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На 2 сутки наблюдалось формирование струпа, 
при наличии отека и воспаления. На 4 сутки в под-
группе а) группы №1 отмечалось уменьшение отека 
и воспаления, на 8 сутки на коже животных остался 
струп без отека и воспаления. При внутрикожном 
введении 0,1 мл раствора димегина (подгруппа а) 
группа №2 размеры и интенсивность воспаления и 
отека были меньше, чем при подкожном введении, а 
динамика в формирования струпа, развитие отека и 
воспаления с последующим их уменьшением соот-
ветствовали тем же срокам. При накожном нанесе-
нии 0,3 мл раствора димегина и облучении в группе 
№3 отмечалось покраснение на коже без отека, ко-
торое исчезало на следующие сутки. В подгруппе б) 
группы №1 (подкожное введение без облучения на 
открытом свете) у животных отмечалось воспали-
тельная реакция и отек на 1 сутки, которые были 
значительно меньше чем в подгруппе а) при облуче-
нии. Формирование струпа в подгруппе б) группы 
№1 также наблюдалось на 2 сутки. На 4 сутки отме-
чалось уменьшение воспаления и отека кожи у жи-
вотных, на 8 – отсутствие воспалительной реакции. 
При внутрикожном введении без облучения на от-
крытом свете у отдельных животных на 1 сутки бы-
ла реакция на коже в виде покраснения, которая ис-
чезала на 2 сутки. При подкожном введении и внут-
рикожном введении без облучения на участках кожи 
закрытых от света воспаления и отека не было выяв-
лено. Простое накожное нанесение раствора диме-
гина без облучения в подгруппах б) и в) группы №3 
также не вызывало воспалительных реакций. 

Заключение. Таким образом, установлено, что ис-
следованный препарат обладает выраженным фото-
динамическим эффектом при использовании источ-
ника излучения в синем диапазоне (полоса Соре). 
Выраженность эффекта зависит от способа введения 
препарата. Данное химическое соединение, надо от-
метить, экономически выгодно в получении и после-
дующей наработке, что делает его весьма перспек-
тивным для использования в медицинской практике.  
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Онкологические заболевания являются одной из 

значимых проблем медицины. В последние годы 
отмечается рост заболеваемости базальноклеточным 
раком кожи. В связи с частыми рецидивами БКРК, и 
зачастую, неудовлетворительными косметическими 
результатами лечения традиционными способами 
актуальным является изучение альтернативных ме-
тодов лечения данной категории больных. 

Задача. Изучение возможности применения геля 
«Фотодитазин» в лечении базальноклеточного рака 
кожи в условиях дневного стационара. 

Материалы и методы. Проведено лечение 123 
(100%) пациентов БКРК. Всего пролечено 186 опухо-
левых узлов. Размер опухоли варьировал от 0,2 см до 
2,1 см (в среднем 0,84 см). Мужчин 60 (48,8 %), Жен-
щин 63 (51,2 %). 1 опухоль имелась у 92 пациентов 
(74,8 %), 2 – у 13 (10,6 %), 3 – у 10 (8,1 %), 4 – у 4 
(3,3 %), 5 – у 2, и 6 – у 2 пациентов (по 1,6 % соответ-
ственно). На голове опухолевые узлы располагались у 
74 пациентов (60,2 %), на туловище у 44 (35,8 %), на 
голове и туловище в 5 случаях (4 %). В возрасте от 60 
до 80 лет пролечено 39 пациентов (31,7 %), от 80 и 
старше 84 пациента (68,3 %). Гель «Фотодитазин» при-

менялся из расчета 1 мл геля на 5 см2 опухоли. Воз-
буждение фотодинамической реакции проводилось 
лазерным излучением длиной волны 662+3 нм.  

Плотность мощности 300 мВт/см2; плотность 
энергии 300 Дж/см2.   

Результаты. В процессе проведенного лечения 
полной регрессии опухолей удалось достичь у 109 па-
циентов (88,6 %), частичной регрессии у 14 (11,4 %). 
При проведении повторных сеансов ФДТ достигнута 
полная регрессия всех опухолей. Прогрессирования 
роста БКРК после проведения ФДТ не отмечалось. В 
процессе проведения сеансов ФДТ  обезболивание не 
требовалось. Слабо и умеренно выраженный болевой 
синдром регрессировал сразу после прекращения воз-
действия лазерным излучением. В сроки наблюдения до 
9 мес. диагностирован 1 случай рецидива опухоли (0,8 %). 

Выводы. ФДТ базальноклеточного рака кожи с 
применением геля «Фотодитазин» является эффек-
тивным методом лечения. Данная методика приме-
нима  амбулаторно, что не требует длительного об-
следования и госпитализации в стационар. Отсутст-
вуют ограничение светового режима и необходи-
мость защиты открытых участков тела применением 
дорогостоящих мазей и эмульсий. 
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I. ВЫБОР ДОЗЫ ФОТОСЕНСИБИЛИЗАТОРА  
И ОПТИМАЛЬНЫХ РЕЖИМОВ  
СВЕТОВОГО ВОЗДЕЙСТВИЯ  
ДЛЯ ПОВЫШЕНИЯ ЭФФЕКТИВНОСТИ ФДТ 
И УСТРАНЕНИЯ ПОБОЧНЫХ ЭФФЕКТОВ 

 
Задача. Определение оптимальных параметров 

ФДТ злокачественных новообразований.   
Материалы и методы. Начиная с первых этапов 

клинического применения ФДТ в России в 1992 г. в 
ГНЦ Лазерной медицины, мы проводили оптимизацию 
доз используемых фотосенсибилизаторов и других 
параметров ФДТ. Наиболее выразительные результаты 
получены нами при работе с препаратом Фоскан (Bio-
litec-pharma, Германия). Исследование с Фосканом 
проводится нами с 2002 г. в группе из 220 больных 
БКРК, имевших 850 опухолевых очагов, включая 38% 
рецидивных опухолей, 53% множественных и 26% 
сóлидных опухолей толщиной более 3 мм.  

В качестве источника света использовали диод-
ные лазеры с λ 652 нм и выходной мощностью 1,0 и 
3,0 Вт (Biolitec AG, Jena, Germany) и световоды с 
микролинзой на конце, обеспечивающие гомогенное 
распределение света в пятне. 

Результаты. Общая частота полных резорбций 
БКРК составила 96,7% при хороших косметических 
результатах. Оптимальным протоколом ФДТ с Фос-
каном был следующий: доза фоскана 0,05 мг/кг, доза 
света – 50 Дж/см2 при ЛСИ 48 ч. В этой наибольшей 
группе частота полных резорбций составила 100%. 
Изучение отдаленных результатов показало, что 
ФДТ рака кожи с минимизированными дозами Фос-
кана по оптимизированным протоколам ведет к вы-
сокой частоте излечения от БКРК и длительному 
безрецидивному периоду. Нами выявлено, что час-
тота развития рецидивов БКРК после лечения мето-
дом ФДТ с Фосканом ниже, чем при применении 
традиционных методов лечения. Динамическое на-
блюдение за больными в сроки 6–72 мес. позволило 
выявить частоту рецидивирования БКРК 6,25% при 
3-летней прослеженности 65%.  
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Выявление большей части рецидивов приходится 
на срок до 2 лет после ФДТ. Только 2 рецидива выяв-
лены в интервале 24–36 мес. Случаев развития реци-
дивов через 3 и более лет после ФДТ не отмечено. 

Заключение. ФДТ с Фосканом – эффективный 
метод лечения  первичного распространенного и 
рецидивного БКРК с минимумом побочных реакций 
и осложнений.  

Оптимизация клинических протоколов ФДТ с 
дозой Фоскана 0,05 мг/кг обеспечивает высокую 
частоту ПР опухолей, длительный безрецидивный 
период и незначительную частоту рецидивов.  

 
II. МЕТОДЫ ПОДВЕДЕНИЯ СВЕТА  
ПРИ ФДТ РАКА БДС  
И ВНЕПЕЧЕНОЧНЫХ ЖЕЛЧНЫХ ПРОТОКОВ 

 
Задача. Разработка методов подведения света при 

ФДТ рака БДС и внепеченочных желчных протоков. 
Материалы и методы. К настоящему времени 

мы имеем опыт лечения методом ФДТ 21 больного 
раком БДС и внепеченочных желчных протоков 
(ВЖП). Фотосенсибилизаторы (фотосенс, хлорино-
вые производные) вводили внутривенно. В зависи-
мости от локализации опухоли, ее распространен-
ности и предшествующих лечебных процедур ис-
пользовали несколько путей подведения света: 

 
1. Эндоскопическое поверхностное облучение  

опухоли БДС со стороны 12-перстной киш-
ки  с использованием световода, введенного 
через биопсийный канал эндоскопа.   

2. Эндоскопическое внутрипросветное облуче-
ние терминального отдела ОЖП по светово-
ду с цилиндрическим диффузором длиной 
10–20 мм, введенному через проток БДС или 
папиллосфинктеротомическое отверстие – 10 
больных.  

3. Парастентальное облучение опухоли по све-
товоду с цилиндрическим диффузором, про-
веденному рядом с ранее установленным 
стентом, при блоке в области БДС и терми-
нального отдела ОЖП – 3 раза.  

4. Внутрипросветное облучение стенозиро-
ванного опухолью ОЖП, пузырного и пече-
ночного протоков с использованием свето-
водов с цилиндрическим диффузором дли-
ной 20–50 мм, вводимых через катетер по-
сле чрезкожного чрезпеченочного дрениро-
вания или через дренаж после паллиатив-
ных операций.  

5. Комбинированный метод подведения света. 
 
Результаты. 21 больному проведено 34 курса 

ФДТ. 22 курса ФДТ проведено повторно в связи с 
наличием остаточной опухоли или в соответствии с 
протоколом для предупреждения продолженного 
роста опухоли в различные сроки после первого кур-
са ФДТ (от 2 мес. до 2 лет).  

Исходя из особенностей локализации опухоли и 
распространенности процесса, нам довольно часто 
пришлось пользоваться комбинированным методом 
подведения света.  

Продолжительность жизни колеблется от 14 до 
60 мес. Средняя продолжительность жизни 2,5 года.  

Заключение. Представленные варианты подве-
дения света позволяют эффективно воздействовать 
методом ФДТ на злокачественные опухоли таких 
труднодоступных  локализаций, как БДС, пузырный, 
печеночный и общий желчный проток, при различ-
ных осложненных ситуациях.  

III. ВЕДУЩАЯ РОЛЬ  
ХЛОРИНОВЫХ ПРОИЗВОДНЫХ  
И ПОЛУПРОВОДНИКОВЫХ ЛАЗЕРОВ  
В ФДТ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ ОПУХОЛЕЙ 
НАЧАЛА XXI ВЕКА 

 
Задачи исследования. Провести сравнитель-

ную оценку применяемых в клинике фотосенсиби-
лизаторов и определить наиболее эффективные, 
безопасные и удобные в практическом применении 
для ФДТ злокачественных новообразований. 

Материалы и методы. В ГНЦ лазерной медици-
ны с 1992 г. накоплен большой опыт применения 
ФДТ злокачественных опухолей различных локали-
заций с фотосенсибилизаторами 4 групп: производ-
ных гематопорфирина (фотогем), сульфированного 
фталоцианана алюминия (фотосенс), 5-аминолевули-
новой кислоты (аласенс) и группы хлориновых про-
изводных. Базируясь на предшествующем опыте, на-
чиная с 1998 г., для ФДТ злокачественных новообра-
зований мы используем в основном хлориновые про-
изводные: фотодитизин, фотохлорин, радахлорин, 
фотолон и фоскан.  В качестве источников света для 
ФДТ с хлориновыми производными использовали 
полупроводниковые лазеры: диодный лазер «Милон» 
(производитель – ООО «Сигм-Плюс и Милон»,  
С-Петербург, Москва, Россия), генерирующий свет  
λ = 662 нм, диодный лазер ЛФТ 630-675 (ЗАО «Био-
спек», Москва, Россия), генерирующий свет λ = 662 нм 
для хлориновых производных, и диодный лазер «Кера-
лаз» (производитель Biolitec AG, Jena, Germeny), гене-
рирующий свет λ = 652 нм для фоскана. 

Результаты. Сравнительный анализ по различ-
ным параметрам фотосенсибилизаторов названных 
выше групп, примененных при ФДТ более чем у 1200 
больных, с терапевтической эффективностью 98%, в 
том числе с полной резорбцией опухолей 74% и час-
тичной резорбцией 24%. По прошествии 10  лет мы 
убедились в превосходных качествах фотосенсибили-
заторов хлориновой группы при ФДТ самых различ-
ных локализаций рака. По данным специальной лите-
ратуры в странах Европы, в США, Японии и др. стра-
нах наиболее распространенными фотосенсибилиза-
торами последнего десятилетия тоже являются раз-
личные производные хлориновой группы. 

Заключение. Фотосенсибилизаторы хлориново-
го ряда при проведении сеансов ФДТ с использова-
нием портативных, надежных и недорогих диодных 
лазеров обладают высокой фотодинамической ак-
тивностью и терапевтической эффективностью, бы-
стро выводятся из организма больных и, благодаря 
быстрому клиренсу, не вызывают длительной фото-
сенсибилизации кожи.  
 
Стрельцова О.С., Снопова Л.Б., Орлова А.Г., Юну-
сова Е.Э., Загайнова Е.В. 
КОМБИНИРОВАННАЯ ОПТИЧЕСКАЯ  
И ФОТОДИНАМИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА 
РАКА МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ 
НГМА 

 
Рак мочевого пузыря − полифокальная болезнь, 

которая может проходить различные стадии своего 
развития − от предраковых изменений с наличием 
атипии и дисплазии до выраженного инвазивного 
процесса.  

Трудность диагностики обычно связана с тем, 
что ранняя неоплазия протекает в эпителиальном 
слое, часто без образования видимых папиллярных 
разрастаний и/или образует плоский подозритель-
ный участок (flat lesion, red patch zone). 
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Флюоресцентная цистоскопия заняла достойное 
место и имеет достаточно высокие показатели для 
диагностики опухолей мочевого пузыря. Ранее прове-
денные нами исследования показали, что кросс поля-
ризационная оптическая когерентная томография 
(КПОКТ) имеет высокие общие диагностические пока-
затели в определении раннего рака: чувствительность 
метода 93.7%; специфичность − 84%; диагностическая 
точность − 85.3%. КП ОКТ имеет достоверно более 
высокие диагностические показатели в определении 
ранней малигнизации (р ≤ 0.01), чем традиционная 
ОКТ. Метод КП ОКТ позволяет преодолеть диагно-
стические ограничения стандартной ОКТ.  

 Нашей целью было изучить возможности 
комбинированного применении флюоресцентной 
цистоскопии и кросс–поляризационной оптической 
когерентной томографии (КПОКТ).  

Результаты комбинированного применения 
КПОКТ и флюоресцентной цистоскопии для диагно-
стики раннего рака мочевого пузыря изучены у 52 
пациентов. Выявлено, что из 199 выявленных подоз-
рительных на неоплазию зон при флюоресцентной 
цистоскопии 36 были папиллярными опухолями и 163 
– плоскими флюоресцирующими зонами.  

Все 36 папиллярных опухолей были правильно 
распознаны традиционной цистоскопией, флюорес-
центной диагностикой и КПОКТ. Следовательно, ни 
флюоресцентная диагностика, ни КПОКТ не дают 
дополнительной информации при детекции папил-
лярных опухолей. Особое внимание уделялось оценке 
возможностей ОКТ в верификации плоских подозри-
тельных зон, то есть в диагностике раннего рака.  

Из 163 плоских флюоресцирующих зон 150 были 
доброкачественными по данным гистологии и, следо-
вательно, имели ложноположительную флюоресцен-
цию. В 32 из 150 доброкачественных зон по данным 
КПОКТ получен подозрительный тип изображений - 
нарушена слоистая организация или контраст грани-
цы уротелий–подслизистый слой.  

Следовательно, 21% ложноположительных флюо-
ресцирующих зон были также ложноположительны-
ми по данным КПОКТ. В то же время 79% ложно-
флюоресцирующих зон были верно распознаны 
КПОКТ как доброкачественные, и их можно было не 
резецировать. Из 28 плоских неопластических зон 24 
были правильно распознаны ОКТ и имели подозри-
тельный или раковый тип изображений. Только 3 зо-
ны были отмечены как подозрительные в белом свете, 
остальные 25 были диагностированы флюоресцент-
ной цистоскопией.  

Среди них в 20 случаях выявлена дисплазия уро-
телия. При дисплазии уротелия в 16 случаях опреде-
лялся подозрительный тип КПОКТ изображения, а в 
4х – доброкачественный тип, они были оценены как 
ложноотрицательные случаи. В 8 случаях был детек-
тирован рак in situ, при котором чаще определялся 
раковый тип КПОКТ изображения Чувствительность 
нового метода диагностики рака мочевого пузыря на 
базе комбинированного использования КПОКТ и 
флюоресценции для плоских подозрительных зон 
составила –  86% , специфичность – 79%.  При боль-
ших площадях флюоресценции слизистой мочевого 
пузыря (хроническое воспаление, плоскоклеточная 
метаплазия) КПОКТ позволит объективизировать 
изменения в этих зонах и сохранить максимальное 
количество здоровой слизистой. Метод КПОКТ мо-
жет быть использован при мониторинге состояния 
мочевого пузыря после проведения ТУР, и перейти от 
эмпирического подхода в выборе диффузного вари-
анта ФДТ к объективно доказанному выбору локаль-
ного варианта лечения. 

Торчинов А.М., Умаханова М.М., Дуванский Р.А., 
Аубекирова М.А., Садуллаева Э.Т. 
ФДТ ФОНОВЫХ  
И ПРЕДРАКОВЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ  
ШЕЙКИ МАТКИ  
С ФОТОСЕНСИБИЛИЗАТОРОМ 
ХЛОРИНОВОГО РЯДА «РАДАХЛОРИН» 
ГОУ ВПО МГМСУ, Москва 

 
Цель работы. Оценить эффективность лазерной 

ФДТ с фотосенсибилизатором хлоринового ряда «Ра-
дахлорин» в лечении фоновых и предраковых заболе-
ваний шейки матки. Нами проанализированы резуль-
таты обследования и лечения 150 пациенток с фоно-
выми и предраковыми заболеваниями шейки матки. 
Больных с эктопией шейки матки было 98, лейкопла-
кией – 33, дисплазией I–II степени –  II, эндометрио-
зом шейки матки – 8. Обследование больных включа-
ло в себя: клиническое обследование; кольпоскопиче-
ское, микробиологическое, цитологическое и гисто-
логическое исследования. В зависимости от приме-
няемых методов лечения все больные распределены 
на 2 группы: в 1 группе (100 больных) лечение прово-
дили диатермохирургическим методом; во 2 группе 
(50 больных) применяли ФДТ. Для ФДТ применяли 
фотосенсибилизаторы хлоринового ряда. ФДТ прово-
дили в I фазу менструального цикла, что позволяло 
исключить наличие беременности. Для ФДТ приме-
няли ФС хлоринового ряда «Радахлорин» в форме 
геля с содержанием активного вещества 0,3%, кото-
рый наносили на патологическую зону эктоцервикса 
за 2 ч. до лазерного воздействия. Последнее осущест-
вляли аппаратом с λ 660 нм в непрерывном режиме. 
Мощность на выходе 2,5 Вт, время воздействия 8–20 
мин., плотность энергии 80-ФДТ250 Дж/см2. Пара-
метры времени и плотности энергии зависят от харак-
тера и площади патологического процесса. Примене-
ние ФДТ в лечении фоновых и предраковых заболе-
ваний шейки матки позволило в 1,45 раза сократить 
сроки эпителизации по сравнению с диатермохирур-
гическим методом и снизить число осложнений (при 
анализе ближайших результатов в группе ФДТ выяв-
лено 9,6% неполных эпителизаций; в контрольной 
группе у 76,6% пациенток боли в нижних отделах 
живота, у 6,7% – кровотечение, у 30% – кольпит, у 
20% – неполная эпителизация). Преимущества ФДТ: 
избирательная гибель патологических клеток без повре-
ждения здоровых тканей, за счет селективного накопле-
ния ФС в патологических клетках и локального подве-
дения света; отсутствие боли в ходе операции; отсутст-
вие кровотечения; раннее начало краевой эпителизации; 
незначительная лейкоцитарная инфильтрация; сокраще-
ние фаз экссудации и пролиферации; отсутствие образо-
вания рубцовой ткани; сохранение анатомо-функци-
ональной полноценности шейки матки. 
 
А.З. Хашукоева, О.Б. Отдельнова, М.И. Ибрагимова  
ФДТ С ПРИМЕНЕНИЕМ 
ФОТОСЕНСИБИЛИЗАТОРА ФОТОДИТАЗИН 
В ЛЕЧЕНИИ ПРОЛИФЕРАТИВНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 
В ГИНЕКОЛОГИИ 
ГОУ ВПО РГМУ, Москва 

 
ФДТ – метод воздействия на патологические тка-

ни путем активации ФС светом с заданной λ с целью 
деструкции патологических клеток преимущественно 
по механизму апоптоза. Целью нашего исследования 
явилось изучение эффективности и переносимости 
метода ФДТ у пациенток с гиперпластическими про-
цессами эндометрия (ГПЭ) и дистрофическими забо-
леваниями вульвы.  
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Материалы и методы. ФДТ была изучена при 
лечении 60 больных с ГПЭ и 10 пациенток с доброка-
чественными заболеваниями вульвы. По характеру 
выявленной патологии эндометрия больные распре-
делились таким образом: у 2 пациенток – атипическая 
гиперплазия эндометрия, у 10 больных простая ги-
перплазия без атипии и у 24 больных – сложная ги-
перплазия без атипии, у 24 пациенток выявлены по-
липы эндометрия. В группе пациенток с дистрофиче-
скими заболеваниями вульвы у  8 больных верифици-
рован склеротический лишай вульвы и у 2 – плоско-
клеточная гиперплазия вульвы. Все пациентки с пато-
логией эндометрия имели сопутствующую экстраге-
нитальную патологию различной степени выражен-
ности, послужившую основанием для выбора в каче-
стве метода лечения ФДТ. ФДТ была проведена с 
использованием ФС «Фотодитазин» в дозе 1 мг/кг и в 
случае заболевания вульвы в сочетании с местной 
аппликацией на патологический очаг вульвы 1 мл 
0,5% геля-пенетратора  «Фотодитазин». Световое 
воздействие проводили в непрерывном или фракци-
онном режиме, длительность облучения составила 
15–40 минут, при  плотности энергии  150–300 Дж/см² 
на эндометрий и 100–250 Дж/см² для вульвы.  

Результаты. У больных с ГПЭ эффективность 
ФДТ проводилась на основании данных ультразвуко-
вого исследования срединных маточных структур и 
гистероскопии. Так, к 6 месяцу наблюдения харак-
терным явилось статистически значимое сокращение 
толщины М-эхо по сравнению с показателями до ле-
чения, его средняя толщина составила 3,1±1,4 мм по 
сравнению с исходными предоперационными показа-
телями. А через 2 года наблюдения при УЗИ органов 
малого таза у пациенток, перенесших ФДТ, выявля-
лись максимальные изменения характеристик М-эхо – 
уменьшение его размеров средних значений до цифр 
2,7±0,3 мм. Диагностическая гистероскопия выполня-
лась через 12 месяцев после проведения процедуры у 
всех пациенток с атипической гиперплазией эндомет-
рия и у 18 больных с ГПЭ, получавших лечение мето-
дом ФДТ. Гистероскопическая картина была пред-
ставлена атрофией эндометрия на фоне отсутствия 
облитерации полости матки. Рецидив гиперпластиче-
ского процесса эндометрия, подтвержденный данны-
ми морфологического исследования, возник в сроки 
от 6 до 14 месяцев у 7 (11,6%) больных, причем, толь-
ко у женщин с сопутствующей гинекологической 
патологией в виде аденомиоза и миомы матки.  По-
вторный сеанс фотодинамической терапии у 6 паци-
енток (одна больная отказалась от дальнейшего лече-
ния) закончился полной клинической ремиссией. Та-
ким образом, общее число больных, излеченных с 
помощью ФДТ в течение 6–14 мес., достигло 59 
(98,3%). Лечебный эффект после ФДТ при патологии 
вульвы оценивался визуально и на основании указа-
ний на наличие или отсутствие зуда в области вульвы, 
а кроме того, подтверждался данными цитологиче-
ского исследования.  

Так, исчезновение зуда в области вульвы отмечено 
у 6 из 8 больных склеротическим лишаем. Всем боль-
ным плоскоклеточной  гиперплазией проведены ци-
тологическое исследование соскоба с вульвы и вуль-
воскопия, на основании которых было достоверно 
диагностировано клиническое излечение. Двум боль-
ным склеротическим лишаем вульвы потребовалось 
поведение повторного сеанса ФДТ ввиду сохраняю-
щихся клинических симптомов заболевания, после 
чего был достигнут положительный лечебный эф-
фект. Побочные реакции были отмечены во всех слу-
чаях и заключались в болевом синдроме после прове-
дения процедуры ФДТ, что купировалось НПВС.  

Выводы. Мониторинг отдаленных результатов ле-
чения в группе пациенток с гиперплазией эндометрия 
показал, что ФДТ эффективна в 88,3% наблюдений, а в 
случаях рецидивов было возможно повторное прове-
дение сеанса ФДТ с достижением полного клиническо-
го эффекта. Полная клиническая ремиссия в группе 
патологии вульвы отмечена у 8 из 10 больных. У 2 па-
циенток со склеротическим лишаем вульвы потребова-
лось проведение повторного сеанса ФДТ, после чего 
было диагностировано клиническое излечение.  

Заключение. Метод фотодинамической терапии 
ГПЭ представляет собой новый способ лечения и мо-
жет служить средством индивидуальной профилактики 
рака эндометрия. Полученные результаты клинической 
апробации метода ФДТ с использованием ФС Фотоди-
тазин  при лечении женщин с патологией вульвы не-
опухолевого генеза показали его высокую лечебную 
активность, минимальное кол-во побочных эффектов и 
осложнений, методическую простоту исполнения, что 
делает возможным реализацию ФДТ для лечения фо-
новых заболеваний вульвы в амбулаторных условиях. 

 
М.В. Ширманова1, И.В. Балалаева2, М.А. Сироткина1, 
А.Г. Орлова 3, И.В. Турчин 3, Загайнова Е.В.1 
ИССЛЕДОВАНИЕ  
ФАРМАКОКИНЕТИКИ ФОТОСЕНСИБИЛИЗАТОРОВ 
МЕТОДОМ ДИФФУЗИОННОЙ ФЛУОРЕСЦЕНТНОЙ  
ТОМОГРАФИИ IN VIVO 
1НГМА 
2НГУ им. Н.И. Лобачевского 
3ИПФ РАН 

 
Традиционно фармакокинетика новых препаратов 

для флуоресцентной диагностики и ФДТ в предклини-
ческих испытаниях на животных исследуется в основ-
ном инвазивными методами, которые требуют боль-
шого кол-ва материала и весьма трудоемки. Данная 
работа демонстрирует результаты прижизненного изу-
чения фармакокинетики фотосенсибилизаторов с по-
мощью нового метода оптической визуализации  
– диффузионной флуоресцентной томографии (ДФТ). 
Исследование выполнено с использованием препара-
тов «Фотодитазин» (10 мг/кг, в/в), ФС (1 мг/кг, в/в), 
«Аласенс» (400 мг/кг, per os) на 87 мышах линии CBA 
с перевитой опухолью РШМ-5. Флуоресцентные изо-
бражения получали in vivo на диффузионном флуорес-
центном томографе ФДТ-2М (ИПФ РАН). Для опреде-
ления концентрации фотосенсибилизаторов в опухоле-
вой ткани выполнена калибровка интенсивности ДФТ-
сигнала на модельной среде (липофундин, тушь). По-
лученные результаты показывают, что кинетика нако-
пления фотосенсибилизаторов в опухоли отличается. 
Максимум накопления фотодитазина достигается к 1 ч, 
5-АЛК-индуцированного протопорфирина IX – к 6, ФС 
– к 3 ч после введения препарата. Установлено, что по 
интенсивности ДФТ-сигнала возможна кол-ная оценка 
содержания фотосенсибилизатора в опухоли. По дан-
ным ДФТ содержание ФС в опухоли в максимуме на-
копления составляет порядка 6 мкг/г, фотодитазина  
– 0.25 мкг/г. Показано, что в органах брюшной полости 
и коже мышей фотодитазин максимально накапливается 
к 2 ч, 5-АЛК-индуцированный ПпIX – к 6 ч, ФС – к 4 ч. 
Время выведения из организма составляет порядка 5, 3 и 
более 7 сут соответственно. Данные о фармакокинетике 
препаратов, полученные методом ДФТ in vivo, согласуются 
с данными стандартных флуоресцентных методов ex vivo. 

Таким образом, метод ДФТ может служить хоро-
шим инструментом в предклинических исследовани-
ях для быстрого получения информации о фармако-
кинетических характеристиках потенциальных фото-
сенсибилизаторов.  
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Материалы и методы. ФДТ была изучена при 
лечении 60 больных с ГПЭ и 10 пациенток с доброка-
чественными заболеваниями вульвы. По характеру 
выявленной патологии эндометрия больные распре-
делились таким образом: у 2 пациенток – атипическая 
гиперплазия эндометрия, у 10 больных простая ги-
перплазия без атипии и у 24 больных – сложная ги-
перплазия без атипии, у 24 пациенток выявлены по-
липы эндометрия. В группе пациенток с дистрофиче-
скими заболеваниями вульвы у  8 больных верифици-
рован склеротический лишай вульвы и у 2 – плоско-
клеточная гиперплазия вульвы. Все пациентки с пато-
логией эндометрия имели сопутствующую экстраге-
нитальную патологию различной степени выражен-
ности, послужившую основанием для выбора в каче-
стве метода лечения ФДТ. ФДТ была проведена с 
использованием ФС «Фотодитазин» в дозе 1 мг/кг и в 
случае заболевания вульвы в сочетании с местной 
аппликацией на патологический очаг вульвы 1 мл 
0,5% геля-пенетратора  «Фотодитазин». Световое 
воздействие проводили в непрерывном или фракци-
онном режиме, длительность облучения составила 
15–40 минут, при  плотности энергии  150–300 Дж/см² 
на эндометрий и 100–250 Дж/см² для вульвы.  

Результаты. У больных с ГПЭ эффективность 
ФДТ проводилась на основании данных ультразвуко-
вого исследования срединных маточных структур и 
гистероскопии. Так, к 6 месяцу наблюдения харак-
терным явилось статистически значимое сокращение 
толщины М-эхо по сравнению с показателями до ле-
чения, его средняя толщина составила 3,1±1,4 мм по 
сравнению с исходными предоперационными показа-
телями. А через 2 года наблюдения при УЗИ органов 
малого таза у пациенток, перенесших ФДТ, выявля-
лись максимальные изменения характеристик М-эхо – 
уменьшение его размеров средних значений до цифр 
2,7±0,3 мм. Диагностическая гистероскопия выполня-
лась через 12 месяцев после проведения процедуры у 
всех пациенток с атипической гиперплазией эндомет-
рия и у 18 больных с ГПЭ, получавших лечение мето-
дом ФДТ. Гистероскопическая картина была пред-
ставлена атрофией эндометрия на фоне отсутствия 
облитерации полости матки. Рецидив гиперпластиче-
ского процесса эндометрия, подтвержденный данны-
ми морфологического исследования, возник в сроки 
от 6 до 14 месяцев у 7 (11,6%) больных, причем, толь-
ко у женщин с сопутствующей гинекологической 
патологией в виде аденомиоза и миомы матки.  По-
вторный сеанс фотодинамической терапии у 6 паци-
енток (одна больная отказалась от дальнейшего лече-
ния) закончился полной клинической ремиссией. Та-
ким образом, общее число больных, излеченных с 
помощью ФДТ в течение 6–14 мес., достигло 59 
(98,3%). Лечебный эффект после ФДТ при патологии 
вульвы оценивался визуально и на основании указа-
ний на наличие или отсутствие зуда в области вульвы, 
а кроме того, подтверждался данными цитологиче-
ского исследования.  

Так, исчезновение зуда в области вульвы отмечено 
у 6 из 8 больных склеротическим лишаем. Всем боль-
ным плоскоклеточной  гиперплазией проведены ци-
тологическое исследование соскоба с вульвы и вуль-
воскопия, на основании которых было достоверно 
диагностировано клиническое излечение. Двум боль-
ным склеротическим лишаем вульвы потребовалось 
поведение повторного сеанса ФДТ ввиду сохраняю-
щихся клинических симптомов заболевания, после 
чего был достигнут положительный лечебный эф-
фект. Побочные реакции были отмечены во всех слу-
чаях и заключались в болевом синдроме после прове-
дения процедуры ФДТ, что купировалось НПВС.  

Выводы. Мониторинг отдаленных результатов ле-
чения в группе пациенток с гиперплазией эндометрия 
показал, что ФДТ эффективна в 88,3% наблюдений, а в 
случаях рецидивов было возможно повторное прове-
дение сеанса ФДТ с достижением полного клиническо-
го эффекта. Полная клиническая ремиссия в группе 
патологии вульвы отмечена у 8 из 10 больных. У 2 па-
циенток со склеротическим лишаем вульвы потребова-
лось проведение повторного сеанса ФДТ, после чего 
было диагностировано клиническое излечение.  

Заключение. Метод фотодинамической терапии 
ГПЭ представляет собой новый способ лечения и мо-
жет служить средством индивидуальной профилактики 
рака эндометрия. Полученные результаты клинической 
апробации метода ФДТ с использованием ФС Фотоди-
тазин  при лечении женщин с патологией вульвы не-
опухолевого генеза показали его высокую лечебную 
активность, минимальное кол-во побочных эффектов и 
осложнений, методическую простоту исполнения, что 
делает возможным реализацию ФДТ для лечения фо-
новых заболеваний вульвы в амбулаторных условиях. 
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Традиционно фармакокинетика новых препаратов 

для флуоресцентной диагностики и ФДТ в предклини-
ческих испытаниях на животных исследуется в основ-
ном инвазивными методами, которые требуют боль-
шого кол-ва материала и весьма трудоемки. Данная 
работа демонстрирует результаты прижизненного изу-
чения фармакокинетики фотосенсибилизаторов с по-
мощью нового метода оптической визуализации  
– диффузионной флуоресцентной томографии (ДФТ). 
Исследование выполнено с использованием препара-
тов «Фотодитазин» (10 мг/кг, в/в), ФС (1 мг/кг, в/в), 
«Аласенс» (400 мг/кг, per os) на 87 мышах линии CBA 
с перевитой опухолью РШМ-5. Флуоресцентные изо-
бражения получали in vivo на диффузионном флуорес-
центном томографе ФДТ-2М (ИПФ РАН). Для опреде-
ления концентрации фотосенсибилизаторов в опухоле-
вой ткани выполнена калибровка интенсивности ДФТ-
сигнала на модельной среде (липофундин, тушь). По-
лученные результаты показывают, что кинетика нако-
пления фотосенсибилизаторов в опухоли отличается. 
Максимум накопления фотодитазина достигается к 1 ч, 
5-АЛК-индуцированного протопорфирина IX – к 6, ФС 
– к 3 ч после введения препарата. Установлено, что по 
интенсивности ДФТ-сигнала возможна кол-ная оценка 
содержания фотосенсибилизатора в опухоли. По дан-
ным ДФТ содержание ФС в опухоли в максимуме на-
копления составляет порядка 6 мкг/г, фотодитазина  
– 0.25 мкг/г. Показано, что в органах брюшной полости 
и коже мышей фотодитазин максимально накапливается 
к 2 ч, 5-АЛК-индуцированный ПпIX – к 6 ч, ФС – к 4 ч. 
Время выведения из организма составляет порядка 5, 3 и 
более 7 сут соответственно. Данные о фармакокинетике 
препаратов, полученные методом ДФТ in vivo, согласуются 
с данными стандартных флуоресцентных методов ex vivo. 

Таким образом, метод ДФТ может служить хоро-
шим инструментом в предклинических исследовани-
ях для быстрого получения информации о фармако-
кинетических характеристиках потенциальных фото-
сенсибилизаторов.  
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СПИСОК ПРИНЯТЫХ СОКРАЩЕНЙЙ 
 

АЛС – антилимфоцитарная сыворотка 
АТГ – антитимоцитарный глобулин 
БКС – бинарная каталитическая система 
ВРПС – водорастворимые полисахариды 
ВЧД – внутричерепное давление 
ВЭЖХ – высокоэффективная жидкостная хроматография 
в/б – внутрибрюшинно 
в/в – внутривенно 
ГК – гепатоцеллюлярная карцинома 
 бГК – быстрорастущая дедифференцированная гепатоцеллюлярная карцинома 
 мГК – медленнорастущая гепатоцеллюлярная карцинома 
ГПВ/GPV – гликопептидная противоопухолевая вакцина /glycopeptide cancer vaccine  
ДМБА – диметил-α-бензантрацена 
ЗНО – злокачественные новообразования 
ИДМ – иммунодецифитные мыши 
ЛТ – лучевая терапия 
МИБТ – медицинские иммунобиологические препараты 
МЛ – мононуклеарные лейкоциты 
ММ – метамиелоцит(ы) 
МКА – моноклональные антитела  
ММ – множественная миелома  
МРЛ – мелкоклеточный рак легкого 
МРТ – магнитно-резонансная томография 
НК – натуральные киллеры 
НМРЛ – немелкоклеточный рак легкого 
НПАВ – неионогенные поверхностно-активные вещества  
НПТ – наилучшая поддерживающая терапия 
НСПВС – нестероидные противовоспалительные средства 
НХЛ – неходжкинская лимфома  
ОбО – объективный ответ 
ОДС – оптическая диффузионная спектроскопия  
ОО – отсутствие ответа 
ОКТ – оптическая когерентная томография  
ОЦ – окисленный целлюлоз 
ОЦК – объем циркулирующей крови 
ОП – опухолевой плеврит 
РМЖ – рак молочной железы 

МР РМЖ – местнораспространенный рак молочной железы 
ОИФ РМЖ – отечно-инфильтративная форма рака молочной железы 

РЭС – ретикулоэндотелиальная система 
ПВП – поливинилпирролидон 
ПД – пролиферация и дифференцировка 
ПЗ – прогрессирование заболевания  
ПО – полный ответ 
ПОПР – полиоксипропилен 
ПФОС – перфторорганические соединения  
ППК – первичные половые клетоки 
ПК – периферическая кровь 
ПХТ – полихимиотерапия 
ПЯ – палочкоядерный 
КРР – колоректальный рак  
РКТ – рентгеновская компьютерная томография 
РЛ – рак легкого 
РМП – рак мочевого пузыря 
РМЖ – рак молочной железы 
РПК – рак прямой кишки 
РПЖ – рак поджелудочной железы 
РЭ – рецепторы эстрогенных гормонов 
РЭМП – расширенная экстирпация матки с придатками  
РШМ – рак шейки матки 
СЗП – свежезамороженная плазма 
СПС – сосудисто-подобные структуры 
СПЖ – средняя продолжительность жизни 
СЯ – сегментоядерный 
ТСХ – тонкослойная хроматография 
УЗКТ – ультразвуковая компьютерная томография 
ФД – флуоресцентная диагностика 
ФС – фотосенс 
ФСБ – фосфатно-солевой буфер 
ФСП – фармакопейная статья предприятия 
ФТС – фетальная телячья сыворотка 
ХГ – хорионический гонадотропин 
ХЛЛ – хронический лимфоцитарный лейкоз 
ХТ – химиотерапия 
ЛСП – лимфосаркома Плисса 
ЦП – цисплатин 
ЦФ – циклофосфан 
ЧО – частичный ответ  
ШМ – шейка матки 
ЭФР – эпидермальный фактор роста 
COX –циклооксигеназа 
ЕРR effect – enhanced permeability and retention effect  (эффект повышения проницаемости и удерживания) 
LDCI – Lomustine-Dacarbazine-Cisplatin-Ingaron 
LLC – lung Lewis carcinoma (карцинома легких Льюис) 
Mw – molecular weight (молекулярный вес) 
HER – human epidermal growth factor receptor 
TGF – Transforming Growth Factors (трансформирующие факторы роста)  
VEGF – Vascular Endothelial Growth Factor  
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Резюме 
 
Фотосенсибилизатор второго поколения фотодитазин на основе производного хлорина е6 активно изучает-

ся в последнее время для фотодинамической терапии поверхностных и внутриполостных новообразований. Це-
лью данной работы является получение пегилированной липосомальной лекарственной формы фотодитазина. 
Включение фотодитазина в свежеприготовленные липосомы составило 92,1±0,9%, диаметр везикул – 178±10 нм. 
Применение фотодитазина в виде полученной липосомальной дисперсии по сравнению с водным раствором по-
зволяет повысить на 15–20% селективность накопления препарата в опухоли по сравнению с нормальной тканью 
и существенно замедлить рост опухоли Эрлиха. 

 
Ключевые слова: фотодитазин, липосомы, фотодинамическая терапия, опухоль Эрлиха.  
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Abstract 
 
Photoditazine, the derivative of chlorine e6, belong to second generation of photosensitizers. At present this drug is 

under active examination to treat superficial and intracavitary malignant tumors. The aim of this study was to prepare pegi-
lated liposomal form of photoditazine. The inclusion of photoditazine into fresh prepared liposomes was 92,1±0,9 %, the 
vesicle diametr was 178±10 nm. Such liposomal dispersion of photoditazine increased the selective accumulation of drug 
in tumor about 15–20 % in compare to normal tissue and significantly reduced the Ehrlich’s tumor. 

 
Key words: Photoditazine, liposomes, photodynamic therapy, Ehrlich’s tumor. 

 
Введение 
 
Фотосенсибилизатор второго поколения фо-

тодитазин на основе водного раствора ди-N-метил-
глюкаминовой соли хлорина е6 активно изучается в 
последнее время для ФДТ поверхностных и внут-
риполостных новообразований [5]. Фотодитазин 
быстро [3] накапливается в опухоли (максимум 
накопления наступает через 2–3 ч) и быстро выво-
дится из организма (98 % препарата – через двое 
суток [4]). Недостатком фотодитазина является его 
нестабильность при длительном хранении в водном 
растворе. В этих условиях наблюдается снижение 
растворимости препарата, а также частичное хими-
ческое разрушение молекул фотодинамически ак-
тивной субстанции, что сопровождается снижением 
квантового выхода, а, следовательно, снижением 
цитотоксического действия. 

Одним из возможных путей решения пробле-
мы является создание липосомальной формы препа-
рата (можно лиофилизировать и хранить при пони-
женной температуре). Однако предложенный Ю.А. 
Белым и др. [1] способ создания липосомальной 
формы производных хлорина е6 позволил получить 
непегилированные липосомы с низким включением 

фотодинамически активной субстанции во внутри-
липосомальный объем. Из-за необходимости отде-
ления липосом от невключившегося препарата ме-
тодом колоночной хроматографии была получена 
сильно разбавленная липосомальная дисперсия, ко-
торую нужно было концентрировать перед исполь-
зованием. Кроме того, липосомы в виде водной дис-
персии подвергаются гидролизу и физическим изме-
нениям в процессе хранения, включая частичный 
выход фотодитазина из внутрилипосомального объ-
ема в супернатант, а также изменение размеров в 
результате агрегации или слияния.  

 
Задача исследования 
 
Получение новой липосомальной лекарст-

венной формы фотодитазина, которая позволила бы 
обеспечить: 

– увеличение селективности накопления 
препарата в опухолевой ткани по срав-
нению с нормальной; 

– повышение эффективности ФДТ при ис-
пользовании фотодитазина; 

– улучшение стабильности препарата при 
хранении. 
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риполостных новообразований [5]. Фотодитазин 
быстро [3] накапливается в опухоли (максимум 
накопления наступает через 2–3 ч) и быстро выво-
дится из организма (98 % препарата – через двое 
суток [4]). Недостатком фотодитазина является его 
нестабильность при длительном хранении в водном 
растворе. В этих условиях наблюдается снижение 
растворимости препарата, а также частичное хими-
ческое разрушение молекул фотодинамически ак-
тивной субстанции, что сопровождается снижением 
квантового выхода, а, следовательно, снижением 
цитотоксического действия. 

Одним из возможных путей решения пробле-
мы является создание липосомальной формы препа-
рата (можно лиофилизировать и хранить при пони-
женной температуре). Однако предложенный Ю.А. 
Белым и др. [1] способ создания липосомальной 
формы производных хлорина е6 позволил получить 
непегилированные липосомы с низким включением 

фотодинамически активной субстанции во внутри-
липосомальный объем. Из-за необходимости отде-
ления липосом от невключившегося препарата ме-
тодом колоночной хроматографии была получена 
сильно разбавленная липосомальная дисперсия, ко-
торую нужно было концентрировать перед исполь-
зованием. Кроме того, липосомы в виде водной дис-
персии подвергаются гидролизу и физическим изме-
нениям в процессе хранения, включая частичный 
выход фотодитазина из внутрилипосомального объ-
ема в супернатант, а также изменение размеров в 
результате агрегации или слияния.  

 
Задача исследования 
 
Получение новой липосомальной лекарст-

венной формы фотодитазина, которая позволила бы 
обеспечить: 

– увеличение селективности накопления 
препарата в опухолевой ткани по срав-
нению с нормальной; 

– повышение эффективности ФДТ при ис-
пользовании фотодитазина; 

– улучшение стабильности препарата при 
хранении. 
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Материалы и методы 
 
Получение липосом с фотодитазином 
Липосомы с фотодитазином получали мето-

дом Bangham [7]. *Растворяли в 20 мл хлороформа в 
круглодонной колбе вместимостью 2 л. Органиче-
ский растворитель упаривали на роторном испари-
теле под вакуумом при 37 °С до образования липид-
ной пленки. Пленку сушили при 37 °С под вакуумом 
в течение 2 ч.  

Далее липидную пленку гидратировали рас-
твором фотодитазина при 37 °С и постоянном пере-
мешивании. Образовавшуюся дисперсию мультила-
меллярных везикул экструдировали через поликар-
бонатные фильтры Whatman (Великобритания) с 
размером пор 200 нм с помощью ручного мини-
экструдера Avanti Mini-Extruder (Avanti Polar Lipids, 
Inc., США).  

К полученным липосомам с фотодитазином 
прибавляли раствор криопротектора и дополнитель-
ные средства, способствующие удержанию препара-
та во внутрилипосомальном объеме. Для стабилиза-
ции липосом с фотодитазином проводили сублима-
ционную сушку [2].  

Анализ среднего диаметра везикул проводили 
с помощью фотонного корреляционного анализатора 
Nicomp 380 Submicron Particle Sizer (Particle Sizing 
Systems, США).  

Содержание фотодитазина в липосомальной 
лекарственной форме определяли методом спектро-
фотометрии с использованием рабочего стандартно-
го образца (РСО) при λ 662 нм.  

 
Изучение селективности  
накопления липосомальной дисперсии  
фотодитазина в опухоли Эрлиха мышей 
Для изучения фармакокинетики фотодитазина 

in vivo опухоль Эрлиха перевивали взвесью клеток 
внутримышечно в голень правой задней лапы мышам 
F1. Мышей делили на 2 группы (n=3). Фармакокине-
тические исследования проводили на 4–5 сут после 
трансплантации опухоли.  

Мыши первой группы получала фотодитазин 
в/в по 5 мг/кг в липосомальной форме, а мыши второй 
– в тех же дозе и режиме введения только в водном 
растворе. Для оценки селективности накопления фо-
тосенсибилизатора применяли спектрально-флуорес-
центный метод с использованием волоконного спек-
троанализатора «ЛЭСА-01-Биоспек» и He-Ne лазера 
(Биоспек, Россия).  

Измерения интенсивности флуоресценции при 
возбуждении He-Ne лазером проводили в нескольких 
точках опухоли, полученные данные усредняли.  

Аналогично оценивали интенсивность флуо-
ресценции нормальной ткани в контралатеральной 
зоне левой лапы.  

Индекс селективности накопления фотосенси-
билизатора оценивали как соотношение средней ин-
тенсивности его флуоресценции в опухоли и нор-
мальной ткани (в предположении, что интенсивность 
флуоресценции фотосенсибилизатора в ткани про-
порциональна его содержанию в ней).  

Данные по индексу накопления усредняли по 
каждой группе животных. Проводя такие измерения в 
различные моменты времени, получили кривую ди-
намики индекса накопления фотодитазина при введе-
нии в обеих формах. 

Изучение эффективности  
ФДТ липосомальной дисперсии  
фотодитазина на опухоли Эрлиха мышей 
Сравнительные исследования терапевтической 

эффективности полученной липосомальной диспер-
сии и водного раствора фотодитазина проводили in 
vivo на 3 группах мышей Balb/c (n=7), в качестве кон-
троля (группа 3) были использованы интактные мы-
ши. Опухоль Эрлиха (ELD) перевивали внутримы-
шечно в голень правой задней лапы по 0,1 мл взвеси, 
содержащей 5×105 клеток.  

Лечение мышей начинали на 6 сут после 
трансплантации опухоли, когда средний объем опу-
холей в группах не превышал 530 мм3.  

Мышам первой группы за 4,5 ч до облучения 
вводили внутривенно липосомальную дисперсию 
фотодитазина в дозе 5 мг/кг массы тела животного, 
мышам второй группы – водный раствор фотодита-
зина в той же дозе. При ФДТ опухоли облучали с 
помощью лазера «ЛФД-01/670-Биоспек» (Биоспек, 
Россия) с λ 671 нм и плотностью мощности до 260 
мВт/см2 в течение 20 мин. 

Оценку эффективности ФДТ оценивали по 
торможению роста опухоли (ТРО %) в разные сро-
ки наблюдения. Торможение роста опухоли рас-
считывали по формуле:  

 

100
)(

,% ×
−

=
Vk

VoVk
TPO , где  

Vк – средний объем опухоли в контрольной группе (мм3), 
Vо – средний объем в опытной группе (мм3). 
 

Полученные данные обрабатывали статисти-
чески с помощью доверительного интервала по 
методу Фишера – Стьюдента. Различия считались 
статистически достоверными при p≤0,05. Результа-
ты приведены в таблице. 

 
Результаты и обсуждение 
 
Включение фотодитазина в свежеприготов-

ленные липосомы составило 92,1±0,9 %, диаметр 
везикул – 178±10 нм.  

После сублимационной сушки липосом и их 
последующей регидратации деионизированной во-
дой включение фотодитазина незначительно изме-
нилось (86,5±0,8 %), частицы укрупнились до 
186±8нм. Такие размеры пегилированных липосом 
вполне приемлемы для их продолжительной цир-
куляции в кровотоке [6]. 

Результаты биологических исследований по-
казывают, что введение фотодитазина в виде полу-
ченной липосомальной дисперсии по сравнению с 
водным раствором позволяет повысить на 15–20 % 
селективность накопления в опухоли по сравнению 
с нормальной тканью (рис. 1).  

Рост ELD после ФДТ существенно замедля-
ется (рис. 2), что свидетельствует о высокой фото-
динамической эффективности этой липосомальной 
дисперсии. В группе с водным раствором фотоди-
тазина значимый эффект достигается только к кон-
цу наблюдения, ТРО=57 % (p≤0,05), в то время как 
липосомальный фотодитазин вызывает значимое 
торможение роста опухоли уже на 8 сут после ле-
чения (ТРО=58 %, p≤0,05) и достигает максималь-
ной величины к 23 сут, ТРО=86 % (p≤0,05).  

*Яичный фосфатидилхолин : холестерин : 
1,2-дистеароил-глицеро-3-фосфоэтаноламин-N-[метокси(полиэтиленгликоль)-2000]  
амонниевая соль (DSPE-PEG-2000) (300:100:10 μмоль) 
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Таблиц а  
Эффективность ФДТ с использованием фотодитазина на мышах с ELD 

ТРО % 

на сутки после облучения Группы Доза, путь введения 

4 8 11 15 18 23 
Фотодитазин 
раствор 

5 мг/кг 
в/в 27 48 39 44 48 57 

Фотодитазин 
липосомальный 

5 мг/кг 
в/в 36 58 61 76 83 86 
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Рис. 1. Индекс накопления фотодитазина в ELD по 
сравнению с нормальной тканью при введении в 
дозе 5 мг/кг массы при внутривенном введении: 

1 – в виде полученной липосомальной дисперсии; 
2 – в виде водного раствора. анат алек 

Рис. 2. Динамика роста ELD после ФДТ при внутри-
венном введении фотодитазина в дозе 5 мг/кг: 

1 – в виде полученной липосомальной дисперсии; 
2 – в виде водного раствора; 
3 – контрольная группа. 

 
Лиофилизированная липосомальная форма фотодитазина может храниться при пониженной температу-

ре, сохраняя ее противоопухолевую активность в течение длительного времени. В настоящее время исследова-
ния продолжаются, данные о стабильности препарата при хранении будут опубликованы после их завершения. 

 
 
Выводы 
 
 
1. Получена липосомальная дисперсия фотодитазина с размером частиц не более 180 нм с включением 

препарата в везикулы не менее 92 %. 
2. Селективность накопления фотодитазина в опухоли по сравнению с нормальной тканью при исполь-

зовании липосомальной дисперсии повысилась на 15–20 % по сравнению с водным раствором фото-
дитазина. 

3. Наблюдали высокую эффективность фотодинамической терапии липосомальным фотодитазином на 
опухоль Эрлиха в терапевтической дозе 5 мг/мл (ТРО = 86 %). 
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Эффективность ФДТ с использованием фотодитазина на мышах с ELD 
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Рис. 1. Индекс накопления фотодитазина в ELD по 
сравнению с нормальной тканью при введении в 
дозе 5 мг/кг массы при внутривенном введении: 

1 – в виде полученной липосомальной дисперсии; 
2 – в виде водного раствора. анат алек 

Рис. 2. Динамика роста ELD после ФДТ при внутри-
венном введении фотодитазина в дозе 5 мг/кг: 

1 – в виде полученной липосомальной дисперсии; 
2 – в виде водного раствора; 
3 – контрольная группа. 

 
Лиофилизированная липосомальная форма фотодитазина может храниться при пониженной температу-

ре, сохраняя ее противоопухолевую активность в течение длительного времени. В настоящее время исследова-
ния продолжаются, данные о стабильности препарата при хранении будут опубликованы после их завершения. 

 
 
Выводы 
 
 
1. Получена липосомальная дисперсия фотодитазина с размером частиц не более 180 нм с включением 

препарата в везикулы не менее 92 %. 
2. Селективность накопления фотодитазина в опухоли по сравнению с нормальной тканью при исполь-

зовании липосомальной дисперсии повысилась на 15–20 % по сравнению с водным раствором фото-
дитазина. 

3. Наблюдали высокую эффективность фотодинамической терапии липосомальным фотодитазином на 
опухоль Эрлиха в терапевтической дозе 5 мг/мл (ТРО = 86 %). 
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Не следует параллельно использовать термин и его сокращение. Если сокращений 
больше 10, следует вводить список сокращений. В статьях должна использоваться система 
СИ. В тексте должны быть указаны ссылки на таблицы и рисунки, например, (табл. 1); (рис. 1) 
или на рис. 1 представлены… Они должны быть размещены в соответствующих по смыслу 
абзацах и последовательно пронумерованы. Рисунки и таблицы нумеруются отдельно. 

Таблицы должны быть компактными, иметь название, не повторять графики, не долж-
ны содержать пустых ячеек (отсутствие данных должно отмечаться тире, «нет данных» или 
специальным примечанием). Все уточнения и локальные сокращения выносятся в примеча-
ния. Таблицы набираются тем же шрифтом, что и основной текст статьи с выравниванием по 
левому краю, без переносов и красных строк. Точку после последнего слова в ячейке ставить 
не нужно. Примечания к таблицам выносятся в последней строке таблицы тем же шрифтом. 
Каждое примечание должно располагаться с новой строки, помечено надстрочной цифрой, 
которая отделяется от текста примечания пробелом. В конце каждого примечания ставится 
точка. Примечания нумеруются в соответствии с их появлением в таблице: сверху вниз и 
слева направо. Размер каждого рисунка (даже если они смакетированы вместе) должен быть 
не менее 10 × 15 см. Рентгенограммы должны быть представлены в негативном изображе-
нии. Иллюстрации сканируют в масштабе 100 % с разрешением 300 dpi. Рентгенограммы, 
сонограммы, фотографии сканируют в режиме «Gray».  

Если под одной подписью планируется несколько рисунков, каждый должен быть при-
слан отдельно и соответствовать указанным выше требованиям по качеству. 

Графики и схемы нельзя перегружать надписями. Подпись к рисунку должна быть лако-
ничной, точно соответствовать его содержанию. Если несколько рисунков идут под общей над-
писью, то сначала приводят ее, а затем названия отдельных рисунков под русскими буквами. 

В подписях под рисунками должны быть объяснены все кривые, буквенные, цифровые 
и другие условные обозначения. В подписях под микрофотографиями следует указать мето-
дику микроскопии, увеличение, метод окраски материала. Если иллюстрация заимствуется 
из другого источника, в конце подписи следует дать на него ссылку. На печатном экземпляре 
рисунки нумеруют, помечают верх и низ. 

Все формулы должны быть тщательно выверены автором, набраны или встроены в 
формат текстового редактора. В формулах необходимо различать строчные и прописные, ла-
тинские и греческие, подстрочные и надстрочные буквы. Использованные автором сокраще-
ния должны быть разъяснены под формулой. 

Список литературы должен быть кратким и содержать не более 20 ссылок для статей, 
посвященных экспериментальным и клиническим исследованиям, и не более 100 ссылок для 
обзорных статей. Номера ссылок указывается в квадратных скобках через точку с запятой. 

В списке литературы в алфавитном порядке перечисляются курсивом фамилии и ини-
циалы авторов на русском языке, затем на иностранных языках.  

Все библиографические ссылки в тексте должны быть пронумерованы в соответствии с 
их положением в списке литературы. Фамилии иностранных авторов приводятся в ориги-
нальной транскрипции. В список литературы не включаются ссылки на неопубликованные 
работы и учебники. Ссылки должны быть тщательно выверены авторами, которые несут от-
ветственность за правильность приведенных данных. 

Если авторов не более четырех, они упоминаются все, при большем числе авторов пе-
речисляются первые три, далее пишется и др. или et. al.  

При ссылке на книгу следует указывать авторов, затем название книги, номер издания, 
издательство (может отсутствовать), год и страницы (если автор ссылается на всю книгу, то 
пишется 150 с., если на ее часть, то указывается С. 143-8.), например: 

Руководство по гематологии под ред. А.И. Воробьева. – Т. 2. – М.: Ньюдиамед, 2004. – 277 с. 
Bihrle R., Libertino J.A. Renal cell cancer with extension into the vena cava. In: Dekernion 

B.J., Pavone-Macaluso M. eds., Tumors of kidney. – Baltimore: Williams&Wilkins, 1986. – Р. 
111–123. 



При ссылке на главу из книги, написанной коллективом авторов, указывают авторов 
главы и ее название, затем авторов или редакторов книги, название книги, номер издания 
(может отсутствовать), место издания, издательство (может отсутствовать), год и страницы, 
например: 

Кэйн Д. Этические и правовые основы медицинской помощи. Берек Д., Адаши И., Хил-
лард П. (ред.). Гинекология по Эмилю Новаку: Пер. с англ. – М.: Практика, 2002. – С. 14-18. 

При ссылке на журнал указывают авторов, затем название статьи, названию периодиче-
ского издания или сборника предшествует символ //. После названия журнала указывается 
год, том, номер выпуска, первая и последняя страницы работы, например: 

Поддубная И. В., Дёмина Е. А. Диагностика и определение распространенности (стади-
рование) неходжкинских лимфом // Практическая онкология. – 2004. – № 3. – С. 176–184. 

При ссылке на сборник статей указывают авторов, затем название статьи, сборника, ме-
сто издания, год, страницы, например: 

Коненко Г. А. Решение уравнений движения однофазного вязкого закрученного потока 
в длинной трубе. Отопление и вентиляция. – Иркутск, 1994. – С. 34–36. 

При ссылке на тезисы докладов указывают авторов, затем название тезисов конферен-
ции, страницы. При ссылке на диссертации или авторефераты указывают автора, затем на-
звание диссертации, место и дату написания, страницы. При этом используются следующие 
сокращения: Дис… канд. мед. наук, Дис… д-ра мед. наук, Авторефер. дис… канд. мед. наук, 
Авторефер. дис… д-ра мед. наук. Ссылки на интернет-документы следует оформлять так: 

Официальные периодические издания: электронный путеводитель / Рос. нац. б-ка, 
Центр правовой информации. [СПб.], 2005 – 2007. URL: 
http://www.nlr.ru/lawcenter/izd/index.html (дата обращения: 18.01.2007). 

Логинова Л.Г. Сущность результата дополнительного образования детей // Образова-
ние: исследовано в мире: междунар. науч. пед. интернет-журн. 21.10.03. URL: 
http://www.oim.ru/reader.asp?nomer= 366 (дата обращения: 17.04.07). 

Рынок тренингов Новосибирска: своя игра [Электронный ресурс]. – Режим доступа: 
http://nsk.adme.ru/news/2006/07/03/2121.html 

В тексте рекомендуется использовать международные названия лекарственных средств, 
которые пишутся с маленькой буквы. Торговые названия препаратов пишутся с большой буквы. 

В конце статьи должны стоять подписи всех авторов. На отдельном листе авторам сле-
дует указать почтовый адрес для переписки, включающий почтовый индекс, телефон(ы), 
факс и адрес электронной почты. Все статьи, поступившие в редакцию, подлежат рецензиро-
ванию. Рецензенты для каждой статьи назначаются редакционной коллегией. Если рецензен-
ты и редакторы предлагают исправить работу, то копия с таким предложением отправляется 
автору. Эта копия возвращается вместе с переработанным экземпляром, который представ-
ляется на бумаге и в электронном виде. 

Редакция оставляет за собой право отклонить работу из-за несоответствия профилю и 
требованиям журнала, достоверности и объективности данных, наличия ошибок или непод-
крепленных достоверными фактами деклараций, противоречащих современным научным 
представлениям и опыту.  

Редакция журнала осуществляет научное и литературное редактирование статей, обязу-
ется информировать авторов обо всех смысловых изменениях, возникающих при редактиро-
вании их работ (это не касается литературной правки). 

Статьи, ранее опубликованные в других журналах или сборниках, не будут приняты к 
публикации. 

 
 

 
С уважением,  
главный редактор А.Ю. Барышников 
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