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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Хронические раны являются серьезной проблемой в современной хирур-
гии. Согласно действующей статистике, до 2% населения СНГ страдают хронически-
ми ранами различного происхождения. Данная патология оказывает существенное 
влияние на физическое, функциональное и психологическое состояние пациента, тя-
жело поддается лечению, требует значительных экономических и временных затрат 
и надолго нарушает трудоспособность. Фотодинамическая терапия – относительно 
новый и перспективный метод лечения, который может оказывать положительный 
эффект на заживление хронических ран различной этиологии, в том числе и наибо-
лее сложных в терапии – лучевых повреждений кожи и мягких тканей.
Цель. Проанализировать и систематизировать современные литературные данные 
о патогенезе раневого процесса и влиянии фотодинамической терапии на заживле-
ние хронических ран.
Материалы и методы. Изучены оригинальные статьи, содержащие информацию об 
общих принципах течения раневого процесса и о влиянии фотодинамической тера-
пии на заживление хронических ран.
Результаты. Выделены наиболее важные аспекты современной литературы, касаю-
щиеся способности фотодинамической терапии стимулировать заживление хрони-
ческих ран.
Заключение. Фотодинамическая терапия оказывает выраженный антибактериаль-
ный эффект, стимулирует местный иммунитет и репаративные процессы в хрониче-
ских ранах, является активатором ангиогенеза и способствует образованию грану-
ляций. Метод не имеет системных побочных эффектов, способен воздействовать на 
полирезистентную микробную флору, экономически целесообразен. Вместе с этим 
влияние фотодинамической терапии на заживление хронических ран требует до-
полнительного изучения.
Ключевые слова: хроническая рана, лучевая язва, раневой процесс, фотодинами-
ческая терапия
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	� ВВЕДЕНИЕ
Рана – повреждение тканей, характеризующееся нарушением анатомической це-

лостности кожи или слизистых оболочек на всю их толщу, часто сопровождающееся 
повреждением глубжележащих тканей или органов, вызванное, как правило, внеш-
ним воздействием [1]. Традиционное медицинское определение ран было основано 
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Chronic wounds are a serious problem in modern surgery. According 
to current statistics, up to 2% of the CIS population suffers from chronic wounds of 
various origins. This pathology has a significant impact on the physical, functional and 
psychological state of the patient, is difficult to treat, requires significant economic 
and time costs and permanently impairs working capacity. Photodynamic therapy is a 
relatively new and promising treatment method that can have a positive effect on the 
healing of chronic wounds of various etiologies, including the most difficult in therapy – 
radiation damage to the skin and soft tissues.
Purpose. To analyze and systematize modern literature data on the pathogenesis of the 
wound process and the effect of photodynamic therapy on the healing of chronic wounds.
Materials and methods. Original articles containing information on the general principles 
of the wound process and the effect of photodynamic therapy on the healing of chronic 
wounds have been studied.
Results. The most important aspects of modern literature concerning the ability of 
photodynamic therapy to stimulate the healing of chronic wounds are highlighted.
Conclusion. Photodynamic therapy has a pronounced antibacterial effect, stimulates local 
immunity and reparative processes in chronic wounds, is an activator of angiogenesis and 
promotes the formation of granulations. The method has no systemic side effects, is able 
to affect the polyresistant microbial flora, and is economically feasible. At the same time, 
the effect of photodynamic therapy on the healing of chronic wounds requires additional 
study.
Keywords: chronic wound, radiation ulcer, wound process, photodynamic therapy
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на этиологии, где причиной раны (сейчас она называется острой) было приложение 
внешней силы (нож, пуля и т. д.), а патологический процесс на коже, вызванный «вну-
тренней патологией» (венозный застой с гипертензией и др.), называли язвой (сей-
час она называется хронической раной) [2].

Все раны классифицируются на острые и хронические. Острые раны – результат 
одномоментного высокоэнергетического воздействия, нарушающего целостность 
кожи [2].

Единого определения термина «хроническая рана» (ХР) на сегодняшний день не 
существует. Можно встретить определения «длительно не заживающая рана», «про-
блемная» или «сложная» рана, «трофическая язва» и др. Одни только трофические 
язвы нижних конечностей по этиологическому фактору могут быть венозные, ар-
териальные, на фоне диабетической нейропатии и ангиопатии, гипертонические 
(синдром Марторелла), при системных заболеваниях, нейротрофические, рубцово-
трофические, застойные (на фоне недостаточности кровообращения), пиогенные, 
специфические и инфекционные, малигнизированные (опухоль Маржолена), луче-
вые, артифициальные и язвы, развившиеся вследствие воздействия физических фак-
торов [3]. Единого временного критерия, позволяющего назвать рану хронической, 
сегодня нет. Разные авторы устанавливают сроки от 4 [4] до 8 недель [5] и более. Со-
гласно мнению Европейского общества репарации тканей, хроническую рану можно 
охарактеризовать как рану, не заживающую в срок, являющийся нормальным для 
ран подобного объема и локализации, на фоне проводимого лечения. Также выска-
зывается мнение, что хроническая рана – это рана, регенерация которой нарушена 
из-за неблагоприятных фоновых состояний [3].

Основные патологии, приводящие к возникновению хронической раны – ХВН, 
ХАН, СДС. В 90% случаев хронические раны локализуются на нижних конечностях. 
По глубине язвенного дефекта различают: I степень – поверхностная язва (эрозия) 
в пределах дермы; II степень – язва, достигающая подкожной клетчатки; III степень – 
язва, проникающая до фасции или субфасциальных структур (мышцы, сухожилия, 
связки, кости), в полость суставной сумки или сустав [3].

	� ОБЩИЕ СВЕДЕНИЯ О ПАТОГЕНЕЗЕ РАНЕВОГО ПРОЦЕССА
Длительно не заживающие раны проходят на своем пути все те же стадии, что и 

острые: гемостаз, воспаление, регенерация и пролиферация и ремоделирование [6].
Фаза гемостаза, в отличие от острых ран, выражена меньше за счет меньшей ин-

тенсивности кровотечения, при поверхностных эрозиях кожи она вообще выражена 
незначительно. В эту фазу происходит активация коагуляционного каскада, направ-
ленного на образование первичного тромботического сгустка. В ответ на нарушение 
целостности кожи происходит первичный контакт коллагена с кровью. Альфа-гра-
нулы тромбоцитов содержат факторы роста, такие как тромбоцитарный фактор ро-
ста (ФРТ), инсулиноподобный фактор роста 1 (ИФР-1), эпидермальный фактор роста 
(ЭФР), трансформирующий фактор роста бета (ТФР-b) [7–9]. Эти протеины иниции-
руют процесс раневого заживления. Содержащиеся в тромбоцитах микроактивные 
амины, такие как серотин, вызывают экссудацию жидкости в окружающие рану ткани 
и местный отек [10].

Фаза воспаления играет ведущую роль в патогенезе хронических ран. Цель ее со-
стоит в том, чтобы ликвидировать или инактивировать эти повреждающие факторы,  
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очистить ткань и создать предпосылки для последующих пролиферативных про-
цессов [11]. После остановки кровотечения в рану мигрируют лейкоциты, созревая 
в лимфоциты и раневые макрофаги. Выбрасывая в рану гидролитические ферменты, 
они уничтожают бактерии. Макрофаги могут оставаться в ране в течение всего ране-
вого процесса, однако их количество все равно постепенно снижается, что сопрово-
ждается замедлением очищения раны и истощением внеклеточного матрикса. Вы-
раженные нейротрофические нарушения вместе с уменьшением числа лейкоцитов 
в ране создают предпосылки для присоединения вторичной инфекции и цикличного 
перезапуска фазы воспаления. Длительность и интенсивность воспалительной ре-
акции определяет количество и плотность формирующейся рубцовой ткани [3, 11].

Ведущий компонент фазы пролиферации – неоангиогенез и образование грану-
ляций и реэпителизация. Образование сосудов начинается от интактных капилля-
ров у края раны. В результате стимуляции факторами роста клетки эндотелия при-
обретают способность разрушать свою базальную мембрану, мигрировать в окру-
жающие рану ткани и сгусток фибрина. В ходе дальнейших клеточных делений они 
образуют там трубковидное образование, которое снова делится на своем конце, 
имеющем вид почки. Отдельные сосудистые почки растут по направлению друг к 
другу и соединяются, образуя капиллярные сосудистые петли, которые в свою оче-
редь продолжают ветвиться до тех пор, пока они не наткнутся на более крупный со-
суд, в который могли бы впадать [11]. Процесс сопровождается синтезом коллагена и 
образованием рыхлой грануляционной ткани. В норме она прозрачна, розовый цвет 
ей придает выраженная капиллярная сеть. Если неоангиогенез недостаточен – про-
цесс заживления приостанавливается [3].

Основной процесс фазы ремоделирования – контракция рубца. Это центростре-
мительное сближение краев раны за счет перестройки направления коллагеновых 
волокон с хаотичного на анатомически правильное, что обеспечивает прочность 
рубца. Параллельно с этим прекращается ангиогенез [11].

Особенностью выступает то, что при хронических ранах восстановительные про-
цессы накладываются друг на друга и протекают параллельно в разных участках ра-
невого поля. Наиболее часто в хронических ранах процесс тормозится на этапе фазы 
воспаления и/или регенерации [12].

Перспективным методом лечения хронических ран на сегодняшний день являет-
ся фотодинамическая терапия (ФДТ). 

	� ПРИНЦИПЫ И МЕХАНИЗМЫ ДЕЙСТВИЯ ФОТОДИНАМИЧЕСКОЙ 
ТЕРАПИИ
Фотодинамическая терапия – эффективный метод лечения злокачественной и 

предопухолевой патологии, а также инфекционной патологии кожи и подкожно-жи-
ровой клетчатки. ФДТ была первой комбинацией лекарственных средств и прибо-
ров, одобренной Управлением по контролю за продуктами и лекарствами США (FDA) 
почти 2 десятилетия назад, но и по сей день остается недостаточно используемой в 
клинической практике [13]. 

Фотодинамическая терапия – метод лечения, основанный на избирательной фо-
тодеструкции предварительно сенсибилизированной ткани под воздействием све-
тового луча определенной длины волны, соответствующей максимуму поглощения 
препарата. Механизм действия представлен несколькими этапами: 
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1.	 Введение фотосенсибилизатора в организм (внутривенно, аппликационно).
2.	 Накопление фотосенсибилизатора в заинтересованной ткани.
3.	 Облучение сенсибилизированной ткани при помощи световой установки.
4.	 Непосредственная реализация терапевтического эффекта [14].

Обязательное условие для достижения фотодинамического эффекта – наличие 
фотосенсибилизатора, света и кислорода.

В качестве источника света в настоящее время используются лазерные установки, 
позволяющие излучать свет определенной длины волны и высокой интенсивности. 
Поглощение молекулами фотосенсибилизатора квантов света в присутствии кисло-
рода приводит к фотохимическим реакциям, в результате которых образуется боль-
шое количество высокоактивных кислородсодержащих радикалов, в частности –  
синглетного кислорода [14, 15]. Механизмы, приводящие к заживлению ран после 
ФДТ, до конца не изучены. 

Развивающееся в облученной зоне асептическое воспаление запускает процес-
сы фагоцитоза. В результате повреждения клеточных и митохондриальных мембран, 
ферментативной инактивации и остановки процессов клеточного дыхания, а также 
высвобождения цитохрома С происходит активация каскада каспаз [16, 17]. До мо-
мента полного «выгорания» фотосенсибилизатора данная биохимическая цепь по-
вторяется. Этот эффект называется фотобличингом [18]. Оставшееся межуточное ве-
щество и обломки клеток согласно теории E.H. Starling удаляются через венозные и 
лимфатические капилляры.

На сегодняшний день применение ФДТ в лечении хронических ран ограничено, 
несмотря на имеющиеся исследования эффективности данного метода. Это обуслов-
лено недостаточной осведомленностью врачей о данном методе оказания медицин-
ской помощи, отсутствием его в клинических протоколах.

	� ПРОТИВОМИКРОБНЫЙ ЭФФЕКТ ФОТОДИНАМИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ
Согласно современным литературным данным, ФДТ оказывает существенное вли-

яние на купирование воспалительного процесса, как острого, так и хронического. Все 
больше публикаций посвящаются антибактериальному эффекту ФДТ. Метод имеет 
ряд существенных преимуществ в сравнении с системной антибиотикотерапией. Так, 
фотодинамическая терапия абсолютно лишена побочных эффектов, в то время как 
системное применение антибактериальных препаратов является довольно токсич-
ным. Метод остается одинаково эффективен при многократном применении [19, 20].

Z. Luksiene, C. Wilder-Smith описали бактерицидный эффект ФДТ в отношении 
наиболее часто встречающихся представителей полирезистентной микрофлоры: 
Staphylococcus aureus, Streptococcus pyigenes, Clostridium perfringens, Escherichia coli 
[21–23].

Важным преимуществом антимикробной фотодинамической терапии (АФДТ) 
является тканевая специфичность. В клетках, не обработанных фотосенсибилизато-
ром, не подвергшихся воздействию света, не проявляется антибактериальный эф-
фект. Это связано с преимущественным поглощением фотосенсибилизатора клетка-
ми-мишенями, в то время как необлученная либо лишенная фотосенсибилизатора 
ткань остается фармакодинамически пассивной [19, 24]. Таким образом, метод мож-
но эффективно применять локально, не повреждая резидентную флору или здоро-
вую ткань.
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Имеются литературные данные о том, что, помимо антибактериального, ФДТ 
оказывает и антигрибковый эффект. Так, A. Zambounis в эксперименте описал био-
логический эффект фотосенсибилизатора фагопитина на оомицете Phytophthora 
citrophthora. Автор описывает выраженный фунгистатический эффект после четы-
рехкратного применения ФДТ с интервалом 2 сут. [26]. Данное направление является 
новым в фотодинамической медицине и, несомненно, подлежит дополнительному 
изучению. 

A.L. Monjo исследовал противовирусный эффект ФДТ. Автором в исследовании 
был описан выраженный эффект ФДТ с ортохином в отношении вируса простого 
герпеса [24]. Помимо этого, есть данные об эффективном использовании ФДТ в от-
ношении коронавирусной инфекции COVID-19 при помощи фотосенсибилизаторов 
метиленового синего и порфиринового ряда [27].

Несколько исследований продемонстрировали использование ФДТ на основе 
хлорина с антибактериальной целью на животных моделях с раневой инфекцией. 
Фотосенсибилизаторы хлорина обеспечивают лучшее проникновение в бактерии и 
достаточное образование АФК, что было подтверждено в эксперименте in vivo [28]. 
Кроме того, ФДТ, опосредованная хлорином, также снижает гипервоспалительные 
цитокиновые реакции в ранах, инфицированных Pseudomonas aeruginosa, и снижает 
активность бактериальных протеаз, что приводит к снижению уровня IL-6 и TNF-α 
(важнейших медиаторов воспаления при хронических ранах) [29].

U. Romeo в эксперименте эффективно лечил периимплантит ротовой полости ме-
тодом ФДТ. Фотосенсибилизатором выступал метиленовый синий, лазерная установ-
ка работала на следующих параметрах: длина волны – 670 нм, мощность – 75 МВт/
см2, плотность энергии – 25 Дж/см2, поглощенная энергия – 1592 Дж, движения све-
товода – круговые. По мнению автора, этот тип движений способствует наилучшей 
активации молекул красителя лазерным излучением и передает их энергию местно-
му кислороду [30]. По данным А.В. Ищук, оптимальная длина волны должна состав-
лять 800  нм, что будет способствовать наибольшему проникновению излучения в 
ткани. Однако использующиеся на сегодняшний день фотосенсибилизаторы 1-го и 
2-го поколения могут обеспечить эффект лишь на длине волны 620–680 нм, что огра-
ничивает глубину проникновения на 4–6 мм [31].

Z. Zhao in vivo продемонстрировал способ лечения хронической раны, инфициро-
ванной метициллинрезистентным стафилококком, полирезистентными Escherichia 
coli, Pseudomonas aeruginosa, сочетанием ФДТ и антибиотикотерапии. В выводах ав-
тор обосновывает местный антибактериальный эффект ФДТ в сочетании с систем-
ным антибактериальным эффектом [32].

Согласно M. Fernández-Guarino, ФДТ купирует острую воспалительную реакцию, 
увеличивая в ране количество нейтрофилов, TNF-альфа и IL6. Кроме этого, индуци-
руется неоваскуляризация в фазе пролиферации  [33]. Исследования показали, что 
ранняя активация фибробластов и повторная эпителизация, а также увеличение ин-
декса дегрануляции тучными клетками играют решающую роль в заживлении хро-
нических ран. Взаимодействие иммунной и нервной систем играет значительную 
роль в регуляции процессов заживления ран. Недавние исследования продемон-
стрировали воздействие фотосенсибилизатора на выработку нейротрансмиттеров. 
Недостаток последних часто встречается в хронических ранах [34, 35].
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Следует отметить, что ФДТ на основе фотосенсибилизаторов хлоринового ряда об-
ладает меньшей эффективностью против грамотрицательной флоры. Так, S.T. Alam в ис-
следовании описал более низкую эффективность ФДТ против Pseudomonas аeruginosa 
в монорежиме. В  то же время комбинация антибактериальной ФДТ с мембранопов-
реждающими антибиотиками значительно увеличивала эффективность лечения [35].

В ранний период после ФДТ заметна реакция клеточного инфильтрата в обраба-
тываемой хронической ране. Предполагается, что максимальный эффект наблюдает-
ся на ранних стадиях заживления, особенно в зоне эпителиально-мезенхимального 
перехода. Следствием этого является миграция кератиноцитов от границ раны к ее 
основанию. Также были обнаружены межклеточные взаимосвязи между плазмоци-
тоидными дендритными клетками и Т-регуляторными клетками [36].

Некоторые исследования сообщают, что ФДТ увеличивает количество фибро-
бластов по сравнению с контрольной группой с необработанными ранами. Это под-
тверждает, что одним из механизмов этого метода может быть купирование хрони-
ческого воспаления через активацию ферментативных систем, которые продуци-
руются клетками-мишенями, стимулируемыми ФДТ, и в конечном итоге приводят к 
заживлению хронической раны [37].

С другой стороны, ФДТ обладает антибактериальной активностью, воздействуя 
на биопленку, которая является непосредственным участником хронического вос-
палительного процесса [38]. Биопленки – это подвижные, непрерывно изменяющи-
еся гетерогенные сообщества. Они могут состоять из одного вида бактерий или гри-
бов или, что встречается более часто, могут быть полимикробными, например, со-
держать многочисленные разнообразные виды микроорганизмов [39]. В основном 
биопленки можно охарактеризовать как бактерии, внедренные в толстый слизистый 
слой, состоящий из сахаров и протеинов. Этот пленочный барьер защищает микро-
организмы от внешних воздействий  [40]. Биопленки также обнаруживают в ранах,  
и предполагается, что они в некоторых случаях замедляют процесс заживления. 
Электронная микроскопия показала, что 60% биоптатов, взятых из хронических ран, 
содержали биопленки, в то время как образцы из свежих – лишь 6% [29, 31]. И.Г. Тига-
нова доказала эффективность ФДТ в отношении Pseudomonas aeruginosa в биоплен-
ках. После облучения раны лазером с длиной волны 675–715 нм число жизнеспособ-
ных бактерий в биопленке снижалось в 105 раз [40]. 

Нерациональное применение антибиотиков привело к появлению новых штам-
мов микроорганизмов, устойчивых к основным группам препаратов. Чаще всего 
это относится к Pseudomonas aeruginosa и Staphylococcus aureus. Зачастую данные 
микробы бывают чувствительны лишь к антибиотикам резерва, которые относятся к 
дорогостоящим препаратам [41].

А. Варьер изучил влияние ФДТ на полирезистентного Streptococcus mutans в со-
ставе биопленок на поверхности ран. Он описал способность ФДТ преодолевать тра-
диционные механизмы резистентности, тем самым снижая частоту развития лекар-
ственной устойчивости за счет уменьшения количества колониеобразующих единиц 
и общей биомассы  [42]. М. Гарсия также описывала ФДТ как эффективный метод в 
борьбе со Streptococcus mutans в составе биопленок зубной эмали. Лазерное облуче-
ние в отсутствие фотосенсибилизатора не снижало количество клеток Streptococcus 
mutans, что указывает на то, что лазер сам по себе не обладает антимикробной  
активностью [43].
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Г.М. Исмаилов в своем исследовании описал эффективность ФДТ в отношении 
вторично инфицированных послеоперационных ран. Основной группой выступили 
40 пациентов с инфицированными ранами кожи и мягких тканей, которые помимо 
дебридмента и антибиотикотерапии были пролечены методом ФДТ с мощностью 
1500 мВт и плотностью 40 мВт/см2. Группой сравнения являлись 40 пациентов с анало-
гичной патологией, в лечении которых метод ФДТ не применялся. В качестве крите-
риев эффективности были выделены общие (интоксикация, гипертермия) и местные 
проявления (гиперемия, отечность, инфильтрация мягких тканей, характер и объем 
раневого отделяемого). В 1-й группе сроки полного очищения составили 7,3±0,8 сут., 
появления грануляций – 10,4±1,2 сут., во 2-й группе 10,6±1,1 и 15,3±1,4 сут. соответ-
ственно. По данным автора, в основной группе удалось закрыть дефект хирургиче-
ским путем на 5,2±0,2 сут. раньше в сравнении с контрольной группой [19]. Сходные 
данные приводит П. Толстых в применении ФДТ в отношении первичной гнойно-вос-
палительной патологии мягких тканей. В основной группе инфильтрация и перифо-
кальное воспаление, интоксикация и гипертермия купировались быстрее [20]. 

Анализируя данные авторов, можно сделать вывод, что ФДТ обладает мощным 
противомикробным действием, что может быть особенно актуально в отношении 
полирезистентной бактериальной микробной флоры.

	� ВЛИЯНИЕ ФОТОДИНАМИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ НА МЕХАНИЗМ 
АНТИОКСИДАНТНОЙ ЗАЩИТЫ
Согласно S. Roy, одной из основных причин возникновения труднозаживающих 

ран является хронический окислительный стресс, при котором уровень активных 
форм кислорода остается высоким в течение продолжительного времени [8]. Окис-
лительный стресс развивается из-за действия целого ряда факторов, характерных 
для большинства хронических ран: бактериального обсеменения, локальной гипок-
сии тканей и старческих изменений [9]. Старение практически всегда сопровожда-
ется окислительным стрессом и изменениями в иммунной системе  [7]. На  ранних 
стадиях раневые ткани всегда находятся в состоянии гипоксии. Это происходит из-за 
повреждения сосудов, что приводит к нарушению кровоснабжения, а также актив-
ному потреблению кислорода метаболически активными клетками. Временная ги-
поксия после повреждения запускает процесс ранозаживления, однако длительная 
или хроническая гипоксия приводит к нарушению этого процесса [44]. Если оксиге-
нация раны не восстанавливается, то процесс эпителизации затягивается. На моле-
кулярном уровне гипоксия тканей приводит в первую очередь к нарушению окис-
лительного фосфорилирования в митохондриях, что снижает выработку АТФ, необ-
ходимой для осуществления практически всех метаболических процессов в клетках. 
В результате высвобождаются цитокины воспаления и хемокины, привлекающие к 
месту повреждения иммунные клетки.

По данным Р.А. Зиновкина, концентрация пероксида водорода в раневом экссуда-
те на фазе воспаления достигает сотен микромолей на литр и затем постепенно снижа-
ется [18]. В фазе регенерации активные формы кислорода (АФК) в низких концентра-
циях стимулируют образование грануляционной ткани и ангиогенез [7]. Значительное 
превышение уровня активных форм кислорода является причиной окислительно-
го стресса в ране. Автор отмечает, что для нормального ранозаживления требуется 
тонкий баланс между положительной ролью АФК и его потенциально деструктивным 
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действием. Помимо этого, гипоксия приводит к индукции экспрессии эндотелиальных 
молекул клеточной адгезии. Основной их компонент – кластер дифференцировки 54 
(CD54), который способствует проникновению нейтрофилов и макрофагов к месту 
повреждения [7]. Длительная экспрессия этих молекул останавливает репаративные 
процессы в зоне воспаления за счет избыточной инфильтрации иммунных клеток.

Н. Красносельский описал способность ФДТ поддерживать системный антиокис-
лительный гомеостаз при локальном применении фотодинамической терапии на 
область инфицированной Staphylococcus aureus лучевой язвы в экспериментальном 
исследовании. Установлено, что активность супероксиддисмутазы (СОД) на ранних 
сроках после облучения не изменялась по сравнению с нормой. В более отдаленные 
сроки наблюдения (14–21 сут.) показатель снижался в среднем на 25–50%. По мере 
заживления лучевой язвы отмечалась тенденция к восстановлению фермента. Инфи-
цирование лучевой язвы снижало активность СОД как по отношению к норме, так и 
к показателям в только облученном контроле. После проведения сеанса ФДТ на ин-
фицированную лучевую язву Staphylococcus aureus активность СОД не снижалась, а 
сохранялась на уровне нормальных значений вплоть до конца наблюдений, значимо 
превышая соответствующий показатель в нелеченых группах. Локальное облучение 
сопровождалось с первых суток выраженным подъемом уровня активности ката-
лазы (К) на 34% и развитием грануляций. Богатая сосудами грануляционная ткань 
заполняла практически всю область раневого дефекта, в ней располагались более 
зрелые и регулярно ориентированные коллагеновые волокна, в то время как очаги 
лейкоцитарной инфильтрации выявлялись значительно реже [45]. 

При инфицировании лучевой язвы Staphylococcus aureus не наблюдалось суще-
ственного изменения активности каталазы по сравнению с группой, только подверг-
шейся лучевому воздействию. У  животных с инфицированной язвой и лечением с 
помощью ФДТ наблюдалось восстановление уровня активности антиоксидантного 
фермента каталазы вплоть до 45-х суток наблюдения. Из этого следует, что примене-
ние ФДТ на область инфицированной лучевой язвы способствует восстановлению 
потенциала антиоксидантной защиты с нормализацией показателей как антиради-
кального, так и антиперекисного звена (СОД, К) [35].

	� МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ В ХРОНИЧЕСКИХ РАНАХ 
ПОСЛЕ ФОТОДИНАМИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ
По данным П. Толстых, в масштабном исследовании влияния ФДТ на гнойные 

раны стенки последних представлены некротическими тканями. В большом количе-
стве присутствуют полиморфноядерные лейкоциты, отмечается отечность тканей, 
выраженное венозное и капиллярное полнокровие. Встречаются точечные перива-
скулярные кровоизлияния. Причем описанные изменения сохраняются на протяже-
нии длительного периода, фазы раневого процесса накладываются одна на другую, 
воспалительные процессы преобладают над процессами репарации. Все это создает 
предпосылки для нарушения развития грануляций и эпителизации. При морфологи-
ческом исследовании биоптатов из стенок хронических ран выявляются следующие 
закономерности: гистологическое исследование трофической язвы нижней конеч-
ности при варикозном расширении вен демонстрирует наличие утолщенного и на-
ходящегося в состоянии гиперплазии края эпидермиса, примыкающего к основанию 
язвы, покрытому экссудатом, содержащим некротический детрит [20].
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П. Толстых отмечает ускоренное очищение ран после ФДТ, уменьшение выражен-
ности расстройств микроциркуляции. Поверхность раны представлена фиброзно-
лейкоцитарным слоем, бактериальные биопленки отсутствуют. На 3-и сутки появля-
ются первые грануляции. На 5-е сутки описано истончение фиброзно-лейкоцитарно-
го слоя, начинаются процессы замещения грануляций отдельными коллагеновыми 
волокнами. Выявленная метахромазия межуточного вещества свидетельствует об 
усилении синтеза гликозаминогликанов и начале процессов контракции. На 7-е сут-
ки отмечается начало дифференцировки краевого эпителия на слои, базальная 
мембрана становится более выраженной. Количество капилляров снижается, изоли-
рованные коллагеновые волокна трансформируются в зрелые пучки. К 10-м суткам 
остаются единичные локусы грануляций, преобладает слой фуксифильных коллаге-
новых пучков. 

При цитологическом исследовании отмечается выраженное уменьшение микро-
организмов в препаратах. Процент нейтрофилов уменьшается с 93,6 до 80,2 от обще-
го числа клеток. Доля фибробластов среди клеточных форм составляет в исследу-
емой группе 8,7% в сравнении с контрольной 2,2%. Данные изменения цитограмм 
характеризуются как воспалительно-регенераторные. Начиная с 5-х суток при цито-
логическом исследовании в мазках-отпечатках практически не встречаются микро-
организмы. Доля макрофагов и фибробластов составляет 11,8% и 13,2%. С 7-х суток 
в мазках основными клеточными элементами становятся макрофаги и фибробласты, 
встречаются эпителиальные клетки, что позволяет отнести мазки к регенераторно-
му типу [20]. 

Анализируя представленные данные, можно предположить, что ФДТ значитель-
но ускоряет заживление раны за счет более быстрого ее очищения, раннего и более 
активного появления грануляций, стимуляции неоангиогенеза, ускорения появле-
ния коллагена.

	� ВЛИЯНИЕ ФОТОДИНАМИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ НА ЛУЧЕВЫЕ 
ПОВРЕЖДЕНИЯ КОЖИ
Отдельно следует остановиться на лучевых язвах. Патогенез данных поврежде-

ний отличается от хронических ран. На начальных этапах наблюдается повреждение 
капиллярного звена, сопровождающееся первоначально функциональными (стаз, 
спазм), а затем и морфологическими нарушениями. Увеличение давления в капил-
лярном русле сопровождается нарушением микроциркуляции. В  результате часть 
крови, минуя капилляры, попадает из артериального русла в венозное, что вызыва-
ет тканевую гипоксию. Развившийся в результате этого склероз окружающих тканей 
только усиливает ишемию, поддерживая порочный круг [46].

Основной проблемой заживления лучевых повреждений кожи является вы-
раженное нарушение трофики в краях и стенках дефекта. Осложнения лучевой 
терапии трудно поддаются лечению, поскольку облучение способствует ишемии, 
вызывает фиброз и непосредственно ухудшает потенциал клеточной репарации в 
облученных тканях. В лучевых язвах отмечались снижение ангиогенеза и устойчиво 
высокие концентрации матриксной металлопротеиназы, которые отражают небла-
гоприятную молекулярную среду для репликации клеток после повреждения  [46]. 
Заживление их всегда идет путем образования грануляционной ткани и эпителиза-
ции. Репаративная фаза лучевой язвы сопровождается выраженной воспалительной 
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экссудативной реакцией и цикличностью на данном этапе. Исходом таких язв высту-
пает атрофический кожный рубец, который выраженно пигментирован, истончен. 
Микроскопически отмечается гиперкератоз, фактически отсутствует сетчатый слой, 
коллагеновые волокна располагаются более редко, неупорядоченно, гипертрофи-
рованы. При повреждениях глубже дермы, т. е. классических лучевых язвах, грану-
ляционная ткань некротизируется и образуется вновь и процесс «зацикливается» на 
данном этапе. Количество фибробластов низкое [46].

Н. Красносельский в эксперименте на животных показал, что использование ме-
тода ФДТ на область инфицированной лучевой язвы способствует ее заживлению за 
счет стимуляции антиоксидантной защиты с нормализацией показателей как анти-
радикального, так и антиперекисного звена. Автор доказал, что уровень СОД и ката-
лазы остается в нормальных пределах на всех периодах заживления ран в сравнении 
с контрольной группой. В среднем заживление лучевых дерматитов и лучевых ран 
у исследуемой группы животных произошло на 28% и 17% быстрее соответствен-
но [45].

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
ФДТ может быть полезной при лечении хронических ран за счет множества меха-

низмов (прямое уничтожение бактерий и снижение гипервоспалительной реакции). 
Метод имеет ряд преимуществ, среди которых отсутствие системного эффекта, ре-
зистентности, возможность многократного применения, безопасность. Недостатком 
может служить отсутствие метода в клинических протоколах по лечению ран. Как ме-
тод лечения хронических ран фотодинамическая терапия используется мало и име-
ет ряд нерешенных проблем, что осложняется малым количеством исследований, 
посвященных данной теме. В частности, требует дополнительного изучения эффект 
в отношении постлучевых повреждений кожи, эффективность метода в разные пе-
риоды раневого процесса, сравнительный анализ внутривенных и аппликационных 
сенсибилизаторов, эстетических и функциональных результатов данного лечения.
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