
23

Журнал ГрГМУ 2010 № 4 ЛЕКЦИИ И ОБЗОРЫ

Светотерапия (фототерапия) имеет давнюю историю.
Уже с античных времен в медицине с успехом применя-
ется гелиотерапия. С начала XIX века гелиотерапия ак-
тивно использовалась во Франции для лечения туберку-
леза, рахита, цинги, ревматизма, отеков и других заболе-
ваний. В 1877 г. Downes и Blunt продемонстрировали
бактерицидный эффект излучения ультрафиолетовой
(УФ) области спектра. В 1855 г. в Швейцарии Rikli была
открыта гелиотерапевтическая клиника, где для лечения
начали использовать также и искусственный (электри-
ческий) свет. Finsen в 1895 г. широко применил электри-
ческий свет для лечения оспы и УФ – туберкулеза кожи.
За разработанные методы фототерапии в излечении бо-
лее 800 больных Finsen был удостоен в 1903 г. Нобелевс-
кой премии. С тех пор он заслуженно считается основа-
телем этой дисциплины. В эти же годы были детально
изучены механизмы действия УФ, инфракрасного и ви-
димого спектра на центральную и вегетативную нервную
систему, кроветворение и сердечно-сосудистую систе-
му, на иммунные и ферментативные системы.

C начала 60-х гг. ХХ века в медицине получил широ-
кое развитие новый способ фотолечения – лазерная те-
рапия, когда было начато изучение биологического дей-
ствия открытого оригинального вида света – лазерного
излучения. Лазер, как термин-аббревиатура, образован
из начальных букв английской фразы «Light amplification
by stimulated emission of radiation», что в переводе озна-
чает усиление света с помощью вынужденного излуче-
ния. «Вынужденность» излучения происходит после сти-
муляции внешним электромагнитным полем атомов ра-
бочего вещества (это могут быть рубин, гелий, неон, азот,
пары меди, аргон и др.), которое испускает электромаг-
нитные волны различной длины оптического диапазона.
Первый лазер, с рубином в качестве рабочего вещества,
был создан в 1960 г. За открытие физических явлений,
послуживших основой для создания оптического кван-
тового генератора, или лазера, Басов Н.Г., Прохоров А.М.
и Ч. Таунс в 1964 г. были удостоены Нобелевской пре-
мии.

Лазерное излучение представляет собой электромаг-
нитное излучение оптического диапазона (от ультрафи-
олетового до инфракрасного), не имеющее аналога в
природе. Источником лазерного излучения являются
оптические квантовые генераторы. В основу их работы
положено явление образования и усиления электромаг-
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нитных волн с вынужденным излучением квантовых си-
стем (молекул, атомов, ионов) из рабочего вещества. Этот
процесс можно описать как переход электронов в рабо-
чем веществе под влиянием внешнего воздействия с низ-
ких энергетических уровней на вышерасположенные, т.е.
в возбужденное состояние. Однако пребывание электро-
нов на этих уровнях неустойчиво, и они достаточно быс-
тро (примерно через 10-8 с) возвращаются в исходное
состояние. То есть атом может самопроизвольно (спон-
танно) или вынужденно (под влиянием внешней элект-
ромагнитной волны) перейти в состояние с меньшим
запасом энергии, излучая при этом квант света (фотон).

Лазерное излучение отличается от света любых дру-
гих известных источников монохроматичностью (имеет
фиксированную длину волны и частоту), когерентнос-
тью (упорядоченностью распределения фазы излучения
во времени и пространстве), поляризованностью и изот-
ропностью (ориентация векторов напряженности элект-
рических и магнитных полей световой волны в плоско-
сти, перпендикулярной световому лучу) [4, 8, 10, 18].

Экспериментальные и клинические наблюдения сви-
детельствуют о зависимости физиологического эффекта
лазерного излучения от используемой длины волны,
плотности потока энергии и общей дозы излучения. Плот-
ность потока энергии или доза облучения – концентра-
ция энергии на единице площади засвечиваемого пятна
(Дж/см2) – является ключевым понятием в лазерной ме-
дицине. Влияние дозы лазерного излучения на биологи-
ческие эффекты подчиняются закону Арндта-Шульца.
Малые значения (0,04-0,4 Дж/см2) – зона нечувствитель-
ности, или физиологического состояния. Доза 0,4-4
Дж/см2 соответствует оптимальной лазерной биостиму-
ляции. Плотность энергии в 4-100 Дж/см2 наряду с поло-
жительной биостимуляцией на уровне организма при-
водит к биодепрессии, связанной с частичным разруше-
нием клеток. При этом температура в зоне воздействия
повышается до 40-50° С, что обеспечивает дополнитель-
ную термостимуляцию клеток. При дальнейшем увели-
чении дозы происходит биодеструкция и при значениях
400 Дж/см2 – обугливание тканей.

В зависимости от клинических задач, современные
лазеры классифицируются по активному веществу (твер-
дотопливные, газовые, жидкостные, полупроводнико-
вые), по длине волны излучения (ультрафиолетового,
видимого, инфракрасного и перестраиваемого диапазо-
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нов), по режиму генерации излучения (импульсные, не-
прерывные), а также по степени безопасности [18].

С конца 70-х годов в мире интенсивно исследуется
биологическое действие лазерного излучения. Первые
исследования были посвящены оценке основных меха-
низмов воздействия лазерного излучения на клеточном
уровне: на клетку в целом и ее включения (протоплазму,
ядро, митохондрии и т.д.). В этот же период была создана
микроскопическая система управления лазерным лучом,
изучены особенности поглощения лазерного излучения
различными биологическими средами. В последующем
начато и продолжается до сих пор изучение лазерного
воздействия на организм в целом, на органы, ткани, в
том числе опухолевые. При этом было установлено, что
лазерное высокоинтенсивное излучение можно исполь-
зовать в качестве «светового» ножа, а также для коагуля-
ции и испарения опухоли. Была создана зеркально-шар-
нирная система управления лучом, в эксперименте от-
работаны методики лазерной коагуляции опухолей кожи
и слизистых оболочек, разработаны оперативные вме-
шательства на различных органах с использованием ла-
зерного излучения, методы лазерной диагностики. В се-
редине 60-х годов прошлого века почти одновременно в
нашей стране и за рубежом начали проводить целенап-
равленные исследования по изучению возможностей
лазерного излучения при лечении злокачественных но-
вообразований [5].

Сегодня уже очевидно, что прогресс медицинской
науки и техники, клинической медицины в значительной
степени определяется достижениями в области кванто-
вой электроники и, прежде всего, неисчерпаемыми те-
рапевтическими возможностями лазерного излучения.
Более того, за 50 лет экспериментально-клинических ис-
следований биологического действия лазерного излуче-
ния сформировалась специфическая научно-практичес-
кая область – лазерная медицина, или лазерология (тер-
мин предложен акад. А.К. Полонским). Лазерная диаг-
ностика, хирургия, фотодинамическая терапия и низко-
интенсивная лазерная терапия являются основными на-
правлениями данной отрасли [1, 12, 16].

Как известно, важнейшей задачей фундаментальной
и клинической онкологии является поиск новых спосо-
бов терапии больных, особенно пациентов, которым не-
возможно проведение радикального лечения. Это при-
вело к разработке и внедрению в клиническую онколо-
гию широкого спектра лазерных технологий. В настоя-
щее время лазерные технологии широко применяются
для радикального и паллиативного лечения доброкаче-
ственных и злокачественных новообразований, а также
их диагностики.

Лазерное излучение высокой интенсивности
В ряде случаев, когда традиционные способы специ-

альной терапии злокачественных новообразований по
тем или иным причинам невыполнимы, методом выбо-
ра могут стать лазерные технологии. Среди них наиболее
эффективными оказались различные варианты лазерной
гипертермии и фотодинамическая терапия опухолей.

Уже первые эксперименты на клеточных культурах
опухолей и опухолевой ткани показали выраженное ци-
тотоксическое воздействие лазерного излучения на опу-
холевые клетки, ведущее к деструкции опухоли [Кавец-
кий Р.Е. и др, 1966; Плетнев С.Д. и др.,1968, 1970; Minton I.,
Ketcham A., 1964; Klein E. Et al.,1964,1965; Rounds D. Et al.,
1965; Goldman L., Rockwell K., 1966, и др.]. Было также
установлено, что характер и степень выраженности лазе-
риндуцированного разрушающего воздействия на опу-

холь напрямую зависят от параметров излучения: длины
волны, мощности в выходном пучке, плотностей мощ-
ности и энергии на объекте, способности проникать в
различные биологические среды и отражаться от них и
т.д.

Кроме того, на основании результатов проведенных
исследований был сделан один из основополагающих
выводов: лазерное излучение не обладает ионизирую-
щим и кумулятивным (способностью накапливаться в
биологических тканях) эффектами на организм, т.е. ос-
новными, лимитирующими лечение онкологических
больных, факторами. Это положение было очень важ-
ным для обоснования применения лазерного излучения
в клинической онкологии, поскольку оно дает возмож-
ность лечить больных, у которых уже исчерпаны все
существующие возможности традиционных методов
специального лечения. Прежде всего, именно у данной
категории пациентов лазеротерапия занимает одно из
ведущих мест в комплексном лечении злокачественных
новообразований [Плетнев С.Д. и др., 1980-1987; Улащик
и др.] [10, 18, 19]. В настоящее время, с внедрением пор-
тативных полупроводниковых (диодных) лазеров, интен-
сивно разрабатываются комплексные программ по вне-
дрению в клинику достижений фотобиологии и фотоме-
дицины, что позволило значительно расширить диапа-
зон лазерных технологий в онкологической практике.

Лазерная гипертермия опухолей. Методы гипертер-
мического воздействия лазерного излучения на опухоли
в зависимости от технических решений его проведения
могут различаться. Так, облучение опухоли или раневой
поверхности после ее удаления расфокусированным
пучком излучения приводит к испарению и, как вариант
антибластики, является достаточно эффективным мето-
дом профилактики рецидивов. При разрушении опухо-
левой ткани умеренно сфокусированным лучом лазера
– лазерной коагуляции – можно удалять небольшие опу-
холи, выполнять циторедуктивные операции и осуществ-
лять контролируемый гемостаз. Наконец, сфокусирован-
ным лазерным излучением можно иссекать опухоли с
окружающими тканями – лазерная хирургия. Очевидно,
что все эти методы приводят к одному конечному ре-
зультату – гибели клеток и деструкции опухоли, однако
их следует рассматривать как отдельные формы лазер-
ной терапии, поскольку показания и противопоказания к
применению каждого из этих методов различны [10].
Однако несомненно, что лазеры уже давно и хорошо за-
рекомендовали себя в хирургической клинике как эффек-
тивный инструмент для коагуляции и рассечения тканей,
остановки кровотечения.

К настоящему времени в онкологии наиболее вос-
требованы фотокоагуляция (деструкция) и интерстици-
альная лазерная гипертермия опухолей (Laser induced
thermotherapy – LITT), широко используемые для лече-
ния злокачественных и доброкачественных опухолей раз-
личной локализации. В основе метода лазерной фотоко-
агуляции и интерстициальной гипертермии опухоли ле-
жит применение лазерного излучения высокой мощнос-
ти в контактном режиме. Вследствие активного поглоще-
ния света опухолевыми клетками развивается гипертер-
мия, приводящая к тепловому некрозу опухоли. Терми-
ческое разрушение опухолей выполняется при наруж-
ных и внутренних локализациях опухолей (эндоскопичес-
кие операции) в качестве радикального, паллиативного и
симптоматического способов лечения. Очень высоко зна-
чение лазерной коагуляции и гипертермии в лечении ре-
цидивов злокачественных опухолей.
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Кроме того, лазерная гипертермия вызывает повреж-
дение сосудистой стромы опухоли. Связанная с этим
ишемия и гипоксия тканей, а также сенсибилизация опу-
холевых клеток к цитостатикам посредством синхрони-
зации митотического цикла приводят к повышению чув-
ствительности опухоли к лучевому и лекарственному
воздействию и снижению клона химиорезистентных зло-
качественных клеток. Поэтому с онкологических пози-
ций селективную фотодеструкцию или гипертермию
опухоли следует рассматривать не только как самостоя-
тельный способ лечения, но, прежде всего, как компо-
нент комбинированного и комплексного лечения, вклю-
чающего хирургическое вмешательство, лучевую тера-
пию и полихимиотерапию.

Очевидно, что наиболее перспективно термическое
разрушение опухолей малой толщины. Например, при
начальных поражениях кожи или ранних стадиях рака
дыхательного, пищеварительного, мочевыделительного
трактов и половой системы. Надо отметить, что в насто-
ящее время во многих странах лазерная гипертермия стала
рутинным компонентом мультимодального лечения зло-
качественных новообразований [10, 17].

Лазерное излучение низкой интенсивности
Низкоинтенсивное лазерное излучение находит самое

широкое применение в онкологии. Варианты его клини-
ческого использования представлены в виде фотодина-
мической терапии, лазерной диагностики и лазерного
излучения низкой интенсивности как самостоятельного
метода лечения.

Фотодинамическая терапия опухолей (ФДТ). Клини-
ческая эффективность лазерной гипертермии опухолей
значительно возрастает при использовании фотодинами-
ческого эффекта. Такой вид лазерного лечения опухолей
получил название фотодинамической терапии. ФДТ ос-
нована на использовании способности опухолевых тка-
ней накапливать некоторые введенные в организм веще-
ства – фотосенсибилизаторы (ФС) – в значительно боль-
шей степени по сравнению с окружающими здоровы-
ми. При последующем облучении опухоли светом в ви-
димом диапазоне (400-700 нм), спектральный состав ко-
торого соответствует спектру поглощения ФС, развива-
ется флуоресценция, а затем в клетках опухоли индуци-
руются фотохимические реакции. Среди них наиболее
изучены такие, как возбуждение молекул ФС, ряд моле-
кулярных энергетических переносов, высвобождение
синглетного кислорода и других высокореактивных ци-
тотоксических веществ. Последние вступают в реакции с
жизненно важными клеточными структурами (митохон-
дрии, лизосомы, плазматическая мембрана, ядро) и че-
рез цитокиновые механизмы ведут к развитию воспали-
тельной реакции, апоптозу и некрозу клеток опухоли,
повреждению клеток сосудистого эндотелия, индуциру-
ющего нарушение микроциркуляции крови, тромбоз.
Результирующим итогом этих процессов является дест-
рукция опухоли. [1, 13, 15, 16, 27, 31].

В свою очередь, воспалительные реакции после ФДТ
стимулируют пролиферацию макрофагов и лимфоидных
клеток и их функциональную активность в зоне опухоли,
что активирует местный противоопухолевый иммуни-
тет [27, 31]. Таким образом, при комбинации тропности
ФС к злокачественной ткани и селективной доставки све-
та создаются условия для обеспечения эффективной про-
тивоопухолевой терапии с одновременным ограничени-
ем повреждения окружающей нормальной ткани. Флуо-
ресценция не является составляющей частью противо-
опухолевого цитотоксического эффекта ФТД, но в каче-

стве самостоятельного метода широко используется в
диагностике опухолей.

Таким образом, для обеспечения фотодинамическо-
го эффекта необходим ФС, видимый свет и кислород воз-
духа. В качестве источника видимого света используется
низкоинтенсивный лазер, а ФС – вещества, которые се-
лективно накапливаются в опухолевой ткани, интенсив-
но поглощают свет, хорошо проникающий через ткани
(т.е. длиной волны более 400 нм) и обладают фотохими-
ческой активностью. Всем этим требованиям соответ-
ствуют производные порфирина (фотогем, фотосенс),
вещества хлоринового ряда (фотодитазин, радахлорин,
фотолон) и др. Важный компонент индуцированных ФДТ
биохимических процессов в опухолях – наличие актив-
ных форм кислорода. Если кислород в системе отсут-
ствует или его менее 2%, клетки не восприимчивы к ФДТ.

Пионером в изучении ФС считается Оскар Раб (Oscar
Raab) [49], который обнаружил, что под влиянием сол-
нечного света в присутствии небольших концентраций
некоторых природных красителей (акридин, эозин, флу-
оресцеин) происходила гибель микроорганизмов пара-
меции, в то время как без воздействия света они не поги-
бали. В 1950 г. синтезирован первый ФС – производное
гематопорфирина (HpD), что и стало началом новейшей
истории ФТД. В дальнейшем проведено множество ис-
следований по диагностике и лечению злокачественных
опухолей с помощью производных гематопорфирина [24,
28, 29, 32, 33, 34, 35, 37, 39, 40, 51]. В странах Европы наибо-
лее популярен ФС «Фоскан» (Великобритания), отлича-
ющийся высокой противоопухолевой эффективностью
при низких дозах введения и облучения [38].

Необходимо отметить большой вклад белорусских
ученых в решение ряда вопросов ФТД. Так, в МПО «НИ-
ОПИК» был создан ФС «Фотосенс». Клинические испы-
тания в ГУ «НИИ ОМР им. Н.Н. Александрова» показали
его эффективность при лечении больных раком кожи и
базалиомой, с кожными метастазами рака молочной
железы и меланомы. Однако были выявлены и недостат-
ки: наличие выраженного болевого синдрома во время
облучения опухоли лазером, длительное (в течение 3-4
месяцев) выведение «Фотосенса» из организма. Затем
под руководством проф.Г.П. Гуриновича (институты
фотобиологии и физики НАН РБ) был синтезирован ФС
хлорин Е6. Экспериментальные и клинические испыта-
ния в ГУ «НИИ ОМР им. Н.Н. Александрова» показали
его высокую эффективность [24, 25, 36, 47]. В ОАО «Бел-
медпрепараты» совместно с НПО «Биотехновация»
(г. Москва) создан препарат «Фотолон», относящийся к
ФС третьего поколения. С 2001 г. он с успехом применя-
ется для флуоресцентной диагностики и ФДТ рака кожи
и слизистых оболочек (вульвы, пищевода, прямой кишки
и др.), кожных метастазов меланомы и рака молочной
железы, предраковых заболеваний шейки матки [26, 42].
Еще один отечественный ФС третьего поколения – три-
карбоцианиновый индолениновый краситель, ковалент-
но связанный с глюкозой (ТИКС) – создан в лаборатории
спектроскопии НИИ прикладных физических проблем им.
А.Н. Севченко. ТИКС прошел испытания in vitro и in vivo.
Благодаря связыванию с глюкозой препарат избиратель-
но накапливается в злокачественных клетках и тканях, что
существенно повышает его противоопухолевую эффек-
тивность [9, 45].

В настоящее время в мире накоплен большой опыт
лечения злокачественных новообразований с использо-
ванием ФДТ. В течение последних лет ФДТ успешно при-
меняется для лечения опухолей, резистентных к лекар-
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ственной терапии; с целью реканализации – при стено-
зирующем или поверхностном раке дыхательных путей,
пищевода и желудка; при раке мочевого пузыря, тол-
стой кишки, эндометрия и гениталий, а также при раке
кожи, меланоме и внутрикожных метастазах, глиоблас-
томе головного мозга [3, 11, 13, 23, 46, 50]. Другой оче-
видной областью применения ФДТ является ее совмест-
ное использование с хирургическим вмешательством или
химиотерапией при мезотелиоме плевры или карцино-
матозе брюшины.

Важно, и клинический опыт об этом свидетельствует,
что внедрение в практическую онкологию лазерных тех-
нологий сделало возможным оказание достаточно эф-
фективной помощи ранее инкурабельным больным и
увеличение продолжительности их жизни при высоком
качестве.

ФДТ с успехом применяется и в других областях ме-
дицины. Так, в 80-е годы ХХ века компанией Novartis
Pharmaceuticals (Канада) для лечения злокачественных
опухолей был синтезирован ФС «Визудин» [44]. В то же
время препарат применяется в офтальмологии для ФДТ
возрастной дегенерации макулы [30], при субфовеаль-
ной хориоидальной неоваскуляризации [52].

Кроме того, в клинику внедряются различные моди-
фикации ФДТ, направленные на лечение инфекционно-
аллергических и инфекционных заболеваний, болезней,
связанных с аутоиммунными и иммунодефицитными
состояниями организма. В настоящее время активно изу-
чаются возможности использования ФДТ в качестве эф-
фективного способа антимикробной терапии в хирур-
гии [3, 7, 12, 13, 43], а также для лечения и профилактики
некоторых видов сердечно-сосудистой патологии [2].

Лазерная диагностика в онкологии. Одним из при-
знанных методов раннего выявления опухолей кожи и
слизистых оболочек по праву считается неинвазивная
флуоресцентная лазерная диагностика. Она предполага-
ет введение в организм фотосенсибилизатора – веще-
ства, которое избирательно накапливается в опухоли и
при обработке его светом флуоресцирует. Метод осно-
ван на регистрации обратно рассеянного низкоинтенсив-
ного лазерного излучения плотными биотканями с раз-
личной оптической плотностью и жидкой биологичес-
кой средой со сформированными в ней искусственны-
ми и естественными центрами рассеяния [5, 6]. Облуче-
ние с помощью специальной аппаратуры позволяет по-
лучить изображение такой опухоли в виде светящегося
очага на более темном фоне здоровой ткани, а исполь-
зуя флюоресцентный спектрометр, можно мониториро-
вать количество ФС в опухоли и здоровых окружающих
тканях, тем самым контролировать процесс лечения.

Флуоресцентная детекция используется для выявле-
ния и уточнения границ предопухолевых состояний, доб-
рокачественных и злокачественных новообразований и
их рецидивов в коже (рак, меланома, саркома Капоши,
кожные метастазы рака), слизистых оболочках (бронхов,
шейки матки) и других локализаций. Важный клиничес-
кий аспект фотодиагностики в онкологии – высокий флу-
оресцентный контраст опухоли и окружающей здоровой
ткани – дает возможность проводить органосохраняю-
щее лечение без повреждения окружающей опухоль нор-
мальной ткани. Необходимо отметить существенный
вклад отечественных ученых в разработку проблемы ла-
зерной диагностики: ими разработаны современные
высокоэффективные фотосенсибилизаторы, методоло-
гия выявления опухолей ряда локализаций [9, 14, 17-19,
20, 21, 23, 24, 25, 26, 36, 42, 45, 47, 48, 53, 54, 55, 56 – 59, 66-
69].
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