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БИОПСИЯ СТОРОЖЕВОГО ЛИМФАТИЧЕСКОГО УЗЛА  
ПРИ РАКЕ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ С ПРИМЕНЕНИЕМ 
МЕТОДА ФЛУОРЕСЦЕНТНОЙ ВИЗУАЛИЗАЦИИ  
КРАСИТЕЛЯ ИНДОЦИАНИН ЗЕЛЕНЫЙ

А.Д. Зикиряходжаев, Э.К. Сарибекян, Д.В. Багдасарова, Л.Е. Малишава, 
Ф.Н. Усов, М.В. Старкова 
МНИОИ им. П.А. Герцена – филиал ФГБУ «НМИЦ радиологии» Минздрава России, 
Москва, Россия

SENTINEL LYMPH NODE BIOPSY FOR BREAST CANCER  
USING INDOCYANINE GREEN FLUORESCENCE  
VISUALIZATION 

Zikiryakhodzhaev A.D., Saribekyan E.K., Bagdasarova D.V., Malishava L.E., 
Usov F.N., Starkova M.V.
P.A. Herzen Moscow Oncology Research Center – branch of FSBI NMRRC of the Ministry of 
Health of the Russian Federation, Moscow, Russia

Резюме
В работе представлены результаты исследования биопсии сторожевого лимфатического узла (СЛУ) с помощью метода флуорес-
центной визуализации красителя индоцианин зеленый. В исследование были включены 40 больных раком молочной железы с 
распространенностью процесса сTis-2N0M0. 1 мл водного раствора красителя индоцианина зеленый вводили периареолярно вну-
трикожно и подкожно со стороны опухоли в дозе активного вещества 5 мг. В ближайшие минуты наблюдали движение красителя 
по лимфатическим путям в виде «дорожки» способом флуоресценции в инфракрасном спектре с помощью специальной камеры с 
передачей изображения на экран компьютера. После того, как дорожка достигала подмышечной области и обрывалась, производи-
ли разрез кожи и подкожной клетчатки в подмышечной области, рассекали поверхностную фасцию. Выделяли первые контрастиро-
ванные лимфатические узлы. Частота выявления СЛУ составила 92,5%, из них метастазы выявлены в 20% случаях. В среднем на этап 
идентификации и удаления СЛУ уходило 17,6 мин. У 7 больных комбинировали применение метода флуоресцентного (краситель ICG) 
определения СЛУ с радиоизотопным (коллоид Технефит 99mTc) – во всех случаях идентифицировали одни и те же СЛУ. Применение 
лимфотропного красителя индоцианина зеленого с последующим выявлением СЛУ методом флуоресценции позволяет с высокой 
степенью точности диагностировать состояние СЛУ, а также сопоставимо по эффективности с изотопным методом. Выявлены осо-
бенности лимфооттока в молочной железе с помощью флуоресцентной лимфографии: обратная зависимость скорости лимфоотто-
ка от индекса массы тела и размера молочной железы, отсутствие зависимости от степени птоза железы.

Ключевые слова: рак молочной железы, биопсия сторожевого лимфатического узла, флуоресцентная лимфография, индоцианин 
зеленый.

Для цитирования: Зикиряходжаев А.Д., Сарибекян Э.К., Багдасарова Д.В., Малишава Л.Е., Усов Ф.Н., Старкова М.В. Биопсия стороже-
вого лимфатического узла при раке молочной железы с применением метода флуоресцентной визуализации красителя индоцианин 
зеленый // Biomedical Photonics. – 2019. – Т. 8, № 4. – С. 4–10. doi: 10.24931/2413–9432–2019–8–4–4–10

Контакты: Багдасарова Д.В., e-mail: dasha.bagdasarova@gmail.com

Abstract
We presented the preliminary results of sentinel lymph node biopsy (SLN) using the method of fluorescent visualization with the indocya-
nine green. The study included 40 breast cancer patients with the prevalence of the cTis-2N0M0 process. 1 ml of Indocyanine Green (ICG) 
aqueous solution was administered periareolarly and subcutaneously from the tumor side with total drug dose of 5 mg. In the following 
few minutes the ICG trail along the lymphatic vessels was observed by its fluorescence in the infrared spectral range using a special camera 
with image transmitted to a computer screen. After the trail reached the axillary region and broke off, skin and subcutaneous tissue incision 
in axillary area was made, and the superficial fascia was dissected. The first contrasted lymph nodes were extracted. The incidence of SLN 
was 92.5%. Metastases were detected in 20% of cases. On average, it took 17.6 minutes to identify and remove the SLN. In 7 patients the use 
of the fluorescent SLN detection method was combined with radioisotope (Technefite 99mTc colloid) – in all cases the same SLN was identi-
fied. The use of the ICG lymphotropic dye with the subsequent detection of SLN by the fluorescence method makes it possible to diagnose 
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А.Д. Зикиряходжаев, Э.К. Сарибекян, Д.В. Багдасарова, Л.Е. Малишава, Ф.Н. Усов, М.В. Старкова
Биопсия сторожевого лимфатического узла при раке молочной железы 
с применением метода флуоресцентной визуализации красителя индоцианин зеленый

Введение
Биопсия сторожевого лимфатического узла яв-

ляется объективным диагностическим критерием, 
позволяющим оценить степень распространенности 
злокачественного процесса и играющим ключевую 
роль в лечении больных ранним раком молочной 
железы [1]. Под «сторожевым» лимфатическим узлом 
(СЛУ) понимают узел, который первым находится 
на пути лимфооттока от исследуемого органа, тер-
мин этот ввел британский ученый L.R. Braithwaite в 
1923 г. [2]. Наличие или отсутствие метастазов в нем 
определяет необходимый объем лимфодиссекции. 
Отсутствие метастаза в СЛУ позволяет более чем в 
90% случаев прогнозировать отсутствие метастазов 
и в остальных лимфатических узлах подмышечной и 
подключичной клетчатки и не выполнять регионар-
ную лимфаденэктомию в полном объеме, проведение 
которой часто осложняется длительной лимфореей, 
присоединением вторичной инфекции, лимфедемой 
руки, нарушениями функции конечности и развитием 
постмастэктомического синдрома [3, 4].

В настоящее время существуют два основных ме-
тода выявления и идентификации СЛУ, использующих 
различную технологию лимфографии: с применени-
ем радиофармпрепарата или флуоресцирующего 
красителя. Возможно комбинированное применение 
данных методов [5, 6]. Изотопный метод определения 
СЛУ при раке молочной железы (РМЖ) применяют 
с конца 1990 г. [7, 8]. Данный метод хорошо изучен и 
представлен во многих публикациях, как зарубеж-
ных, так и русскоязычных [9–13]. В основе метода ле-
жит избирательная способность неизмененных рети-
куло-эндотелиальных клеток лимфатических узлов 
захватывать меченные радионуклидами коллоидные 
частицы, поступающие с лимфой из тканевого депо 
после их введения. Как правило используют раствор 
натрия пертехнетата,  99mТс из генератора технеция-
99м и лиофилизата, 1 мл которого вводят перитумо-
рально или периареолярно в зону проекции опухо-
ли. Оценку состояния регионарных лимфатических 
коллекторов и поиск «сторожевых» лимфатических 
узлов проводят посредством обзорной сцинтигра-

фии с использованием стандартной томографиче-
ской гамма-камеры. При интраоперационном по-
иске СЛУ используют портативный гамма-сканер 
(GammaFinder II или др.) с возможностью контактного 
определения уровня радиоактивности искомых лим-
фоузлов. После идентификации СЛУ его удаляют и 
проводят срочную диагностику гистологическим или 
цитологическим методами [14]. Метод использования 
радиоизотопного коллоида обладает достаточно вы-
сокими показателями детекции СЛУ, которые варьи-
руют от 91% до 97% [15]. А показатели чувствитель-
ности, специфичности, точности составляют 83,3%, 
100%, 94% соответственно [16]. Согласно одному из 
основных метаанализов, опубликованному в 2006 г. 
и включившему в себя данные 8059 пациентов, кото-
рым выполнили биопсию СЛУ с использованием толь-
ко радиоизотопного метода, средний показатель об-
наружения СЛУ составил 97%, а средний показатель 
ложноотрицательного результата – 7,4% [15]. При ис-
пользовании комбинации методов радиоизотопного 
коллоида и синего красителя отмечено улучшение 
показателей детекции (ОШ = 2.03, 95% ДИ 1.53–2.69, 
P < 0.05). А показатель ложноотрицательного резуль-
тата при комбинации двух методов значительно не 
изменяется и составляет 7,5% (95% ДИ 4.8–11.5%) [16]. 

Метод определения СЛУ с помощью флуоресцент-
ной лимфографии является относительно новым: 
первая публикация о его применении появилась в 
1999 г. [17]. Биопсия СЛУ с использованием флуорес-
цирующего красителя является удобным и безопас-
ным интраоперационным методом оценки состояния 
лимфатических узлов, основным недостатком кото-
рого является быстрая скорость прохождения краси-
теля, что предъявляет большие требования к опыту 
хирурга. В качестве красителя в настоящее время 
применяют флуоресцирующий препарат – индоциа-
нин зеленый (indocyanine green (ICG)), распределение 
которого по лимфатическим путям определяют мето-
дом флуоресценции в инфракрасном спектре излуче-
ния. В метаанализе, опубликованном Т. Sugie et al. в 
2016 г., было подтверждено, что показатели точности 

the status of SLN with a high degree of accuracy and can be comparable in effectiveness with the isotopic method. The specificities of 
lymphatic drainage were found out with the use of fluorescence lymphography: inverse dependence of the lymphatic drainage rate on the 
body mass index and breast size, and absence of dependence on degree of ptosis of breast.

Keywords: breast cancer, sentinel lymph node biopsy, fluorescence lymphography, indocyanine green.
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определения СЛУ при использовании метода ICG и 
метода с радиоизотопным коллоидом не отличаются 
[18].

В России имеется небольшой опыт применения 
ICG, который представлен работой С.М. Портного с 
соавт. В исследование была включена 81 пациентка 
с РМЖ 0–III стадий. СЛУ были выявлены у 75 боль-
ных – 93%, не найдены в 6 наблюдениях. В первой 
группе, включавшей 8 больных РМЖ cTisN0M0, СЛУ 
был найден у 7, у всех – без метастатического пора-
жения. Во второй группе, включавшей 56 больных 
РМЖ cT1–4N0M0, СЛУ обнаружен у 54 (96%) больных, 
из них метастазы в СЛУ выявлены в 15 (28%) случа-
ях. Ложноотрицательный результат получен в 2 (4%) 
случаях из 54. В третьей группе, состоявшей из 17 
больных РМЖ cT1–4N1–3M0 после эффективной си-
стемной терапии с неопределяемыми регионарными 
метастазами, СЛУ определен у 14 (82%) больных, при 
этом в 5 (36%) случаях обнаружены метастазы в СЛУ. 
Ложноотрицательный результат у 2 (14%) из 14 боль-
ных. Флуоресценцию проводили с помощью аппара-
та Photodynamic eye (Hamamatsu, Япония) [19]. 

В данном исследовании мы изучили возможность 
определения СЛУ с помощью методики флуоресцент-
ной лимфографии с применением красителя индоци-
анин зеленый с помощью аппарата SPY 2000. Отличие 
применяемой методики от других систем флуорес-
центной интраоперационной навигации заключается 
в использовании лазерного источника излучения, ра-
ботающего в узком диапазоне 805 нм на пике погло-
щения флуоресцентного контраста. 

Исследование и биопсия сторожевого лимфоузла 
в настоящее время является необходимой процеду-
рой в лечебно-диагностическом процессе, что соот-
ветствует международным клиническим рекоменда-
циям (NCCN, ESSMO и др.), а также рекомендациям 
Ассоциации онкологов России. Применение метода 
флуоресцентной лимфографии с красителем имеет 
существенное преимущество по сравнению с изо-
топным методом в связи с отсутствием угрозы облу-
чения, а также необходимости соблюдения многих 
норм, условий и материально-технических затрат, 
обязательных при работе с источниками радиоизлу-
чения. 

Материалы и методы
В исследование включены 40 пациенток, из ко-

торых 7 человек с распространенностью процес-
са cTisN0M0, 20 человек – cT1N0M0, 13 человек – 
cT2N0M0. Возраст больных варьировал от 34 до 80 
лет и составил в среднем 52,8 лет. Индекс массы 
тела (ИМТ) определяли по формуле: ИМТ = m/h2, где 
m – масса тела больного (кг), h – рост больного (м). 
Значения ИМТ определялись соответственно обще-
принятой градации: 18,5–25 кг/м2 – нормальный ИМТ,  

Рис. 1. Периареолярное введение раствора индоцианина 
зеленого 
Fig. 1. Periareolar injection of Indocyanine green

Рис. 2. Флуоресцентная «дорожка» на экране аппарата 
SP-2000
Fig. 2. Fluorescent “trace” on the screen of SP-2000

25–29,9 кг/м2 – избыточный вес, 30–34,9 кг/м2 – I сте-
пень ожирения; 35–39,9 кг/м2 – II степень ожирения; 
более 40 кг/м2 – III степень ожирения. Индекс массы 
тела пациенток, включенных в исследование, соста-
вил от 18,0 до 38,9, при этом дефицит массы тела за-
регистрирован у 2 человек, норма – у 21, избыточная 
масса – у 10, ожирение I-III степени – у 7. В зависимо-
сти от размера молочных желез (по номеру бюстгаль-
тера) женщины распределились следующим обра-
зом: маленький размер молочной железы (N1,2) – 12 
женщин, средний размер (N3,4) – 22, большой размер 
(N5,6) – 6 женщин. Всем больным первым этапом ле-
чения выполняли хирургическое лечение в объеме 
органосохраняющей операции или подкожной ма-

А.Д. Зикиряходжаев, Э.К. Сарибекян, Д.В. Багдасарова, Л.Е. Малишава, Ф.Н. Усов, М.В. Старкова
Биопсия сторожевого лимфатического узла при раке молочной железы 

с применением метода флуоресцентной визуализации красителя индоцианин зеленый
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стэктомии с реконструкцией эндопротезом с биопси-
ей СЛУ. В качестве красителя применяли индоцианин 
зеленый (Indocyanine green (ICG)). Препарат испуска-
ет флуоресцентное излучение под воздействием све-
та в ближнем инфракрасном диапазоне около 820 нм. 
Краситель поставляется во флаконе по 25 мг. 

Перед проведением процедуры содержимое фла-
кона растворяли в 5 мл воды для инъекции. Далее 
иглой толщиной G30 забирали 1 мл полученного рас-
твора в инсулиновый шприц U100. После введения 
пациентки в наркоз периареолярно подкожно вво-
дили 1 мл раствора препарата ICG (5 мг/мл) (рис. 1). 
Далее в течение 10 с проводили мануальный массаж 
молочной железы (5–7 круговых движений) в месте 
введения, что обеспечивало увеличение давления 
в тканях и способствовало более быстрому проник-
новению препарата в лимфатические сосуды. Спустя 
несколько минут при выключенном освещении в опе-
рационной определяли движение красителя по лим-
фатическим путям методом флуоресценции в инфра-
красном спектре с лазерным источником излучения 
с длиной волны 805 нм аппаратом SPY 2000 (Novadaq 
Technologies Inc., Канада) со специальной камерой, 
благодаря которой изображение флуоресцент-
ной «дорожки» наблюдали на экране компьютера  
(рис. 2). После того, как «дорожка» подходила к под-
мышечной области и обрывалась, производили 
разрез кожи и подкожной клетчатки в проекции 
«обрыва» в подмышечной области, рассекали по-
верхностную фасцию и выделяли хирургическими 
инструментами контрастированные лимфатические 
узлы (рис. 3, 4). Выделенные лимфатические узлы 
удаляли, разрезали по длиннику в 2–3 параллель-
ных плоскостях в зависимости от их размера (рис. 
5). Брали соскобы с поверхностей лимфатических 
узлов на стекла, окрашивали стекла гематоксилин-
эозином с последующим проведением срочного ци-
тологического исследования, по результатам кото-
рого решали вопрос о необходимости выполнения 
лимфодиссекции. При обнаружении метастазов вы-
полняли регионарную (подмышечную) лимфаденэк-
томию. Проводили ревизию клетчатки подключич-
ной зоны. При отсутствии подозрительных участков 
подключичную клетчатку с лимфатическими узлами 
сохраняли. Статистическую обработку полученных 
результатов проводили методом StatSoft, Inc. (2014) 
STATISTICA.

Результаты
Методика определения СЛУ с применением пре-

парата ICG была выполнена у 40 больных. Частота 
выявления СЛУ составила 92,5% случаев (37 боль-
ных) (p<0,0047). Метастазы выявлены в 20% случаев 
(8 больных) (p<0,0016), из них в 6 случаях – по ре-
зультатам срочного интраоперационного цитологи-

Рис. 3. Разрез кожи и подкожно-жировой клетчатки в 
аксиллярной области
Fig. 3. Skin and subcutaneous tissue incision in axillary area

Рис. 4. Сторожевой лимфатический узел с накопленным 
индоцианином зеленым 
Fig. 4. Sentinel lymph node with accumulated Indocyanine green

Рис. 5. Сторожевой лимфатический узел на разрезе
Fig. 5. Dissected sentinel lymph node
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ческого исследования, в 2 случаях – при плановом 
гистологическом исследовании (ложноотрицатель-
ный результат). Всем пациентам с выявленным ме-
тастазом выполнена лимфодиссекция I-II уровня. 
Метастатический очаг выглядел как белесоватый уча-
сток на зеленой плоскости прокрашенного лимфати-
ческого узла. В 4 наблюдениях (10%) флуоресценция 
красителя имелась не только в СЛУ, но и в обычном 
участке подмышечной клетчатки. Пигментация кожи 
в месте введения красителя сохранялась от несколь-
ких часов до 2 дней. Местных и общих реакций со 
стороны организма не отмечено. В среднем, на этап 
идентификации и удаления СЛУ уходило 17,6 мин, 
причем, после освоения методики оно дополнитель-
но сократилось. Ожидание срочного цитологическо-
го ответа составляло 15–20 мин. Отдельное внимание 
уделено времени появления и развития «дорожки» 
движения красителя. В подавляющем большинстве 
случаев (92%) распространение красителя происхо-
дило по одной радиарной магистральной дорожке, 
идущей в направлении от ареолы к области подмы-
шечного коллектора. Редко встречался сетчатый тип 
лимфооттока (4%) с доминирующим направлением в 
подмышечную область.

В 3 (7,5%) наблюдениях не удалось проследить 
путь лимфооттока, в связи с отсутствием доминиру-
ющей дорожки. Из них в 1 случае выявлен маркиро-
ванный СЛУ, несмотря на отсутствие направляющей к 
нему дорожки красителя. Еще в 1 наблюдении флуо-
ресцирующий очаг в подмышечной области оказался 
участком подмышечной клетчатки без лимфоузла. 
Расстояние от места введения ICG до подмышечной 
области варьировало от 9 до 24 см, в среднем 15,2 см. В 
65% наблюдений дорожка развивалась и доходила до 
подмышечной области от 2 до 6 мин. Максимальное 
время составило 21 мин. Скорость распространения 
ICG коррелировала в обратной зависимости от ин-
декса массы тела (6,1 мин – при нормальной массе 
тела против 8,3 мин – при избыточной,) и размера 
молочной железы (p<0,005), практически не зависе-
ла от длины пути – расстояния от ареолы до подмы-
шечной области и от степени птоза молочной железы. 
Другими словами, ICG медленнее доходил и накапли-
вался у женщин с избыточным развитием жировой 
клетчатки, т.е. в случаях, когда можно предположить 
менее развитую лимфодренажную систему. У 8 про-
извольно выбранных пациенток с целью двойного 
одновременного контроля комбинировали приме-
нение метода флуоресцентного (краситель ICG) опре-
деления СЛУ с радиоизотопным (коллоид Технефит 
99mTc). Во всех наблюдениях идентифицировали одни 
и те же СЛУ. В одном случае не удалось идентифи-
цировать СЛУ, так как не выявлено накопления ни 
радиофармпрепарата, ни красителя. Данный случай 
представляет особый интерес, дополнительно под-

тверждающий объективность и сопоставимость обо-
их методов определения СЛУ.

Обсуждение 
Высокая точность определения СЛУ с помощью 

флуоресцирующего красителя представляет ме-
тод выбора. Существенным преимуществом ICG по 
сравнению с более распространенным альтерна-
тивным радиоизотопным методом является отсут-
ствие радиоактивности и упрощение процедуры 
в связи с отсутствием необходимости соблюде-
ния многих норм санитарно-эпидемиологической 
станции: наличие специального помещения, ис-
пользование персоналом защитных фартуков и пр. 
Некоторым недостатком является необходимость 
строгого соблюдения последовательности этапов 
операции: выполнения отдельного разреза в про-
екции предполагаемого СЛУ, так как повреждение 
лимфатических путей до их впадения в СЛУ вызовет 
быстрое диффузное прокрашивание тканей и не-
возможность идентифицирования СЛУ. Кроме того, 
для регистрации датчиком изотопного препарата 
практически не имеет значение глубина залегания 
СЛУ. При применении же ICG избыточно развитый 
в подмышечной области подкожно-жировой слой 
требует от хирурга работы в необходимом скорост-
ном режиме, так как в случае замедления возможно 
прокрашивание оставшихся не сторожевых лимфа-
тических узлов и идентифицировать истинный СЛУ 
становится весьма затруднительным. Учитывая вы-
сокую точность и флуоресцентной лимфографии 
(92,5%) и радиоизотопного методов идентификации 
СЛУ (91–97% по данным литературы), мы не видим 
особой необходимости их совмещения в связи с 
усложнением и удлинением процедуры, не говоря 
о значительном удорожании применения комбина-
ции обеих методик.

Заключение 
Применение лимфотропного красителя индоци-

анин зеленый для выявления СЛУ методом флуорес-
ценции в инфракрасном диапазоне спектра позво-
ляет с высокой степенью точности диагностировать 
состояние СЛУ и сопоставимо по эффективности с 
изотопным методом в группе больных без избыточ-
ного веса. Ограничением является поверхностная 
визуализация путей лимфооттока, что затрудняет или 
не позволяет применять данную методику у больных 
с избыточным весом.

Также стоит отметить, что использование метода 
флуоресцентной лимфографии позволило нам из-
учить особенности лимфооттока в молочных железах 
в зависимости от некоторых клинико-конституцио-
нальных параметров, не представленных в мировой 
литературе.

А.Д. Зикиряходжаев, Э.К. Сарибекян, Д.В. Багдасарова, Л.Е. Малишава, Ф.Н. Усов, М.В. Старкова
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MICROBIOLOGICAL STUDY OF THE EFFICIENCY  
OF ROOT CANAL TREATMENT WITH ER:YAG LASER
Razumova S.N., Brago A.S., Barakat H.B., Kozlova Yu.S., Velichko E.V., Vasiliev Yu.L.
Peoples Friendship University of Russia (RUDN university), Moscow, Russia

Резюме
Механическая и медикаментозная обработка корневого канала – важнейшие составляющие успеха эндодонтического лечения. В статье 
представлены результаты исследования эффективности дезинфекционной обработки корневого канала 17%-ым раствором этилендиа-
минтетрауксусной кислоты (ЭДТА) в сочетании с эрбиевым лазером (Er:YAG) in vitro и в клинических исследованиях. Исследование in vitro 
выполнено на интактных удаленных зубах, инфицированных штаммами Enterococcus faecalis, Streptococcus sanguinis и Candida albicans. 
Опытную группу зубов обрабатывали медикаментозно по стандартному протоколу с использованием 3%-го раствора гипохлорита на-
трия и 17%-го раствора ЭДТА с последующим облучением эрбиевым лазером. Обработку контрольной группы зубов проводили анало-
гичным образом, но без облучения лазером. Эффективность обработки оценивали по уменьшению титра КОЕ. В контрольной группе 
титр КОЕ после механической и медикаментозной обработки снизился в 4 раза, а в опытной группе была достигнута полная стерили-
зация корневых каналов. В клинические исследования были включены две группы пациентов по 35 человек с диагнозом хронический 
пародонтит. В опытной группе пациентов на последнем этапе лечения проводили обработку корневых каналов эрбиевым лазером в 
течение одной минуты эндодонтической насадкой с энергией 40 мДж с длиной волны 2940 нм, при частоте импульса 10 Гц с 17%-ым рас-
твором ЭДТА и обтурировали. В контрольной группе проводили лечение периодонтита без обработки лазером. В контрольной группе 
пациентов титр КОЕ после механической и медикаментозной обработки снизился в 3–6 раз, а в опытной группе была достигнута полная 
стерилизация корневых каналов. Полученные результаты доказывают, что модификация протокола обработки корневого канала излу-
чением эрбиевого лазера является перспективным направлением в эндодонтии. 

Ключевые слова: эрбиевый лазер (Er:YAG), лазерная обработка, эндодонтическое лечение, микробиологическое исследование, корне-
вой канал.
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9432–2019–8–4–11–16
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Abstract
Mechanical and drug treatment of the root canal are the most important components of the success of endodontic treatment. This work 
presents the results on the effectiveness of the root canal disinfection using an erbium laser in combination with a 17% solution of ethylene-
diaminetetraacetic acid (EDTA) in vitro and in clinical studies. An in vitro study was carried out on removed intact teeth infected with strains 
of Enterococcus faecalis, Streptococcus sanguinis, and Candida albicans. An experimental group of teeth was treated medically according 
to a standard protocol using 3% solution of sodium hypochlorite and 17% solution of EDTA followed by irradiation with erbium laser. The 
control group was treated similarly but without laser irradiation. The treatment effectiveness was evaluated by the reduction of CFU. After 
the treatment, in the control group after the mechanical and drug treatment, the CFU amount lowered by 4 times, while the complete 
sterilization was observed in the experimental group. The clinical studies included two groups of 35 patients each diagnosed with chronic 
periodontitis. In the experimental group of patients, at the final stage, treatment with erbium laser for 1 min using endodontic piece (40 mJ 
power, 2940 nm wavelength, 10 Hz pulse rate) and a 17% EDTA solution was performed before filling. Periodontitis treatment in the control 
group was carried out without the laser treatment. The control group of patients saw the reduction on CFU after the mechanical and drug 
treatment by 3–6 times, while the experimental group achieved the complete sterilization of the root canals. The obtained results prove 
that the modification of the root canal treatment by the inclusion of erbium laser irradiation is a promising direction in endodontics.

Keywords: erbium laser (Er:YAG), laser-activated irrigation, endodontic treatment, microbiological study, root canal.
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С.Н. Разумова, А.С. Браго, Х.Б. Баракат, Ю.С. Козлова, Э.В. Величко, Ю.Л. Васильев
Микробиологическое исследование эффективности обработки корневого канала эрбиевым лазером

Введение
Основными задачами механической и медикамен-

тозной обработки корневого канала наряду с прида-
нием формы удобной для выбранной методики обту-
рации являются удаление инфицированного дентина 
и дезинфекция корневого канала.

Существующее многообразие методик обработ-
ки корневого канала свидетельствует об отсутствии 
универсального подхода к этой процедуре.

Основным антисептическим препаратом и одно-
временно лубрикантом является 3–5%-ый раствор 
гипохлорита натрия. Его недостатком является бы-
страя инактивация при обработке и нагревании, что 
требует постоянного орошения обрабатываемой 
области новой порцией раствора. Кроме того, ги-
похлорит не активен в отношении некоторых форм 
микроорганизмов, например, Enterococcus faecalis. 
Для расширения антибактериального спектра в со-
временных протоколах чаще рекомендуется приме-
нять 2%-ый раствор хлоргексидина или гидроксид 
кальция в виде паст для временного пломбирования 
на 10–14 сут. После применения гидроксида каль-
ция рекомендована повторная обработка корнево-
го канала 3%-ым раствором гипохлорита натрия с 
последующей промывкой. Далее перед обтурацией 
корневой канал необходимо обработать 17%-ым рас-
твором этилендиаминтетрауксусной кислоты (ЭДТА) 
для удаления смазанного слоя. Затем требуется де-
зинфицировать канал, высушить и обтурировать. По 
данным различных авторов антибактериальная эф-
фективность подобной методики составляет 50–70% 
[1–3]. Повышение эффективности медикаментозной 
обработки может быть достигнуто активацией рас-
творов для более глубокого их проникновения в ин-
фицированные области системы корневых каналов. 
Для этого используются физические методы актива-
ции растворов: звуковые, ультразвуковые, гидроди-
намические и лазерные методики.

Экспериментальные и клинические разработки 
по применению лазерных технологий в стоматологии 
и, в частности, в эндодонтии ведутся с 1988 г. и к на-
стоящему времени накоплен большой клинический 
опыт по применению диодных лазеров в протоколе 
эндодонтической обработки корневого канала [4–6]. 
Эрбиевое лазерное излучение применяется в клини-
ческой стоматологии в качестве альтернативы меха-
нического метода препарирования твердых тканей 

зуба с 1997 г. [7, 8]. Возможности использования Er:YAG 
лазерного излучения (2940 нм) включают лечение ка-
риеса и его осложнений, герметизацию фиссур, про-
ведение резекции верхушек корней при хронических 
периодонтитах, а также лоскутных операций в опера-
тивной пародонтологии [8].

При традиционном применении лазера в эндо-
донтии происходит абляция остатков тканей, унич-
тожение бактерий и удаление смазанного слоя [7, 8].

Таким образом, цель данного исследования за-
ключалась в изучении эффективности дезинфекци-
онной обработки корневого канала эрбиевым лазе-
ром (Er:YAG) после стандартной механической и ме-
дикаментозной обработки канала.

Материалы и методы
Исследование эффективности механической и 

медикаментозной обработки корневого канала эр-
биевым лазером было проведено с использованием 
20 однокорневых зубов, удаленных по поводу забо-
леваний пародонта. Зубы были дезинфицированы, 
трепанированы и обработаны по стандартному про-
токолу механически (ручные инструменты: К-файлы, 
К-римеры, Н-файлы; машинные инструменты: про-
файлы, М two) и медикаментозно, с использованием 
3%-го раствора гипохлорита натрия и 17%-го рас-
твора ЭДТА с пассивной ультразвуковой активацией 
растворов. Затем зубы были продезинфицированы в 
75%-ом спиртовом растворе, промыты стерильной 
дистиллированной водой и инфицированы штам-
мами Enterococcus faecalis, Streptococcus sanguinis и 
Candida albicans. После инкубации в течение 7 суток 
были взяты соскобы дентина со стенок корневого 
канала. Далее зубы были обработаны механически 
с использованием ручных и машинных инструмен-
тов и медикаментозно с использованием 3%-го рас-
твора гипохлорита натрия и 17%-го раствора ЭДТА с 
пассивной ультразвуковой активацией ирригантов. 
После обработки ЭДТА все зубы случайным образом 
были разделены на две группы. В опытной группе 
корневые каналы были обработаны 17%-ым раство-
ром ЭДТА в сочетании с эрбиевым лазером в тече-
ние 1 мин с энергией 40 мДж, с длиной волны 2940 
нм, при частоте импульса 10 Гц. Зубы контрольной 
группы проходили такую же обработку, но без лазер-
ного воздействия. До медикаментозной обработки 

For citations: Razumova S.N., Brago А.S., Barakat H.B., Kozlova Yu.S., Velichko E.V., Vasil’ev Yu.L. Microbiological study of the efficiency of 
root canal treatment with Er:YAG laser, Biomedical Photonics, 2019, vol. 8, no. 4 , pp. 11–16 (in Russian). doi: 10.24931/2413– 9432–2019–8–4–
11–16

Contacts: Razumova S.N., e-mail: razumova_sv@mail.ru
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Рис. 1. Микробиологическое исследование в опытной группе на удаленных зубах с применением эрбиевого лазера в сочета-
нии с 17%-ым раствором ЭДТА 
Fig. 1. Microbiological study on group 1 extracted teeth using Er:YAG laser

корневого канала и непосредственно после ее окон-
чания были взяты соскобы дентина на микробиоло-
гическое исследование. Забор дентина производили 
со стенок корневого канала стерильным Н-файлом. 
Дентинные опилки из корневого канала помещали в 
транспортную среду. Посев содержимого корневого 
канала осуществляли на плотные питательные сре-
ды. Культивировали в аэробном инкубаторе (Binder, 
Германия) и СО2-инкубаторе (Lamsystems, Россия) в 
соответствии с требованиями по условиям инкубации 
для различных микроорганизмов. Количественную 
оценку по результату посева проводили по методу 
Гоулда. Результаты учитывали методом времяпро-
летной МАСС-спектрометрии (MALDI-TOF), Myla-MC 
(BioMerieux, Франция).

В клинические исследования антибактериальных 
свойств эрбиевого лазера были включены 70 паци-
ентов в возрасте 35–60 лет с диагнозом хронический 
периодонтит (К04.5 хронический апикальный пери-
одонтит. Апикальная гранулема). Опытную группу 
составили 35 пациентов (19 женщин и 16 мужчин). 
Эндодонтическое лечение проводили по стандарт-
ной методике. Операционное поле очищали щетками 
с пастой и 2%-ым раствором хлоргексидина и изоли-
ровали коффердамом. Удаляли старую реставрацию 
стерильным бором. Далее заменяли бор, раскры-
вали полость зуба, механически и медикаментозно 
обрабатывали корневые каналы ручными и машин-
ными инструментами. Ирригацию корневого канала 
проводили 3%-ым раствором гипохлорита натрия 
с пассивной ультразвуковой активацией раствора. 
На заключительном этапе канал обрабатывали 17%-

ым раствором ЭДТА с эрбиевым лазером в течение 1 
мин эндодонтической насадкой с энергией 40 мДж, с 
длиной волны 2940 нм, при частоте импульса 10 Гц. 
Световод лазера вводили в устье корневого канала, 
не касаясь его стенок. Пломбирование корневого 
канала проводили в это же посещение. Контрольная 
группа состояла из 35 (20 женщин и 15 мужчин) па-
циентов, которым проводили такую же обработку 
корневого канала, но без использования эрбиевого 
лазера.

Результаты
В исследовании in vitro в опытной группе удален-

ных зубов (группа с обработкой эрбиевым лазером) 
до медикаментозной обработки корневого канала 
высеяны высокие титры штаммов Enterococcus faecalis 
(1,42·10⁹ КОЕ/мл), Streptococcus sanguinis (2·10⁹ КОЕ/мл) и 
Candida albicans (4.55·10¹¹ КОЕ/мл). После проведения 
механической и медикаментозной обработки корне-
вых каналов с 17%-ым раствором ЭДТА в сочетании 
с эрбиевым лазером во всех испытанных образцах 
рост колоний не зафиксирован. Это свидетельствует 
о стерилизации корневого канала (рис. 1).

В контрольной группе удаленных зубов (без об-
работки эрбиевым лазером) установлено достовер-
ное снижение титра штаммов Enterococcus faecalis, 
Streptococcus sanguinis и Candida albicans. После про-
веденной механической и медикаментозной об-
работки корневых каналов на удаленных зубах за-
фиксировано достоверное снижение титра колоний 
вышеперечисленных микроорганизмов в 4 раза (р< 
0,05) (рис. 2). Титры микроорганизмов после обработ-

С.Н. Разумова, А.С. Браго, Х.Б. Баракат, Ю.С. Козлова, Э.В. Величко, Ю.Л. Васильев
Микробиологическое исследование эффективности обработки корневого канала эрбиевым лазером
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ки канала составили: Enterococcus faecalis (10² КОЕ/мл), 
Streptococcus sanguinis (10² КОЕ/мл) и Candida albicans 
(10³ КОЕ/мл). 

Таким образом, проведенные испытания in vitro 
показали, что механическая и медикаментозная об-
работка корневого канала позволяет снизить коли-
чество микроорганизмов до титров 102 и 103 КОЕ/мл. 
Дополнительное применение эрбиевого лазера в те-
чение 1 мин с энергией 40 мДж при частоте импуль-
са 10 Гц приводит к полной стерилизации корневого 
канала.

В исследование эффективности обработки корне-
вых каналов эрбиевым лазером в клинических усло-
виях были включены две группы пациентов с диагно-
зом хронический периодонтит (К04.5 хронический 
апикальный периодонтит. Апикальная гранулема) в 
возрасте от 35 до 60 лет. На этапах эндодонтического 
лечения были взяты заборы материала для микро-
биологического исследования: до и после механиче-
ской, медикаментозной обработки корневого канала, 
а также после применения эрбиевого лазера. 

В опытной группе пациентов сразу после механи-
ческой обработки корневых каналов (без проведения 
медикаментозной обработки) высеяны высокие ти-
тры Enterococcus Haemolyticus, Staphylococcus epiderma-
lis, Streptococcus mitis и Streptococcus mutans от 105 до 
108 КОЕ/мл среды. После проведения медикаментоз-
ной обработки корневого канала зарегистрировано 
достоверное снижение титра микроорганизмов в че-
тыре раза до 102 КОЕ/мл (р< 0,05). Данные представ-
лены в табл. 1. В корневых каналах после обработки 
эрбиевым лазером в сочетании с 17%-ым раствором 

ЭДТА во всех испытанных образцах рост колоний не 
зафиксирован. Это свидетельствует о стерилизации 
корневого канала.

В контрольной группе пациентам проводили 
эндодонтическое лечение по аналогичному про-
токолу, но без воздействия лазером. Забор мате-
риала выполняли до и после медикаментозной 
обработки корневого канала. Полученные дан-
ные представлены в табл. 2. До обработки кор-
невого канала, как и в опытной группе, зафикси-
рованы высокие титры Enterococcus Haemolyticus, 
Staphylococcus epidermalis, Streptococcus mitis и 
Streptococcus mutans от 105 до 108 КОЕ/мл среды. 
После медикаментозной обработки выявлено до-
стоверное снижение титра микроорганизмов до 
102–103 КОЕ/мл (р<0.05) и не зафиксировано роста 
только Streptococcus mitis (табл. 2). 

Обсуждение
Качество медикаментозной обработки корневого 

канала, осуществляемой по принятым в РФ протоко-
лам проведения эндодонтического лечения, не явля-
ется достаточным для достижения долговременного 
клинического эффекта. Модификация протокола об-
работки корневого канала излучением эрбиевого 
лазера длиной волны 2940 нм, мощностью 40 мДж, 
частотой импульса 10 Гц показала высокое качество 
стерилизации корневого канала. Сходные результаты 
по изучению Er, Cr: YSGG лазера с длиной волны 2780 
нм показаны в исследованиях Т.В. Фурцева и соавт. [9]. 
Ряд авторов, Л.Ю. Орехова и соавт. [10], И.И. Малов и 
соавт. [11], С.Л. Блашкова и соавт. [12] в своих исследо-

Рис.  2.  Микробиологическое  исследование  в контрольной группе на  удаленных  зубах  без  применения эрбиевого лазера 
Fig. 2. Microbiological examination in control group on extracted teeth without using ER:YAG laser
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Таблица 1 
Результаты микробиологического исследования основной группы пациентов на этапах эндодонтического лечения
Table 1
Results of a microbiological study of the main group of patients at various stages of endodontic treatment

Опытная группа 
Main group

Enterococcus 
Faecalis
КОЕ/мл
CFU/ml

Staphylococcus 
Haemolyticus

КОЕ/мл
CFU/ml

Staphylococcus 
epidermalis

КОЕ/мл
CFU/ml

Streptococcus 
mitis

КОЕ/мл
CFU/ml

Streptococcus 
mutans
КОЕ/мл
CFU/ml

До обработки канала
Before irrigation 10⁸ 10⁸ 10⁵ – 10⁸ 10⁷-10⁸ 10⁷

После медикамен 
тозной обработки 
канала
After root canal irrigation

10³ 10² 10² 10² 10²

После медикамен 
тозной обработки 
канала и обработки 
лазером
After root canal irrigation 
and Er:YAG laser

Нет роста
No growth

Нет роста
No growth

Нет роста
No growth

Нет роста
No growth

Нет роста
No growth

Таблица 2
Результаты микробиологического исследования пациентов группы сравнения на этапах эндодонтического лечения
Table 2
The results of a microbiological study of the control group of patients at the stages of endodontic treatment

Контрольная группа
Control group

Enterococcus 
Faecalis
 КОЕ/мл

CFU, cell/ml

Staphylococcus 
Haemolyticus

КОЕ/мл
CFU, cell/ml

Staphylococcus 
epidermalis

КОЕ/мл
CFU, cell/ml

Streptococcus mitis
КОЕ/мл

CFU, cell/ml

Streptococcus 
mutans
КОЕ/мл

CFU, cell/ml

До обработки 
канала
Before root canal 
irrigation

10⁸ 10⁸ 10⁵ -10⁸ 10⁷- 10⁸ 10⁷

После медикаментоз 
ной обработки канала
After root canal 
irrigation

10³ 10² 10² Нет роста
No growth 10²

Значение критерия p
P-value 0.009 0.009 0.04 0.000 0.009

ваниях, подтверждают высокую эффективность при-
менения лазеров в эндодонтии. Аналогичные нашим 
исследованиям данные опубликованы E. Henninger и 
соавт. [13]: авторы изучали эффективность излучения 
эрбиевого лазера на штаммах Streptococcus gordonii в 
сочетании с Actinomyces oris или Fusobacterium nuclea-
tum и показали эффективность этой обработки при 
эндодонтических инфекциях. Исследователи различ-
ных стран показывают высокую эффективность об-
работки корневых каналов как диодным, так и эрби-
евым лазером [14–16].

Заключение
Таким образом, обработка корневого канала эр-

биевым лазером с длиной волны 2940 нм с энергией 
40 мДж, частотой импульса 10 Гц, мощностью 0,5–8,4 
Вт после стандартного медикаментозного лечения 
повышает антибактериальную эффективность и по-
зволяет добиться полной стерилизации корневых 
каналов. Модификация ирригационного протокола 
при эндодонтическом лечении, в частности, хрониче-
ского периодонтита К04.5, воздействием излучения 
эрбиевого лазера является эффективным методом.
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Abstract
It is essential in interstitial Photodynamic therapy (iPDT) treatment planning to ensure a homogeneous distribution within a tumor volume using 
cylindrical diffusing fibers while keeping the surrounding tissue intact. Light distribution is simulated through two algorithms based on the diffu-
sion equation assuming diffusers as light sources. The first algorithm analyzes the diffusion equation and studies the effects of different variables 
(optical properties, delivered power, diffuser length, and position). Next, optical properties of breast were applied to estimate the volume that 
receives accepted light dose from one diffuser. In the second algorithm, multiple diffusers were simulated in order to find the relation between 
the volume and the number of required diffusers which are needed to cover cubical or cylindrical volume with sufficient light dose. Throughout 
this study, real values of optical properties, clinical laser power, and treatment time were considered to evaluate sufficient light doses. This study 
is in agreement with previous works in that optical properties are the major factors influencing light distribution in iPDT. It is shown that for a 
homogeneous phantom mimicking breast cancer and cubical or cylindrical shape, the number of required fibers N equal W×L or D2 respectively. 

Keywords: iPDT, diffusion equation, cylindrical diffuser fiber, sufficient light dose, breast cancer.

For citations: Ismael F.S., Amasha H.M., Bachir W.H. A diffusion equation based algorithm for determination of the optimal number of fibers used 
for breast cancer treatment planning in photodynamic therapy, Biomedical Photonics, 2019, vol. 8, no. 4, pp. 17–27. doi: 10.24931/2413–9432– 
2019–8–4–17–27

Contacts: Ismael F.S., e-mail: fatimah.esm@gmail.com

Резюме
При планировании внутритканевой фотодинамической терапии (iPDT) с использованием цилиндрических диффузных волокон 
важно обеспечить однородное распределение света по всему объему опухоли, сохранив при этом целостность окружающей ткани. 
Авторы данной статьи смоделировали распределение света с помощью двух алгоритмов, основанных на уравнении диффузии, в 
которых в качестве источников света используются цилиндрические диффузоры. Первый алгоритм анализирует уравнение диф-
фузии и изучает влияние различных переменных (оптических свойств источника, применяемой мощности, длины диффузора и 
его положения). Затем были использованы параметры оптических свойств молочной железы для оценки объема, который рас-
считывает световую дозу от одного диффузора. Во втором алгоритме было смоделировано несколько рассеивателей для нахожде-
ния соотношения между объемом и количеством рассеивателей, необходимых для покрытия кубического или цилиндрического 
объема достаточной световой дозой. На протяжении всего этого исследования рассматривались реальные значения оптических 
свойств, клинической мощности лазера и времени лечения для оценки достаточных световых доз. Это исследование согласуется 
с предыдущими работами в том, что оптические свойства являются основными факторами, влияющими на распределение света 

Ismael F.S., Amasha H.M., Bachir W.H.
A diffusion equation based algorithm for determination of the optimal number of fibers used  
for breast cancer treatment planning in photodynamic therapy
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for breast cancer treatment planning in photodynamic therapy

Introduction
Photodynamic therapy (PDT) combines a light sensi-

tive compound (photosensitizer) with light to generate 
reactive oxygen species, which, in sufficient quantities, 
lead to tissue destruction [1]. The development of pho-
toactive compounds that absorb light at longer wave-
lengths, with greater penetration in tissue, has led to 
the development of treatments for larger, deep-seated 
tumors [2]. 

The diffusion approximation to modeling light trans-
port works well for biological tissues at near-infrared PDT 
treatment wavelengths, where light scattering domi-
nates over absorption. In addition, numerical solution of 
the diffusion equation, as used here, allow for the mod-
eling of light transport in systems with time frames that 
are feasible for clinical application. Also, diffusion theory 
enables quick estimation of the fluence rate distribution 
in a homogeneous medium [3]. 

Recently, computer simulations suggested that cy-
lindrical diffusing fibers (CDFs) are more effective than 
flat-cut fibers in delivering the therapeutic light in iPDT 
especially for bulky tumors [4, 5]. B. Farina et al. [6] simu-
lated cylindrical diffuser as linear array of ideal point 
sources to extract fluence rate distribution in hollow or-
gan. Baran and Foster [7] used GPU for simulation. They 
modeled the diffuser based on TiO2 particles. This model 
predicts a fluence distribution similar to that modeled by 
B Farina et al. They compared the radial degradation of 
fluence from the diffuser for both models and demon-
strated that a model based on a linear of point sources 
is sufficient for determining fluence distribution. Baran 
and Foster in Ref [5], used the same diffuser modeled by 
them to make comparison between numbers of cylindri-
cal diffusing fibers and flat cleaved ones.

A number of research groups have focused their ef-
forts on optimizing the fiber placements. T.M. Baran et 
al. [5] demonstrated optimization of six CDFs positions 
in order to create treatment plans for iPDT of (6.1×7.5×7 
cm) in brain. M.D. Altschuler et al. [8] used twelve CDFs 
in (2.5×3×5 cm). E. Oakley et al. [9] also demonstrated a 
treatment plan using finite element method and eleven 
CDFs to deliver an accepted light dose to (5×4×4 cm) in 

head and neck cancer. Those studies did not indicate to 
the ability of single CDF to deliver accepted light doses 
around it. In the current study, benefits from analyz-
ing the diffusion equation were taken to determine the 
whole volume with optical properties of breast cancer 
that has accepted light dose of all its points. This simu-
lation study contains two codes which are regarded as 
important prior steps for practical procedure that we 
are planning to do in the laboratory. First code provides 
programming description of single CDF using diffusion 
equation. Four available CDFs in the laboratory were sim-
ulated in the second code. Results of this study clarifies 
interaction between external laser power, CDF length 
and medium optical properties and how it could be use-
ful to determine the required number and full length of 
fiber tip to cover full volume with suitable fluence rate.

Materials and Methods
Tissue model and software algorithm
Following diagrammatic analysis of equation 2 as-

sumes a cube (53 cm3), divided into fractional (0.53 cm3) 
cubes, fractional cubes could be smaller if requested. 
CDF position is the central cube (x, y, z) = (2.5, 2.5, 5). 
While assuming that the decrement of CDF length starts 
from the top surface of the cube, the coordinate (z) must 
be equal to the full length of the corresponding cube. 
Figure 1 represents the tissue model. The core of the PDT 
treatment planning simulation is the calculation of the 
light intensity (fluence rate) distribution in tissue gener-
ated by a CDF. Therefore, first code is made as flexible 
as to calculate the fluence rate φ(r) as a function of each 
variable (h, l, s, μeff , μa) independently in every point 
(pixel) in the cube. The second code allows choosing 
CDFs number (maximum is four). In addition to changing 
l, s, μeff, μa, t, volume and distance between pixels. Figure 
2 displays the schematic of the codes. The light distribu-
tion, diffusion equation and tissue model were modeled 
in Matlab (2016a). 

Throughout the paper, each observing point receives 
N rays. N represents the number of source points along 
the CDF. The points located at equal distances away from 

при iPDT. Показано, что, для однородного фантома, имитирующего рак молочной железы, кубической или цилиндрической формы, 
количество требуемых волокон N равно W×L или D2, соответственно.

Ключевые слова: внутритканевая фотодинамическая терапия, уравнение диффузии, волокно с цилиндрическим диффузором,  
достаточная световая доза, рак молочной железы.
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CDF receive equal light dose and form a cylindrical sur-
face around CDF (fig. 1b). 

Laser treatment fiber
This study provides profiling of optical fiber which 

is made from RD-ML50 (Medlight S.A, Switzerland). 
Treatment fiber specifications are as follows: transmis-
sion of 630–760 nm, overall diameter 1 mm, illumination 
length of 50 mm, maximum (CW) power density (in air) of 
0.5 W/cm, absolute maximum input power of 2.0 W (CW). 
Treatment regions: breast, prostate, brain, heart, lung 
and diaphragm. The diffuser length is 5 cm or less (in in-
crements of 0.5 cm); density power, W/cm and energy,  
J/cm were specified for each fiber) [10]. 

Diffusion theory
Cylindrical diffusor fiber was modeled in two geom-

etries. Two equations can be found in the literature that 
estimate the fluence rate emitted from a light source 
of a length l in heterogeneous/homogeneous media 
(equations 1 and 2). Equation 1 discretizes the diffusing 
part of the optical fiber as a sum of several point light 
sources [11–13]. Equation 2 considers the whole fiber as a 
finite line light source with 2D cylindrical light emission 
characteristics [14]. The first equation 1 is considered as 
complex equation to estimate the fluence rate, on the 
basis that the calculation of the fluence rate at a distance 
r from the fiber is the sum of each light source contribu-
tion. Whereas equation 2 computes the fluence rate val-
ues using the minimal distance r from the fiber. 

Where P is power of one point, , 
δ is the optical penetration depth in m and is equal 

Ismael F.S., Amasha H.M., Bachir W.H.
A diffusion equation based algorithm for determination of the optimal number of fibers used  
for breast cancer treatment planning in photodynamic therapy

Fig. 1. 
a – Cube, fractional cubes, CDF, point source and observing points are the components of the tissue model. Each point receives 
N rays. N is the number of total source points along the CDF (Dimensions are for clarification and they are not no scale); 
b – Cylindrical surfaces represent points that have equal fluence rate

Рис. 1. 
а – Куб, дробные кубы, оптическое волокно с цилиндрическим диффузором (CDF), точечный источник и точки 
наблюдения являются компонентами модели ткани. Каждая точка получает N лучей. N – это общее количество 
точек-источников вдоль CDF (размеры даны для пояснения, и они не в масштабе);
b – Цилиндрические поверхности представляют точки с одинаковой скоростью потока

a b

to , s is the power of the point source in  
mW/cm; φ(r) is the fluence rate in mW/cm; the quantity 

 is the effective attenuation coef-
ficient in tissues. The differential  ∆x=l⁄(N-1)  is the length 
of the elemental (discretized) source segment. The odd 
integer N is the number of points used in the summation 
over the source, with one point always placed in the middle 
of the CDF. The distance between the ith point of the linear 
light source and the observing point is , where  
xi=[(i-1-(N-1)⁄2)·∆x] is the cylindrical coordinate along 
the fiber from the center of the linear source. h is the dis-
tance between the observing point and the fiber axis as it 
is shown in fig. 1a. The numerical value of the summation 
should be independent of N (or ∆x) if N is large enough. 
Accurate results of the summation can be obtained if  
∆x = 0.05 cm. In this study, summing N = 101 is available 
[8, 15]. Obviously, equation 2 is simpler than 1. Depending 
on geometrical optics equation 1 could be regarded as 
more accurate method than the equation 2. That is why 
fluence rate is estimated using the equation 1 through-
out this study. For simplicity, we use the light fluence 
(fluence rate × exposure time) for the PDT dose through-
out the paper. The illumination time, through this study, 
was not fixed (300 sec in the first algorithm and 150 sec 
in the second algorithm). Final light dose at each point 
is the summing of light doses that were received from 
all diffusers. Specifically, tissue necrosis occurs above a 
threshold light dose [16]. The higher threshold of target 
dose is determined by minimizing damage to surround-
ing tissue. To make this study closer to reality, thresholds 
light dose are assumed to be 20–50 J/cm2 and 90–300 J/
cm2 with optical properties of breast and prostate can-
cer, respectively [8, 17]. 

Optical properties of the studied tissues and patient’s 
prostate 

Optical properties at 732 nm in human prostate be-
fore and after PDT are taken from Altschuler et al. [8] and 
listed in table 1. While Optical properties of heart, breast, 
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Fig. 2. The block diagram illustrating two software planning algorithms:
a – Algorithm code for analyzing diffusion theory and CDF specification;
b – Algorithm code to calculate total fluence light and plotting color cube and Dose Volume Histogram (DVH)

Рис. 2. Блок-схема, иллюстрирующая два алгоритма программы: 
а – Алгоритм кода для анализа теории диффузии и спецификации цилиндрических диффузоров (CDF); 
b – Алгоритм кода для расчета общей плотности света и построения цветового куба и гистограммы доза-объем 
(DVH)

a b

Ismael F.S., Amasha H.M., Bachir W.H.
A diffusion equation based algorithm for determination of the optimal number of fibers used  

for breast cancer treatment planning in photodynamic therapy
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lung, diaphragm tissues are taken from Julia J.L. Sandell 
and T.C. Zhu review [11] and given in table 2. 

Results and discussion
The present study was independent of allowed illu-

mination/dark time or oxygen consumption. Each factor 
in equation 1 has a different effect. Throughout this part 
increment in distance is 0.125 cm. Illumination treatment 
time is 5 min. Source power is 0.5 mW/cm. The following 
disscution presents four effects.

Distance perpendicular to the fiber axis (h)
Figure 3a shows the variation of calculated light 

fluence distribution for different distances in the same 
prostate gland (optical properties are taken from table 
1). The average optical properties were very different 
between the upper and lower line. The light fluence rate 
at 0.5 cm far away from the CDF varied from 64.59 J/cm2 
(before PDT) to 30.5 J/cm2 (after PDT). Significant change 
of optical properties was observed before and after PDT 
treatment in the same patient number 3. Figure 3b shows 
the variation of calculated light fluence distribution for 
different distances in heart, breast, lung and diaphragm 
(optical properties are mentioned in the table 2). As a re-
sult, closed values of fluence rate were observed when 

optical properties approximately the same (of lung and 
diaphragm). Absorption coefficient of breast is the small-
est, so it allows higher distribution light (φ=50 J/cm2 at 
0.5 cm away from CDF). From figure 3b; the values of φ 
are 50 J/cm2 at 0.375 cm for heart, and 50 J/cm2 at 0.5 cm 
for breast. Thus, practically two CDFs are required to de-
liver 100 J/cm2 for points at those distances. In contrast, 
for lung or diaphragm two CDFs deliver accepted fluence 
rate 90 J/cm2 at 0.125 cm only. More explanation is pro-
vided in following absorption and scattering coefficients 
effects.

 Absorption and scattering coefficients effects
Remarkable advances were made in the last two 

decades to determine the in vivo optical properties in 
humans in a variety of organs. The absorption coeffi-
cient varies largely over the visible spectrum, while the 
scattering coefficient of tissue decreases monotonically 
as the wavelength increases [18]. The presence of chro-
mophores affects the absorption coefficient. Although 
the actual range of the in vivo optical properties is tis-
sue type dependent, generally varied in the ranges  
μa =0.03–1.6 cm-1 and μs' =1.2–40 cm–1 [11]. Since equation 
1 is a nonlinear equation of two parameters μa and μs', it 
was very difficult to separate effects of μs'  and μa from 

Table 1 
Optical properties at 732 nm in human prostate gland (before and after PDT) for patient number 3 and 5 [8]
Таблица 1
Оптические свойства предстательной железы (до и после ФДТ) для 732 нм пациентов 3 и 5 [8]

Patient Number
Номер пациента

Before PDT
До ФДТ

After PDT
После ФДТ

μa ,  cm–1 μs' , cm–1 μa , μs' ,  cm–1 

3 0.15 22.0 0.07 33.4
5 0.21 11.8 0.13 7.18

Table 2
Optical properties of human heart, breast, lung, diaphragm tissues [11]
Таблица 2
Оптические свойства тканей сердца, молочной железы, легких, диафрагмы человека [11]

Tissue
Ткань  λ,nm  μa ,  cm–1 Average

Усредненное  μs' ,  cm–1 Average
Усредненное

Heart
Сердце 661 [0.18–0.12] 0.15 [5.22–90.80] 48

Breast (normal)
Молочная железа 
(норма)

660 [0.037–0.11] 0.074 [11.4–13.5] 12.45

Breast (tumor)
Молочная железа 
(опухоль)

690 [0.07–0.1] 0.085 [14.7–17.3] 16

Lung
Легкое 661 [0.49–0.88] 0.68 [21.14–22.52] 21.83

Diaphragm
Диафрагма 661 [0.15–1.08] 0.62 [9.65–21.7] 15.7

Ismael F.S., Amasha H.M., Bachir W.H.
A diffusion equation based algorithm for determination of the optimal number of fibers used  
for breast cancer treatment planning in photodynamic therapy
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each other. Now, the studied medium is supposed to be 
heterogeneous, and five observing points are consid-
ered. Therefore, to understand the effective attenuation 
coefficient effect, it is required to fix μs'  at 20.6 cm–1 (is the 
average of its range) and μeff is changing along 0.33–14.13 
cm–1. We used these values to understand the expected 
standard behavior of optical properties, and to anticipate 

the variation in tissue constitution that yields the tissue 
optical properties at any desired wavelength [19].

In the opposite case, μs'  is changed along its range and 
μeff is fixed at value (7.23 cm–1); the average of its range. 
To explain μeff and μs'  effects, five observing points were 
taken at the distances (h1=0.5, h2=0.7, h3=1, h4=1.12, 
h5=1.5) cm away from CDF. These five points represent 

Fig. 3. Fluence rate curve plotted at different distances: 
a – in prostate gland; 
b – for other organs 

Рис. 3. Кривая светового потока на разных расстояниях: 
а – в предстательной железе;
b – для других органов 

Fig. 4. The dependence of light fluence rate at different points from:
a – μ

s
'       ;

b – μ
eff

 
Рис. 4. Зависимость интенсивности светового потока в разных точках от:

а – μ
s
'       ;

b – μ
eff

 

a

a

b

b
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Fig. 5. Fluence rate as a function of power density s: 
a – Before PDT: μ

s
'      =11.8 cm–1, μ

a
=0.21 cm–1; after PDT: μ

s
'      =7.18 cm–1, μ

a
=0.13 cm–1 

b – Before PDT: μ
s
'         =22 cm–1, μ

a
=0.15 cm–1; after PDT: μ

s
'      =33.4 cm–1, μ

a
=0.07 cm–1

Рис. 5. Интенсивность оптического потока как функция плотности мощности s:
a – До ФДТ: μ

s
'       =11.8 см–1, μ

a
=0.21 см–1; после ФДТ: μ

s
'      =7.18 см–1, μ

a
=0.13 см–1 

b – До ФДТ μ
s
'      =22 см–1, μ

a
=0.15 см–1; после ФДТ: μ

s
'=33.4 см–1, μ

a
=0.07 см–1

a b

the nearest five cylindrical surfaces. Figure 4 shows the 
relationship between the light fluence rate and the opti-
cal properties.

Figure 4a shows that the fluence rate (for point 1) 
rapidly increases between 1.2 and 10 cm–1, then approxi-
mately fixed between 10 and 15 cm–1. As a result, reduced 
scattering coefficient does not cause increase in fluence 
rate after value 10 cm–1. For point 2, decline in fluence 
rate occurs after 7 cm–1. Although the difference in dis-
tance is only 2 mm between point 1 and 2, there is a large 
difference in fluence rate between them. For other points 
higher values of fluence rate are along 1.2–5 cm–1. As a 
result, in experimental phantom, for higher distances, it 
is good to make μs' ≤ ~10 cm-1. For larger distances (0.7, 1, 
1.12, 1.5 cm), it is better to make μs'  ~ 5, 3.2, 3.2, 1.2 cm–1, 
respectively. Figure 4b shows the relationship between 
the light fluence rate and the effective attenuation coef-
ficient as exponential decay curves. As shown in figure, it 
is clear that values corresponding to point 1 (0.5 cm) have 
higher fluence rate values, while lower lines represent 
other points respectively. For φ(r) that was lower than  
90 J/cm2; μeff is 1.53 cm–1 for h1. For other points μeff  was 1, 
0.73, 0.6, 0.5 cm–1, respectively. Two algorithms allow to 
change ranges and values of μs'  and μeff to get accepted 
light dose and could be useful in preparing phantoms at 
laboratories. As a result, knowledge of optical proper-
ties of tissues is of great importance for interpretation 
and quantification of the diagnostic data. Fluence rate 
at virtual diffuser points depends on optical properties 
of studied medium. It was ~87.7 J/cm2 with prostate op-
tical properties μs' =14.3, μa =0.3 cm–1. While it became  

199.5  J/cm2 when μa decreases by ten times. It is well 
known that absorption coefficient is included in μeff ex-
pression. From our findings and for the optical properties 
of all biological tissues studied in ref. [11], it was found 
that the absorption coefficient μa has a more significant 
influence on light fluence rate distribution than reduced 
scattering coefficient μs' . It is noteworthy to say that our 
results are valid for wavelength range 600–800 nm at 
certain wavelengths of human tissues that was also men-
tioned in ref. [11].

Power density effects (s)
Source catheters are used for both light delivery and 

measurement of optical properties. Usually, the light 
dose is given in terms of external power density deliv-
ered by the light system. As it is noted in fiber specifica-
tions, s is 0.5 mW/cm at maximum allowed input power 
2W. The power is considered to be 0.5 mW/cm through 
all previous study. Consequently, power of full diffuser 
length is 2.5 W. Maximum power density (in air) is 500 
mW/cm (CW) as mentioned in the technical specifica-
tions of Medlight CDFs [10], so the power is varied be-
tween 0 and 500 mW/cm through the two codes. Optical 
properties of patients were taken from ref. [8]. As can be 
seen in figure 5a, optical properties of patient number 5 
were μs'  =11.8 cm–1, μa =0.21 cm–1 (before PDT). After PDT, 
the values changed to μs'=7.18 cm–1, μa =0.13 cm–1. Fluence 
rate became larger after PDT [8]. 

Figure 5b shows linear relationship between s and φ(r) 
that to deliver accepted fluence rate 90 J/cm2, applied 
power should equal at least ~432 mW/cm, while after 
PDT it decreased to 369 mW/cm. If s is limited at 250, flu-
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ence rate is 50 J/cm2 (before) and 61.5 (after). It was clear 
that fluence rate became higher after the PDT. Results for 
patients 2, 4, 12 and 9 [8] confirm that μa has a significant 
effect on light fluence rate distribution.

Cylindrical diffuser length effect
Returning to equation 1; the fluence rate clearly ap-

pears proportional to the tip length. Increasing the flu-
ence rate is related to the density of number of source 
points over the diffuser (N). As a result, the fluence rate 
at certain point is not affected by varying tip length. This 
result is illustrated by figure 6.

Figure 6 shows the relationship between φ and L. 
The CDF was positioned at cube center, each line repre-
sented two opposite distances. Distances furthest from 
CDF were shown in small rectangle. As it was expected, 
light fluence rate was not affected by increasing length, 
for similar inputs and distances, but if μa is changed to 0.3 
cm-1, then fluence rate will decrease to about 15 J/cm2 at 
h6=0.5 cm while it is about 45 J/cm2 with μa =0.09 cm-1. 

Clearly there is a big difference between φ(h6) and  
φ(h5). As a result, there is major attenuation in fluence 
rate as distance increases. 

Fluence rate calculations were done using basic dif-
fusion equation (eq. 1). As it is well known, the generat-
ing of matrixes in order to calculate fluence rate at each 
point is a cumbersome procedure. Conditions were de-
termined to accept fluence rate. This condition could be 
changed as required for a given tissue, photosensitizer or 
wavelength. Our results agreed with prior works where 
optical properties have considerable effect on light 
distribution in any given medium [11]. However, in real 

clinical producers, CDF length cannot be changed and 
practically, due to fixed distances between slots used for 
guiding PDT fibers inside the tissue which equal 0.5 cm 
on average [8], distance between tow CDFs could not be 
less than 0.5 cm.

Volume versus number of CDFs
Actual input parameters had been taken into follow-

ing consideration. Optical properties of breast cancer are  
μa = 0.085 cm–1, μs'  = 16 cm–1 [11]. First algorithm is used to 

Fig. 6. Fluence rate as function of diffuser length L. s = 0.5 mW/cm,  μ
s
'       = 14 cm–1, t = 5 min: 

a – μ
a
=0.09 cm–1 

b – μ
a
=0.3 cm–1

Рис. 6. Интенсивность оптического потока как функция длины диффузора L. s=0.5 мВт/см, μ
s
'       = 14 см–1, t = 5 мин. 

a – μ
a
=0.09 см–1 

b – μ
a
=0.3 см–1

a b

Fig. 7. Fluence rate is as a function of distance for breast can-
cer tissue. Input parameters are: s=50 mW/cm, t=150 sec. Light 
dose at h=0.5 cm is 24 J/cm2 for breast
Fig. 7. Интенсивность светового потока как функция рассто-
яния для ткани рака молочной железы. Входные параметры: 
s=50 мВт/см, t=150 сек. Световая доза при h=0.5 cm равна 
24 Дж/см2 для молочной железы
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a b c

estimate fluence rate along 2.5 cm far away from single 
CDF (full length of tip is 5 cm) is placed at center of cube 
(5×5×5 cm). Initial position of CDF is (x=2.5 cm, y=2.5 cm, 
z=5 cm); since x, y can be changed along X and Y axes 
from 0.5 cm to 5 cm, while z must be set at the full length 
of CDF.

Figure 7 shows that sufficient light dose is reached for 
approximately 0.25–0.5 cm around CDF. Higher thresh-
old of 50 J/cm2 is exceeded at h ≤ 0.25 cm. As a result, for 
optical properties of breast cancer, accepted light dose 
reaches to volume of one cylinder with full diameter of  
D = 1 cm. Figure 8 is the result of second algorithm. Figure 
8a shows two CDFs in a line. As can be seen from figure 
8a, two CDFs can cover two centimeters in one direction 
of volume. While approximately only one centimeter in 
the vertical orientation could be covered with light dose 
of 20–50 J/cm2. 

Length of CDFs must be near the height of the volume. 
For the breast cancer tissue, the covered volume equals 
approximately 1×N×L (cm) as represented in figure 8c. N 
is the number of CDFs, L is the length of diffusers. The 
volume (with accepted light dose) is 1×2×2=4  cm3. To 
cover full cube size which is 2×2×2 (cm), four CDFs must 
be placed at (0.5, 0.5, 2), (0.5, 1.5, 2), (1.5, 1.5, 2), (1.5, 0.5, 
2) (fig. 9a). The maximum covered volume with accepted 
light dose equals four times of cylinder c1 (cylinder c1 is 
indicated in figure 9b). 

 It can be concluded that for delivering sufficient light 
dose (20–50 J/cm2) to any phantom which has cuboid or 
cylindrical shape and has optical properties of breast can-
cer, it is needed to place (W×L) or (D2) CDFs respectively 

with distance (1 cm) between each two CDFs. Where, W, 
L are the rectangular sides and D is the cylinder diam-
eter. Practically, optimization theories are applied to opti-
mize places of a lower number of CDFs [5, 8]. Finding an 
algorithm to choose suitable powers represents another 
practical solution to reduce required fibers.

Dose-volume histogram
A DVH, more properly called a cumulative dose vol-

ume histogram, expresses the percentage of an organ 
that has received more than a given dose [20]. It is use-
ful to summarize the volumetric distribution of light 
doses. Second code allows plotting DVH (fig. 9c) that 
corresponds to figure 9b. For higher accuracy; dis-
tance between pixels has been reduced to 0.05 cm. 
Consequently, number of slices is 40 slices (2/0.05 cm); 
total considered points are 40×40×number of slices. 
Plotting the prism with finer voxels causes much longer 
time to get φtotal matrix (final fluence rates resulting from 
four CDFs), while the time needed to calculate the DVH is 
only a second or so because no feasibility procedures are 
involved. Using DVH, it is possible to estimate percentage 
of points which accumulated sufficient light doses. With 
optical properties of breast cancer, sufficient light doses 
are attained in more than 95% of all cube points. Figure 
9c shows DVH. Another case is studied with optical prop-
erties of brain cancer (μa = 0.2 cm–1, μs'  = 5 cm–1) [5] (all 
other inputs are fixed). Results indicate that percent-
age of the covered volume with accepted light dose is 
reduced to 10% of the number of pixels with brain cancer  
(μa = 0.2 cm–1, μs' = 5 cm–1). Low level of percent cover-
age imposes using much more CDFs. T.M. Baran and  

Рис. 8. Light distribution resulted from two CDFs with s = 50 mW/cm, t = 150 sec, μ
a
 = 0.085 cm–1, μ

s
'      = 16 cm–1: 

a – Top-down view shows positions of CDFs placed at (0.5, 1, 2), (1.5, 1, 2); 
b – Yellow points have accepted dose and form volume 1x2x2 cm;
c – Top-down view of cube after light distribution: light dose in red points is less than 20 J/cm2 and more than 15 J/cm2, 
green points represent pixels which have dose that is less than 15 J/cm2 and more than 10 J/cm2, blue/ violet points 
have the dose that is less than 10 J/cm2

Рис. 8. Распределение света, полученное при использовании двух CDF при s = 50 мВт/см, t = 150 с,  μ
a 

= 0,085 см–1,  
μ

s
'       = 16 см–1: 

a – Положение CDF, размещенных в точках (0.5, 1, 2), (1.5, 1, 2) (вид сверху); 
b – Желтым цветом выделены точки, получившие необходимую световую дозу. Их объем составляет 1x2x2 см. 
c – Распределение света (вид сверху): доза света в красных точках составляет менее 20 Дж/см2 и более  
15 Дж/см2, зеленые точки представляют пиксели с дозой менее 15 Дж/см2 и более 10 Дж/см2, синие/фиолето-
вые точки имеют дозу менее 10 Дж/см2
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a b c

Рис. 9. Light distribution from four CDFs with s = 50 mW/cm, t = 150 sec, μ
a
 = 0.085 cm–1, μ

s
'        = 16 cm–1: 

a – Four CDFs placed at (0.5, 0.5, 2), (0.5, 1.5, 2), (1.5, 1.5, 2), (1.5, 0.5, 2);
b – The distributed light forms a volume that is approximately 2x2x2 cm. Colors are the same as in figure 8; 
c – The Dose-volume histogram for the results of four CDFs with 40x40x40 pixels. The vertical axis is the percent of 
total pixels that receive light doses. Summing the number of points showed that more than 63000 pixels out of 64000 
received sufficient light dose

Рис. 9. Распределение света, полученное при использовании четырех CDF при s = 50 мВт/см, t = 150 с, μ
a
 = 0,085 см–1, 

μ
s
'       = 16 см–1: 

а – Положение четырех CDF, размещенных в точках (0,5, 0,5, 2), (0,5, 1,5, 2), (1,5, 1,5, 2), (1,5, 0,5, 2); 
b – Распределение света образует объем, который составляет примерно 2x2x2 см. Цвета такие же, как на 
рисунке 8. 
c – Гистограмма «Объем-доза» для результатов четырех CDF с 40x40x40 пикселей. Вертикальная ось – процент 
от общего количества пикселей, которые получают световые дозы. Суммирование общего количества пикселей 
показало, что более 63000 пикселей из 64000 получили достаточную световую дозу

T.H. Foster et al. [7] used eight CDFs to deliver 2270–2350 J  
(333–1178 J/cm2) to accumulate 90 J/cm2 in 90% of tumor 
volume that was 5 cm3 approximately. By raising the 
delivered power (s) or time treatment the percentage of 
coverage rises as well. In this regard, consumption of oxy-
gen and the kind of photosensitizer must be considered 
in in vivo studies according to the treated organ. 

Conclusion
This study is considered as the first inclusive descrip-

tion of cylindrical diffuser fibers using basic equation of 
diffusion theory (eq. 1). It was found that optical proper-
ties and distance away from CDF had the major effects 
on light distribution. For light absorbing media (i.e. 
prostate) which is virtually made of blood, high power 
is required in order to attain adequate light distribution 

in the tissue. On the other hand, for highly scattering 
media such as breast tissue, increasing the number of 
CDF fibers with lower power is highly recommended to 
avoid thermal collateral damage. Moreover, the study 
provides a guideline for proper localization of optical 
detectors inside tissue for investigating fluorescence 
during PDT. In addition, this simulation was very accu-
rate in calculating the light doses at each point because 
of small size of voxels. Using specific colors for each 
range of light dose allowed estimating the whole vol-
ume covered by the sufficient light dose without refer-
ring to the matrixes. This simulation would be flexible 
regarding changes in variables in equation 1 including 
time, distance between points and the size of volume 
structure.
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Резюме
Данная работа представляет собой обзор современных научных данных о процессах старения кожи, а также о перспективе использова-
ния метода фотодинамической терапии для коррекции инволюционных изменений кожи у возрастного населения. Приводятся данные 
прогнозируемого увеличения продолжительности жизни и, как следствие, потенциального риска возникновения патологий, в том числе 
кожной локализации. Увеличение продолжительности жизни также демонстрирует и социализацию пожилого населения, вместе с тем 
возрастающую потребность в преображении и коррекции инволюционных изменений кожи, но, учитывая риски в связи с наличием хро-
нических заболеваний и возрастающей малигнизации данной когорты, следует тщательно подбирать методики, учитывая вышеперечис-
ленные особенности. Одним из таких методов является фотодинамическая терапия. Фотодинамическая терапия активно применяется в 
онкологии, а в последнее время все чаще показывает свою эффективность в эстетическом направлении, соответственно прогнозируемо 
может использоваться не только у онкологических больных, но и возрастной когорты.  
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Abstract
This work is a review of modern scientific data on the process of aging, as well as the prospect of using photodynamic therapy for correction of 
involutional skin changes in the age cohorts, cohorts with a burdened medical history, including cancerous and precancerous skin neoplasms. 
The data on the predicted increase in life expectancy and, as a consequence, the potential risk of pathologies, including those with skin local-
ization, progression of malignancy processes, as well as the formation of de novo elements, is presented. The increase in life expectancy also 
demonstrates the socialization of the elderly population, along with the increasing need for correction of involutional skin changes. However, 
considering the risks associated with the chronic diseases and increased malignancy in this cohort, methods have to be carefully selected. One 
such technique is photodynamic therapy (PDT). PDT is actively used in oncology, and recently has been increasingly showing its aesthetic ef-
fectiveness. It can be predictably used not only on cancer patients, but also in an age cohort.
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За последние годы отмечено стремительное 
развитие медицины по многим направлениям; не 
исключением стала так называемая «наука о коже» 
(сutaneous science). Благодаря OMICS-революции 
исследователи пришли к пониманию того, что 
кожа является одним из основных звеньев ключе-
вых нейро-иммуно-эндокринных осей организма. 
Стратификация кожных заболеваний и отдельных 
состояний кожного покрова позволяет реализо-
вывать целевые и эффективные методы лечения. 
Пристальное внимание к состоянию кожи обуслов-
лено значительным увеличением средней продол-
жительности жизни человека, а также тревожным 
ростом числа пациентов с такими диагнозами, как 
диабет, рак кожи и других хронических заболеваний. 
Вместе с тем, наблюдаемые во всем мире демогра-
фические тенденции повышают актуальность поиска 
клинических решений для многочисленных воз-
растных (инволюционных) нарушений кожи, вызван-
ных внешними и внутренними факторами. На фоне 
глубокого изучения темы старения кожи человека, 
подчеркивается, что поддержание функциональной 
активности в этом сложном многоклеточном органе 
является ключевым для сохранения качества жизни в 
пожилом возрасте [1].

Последние достижения в изучении возрастных 
изменений кожи привели к разработке классифика-
ций типов старения. Одна из них, в частности, была 
предложена в 2014 г. Юсовой Ж.Ю. и представлена 
ниже:

1. Старение по морщинистому типу чаще наблю-
дается у людей с сухой, обезвоженной кожей, при 
этом до 40 лет выявляются признаки старения с 
распространением морщин по всему лицу. Цвет 
кожи лица при этом типе серый, а доминирующими 
инволюционными признаками являются морщины. 
Характерны: выраженные «гусиные лапки» в периор-
битальной области, морщинистость верхнего и ниж-
него века, «гофре» в области верхней губы и области 
подбородка. Наблюдаются атрофические изменения, 
дисциркуляция в дерме. При ультразвуковом иссле-
довании выявляется совокупность линейных струк-
тур в эпидермисе, много участков с высокой степе-
нью разволокненности, истончением и уменьшением 
акустической плотности дермы.

2. Старение по деформационному типу чаще 
наблюдается у лиц с жирной и склонной к жирно-
сти кожей, характерно понижение упругости, тур-
гора и формирование «усталого лица». Внешними 
признаками этого типа старения являются пастоз-
ность, выраженная носогубная складка, со време-
нем опущение углов рта. Выявляется также купероз 
и розацеа, сглаживание овала лица, обвисание щек, 
двойной подбородок, складки на шее. Морщины для 
этого типа старения менее выражены и не являются 

ведущим признаком. Нарушение микроциркуляции 
наблюдается и при данном типе старения, но за счет 
снижения венозного кровотока и формирования 
отека в тканях. Ультразвуковая картина характери-
зуется неоднородной гипоэхогеннной структурой, 
плотным эпидермисом, включением межклеточной 
жидкости.

3. Старение по смешанному типу представляет 
собой сочетанное старение по выше двум описан-
ным типам. Особенностью можно считать сочетание 
как морщин, так и пастозности, однако у лиц со сме-
шанным типом старения кожи выявляются гиперке-
ратоз, пигментация, характерно истончение кожи и 
комплексные нарушения микроциркуляции: нару-
шен как приток крови в дерме, так и венозный отток. 
Ультразвуковое исследование выявляет в отдельных 
участках УЗ-признаки первого и второго типов старе-
ния кожи: в области подбородка и щек до космети-
ческой коррекции визуализируется неоднородная, 
гипоэхогенная структура с плотным эпидермисом 
и участками разволакнения, в периорбитальной 
области субэпидермальной гипоэхогенной полосой, 
истончением и уменьшением плотности дермы [2].

Классификация в сочетании с пониманием меха-
низма старения кожи помогает составить план кор-
рекции для улучшения внешнего вида людей стар-
шего и пожилого возраста. Большинство исследова-
ний посвящено влиянию солнечного излучения как 
основного индуктора старения, однако у пожилых 
людей следует учитывать множество дополнитель-
ных факторов, выходящих за рамки условий окружа-
ющей среды. Факторы образа жизни, такие как диета, 
сон, курение, в настоящее время тщательно анализи-
руются, как и общие возрастные состояния (менопа-
уза, диабет, сердечно-легочные заболевания). Все эти 
факторы могут ускорить естественное ухудшение 
структуры и функций кожи, что может повлиять на 
эффективность лечения инволюционных изменений. 
В настоящее время все актуальнее становится поиск 
новых подходов в управлении старением кожи [3].

Недавно были получены новые научные данные, 
подтверждающие давно обсуждаемое предположе-
ние о том, что загрязнение воздуха также является 
одной из причин преждевременного старения кожи. 
Этот вывод основан на эпидемиологических и меха-
нистических данных. В частности, воздействие соот-
ветствующих твердых частиц и диоксида азота (NO2) 
связано с повышенным риском развития пигментных 
пятен на лице. Кроме того, генетические исследова-
ния указывают на модификацию пенетрации гена под 
влиянием окружающей среды, поскольку женщины, 
несущие определенные генетические варианты пути 
передачи сигналов арилуглеводородного рецеп-
тора, имеют более высокий риск развития пигмент-
ных пятен на лице в ответ на воздействие мелкоди-
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сперсных твердых частиц определенного размера. 
Механистические исследования доказывают при-
чинно-следственную связь, поскольку местное воз-
действие на кожу человека ex vivo или in vivo неток-
сичных концентраций стандартизированной дизель-
ной выхлопной смеси усиливает пигментацию кожи, 
вызывая синтез меланина de novo посредством реак-
ции окислительного стресса. Поэтому использование 
косметических средств против загрязнения, содер-
жащих антиоксиданты, а также антагонисты арилу-
глеводородного рецептора, эффективно для предот-
вращения или уменьшения развития пигментации 
кожи. В реальной ситуации воздействие на кожу 
человека оказывают оба фактора окружающей среды 
одновременно: солнечное излучение и механисти-
ческое раздражение. Соответствующие эпидемио-
логические исследования показывают, что твердые 
частицы, присутствующие в тропосфере, и солнечное 
ультрафиолетовое излучение взаимодействуют друг 
с другом. Это позволяет говорить об экологическом 
старении кожи [4].

С учетом скорости неблагоприятных изменений 
экологической обстановки, необходимо признать 
факт, что старение лица – одна из наиболее популяр-
ных тем современной «науки о коже». Изменения чело-
веческого лица неизбежно прогрессируют со време-
нем; тем не менее, существует множество методов, как 
хирургических, так и нехирургических, позволяющих 
уменьшить стигматизацию при старении и обеспечить 
пациентов желаемой внешностью [5].

Модификация взглядов на возрастные измене-
ния в коже в аспекте тренда здорового образа жизни 
нашла свое отражение в формировании программ 
общественного здравоохранения в ряде стран. 
Поскольку морщины на лице можно рассматривать 
как маркер внутреннего старения, есть стимул моти-
вировать людей к принятию ряда здоровых моделей 
поведения в пожилом возрасте [6].

Механизмы старения кожи включают действия 
активных форм кислорода (АФК), мутации митохон-
дриальной ДНК и укорочения теломер, а также гор-
мональные изменения [1]. Скорость старения кожи 
или ткани в целом определяется переменным пре-
обладанием дегенерации ткани над регенерацией 
ткани. Разделяют механизмы внутреннего и внеш-
него (фото-) старения. Особо подчеркивается влия-
ние воздействия ультрафиолета (УФ) на возникнове-
ние признаков старения кожи и его переменное вли-
яние в зависимости от глобального местоположения 
конкретного человека и его типа кожи. УФ-излучение 
прямо фотохимически воздействует на ДНК, РНК, 
белки и витамин D. Вместе с тем, показано, что про-
цессы старения кожи инициируются и часто распро-
страняются не только под влиянием УФ, но и в резуль-
тате окислительных явлений, несмотря на недавно 

признанные адаптивные реакции на окислительный 
стресс [7].

Увеличение среднего возраста мужчин и женщин 
инициировало формирование основ так называемого 
«успешного старения», основоположниками которого 
считаются P.B. Baltes и M.M. Baltes, предложившие 
модель выборочной оптимизации с компенсацией [8]. 
В нее укладывалось содействие сохранению здоровья 
и достижению внешнего благополучия. E. Kahana и B. 
Kahana сделали акцент на социально-психологические 
ресурсы человека, профилактические и корректирую-
щие приспособления, психологическое, экзистенци-
альное и социальное благополучие [9, 10]. Далее про-
двинулись в развитии теории «успешного старения» 
C.A. Depp и D.V. Jeste, показавшие, что даже при нали-
чии инвалидности возможно сохранение физического 
и когнитивного функционирования и удовлетворен-
ности жизнью в целом [11, 12].

Активное долголетие в настоящее время пропа-
гандируется и российскими исследователями, однако 
именно зарубежным ученым принадлежит первен-
ство в научно-обоснованном прогнозировании уве-
личения продолжительности жизни. Ожидается, что в 
ближайшее время продолжительность жизни увели-
чится в 35 развитых странах с вероятностью не менее 
65% для женщин и 85% для мужчин. Существует 90%-
ная вероятность того, что ожидаемая продолжитель-
ность жизни при рождении среди южнокорейских 
женщин в 2030 г., будет выше 86,7 лет, что соответ-
ствует самой высокой в мире средней продолжитель-
ности жизни в 2012 г., 57%-ная – что она достигнет 
возраста 90 лет. Прогнозируемая продолжитель-
ность жизни женщин в Южной Корее следует за пока-
зателями во Франции, Испании и Японии. Существует 
более, чем 95%-ная вероятность того, что ожидае-
мая продолжительность жизни при рождении среди 
мужчин в Южной Корее, Австралии и Швейцарии 
превысит 80 лет в 2030 г., и более, чем 27%-ная веро-
ятность – 85 лет. Более половины прогнозируемого 
увеличения ожидаемой продолжительности жизни 
при рождении у женщин будет связано с увеличе-
нием продолжительности жизни в возрасте старше 
65 лет. Таким образом, исследователи указывают на 
постоянное увеличение продолжительности жизни, а 
также на необходимость тщательного планирования 
здравоохранения, социальных услуг и пенсий [13–15].

Улучшение качества жизни вследствие роста 
терапевтических возможностей лечения хрониче-
ских заболеваний – это один из индукторов разви-
тия коррекции инволюционных изменений кожи. 
Перспективы дальнейшего расширения диапазона 
здоровья – периода, свободного от возрастной нетру-
доспособности и болезней – оцениваются критически. 
Понимание старения человека является серьезной 
проблемой для физиологических наук. Это становится 
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все более неотложным вопросом из-за увеличения 
доли людей, доживающих до преклонного возраста, и 
из-за изменения основных причин продолжающегося 
увеличения продолжительности жизни. Предыдущее 
ее увеличение было почти полностью вызвано пре-
дотвращением смертности в первые и средние годы 
жизни. Этот процесс достиг такого успеха, что в раз-
витых странах остается мало возможностей для зна-
чительного дальнейшего увеличения от этой границы. 
Недавний рост продолжительности жизни населения 
обусловлен чем-то новым. Мы достигаем старости, как 
правило, с более крепким здоровьем, и сейчас смерт-
ность в пожилом возрасте снижена. В то же время 
биологией установлено, что почти наверняка не суще-
ствует фиксированной программы старения, которая 
вызвана накоплением ущерба на протяжении всей 
жизни. Становится очевидным, что процесс старения 
гораздо более податлив, чем мы привыкли думать. 
Это заставляет исследователей выискивать факторы, 
которые регулируют эту податливость, и выявлять 
взаимосвязи между, с одной стороны, внутренними 
биологическими процессами, вызывающими многие 
хронические заболевания и нарушения, для которых 
возраст является безусловно самым большим факто-
ром риска, а с другой стороны, социальные факторы 
и образ жизни, которые влияют на наши индивидуаль-
ные траектории здоровья в пожилом возрасте [16].

Большинство исследователей склонны считать 
социализацию пожилых людей одним из ключевых 
направлений развития антивозрастных технологий. В 
этом аспекте неинвазивные методы коррекции инво-
люционных изменений кожи – наиболее перспек-
тивная область дерматологии и косметологии, о чем 
говорит разнообразие методик, предложенных для 
коррекции возрастных изменений кожи.

Основные неинвазивные методы коррекции 
инволюционных изменений кожи лица

1. СO2-лазер (λ 10,6 мкм)
 СO2-лазер является лазером, который работает на 

газовых смесях. Излучение данного лазера поглоща-
ется молекулами воды тканей и клеток, что приводит 
к процессу вапоризации (испарения) и как следствие 
выбросам тканевых структур с образованием зоны 
повреждения (абляционный кратер). Минусом CO2-
лазера является выделение тепловой энергии в ткани 
вокруг участка абляции. Если мощность повышается, 
то увеличивается скорость удаления ткани, снижая 
при этом глубину термического воздействия. Длина 
волны (λ) 10,6 мкм соответствует длинноволновому 
излучению и позволяет проникать на значительную 
глубину в отличие от других лазеров [17]. 

Выделяют 2 режима: 
1. Фракционный: а) омоложение, б) коррекция 

рубцовых изменений, растяжек кожи 

2. Непрерывный: а) удаление новообразований 
кожи, б) хирургия. 

2. Er:YAG лазер (λ 2,94 мкм) 
Er:YAG относится к лазерам, работающим на твер-

дых телах и рабочей средой их является эрбий и ит-
трий-алюминиевый гранат. Характеризуется высоким 
поглощением молекулами воды. Длина волны 2940 
нм. Имеет меньшую зону и глубину проникновения, 
в отличие от CO2-лазера, что соответствует более бы-
строму заживлению обрабатываемой поверхности. 
[18] 

Более поверхностное воздействие в отличие от 
CО2-лазера: 

– омоложение (лазерный пилинг)
– коррекция рубцовых изменений, растяжек кожи. 

3. Er:glass лазер (λ 1,54 мкм)
Er:glass лазер на эрбиевом стекле. Хромофорами 

являются водосодержащие компоненты дермы, что 
позволяет тепловому эффекту воздействовать прямо 
без повреждения эпидермиса, активизируя неокол-
лагенез и репаративные процессы. Длина волны 1540 
(1550нм), затрагивает инфракрасный диапазон излу-
чения, используется для еаблятивного фракционного 
фототермолиза [19]. 

Область применения:
– коррекция инволюционных изменений кожи
– коррекция рубцовых изменений, растяжек кожи
– стоматология
– офтальмология

4. Интенсивный импульсный свет (IPL)
Интенсивный импульсный свет (IPL) в основе 

имеет источник электромагнитного излучения с 
длинами волн широкого диапазона – полихроматич-
ность света (от 420 нм до среднего инфракрасного 
спектра) и подается в виде вспышек (импульсов), а 
не постоянного света. Как правило IPL-технология 
предполагает использование фильтров для работы 
с определенными хромофорами. Основными хро-
мофорами выступают меланин и оксигемоглобин. 
Синий и зеленый свет воздействуют на поверхност-
ные слои, оранжевый и желтый спектры – на средние 
слои кожи, а инфракрасные – на глубокие. Зеленый 
свет достигает уровня сосочкового слоя дермы и 
воздействует на сосуды, залегающие в данной обла-
сти [20, 21]. 

Красный спектр используется для эпиляции тем-
ных волос, зеленый спектр для сосудистых мальфор-
маций и коррекции гиперпигментаций.

5. Воздействие радиоволн высокой частоты 
Морфологические изменения при воздействии 

радиоволнами высокой частоты происходят в глу-
боких слоях дермы и прилежащей жировой клет-
чатке. При этом ремоделирование экстрацеллюляр-
ного матрикса дермы вызывает расширение глубо-
ких слоев дермы с накоплением коллагенов 1-го и 
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3-го типов и сохранением соотношения между ними 
в пользу коллагена 1-го типа. Ключевым антивоз-
растным фактором радиоволнового воздействия 
можно считать активацию неоангиогенеза в дерме, 
что происходит постепенно, достигая своего макси-
мума к 12-му мес после однократного воздействия 
[22]. Существует RF-микронидлинг и RF-лифтинг в 
коррекции инволюционных изменений кожи.

6. Фотодинамическая терапия (ФДТ)
ФДТ – двухкомпонентный метод лечения: одним 

из компонентов служит фотосенсибилизатор (ФС), 
другим – свет низкоэнергетического лазера, длина 
волны которого соответствует пику поглощения ФС. 
Сущность ФДТ состоит в избирательной деструкции 
патологических тканей, достигающейся за счет раз-
ности концентрации ФС в патологической и нормаль-
ной тканях, а также локальному использования свето-
вого источника.

Применение ФДТ в современной дерматологии и 
косметологии связаны с различными направлениями. 
Некоторые видят в этой методике новые возможно-
сти для терапии микробных инфекций, осложненных 
резистентностью микроорганизмов. Клинический 
опыт применения ФДТ в области дерматологии для 
терапии инфекций связан, в основном, с использо-
ванием 5-аминолевулиновой кислоты (5-АЛК) и с 
использованием модификаций фенотиазина в стома-
тологии. Ожидается, что в ближайшие годы будет вне-
дрено применение ФДТ для лечения сложных инфек-
ций с использованием современных противомикроб-
ных ФС, таргетированных в отношении микробных 
клеток [23]. Лечение папилломатозов при помощи 
сочетания хирургического метода и ФДТ признается 
эффективным и безопасным: при частоте рецидивов 
25%, уровень удовлетворенности лечением у паци-
ентов составил 95% через 3 мес и 100% через 6 мес 
после проведенного лечения [24].

Все чаще перспективы и результаты применения 
ФДТ обсуждаются на различных международных 
конференциях экспертами в области медицинской 
косметологии. ФДТ может способствовать коррек-
ции пигментации, уменьшению шероховатости 
кожи, коррекции мелких морщин и улучшению цвета 
лица, а также уменьшению актинического эластоза. 
Омолаживающее воздействие различных методик 
ФДТ при применении различных режимов с разными 
ФС документально подтверждается в публикациях. В 
частности, доказано, что топическая ФДТ «купирует» 
некоторые признаки старения кожи: уменьшается 
выраженность мелких морщин, пятнистой гиперпиг-
ментации, тактильной неровности и желтого цвета. 
Иммуногистохимически подтверждено, что ФДТ 
способствует улучшению регуляции выработки кол-
лагена, усиливает эпидермальную пролиферацию. 
Косвенно, под влиянием выработки цитокинов, сти-

мулируется неоколлагенез [25]. За счет воздействия 
ФДТ на кожу улучшается ее текстура, повышается 
упругость кожи, уменьшается количество мелких 
морщин, а более глубокие становятся менее выра-
женными и повышает упругость кожи [26]. В под-
тверждение вышесказанного ниже приводит резуль-
таты ряда исследований.

Наиболее часто применяемыми ФС в косметоло-
гии являются 5-аминолевулиновая кислота (5-АЛК) 
и ее метиловый эфир (МАЛ). Их применение зна-
чительно повышает эффективность ФДТ, как в ее 
классическом варианте с использованием акти-
вирующих источников света, так и при дневном 
свете. Проведение всего двух сеансов ФДТ кожи 
лица с МАЛ при использовании красного света (37 
Дж/см2) приводило к значительному увеличению 
отложения коллагена и уменьшению признаков 
солнечного эластоза. Иммуногистохимическое 
исследование подтвердило увеличение экспрес-
сии генов проколлагена-I и матриксной металло-
протеиназы 9 [27]. Эффективность применения 
МАЛ в качестве ФС в сочетании с терапевтическим 
воздействием красного цвета была также оценена 
в двойном слепом рандомизированном плацебо-
контролируемом исследовании терапии фотоста-
рения кожи лица. В ходе данного исследования на 
половину лица участника воздействовали ФДТ с 
проведением второго курса через 2–3 нед, а вто-
рую половину лица облучали красным светом без 
применения ФС (плацебо). Первичным результатом 
была оценка общего фотоповреждения через 1 мес 
после второго сеанса. Вторичными контрольными 
точками была сравнительная оценка состояния 
кожи на предмет наличия тонких морщин, пигмен-
тации, тактильной шероховатости, желтизны, эри-
темы и телеангиэктазий через 1 мес после второго 
сеанса. Применение МАЛ показало значительно 
более высокую эффективность лечения фотостаре-
ния кожи лица по сравнению с плацебо. Эта терапия 
была признана эффективной для всех других спец-
ифических вторичных показателей, кроме телеан-
гиэктазий [28, 29]. 

В отношении частоты повторяемости процедур с 
МАЛ: косметологи рекомендуют обычно проведение 
2–3 процедур с интервалом в 3–6 мес до достиже-
ния клинически и эстетически видимых результатов 
эффективности терапии. Выбор интервала между 
проведением курсов ФДТ зависит, прежде всего, от 
исходных клинических показателей и индивидуаль-
ных репаративных возможностей пациента, выявляе-
мых после первой процедуры ФДТ. Тем не менее, сле-
дует соблюдать интервал в 4 нед между отдельными 
курсами, или даже более длительный в случае допол-
нительного промежуточного воздействия на кожу (в 
любых его вариантах) [30].
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Одним из способов повышения эффективности 
ФДТ актинического кератоза считается разработка 
комбинированного лечения с добавлением лекар-
ственной терапии. Так, в исследованиях изучалась 
эффективность использования комбинации ФДТ с 
кремами имиквимод и 5-фторурацил, гелями инге-
нол мебутат, тазаротен и мазью кальципотриол. 
Пациенты, получавшие комбинированное лече-
ние, показали более высокий показатель клиренса 
актинического кератоза (ОР 1,63; 95% ДИ 1,15–2,33;  
P = 0,007). Аналогично, клиренс актинического кера-
тоза при ФДТ с топическим воздействием был выше 
по сравнению с монотерапией (ОР 1,48; 95% ДИ 
1,04–2,11; Р = 0,03). Анализ подгруппы был выполнен 
для ФДТ в сочетании с имиквимодом, выявив повы-
шенный показатель полного клиренса по сравнению 
с монотерапией (ОР 1,57, 95% ДИ 1,09–2,25, Р = 0,02). 
О ФДТ-индуцированной боли и регистрации мест-
ных кожных реакций после лечения не сообщалось. 
Комбинация ФДТ с другим местным лекарственным 
воздействием действительно улучшает показатели 

клиренса актинического кератоза по сравнению с 
любой монотерапией. Это исследование подчерки-
вает, что последовательное применение двух мето-
дов лечения представляет собой эффективный спо-
соб терапии у пациентов с множественными очагами 
актинического кератоза [31]. 

Помимо комбинации с лекарственными препа-
ратами, авторы также сообщают, что сочетание ФДТ 
с различными физическими методиками: микродер-
мабразией, воздействием микроиглами и лазерной 
терапией, – улучшает клиническую эффективность 
и косметические результаты лечения актинического 
кератоза [32].

Учитывая факт ухудшения экологической обста-
новки и его роль в процессе старения, увеличения 
доли лиц пожилого возраста в социуме, а также нако-
пление раковых и предраковых патологий кожи, 
можно говорить о перспективе методик ФДТ в каче-
стве косметологической коррекции лиц с отягощен-
ным анамнезом.
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НОВЫЕ ПОДХОДЫ К ФОРМИРОВАНИЮ  
КЛИНИКО-СТАТИСТИЧЕСКИХ ГРУПП ДЛЯ ОПЛАТЫ 
ЛУЧЕВОЙ И ХИМИОЛУЧЕВОЙ ТЕРАПИИ  
НА ОСНОВЕ КЛИНИЧЕСКИХ РЕКОМЕНДАЦИЙ  
С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ СТАНДАРТИЗИРОВАННЫХ 
МОДУЛЕЙ МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ 
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Резюме
В статье представлены методика и результаты формирования клинико-статистических групп (КСГ) для оплаты случаев госпитализации при 
проведении лучевой и химиолучевой терапии больным со злокачественными новообразованиями. КСГ сформированы в результате рас-
чета затрат на оказание медицинской помощи на основе стандартизированных модулей медицинской помощи, которые, в свою очередь, 
сформированы исходя из клинических рекомендаций. В результате применения новой методики внесены изменения в модель КСГ 2019 г. 
в части оплаты лучевой и химиолучевой терапии: вместо трех КСГ, существовавших ранее, сформировано по 10 КСГ для лучевой терапии 
в условиях круглосуточного и дневного стационара; 7 КСГ для химиолучевой терапии в условиях круглосуточного стационара и 5 КСГ для 
химиолучевой терапии в условиях дневного стационара. В модель КСГ введены новые, дополнительные к медицинской услуге, использо-
ванной ранее, классификационные критерии, позволяющие отнести случай госпитализации к КСГ: для лучевой терапии – количество фрак-
ций, для химиолучевой – количество фракций и международное непатентованное наименование лекарственного препарата. Увеличен 
диапазон коэффициентов затратоемкости КСГ, что позволяет более дифференцированно возмещать медицинским организациям затраты 
за оказанную медицинскую помощь в зависимости от проводимого метода и режима лучевой или химиолучевой терапии.

Ключевые слова: лучевая терапия, химиолучевая терапия, клинико-статистические группы, стандартизированный модуль, клиниче-
ские рекомендации, стандарты медицинской помощи.
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Введение
Согласно законодательству в сфере здравоохра-

нения в Российской Федерации (РФ) медицинская 
помощь должна оказываться на основе клинических 
рекомендаций [1]. В настоящее время оплата специ-
ализированной медицинской помощи, оказанной в 
условиях круглосуточного и дневного стационара 
за счет средств обязательного медицинского страхо-
вания (ОМС), осуществляется за случай госпитализа-
ции, включенный в группу заболеваний, в том числе 
клинико-статистическую группу (КСГ). Способ оплаты 
по КСГ используется в большей части субъектов РФ. 

В 2018 г. были существенно изменены КСГ, пред-
назначенные для оплаты противоопухолевой лекар-
ственной терапии солидных опухолей у взрослых; 
при этом использовалась методика, позволяющая 
привести тарифы на оплату медицинской помощи в 
соответствии с клиническими рекомендациями че-
рез стандартизированные модули (СМ) медицинской 
помощи [2]. Однако КСГ для оплаты медицинской по-
мощи при проведении лучевой терапии не изменя-
лись с момента их разработки: и для круглосуточного 
(с 2013 г.) и для дневного стационара (с 2016 г.) суще-
ствовало всего по три КСГ, отнесение к которым про-
изводилось по виду оказанной услуги, закодирован-
ной в соответствии с номенклатурой медицинских 
услуг. Небольшой разброс коэффициентов относи-
тельной затратоемкости (КЗ) КСГ не позволял адек-
ватно оплачивать ресурсоемкую лучевую терапию. В 
связи с этим требовался пересмотр КСГ на предмет 
согласования тарифов с клиническими рекоменда-
циями, что должно способствовать более справедли-
вому возмещению затрат медицинских организаций, 

Ю.А. Ледовских, Е.В. Семакова, В.В. Омельяновский, А.А. Кравцов,  
Е.А. Прохорович, М.В. Авксентьева, И.А. Железнякова, А.В. Петровский
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оказывающих помощь при онкологических заболева-
ниях. Целью настоящей работы явилось формирова-
ние КСГ для оплаты лучевой и химиолучевой терапии 
на основе клинических рекомендаций.

Материалы и методы
Согласование КСГ с клиническими рекомендаци-

ями проводилось путем создания СМ для случаев 
госпитализации с целью проведения лучевой и хи-
миолучевой терапии и расчета на их основе затрат на 
оказание медицинской помощи с последующим от-
несением случаев со схожей стоимостью к одной КСГ. 

Методика формирования КСГ на основе клиниче-
ских рекомендаций с использованием СМ, разрабо-
танная в ФГБУ «ЦЭККМП» Минздрава России [3], вклю-
чает 4 этапа:
1. Разработка СМ, содержащих комплексы медицин-

ских вмешательств, применяемые для оказания 
медицинской помощи с использованием опреде-
ленного метода и режима лучевой или химиолу-
чевой терапии в рамках случая госпитализации в 
круглосуточный или дневной стационар.

2. Оценка ожидаемого количества случаев госпита-
лизации в круглосуточный и дневной стационар 
для проведения лучевой и химиолучевой тера-
пии в масштабах страны.

3. Расчет, на основе СМ, стоимости случая госпи-
тализации с использованием каждого метода и 
режима лучевой или химиолучевой терапии.

4. Формирование КСГ.
СМ на первом этапе сформированы на случай 

госпитализации больного с конкретным злокаче-
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ственным новообразованием (ЗНО) для проведения 
лучевой или химиолучевой терапии определенным 
методом и в определенном режиме. Структура СМ со-
ответствовала структуре стандарта медицинской по-
мощи, утвержденного приказом Минздрава России: в 
СМ включались перечни применяемых медицинских 
услуг, лекарственных препаратов и лечебного пита-
ния с указанием частоты и кратности применения в 
рамках одной госпитализации [4]. 

Для создания СМ использованы:
•	 35 клинических рекомендаций для солидных 

опухолей взрослых, утвержденных Ассоциацией 
онкологов России (АОР) на момент проведения 
работы (с июня по сентябрь 2018 г.), в которых 
были описаны методы и режимы проведения 
лучевой или химиолучевой терапии (табл. 1); 

•	 порядок оказания медицинской помощи по про-
филю «онкология» [5], 

•	 номенклатура медицинских услуг [6], 
•	 государственный реестр предельных отпускных 

цен [7], 
•	 статистические данные о заболеваемости ЗНО в 

2017 г. [8].
При формировании СМ учитывался метод лучевой 

терапии, описанный в клинических рекомендациях: 
дистанционная (конвенциональная или конформная), 
контактная (внутритканевая или внутриполостная) 
или радионуклидная терапия, – а также оборудова-
ние, необходимое для проведения лучевой терапии 
(рентгенотерапевтические аппараты, гамма-аппара-
ты, линейные ускорители электронов).

Количество случаев госпитализации для проведе-
ния лучевой и химиолучевой терапии спрогнозиро-
вано на втором этапе путем построения и обработ-
ки деревьев решений, схематично представляющих 
варианты ведения пациентов с определенным ЗНО. 
В узлах деревьев расположены признаки, влияющие 
на выбор тактики ведения пациента; они были опре-
делены для каждого ЗНО на основании клинических 
рекомендаций. Частота применения каждого вари-
анта лечения определялась экспертами онкологами 
и радиотерапевтами. Число больных, подлежащих 
лечению, рассчитывалось исходя из статистических 
данных о заболеваемости ЗНО [8]. 

Стоимость случаев госпитализации для проведения 
лучевой или химиолучевой терапии конкретным мето-
дом и в конкретном режиме рассчитана на третьем эта-
пе на основе разработанных СМ. Стоимость случая фор-
мировалась из суммы стоимостей медицинских услуг, 
лекарственных препаратов и лечебного питания, ука-
занных в СМ, и включала затраты на заработную плату 
(врачей-специалистов, среднего и младшего медицин-
ского персонала и специалистов с высшим и средним 
немедицинским образованием, участвующих в оказа-
нии медицинской помощи, административного и обще-

учрежденческого персонала), а также другие прямые и 
непрямые затраты медицинской организации. Исходя 
из фактических данных о сложившейся в субъектах РФ 
практике, расчетное ожидаемое количество госпитали-
заций было распределено по условиям оказания реаль-
ной медицинской помощи: 65% случаев отнесено к ус-
ловиям круглосуточного стационара и 35% – дневного.

Формирование КСГ на четвертом этапе произво-
дилось путем разделения СМ, охватывающих опре-
деленную группу методов лучевой и химиолучевой 
терапии, на подгруппы и последующего объединения 
подгрупп со схожей стоимостью в КСГ, исходя из рас-
считанной стоимости соответствующего СМ и полу-
ченного для него количества случаев госпитализации. 
Определены клинические параметры, характеризую-
щие методы и режимы лучевой или химиолучевой те-
рапии, позволяющие отнести случай госпитализации 
к выделенной подгруппе. Эти клинические параме-
тры предложены в качестве классификационных кри-
териев для отнесения случая госпитализации к КСГ. 

На основании прогнозного количества случаев го-
спитализации, включенных в КСГ, и их стоимости была 
рассчитана средневзвешенная стоимость каждой КСГ 
в рублях и переведена в коэффициент затратоемко-
сти (КЗ) путем деления на базовую ставку, равную 
для круглосуточного стационара 20 911,95 руб. и для 
дневного стационара 11 629,43 руб.

Результаты
На основе 35 клинических рекомендаций создано 

245 СМ для лучевой терапии и 275 СМ для химиолуче-
вой терапии. Все СМ, за исключением трех, описывали 
случаи госпитализации и в круглосуточный, и в днев-
ной стационар. Оставшиеся 3 СМ – для радиойодте-
рапии, радиойодабляции и внутритканевой лучевой 
терапии – разработаны только для круглосуточной 
госпитализации в связи с невозможностью примене-
ния этих методов в условиях дневного стационара.

Для определения ожидаемого количества случаев 
госпитализации было построено 35 деревьев реше-
ния – по одному для каждой клинической рекомен-
дации. Для примера на рис. 1 представлен фрагмент 
дерева решений для рака желудка.

Исходя из применяющихся методов, характеризу-
ющихся разным потреблением ресурсов, разработан-
ные СМ для лучевой терапии разделены по 4 группам 
методов: дистанционная, конформная, контактная 
и радионуклидная терапия. СМ для химиолучевой 
терапии разделены аналогично, но по трем группам 
методов (табл. 2).

Внутри групп методов лучевой и химиолучевой 
терапии выделены подгруппы, характеризующиеся 
экономической однородностью с учетом распреде-
ления количества случаев госпитализации. 

СМ, относящиеся к условиям круглосуточного ста-
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Таблица 1
Перечень клинических рекомендаций, включенных в работу по формированию СМ для методов и режимов лучевой и 
химиолучевой терапии
Table 1
List of the clinical guidelines used for the developing SM for methods and regimens of radiotherapy and chemoradiotherapy

№
Наименование клинической 

рекомендации
Clinical guidelines

1 Рак пищевода
Esophageal cancer

2 Рак желудка
Gastric cancer

3 Рак поджелудочной железы
Pancreatic cancer 

4 Рак прямой кишки
Rectal cancer

5 Рак щитовидной железы
Thyroid cancer

6 Рак гортани
Cancer of the larynx

7 Рак шейки матки
Cervical cancer

8 Рак тела матки
Uterine corpus cancer

9 Рак предстательной железы
Prostate cancer

10 Рак мочевого пузыря
Bladder cancer

11 Меланома кожи
Skin melanoma

12
Рак кожи базальноклеточный  
и плоскоклеточный
Basal cell and squamous cell skin carcinoma

13 Рак молочной железы
Breast cancer

14 Рак легкого
Lung cancer

15 Рак печени
Liver cancer

16 Рак желчевыводящих путей
Hepatobiliary cancer

17 Мезотелиома плевры
Pleural mesothelioma

18 Опухоли средостения и сердца
Mediastinal mass and cardiac tumor

№
Наименование клинической 

рекомендации
Clinical guidelines

19 Рак трахеи
Tracheal cancer

20 Опухоли слюнных желез
Salivary gland tumors

21 Рак гортаноглотки
Cancer of the hypopharynx

22 Рак губы
Cancer of the lip

23 Рак носоглотки
Cancer of the nasopharynx

24 Рак полости носа и придаточных пазух
Cancer of nasal cavity and paranasal sinuses

25 Рак ротоглотки
Cancer of the oropharynx

26 Плоскоклеточный рак вульвы
Squamous cell vulvar cancer

27 Плоскоклеточный рак влагалища
Squamous cell vagina cancer 

28 Рак полового члена
Penile cancer

29 Герминогенные опухоли у мужчин
Germ cell tumors in men

30

Плоскоклеточный рак анального канала, 
анального края, перианальной кожи
Squamous cell cancer of anal canal, anal margin, 
perianal skin

31 Карцинома Меркеля
Merkel cell carcinoma

32 Злокачественные опухоли костей
Malignant bone tumors

33 Саркомы мягких тканей
Soft tissue sarcoma

34
Первичные опухоли центральной нервной 
системы
Central nervous system primary cancer 

35 Метастатическое поражение головного мозга
Central nervous system metastatic tumor 

ционара, разработанные для конформной дистанци-
онной лучевой терапии, были сгруппированы в 5 под-
групп (рис. 2), для конвенциональной – 3 подгруппы, 
радионуклидной терапии – 2 подгруппы, для контакт-
ной лучевой терапии – в 1 подгруппу. 

Для методов дистанционной лучевой терапии 
клиническим параметром, позволяющим отнести 
случай госпитализации к выделенной подгруппе 
стало количество фракций; для радионуклидной 
– МНН радиофармацевтического препарата; для 
методов химиолучевой терапии – два параметра: 
количество фракций и МНН противоопухолевых 

лекарственных препаратов или сочетание МНН 
противоопухолевых препаратов. Перечень МНН 
противоопухолевых лекарственных препаратов 
или их сочетаний был сформирован на основе све-
дений о противоопухолевых лекарственных пре-
паратах, включенных в СМ химиолучевой терапии 
(табл. 3).

На следующем этапе некоторые подгруппы из раз-
ных групп методов объединены в одну КСГ по схожей 
стоимости. 

Для методов дистанционной конвенциальной 
лучевой терапии, включающих терапию на рентге-
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Рис.  2.  Определение подгрупп методов лучевой и химиолучевой терапии на примере конформной дистанционной лучевой 
терапии, проводимой в условиях круглосуточного стационара
Fig. 2. Determination of the subgroups of radiotherapy and chemoradiotherapy methods by the example of conformal external-beam 
radiotherapy conducted in a full-time hospital

Таблица 2
Перечень групп методов лучевой и химиолучевой терапии
Table 2
List of groups of radiotherapy and chemoradiotherapy methods

Вид противоопухолевой 
терапии

Type of antineoplastic 
therapy

Группы методов лучевой и химиолучевой терапии
Groups of methods of radiotherapy and chemoradiotherapy

Лучевая терапия
Radiotherapy

Дистанционная лучевая терапия конвенциональная (включает терапию на 
рентгенотерапевтических аппаратах, гамма-аппараты, линейные ускорители электронов)
Conventional external-beam radiotherapy (including therapy using X-ray machines, gamma-ray 
machines, linear electron accelerators)
Конформная дистанционная терапия (включает технологии IMRT, IGRT, VMAT)
Conformal external-beam radiotherapy (including IMRT, IGRT, VMAT technologies)
Контактная лучевая терапия (включает внутритканевую и внутриполостную терапию)
Brachytherapy (including interstitial and intracavitary therapy)
Радионуклидная терапия
Radionuclide therapy

Химиолучевая терапия
Chemoradiotherapy

Дистанционная лучевая терапия конвенциональная в сочетании с противоопухолевой 
лекарственной терапией (включает терапию на гамма-аппараты, линейные ускорители 
электронов)
Conventional external-beam radiotherapy in combination with chemotherapy (including therapy 
using gamma-ray machines, linear electron accelerators)
Конформная дистанционная терапия в сочетании с противоопухолевой лекарственной 
терапией (включает технологии IMRT, IGRT, VMAT)
Conformal external-beam radiotherapy in combination with chemotherapy (including IMRT, IGRT, 
VMAT technologies)
Контактная лучевая терапия в сочетании с противоопухолевой лекарственной терапией 
(включает внутриполостную терапию)
Brachytherapy in combination with chemotherapy (including interstitial and intracavitary therapy)

IMRT – лучевая терапия с модулированной интенсивностью / intensity-modulated radiation therapy
IGRT – лучевая терапия с визуальным контролем / image-guided radiation therapy
VMAT – ротационное  объемно-модулированное облучение / volumetric modulated art therapy
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нотерапевтических аппаратах, гамма-аппаратах, ли-
нейных ускорителях электронов, сформировано по 
3 КСГ для лучевой терапии в круглосуточном и днев-
ном стационарах с диапазоном количества фракций 
до 5 (включительно), от 6 до 20 и более 21 (включи-
тельно). 

Для конформной дистанционной лучевой тера-
пии, в том числе включающей технологии IMRT, IGRT, 
VMAT сформировано по 5 КСГ для круглосуточного 
и дневного стационаров с диапазоном количества 
фракций до 7 (включительно), от 8 до 10, от 11 до 20, от 
21 до 32 и более 33 (включительно). 

Контактная лучевая терапия, включающая внутри-
полостную и внутритканевую терапию, объединена с 
радионуклидной терапией, включающей радиойодте-
рапию и радиойодабляцию и терапию стронция хло-
ридом [89Sr], в одну КСГ как для круглосуточного, так 
и для дневного стационара. Внутритканевая лучевая 
терапия, радиойодтерапия и радиойодабляция вклю-
чены только в КСГ для круглосуточного стационара. 

Два оставшихся метода радионуклидной терапии 
(терапия самария оксабифором [153Sm] и радия хлори-
дом [223Ra]) объединены в одну КСГ из-за более высо-
кой стоимости.

 Для методов химиолучевой терапии с сочетанием 
дистанционной конвенциальной лучевой терапией с 
противоопухолевыми лекарственными препаратами 
(за исключением темозоломида, цетуксимаба и ком-
бинации трастузумаба и пертузумаба) сформировано 
2 КСГ для круглосуточного стационара с диапазоном 
фракций до 29 (включительно) и более 30 (включи-
тельно) и одна КСГ для дневного стационара (без раз-
деления на количество фракций). 

Для сочетания методов конформной дистанцион-
ной лучевой терапии с противоопухолевыми лекар-
ственными препаратами (за исключением темозоло-
мида, цетуксимаба, комбинации трастузумаба и пер-
тузумаба) сформировано 2 КСГ для круглосуточного 
стационара с диапазоном фракций до 29 (включитель-
но) и более 30 (включительно) и одна КСГ для дневного 
стационара (без разделения на количество фракций).

Методы дистанционной лучевой терапии в сочета-
нии с комбинацией трастузумаба и пертузумаба объ-
единены в одну КСГ как для круглосуточного, так и 
для дневного стационара вне зависимости от метода 
лучевой терапии и количества фракций, т.к. рассчи-
танная стоимость госпитализации по СМ в большей 
степени определялась затратами на противоопухоле-
вые лекарственные препараты. 

Аналогично методы дистанционной лучевой тера-
пии в сочетании с темозоломидом или цетуксимабом 
также были объединены в одну КСГ как для круглосу-
точного, так и для дневного стационара вне зависимо-
сти от метода лучевой терапии и количества фракций. 

По итогам проведенной работы сформированы 
КСГ и рассчитаны для них КЗ:
•	 для оплаты лучевой терапии – 10 КСГ круглосу-

точного стационара и 10 КСГ дневного стацио-
нара (табл. 4); 

•	 для оплаты химиолучевой терапии (лучевой 
терапии в сочетании с лекарственной терапией) –  
7 КСГ круглосуточного стационара и 5 КСГ днев-
ного стационара (табл. 5). 

Клинические параметры, характеризующие методы 
и режимы лучевой или химиолучевой терапии, введены 
в качестве дополнительных классификационных крите-
риев к используемой ранее медицинской услуге закоди-

Таблица 3
Перечень международных непатентованных названий 
лекарственных препаратов и их сочетаний, используе-
мых при формировании клинико-статистических групп
Table 3
List of drugs and their combinations used for developing 
diagnosis related groups (according to their international 
non-proprietary name)

№ МНН лекарственных препаратов и их сочетаний
Drugs and their combinations

1 Доксорубицин
Doxorubicin

2 Капецитабин
Capecitabine

3 Карбоплатин
Carboplatin

4 Митомицин + капецитабин
Mitimycin + Capecitabin

5 Митомицин + фторурацил
Mitomycin + Fluorouracil

6 Паклитаксел + карбоплатин
Paclitaxel + Carboplatin

7 Темозоломид
Temozolomide

8 Трастузумаб
Trastuzumab

9 Трастузумаб + пертузумаб
Trastuzumab + Pertuzumab

10 Фторурацил
Fluorouracil

11 Цетуксимаб
Cetuximab

12 Циклофосфамид + доксорубицин + цисплатин
Cyclophosphamide + Doxorubicin + Cisplatin

13 Цисплатин
Cisplatin

14 Цисплатин + доцетаксел
Cisplatin + Docetaxel

15 Цисплатин + капецитабин
Cisplatin + Capecitabine

16 Цисплатин + фторурацил
Cisplatin + Fluorouracil

17 Этопозид + цисплатин
Etoposide + Cisplatin

МНН – международное непатентованное название
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Таблица 4
Клинико-статистические группы для лучевой терапии по условиям оказания медицинской помощи с указанием коэф-
фициентов затратоемкости
Table 4
Diagnosis related groups and their weight coefficients for radiotherapy conducted in full-time and day hospitals 

Описание в расшифровщике
Name of a DGR

Метод и режим лучевой терапии
Method and regimen of radiotherapy

КЗ
Coeff.

Круглосуточный стационар
Full-time hospital

Лучевая терапия (уровень 1)
Radiotherapy (level 1)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия (1–5 фракций)
Conventional external-beam radiotherapy (1–5 fractions) 1,04

Лучевая терапия (уровень 2)
Radiotherapy (level 2)

Конформная дистанционная лучевая терапия (1–7 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (1–7 fractions) 1,49

Лучевая терапия (уровень 3)
Radiotherapy (level 3)

Контактная и радионуклидная лучевая терапия (радиойодтерапия, 
радиойодабляция, терапия стронция хлоридом [89Sr])
Brachytherapy and radionuclide therapy (radioiodine therapy, radioiodine ablation 
therapy, strontium chloride [89Sr] therapy)

4,15

Лучевая терапия (уровень 4)
Radiotherapy (level 4)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия (6–20 фракций)
Conventional external-beam radiotherapy (6–20 fractions) 5,32

Лучевая терапия (уровень 5)
Radiotherapy (level 5)

Конформная дистанционная лучевая терапия (8–10 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (8–10 fractions) 4,68

Лучевая терапия (уровень 6)
Radiotherapy (level 6)

Конформная дистанционная лучевая терапия (11–20 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (11–20 fractions) 7,47

Лучевая терапия (уровень 7)
Radiotherapy (level 7)

Радионуклидная лучевая терапия (терапия самария оксабифором [153Sm] и радия 
хлоридом [223Ra])
Radionuclide therapy (samarium oxabifor [153Sm] therapy and radium chloride [223Ra] 
therapy)

8,71

Лучевая терапия (уровень 8)
Radiotherapy (level 8)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия (более 21 фракций)
Conventional external-beam radiotherapy (more than 21 fractions) 9,42

Лучевая терапия (уровень 9)
Radiotherapy (level 9)

Конформная дистанционная лучевая терапия (21–32 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (21–32 fractions) 12,87

Лучевая терапия (уровень 10)
Radiotherapy (level 10)

Конформная дистанционная лучевая терапия (более 33 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (more than 33 fractions) 19,73

Дневной стационар
Day hospital

Лучевая терапия (уровень 1)
Radiotherapy (level 1)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия (1–5 фракций)
Conventional external-beam radiotherapy (1–5 fractions) 1,06

Лучевая терапия (уровень 2)
Radiotherapy (level 2)

Конформная дистанционная лучевая терапия (1–7 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (1–7 fractions) 1,83

Лучевая терапия (уровень 3)
Radiotherapy (level 3)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия (6–20 фракций)
Conventional external-beam radiotherapy (6–20 fractions) 2,31

Лучевая терапия (уровень 4)
Radiotherapy (level 4)

Контактная и радионуклидная лучевая терапия (терапия стронция хлоридом [89Sr])
Internal radiotherapy and radionuclide therapy (radioiodine therapy, radioiodine 
ablation therapy, strontium chloride [89Sr] therapy)

2,84

Лучевая терапия (уровень 5)
Radiotherapy (level 5)

Конформная дистанционная лучевая терапия (8–10 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (8–10 fractions) 4,16

Лучевая терапия (уровень 6)
Radiotherapy (level 6)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия (более 21 фракций)
Conventional external-beam radiotherapy (more than 21 fractions) 4,5

Лучевая терапия (уровень 7)
Radiotherapy (level 7)

Конформная дистанционная лучевая терапия (11–20 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (11–20 fractions) 6,31

Лучевая терапия (уровень 8)
Radiotherapy (level 8)

Конформная дистанционная лучевая терапия (21–32 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (21–32 fractions) 11,19

Лучевая терапия (уровень 9)
Radiotherapy (level 9)

Радионуклидная лучевая терапия (терапия самария оксабифором [153Sm] 
и радия хлоридом [223Ra])
Radionuclide therapy (samarium oxabifor [153Sm] therapy 
and radium chloride [223Ra] therapy)

15,29

Лучевая терапия (уровень 10)
Radiotherapy (level 10)

Конформная дистанционная лучевая терапия (более 33 фракций)
Conformal external-beam radiotherapy (more than 33 fractions) 17,42

КЗ – коэффициент затратности
DRP – diagnosis related group
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Таблица 5
Клинико-статистические группы для химиолучевой терапии (лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией) 
по условиям оказания медицинской помощи с указанием коэффициентов затратоемкости
Table 5
Diagnosis related groups and their weight coefficients for chemoradiotherapy (radiotherapy in combination with chemo-
therapy) conducted in full-time and day hospitals

Описание в расшифровщике
Name of a DGR

Метод и режим лучевой терапии
Method and regimen of radiotherapy

КЗ
Coeff.

Круглосуточный стационар
Full-time hospital

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 1)
Chemoradiotherapy (level 1)

Контактная лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией
Brachytherapy in combination with chemotherapy 3,85

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 2)
Chemoradiotherapy (level 2)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия (1–29 фракций) 
в сочетании с лекарственной терапией (за исключением 
лекарственной терапии темозоломидом, цетуксимабом или 
трастузумабом+пертузумабом)
Conventional external-beam radiotherapy (1–29 fractions) in combination 
with chemotherapy (excluding Temozolomide, Cetuximab, Trastuzumab + 
Pertuzumab)

9,47

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 3)
Chemoradiotherapy (level 3)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия (более 30 
фракций включительно) в сочетании с лекарственной терапией (за 
исключением лекарственной терапии темозоломидом, цетуксимабом 
или трастузумабом+пертузумабом)
Conventional external-beam radiotherapy (more than 30 fractions) in 
combination with chemotherapy (excluding Temozolomide, Cetuximab, 
Trastuzumab + Pertuzumab)

10,95

Лучевая терапия в сочетании с 
лекарственной терапией (уровень 4)
Chemoradiotherapy (level 4)

Конформная дистанционная лучевая терапия лучевая терапия (1–29 
фракций) в сочетании с лекарственной терапией (за исключением 
лекарственной терапии темозоломидом, цетуксимабом или 
трастузумабом+пертузумабом)
Conformal external-beam radiotherapy (1–29 fractions) in combination 
with chemotherapy (excluding Temozolomide, Cetuximab, Trastuzumab + 
Pertuzumab)

13,16

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 5)
Chemoradiotherapy (level 5)

Конформная дистанционная лучевая терапия лучевая терапия (более 
30 фракций включительно) в сочетании с лекарственной терапией (за 
исключением лекарственной терапии темозоломидом, цетуксимабом 
или трастузумабом+пертузумабом)
Conformal external-beam radiotherapy (more than 30 fractions) in 
combination with chemotherapy (excluding Temozolomide, Cetuximab, 
Trastuzumab + Pertuzumab)

14,63

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 6)
Chemoradiotherapy (level 6)

Конвенциальная и конформная дистанционная лучевая терапия, в 
сочетании с лекарственной терапией трастузумабом+пертузумабом
Conventional and conformal external-beam radiotherapy in combination 
with chemotherapy using Trastuzumab + Pertuzumab

19,17

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 7)
Chemoradiotherapy (level 7)

Конвенциальная и конформная дистанционная лучевая терапия, 
в сочетании с лекарственной терапией темозоломидом или 
цетуксимабом
Conventional and conformal external-beam radiotherapy in combination 
with chemotherapy using Temozolomide or Cetuximab

31,29

Дневной стационар
Day hospital

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 1)
Chemoradiotherapy (level 1)

Контактная лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией
Brachytherapy in combination with chemotherapy 3,92

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 2)
Chemoradiotherapy (level 2)

Конвенциальная дистанционная лучевая терапия в сочетании с 
лекарственной терапией (за исключением лекарственной терапии 
темозоломидом, цетуксимабом или трастузумабом+пертузумабом)
Conventional external-beam radiotherapy in combination with 
chemotherapy (excluding Temozolomide, Cetuximab, Trastuzumab + 
Pertuzumab)

7,49

Ю.А. Ледовских, Е.В. Семакова, В.В. Омельяновский, А.А. Кравцов,  
Е.А. Прохорович, М.В. Авксентьева, И.А. Железнякова, А.В. Петровский

Новые подходы к формированию клинико-статистических групп для оплаты лучевой и химиолучевой терапии  
на основе клинических рекомендаций с использованием стандартизированных модулей медицинской помощи 



О
Р

ГА
Н

И
З

А
Ц

И
Я

 З
Д

 Р
А

В
О

О
Х

Р
А

Н
Е

Н
И

Я

45
BIOMEDICAL PHOTONICS    Т. 8, № 4/2019

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 3)
Chemoradiotherapy (level 3)

Конформная дистанционная лучевая терапия лучевая терапия 
в сочетании с лекарственной терапией (за исключением 
лекарственной терапии темозоломидом, цетуксимабом или 
трастузумабом+пертузумабом)
Conformal external-beam radiotherapy in combination with 
chemotherapy (excluding Temozolomide, Cetuximab, Trastuzumab + 
Pertuzumab)

13,98

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 4)
Chemoradiotherapy (level 4)

Конвенциальная и конформная дистанционная лучевая терапия в 
сочетании с лекарственной терапией трастузумабом+пертузумабом
Conventional and conformal external-beam radiotherapy in combination 
with chemotherapy using Trastuzumab + Pertuzumab 

25,11

Лучевая терапия в сочетании  
с лекарственной терапией (уровень 5)
Chemoradiotherapy (level 5)

Конвенциальная и конформная дистанционная лучевая терапия 
дистанционная лучевая терапия в сочетании с лекарственной 
терапией темозоломидом или цетуксимабом
Conventional and conformal external-beam radiotherapy in combination 
with chemotherapy using Temozolomide or Cetuximab

44,65

КЗ – коэффициент затратности
DRP – diagnosis related group

рованной в соответствии с номенклатурой, что позво-
лило относить случай госпитализации к предложенным 
КСГ для лучевой и химиолучевой терапии. Для лучевой 
терапии дополнительным классификационным крите-
рием стало количество фракций, для химиолучевой – 
количество фракции и МНН лекарственного препарата, 
в соответствии с перечнем, указанным в табл. 3. 

Обсуждение
Расчет затрат на оказание медицинской помощи 

больным ЗНО с применением методов лучевой и хи-
миолучевой терапии в 2019 г. позволил пересмотреть 
подходы к формированию КСГ, применяющихся для 
тарификации случаев госпитализации в системе ОМС. 
Затраты рассчитаны путем обработки СМ, созданных 
на основе клинических рекомендаций, таким обра-
зом, созданы условия для решения стоящей перед 
здравоохранением РФ задачи – внедрение в практи-
ку клинических рекомендаций. 

В результате проведенной работы увеличено 
количество КСГ для лучевой терапии в модели КСГ 
2019  г. по сравнению с предыдущим годом: с 3 до 
10  – для условий круглосуточного и дневного ста-
ционара. Существенно пересмотрены КЗ: если в 
предыдущих моделях разброс составлял 2,0–3,53 
для круглосуточного стационара и 3,64–6,42 для 
дневного, то в модели 2019 г. они увеличились до 
1,04–19,73 и 1,06–17,42 для круглосуточного и днев-
ного стационара соответственно. Созданы КСГ для 
химиолучевой терапии, которых не было в преды-
дущих версиях модели. Введены новые классифи-
кационные критерии отнесения случая госпитали-
зации к КСГ в дополнение к медицинской услуге, 
используемой ранее: количество фракций для лу-
чевой терапии; количество фракций и МНН проти-
воопухолевых лекарственных препаратов для хи-
миолучевой терапии [9]. 

Внесенные в модель КСГ изменения должны способ-
ствовать дифференцированному и более справедли-
вому возмещению затрат на оказанную медицинскую 
помощь медицинским организациям в зависимости от 
проводимого лечения. Использование дополнитель-
ных классификационных критериев даст возможность 
накопить сведения о методах и режимах лучевой и 
химиолучевой терапии, использующихся в реальной 
практике, и таким образом совершенствовать подхо-
ды к планированию объемов медицинской помощи на 
уровне субъекта Российской Федерации. В перспекти-
ве можно будет провести сравнение фактических дан-
ных об используемых методах и режимах лучевой и хи-
миотерапии с экспертными оценками и использовать 
результаты такого анализа для развития модели КСГ. 
Эти сведения также позволят оценивать соответствие 
метода и режима лучевой или химиолучевой терапии, 
примененного при оказании медицинской помощи 
конкретному пациенту, клиническим рекомендациям.

Отнесение госпитализации для проведения луче-
вой терапии к КСГ в зависимости от количества фрак-
ций используется в аналогичных КСГ системах клас-
сификации в европейских странах, например, Дании 
[10] и Германии [5, 6]. Однако обычно при формиро-
вании модели КСГ используются данные о фактиче-
ских затратах медицинских организаций [13]. Однако 
в РФ сведения о фактических затратах на проведение 
лучевой и химиолучевой терапии очень скудные. 
Кроме того, среди специалистов распространено 
убеждение, что существовавшие вплоть до настоя-
щего времени тарифы ОМС недостаточны для вы-
полнения современных клинических рекомендаций. 
Предложенный подход направлен на согласование 
тарифов с клиническими рекомендациями.

Очевидно, что по мере актуализации клинических 
рекомендаций потребуется пересмотр КСГ в части 
оплаты лучевой и химиолучевой терапии, что позво-

Ю.А. Ледовских, Е.В. Семакова, В.В. Омельяновский, А.А. Кравцов,  
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лит и в дальнейшем поддерживать тарифы на оказа-
ние медицинской помощи на уровне, достаточном 
для соблюдения клинических рекомендаций. 

Заключение
Модель КСГ 2019 г. для оплаты лучевой и химио-

лучевой терапии сформирована с применением ме-
тодики, позволяющей согласовать тарифы на оплату 
медицинской помощи с клиническими рекомендаци-
ями. Предложенная модель КСГ отличается от пред-
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шествующих большим количеством групп, в том чис-
ле выделенными группами для оплаты химиолучевой 
терапии, новыми классификационными критериями 
(количество фракций и МНН противоопухолевых ле-
карственных препаратов) и диапазоном коэффици-
ентов затратоемкости, что позволит адекватно воз-
мещать затраты за оказанную медицинскую помощь 
в зависимости от примененного метода и режима 
лучевой или химиолучевой терапии.
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МНОГОКУРСОВАЯ ФОТОДИНАМИЧЕСКАЯ ТЕРАПИЯ  
ПРИ БАЗАЛЬНО-КЛЕТОЧНОМ РАКЕ КОЖИ ЦЕНТРАЛЬНОЙ 
ЗОНЫ ЛИЦА (КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ)
Е.В. Филоненко, А.Н. Урлова, Ю.В. Вахабова, С.В. Медведев, О.В. Маторин, 
Н.И. Григорьевых, А.Д. Каприн 
МНИОИ им. П.А. Герцена – филиал ФГБУ «НМИЦ радиологии» Минздрава России, 
Москва, России

MULTI-COURSE PHOTODYNAMIC THERAPY  
OF BASAL CELL SKIN CANCER OF THE CENTRAL  
FACE AREA (CLINICAL STUDY)
Filonenko E.V., Urlova A.N., Vakhabova Yu.V., Medvedev S.V., Matorin O.V.,
Grigorievykh N.I., Kaprin A.D.
P.A. Herzen Moscow Oncology Research Center – branch of FSBI NMRRC of the Ministry 
of Health of the Russian Federation, Moscow, Russia

Резюме
Приведены результаты 11-летнего клинического наблюдения и лечения пациентки с базальноклеточным раком кожи лица II стадии 
(Т2N0M0). Анамнез течения заболевания связан с длительным (с 2001 по 2008 гг.) неадекватным лечением, вследствие отсутствия пра-
вильного диагноза. После установки диагноза, с 2008 по 2019 гг. в МНИОИ им. П.А. Герцена в Центре лазерной и фотодинамической диа-
гностики и терапии опухолей пациентке проведено органосохраняющее лечение методом многокурсовой фотодинамической терапии 
(ФДТ) и лекарственной таргетной терапии. Проведено 23 курса ФДТ с фотосенсибилизаторами хлоринового ряда и 5-аминолевулино-
вой кислоты. С 2018 г. пациентка находится в процессе лекарственного лечения таргетной терапией висмодегибом. На фоне таргетного 
лекарственного лечения при контрольном осмотре в 2019 г. выявлен продолженный рост остаточной опухоли, проведен очередной 
курс ФДТ. Весь срок наблюдения пациентка переносила лечение хорошо, без осложнений с хорошим качеством жизни и удовлетвори-
тельным косметическим эффектом. 

Ключевые слова: базальноклеточный рак кожи, фотодинамическая терапия, фотосенсибилизатор, таргетная терапия, висмодегиб. 
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Abstract
The results of an 11-year clinical observation and treatment of a patient with stage II basal cell carcinoma of the face (Т2N0M0) are presented. 
History of the illness is associated with a long (from 2001 to 2008) inadequate treatment, due to the incorrect diagnosis. After the proper diag-
nosis was established, from 2008 to 2019 at the Center for Laser and Photodynamic Diagnostics and Tumor Therapy of P.A. Herzen Moscow 
Oncology Research Center, the patient underwent organ-preserving treatment using the multi-course photodynamic therapy (PDT) and drug 
targeted therapy. In total, 23 courses of PDT were conducted with photosensitizers of the chlorin series and 5-aminolevulinic acid during 
this period. Since 2018, the patient is in the process of targeted drug treatment with Vismodegib. In the course of targeted drug treatment, a 
follow-up examination in 2019 revealed continued growth of the residual tumor, and another course of PDT was carried out. Throughout the 
observation period, the patient tolerated the treatment well, without complications, with a good quality of life and satisfactory cosmetic effect.

Keywords: basal cell skin cancer, photodynamic therapy, photosensitizer, targeted therapy, vismodegib.
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Базально-клеточный рак (БКРК) является самой 
распространенной злокачественной опухолью кожи, 
а также самой распространенной злокачественной 
опухолью у человека [1]. Высокие показатели забо-
леваемости – 2,75 миллиона случаев во всем мире – 
свидетельствуют об актуальности проблемы лечения 
БКРК для общественного здравоохранения. Ежегод-
но в мире диагностируется не менее 3,5 миллионов 
новых немеланоцитарных злокачественных новооб-
разований кожи. Из них 75% , что составляет не ме-
нее 2 миллионов новых случаев в год, приходится 
на долю базальноклеточной карциномы [2, 3]. Чаще 
всего болезнь встречается среди представителей 
европеоидной расы, среди которой риск развития 
базально-клеточной карциномы в течение жизни 
составляет 30% [4]. Основным постулатом в терапии 
БКРК является не только излечение, но и сохранение 
функции органа при минимальном косметическом 
дефекте особенно в случае локализации опухоли на 
коже лица. 

При высоком риске косметического дефекта от хи-
рургического лечения и лучевой терапии обосновано 
проведение фотодинамической терапии (ФДТ). ФДТ – 
метод селективного разрушения опухоли – выгодно 
отличается от других вариантов противоопухолевого 
лечения направленностью деструктивного действия 
на опухолевые ткани. При этом окружающие опухоль 
неизмененные ткани не повреждаются, что позволяет 
многократно применять ФДТ без ущерба для нормаль-
ных тканей и без развития резистентности опухоли к 
лечению. В мировой клинической практике для лече-
ния базальноклеточного рака кожи метод ФДТ широко 
применяется с 1978 г., в России – с 1992 г. [5].

Другим вариантом направленного противоопу-
холевого воздействия при базальноклеточном раке 
кожи является применение таргетной лекарствен-
ной терапии. Висмодегиб – первый лекарственный 
препарат, предназначенный для приема внутрь, в 
классе ингибиторов сигнального пути Хэджхок. Вис-
модегиб – низкомолекулярное вещество, селектив-
но ингибирующее протеин Smoothened (SMO), тем 
самым блокируя передачу сигнала внутрь клетки, 
что препятствует неконтролируемому делению кле-
ток [6]. Эффективность ингибирования сигнального 
пути Hh в лечении местнораспространенного и ме-
тастатического базальноклеточного рака кожи была 
подтверждена в  международном многоцентровом 
клиническом исследовании II-ой фазы ERIVANCE. 
На  основании результатов этого исследования вис-
модегиб в  2012  г.  был одобрен FDA (Food and Drug 
Administration – Управление по санитарному надзору 
за качеством пищевых продуктов и  медикаментов 
США), а  в  2013  г.  – EMEA (European Medicines Agen-
cy – Европейское агентство лекарственных средств). 
В России висмодегиб был зарегистрирован 26.09.2013 

(ЛП-002252) и с этого момента вошел в клиническую 
практику российских онкологов и применяется для 
лечения пациентов с метастатической или местно-
распространенной базальноклеточной карциномой 
у взрослых при рецидиве заболевания после хирур-
гического лечения или в случае нецелесообразности 
проведения хирургического вмешательства или лу-
чевой терапии.

Приводим клиническое наблюдение длительного 
лечения больной с обширным базальноклеточным 
раком центральной зоны лица.

Больная К., 1990 г.р., в 2001 г., в возрасте 11 лет впер-
вые отметила у себя появление образования в виде 
ранки на спинке носа, самостоятельно не лечилась. 
В 2002 г. в связи с незаживающей ранкой пациентка 
самостоятельно обратилась к дерматологу по месту 
жительства: пациентке рекомендована местная тера-
пия мазями, не давшая эффекта. В 2004 г. выполнена 
лазерная абляция образования, однако заживления и 
эффекта от проведенного лечения также не было. В 
связи с наличием образования кожи носа пациентка 
на протяжении пяти лет неоднократно обращалась к 
дерматологам различных государственных и частных 
учреждений, где пациентке назначали консерватив-
ную терапию различными мазями с незначительным 
эффектом, цитологического исследования при этом 
не выполняли, образование увеличивалось в разме-
рах. В октябре 2007 г. в связи с дальнейшем ростом 
образования и появления новых очагов на коже носа 
и прилегающих отделов щек, пациентку направили в 
клинику кожных болезней медицинского универси-
тета, где был поставлен диагноз невротические экско-
риации, кольцевидная гранулема и проведено мест-
ное лечение мазями, гелем «Куриозин», N0 – терапия, 
лангидаза 3000 МЕ, гель актовегин, метилурациловая 
мазь, 5%-ая ксероформная мазь, гель «Урьяж». В ре-
зультате проведенного лечения отмечен регресс вы-
сыпаний на 50–55%. В декабре 2007 г. в связи с про-
долженным ростом образований и появления нового 
очага на коже правой щеки пациентка самостоятель-
но обратилась в коммерческий медицинский центр, 
где впервые заподозрили злокачественное образо-
вание, пациентка направлена в МНИОИ им. П.А. Гер-
цена. В январе 2008 г. пациентка обратилась в МНИОИ 
им. П.А. Герцена, где при соскобе был поставлен диа-
гноз базальноклеточный рак, опухолевые изменения 
на тот момент занимали всю поверхность наружного 
носа с переходом на кожу щек. По данным обследо-
вания регионарных и отдаленных метастазов не об-
наружено. Клиническая ситуация обсуждена на рас-
ширенном консилиуме, пациентке рекомендовано 
проведение фотодинамической терапии.

При планировании ФДТ, с учетом возраста паци-
ентки, локализации опухолевого процесса, поверх-
ностной формы роста опухоли было принято реше-
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Рис. 2. Клиническая картина:
а – до проведения ФДТ (апрель 2010 г.);
б – после проведения ФДТ (июль 2010 г.)

Fig. 2. Clinical picture
а – before PDT (April 2010);
б – after PDT (July 2010)

a б

ние о проведении ФДТ с аппликационным примене-
нием 5-аминолевулиновой кислоты (5-АЛК).

В апреле и декабре 2008 г. проведено 2 курса ФДТ 
с экстемпоральным приготовлением мази на основе 
порошка 5-АЛК (рис. 1). 

В феврале (2), марте (1) и ноябре (2) 2009 г. прове-
дено 5 курсов с экстемпоральным приготовлением 
мази на основе порошка 5-АЛК.

С учетом наличия в декабре 2009 г. цитологически 
подтвержденной остаточной опухоли по краю рубца, 
было принято решение о выполнении ФДТ с внутри-
венным введением фотосенсибилизаторов. Был про-
веден 1 курс с фотогемом.

В апреле и ноябре 2010 г. – 2 курса ФДТ (фотогем 
и фотодитазин) в связи с продолженным ростом опу-
холи в центре и по краю рубца (апрель) и по краю 
рубца кожи носа справа размерами 0,5х0,3 см (но-
ябрь) (рис. 2).

В декабре 2011 г. – 1 курс ФДТ (радахлорин) по 
поводу рецидива заболевания по краю рубца до 0,3 
см. По данным МРТ с в/в контрастированием: в мяг-
ких тканях правого крыла носа на фоне деформации 
дополнительные образования не определяются, от-
мечается отек кожи и подкожной клетчатки на 1 см 
выше кончика носа и по ходу левого крыла носа на 
протяжении до 17х12 мм. 

В августе 2012 г. проведен 1 курс ФДТ (радахлорин) 
по поводу рецидива заболевания в области кончика и 
спинки носа, правого и левого ската носа.

В сентябре 2013 г., в связи с отсутствием полной 
регрессии опухоли после многокурсовой ФДТ, боль-
ная была проконсультирована зав. кафедрой пла-
стической и челюстно-лицевой хирургии ФГАОУ ВО 
Первый МГМУ им. И.М. Сеченова МЗ РФ, академиком 
РАН, проф. Милановым Н.О. о возможности обширно-
го хирургического вмешательства с реконструктив-
но-пластическим компонентом. Учитывая отсутствие 
поражения косных и хрящевых структур, а также 
положительный эффект от проводимых курсов ФДТ, 
было принято решение о предпочтительности про-
должения многокурсовой ФДТ перед хирургическим 
лечением.

В сентябре 2013 г. проведен 1 курс ФДТ (фотолон) 
на 6 очагов рецидивного базальноклеточного рака 
кожи по краю зоны ФДТ: в области правого ската носа 
ближе к крылу носа (опухолевый очаг темно-розово-

Рис.  1.  Клини-
ческая картина 
через 2 мес 
после первого 
курса ФДТ 
(июнь 2008 г.) 
Fig. 1.  Clinical 
picture after the 
first course of 
PDT (June 2008)
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го цвета, диаметром до 1 см), аналогичные очаги на 
кончике носа (0,8х0,3 см), на спинке носа (0,4 см), на 
коже переносицы (0,4х0,4 см). По данным МРТ с в/в 
контрастированием мягких тканей лица без суще-
ственной динамики в сравнении с МРТ от 2011 г.

В марте и декабре 2014 г. – 2 курса ФДТ (радахло-
рин) по поводу продолженного роста опухоли в об-
ласти ската носа размером до 1,0 см и спинки носа 
размером 1,0х1,5 см, соответственно.

Рис. 3. Клиническая картина:
а – до проведения ФДТ (март 2017 г.);
б – после проведения ФДТ (июль 2017 г.)

Fig. 3. Clinical picture
а – before PDT (March 2017);
б – after PDT (July 2017)

a б

В августе 2015 г. – 1 курс ФДТ (радахлорин) на 5 
очагов базальноклеточного рака кожи в области пра-
вой щеки, кончика носа, левого крыла носа, левого 
ската носа, спинки носа. 

По данным МРТ мягких тканей лица с в/в контра-
стированием, выполненного в ноябре 2015 г.: при 
контрольном осмотре МР-исследования лицевого 
отдела черепа в мягких тканях носа на фоне их де-
формации дополнительные образования не опреде-
ляются, отмечается незначительный отек кожи и под-
кожной клетчатки справа. Убедительных МР-данных 
за опухолевую патологию не отмечается.

В мае и декабре 2016 г. проведено 2 курса ФДТ (с 
препаратами радахлорин и левулон) по поводу реци-
дива заболевания в области левой щеки, спинки носа, 
левого ската носа, правой щеки. 

В марте, мае и декабре 2017 г. – 3 курса (фотолон, 
радахлорин, левулон) по поводу рецидива заболева-
ния в виде нового очага в области внутреннего угла 
правого глаза диаметром до 1 см и продолженного 
роста опухоли по краю рубцовых изменений в об-
ласти левой щеки, левого ската и преддверия носа, 
правой щеки по нижнему краю и верхнему краю руб-
ца. По данным МРТ мягких тканей лицевого скелета с 
в/в контрастированием, выполненной в октябре 2017 
г.: при нативном сканировании и на постконтрастных 
срезах рубцовый участок в подкожной клетчатке на 
уровне скуловой дуги справа протяженностью до 
28 мм, ближе к правому крылу носа в толще клетчат-
ки бугристый мягкотканный компонент размером 
9х13х8 мм с отчетливым депонированием контраста. 

Рис. 4. Клиническая картина:
а – до проведения назначения висмодегиба (июль 2018 г.);
б – через 4 мес после начала лечения висмодегибом;
в – через 9 мес после начала лечения висмодегибом

Fig. 4. Clinical picture
а – before treatment with Vismodegib (June 2018);
б – after 4 months of treatment with Vismodegib;
в – after 9 months of treatment with Vismodegib

a б в
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Деструкции, отека костных и подкожных жидкостных 
скоплений не выявлено (рис. 3). 

В марте и июле 2018 г. проведено 2 курса ФДТ (ра-
дахлорин) на очаги базальноклеточного рака кожи 
переносицы, правой скуловой области, подглазнич-
ной области справа, щечной области справа, левого 
ската носа, правого крыла носа, спинки носа, правого 
ската носа, переносицы, левого ската носа. По данным 
МРТ мягких тканей лицевого скелета, выполненной 
в январе 2018 г.: в мягких тканях скуловой области 
справа рубцовый участок протяженностью до 28x6 
мм.  Вблизи крыла носа в толще клетчатки овальный 
мягкотканый компонент 9x11x8 мм с тяжистыми очер-
таниями, с гомогенным, отчетливым депонированием 
контраста на отсроченных сериях. Кроме того, имеет-
ся локальное утолщение кожи в области ската носа 
справа 9x2 мм с депонированием препарата на пост-
контрастных сканах (без изменений с 2017 г.). Также 
имеются локальные участки гиперваскуляризации в 
области кожи лба над переносицей размером до 5x3 
мм (в октябре 2017 г. – 8x3 мм). Выявлен локальный 
участок контрастирования в толще клетчатки правой 
половины крыла носа до  4x5 мм, не визуализируе-
мый при исследовании от 23.10.2017; деструкции, от-
ека костных структур, ограниченных подкожных жид-
костных скоплений не выявлено. 

В июле 2018 г. было принято решение о проведе-
нии таргетной терапии препаратом висмодегиб (в 
дозе 150 мг ежедневно). Лекарственная терапия про-
водится с сентября 2018 г. по настоящее время (рис. 4).

При контрольном обследовании, выполненном в 
августе 2019 г., на фоне проведения таргетной тера-
пии висмодегибом диагностирован продолженный 
рост остаточной опухоли в области крыла носа спра-
ва, что подтверждено цитологически.

При контрольном МРТ исследовании, выполнен-
ной в августе 2019 г.: при сравнении с предыдущим 
МР исследованием от января 2018 г. отмечена поло-
жительная динамика (ранее выявляемые участки в 
области ската, крыла носа справа и лобной области 
справа без признаков патологического накопления). 
Сохраняется образование вблизи крыла носа справа 
(без динамики размеров), цитологически подтверж-
ден продолженный рост остаточной опухоли. 

Учитывая наличие остаточной опухоли, на расши-
ренном консилиуме рекомендовано на фоне лекар-
ственного лечения провести курс ФДТ на остаточную 
опухоль. 

В ноябре 2019 г. проведен 1 курс ФДТ (фотодита-
зин) на остаточную опухоль. При контрольном осмо-
тре через 3 мес – зарегистрирована полная регрессия 
опухоли (рис. 5).

Обсуждение 
Данное клиническое наблюдение демонстрирует 

правильный выбор тактики лечения базальнокле-
точного рака центральной зоны лица методом ФДТ у 
молодой пациентки, течение опухолевого процесса 
у которой было осложнено многолетним неправиль-
ным лечением данной патологии в связи с постанов-

Рис. 5. Клиническая картина (2019 г.):
а – продолженный рост опухоли крыла носа справа до ФДТ;
б – некроз опухоли, 1 неделя после ФДТ;
в – полная регрессия опухоли, 3 мес после ФДТ

Fig. 5. Clinical picture (2019)
а – continued tumor growth on the right wing of the nose before PDT;
б – tumor necrosis, 1 week after PDT;
в – complete tumor regression, 3 months after PDT

a б в
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кой ошибочного диагнозов, отсутствием онкологиче-
ской настороженности у врачей, к которым она об-
ращалась и поздним принятием решения о проведе-
нии морфологического исследования для уточнения 
диагноза. Проведение ФДТ явилось той оптимальной 
стратегией, которая позволила сохранить лицо паци-
ентки и добиться стабилизации изначально местно-
распространенного опухолевого процесса централь-
ной зоны лица до появления на рынке лекарственных 
препаратов нового поколения – таргетной терапии, 
направленной на лечение БКРК.

Опыт длительного лечения пациентки (11 лет) ме-
тодом ФДТ показывает эффективность применения 
данного органосохраняющего метода в многокурсо-
вом режиме при часто рецидивирующем БКРК. Все 
курсы ФДТ пациентка переносила хорошо, без ос-
ложнений с хорошим косметическим и выраженным 
противоопухолевым эффектом. 

Применение для аппликационной ФДТ мазей на 
основе 5-АЛК, приготовленных ex tempore из по-
рошка 5-АЛК, является неэффективным, т.к. только 
стандартизованные рецептуры, прошедшие все не-

обходимые фазы клинических испытаний эффектив-
ны применения в аппликационной ФДТ в связи с тем, 
что при данном пути введения комбинация вспомо-
гательных веществ, ответственных за доставку 5-АЛК 
в патологические ткани играет важную роль. Возмож-
но, что это обстоятельство не позволило достичь зна-
чительного эффекта при проведении первых 7 (надо 
проверить) курсов ФДТ у данной пациентки. Хотя в 
литературе имеются публикации о высокой эффек-
тивности аппликационной ФДТ с лекарственными 
препаратами на основе 5-АЛК (Levulon, Ameluz, Met-
vix) при подобных формах БКРК [7, 8].

Заключение
Приведенное клиническое наблюдение демон-

стрирует эффективность и целесообразность приме-
нения метода ФДТ в сочетании с таргетной терапией 
висмодегибом у больных с базальноклеточным ра-
ком кожи при наличии очагов продолженного роста 
на фоне проведения лекарственной терапии или при 
повторных рецидивах опухоли при проведении мно-
гокурсовой ФДТ.
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