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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Хронические раны – актуальная проблема в современной хирургии. Дан-
ная патология не только является структурной и функциональной проблемой, но и 
вызывает серьезные психологические нарушения. Помимо индивидуальных про-
блем, хронические раны наносят экономический ущерб. 
Цель. Оценить клинико-патогенетическую эффективность фотодинамической тера-
пии (ФДТ) с использованием фотосенсибилизатора фотолон в лечении хронических 
ран, а также изучить и обосновать противовоспалительный и репаративный эффек-
ты данного метода.
Материалы и методы. В условиях экспериментальной биологической модели 
на 17 крысах сформированы хронические раны по разработанному способу. Жи-
вотные разделены на 3 группы: ХР-ОС-1 (1 сеанс ФДТ); ХР-ОС-2 (2 сеанса ФДТ); ХР-к 
(контрольная). За 30 мин до облучения в боковую вену хвоста животным вводился 
фотосенсибилизатор фотолон в дозе 1 мг/кг массы тела. После применения метода 
фотодинамической терапии в отношении ран на устройстве «УПЛ ФДТ» при длине 
волны 665 нм, выходной мощности 0,5 Вт, экспозиции 1 мин, энергии 50 Дж иссле-
дован темп их заживления. На 5-е сутки после 1 сеанса в группе ХР-ОС-2 выполнен  
2-й сеанс облучения. Оценку эффективности метода выполняли по комплексу крите-
риев: стандартизированная система оценки хронических ран MEASURE, морфологи-
ческие критерии регенерации, антибактериальный эффект.
Результаты. Установлено, что раны после ФДТ заживали быстрее, фазы ранево-
го процесса сменялись активнее (µmedian площади после 2-го сеанса ФДТ в ОС-к –  
160 мм2, ХР-ОС-1 – 94,5 мм2, ХР-ОС-2 – 16 мм2). Объем раневого отделяемого при про-
ведении ФДТ уменьшался быстрее, характер его менялся от слизистого до серозно-
го (100% случаев – в группе ХР-ОС-2). Количество нейтрофильных лейкоцитов со-
ставляло 63 (52,5; 74,25) и 284 (278; 286) на единицу поля зрения в группах ХР-ОС-2  
и ХР-к соответственно. Площадь грануляций и эпителизации в группах исследования 
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увеличивалась быстрее. В 2 случаях на момент вывода животных из эксперимента 
отмечалась полная эпителизация ран.
Заключение. Выявлены клинические, гистологические и цитологические паттерны 
течения раневого процесса в условиях воздействия на рану методом фотодинами-
ческой терапии. Установлено, что ФДТ обладает выраженным антибактериальным 
эффектом, стимулирует регенерацию, является эффективным способом для дебрид-
мента хронических ран. Ключевым достижением работы стала систематизация ме-
ханизмов действия ФДТ как метода, одновременно решающего 3 задачи: борьбу с 
инфекцией, контроль воспаления и стимуляцию репарации. Это особенно значимо 
для пациентов с рефрактерными ранами, устойчивыми к стандартной терапии.
Ключевые слова: хроническая рана, раневой процесс, фотодинамическая терапия, 
морфология раневого процесса
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Chronic wounds are a pressing issue in modern surgery. This pathology 
is not only a structural and functional challenge, but also causes serious psychological 
disturbances. In addition to difficulties for individuals, chronic wounds cause economic 
damage.
Purpose. To evaluate the clinical and pathogenetic effectiveness of photodynamic 
therapy (PDT) using the photosensitizer "Photolon" in the treatment of chronic wounds, 
as well as to investigate and substantiate the anti-inflammatory and reparative effects of 
this method.
Materials and methods. In an experimental biological model, 17 rats were used to 
create chronic wounds using the method elaborated. The animals were divided into  
3 groups: HR-OS-1 (1 session of PDT); HR-OS-2 (2 sessions of PDT); and HR-k (control).  
30 minutes before irradiation, the animals received a dose of 1 mg/kg of the photosensitizer 
"Photolon" in the lateral tail vein. After applying the photodynamic therapy to wounds 
using the "UPL PDT" device at a wavelength of 665 nm, an output power of 0.5 W,  
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an exposure time of 1 min, and energy of 50 J, the rate of wound healing was evaluated. 
On day 5 after the first session, a second session of irradiation was performed in the group 
of chronic wounds. The effectiveness of the method was evaluated using a set of criteria, 
including the standardized MEASURE chronic wound assessment system, morphological 
criteria for regeneration, and antibacterial effects.
Results. It was found that wounds healed faster after PDT, and the phases of the wound 
process changed more actively (µmedian area after 2 PDT sessions in OS-k – 160 mm2,  
HR-OS-1 – 94.5 mm2, HR-OS-2 – 16 mm2). The volume of wound discharge decreased 
faster during PDT, and its nature changed from mucous to serous (100% of cases in 
the HR-OS-2 group). The number of neutrophilic leukocytes was 63 (52.5; 74.25) and  
284 (278; 286) per unit of the field of view in the HR-OS-2 and HR-k groups, respectively. 
The area of granulation and epithelization in the study groups increased more rapidly.  
In 2 cases, the complete epithelization of the wounds was observed at the time of the 
animals’ withdrawal from the experiment.
Conclusion. Photodynamic therapy is a promising method for chronic wounds treating. 
It has a pronounced antibacterial effect, stimulates regeneration, and is an effective way 
to debride chronic wounds. The key achievement of this work is the systematization of 
the mechanisms of PDT as a method that simultaneously addresses three challenges: 
combating infection, controlling inflammation, and stimulating repair. This is particularly 
significant for patients with refractory wounds that are resistant to standard therapy.
Keywords: chronic wound, wound process, photodynamic therapy, morphology of the 
wound process

	� 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]. 

 По данным систематического обзора и метаанализа обсервационных иссле-
дований, за период 2000–2018 гг. общая распространенность среди взрослых 
хронических ран смешанной этиологии (всего 3 исследования) составила 2,21 на  
1000 населения. В Германии, по анализу данных обязательного медицинского страхо-
вания с участием 9 миллионов застрахованных лиц в течение 3 лет (с 2010 по 2012 г.),  
лечение ран было проведено у 0,43% пациентов, причем распространенность и за-
болеваемость хроническими ранами увеличились за 3 года в 1,3 раза; общая рас-
пространенность ран составила 786 407 случаев лечения хронических ран. Пик вы-
явления хронических ран пришелся на возраст 65 лет [2].

Клиническая значимость проблемы выходит далеко за рамки локальных ткане-
вых дефектов. Медицинский аспект: хронические раны сопровождаются нарушени-
ем микроциркуляции, устойчивой биопленкой патогенов и фиброзированием, что 
снижает эффективность традиционных методов [3]. 
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Психосоциальный компонент: 24% пациентов с хроническими ранами различной 
этиологии страдают депрессивными нарушениями различной степени выраженно-
сти, а 35% из них теряют социальную адаптацию из-за боли, неприятного запаха и 
ограничения подвижности [4].

Экономическая нагрузка: в США лечение хронических ран обходится в 20 мил-
лиардов долларов в год. В Великобритании на лечение хронических ран и уход за 
ними приходится 3% от общих расходов на здравоохранение, а в СНГ хронические 
раны ежегодно обходятся системам здравоохранения в 1,2 млрд долл. Таким обра-
зом, хронические раны легли финансовым бременем на общество не только из-за 
экономической нагрузки на здравоохранение, но и из-за снижения производитель-
ности [5].

Важность верификации данной нозологической формы состоит в наличии слож-
ных морфофункциональных процессов в области хронической раны и окружающих 
тканей, которые являются причиной ее возникновения и последующей стагнации [6]. 

Критерии хронической раны включают отсутствие признаков заживления в те-
чение 4–6 недель в ответ на проводимое адекватное лечение [7]. Европейское об-
щество репарации определяет хроническую рану как рану, не заживающую в срок, 
являющийся нормальным для ран подобного объема и локализации, на фоне прово-
димого лечения [8].

 Wound Healing Society (2022) выделило основной критерий определения раны 
как хронической: акцент на гистологических/цитологических маркерах персистиру-
ющего воспаления.

 Раннее применение «биологической терапии» (препараты на основе факторов 
роста, антибиотики) требует своевременной диагностики хронизации. Так, соглас-
но ранним критериям, заживление ран происходит с формированием избыточной 
грануляционной ткани, часто с развитием чрезмерного фиброза, ведущего к рубцо-
вой контрактуре и потере функции. Хронические раны не столько повторяют этапы 
острых, сколько характеризуются патологической стагнацией. Патологическая стаг-
нация – это состояние, при котором процесс заживления раны останавливается на 
определенной фазе (чаще всего на стадии воспаления) из-за нарушения регуляции 
клеточных и молекулярных механизмов, что препятствует переходу к следующим 
этапам регенерации. В фазе воспаления отмечается нарушение молекулярных и 
клеточных механизмов регенерации. Это принципиальное отличие от устаревшей 
концепции «замедленного заживления» [9], что подтверждается современными ис-
следованиями патогенеза [10, 11].

Современные паттерны заживления:
1.	 Биопленки и микробиом.

Современные исследования доказывают, что биопленки присутствуют в подавля-
ющем большинстве хронических ран [12]. Они блокируют миграцию кератиноцитов, 
активируют TLR-2/4 и хронический NF-κB-опосредованный воспалительный ответ, 
снижают эффективность антибиотиков [13]. Этот эффект принципиально отличает их 
от острых ран, где биопленки формируются редко (<5% случаев) [12].
2.	 Нарушение ангиогенеза.

В острых ранах VEGF и FGF-2 стимулируют образование капилляров к 5–7-му дню. 
В хронических ранах гипоксия сохраняется из-за нарушения неоваскуляризации [14], 
апоптоза эндотелиальных клеток под действием ROS (реактивных форм кислорода), 
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снижения экспрессии HIF-1α в условиях хронического воспаления. Вследствие это-
го грануляционная ткань становится рыхлой, кровоточащей, с низким содержанием 
коллагена I типа [15].

 Современные клинико-морфологические критерии стагнации: 
1.	 Отсутствие сокращения площади >40% за 4 недели.
2.	 Цитологическое подтверждение: нейтрофилы >25% в мазке-отпечатке; соотно-

шение MMP-9/TIMP-1 >10 (норма <1).
Ключевым сегодня является введение количественного критерия (40% сокраще-

ния площади) вместо субъективной оценки «отсутствие улучшений».
Современные данные требуют пересмотра подходов к лечению: вместо пассив-

ного наблюдения за «замедленным» заживлением необходима патогенетическая 
коррекция с первых дней терапии. Устаревшие концепции не учитывают роль ми-
кробиома и эпигенетических механизмов, что критично для понимания механизма 
репарации хронических ран.

В 2004 г. опубликована система оценки хронических ран MEASURE, включаю-
щая в себя основные параметры, используемые при оценке и лечении таких ран:  
М (Measure) – размеры раны (длина, ширина, глубина и площадь), Е (Exudate) – экс-
судат (количество и качество), A (Appearance) – внешний вид (раневое ложе, тип тка-
ни и количество), S (Suffering) – болевой синдром (характер и интенсивность боли),  
U (Undermining) – деструкция (наличие или отсутствие), R (Reevaluate) – наблюдение 
(регулярный контроль всех параметров), Е (Edge) – край (состояние краев раны и 
окружающей кожи) [6].

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оценить клинико-патогенетическую эффективность фотодинамической терапии 

(ФДТ) с использованием фотосенсибилизатора фотолон в лечении хронических ран, 
а также изучить и обосновать противовоспалительный и репаративный эффекты 
данного метода.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование выполнено на половозрелых крысах линии Wistar возрастом  

6 мес., содержащихся в условиях стационарного вивария Института радиобиологии 
НАН Беларуси при температуре 22,0±1,0 °С, 12/12 ч цикле день/ночь, со свободным 
доступом к воде и пище. Эксперимент одобрен комитетом по биоэтике ГНУ «Инсти-
тут радиобиологии НАН Беларуси». Все манипуляции с лабораторными животными 
в эксперименте выполнялись в соответствии с международными рекомендациями 
Европейской конвенции о защите позвоночных животных, используемых для экспе-
риментов или в иных научных целях [16].

Методом рандомизации до начала эксперимента животные были разделены на 
3 группы:
1.	 ХР-ОС-1 (модель хронической раны, основная группа 1 – 1 сеанс фотодинамиче-

ской терапии; 6 особей).
2.	 ХР-ОС-2 (модель хронической раны, основная группа 1 – 2 сеанса фотодинамиче-

ской терапии; 6 особей).
3.	 ХР-к (модель хронической раны, контрольная группа, без применения метода 

фотодинамической терапии; 5 особей).
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После предварительной эпиляции, в условиях адекватной анальгезии, хрониче-
ские раны (ХР) были сформированы путем создания дефекта кожи, подкожно-жиро-
вой клетчатки и поверхностной фасции на спине животного, параллельно средней 
линии тела. Размер дефекта составлял 2,5×2,5 см. Известно, что у грызунов процесс 
заживления ран происходит преимущественно за счет контракции, у человека – за 
счет эпителизации [17]. С целью ограничения контракции, максимальной прибли-
женности заживления к физиологии человека фасция в зоне дефекта была фиксиро-
вана 8 отдельными швами к границам дефекта кожи. Перевязки животным выполня-
лись через день стандартным способом с применением антисептиков. По мере не-
обходимости удалялся струп, рана намеренно оставлялась открытой, что создавало 
предпосылки для «вялой» грануляции и хронизации процесса [18]. 

На 7-е сутки была сформирована модель хронической раны. Перед началом ле-
чения выполнялся забор тканей из стенок и дна раны на гистологическое исследо-
вание, мазок – отпечаток из раны на цитологическое исследование и бактериологи-
ческий посев на микрофлору. Последняя определялась качественно и полуколиче-
ственно. За 30 мин до непосредственного облучения в боковую вену хвоста живот-
ным вводился фотосенсибилизатор фотолон в дозе 1 мг/кг массы тела. Процедура 
фотодинамической терапии выполнялась расфокусированным лучом на устройстве 
«УПЛ ФДТ» при следующих параметрах: длина волны 665 нм, выходная мощность  
0,5 Вт; экспозиция 1 мин; плотность мощности 0,5 Вт/см2; энергия 50 Дж; расстояние 
от поверхности раны 1±0,2 см; диаметр пятна облучения 1±0,2 см. На 5-е сутки после 
1-го сеанса ФДТ в группе ХР-ОС-2 сеанс выполнялся повторно на прежних параме-
трах с предварительным забором биоматериала. Через 2 недели (на 26-е сутки) жи-
вотные выводились из эксперимента. Выполнялся забор тканей на гистологическое 
и цитологическое исследование. На всем протяжении наблюдения через день осу-
ществлялась макроскопическая оценка состояния раны по стандартизированной 
системе MEASURE [6].

Порядок проведения гистологического исследования: материал подвергали 
стандартной гистологической проводке: фиксировали в 10% нейтральном забуфе-
ренном формалине, проводили через батарею спиртов возрастающей крепости, 
о-ксилол, заливали в парафин и изготавливали патогистологические срезы толщи-
ной 4 мкм, окрашивали гематоксилином и эозином. Окрашенные препараты фото-
графировали в 5 полях зрения – объектив 10× и в 5 полях зрения – объектив 40× 
при помощи цифровой камеры Olympus SC20 с разрешением 1596×1196 пикселей. 
Использовался микроскоп Olympus CХ41 RF. 

Порядок проведения цитологического исследования: биологический материал 
равномерно распределялся на предметные стекла, первичная фиксация осущест-
влялась на воздухе. В лаборатории препараты окрашивались в красителе-фикса-
торе эозине метиленовом синем по Май-Грюнвальду и красителе азур-эозине по 
Романовскому. Оценка цитологических паттернов осуществлялась с применением 
микроскопа Leica DM 1000, объектив 10×, найденные цитоморфологические измене-
ния исследовались объективом 100× с применением иммерсионного масла. 

Статистический анализ данных выполнялся с помощью языка программиро-
вания R (версия 4.5.0), с применением библиотеки tidyverse (версия 2.0.0), пакетов 
ggstatsplot (версия 0.12.1), rstatix (версия 0.7.2), ggplot2 (версия 4.0.0), PMCMRplus 
(версия 1.9.12). Описание количественных признаков дано в виде среднего  
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значения и стандартного отклонения (Mean (SD)) или в виде медианы и квартилей 
(Me (Q1; Q3)), минимума и максимума для оценки диапазона разброса значений по-
казателя (Min; Max). Категориальные признаки представлены в виде значений аб-
солютных и относительных частот (долей) встречаемости значений признака. Для 
определения значимости различий 3 и более независимых групп выполнялся тест 
Краскела – Уоллиса с последующим апостериорным сравнением групп попарно 
(тест Данна) и применением поправки на множественные сравнения (метод Холма). 
В случае тестирования значимости различия 3 и более связанных групп осущест-
влялся тест Фридмана с последующим апостериорным сравнением групп попарно  
(тест Дарбина – Коновера) и применением поправки на множественные сравнения 
(метод Холма). Также выполнялась оценка соответствующего размера эффекта с вы-
числением 95% доверительного интервала (95% ДИ для размера эффекта). Срав-
нение долей категориальных признаков в независимых группах и анализ ассоциа-
ции между категориальными признаками выполнен с использованием критерия χ2 
Пирсона. Для таблиц сопряженности 2×2 выполнялась поправка Йетса на непре-
рывность, оценка силы связи осуществлялась с помощью V-коэффициента Крамера  
(с вычислением 95% ДИ). При сравнении долей категориальных признаков в бо-
лее чем 2 независимых группах проводились апостериорные сравнения с помо-
щью критерия χ2 Пирсона с применением поправки на множественные сравнения  
(метод Холма). В случае анализа категориальных признаков для связанных выборок 
выполнялся тест Макнемара.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ 
При макроскопическом исследовании после моделирования ран на 1-е сутки 

общее состояние животных оценивалось как среднетяжелое. Животные вялые, под-
вижность и потребность в питании снижена, потребность в воде повышена. Раны с 
признаками начинающегося инфицирования: дно раны по всей поверхности выстла-
но фибрином, края отечны, инфильтрированы, кожа вокруг ран гиперемирована. 
К 3-м суткам состояние животных улучшилось, потребность в питании и воде вос-
становлена, активность умеренная. На 3-и сутки после 1 сеанса ФДТ (10-е сутки экс-
перимента) отмечаются макроскопические различия в состоянии ран. Размеры ран 
после первого сеанса ФДТ варьировались в группах ХР-ОС-1, ХР-ОС-2 от 17×15×6 до 
14×15×6 мм; в группе ХР-к от 23×22×8 до 20×22×7 мм. После 2-го сеанса ФДТ разме-
ры составили в группе ХР-ОС-1 от 10×11×5 до 9×9×4 мм; в группе ХР-ОС-2 от 5×5×3 
до 4×4×2 мм; в группе ХР-к от 16×14×7 до 11×10×5 мм. Различия в площади ран в 
различных группах после 2 сеансов ФДТ представлены на рис. 1.

До начала лечения во всех группах отмечается обильный слизистый и слизисто-
гнойный экссудат. После первого сеанса ФДТ в группах исследования экссудат при-
обрел серозный характер, количество его уменьшилось. В группе контроля экссу-
дат остался слизистым, количество не изменилось. После 2-го сеанса ФДТ в группе 
ХР-ОС-1 экссудат скудный серозный (16,67%) и серозно-геморрагический (83,33%); в 
группе ХР-ОС-2 – скудный (50%) либо отсутствует (50%), характер серозный (100%); 
в группе ХР-к – умеренный (60%) и скудный (40%), по характеру слизистый (80%) 
и серозный (20%). Дно ран в группах исследования представлено ПЖК после 1-го 
сеанса и дермой после 2-го сеанса. В группе контроля дно было представлено по-
верхностной фасцией, на момент выведения животных из эксперимента – ПЖК (80%)  
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Рис. 1. Различия в площади ран в группах сравнения по хроническим ранам после проведения  
2 сеансов ФДТ
Fig. 1. Differences in wound area in the comparison groups for chronic wounds after 2 PDT sessions

Рис. 3. Группа ХР-ОС-2: в строме количество 
нейтрофильных гранулоцитов уменьшилось, 
увеличилось количество гистиоцитов.  
Окраска: гематоксилин и эозин. Увеличение:  
600× (объектив 60×, окуляр 10×)
Fig. 3. Group HR-OS – 2: the number of neutrophilic 
granulocytes in the stroma decreased,  
and the number of histiocytes increased.  
Stain: hematoxylin and eosin. Magnification:  
600× (objective 60×, eyepiece 10×)

Рис. 2. Контрольная группа: в строме 
повышенное количество нейтрофильных 
гранулоцитов, новообразованные сосуды 
в составе грануляционной ткани (указано 
стрелкой). Окраска: гематоксилин и эозин. 
Увеличение: 600× (объектив 60×, окуляр 10×)
Fig. 2. Control group: increased number  
of neutrophilic granulocytes in the stroma,  
and newly formed vessels in the granulation 
tissue (indicated by the arrow). Staining: 
hematoxylin and eosin. Magnification: 400× 
(40× objective, 10× eyepiece)
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Рис. 4. Различия во встречаемости фибробластов в группах сравнения на разных этапах лечения
Fig. 4. Differences in the occurrence of fibroblasts in the comparison groups at different stages  
of treatment

Рис. 5. Цитологический препарат (группа ХР-ОС-2), объектив 100×. Фон препарата чистый, в поле 
зрения отмечаются клетки фибробластического ряда с реактивными изменениями. Окраска:  
по Романовскому. Увеличение: 1000× (объектив 100×, окуляр 10×)
Fig. 5. Cytological preparation (group HR OS-2), 100× objective. The background of the preparation 
is clear, and the field of view shows fibroblast-like cells with reactive changes. Staining: Romanovsky. 
Magnification: 1000× (100× objective, 10× eyepiece)

и дермой (20%). Раны в контрольной группе с признаками гнойного воспаления, 
инфильтрация краев выражена сильнее, у части животных имеются геморрагиче-
ские корки. После 1-го сеанса ФДТ в группах ХР-ОС-1, ХР-ОС-2 инфильтрация сте-
нок ран уменьшилась, гиперемия вокруг ран сохраняется. Отмечается появление  
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Различия в значениях гистологических показателей на разных этапах лечения на единицу поля 
зрения 
Differences in the values of histological indicators at different stages of treatment per unit of field of view

Признак ХР-ОС-1
(n=6)

ХР-ОС-2
(n=6)

ХР-к
(n=5)

Лимфоциты
До начала лечения 19 (17,25; 21,5) 19,5 (18,25; 20) 19 (18; 22)
После 1-го сеанса ФДТ 14,5 (14; 15,75) 14 (14; 14,75) 20 (17; 21)
После 2-го сеанса ФДТ 14,5 (14; 15) 26 (21; 30,25) 19 (16; 21)
Нейтрофилы
До начала лечения 332 (318; 340) 328 (320,25; 341) 330 (321; 334)
После 1-го сеанса ФДТ 137 (129,75; 139,75) 132,5 (129,75; 136,75) 326 (325; 327)
После 2-го сеанса ФДТ 111,5 (106,75; 120,75) 63 (52,5; 74,25) 284 (278; 286)
Лейколимфоцитарное соотношение
До начала лечения 17,25 (14,22; 19,68) 17,1 (16,51; 17,58) 18,6 (16,52; 19,7)
После 1-го сеанса ФДТ 9,59 (8,56; 9,75) 9,42 (9,26; 9,49) 16,31 (15,57; 19,12)
После 2-го сеанса ФДТ 7,89 (7,24; 8,86) 2,5 (2,2; 2,8) 14.53 (14,14; 17,75)
Процент распада лейкоцитов
До начала лечения 15,5 (15,17; 15,98) 15,6 (15,17; 15,88) 15,5 (14,8; 16,1)
После 1-го сеанса ФДТ 10,65 (9,65; 11,43) 9,35 (8,75; 9,73); 15.5 (14,8; 16,1)
После 2-го сеанса ФДТ 9,15 (8,2; 9,73) 5,8 (2,5; 7,1) 11,4 (11,3; 14,2)

мелкозернистых грануляций, покрывающих от 50 до 90% площади ран. Грануляции 
плотно фиксированы, контактно кровоточат. В контрольной группе раны покрыты 
фибрином, площадь грануляций до 20–50% ран. По характеру грануляции в кон-
трольной группе более рыхлые, «нежные», слабо фиксированы к подлежащим тка-
ням. После 2-го сеанса ФДТ площадь грануляций в группах исследования составила 
более 95%, в контрольной группе – от 50 (40% случаев) до 90% (60% случаев). После 
2-го сеанса ФДТ в группе ХР-ОС-2 отмечается полное купирование воспалительно-
го процесса, отделяемое скудное, серозное, гиперемия кожи вокруг полностью ис-
чезла, перифокальный отек отсутствует. Гистологические различия между группами 
исследования и сравнения представлены на рис. 2, 3. Тенденция к заживлению ран 
прослеживается и в группе ХР-ОС-1 (1 сеанс облучения), в то время как в контроль-
ной группе степень эпителизации выражена значительно меньше. На момент выво-
да из эксперимента у 2 животных группы ХР-ОС-2 отмечалась полная эпителизация 
хронических ран. Динамика различия в значениях гистологических показателей на 
единицу поля зрения на разных этапах лечения представлена в таблице.

При цитологическом анализе раневого отделяемого в основных группах (ХР-ОС-1 
и ХР-ОС-2) зарегистрировано достоверное снижение количества нитей фибрина, 
нейтрофильных лейкоцитов. Одновременно в этих группах отмечался более высо-
кий прирост фибробластов, тогда как в контрольной группе их количество увеличи-
валось незначительно, что указывает на замедленную пролиферативную фазу реге-
нерации (рис. 3). Различия во встречаемости фибробластов в единице поля зрения в 
группах сравнения за период наблюдения представлены на рис. 4.

Уже после 1-го сеанса ФДТ отмечалось значительное обеднение микробиома в 
группах ХР-ОС-1, ХР-ОС-2, восстановление сосудистого компонента. В контрольной 
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группе воспаление усиливалось, фибробласты встречались единичные, с реактив-
ными изменениями, объем межуточного вещества также увеличен. Цитологическая 
картина представлена на рис. 5. Клеточные элементы хронического воспаления до 
применения ФДТ во всех группах были в большом количестве. После 1-го сеанса 
ФДТ в группах исследования их количество уменьшилось до 50%, после 2-го сеанса 
в группе ХР-ОС-2 отсутствовали у 5 животных (83,33%). Пик воспаления пришелся на 
12-е сутки, после чего процессы репарации начали преобладать. 

Токсическая зернистость нейтрофилов была выражена меньше. При взятии маз-
ков – отпечатков из ран клеточный материал в контрольной группе легче отделялся 
и наносился на стекло, чем в группах исследования, что также говорит о более вы-
раженном воспалительном процессе.

В результате сравнения групп (тест Краскела – Уоллиса), попарного сравнения 
(тест Данна) и применения поправки на множественные сравнения (метод Холма) 
были подтверждены различия при сравнении групп ХР-к и ХР-ОС-2 после 2 сеансов 
ФДТ по следующим признакам: количество лейкоцитов (statistic 14.3585, p_val<0.001, 
p_valadj<0,001, Effect size 0.897+ 95% CI); количество лимфоцитов (statistic 11.4537, 
p_val<0.0033, p_valadj<0,0025, Effect size 0.716+ 95% CI); количество нейтрофилов 
(statistic 14.2353, p_val<0,001, p_valadj<0,001, Effect size 0.89+ 95% CI); лимфолейкоци-
тарное отношение (statistic 12.0353, p_val<0,0024, p_valadj<0,0017, Effect size 0.802+ 
95% CI); площадь раны (statistic 14.3407, p_val<0,001, p_valadj<0,00, Effect size 0.896+ 
95% CI); процент распада лейкоцитов (statistic – 12.0353, p_val<0,0024, p_valadj<0,0017, 
Effect size 0.802+ 95% CI). Степень эффекта по представленным признакам – сильный. 
По остальным признакам эффект интерпретировался как умеренный либо отсут-
ствовал.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
По результатам проведенного экспериментального исследования доказано, 

что фотодинамическая терапия является перспективным методом лечения хрони-
ческих ран и постлучевых язв. В ходе попарного сравнения групп было выявлено 
значимое различие в скорости заживления хронических ран в группах исследова-
ния и контрольной группе. Установлено, что метод обладает выраженным антибак-
териальным эффектом, стимулирует регенерацию за счет купирования воспаления, 
ускоряет организацию лейкоцитарного вала, является эффективным способом для 
дебридмента хронических ран. Также фотодинамическая терапия является мощным 
стимулятором неоангиогенеза, индуцирует пролиферацию фибробластов и керати-
ноцитов, тем самым стимулируя созревание грануляционной ткани. 

Вместе с тем фотодинамическая терапия хронических ран – недостаточно изу-
ченный метод, применение его ограничено в клинической практике, метод отсут-
ствует в клинических протоколах. 

 Ключевым достижением работы стала систематизация механизмов действия 
ФДТ как метода, одновременно решающего 3 задачи: борьба с инфекцией, контроль 
воспаления и стимуляция репарации. Это особенно значимо для пациентов с реф-
рактерными ранами, устойчивыми к стандартной терапии, что доказывает необхо-
димость дальнейшего изучения фотодинамической терапии как одного из ключевых 
методов в лечении хронических ран.
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