
nha san xuat hé théng LED c6 thé mua PCB dugc lam sin vai bat ky cau hinh va kich thudc
nao. Hinh 18.3 cho thay mét vi du vé ca hai kiéu trong thuc té.

Bdng 18.1 C4c chét nén pho bién va mau sic duoc tao ra

Chit nén Cong thirc | Mau sic dwoc tao ra

Aluminum gallium arsenide (AlGaAs) | o, hong ngoai

Aluminum gallium phosphide (AlGaP) Xanh luc

Aluminum gallium indium phosphide | (AlGalnP) | Xanh luc, vang, cam, d6 cam (tat ca cuong do cao)

Gallium arsenide phosphide (GaAsP) Vang, cam, do cam, do

Gallium phosphide (GaP) Xanh luc, vang, do

Gallium nitride (GaN) Xanh lam, xanh lyc, xanh luc thuan khiét (xanh luc
bao): cling c6 mau trang (néu c6 rao can luong tu
AlGaN, goi 12 LED 'anh sang tring’)

Indium gallium nitride (InGaN) Gan tia cuc tim, xanh lam, xanh luc hoi xanh
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Hinh 18.1 Ben LED la gi va n6 ¢6 thé tao ra dnh sang
nhu thé nao?

(a) Bén LED Vvé co ban duoc cau tao bai hai vat liu, vat
liéu loai N hoac vat liéu am va vét liéu loai P hoac vat
liéu duong. Vat liéu N chira cac electron mang dién tich
am chuyén dong nhu trong hinh va vat liéu P chtra cac 16
tréng mang dién tich duwong chuyén dong theo hudéng
nguoc lai. Khi c&c vat liéu ¢ xa nhau va khong duoc két
ndi vai bat ky ngudn dién ndo, chuyén dong van tiép tuc,
do d6 ca hai vat ligu déu la chat dan dién. (b) Tuy nhién,
khi cac vat liéu duoc gén lai voi nhau ma khong cé bét
ky ngudn dién nao tac dong 1én cac dién cuc gan vai cac
dau ddi dién, cac electron mang dién tich am & trung tam
ctia chip s& bi hit vao céc 16 tréng va hinh thanh mét khu
vuce duoc goi la I6p suy giam nhu da thay trong (c) va tat
ca chuyén dong ngung ¢ ca vat liéu N va P: con chip bay
gio 12 mot chét cach dién. (d) Ngudn dién duogc dit vao
cac dién cuc, voi dién cuc duong hodc cuc duong & géc
chuyén dong cua cac 16 tréng va dién cuc am hoac cuc
am ¢ goc chuyen dong cua cac electron. Quan sat cuc khi
két ndi nguon dién mot chiéu (DC) 1a vo cing quan
trong.
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Dong dién chay qua phan tiép gidp gitra cac vat lieu,
duoc goi la tlep glap N/P, va chuyén dong cua ca cac
electron va 15 tréng bét dau tro lai, nhung voi nguon dién
dugc dit vao, cac electron s& chuyén 1én mirc nang lugng
cao hon tir trang thai co ban hoac trang thai nghi. (e) Nhu
trong b & trén, cac dién tir N b hit vao céc 16 tréng P,
nhung khi di chuyen xudng dudi diém tiép giap N/ P,
chang phai tré vé muc ning lugng co ban va mat ning
lwong du trit bd sung dudi dang mét photon, niang lugng
anh séng nho nhat. Tuy nhién, khéng giéng nhu tinh
hudng & b, khi sitc manh duoc sir dung, hanh dong nay
sé tiép tuc khdng ngirng va khong c6 16p suy giam nao
dugc hinh thanh. Vat liéu N va P duogc ‘pha tap’ vai cac
vt liéu khac, diéu nay quyét dinh khoang cach ‘roi’ giira
cac dién tir va 15 trong: khoang cach ma cac dién tir phai
roi cang 16n thi mic nang lugng cua cac photon phat ra
cang cao. Cé4c photon ¢ muirc nang lugng cao c6 budc
s6ng ngan hon cac photon c6 mirc nang lugng thap hon,
do d6 budc séng cua anh sang phat ra dugc xac dinh boi
vat ligu nén va sy pha tap ciia chding. Vat ligu N va P chat
luong cao va cac chat pha tap tinh khiét s& tao ra cac
photon ¢6 bugc song rat gan giong nhau, ttc 1a anh sang
gan nhu don sic (quasimonochromatic)



LASERS IN DERMATOLOGY AND MEDICINE

Optical quality
envelope Semiconductor

chip

Connecting
wire

Cathode
T~ post

Parabolic
reflector

- Cathode

Polyacryl
capsule

+ Anode

Parabolic
reflector

Aluminium
base

Hinh 18.2 Céu tao cua dén LED dang vom cii hon
va loai chip trén bo mach (OBC) méi hon (hop lap
trong).

Trudng hop loai vom, cyc am ludn ngan hon cuc
dwong va c6 bé mat phing & dé dén LED boi cuc
am ¢ tinh phan cuc dugc xac dinh rd khi két ndi
véi ngudn dién mot chiéu hodc lap trén bang mach
in (PCB). Trén dinh cua cuc &m va phan tao thanh
dién cuc am cua chip LED la mot bo phan xa hinh
parabol dugc gan trong chip, do d6 dam bao cang
nhiéu anh sang hudng vé phia trusc cang tot, véi
g6c phan ky nhat quan, thuong 1a 60° d6 hoic it hon
thy thudc vao thong sb ky thuat caa dén LED. Mot
day nho két néi dién cuc duong cta chip vai cot cuc
dwong dé hoan thanh mach. Toan bé cum duoc bao
boc trong mot 1ong nhya trong suot ¢6 chat luong
quang hoc cao, chic chan. Trong loai OBC, chip
dugc gan trudc v6i PCB, nhung it nhiéu ¢6 ciu tao
gidng nhu dén LED kiéu vom, véi chip duoc gin
phia trén guong phan Xa hinh parabol. Bén LED loai
OBC nho gon hon nhiéu so véi loai hinh vom
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Hinh 18.3 Can canh cac dén LED gin trén PCB tir
cac hé théng diéu trj thuc té, kiéu mai vom & phan
trén va kiéu OBC ¢ phan dudi. Trong ca hai loai,
Luu y khoang cach x-y chinh xac cta cac dén LED
va I6p nén phan chiéu ma chung duoc gan vao. Muc
dich cua viéc hd tro phan xa caa 16p nén 1a dé hing
cac photon nay va phan xa ching tro lai da, duoc
goi la "tai ché photon".
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Bé mat cua PCB rat thuong dugc pha dé phan chiéu anh sang cia LED gan trén no.
Mot phan ning luong anh sang phat ra tir ddy dén LED sé& bi phan xa nguoc lai khoi 16p stng
cua da va mot phan anh sang téi khi di vao da s& b tan xa nguoc ra ngoai da. Lép phu phan
chiéu trén PCB hung cac photon nay, néu khéng ning luong caa ching s& bi mat vao khong
khi hoic c6 thé bi PCB hap thu va tao ra nhiét khdng mong mudn, rdi phan xa ching tro lai
da. Diéu nay cd thé 1am ting dang ké hiéu qua cua bang LED. Phan than cua thé hé dén LED
méi nhat dugc thiét ké dé phan xa cac photon ma dén LED phat ra, do d6 tang thém hiéu qua.
Vi dén LED sir dung mirc cdng suat thap, mat mot phan nho cdng sut ciing c6 thé anh huong
khdng tét dén hiéu qua 1am sang, do d6 bang LED c¢6 hiéu suét cao hon, cho ra nhiéu anh
sang hon Véi it nang luong dién hon s€ 1y tudng hon.

Sw khéc biét gitra LED va Laser hoac IPL

Laser 1a mot dang niang luong anh sang doc dao, ¢ ba dic tinh don sac, chuan truc va
pha tao nén tinh chat tong thé caa 'tinh nhat quan”. Pon sic c6 nghia 1a tat ca cac photon co
cung budc séng hay mau sic; chuan truc c6 nghia 1a quy dao caa chim tia song song cling
nhau; va pha c6 nghia 14 tat ca cac photon di chuyén cung nhau cach déu nhau mét cach chinh
x4c trong thai gian va trong khong gian. Laser diode khong cd tinh chuan truc tir diu, nhung
vi chling van 12 laser thuc sy, va do d6 dugc goi 1a ngudn diém, anh séang co thé duoc tap hop
va chuan truc vé mat quang hoc. Mit khac, anh sang xung cuong do cao (IPL) hoan toan
khdng nhat quan, véi mot dai 16n anh sang da sic (da budc song) tir hong ngoai gan cho dén
mau xanh lam; khong c6 kha niang chuan truc va phan ky rat nhiéu; vai rat nhiéu photon hoan
toan léch pha. Thé hé dén LED méi c6 budc séng dau ra dinh mac cong hoic trir mot vai
nanomet, va nhimg dén LED nay dugc phan loai 12 gan don sac; mot s6 kinh quang hoc chuan
truc o thé dung dé tap hop cac photon phan ky; tuy nhién ching khdng cling pha va vi vay
khdng bao gid c6 thé hoi tu dén mot diém nho. Nang luong laser ¢é thé dé dang tao ra cudng
d6 photon cao trén mét don vi dién tich, IPL it hon nhiéu, nhung véi cac dén LED trong diéu
kién duoc b tri chinh xac, chiing c6 kha ning dat cuong do téi gan gidng nhu laser. Hinh
18.4 minh hoa bang so do su khéc biét giira laser, IPL va LED. Tém lai, LED duing cho cac
tng dung diéu tri phai 1a chuan sic, ¢ kha ning nham muc tiéu la céc té bao hoic vat liéu
véi budc song cu thé, c6 buc xa dau ra on dinh véi cuong dd photon ¢6 hiéu qua vé mat 1am
sang.
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a laser (e.g., HeNe)

Hinh 18.4 So sé&nh gitta cac dic tinh dau ra cua
laser, diode laser, IPL va LED thé hé méi. (a) Laser
phét ra toan bd nang luong ¢ mot budc sdéng chinh
Xéc, trong mot chim tia nhat quan, tic 13 don séc,
chuan truc véi céc photon clng pha ca vé mit thoi
gian va khong gian. Néu mét 'kinh lup dic biét' c6
thé nhin thdy cham tia, nd s& hién thi tinh huéng nhu
trong hinh. T4t ca nang luong dugc phan phéi & mot
budc séng chinh xac, nhu duoc minh hoa trong biéu
d6 quang phd, do d6 cuong do turong ddi ciia chum
tia 1a cuc ky cao. (b) Diode laser cd tit ca cac dic
tinh cua laser, ngoai trir chum tia la phéan ky, khong
chuan tryc. Tuy nhién, vi nd la ngudn diém nén
chum tia c6 thé duoc chuan truc voi kinh két tu.
Hinh anh phéng dai ctia cham tia cho thy cuong do
photon thap hon tia laser, nhung cuong d6 twong ddi
Van rét cao.
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(c) IPL phét ra mot cham anh sang khdng nhét quan
dai rong da sic, do do, hinh anh phong dai s& hién
thi rat nhiéu photon phan ky thuoc nhiéu budc séng
khac nhau, nhung phan Ién nam trong phd hong
ngoai gan va kha kién. Boi vi dai song rat rong,
cuong do twong dbi tai ting budc séng nhit dinh la
thap dén rat thap. (d) Bén LED hoi giéng véi diode
laser, nhung anh sang khong két tu, phan ky cao va
chuan sic. Hinh anh phong dai hién thi rat nhiéu
photon, chi yéu la ciing mau (budc song), véi mot
s6 mirc d6 cung hudéng nhung khéng co pha va
chuan tryc nhu diode laser. Tuy nhién, cuong do
tuong d6i Van rat cao vi phan 16n cac photon dang
duoc phan phdi ¢ budc song cu thé vai dai song rat
hep cong hoac trir mot vai nanomet.
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Tal sao dung dén LED

C6 nhiéu hé thdng laser va IPL tuyét voi sin c6 cho béc si da liéu. Tai sao dén LED
nén duoc coi 1a mot ngudn quang tri liéu thay thé kha thi? Néu tac gia duoc hoi cau hoi nay
trudc nhitng ndm 1990, thi chac s& cuoi thAm. Cho dén khi Gido su Harry Whelan va céc
ddng nghiép NASA cua 6ng trong Phong thi nghiém Y hoc Khéng gian phét trién “Dén LED
NASA” vao nam 1998, nhitng dén LED r¢é va sang nhung khong thuc sy phu hop cho cac
ung dung 1am sang vi ngoai tinh phan ky cao, ching con la mét dai song, chir khéng phai la
mot budc song va do d6 ¢6 do chon loc chromophore cuc ky kém. Nhu da thao luan ¢ trén,
dén LED caa NASA cho tinh chat chuan sac, tic 1a phan 16n cac photon c6 ciing budc song
va cdng suit dau ra cao hon 5 bac so véi thé hé dén LED trude d6. Diéu nay lam cho dén
LED lan du tién tré thanh ngudn sang tri liéu quang thich hop (Hinh 18.2 va 18.4). Ngoai
cong suat dau ra va dai anh sang hep, cac 1y do khac dé sir dung dén LED trong thuc hanh
lam sang la hiéu qua va gia ca.

Ty & chuyén doi dién-anh sang cua mot loai laser dién hinh 1 rat thap, can hang tram
hoac tham chi hang nghin watt dé tao ra cong suat vai watt. Tuong tu v6i IPL, trong d6 dén
flash duoc cung cap lugng 16n ning lwong dé cho ra chim anh sang da sac, tuy nhién chum
anh sang nay cé thé bi loc bot. Ngay ca khi duoc loc, nang luong IPL dugc phan phdi qua
mot dai séng chix khong phai & mot budc song cu thé (Hinh 18.4). Truong hop dén LED cho
anh sang chuan sac va khdng can loc, hiéu suat chuyén doi rat cao, do d6 chi can dong dién
véi cong suat va dién ap thap dé cho ra anh sang c6 tac dung vé mat 1am sang. Dén LED ré
hon nhiéu so véi laser diode. Ty thudc vao chat lugng va budc séng, c6 thé mua bat ky noi
nao tir 200 dén LED thé hé méi véi chi phi caa mét laser diode.

Chi phi cua céac hé thdng laser va IPL rat cao, do d6 mét hé théng dén LED ré hon
nhiéu c6 thé han ché chi phi y té ngay cang tang cao cho ca bac si va bénh nhan. Mot loi thé
nita 1 ban chat trang théi ran caa dén LED. Khong can day toc va khdng can dén flash dé tao
ra anh sang hoic dé cung cap cho mai truong laser: do d6, dén LED hoat d6ng mat hon nhiéu
so v&i nhiing loai con lai c6 cdng suat cuc cao, do do, khdng yéu cau vé hé théng lam mat
chuyén dung gitp giam chi phi. Tuy nhién, mot s dén LED van can phai duoc 1am mat, dic
biét 1a khi dén LED loai OBC gan thanh nhiéu mang, vi c4c mach trinh diéu khién cta LED
mai tao ra nhiét chir khéng phai chinh dén LED lam nhiét d6 cta PCB tang 1én, nhiét dugc
chuyén dén cac dén LED OBC bang c4ch dan dién lam nhiét do cua dén LED ting lén, anh
sang dau ra sé& léch khoi budc song duoc thiét ké. Néu té bao hoic md muc tiéu yéu cau do
dic hiéu caa budc séng thi day co thé 1a mot van dé 16n.

Ban chat trang thai ran cua dén LED ciing lam cho ching manh mé& hon nhiéu so véi
hé thdng laser hodc IPL, vi vay ching c6 thé thuc hién viéc xir 1y d6i khi khdng qué nhe
nhang ron ma khdng bi ton that cong suat dau ra hoic két cau. Pén LED c6 thé dugc gan
trong cac bang diéu khién phing, dugc ndi véi nhau thanh mot dau diéu trj c6 thé diéu chinh
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dé phu hop véi dudng vién caa ving mé 16n duoc diéu tri, cho du d6 1a mat, canh tay, nguc
hay lung , hoac chan.

Cudi cung, néu can xt Iy nhiéu muc tiéu theo budc sdng cu thé, cac mang LED vai cac
buéc song khac nhau cé thé duoc thiét ké dé c6 thé dé dang hoan dbi cho nhau, dugc diéu
khién chung. Véi cong nghé diéu khién bang vi xu ly 'set-it-and-forget-it', bac si chi can dat
dau chiéu 1én khu vuc duoc diéu trj theo khuyén nghi ciia nha san xuat, bat hé thdng va sau
d6 c6 thé roi khoi bénh nhan trong thoi gian diéu tri dé thuc hién vao cong viéc khac. Trong
hau hét cac truong hop, diéu dudng hoic ki thuat vién duoc dao tao co thé thyuc hién diéu tri
sau khi béc si dd ké don vi hé thong dén LED vén di an toan cho bénh nhan hon nhiéu so V4i
laser hoac IPL. Hinh 18.5 12 vi du vé mot dén chiéu LED thé hé méi duoc thiét ké tét, manh
mé& nhung trang nha, di dong va rat linh hoat.

Hinh 18.5 Vi du vé& h¢ thong dén chiéu LED thé hé
‘ : mai hién dai da dugc FDA chung nhan cho ra nhiéu

,% budc séng (830, 633 va 415 nm, riéng ¢ hoic két
,"”‘, »

” -3 hop) v6i ban 1€ diéu chinh linh hoat mang dicu trj
‘W& E v dé phu hop vai bat ky phan co thé nao tir phang

/ (lung) dén cuc ky cong (canh tay hoac chan), va ban
et 7 I& ma sat trong truc khuyu cho phép dé& dang mo
s rong va dinh vi dau diéu tri ma khong can dai 4c.
J) (HEALITE 1, Lutronic Corporation, Goyang, Han
- &= Qudc, va Freemont, CA, Hoa Ky)
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Khai niém co ban vé twong tac mé- anh sang

Muc dich chinh cua viéc sir dung quang tri liéu 1a dat dugc mot sé loai hiéu qua 1am
sang & mo dich théng qua viéc st dung nang lwong anh sang, nhu chita lanh vét thuong hoac
giam dau. Néu cudng d6 téi qua cao, san pham cudi cuing s& 1a nhiét giéng nhu laser phau
thuat. Néu cuong d6 photon téi mé dich qua thap thi co rat it hoac khdng cd phan ang. Bi
quyét trong quang tri liéu bang dén LED 1a chi cung cap mét cudng do photon thich hop dé
dat duoc hiéu qua 1am sang mong mudn ma khong tao nhiét va khong ton thuong.

Phan @ng quang nhiét va khéng tao nhiét

Mic di cong suat dau ra rat khac nhau, nhung laser, IPL va dén LED déu c6 chix ‘L’
trong tén, viét tat caa tir “light”. C6 thé ndi chding la nhitng mat khac nhau cia mot dong tién,
nhung ngay ca trong photosurgery, quang tri liéu cling dong mot vai tro rat quan trong. Néu
xem xét chum tia laser CO2 phau thuat dién hinh trong md, chiing ta c6 thé thay pham vi hiéu
ung sinh hoc phu thudc nhiét d6 nhu trong Hinh 18.6, tir cacbon hoa & trén 200°C, héa hoi &
trén 100°C, toi dong dic ¢ khoang 60— 85°C, giam xudng dén qua trinh quang diéu bién, xay
ra khéng gay ton thuong khi khong co su gia ting dang ké nhiét 6 mé tai khu vuc dugc diéu
tri. Nhiing hiéu ung nay hau nhu xay ra dong thoi khi nang luong anh sang truyén vao mo
dich véi cudng @6 photon giam dan theo d6 sau, va co thé duogc chia thanh cac mie do khac
nhau ciia pha hay do anh sang va ton thuong do anh sang co thé dao ngugc, va quang diéu
bién quang khong gay tén thuong khong sinh nhiét. Ving quang nhiét va viing khéng sinh
nhiét ciing duoc thé hién trong mot mau laser CO2 dién hinh dugc nhuém bing hematoxylin
va eosin (Hinh 18.6).
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Hinh 18.6 Pham vi cta phan tng quang nhiét va phan ung khéng tao nhiét trong mé sau tac dong
cua laser phau thuat dién hinh, laser CO2. Mét mau nhuém hematoxylin va eosin caa da duge diéu tri thuc
té bang laser CO2 dé cho thiy nhiing thay d6i md bénh hoc dién hinh cho ting tac dong sinh hoc: 16p biéu
bi bi hoa h0’1 hoan toan dé lai mot I¢p than cacbon phla trén 16p bi dong dac. Lop ngoal cung, 16p quang hoat,
cho thay ciu triic mo binh thudng, mac di mot sb photon s& dén 16p nay va chuyén ning lugng cua chdng
dén céc té bao theo cach thirc khong tao nhiét va khong tén thuong. Laser phau thuat lién quan dén tat ca cac
cap d6 cua phan @ng sinh hoc. Tré hda da khdng béc tach bang quang nhiét (NSR) tao ra ton thuong quang
nhiét dong dic c6 kiém soat, vai tat ca cac 16p tiép theo, trong khi quang trj liéu chi tao ra kich thich quang
hoc khdng tao nhiét va khdng gay ton thuong.

Vit ly anh séang cho ching ta biét rang mdi photon 1a mot goi nang luong tinh khiét
khdng trong luong, véi ning lugng cé thé do duoc bang electron volts (eV). Quang sinh hoc
cho ching ta biét rang ving quang diéu bién bao gém céc té bao da hap thu cac photon téi,
tryc tiép hoic gian tiép chuyén ning lugng caa photon dén cac kho dy trir nang luong cua
chinh té bao theo cach khdng sinh nhiét va khdng ton thuong, va tré nén quang hoat héa. Cac
té bao quang hoat c6 lién quan dén ba phan @ng, mét, hai hoac ca ba phan ang co thé xay ra
trong té bao quang hoat:

e néu céc té bao bi ton thuong, ching s& tu sira chita hoic duoc sta chira

e néu cac té bao cd mot chirc ning ndo d6, ching sé thuc hién né mot cach hiéu qua hon

e néu can nhiéu té bao hon cho mot trong hai diéu trén, c4c té bao sé tang sinh, hoic thu
hit nhiéu té bao hon vao khu vuc can thong qua quang diéu hoa (photochemotaxis)

Laser phau thuat thuong tao ra tat ca cac ving trung gian quang nhiét duoc dé cap, nhung
tam quan trong cua ving quang hoat khéng duoc nhan manh du. Chinh sy tdn tai cua ving
nay lam cho laser phau thuat khac biét voi bat ky phuong phap diéu tri dya trén nhiét khac,
chang han nhu @6t dién, hodc ngay ca rach da bang dao mé thong thudng, va chinh céc té bao
quang hoat trong ving nay da cho cac két qua su quan tam cua viéc sir dung laser phau thuat
so voi dao mé hoidc dao dién, tic 1a vét thuong lanh nhu nhau nhung it viém hon va it dau
sau phau thuat hon nhiéu. Hinh 18.7 chitng minh diéu nay trong thuc té, véi su hd trg cua
Tién s1Y khoa Toshio Ohshiro, ngudi tién phong vé laser phau thuat & Nhat Ban va trén toan
thé gidi. Vao cudi nhitng ndm 1970, Ohshiro bat dau sir dung laser trong diéu tri nevi bat
thuong mach mau va hic td: tat ca nhiing gi 6ng c6 khi d6 1a laser ruby xung 1 ms va laser
argon C/W. Trong Hinh 18.7a cd thé thay mot truong hop u mach méau don gian (bét ruou
vang) da diéu tri khong thanh cong trude d6 bang phuong phap dién phan kim: mau bt
thuong khong dugc loai bo va vi tri caa vét kim dugce danh dau bang vét seo trang nhé lén.
Laser argon duoc sir dung trong k§y thuat zebra ciia Ohshiro, theo d6 cac ving tuyén tinh rong
2 mm duogc diéu tri dé lai viing md 200 khéng duoc diéu tri ¢ gitra [8]. Nhu trong Hinh 18.7b,
diéu tri bang laser argon khdng chi loai b mau bét ruou vang ma con xtr Iy céc seo bat
thuong do diéu tri kim dién phan trude d6 dé lai. Bén dén 6 tuan sau, khi cac ving diéu tri da
hoan toan lanh lai, cac khu vuc chua duge diéu tri s& duoc chiéu tia dé hoan tt qua trinh diéu
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tri. Py 1a stc manh cua thanh phan “L” cua laser, anh sang, dugc hd trg boi viing quang hoat
hoéa, duoc Ohshiro goi 1a “LLLT d6ng thoi” [8].

Hinh 18.7 Minh hoa vé cé4ch chir “L” trong laser, “anh sang”, 1am cho no khac vé&i cac hé thong phau
thuat khéac. (a) Vi du ndy vé tén thuong mach mau don gian (b6t ruou vang) di dugc diéu trj trude ddy bang
phuong phap dién phan kim. Mau sic bat thuong cia ton thuong van chua dugc loai bo va cd thé nhin thay
nhitng vét seo phi dai nhé mau tring ¢ noi kim dugc dua vao. Chi dung nhiét (ton thwong dién nhiét) khong
thanh cong trong viéc diéu tri ton thuong nay. (b) Tén thuong duoc diéu tri bang phuong phap Ohshiro’s
zebra (miii tén 16n cho thy viing tuyén tinh dugc diéu tri). Mau da binh thuong c6 thé duoc nhin thiy. O
nhitng noi c6 seo phi dai ciing da duoc diéu tri thanh céng bang nhiét cong véi anh sang. Khu vuc gitra céc
mili tén mau den cho thay mot khu vuce chwa duoc xir ly ¢6 thé nhin thay rd cac seo phi dai.

Hé thdng IPL, va laser khdng bdc tach, tao ra cac khu vuc ton thuong dong dic c6 chu y
nhung dugc Kiém soat bén dudi 16p biéu bi dugc 1am mat va nguyén ven (Hinh 18.8), tuy
nhién chiing ciing tao ra ving LLLT dong thoi dé giup dat duoc hiéu qua mong mudn cia tan
tao collagen va tan tao elastin thong qua quaé trinh chira lanh vét thuong trong chét nén ngoai
bao da (ECM). Mit khac, cac hé théng deén chiéu LED chi gay ra qué trinh kich hoat quang
té bao khdng sinh nhiét va khdng tén thuong, nhung van c6 kha nang bat dau qua trinh chira
lanh vét thuong hiéu qua gan nhu IPL va laser khong boc tach.
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NSR Iaser system treatment Hinh 18.8 Ly thu,yé't cua QLié trinh tré

hoa da khong boc tach bang quang
nhiét: nang luong laser di qua 1p biéu
bi dwoc 1am lanh ma khéng gay ton
thuong, tao mot khu vuc dong dac duoc
kiém soat trong 16p bi bi giam dan hoi
lién quan l&do hoa da do anh sang. Tuy
nhién, cac photon khéng chi dung lai ¢
d6, va c6 nhirng viing bién tinh protein
va quan trong nhat dé co két qua tét 1a
hién tugng quang hoat khdng sinh nhiét
va khéng ton thuong xung quanh viing
t6n thuong nhiét duoc kiém soét. Cac té
bao quang hoat ¢ cudi cua ba viing nay
s& hd tro qua trinh chira 1anh vét thuong

Buwéc song va tAm quan treng cia no

Binh luat quang sinh hoc dau tién, dinh luat Grotthuss- Draper, cho riang chi ning lugng
duoc hap thu trong mot muc tiéu méi co thé tao ra phan ang quang héa hoic quang ly. Tuy
nhién, khéng phai bat ky phan tmg nao nhu vay Ia hé qua tu dong ctia qua trinh hap thy ning
luong. N6 c6 thé dugc chuyén doi thanh nhiét, nhu trong cac laser phau thuat va laser khéng
béc tach hoac IPL, hoic duoc phét xa lai & mot budc séng khac (huynh quang). Nguyén tic
chinh cuaa dinh luat “khdng hap thu-khéng cé phan tng” nay khdng phai 1a céng suat dau ra
cuia anh sang téi, ma 12 buréc song cua cac photon tao nén chim tia, bao gdm hai van dé quan
trong: do dac trung budc song cua muc tiéu, chromophore muc tiéu; va do sau cta muc tiéu.
Dua trén hai van dé nay, budc song khdng chi phai thich hop voi chromophore duoc chon
ma con phai xuyén qua du sau dé tiép can chromophore muc tiéu véi mat &6 photon du cao
dé gay ra phan ttng mong mudn. Vé ly thuyét, mot photon don 1é c6 thé kich hoat mét té bao,
nhung trong thuc té, can phai hap thu nhiéu photon dé dat duwoc mac do phan @ng mong
muon.
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Quang tri liéu khdng sinh nhiét va khong ton thuong, do dé viéc dat dugc quang nhiét
chon loc khéng dang lo ngai nhu d6i véi cac ung dung phau thuat hoic quang nhiét khac.
Tuy nhién, su xam nhap cta anh sang vao md sdng 1 cuc ky quan trong trong quang tri liéu,
va cac dic tinh biéu hién thuong trai nguoc vai két qua duoc tao ra boi cac mé hinh toan hoc,
mot diém thuong bi mot s6 nha nghién ctu bo qua. Mot tién d&, nhung sai vé mat quang sinh
hoc, dugc yéu thich caa nhimg ngudi phan d6i phuong phap quang tri liéu, 1a "tat ca 4nh sang
duoc hap thu trong mét milimét dau tién caia md". Nhirng ai da chiéu thir tia laser mau d6 qua
ngon tay thay anh sang xuyén qua toan b dau ngon tay va hoan toan c6 thé nhin thay ¢ phia
bén kia, déu da bac bo tuyén bb d6. Tuy nhién, mot phat hién khac duoc thay vai cac laser
mau xanh I4 cay hodc mau vang, do dic diém tan xa va xuyén thau kém cua chiing. Hinh 18.9
dwa trén biéu d6 anh sang truyén qua cta ban tay nguoi dugc chup in vivo trén dai song tur
500 nm (xanh lam/ xanh luc kha kién) dén 1100 nm trong viing hong ngoai gan [9]. May phat
quang ké duoc dit o phia trén ban tay, cho "quang pho phang" cua "anh sang trang" va may
thu dugc dit bén dudi né. Budce song duoc hién thi doc theo truc x va mat do quang hoc
(optical density, OD) duoc tinh todn nam trén truc y, tir OD thap hon dén cao hon. OD cang
cao thi kha ning hap thu 4nh sang toi cang 16n va do d6 d6 truyén hoic do sau tham nhap vao
md cang thap. Ciing can phai nhd rang OD khong phai 1a mét cap sé cong ma 1a mot cap sé
nhan logarit, do do su khac biét gitra mot OD 3 va mot OD 8 khong chi don gian la 5, ma la
5 do 16n, tac 1a hé s6 10.000.

CTIRAEE Hinh 18.9 Biéu d6 anh sang cua ban tay
e ngudi in vivo. May phat 'anh sang trang'
ddng nhat tai dai song hién thi trén truc
x, dugc dat phia trén ban tay va b cam
bién bén dudi ban tay. Mat do quang
hoc trén truc y duoc biéu thi bang don
vi logarit. Mc tham nhap duoc hién thi
trén truc bén phai. Buong cong cang di
xuéng, su thAm nhap caa budc song d6
vao mo sdng cua con ngudi cang tot.

-
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Tir 500 dén 595 nm (xanh lam-xanh lyc dén vang), OD lan luot 1 tir 8,2 dén xap xi
7,6, két qua kha ning xuyén thau kém. O budc séng 633 nm, budc séng gan ding cua laser
HeNe, hiéu qua quang sinh hoc duoc ghi nhan rd rang, OD xap xi 4,5. N6i cach khéac, anh
sang do ¢ budc song 633 nm xuyén qua mo ngudi song tét hon 3 bac do 1on so vai anh sang
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vang & budc song 595 nm, do dic tinh hip thu dic hiéu sic t6 cua 2 budc séng. Mau vang
kha kién & budc séng 595 nm ¢ dinh caa dudng cong hap thu oxyhaemoglobin, va cling dugc
hip thu manh hon trong héc t§ & biéu bi so véi 633 nm, d6 1a 1y do tai sao &nh sang vang
trong biéu dd khéng truyén tét vao md do chromophore canh tranh caia hac t6 biéu bi va mau
bé mat 16p bi. Do d6, té bao va cac muc tiéu khac & 16p bi ludi tir gitta dén sau khong thé tiép
can véi anh sang vang véi cuong do photon da dé dat duoc sy hap thu nhiéu photon trong
c4c té bao dich. Mat khéc, cac té bao muc tiéu biéu bi nhu té bao sing & 16p day chic chan
c6 thé tiép can duoc voi anh sang vang 595 nm.

Do xuyén sau nhat trong thi nghiém nay dat duoc & budc sng 820-840 nm trong ving
hong ngoai gan. Tai dai song nay, sac té khdng phai 1a chromophore chinh véi mang té bao,
va cac flavonoid trong d6, 1a chromophore chinh, va dai song 820-830 nm nay trung vai day
cua dudng cong hap thu nudc. Thanh cong nhat cua hé thong diode laser dugc sir dung trong
lidu phap laser khac biét voi laser phau thuat, da phat ra buéc séng 830 nm vi ly do nay [10],
va dugc chieng minh 1 ¢ thé xuyén qua ban tay sdng, va tham chi ca xwong, rat thanh cong
[11]. Sau khoang 1000 nm, su hap thu bai nuéc mét lan nira bat dau dong maot vai trd quan
trong, va trong duong cong trong Hinh 18.9, OD da tang 1én sau d6. Noi chung, cac budc
s6ng kha kién ngan hon xam nhép it hon cac budc séng kha kién dai hon va hong ngoai gan,
cho dén mot dai séng nhat dinh, tly thudc vao chromophore hap thu.

Sau nhiing phat hién nay, cac hé thong dén chiéu dya trén LED ¢ cac budc song da
duogc thir nghiém, kiém tra va chimg minh trong hon ba thap ky tng dung va nghién ciu liéu
phap laser. Hon nita, Karu di chi ra r rang rang c6 mét "tissue window" cho liéu phap quang
tri liéu giira khoang budc séng 610 nm anh sang mau do- cam kha kién va hong ngoai gan
860 nm [12]. Do d6, hé théng dén LED cho budc séng 633 nm hoic ¢ xung quanh mau do
kha kién va 830 nm hong ngoai gan, va & mat d6 photon du cao da dugc béo céo 1a co tac
dong dang ké dén cac md muc tiéu ¢ do sau tét ¢ 16p bi ludi trung binh va sau, tham chi vao
co va xuong. Tinh hitu ich cua quang tri liéu LED véi anh sang do kha kién va hdng ngoai
gan da duoc béo céo trong mot loat cac chuyén khoa y té, bao gom da liéu. Anh sang vang ¢
budc song 590-595 nm cling thu hit sy chu y, nhung tinh Xuyén sau cua anh sang vang phai
dugc can nhac can than, nhu minh hoa trong Hinh 18.9. Tir quan diém cua ly thuyét quang
sinh hoc, anh sang vang c6 tiém ning dic hiéu rat tot d6i véi mot s6 muc tiéu duéi té bao nhu
cytochrome-c oxidase, va c4c muc tiéu lién quan dén mach mau bé mat, tuy nhién su xam
nhap rat kém cua n6 vao 16p bi gitra va sau, noi c¢6 cac muc tiéu té bao nhu nguyén bao soi,
han ché hiéu qua thuc té cua &nh sang vang d6i véi nhitng muc tiéu sau hon nay. Mt khac,
c6 nhitng muc tiéu tha vi trong va xung quanh 16p day caa biéu bi phan tng tét voi anh sang
vang kha kién, chang han nhu té bao sitng me, té bao hic t6 va té bao Merkel biéu bi, tat ca
déu giau ti thé va do d6 chira cytochrome-c oxidase, mot chromophore chinh cho &nh séng
vang, va la nguén cung cap adenosine triphosphat (ATP) trong va gian bao va ting cuong
nong do cua cac hop chat truyén tin hiéu té bao nhu ion Ca?* .
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Anh sang xanh & budc séng 415 nm c6 nhitng dic tinh rat tha vi lién quan dén viéc
tiéu diét vi khuan Propionibacterium acnes (P. acnes) théng qua liéu phap quang dong noi
sinh (PDT) mac du phan tng quang (photoreaction) khac va&i phan tng quang hoat
(photoactivation) va s& dugc thao luan & phan sau cua chuong. Nang lugng LED & budc s6ng
1072 nm da cho ra quang tri liéu LED tién loi va dé str dung dé diéu tri hiéu qua herpes
simplex labialis tai nha [13]. Hé thdng dén LED véi nhiéu budc séng khac dd dugc san xuét,
c6 flash hay khong, nhung vé co ban nhimg budc séng khac nay ¢ rat it hoic khéng c6 cong
trinh nao dugc cong bd dé hd tro cac tuyén bd cua nha san xuét va viéc xem xét can than ty
1& budc song/ do xuyén sau s& loai trir nhidu budc song anh sang kha kién ngan hon. “Bét ky
dén LED thé hé cii ndo cling s& khéng hoat dong” 1a tién dé ma bac si da 1idu phai ghi nho
khi muén két hop liéu phap dén LED vao qué trinh thuc hanh caa minh.

Cubi cuing, cac dai song khac nhau, anh sang kha kién va anh sang hong ngoai khong
nhin thay, c6 cac co ché chinh khac nhau mic dii endpoint diéu tri c6 thé gidng nhau. Viéc
hap thu céc photon &nh sang kha kién & cac mirc d6 thich hop gay ra phan tng quang hoa va
dong thac quang hoa ban dau xay ra trong té bao chu yéu do cytochrome-c oxidase gay ra,
enzyme cudi caa chudi hd hap cua ty thé 1a adenosine triphosphate ( ATP) -nha san xuat ning
lugng cua té bao [14]. ATP khong chi can thiét dé cung cap nhién liéu cho té bao, ma ning
lugng cua toan b co quan dya trén mac do day du cua ATP. Céac photon hong ngoai, khéng
gidng nhu anh sang kha kién, chu yéu lién quan cac phan tng quang ly xay ra chi yéu & mang
té bao, 1am thay do6i cac dic tinh quay va dao dong cua cac phan tir mang. Thong qua viéc
kich hoat tiép theo cac co ché van chuyén khac nhau nam ¢ mang té bao, chang han nhu Na*
| K* -ATPase (hay con goi 1a bom Na* / K*) va Ca* -ATPase (bom Ca*), tinh thim cua té bao
duogc thay d6i cho phép cac hop chat ra vao té bao. Su can bang hda hoc va tham thau trong
bao twong bi thay ddi nhanh chéng dén luot nd 1am tang nhu cau ning luong cua té bao va
nang luong dudi dang ATP dugc yéu cau tir ty thé. Két qua cudi cung dan dén su cam tng
ctiia mot dong thac san xuat ATP hda hoc tha cap cé it nhiéu endpoint gidng nhu cac photon
anh sang kha kién, cu thé 1a kich hoat hoic ting sinh té bao [15]. C4c phan ung quang nay
dugc minh hoa trong Hinh 18.10.

T6m lai, budc s6ng ciia nguon tri lidu co tam quan trong gap doi, d6 1a dam bao su hap
thu cac photon toi boi cac chromophore dich ¢ d6 sdu ma cac chromophore nay ton tai. Dai
s6ng ma budc séng cua cac photon tai khdng chi xac dinh phan nao cuaa té bao 1a muc tiéu,
ma con xac dinh phan rng quang chinh, quang hoa hoac quang vat ly. Do do6, budc séng co
18 12 yéu t6 quan trong nhat dugc xem xét trong quang tri liéu LED, bai vi néu khéng c6 su
hap thy thi khéng thé c6 phan ung.

Dich: Bs. Truong T4n Minh Vii



LASERS IN DERMATOLOGY AND MEDICINE

BASIC REACTION

SIGNAL TRANSDUCTION
PHOTORECEPTION BEEER- = ° = 0 = o S PHOTORESPONSE
a b
Visible red light Invisible near infrared light

Cell
membrane

| b
‘.o-‘:'\‘ i ?‘Q.

l

Tu'g‘-..'

e »

., ,Cytoplasm

Nucleus

Same end result

v Cell proliferation enhanced v Cell function upregulated
v Repair of injured/compromised cell

Hinh 18.10 So dd mé ta qué trinh thu quang (hap thu anh sang) trong té bao va phan tng dic hiéu sau dé
theo budc séng. Phan tng co ban theo dinh nghia ctia Karu 12 sy hap thu, sau d6 1a su truyén va khuéch dai
tin hiéu trong bao tuong, va dan dén phan tmg quang lién quan dén co ché van chuyén nhan va mang.

(a) (1) Anh sang d6 kha kién tao ra dong thac quang hoéa chinh bit dau trong ti thé, nha may san xuat nang
luong va nha ning luong té bao, dan dén ting ndng do nicotinamide adenin dinucleotide (NAD) cuc ky quan
trong trong mot loat cac qué trinh oxy hoa khu (khir- oxy héa), mét trong nhitng két qua caa né 1a tao ra
adenosine triphosphate (ATP) la 'nhién liéu' cho té bao. (2) Muc ting ciia ATP trong té bao chat cung cp
nhién liéu cho cic may bom van chuyén mang, cac may bom Na?* K?* va Ca®* K" (3) tao ra sy diéu hoa
bén ngoai va trong té bao cua cac ion Ca®* va proton (H*), 1a cac hat co ban mang dién tich dwong, dong
dugc sir dung dé tao ra ning luong tir ATP thdng qua ATPase. Nong do ion Ca?* va H* trong té bao chat
tang 1én dot ngot. (4) Piéu nay dén lugt nd diéu chinh tin hidu noi bao bao gom san xuat mRNA tir ribosome
trén ludi nodi chat thd, va cudi ciing (5) hoat dong hat nhan ciing duoc diéu chinh,

(b) Trong truong hop anh sang hong ngoai gan, co ché hap thu co ban hoan toan khac, (1) dan dén phan ung
quang 1y 1am thay d6i mtrc nang luong ciia mang té bao, trong d6 ning lugng tia hong ngoai gan duoc hap
thu. Tac dong nay khai dong cac may bom Na®* K2* va Ca?* K?* dé mic d6 Ca?* va H* trong té bao chat
tang 1én dot ngot (2) va (4), thic day ty thé san xuat nhiéu ATP hon dé cung cdp ning luong cho nhu cau
nang lugng ting 1én (3), do d6 nang cao nong dd ATP (4) trong té bao chat mét lan nira tac dong 1én cac co
ché van chuyén cua mang khong bi anh huong bai anh sang hong ngoai gan. Mac du cac con duong hoan
toan khac nhau, tuy nhién, két qua cudi ciing van gidng nhu trong truong hop anh sang kha kién, cu thé Ia
muc ning luong ting 1én theo chu ky trong té bao chat (6) va diéu hoa hoat dong nhan (6)
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Chiéu xa (Cwong do Photon)

Nang luong anh sang truyén di dudi dang photon. Cang nhiéu photon téi trén mot don
vi dién tich mé, thi hiéu ang sinh hoc s& cang 16n khi nang luong duoc truyén dén cac té bao
dich va cac mo. Cudng do photon téi nay duoc goi 1a mat do cong suat, hay chiéu xa, cua
mot chum anh sang. Mat do cong suat (power density, PD) l1a mot yéu té cuc ky quan trong
trong laser phau thuat va y hoc, nhung dang thir hai sau budc song va dugc tinh theo cong
thirc sau:

PD = ﬁ[ W /cm?)
-I.‘J"'E " s

trong d6 OP 13 cong suét tGi trén muc tiéu tinh bang watt (W) va TA 1a dién tich muc tiéu
duogc chiéu xa tinh bang cm vudng (cm?). PD thudng dugc biéu thi bang watt trén cm vudng
(W/cm?) hozc milliwatts (mW)/cm?2. Mat do cdng suat caa chim tia s& quyét dinh nhiéu hon
cac yéu té khac (ngoai budc song) vé do 16n caa hiéu tng sinh hoc trong mé dich. Xem Bdng
18.2, trong d6 mat tia laser ¢ cong suat tgi khong doi 1a 2 W nham muc tiéu vao mo ¢ pham
vi kich thudc diém tir 100 pm dén 1 cm. Chi can thay d6i kich thudc diém, va do d6 thay doi
mat d6 cdng suat, co thé c6 nhimg tac dong khac nhau dang ké dén mo dich. Bai vi mat do
cong suat dugc tinh trén mot don vi dién tich, duoc tinh theo cong thire wr?, trong d6 7 1 hang
s6 pi 3,142, va r 1a ban kinh cua viing dugc chiéu xa, nhé rang c6 mét ty & nghich gita kich
thude diém va mat do céng suat doi vai cong suat dau ra khong doi. Tang gap doi kich thudc
diém s& khdng 1am giam mot nira mat do cong suat, ma 1a mot phan tu: ting kich thude diém
1én mot hé s 10 s& 1am giam mat d6 cong suat di mot tram va nguoc lai.

Trong quang tri liéu LED, do d6 can phai dat duoc cudng do photon toi di cao dé dat
dugc mirc ¢ hap thu mong muén trong cac té bao dich, nhung khong qua cao dé gay ra bién
d6i qua trung gian quang nhiét trong cau trdc mé, noi cach khac quang tri liéu LED 1y tuang
nén dat duoc qua trinh quang hoat trén té bao muc tiéu khong sinh nhiét va khdng ton thuong.
Binh luat Arndt-Schultz, 1an dau tién xuat hién vao gitra thé ky 19, néi rang nhiing kich thich
yéu s& kich thich hoat dong sinh hoc, nhitng kich thich manh hon s& ung ho nd, nhitng kich
thich manh mé& ngan n6 va nhitng kich thich rat manh s& lam cham né. Biéu nay da duoc
Ohshiro va Calderhead diéu chinh vao nam 1988 thanh dudng cong Arndt-Schultz dé giai
thich hiéu qua caa LLLT (Hinh 18.11) [10, 16] tir d6 rd rang rang cudng do photon khong
duoc qua yéu (khdng co phan tng) hoic qua manh (1am cham hoic chét té bao) nhung phai
duoc diéu chinh dé dat duoc quang diéu bién téi wu cua té bao hoic vat lidu dich.

Luu ¥ cudi ciing vé cudng do: mot dén LED don, tham chi 1a dén LED thé hé méi, khi
duoc sir dung riéng, sé khong dat duoc ¢ bat ky dau gan cuong d6 photon hitu ich vé mat 1am
sang trong mo dich (Hinh 18.12a). Tuy nhién, khi nhiéu dén LED duoc gan gan nhau trong
mot mang phang, nhu trong cac vi du duoc hién thi trong Hinh 18.3 va duoc gan chinh xac
theo gdc phan ky ctaa chum tia, trong tac ¢ noi cac chum tia giao nhau sé tao ra mat dé photon
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cuc ky manh do hién tuong giao thoa photon. Khi diéu nay duoc két hop véi cac dic tinh tan
xa vat Iy vé phia trudc, sang bén va phia sau caa anh sang dé va hong ngoai gan, két qua la
cudng d6 photon cao nhat nam bén dudi bé mit da, noi chinh xac can c6 dé dat dugc hiéu
qua diéu tri toi vu (Hinh 18.12b). Tuy nhién, néu khoang céch gitra cac dén LED qua 16n, thi
cuong do s& giam dang ké vi thiéu su twong tac giita cac bong LED riéng 1é (Hinh 18.12c).
Hon nita, mot s6 nha san xuét hé théng dén LED két hop cac dén LED co6 buéc song khac
nhau, vi du: do va vang, sau d6 tuyén b rang ho dang cho ra &nh sang ‘cam’ (Hinh 18.12d)...
khong chinh xéac! Cac té bao da s& khéng 'nhin thdy' mau da cam tir hén hop anh sang do va
vang nhu mat chiing ta, ma s& phan tng riéng biét véi cac photon do va photon vang. Karu
da chi ra rang c6 nhiéu cap budc song thuc sy e ché hoat dong cua té bao khi duoc st dung
cung nhau, nhung lai tang cuong hoat dong khi dugc ap dung riéng Ié [12]. Nang lugng anh
sang dai dién cho thong tin cho céc té bao, va sau d6 chung hoat dong dua trén thong tin do.
Hay tudng twong mot té bao nhan dugc thdng tin mau thun tir hai budc séng khac nhau: mot
buéc s6ng ra l1énh cho té bao “ré phai” va budc séng kia “ré trai”. Cudi cung 1a té bao sé& boi
réi va khong lam gi duoc. Té nhat, nd s& ngung mot phan hoic hoan toan. Trir khi c6 mot Iy
do cu thé nao dé dua trén kién thic vé quang sinh hoc, thi mot buéc séng tai mot thoi diém
phai dugc chi dinh trong ngay dung quang tri liéu LED.

C D Hinh 18.11 Ohshiro va duong cong
Calderhead’s Arndt-Schultz (1988) [10],
dua trén dinh luat Arnd-Schultz. Ttr cuong
do6 kich thich A dén B khong xay ra phan
tng: kich thich qué yéu. Tir B dén C, hiéu
tng sinh hoc tang manh, cao nhat ¢ C — D.
Puong cong nay cha yéu dua trén mat do
cdng suit toi (cuong dd photon), nhung sy
két hop 1y tuong gitra cuong do va liéu
lugng trong quang liéu phéap vi vay phai dat
duoc hiéu tng thé hién bang ving béng mo
mau xanh 14 cay dam, tét nhat 1a cang nhiéu
cang tot & cao nguyén C — D. Tir diém D
tré di, hiéu ang giam manh, mac di né van
cao hon murc binh thuong cho dén diém E.
Cuong d6 B — E tuong ung va4i vung caa
qua trinh quang hoat khéng sinh nhiét trong
Hinh 18.5 & trén. O cuong do kich thich E-

, _ F, higu (ing sinh hoc cham dan, twong tng
Increasing level of stimulus V6i céc viing bién tinh / phan huy protein
trong Hinh 18.5, va két qua muc tiéu chét

do cuong d6 F-G twong ttng véi cac vung
dong dac va hoa hoi trong Hinh 18.5

Level of bioreaction
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Hinh 18.12 C4c mang gom nhiéu dén LED cach nhau chinh xac dé dat dugc mat do photon hiru ich vé mat
lam sang trong md. Hinh minh hoa nay dugc mé hinh hoa trén diy dén LED thuc té trong Hinh 18.3 & trén,
va duogc chia ty 16. Khoang cach tir dén LED dén mé 1a khoang 2,5 cm. (a) Mot dén LED don khéng du
cuong do photon dé dat dugc bat ky hiéu qua 1am sang nao c6 thé ghi lai duoc. (b) Mat khac, khi cac dén
LED c¢6 dic tinh diu ra trong tu duoc gin cach nhau mét khoang chinh xac dé tan dung su phan ky 60°, cac
chuim tia s& twong tac khi chiing giao nhau dé tao ra cudng d6 photon cuc cao do hién twong giao thoa photon.
Khi diéu nay duoc két hop véi dic diém tan xa thuan va nguoc rat manh cia anh sang do, tham chi con manh
hon ddi véi nang luong hdng ngoai gan, mét viing c6 mat do photon cuc cao, tham chi 16n hon cudng d6 cua
chinh cac dén LED, duoc tao ra dudi bé mit cia cac mé dich. (c) Néu cac dén LED duoc dit qué xa nhau,
cuong do photon s& bi mat va khong hiru ich vé mit 1am sang. (d) Pay 1a trudng hop cia cac dau diéu tri voi
cac dén LED riéng 1¢ c6 bude song khac nhau, vi du: d6 va vang, duoc tuyén b 1a mang lai anh sang “cam”...
nhung khong phai vay!

Nhu da luu y ¢ trén, den LED phat ra ndng lugng theo cach khac nhau, do do6 gay ra
su sut giam theo cip s6 nhan dbi véi cudong do photon kha dung khi muc tiéu cang xa mang
LED. C6 thé st dung thau kinh dé tbi da hoa dau ra cua diy dén LED va mot nha san xuat hé
thng dén LED da dugc FDA chang nhan di khic phuc diéu ndy bang cach thém céi ma ho
goi la Céng nghé mang thau kinh quang hoc, hodc OLAT ™. Mét thau kinh trong nhé chuan
tryc duge dit ¢d dinh chinh xac trudc cac diy dén LED, mdi thau kinh nam truéc mot dén
LED trong diy. Do d6, dau ra tir mdi dén LED duoc chuan truc mot phan dé giam gdc phan
ky khoang 30%. Diéu ndy c6 nghia 1a van c6 cac chum tia giao nhau dé st dung hién tuong
giao thoa photon, nhung cudng do photon hién cao hon 30% tai bt ky mat phang nhit dinh
nao trong mau chum tia LED. Do d6, déi vai cing mét chiéu xa, cudng do photon tai muc
tiéu da duoc ting 1én dé cho phép md muc tiéu duoc chiéu xa hiéu qua hon (Hinh 18.13).
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Hinh 18.13 Mot vi du vé cach mot nha san xuat da niang cao cudng do chum sang ma khong ting cong suit
dau ra ciia dén LED. (a) Mot tim trong suét két hop céc thau kinh ban chuan truc dugc dat chinh xac (cong
nghé mang thau kinh quang hoc, OLAT ™) duoc dat duéi cing mot ddy dén LED so db nhu trong Hinh
18.12b & trén. Su phan ky caa mdi bong LED dugc giam xudng, do d6 1am ting cudng do photon trong mdi
cham tia. (b) Mdt mang hong ngoai gan (830 nm, 100 mW/cm?) dugc chup bang camera IR: luu ¥ su mat
nang luong truyén dén muc tiéu théng qua tan xa bén. (c) Cing mot day dén LED ¢ cling mot chiéu xa LED
nhung dugc trang bi mang thau kinh quang hoc cd thé nhin thay ¢ phia trén diy dén LED. Cuong do photon
cao hon nhiéu dugc tap trung va chuyén dén muc tiéu véi nang luong bi mét it hon dang ké ddi véi tan xa
bén.

Po liéu lwong

Cho dén thoi diém nay trong chuong, thoi gian ma anh sang cia mot chiéu xa hoac
mat d6 céng suat chiéu toéi mot muc tiéu van chua duoc dé cap. Khi thoi gian diéu tri dugc
dua vao phuong trinh trj liéu, n6 s& dinh luong liéu lugng anh sang dwoc cung cap. Khi cong
suat 1 W ti md muc tiéu trong 1 s, ning luong duoc cung cap 1a 1 joule (J). Ban than joule
la mot thdng sé diéu tri vo dung vi nd chi thé hién cong suat theo thoi gian va khong tinh dén
don vi dién tich cia mé duge diéu tri. Théng sé quan trong nhét ddi vai liu diéu tri trong
quang tri licu LED la mat d6 nang Iugng (energy density, ED). ED dugc tinh nhu sau:

_ OPxr

ED . (J;cmf)

trong d6 OP 14 cong suat dau ra trén muc tiéu tinh bang watt, t 1a thoi gian tinh bang gidy va
TA 1a dién tich buc xa tinh bang cm2 ED duoc biéu thi bang jun/cm? (J/cm?). Tuy nhién,
nhiéu nguoi xem lidu lwong 1a thdng sé quan trong nhat trong liéu phap quang tri liéu va
nhitng 1oi chi trich d6i véi hé théng dén LED rang "liéu luong qua cao". Trén thuc té, nhu da
néu trong phan truéc, mat dé céng suat chir khdng phai mat do nang luong, xac dinh phan
trng sinh hoc, va diéu nay duoc minh hoa trong Bang 18.3 khi véi liéu khong doi khoang 25
Jlem? c6 thé dat duoc hiéu ang sinh hoc tir quang diéu ché khdng sinh nhiét don thuan dén

Dich: Bs. Trwong Tan Minh Vi



LASERS IN DERMATOLOGY AND MEDICINE

hién tuong quang phéa huy nghiém trong. Tong sb jun nhu mot tham sé vé dung ciing dugc
minh hoa: luong ning luong Ién nhat trong bang, 2000 J, tao ra hiéu tng quang tri liéu, trong
khi nho nhat, 8 mJ (0,008 J), tao ra hiéu ung quang phau thuat [17]. Trong mét thi nghiém
duogc thuc hién cach dy 20 nim bai tac gia caa chuong nay, chiéu xa khap géi caa chudt, ca
bao boc va khdng bao boc, dugc chiéu xa bang tia laser diode GaAlAs cho mat do cong suét
ti 1a 1 W/cm?. Mot loat céc lidu duoc ap dung tir 20 J/em? (chiéu xa 20 giay) dén 1800 J/cm?
(chiéu xa 30 phut). Mo duoc kiém tra binh thuong va bang kinh hién vi ngay sau khi chiéu
xa dé tim bat ky dau hiéu tén thuong: khéng cd dau hiéu nao dugc tim thiy. Céc vét thuong
dugc d6ng lai va duoc theo ddi vao céc thoi diém khac nhau trong hon 2 tuan. Khong cé su
khac biét nao duoc nhan thay trong cadc mau di duoc ma hoa tir mdi nhdm tai moi thoi diém
lién quan dén cac thay d6i hinh théai so voi cdc mau d6i chimg khong duoc chiéu xa [18].
Trong khoa hoc duoc pham, thudc phai dung trudce khi diéu chinh lidu lugng. Trong quang
tri liéu, mat do cong suat twong ty voi thuéc va mat do ning luong 1 liéu luong. Néu loai
thudc khéng chinh xéc, tirc 1a cudng d6 photon qua thap (khong cé tac dung) hoic qua cao
(ton thwong do quang nhiét), thi khdng c6 su thay doi ndo vé liéu luong s& dat duoc két qua
t6i wu [17].

Bdng 18.3 Minh hoa nhiéu loai hiéu ang sinh hoc (Aa) dat dugc véi ciing mot mat d6 ning luong, hoic lidu
luong, 1a 25 J/cm?

P YY) cm? PD (W/cm? |t e ED (J/cm?) | Ao
100 W 10.0 cm 78.6 1.3 20's 2000 J 25 -

50 W 3.5cm 0.1 500 100 ms 5J 25 +
10W 1.0cm 0.0008 | 1250 20 ns 0.2 25 ++
1w 200 pm 0.0003 | 3180 8 ms 8 mJ 25 +++
75 mW 3.0mm 0.07 1.1 23s 1.7251 25 -

Céau hinh thai gian caa chum tia

Cau hinh thoi gian ctia chum ning lugng 4nh sang don gian ¢ nghia 1a ché do dau ra
trong d6 anh sang duoc cung cap dén muc tiéu. C6 hai ché d¢, lién tuc (CW) va xung, vai Q-
switching cia cong nghé chiim xung gidp rit ngan dang ké do rong xung va ting cong suat
dinh cua chum xung. Trong CW, khi ngudn sang duoc kich hoat, cong suat dat muc téi da,
tir mW dén 100 W hoic hon, va & mac nay cho dén khi hé théng duoc tat (Hinh 18.14a, bang
bén trai). Mot giai phap thay thé cho CW 1a khi chum tia dugc 'diéu chinh' dé tao ra mot doan
song vuodng: diéu nay thudng dugc goi khdng chinh xac 1a 4nh sang 'xung' (Hinh 18.14a, bang
bén phai). Viéc kiém soét anh sang cd thé duoc thyuc hién bang man trap co hoc hoic dat dugc
bang cach bat va tit ngudn sang mot cach don gian. Tén chinh xac cua qua trinh nay 1a 'diéu
ché tan s&', boi vi mot tan sé ngoai sinh (chudi bat-tit) dang dugc chdong 18n tan sé vén co
cta chum tia dugc xac dinh trudc boi budc séng, mdi budc séng cd mot tan sé ¢d dinh. Vi
du: hong ngoai gan & budc song 830 nm, mau do kha kién & budc song 633 nm va mau xanh
lam kha kién & budc song 415 nm c6 tan sé 'tich hop' twong ung 1a khoang 3,6x108, 4,7x108
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va 7,2x108 MHz. Tir d6 c6 thé thdy rang khi budc song giam, tan s ting. Tan sd ting ciing
lién quan thuan véi sy gia ting nang lwong cua timg photon, duoc biéu thi bang electron volt
(ev), va ddi véi ba bude song trude do, nang lugng photon twong tng Xap xi 1,49, 1,96 va
2,99 ev. Nang lugng photon xac dinh loai tuong tac gitra &nh sang téi va cac té bao da. Doi
véi budce séng 830 nm, nhu d3 giai thich & trén, nhitng thay d6i quay va dao dong quang ly
Xay ra trong cac dién tir tao nén mang té bao, trong khi ddi voi &nh sang kha kién thi cd su
cam @ng tryc tiép cua dong thac quang hda noi bao. O céc gia tri ev rat cao, nhu cac gia tri
lien quan véi bude song siéu ngan, cu thé 1a buc xa X va vy, ning lugng photon rat Ién dan
dén sy tach roi phan ti cua cac té bao ¢ da mirc d tiép xuc, ndi cach khac, cac té bao bi thoi
bay theo nghia den hoic "ion hda". Cac budc séng siéu ngan nay dugc phan loai 1a bic xa
ion hda va vén di cuc ky c6 hai cho mé sdng véi kha ning gdy ung thu manh. LED-LLLT la
bic xa rat khéng ion héa. Trong chum xung thuc, tir laser ¢éng suat cao hoic laser Q-
switched, cong suat dinh cuc cao dat duoc & dang song giong nhu tang dot bién, vai do rong
Xung rat ngan, 1 ms tré xuéng hoac trong viing nano gidy ddi véi Q-switched. Cong suat cuc
dai c6 thé tinh bang mega- hoac tham chi Ia gigawatt (Hinh 18.14b, bang bén trai). Néu mot
nhém cac xung thyc nhu vay duoc cung cap véi mot khoang nghi dugc dat thuong dai hon
d6 rong xung, thi mé dich chi "thay" céng suat trung binh caa chum, thuong 1a & mic dau ra
CW. Cai nay con duoc goi la 'superpulsing’, hoac dung hon, quasi-CW (Hinh 18.14b, bang
bén phai). Khdng c6 hé théng dén LED tri liéu hién tai nao c6 kha nang phan phdi chim xung
thue, mac du cac thiét bi LED-LLLT c6 san trong dén LED duoc bat va tit dé cung cap ning
lwong nhap nhay trong mot dai tan s6 duoc chong 1én tan s von ¢6 cia budc song caa anh
sang phat ra. Pay 1a diéu ché tan s, nhung thudng duoc goi khong chinh xac 1a "xung" dén
LED.
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Hinh 18.14 C4u hinh vé thoi gian cuia mot chim anh séang. C6 hai ciu hinh co ban, lién tuc (CW) (a) hoic
xung (b). Trong CW (a, bang bén trai), hé thong duoc bat, dén rat nhanh dat dén cuc dai va van & d6 cho dén
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khi hé théng tit. Cham CW nay c6 thé duoc 'diéu khién' bang co hoc hoic bang dién, tuc 1 bat va tit nhanh
chéng (a, bang bén phai), thuong duoc goi khong chinh xac 14 "xung". Tén chinh x4c 1a diéu tan. Didu nay
tao ra mot loat cac dang song hinh chir nhat: chu ky 50% duoc minh hoa. Khi chum tia laser thuc sy duoc
phét xung, cong suét cuc dai cuc cao, duoc do bang gigawatt (GW) duoc giai phong trong khoang xung siéu
ngén, duoc do bang nano gidy (ns) (b, bang bén trai). Néu mot nhom cac xung nay dugc phét ra voi khoang
thoi gian xen k& twong d6i dai 1a mili gidy (ms) (b, bang bén phai), thi mé dich chi 'nhin thiy' cong suét trung
binh ciia chum, dwoc do bang watt. Didu nay dugc goi 1a quasi-CW, con duoc goi la chim tia “superpulsing”
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