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Известно, что световое излучение, особенно определенных длин волн, обладает спо-
собностью избирательно поглощаться биологическими тканями. Однако эта избиратель-
ность определяется цветовой характеристикой клеточного состава (меланин, гемоглобин) 
биологических тканей. Квантовое излучение приводит к накоплению энергии в тканях с 
тепловым эффектом в виде различной степени деструкции в зависимости от поглощенной 
энергии, либо к усилению кровотока при незначительном нагреве . 

Фотодинамическая терапия (ФДТ) – новый способ квантового воздействия на биоло-
гические ткани, основанное на двойном действии: фотосенсибилизатор (ФС) и световое из-
лучения [13]. ФДТ в корне отличается от неизбирательного светового воздействия. Каждое 
вещество обладает способностью поглощать определенный спектр излучения, однако неко-
торые химические соединения обладают способностью активизироваться с выделением 
синглетного кислорода (активный атом кислорода), а также кислородных радикалов, кото-
рые вызывают различные нарушения в клетках, где накапливается ФС [9]. Эффективность 
клинического применения ФДТ зависит от нескольких факторов: ФС должен обладать 
свойством активно поглощаться таргетными клетками (опухоль, пролиферирующая ткань, 
сосуды и др.), возбуждение ФС происходит лишь при воздействии излучением определен-
ной длины волны и определенной энергии. ФДТ не приводит к деструкции тканей и тепло-
вому эффекту, а основано на повреждении мембран или генетического аппарата клеток, с 
развитием естественной биологической ее гибели путем апоптоза [6]. Важным условием для 
эффективной ФДТ является присутствие достаточного количества кислорода для запуска 
химических процессов. Учитывая возможность расположения патологического очага на 
различной глубине тканей, значение имеет длина волны источника излучения. Учитывая то, 
что метод ФДТ является сравнительно новым направлением квантовой терапии, многие во-
просы остаются не вполне решенными [4]. К ним можно отнести высокую темновую ток-
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сичность некоторых ФС, способность возбуждаться лишь в УФ спектре, что является само 
по себе небезопасным, низкая способность накапливаться в патологических тканях, невоз-
можность локального применения ФС, длительное время выведения ФС из организма, что 
требует пребывания в затемненном помещении и ношении защитных очков Немаловажным 
ограничивающим фактором ФДТ является высокая стоимость ФС, которая приводит к це-
новой недоступности метода в клинической практике. 

Энергия возбуждения ФС по данным исследований должна превышать 94 кДж/моль 
(энергия возбуждения, необходимая для образования синглетного кислорода), при этом 
энергия лазерного излучения не должна приводить к тепловой деструкции тканей, т.е. соот-
ветствовать мощностям более 50мВт/см2 и менее 1-2 Вт/см2 [6]. Большинство известных 
ФС используемых в клинических условиях, имеют спектр поглощения ближе к красной ча-
сти спектра, с проникновением через мягкие ткани на глубину до 5-8мм: фенотиазиновые 
красители, порфирины, 5-АLA, хлорины, бензопорфирины, фталоцианины и нафталоциани-
ны [1, 15, 19]. 

Наиболее доступным и безопасным ФС является метиленовая синь и ее производные. 
Преимуществом этого ФС, который относится к семейству фенотиазиновых красителей, 
является способность возбуждаться в красном спектре, относительно быстро проникать в 
ткани при местном применении, достаточная высокая активность [22]. Все эти качества поз-
волили этот ФС достаточно эффективно использовать для ФДТ воспалительных и опухоле-
вых процессов, а также проведения антибактериальной терапии [22]. Ограничением МС как 
ФС является его низкая способность проникновения в живые клетки, плохо всасывается че-
рез неповрежденную кожу т.к. является водорастворимым, не обладает способностью 
накапливаться в патологических тканях. Нерешенной остается проблема разработки ФС, 
которые могли бы вызывать ФДТ при облучении в инфракрасном диапазоне, и связано это с 
тем, что инфракрасное излучение обладает малой квантовой энергией для возбуждения кас-
када фотодинамического процесса. 

Помимо выбора ФС для проведения ФДТ требуются лазерные ( или диодные) излуча-
ющие установки, к которым также предъявляется ряд требований: излучение в строго опре-
деленном спектре, достаточная энергия, длительность излучения не менее 1-2мс, наличие 
световодов для введения в различные полости или энтерально, портативность и безопас-
ность. Известны медицинские лазеры: Аткус, Ламеда, Иннова-200, Метлаз, Полюс-2, Ми-
лон, Ралаз, Кристалл 2000, ФДУ,  АТО - 1-150, которые широко используются для проведе-
ния ФДТ в клинических условиях. Плотность мощности этих аппаратов не превышает 
200мВт/см2, а средняя мощность от 0,1 до 2Вт. Большинство этих лазеров излучают в крас-
ном диапазоне (662-667нм). 

Изначально метод ФДТ был предназначен для лечения злокачественных опухолей 
[10,11.12]. От традиционных методов , которые используются в онкологии (хирургический, 
химио- и лучевая терапия) фотодинамическая терапия отличается  безопасностью, возмож-
ностью повторения сеансов лечения несколько раз, избирательностью накопления ФС в 
опухолях, хорошим косметическим эффектом. Для эффективного лечения опухолей, до-
ступных для облучения лазерным излучением, проводится 2-5 сеанса ФДТ. К примеру фо-
тосенсибилизатор второго поколения «Фотодитазин» получен из растительного сырья ( во-
доросль Spirulina platensis). Препарат вводится парентерально, током крови накапливается в 
злокачественных опухолях, что требует определенного времени. Последующее лазерное 
облучение в красном спектре приводит к деструкции злокачественных клеток, при этом 
нормальные клетки повреждаются незначительно. Учитывая глубину проникновения излу-
чения в красном спектре эффективность лечения может быть повышена при небольших 
опухолях, расположенных в поверхностных тканях. К недостаткам этого ФС можно отнести 
высокую темновую токсичность, высокую стоимость препарата и др. Препарат может быть 
применен также в лечении различных хронических воспалительных и пролиферативных 
процессов в коже и слизистых [21,23]. Комбинация высокоэнергетического лазера на краси-
телях и фотодинамической терапии оказалась эффективной в лечении сосудистых мальфор-
маций [20]. 

Природный фотосенсибилизатор, выделенный из водорослей -Хлорин Е6 был синте-
зирован для применения как противоопухолевый препарат. Хлорин Е6 выгодно отличается 
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от других ФС способностью генерировать кислородные радикалы в красной части спектра, 
ближе к инфракрасному, что усиливает терапевтический эффект ФДТ. Также хлорин Е6 бо-
лее активен в отличии от ФС первого и второго поколения. Препарат может быть использо-
ван не только в отношении опухолей, но и против патогенных микробов, а также для флуо-
ресцентной диагностики [5]. ФС может комбинироваться с другими лекарственными веще-
ствами так как обладает способностью усиливать действие других препаратов.  

5-аминолаевулиновая кислота (5-АЛК) была исследована на предмет эндогенного пре-
вращения в протопорфирин IX при попадании на кожу или слизистую оболочку рта. Воз-
действие на протопорфирин IX светом соответствующей длины волны (400-410 нм, 635 нм) 
приводит к образованию реактивных форм кислорода, которые в конечном итоге вызывают 
апоптоз аномальных или диспластических клеток [24]. ФС 5-АЛК нашел применение для 
неинвазивной флуоресцентной диагностики опухолей [26,27]. 

К перспективным для клинического применения в качестве ФС считается препарат 
Гиперицин (4,5,7,4′,5′,7′-гексагидрокси-2,2′- (4,5,7,4′,5′,7′-гексагидрокси-2,2′- диметил-
нафтодиантрона) - это гидроксилированный фенантропериленхинон, содержащийся в неко-
торых видах растений рода Hypericum. Первоначально гиперицин использовался для лече-
ния тревожных состояний . Фотоактивация ФС обусловлена делокализованной системой π-
электронов в его ароматических кольцах [2,3]. Множество исследований подтвердили, что 
ФС избирательно накапливается в опухолевой ткани путем диффузии, пиноцитоза или 
эндоцитоза при ФДТ опухолей.[1,10]. Гиперицин в основном накапливается в мембранах 
эндоплазматического ретикулума , лизосомах, аппарате Гольджи и митохондриях благодаря 
своей гидрофобности.[28]. ФС имеет максимум поглощения при 580-590 нм и генерирует 
большое количество синглетного кислорода. Он также обладает минимальной темновой 
токсичностью, высокой фоточувствительностью и эффективностью. Фотодинамическая те-
рапия с использованием гиперицина может ингибировать пролиферацию различных опухо-
левых клеток, включая клетки мочевого пузыря, толстой кишки, молочной железы, шейки 
матки, глиомы, лейкемии, печени, меланомы, лимфомы и рака легких. Эффект опосредован 
в первую очередь митоген-активированной протеинкиназой p38 клиренса [28]. В целом, эти 
преимущества делают гиперицин перспективным ФС для ФДТ в клинической медицине. 

Положительным свойством ФДТ является возможность оказывать иммунный ответ, 
который усиливает эффективность лечения опухолей. ФДТ нашла наиболее широкое при-
менение в дерматологии для лечения пролиферативных, сосудистых, воспалительных и он-
кологических заболеваний [3]. В зависимости от выбора ФС и интенсивности лазерного об-
лучения она может оказывать противоопухолевый эффект, либо вызывать склерозирование 
сосудов питающих опухолевую ткань [25]. Варьирование указанными параметрами, а также 
интервалами между сеансами лечения можно достичь большего лечебного эффекта [7]. 
Перспективным направлением считается сочетанное использование лазеров и фотодинами-
ческой терапии со взаимным усилением терапевтического эффекта. 

Учитывая то, что эффект лечения после ФДТ наступает постепенно, путем апоптоза 
клеток, очень важно установить ответ ткани непосредственно во время лечебной процеду-
ры. Фотосенсибилизированная флуоресценция тканей еще одна возможность метода ФДТ 
[8]. Установлено, что при других длинах волн ФС обладает способностью флуоресцировать. 
Эта способность теряется после реагирования с лазерным излучением и выброса активных 
форм кислорода. Эффективность влияния на опухоль фотосенсибилизатора вертепорфина  
оценивали с помощью флуоресцентной микроскопии. Изменения опухолевого кровотока 
отслеживали с помощью лазерной допплеровской системы, а гипоксию опухоли определяли 
с помощью иммуногистохимического окрашивания на гипоксический маркер EF5. Терапев-
тический эффект ФДТ оценивали по результатам гистологического исследования и теста на 
регенерацию опухоли. Исследования  показали, что локализация вертепорфина в опухоли 
зависела от степени его кровоснабжения. Распределение ФС в опухоли начиналось через 15 
минут и достигала максимума в течение 3 часов. ФДТ через 15 минут приводило к повре-
ждению сосудистой системы опухолей, в то же время через 3 часа сосудистый эффект ФДТ 
проявлялся в меньшей степени. В результате исследований было установлено преимуще-
ство 2 сеансов ФДТ: через 15 минут и через 3 часа, после введения ФС, Гистологические 
исследования подтвердили, что комбинированное лечение привело к повреждению сосудов 
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опухоли, а также опухолевых клеток. Отмечено, что комбинированное с ФДТ лечение не 
увеличивает повреждение нормальных тканей. Эти результаты свидетельствуют о том, что 
воздействие на сосудистый и клеточный отделы опухоли путем сочетания ФДТ с длинными 
интервалами с ФДТ с короткими интервалами может быть эффективным и безопасным спо-
собом усиления повреждения опухолевой ткани [25]. Эти результаты подтверждают гипоте-
зу о том, что временные фармакокинетические изменения в распределении фотосенсибили-
затора между паренхимой опухоли и кровеносными сосудами могут существенно изменять 
воздействие ФДТ на опухоль. Эффективность фракционированной ФДТ была изучена на 
модели злокачественных опухолей у мышей в эксперименте. Было доказано, что при прове-
дении ФДТ с 2 часовыми интервалами с дозировкой излучения в 135, 180 и 225 Дж/см2 с 
длиной волны 630нм достигался лучший эффект долгосрочного выживания, чем при одно-
кратном сеансе ФДТ с использованием ФС- фотофрина. Следующий эффект ФДТ  фотоди-
намический прайминг - способность изменять клеточную, тканевую, сосудистую составля-
ющую опухолей в зависимости от времени. Этот процесс имеет клиническое значение в 
возможности ФДТ усиливать эффективность других методов воздействия на  опухоль, т.е. 
делает ее более восприимчивой к лечению (химио- и иммунотерапии) [22]. В современных 
источниках литературы все больше встречается публикаций о возможностях комбинирован-
ной терапии с использованием ФДТ и современных иммуностимуляторов и цитостатиков. 
Разработка нано-препаратов и нано-медицины также расширяет спектр применения ФДТ в 
лечении различных заболеваний [22]. Эти технологии позволят как улучшить тропность ФС 
к опухолевым тканям, так и доставить необходимую квантовую энергию и кислород в тар-
гетные ткани. Известно, что снижение кровотока в тканях в результате разрастания опухоли 
или отека может снизить эффект ФДТ. Новые разработки в решении этой проблемы заклю-
чаются в  доставке кислорода с помощью эритроцитов самого организма.  При этой методи-
ке ФС находятся на мембранах эритроцитов, что приводит к снабжению тканей кислородом 
самими эритроцитами, а также длительной циркуляции ФС в системе крови для проведения 
последующих сеансов ФДТ. Кроме того, при этом методе повреждаются сосуды  крово-
снабжающие опухоль, что усиливает терапевтический эффект. Метод тестирован на модели 
подкожной опухоли U87MG. Было достигнуто подавление роста опухоли  на 76,7%, что 
объясняется совместной доставкой O2 и фотосенсибилизатора. Для достижения максималь-
ного эффекта от ФДТ следует мониторировать такие показатели как концентрация ФС в 
ткани, энергия светового излучения, уровень кислородного насыщения тканей,  характер 
роста патологических клеток и др. Актуальной задачей является разработка устройств для 
гемодинамического мониторирования реакции опухоли на ФДТ. Была предложена методи-
ка, заключающаяся в  диффузной оптической спектроскопии в частотной области и диффуз-
ной корреляционной спектроскопии , которая позволяет одновременно отслеживать оксиге-
нацию тканей, общую концентрацию гемоглобина  и относительный кровоток. На экспери-
ментальной модели опухоли у мышей ФДТ проводили с использованием хлорина Е6. Было 
установлено, что гибридная диффузная оптическая система способна не только контролиро-
вать лечение в режиме реального времени, но и оценивать скорость метаболизма кислорода 
в опухоли [18]. Учитывая сложность и высокую стоимость проведения экспериментальных 
исследований in vivo, актуальным является разработка методов оценки эффективности  
ФДТ в исследованиях in vitro. Эти методики являются существенным подспорьем для по-
следующих доклинических исследований. Считается, что достижение 50% эффективности 
воздействия считается достаточным для продолжения исследований в условиях живого ор-
ганизма. Эти положения наиболее важны при исследовании эффективности новых разрабо-
танных ФС, а также предварительной оценке терапевтического эффекта. Эти исследования 
также позволят определиться с выбором лазерного источника излучения, а также необходи-
мой дозы энергетического воздействия. Более того, проведение исследований in vitro позво-
лит дать объективную оценку эффективности ФС, так как в условиях живого организма 
много составляющих, которые могут исказить окончательные результаты [17]. ФДТ способ-
ствует лучшему заживлению ран с минимальным рубцеванием по сравнению с фотобиомо-
дуляцией, или низкоуровневой лазерной терапией, что можно объяснить антибактериаль-
ным и противогрибковым эффектом. В настоящее время рассматривается возможность ФДТ 
в лечении сосудистых опухолей, в частности гемангиом.  
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