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Резюме
Представлены результаты изучения клинической эффективности коррекции инволюционных изменений кожи методом фотодинамиче-
ской терапии (ФДТ) с применением геля–фотосенсибилизатора (ФС), активным веществом которого является трисмеглюминовая соль 
хлорина е6. Продемонстрированы данные флуоресцентной спектроскопии для контроля уровня флуоресценции ФС с целью определе-
ния оптимального времени его экспозиции. В исследовании оптимального времени экспозиции участвовали 80 пациентов с различным 
фототипом кожи. В исследовании эффективности ФДТ участвовали 42 пациента в возрасте 44–68 лет с признаками хроно– и фотостаре-
ния. Процедуру ФДТ выполняли путем облучения всей обрабатываемой ФС поверхности с плотностью мощности 100 мВт/см2, световой 
дозой 120–140 Дж/см2, длина волны лазерного излучения 660 нм, площадь светового пучка 400–800 см2. Установлено, что экспозиция 
ФС в течение 10–20 мин дает наибольшую флуоресценцию и не зависит от фототипа кожи. Клинический эффект ФДТ достигнут у 85,7% 
пациентов, субъективных ощущений негативного характера не отмечалось. Показатели влагометрии увеличились на коже лица на 53%, 
достигнув контрольных значений у молодых здоровых добровольцев, на коже кистей рук – на 64%. Показатели эластометрии на коже лица 
и рук увеличились на 19% и 16%, соответственно. Таким образом, процедура ФДТ с ФС на основе хлорина е6 является эффективным мето-
дом коррекции инволюционных изменений кожи, приводит к выраженному клиническому эффекту, улучшает показатели влагометрии и 
эластометрии кожи и проходит без нежелательных местных реакций. При оптической когерентной томографии установлено увеличение 
упорядоченности коллагена.
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Введение
Фотодинамическая терапия (ФДТ)  – метод лече-

ния, основанный на применении лекарственных пре-
паратов–фотосенсибилизаторов (ФС) и  лазерного 
излучения с  длиной волны, соответствующей пику 
поглощения ФС. Несмотря на  то, что исследования 
в  области применения ФДТ ведутся уже много лет, 
применение этого метода в  эстетической медицине 
и  дерматовенерологии сдерживалось отсутствием 
достаточно эффективных топических нетоксичных 
препаратов, не  имеющих сильного местно–раздра-
жающего эффекта. Появление ФС для местного при-
менения и  источников излучения для активации ФС 
на  основе сверхярких светодиодов открыло новые 
пути решения актуальных проблем дерматовенеро-
логии и косметологии [1–3].

Возникающая в результате фотохимической реак-
ции цитотоксичность приводит к некрозу или апопто-
зу клетки. Как правило, в ситуациях, когда происходит 
окислительная деструкция митохондрий, наблюдает-
ся апоптоз, при разрушении стенки клеток преобла-
дает некроз. После повреждения реакция организма 
направлена на удаление либо остатков клетки после 
апоптоза, либо поврежденной ткани и  восстановле-
ние окружающих структур после некроза. Каскад ци-
тотоксических и  воспалительных реакций, как и  ме-

ханизмы восстановления повреждений в  настоящее 
время изучены достаточно подробно [1, 4, 5].

Наиболее часто ФДТ применялась в  онкологии, 
в связи с чем механизм ее действия изучен лучше все-
го при лечении пациентов с  онкологическими забо-
леваниями. Постепенно в литературе накапливались 
данные о своеобразном «побочном» эффекте от ФДТ 
у онкологических больных в виде осветления кожных 
покровов, повышения эластичности кожи, исчезно-
вения мелких морщин, что послужило поводом к ис-
пользованию метода с  целью коррекции инволюци-
онных изменений кожи [1, 4–6].

Цель исследования: изучить клиническую эффек-
тивность ФДТ с  применением ФС, активным веще-
ством которого является трисмеглюминовая соль 
хлорина е6, как метода коррекции инволюционных 
изменений кожи. Оценка эффективности ФДТ прово-
дилась по изменениям физиологических показателей 
кожи с помощью эластометрии, влагометрии.

Материалы и методы
Организация исследования. Исследование прове-

дено на  базе отделения дерматологической онколо-
гии и лазерной хирургии Центральной клиники РАН, 
Медицинского центра косметической коррекции 
«ЭКЛАН», РНИМУ им  Н. И. Пирогова, ГБУЗ «Москов-

Abstract
The results of a study of the clinical effectiveness of the correction of involutional changes in the skin by the method of photodynamic 
therapy (PDT) with the use of a photosensitizer gel (PS), the active substance of which is the trismeglumine salt of chlorin e6, are presented. 
The data of fluorescence spectroscopy for monitoring the level of PS fluorescence in order to determine the optimal time of its exposure are 
demonstrated. The study of the optimal exposure time involved 80 patients with different skin phototypes. The study of the effectiveness of 
PDT involved 42 patients aged 44–68 years with signs of chrono- and photoaging. The PDT procedure was performed by irradiating the entire 
surface treated with the PS with a power density of 100 mW/cm2, a light dose of 120–140 J/cm2, a laser radiation wavelength of 660 nm, and 
a light beam area of   400–800 cm2. It was found that exposure to PS for 10–20 min gives the highest fluorescence and does not depend on the 
skin phototype. The clinical effect of PDT was achieved in 85.7% of patients; there were no negative subjective sensations. Moisture metrics 
increased on the skin of the face by 53%, reaching the control values   in young healthy volunteers, on the skin of the hands - by 64%. Elastom-
etry indicators on the skin of the face and hands increased by 19% and 16%, respectively. Thus, the PDT procedure with PS based on chlorin 
e6 is an effective method for correcting involutional changes in the skin, leads to a pronounced clinical effect, improves the parameters of skin 
moisture measurement and elastometry, and passes without undesirable local reactions. Optical coherence tomography showed an increase 
in collagen ordering.
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ский научно-практический Центр дерматовенероло-
гии и  косметологии Департамента здравоохранения 
города Москвы» (г.  Москва), клинической базы отде-
ления дерматологии и венерологии с курсом косме-
тологии Тверского государственного медицинского 
университета Минздрава России (г.  Тверь) «Профес-
сорская клиника».

Пациенты и  добровольцы, участвующие в  иссле‑
довании. Дизайн исследования включал два самосто-
ятельных направления. Первое направлено на  уста-
новление оптимального времени экспозиции геля, 
содержащего хлорин е6, методом флуоресцентной 
спектроскопии у  здоровых добровольцев (80  чело-
век). У  них  же были измерены показатели эластоме-

Таблица 1
Общая медико-социальная характеристика обследованных лиц
Table 1
Combined medical and social assessment of the patients

Показатели
Results

Группа I, n=42
Group I, n=42

Группа II, n=80
Group II (n=80)

Уровень значимости 
различий

Differences 
significance value

Возраст, лет
Age, years 54 (48–62) 32 (25–38) <0,001

Пол (мужчины/женщины)
Sex (male/female) 10/32 18/62 0,87

Вредные привычки
Cacoethes

Курение
Smoking 28 (67) 33 (41) 0,008

Употребление алкоголя
Alcohol ingestion 31 (738) 55 (69) 0,56

Употребление сладкого/мучного
Sweet/farinaceous food ingestion 40 (95) 47 (59) <0,001

Гиподинамия
Sedentary lifestyle 13 (31) 20 (25) 0,044

Сопутствующая патология
Comorbidity

Сердечно–сосудистые заболевания
Cardiovascular disease 40 (95) 22 (28) <0,001

Заболевания мочеполовой системы
Diseases of genitourinary system 3 (7) 17 (21) 0,046

Заболевания эндокринной системы
Diseases of endocrine system 16 (38) 6 (8) <0,001

Заболевания опорно–двигательной системы
Diseases of musculoskeletal system 25 (60) 5 (6) <0,001

Заболевания пищеварительной системы и печени
Gastrointestinal and hepatic diseases 26 (62) 34 (43) 0,042

Глазные болезни
Eye diseases 14 (33) 29 (36) 0,75

Отягощенный аллергоанамнез
Positive allergic anamnesis 19 (45) 24 (30) 0,09

Дерматологические характеристики
Dermatologic characteristics

Фототип кожи
Skin phototype
2–й
2nd 32 (76) 58 (73) 0,09

3–й
3rd 7 (17) 14 (18) 0,91

4–й
4th 3 (7) 8 (10) 0,60
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трии и  влагометрии, которые послужили референт-
ными значениями во  втором направлении исследо-
вания.

Второе направление заключалось в  коррекции 
инволюционных изменений кожи методом ФДТ с ФС 
на  основе хлорина е6. В  исследования участвовали 
42 пациента, из них 32 женщины и 10 мужчин в воз-
расте 44–68 лет, средний возраст 54±5 года, с призна-
ками хроно– и фотостарения.

Медико-социальная характеристика участников 
исследования представлена в  табл.  1. Наблюдалось 
различие в показателях и частоте состояний, косвен-
но ассоциированных с возрастом, снижение активно-
сти образа жизни, более высокая частота сопутствую-
щих заболеваний отличали пациентов от доброволь-
цев. Частотные веса типов кожи не  имели достовер-
ных различий.

Фотосенсибилизатор. Для ФДТ использовали 
гель–фотосенсибилизатор, активным веществом ко-
торого является трисмеглюминовая соль хлорина е6, 
получаемая путем экстракции хлорофилла А из мор-
ской микроводоросли спирулины и  его последую-
щего химического превращения по  оригинальной 
технологии. Торговое название препарата: гель «Хло-
дерм» («Сhloderm»), содержащий в качестве действу-
ющей субстанции 0,2% Chlorophylin – CI 75810. Фирма 
производитель: ООО «Ареал», Россия (декларация со-
ответствия ЕАЭС № RU Д-RU. АЮ18.B.08190).

Дизайн исследования. Одномоментное попереч-
ное в случае изучения оптимального времени экспо-
зиции геля с ФС у здоровых добровольцев. Открытое 
проспективное в  случае изучения эффективности 
ФДТ для коррекции инволюционных изменений кожи.

Критерии включения в исследование эффективно‑
сти ФДТ:

•	 возраст обследуемых 40 и старше;
•	 наличие симптомов фотостарения кожи;
•	 желание участвовать в  исследовании, под-

твержденное наличием информированного 
согласия испытуемого.

Критерии исключения:
•	 наличие у  пациентов сопутствующей патоло-

гии в стадии декомпенсации;
•	 беременность и период лактации;
•	 тяжелые инфекционные процессы (ВИЧ–ин-

фекция, туберкулез, сифилис, прогрессирую-
щее течение вирусных гепатитов В и С);

•	 другое местное лечение, параллельное про-
хождение других омолаживающих процедур;

•	 эпилепсия в анамнезе;
•	 заболевания, сопровождающиеся повышен-

ной кожной фоточувствительностью, порфи-
рия или ранее выявленная чувствительность 
к  порфиринам; прием фотосенсибилизирую-
щих препаратов;

•	 добровольный отказ испытуемых от  участия 
в исследованиях.

Этические аспекты исследования. Клиническое 
исследование проведено в  соответствии с  законо-
дательно–нормативными требованиями и  с  общими 
принципами, изложенными в Международных этиче-
ских правилах проведения биомедицинских иссле-
дований с участием человека (Совет международных 
медицинских научных организаций, 2002 г.); в соответ-
ствии с правилами Надлежащей клинической практи-
ки (Международная конференция по  гармонизации, 
1996 г.) и с Хельсинкской декларацией Всемирной ме-
дицинской ассоциации (в редакции, одобренной 64–й 
Генеральной Ассамблеей ВМА, Форталеза, Бразилия, 
октябрь 2013  г.). Каждый из  участников подписывал 
добровольное информированное согласие.

Методика спектроскопического исследования. 
На  очищенную кожу наносили гель с  ФС. В  интер-
вале экспозиции препарата от  5  до  30  мин каж-
дые 5  мин удаляли с  краевого участка кожи часть 
геля и  проводили флуоресцентную спектроско-
пию с  целью оценки интенсивности флуоресцен-
ции ФС. Использовалась установка «Спектрум-
Кластер» (регистрационное удостоверение №  ФС 
Р2011/10331 от 31.03.2011 г.).

Методика ФДТ. ФС наносили на  предваритель-
но очищенную и  высушенную кожу лица сплошь, 
а  на  труднодоступные области  – ватной палочкой. 
ФС выдерживали под пленкой 15 мин, затем смывали 
водой с гелем/пенкой для умывания, тщательно очи-
щая поры от  ФС. Далее единовременно, фронтально 
на расстоянии 5–10 см от ламп проводили облучение 
всей обрабатываемой поверхности лазерным аппа-
ратом «Маска» (серия ЛАТУС–Т, ООО «Аткус», Россия) 
с плотностью мощности 100 мВт/см 2, световой дозой 
120–140  Дж/см 2. Длина волны лазерного излучения 
соответствовала 660  нм, площадь светового пучка  – 
400–800 см 2.

Для оценки клинической эффективности метода 
оценивали объективные параметры путем измерения 
влажности и эластометрии кожи. Использовали аппа-
рат Multi Skin Test 900, имеющий датчики для контро-
ля следующих функциональных показателей кожи: 
увлажнение (гидрометрия)  – датчик увлажненности 
(метод корнеометрии), позволяющий оценить содер-
жание воды в роговом слое кожи; эластичность – дат-
чик эластичности (метод кутометрии) позволяет объ-
ективно измерить эластичность кожи. Референтными 
значениями служили показатели состояния кожи здо-
ровых добровольцев.

Методика оптической когерентной томографии 
(ОКТ). Кросс–поляризационная модификация ОКТ 
(КП–ОКТ) позволяла дополнительно к  стандартной 
информации о  структуре кожного покрова получать 
информацию о свойствах ткани по отношению к депо-
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ляризации света. Для количественной оценки диагно-
стических КП–ОКТ изображений с  целью характери-
зации состояния коллагена использовали интеграль-
ный фактор деполяризации (ИФД) [9–11]. Величина 
ИФД тем ниже, чем реже и разрозненнее пучки кол-
лагена в коже.

Статистическая обработка результатов. Ста-
тистическая обработка результатов проведена при 
помощи пакета программ «Statistica for Windows 6.0». 
Данные были представлены в виде медианы и интерк-
вартильного разброса для количественных показа-
телей и  рассчитанной частоты для качественных по-
казателей. Для оценки различия средних в  попарно 
несвязанных выборках применяли U–критерий Ман-
на–Уитни, множественные сравнения выполняли при 
помощи Н–критерий Краскалла–Уоллиса (сравнение 
данных трех выборок). Для проверки достоверности 
различий качественных переменных использовали 
критерий хи–квадрат. Если достигнутый уровень зна-
чимости различий не  превышал 0,05, их считали до-
стоверными [12].

Результаты
Спектроскопическое исследование времени экспо‑

зиции ФС у  здоровых добровольцев. Сравнительный 
анализ с  применением критерия Краскалла–Уоллиса 
позволил сделать вывод о  различной интенсивно-
сти флуоресценции геля в зависимости от типа кожи 
(табл.  2). Однако при каждом типе кожи максималь-

ные показатели флуоресценции регистрировались 
при экспозиции ФС в течение 15 мин. После 20 мин по-
казатели флуоресценции снижались (р<0,05) во всех 
трех группах наблюдения, различающихся по фототи-
пу кожи. При дальнейшем увеличении времени экспо-
зиции показатели флуоресценции в группах значимо 
не  отличались (р>0,05). Таким образом, превышение 
воздействия дольше 15 мин было признано нецелесо-
образным.

Исследование эффективности ФДТ. Клиниче-
ский эффект ФДТ был достигнут у  85,7% пациен-
тов (36  человек), видимых изменений не  отмеча-
лось в  14,3% случаев (6  человек). Нежелательных 
кожных реакций или ухудшения состояния кожи 
не  было зарегистрировано. Субъективными ощу-
щениями негативного характера процедура ФДТ 
не  сопровождалась. Полученный эстетический 
эффект после проведенных процедур был под-
твержден объективными методами исследований, 
такими как влагометрия, эластометрия, и  выра-
жался в  разглаживании мелких морщин, повыше-
нии эластичности и гидратации кожных покровов. 
С  учетом разницы медианных значений показате-
ли влагометрии увеличились на коже лица на 53%, 
на коже кистей рук – на 64%. При этом по влагоме-
трии на  коже лица после ФДТ не  было выявлено 
различия при сравнении с группой контроля (здо-
ровые добровольцы), а  на  коже рук различия по-
сле терапии оказались статистически значимыми. 

Таблица 2
Показатели флуоресценции геля–фотосенсибилизатора в зависимости от времени экспозиции при разных фототипах кожи, 
Ме (Q25% – Q75%), усл. ед.
Table 2
Fluorescence of the photosensitizer gel depending on exposure time on different skin phototypes, Me (Q25% – Q75%), arbi-
trary units

Время экспозиции геля–
фотосенсибилизатора 

(мин)
Time of exposition  

of photosensitizer gel 
(minutes)

Флуоресценция фотосенсибилизатора
Fluorescence of photosensitizer Уровень значимости 

различий показателя 
флуоресценции

Differences of fluorescence 
significance value

II фототип кожи 
(n=58)

Skin 
phototype II 

(n=58)

III фототип
кожи (n=14)

Skin 
phototype III 

(n=14)

IV–V фототипы 
кожи (n= 8)

Skin 
phototypes IV–V 

(n=8)

5 1,35
(1,29–1,38)

2,0
(1,66–2,09)

1,48
(1,17–1,69) H=7,3 (р=0,026)

10 1,67
(1,55–1,72)

2,29
(1,95–2,31)

2,10
(2,04–2,19) H=7,2 (р=0,027)

15 1,95
(1,88–1,99)

2,50
(1,92–2,61)

2,60
(2,06–2,72) H=6,8 (р=0,032)

20 1,67
(1,55–1,69)

2,29
(1,98–2,34)

2,04
(1,78–2,18) H=9,3 (р=0,009)

25 1,47
(1,39–1,52)

1,88
(1,76–1,98)

1,69
(1,55–1,74) H=7,2 (р=0,027)

30 1,32
(1,27–1,48)

1,65
(1,55–1,69)

1,63
(1,58–1,70) H=6,9 (р=0,032)
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Показатели эластометрии на  коже лица и  рук уве-
личились на  19% и  16% соответственно, что было 
сопоставимо с  показателями эластометрии у  здо-
ровых добровольцев (табл. 3).

Количественная обработка данных КП–ОКТ изо-
бражений, полученных при мониторинге ФДТ, пока-
зала упорядочивание коллагеновых волокон после 
терапии (табл. 4).

Динамика изменения величины ИФД во  время 
КП–ОКТ после курса ФДТ, проведенного пациентке 
55 лет, представлена на рис. 1. Видно, что после кур-
са ФДТ ОКТ–сигнал в  ортогональной поляризации 
возрастает, что указывает на возрастание количества 

упорядоченного коллагена в  исследуемой коже, и, 
следовательно, свидетельствует об  успешности про-
водимого курса лечения.

Визуальные изменения состояния кожи у двух па-
циенток после проведения курса ФДТ демонстрируют 
рис. 2–3.

Заключение
Установлено, что наибольшую флуоресценцию 

дает экспозиция геля–фотосенсибилизатора на  ос-
нове хлорина е6 при всех фототипах кожи в течение 
10–20 мин, пиковое значение флуоресценции отмече-
но на 15–й минуте воздействия.

Таблица 3
Сравнительная оценка влагометрии и эластометрии в виде Ме (Q25% – Q75%), усл. ед.
Table 3
Comparative assessment of moisture measurements and elastometry presented as Me (Q25% – Q75%), arbitrary units

Показатели, единицы измерения
Results, units of measurement

Группа I
Group I

р1

Группа II 
(здоровые 

лица)
Group II 

(healthy)

р2 р3До лечения
Before therapy

После лечения
After therapy

Кожа лица
Facial skin

Влагометрия (корнеометрия)
Moisture measurement (corneometry)

32
(29–34)

49
(44–53) 0,017 52

(46–58) 0,011 0,22

Эластометрия
Elastometry

0,52
(0,48–0,56)

0,62
(0,48–0,65) 0,034 0,65

(0,59–0,70) 0,032 0,54

Кожа кистей рук
Hands skin

Влагометрия (корнеометрия)
Moisture measurement (corneometry)

28
(25–31)

46
(40–51) 0,009 53

(48–55) 0,012 0,047

Эластометрия
Elastometry

0,38
(0,32–0,41)

0,44
(0,40–0,49) 0,029 0,49

(0,47–0,53) 0,027 0,09

Таблица 4
Сравнительная оценка показателей интегрального фактора деполяризации в виде Ме (Q25% – Q75%), ед.
Table 4
Comparative assessment of integral depolarization factor results presented as Me (Q25% – Q75%), units

Показатели, единицы измерения
Results, units of measurement

Группа I
Group I

р1

Группа II 
(здоровые)

Group II (healthy)
р2 р3До лечения

Before therapy
После лечения

After therapy
ИФД кожи лица
Integral depolarization factor of facial skin

0,02
(0,01–0,02)

0,05
(0,02–0,06) 0,016 0,09

(0,07–1,00) 0,001 0,008

ИФД кожи кистей рук
Integral depolarization factor of hands skin

0,03
(0,01–0,03)

0,05
(0,02–0,06) 0,044 0,08

(0,08–0,09) 0,007 0,15

Примечание: р1 – разница между показателями до и после лечения; р2 – между показателями до лечения и здоровыми лицами; р3 – 
между показателями после лечения и здоровыми лицами.

Note: p1  – the difference between results before and after treatment; p2  – the difference between results before treatment and healthy 
respondents; p3 – the difference between results after treatment and healthy respondents.

О.С. Панова, В.В. Дубенский, В.В. Дубенский, В.В. Петунина, 
М.А. Бейманова, Э.А. Санчес, М.Л. Гельфонд, Б.В. Шилов, Р.Х. Белхароева
Фотодинамическая репаративная регенерация кожи 
с применением наружного геля-фотосенсибилизатора на основе хлорина е6



BIOMEDICAL PHOTONICS    Т. 10, № 3/2021

О
Р

И
ГИ

Н
А

Л
Ь

Н
Ы

Е
 С

ТА
ТЬ

И

10

Проведение ФДТ с  наружным гелем-фотосенсиби-
лизатором на  основе хлорина е6  с  целью коррекции 
возрастных изменений кожи лица и  кистей приводит 
к выраженному клиническому эффекту у 85,7% пациен-
тов. При этом объективно изменяются показатели вла-
гометрии и эластометрии. При когерентной томографии 

установлено увеличение количества упорядоченного 
коллагена. Ухудшения состояния и нежелательных реак-
ций на коже не зарегистрировано. Полученные данные 
клинического исследования у 42 пациентов указывают 
на эффективность применения ФДТ с наружным гелем-
фотосенсибилизатором при хроностарении кожи.

Рис. 1. Клинический пример эффекта ФДТ, проиллюстрированный визуализацией сигнала КП–ОКТ: 
а – до курса ФДТ;
б – через 2 нед после курса ФДТ;
в – через 4 нед после курса ФДТ;
г – через 8 нед после курса ФДТ.

Fig. 1. Clinical example of the PDT effect illustrated by visualization of the cross-polarized-OCT signal: 
a – before the PDT course;
б – 2 weeks after the PDT course;
в – 4 weeks after PDT course;
г – 8 weeks after the PDT course.

Рис. 2. Состояние кожи лица пациентки 49 лет: 
а – до курса ФДТ; 
б – через 8 нед после курса ФДТ.

Fig. 2. The condition of the facial skin of the patient, 49 years old: 
a – before the PDT course;
б – 8 weeks after the PDT course.

Рис. 3. Состояние кожи лица пациентки 66 лет: 
а – до курса ФДТ; 
б – через 8 нед после курса ФДТ.

Fig. 3. The condition of the facial skin of the patient, 66 years old: 
a – before the PDT course;
б – 8 weeks after the PDT course.

а

а аб б

б в г
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