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За даними Міжнародної агенції дослідження раку 
(International Agency for Research on Cancer — IARC) 
ВООЗ у  185 країнах світу в  2020 р. зареєстровано 
19,3 млн первинних пацієнтів зі злоякісними ново-
утвореннями, 10 млн онкологічних хворих помер-
ли; пацієнтів з онкологічними хворобами, що про-
жили понад 5 років після встановлення діагнозу 
та первинного лікування, налічують 50,6 млн  [1]. 
В Україні зареєстровано близько 1 млн таких паці-
єнтів, в 2019 р. виявлено 138 509 нових випадків зло-
якісних пухлин, померли 61 289 онкологічних хво-
рих [2]. Сучасні методи лікування (хірургічні втру-
чання, променева терапія, хіміотерапія) достатньо 
ефективні, але не  гарантують повного одужання, 
особливо, при  розповсюджених стадіях захворю-
вання та при прогресуванні останнього. Ефектив-
ність хіміо- і променевої терапії лімітовані резис-
тентністю (первинною та набутою) пухлинних клі-
тин до використовуваних препаратів та іонізуючого 
опромінення. Тому, незважаючи на поступове під-
вищення показників загальної та безрецидивної ви-
живаності пацієнтів, показники летальності достат-
ньо стабільні. Попри вдосконалення методів ран-
ньої діагностики онкологічної патології та прогрес 
у  створенні нових лікарських препаратів зберіга-
ється потреба в пошуку нових додаткових підходів 
до лікування (Supplement therapy) пацієнтів з рако-
вими та передраковими захворюваннями, передопе-
раційної підготовки, профілактики розвитку реци-
дивів та метастазів, паліативного лікування на тер-
мінальних стадіях.

Фотодинамічну терапію (ФДТ) відносять до су-
часних, високо ефективних неінвазивних методів 
лікування пацієнтів з  передраковими станами та 
онкологічними захворюваннями. ФДТ заснована 
на впливі лазерного випромінювання на фотосен-
сибілізатор (ФС), що генерує синглетний кисень і 

вільні радикали, які запускають фотохімічні реак-
ції в  пухлинних клітинах з  подальшим руйнуван-
ням білкових структур і активацією імунних реакцій. 
Тим самим ФДТ здатна викликати як загибель пух-
линних клітин, так і запускати місцевий і системний 
протипухлинний імунітет, що забезпечує контроль 
за перебігом захворювання та профілактику можли-
вих рецидивів. Виходячи з викладеного, ФДТ може 
бути віднесена до методів Supplement therapy.

Історія розробки ФДТ. Починаючи з 70-х років 
минулого століття, в науковій літературі зʼявилися 
результати перших фундаментальних досліджень 
ефектів ФДТ на  тваринах з  експериментальними 
пухлинами та клінічних спостережень; у подальшо-
му розпочався активний пошук нових ФС для про-
ведення ФДТ [3].

В Україні біля витоків створення ФДТ як нової 
технології лікування при  онкологічних захворю-
ваннях стояв професор М.Ф. Гамалія (1932–2016). 
Протягом 50 років він очолював лабораторію кван-
тової нанобіології Інституту експериментальної па-
тології, онкології та радіобіології ім. Р.Є. Кавець-
кого Національної академії наук України, що стала 
колискою не тільки лазерної медицини, але й ФДТ. 
Ще в 1972 р. М.Ф. Гамалія та Р.Є. Кавецький як роз-
робники методу використання лазера в експеримен-
ті та клініці були удостоєні Державної премії УРСР 
в галузі науки і техніки [4]. Саме ці дослідження по-
казали, що в основі лікувальної дії лазерного опро-
мінення лежить наявність у крові ендогенних пор
фіринів і молекулярного кисню як основних фо-
тоакцепторів; дозволили сформулювати поняття 
«фотодинамічна модифікація крові»  — оптимізо-
вана, математично вивірена за світловими параме-
трами та дозами, низько-інтенсивна дія на кров, на-
слідками якої є морфологічні зміни елементів кро-
ві, локальні та системні ефекти.
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ФОТОДИНАМІЧНА ТЕРАПІЯ 
В ОНКОЛОГІЇ
Проведено аналіз даних наукової літератури щодо розвитку методу фото-
динамічної терапії (включаючи розробку фотосенсибілізаторів), а також 
щодо механізмів її дії. Наведено перелік онкологічних захворювань, у ліку-
ванні яких застосовували цей метод, розглянуто ефективність останньо-
го, проаналізовано переваги й недоліки. Фотодинамічну терапію відносять 
до сучасних неінвазивних методів лікування передракових і онкологічних за-
хворювань; метод заснований на використанні лазерного випромінювання, 
здатного в присутності фотосенсибілізаторів генерувати синглетний ки-
сень і вільні радикали, які запускають у пухлинних клітинах і тканинах фо-
тохімічні реакції з подальшим руйнуванням їх білкових структур. Голов-
ною перевагою зазначеного методу є висока ефективність, органозберіга-
юча технологія, низька системна токсичність по відношенню до життєво 
важливих органів людини. У статті обговорюються невирішені актуаль-
ні питання щодо застосування фотодинамічної терапії в лікуванні паці-
єнтів зі злоякісними пухлинами.
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У низці наукових центрів активно здійснював-
ся пошук ФС. Одним із перших ФС був тетра-па-
ра-сульфофеніл порфирин. Експерименти на лабо-
раторних тваринах дали хороші результати, проте 
ці сполуки проявляли дерматотоксичність і швидко 
руйнувалися. ФС гідроксиалюмінію сульфофтало-
ціанін також був дерматотоксичним, мав недостат-
ньо високу селективність накопичення в тканинах 
пухлин, а також тривалий час затримувався в ткани-
нах організму. Тому наукова медична громадськість 
гідно не оцінила ФДТ як альтернативний метод лі-
кування при онкологічній патології [5, 6]. Зазначе-
ні недоліки були усунуті при дослідженні хлорину 
і хлориноподібних ФС. Хлорин структурно схожий 
на  порфирин, але має на  один подвійний зв’язок 
менше. Він здатний істотно більше поглинати енер-
гію світла в частині червоного спектра, тим самим 
збільшуючи глибину проникнення світла в ткани-
ни. Прикладом такого класу ФС став фотодітазин 
(Д-метилглюкомінова сіль хлорину Е6) зі спектром 
максимуму поглинання при 662 нм. Було розробле-
но ФС хлорин Е6, отриманий з ціанобактерій роду 
Spirulina. Наявність у препараті полівінілпіролідону 
істотно підвищила його водорозчинність, біодоступ-
ність і збільшила час циркуляції в крові (максималь-
не накопичення в пухлинній тканині — через 3 год, 
слідові кількості в крові — до 24 год) [6]. Пізніше за-
пропоновано новий ФС бактеріохлорин з високою 
проникністю в тканини, який справляв фотодина-
мічні ефекти in vitro на пухлинних клітинах жовчних 
шляхів людини, in vivo — в організмі мишей з пухли-
нами. Використання цього препарату забезпечува-
ло високу ефективність ФДТ проти грампозитивних 
і грамнегативних бактерій [7, 8]. Сьогодні описані 
3 групи пухлиноспецифічних ФС. ФС 1-го поко-
ління — гематопорфиринові деривати — водороз-
чинна суміш порфиринів, очищена фракція; похід-
ні 5-амінолевулінової кислоти. Ці ФС мають високу 
фототоксичність і ефективні тільки при поверхне-
вих новоутвореннях. ФС 2-го покоління — фтало-
ціаніди; бактеріохлорини. Вони мають високу ту-
моротропність, високий вихід синглетного кисню і 
низьку фототоксичність. ФС 3-го покоління — мо-
дифіковані ФС 2-го покоління, приєднані до носіїв 
(моноклональних антитіл, біологічних конʼюгатів), 
що  володіють тропністю до  мембранних структур 
пухлинних клітин [9].

Наприкінці 90-х років минулого століття по-
чали розробляти нові напрямки лазерної медици-
ни — флюоресцентну діагностику і ФДТ для паці-
єнтів з базальноклітинним і плоскоклітинним ра-
ком шкіри, метастазами в  шкіру меланоми і раку 
молочної залози, раком верхньої і нижньої губи [10]. 
На основі наукової оцінки можливостей і ефектив-
ності лазерної хірургії і ФДТ злоякісних новоутво-
рень різних локалізацій (раку шкіри (меланоми); 
раку язика, нижньої губи, слизової оболонки рота; 
раку ЛОР-органів, стравоходу, шлунка, прямої киш-
ки, сечового міхура, легені; пухлин жіночої стате-

вої сфери та ін.) ці методи отримали законодавчу 
базу і включені в протоколи лікування при злоякіс-
них захворюваннях як високотехнологічна медич-
на допомога [6, 11, 12]. Процес ФДТ здійснюється 
в кілька етапів: введення препарату ФС, яке триває 
від 2 до 3 год; накопичення ФС в патологічних тка-
нинах; флуоресцентна діагностика; розрахунок па-
раметрів ФДТ; складання плану ФДТ і проведення 
процедури. За даними сукупності результатів клініч-
них випробувань можна підсумувати, що ефектом 
ФДТ у хворих з пухлинами різної локалізації (II–
III стадії) є досягнення (покращення) обʼєктивного 
лікувального ефекту, а при спостереженні впродовж 
12–60 міс — стабілізації процесу і збільшення трива-
лості життя [13]. Слід зазначити, що описані окремі 
випадки неефективного використання методу ФДТ 
при лікуванні пухлинних захворювань, наприклад 
еритроплакії Кейра [14].

Було також запропоновано використовувати со-
нодинамічну терапію з ФС (ультразвук + ФС хло-
рин Е6), а також комбінацію сонодинамічної та фо-
тодинамічної терапії для лікування при злоякісних 
новоутвореннях [3, 15]. Ще одним аспектом вико-
ристання ФДТ у онкологічних хворих є лікування 
ран та виразок, що тривало не загоюються (з анти-
біотикорезистентною флорою) [16].

На сьогодні обґрунтованою виглядає точка зору, 
що, незважаючи на  наявність низки недостатньо 
досліджених питань, використання ФДТ в клініч-
ній онкології може бути розширене і вельми по-
трібне [9].

Механізм дії. Відомо, що велика частина пухлин-
них клітин в організмі уникає розпізнавання і зни-
щення імунною системою. У процесі росту пухли-
ни на  поверхні малігнізованих клітин формуєть-
ся слизовий глікопротеїдний шар, який створює 
«камуфляж» і захищає їх від розпізнавання кліти-
нами імунної системи. За допомогою ФДТ вдається 
зруйнувати такий захист. Пухлинні клітини завдяки 
зміненій плинності компонентів цитоплазматичної 
мембрани здатні вибірково поглинати і накопичува-
ти в собі ФС. Протипухлинну дію ФДТ повʼязують 
із впливом лазерного випромінювання на ФС з по-
дальшим генеруванням синглетного кисню і вільних 
радикалів. У клітинах пухлини ці сполуки запуска-
ють фотохімічні реакції з подальшим руйнуванням 
їх білкових структур. На сьогодні вивчено і детально 
описано спін-каталіз у процесах фото- та біоакти-
вації молекул кисню. Окиснювальне пошкодження 
клітин пов’язане з формуванням синглетного кис-
ню, який має рекордно великий час життя в розря-
дженому стані — 4600 с, або 1,27 год [17].

Такі сполуки кисню здатні ефективно інактиву-
вати навіть віруси SARS-CoV-2 in vitro при викорис-
танні ФДТ і ФС радахлорин. На моделі перещеплю-
ваної культури клітин Vero E6 за допомогою ФДТ 
з використанням ФС в концентрації 0,05–0,5 мкг/мл 
вдалося знизити титр вірусу SARS-CoV-2 до цито-
патичної дози 103 ЦПД50 [18]. Однак слід зауважи-
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ти, що для вироблення оптимальної стратегії ФДТ 
треба розуміти механізми генерації та способи га-
сіння синглетного кисню, його взаємодії з компо-
нентами клітини (цитоплазматичною мембраною, 
вмістом цитоплазми).

Водночас пухлинна тканина руйнується в резуль-
таті як прямого її пошкодження активними сполу-
ками кисню (апоптоз або некроз пухлинних клі-
тин), так і опосередковано — завдяки блокаді судин, 
що живлять пухлину, з подальшим руйнуванням ен-
дотеліальних клітин, судинної дилатації, агрегації 
тромбоцитів. Утворений у  результаті руйнування 
пухлини клітинний детрит (денатурований і натив-
ний білок) стає чужорідним, розпізнається клітина-
ми імунної системи і, як наслідок, активуються ре-
акції протипухлинного імунітету. При низьких дозах 
ФДТ в лімфатичних вузлах відбувається активація 
антиген-специфічних Т-клітин з наступним синте-
зом Т-клітин-ефекторів і простих Т-клітин [19, 20].

Переваги та недоліки ФДТ. ФДТ як спосіб ліку-
вання при онкопатології має низку переваг: ефек-
тивність підтверджена клінічно, видимість резуль-
татів фіксують після одноразового застосування, 
за  необхідності терапію повторюють багаторазово 
до досягнення повного лікувального ефекту, не ви-
магає наркозу, безболісна і безкровна, має низь-
ку системну токсичність, зміцнює імунітет, не дає 
ускладнень, суттєво зменшує частоту місцевих ре-
цидивів.

З недоліків і побічних ефектів ФДТ слід зазна-
чити недостатньо високу селективність накопичен-
ня ФС в тканинах пухлини, тривале затримання їх 
у здорових тканинах, що провокує фототоксичність 
для шкірних покривів і необхідність захисту від по-
трапляння сонячного світла на  тіло пацієнта. Та-
кож відзначають малу проникність лазерного опро-
мінення до новоутворень, що розташовані глибо-
ко під шкірними покривами всередині організму.

Показання до застосування ФДТ. Відпрацьовану 
тактику поєднання ФДТ і Supplement-терапії засто-
совують при  найрізноманітніших захворюваннях: 
гнійно-запальних (шкіри, слизових оболонок по-
рожнини рота, носоглотки, сечостатевої сфери), без-
плідді, онкопатології (у тому числі у хворих на рак 
передміхурової залози, молочної залози, а  також 
із неоперабельними пухлинами мозку) [13].

Особливу ефективність і незмінно високі резуль-
тати відзначено при використанні ФДТ в лікуван-
ні новоутворень шкіри (меланома, плоскоклітин-
ний рак шкіри та ін.) та слизових оболонок. За до-
помогою ФДТ видаляють без рубців кондиломи, 
бородавки, папіломи, коригують інші дерматози. 
Метод виявився ефективним і при лікуванні вірус-
них захворювань: папіломатозу, проявів інфікуван-
ня герпесвірусами різних типів (вірус простого гер-
песу, цитомегаловірус, вірус Епштейна — Барр), ау-
тоімунних нейровірусних інфекцій.

Щодо клінічного використання ФДТ в онколо-
гії залишається ряд невирішених питань. Важливо 

встановити і оптимізувати дози світлового випромі-
нювання, ФС і тимчасові точки лазерного впливу, 
а також кількість повторюваних сеансів. Для цього 
необхідні розширені фундаментальні досліджен-
ня максимумів накопичення ФС різними органа-
ми і тканинами (відповідно до локалізацій пухлин-
них вогнищ) і строгий облік індексів селективності 
ФС (пухлина/здорова тканина) в різні часові термі-
ни. Особливо важливим моментом вважаємо пара-
метр тривалості утримування ФС в тканинах пухлин, 
який може оптимізувати наступні дози препарату і 
скоротити економічні витрати. Дані, представлені 
в доступній літературі, є недостатніми. Потрібний 
також ретельний аналіз найближчих і віддалених 
результатів застосування ФДТ (вплив на тривалість 
безрецидивного періоду і виживаність пацієнтів 
з  пухлинами різної локалізації, гістогенезу, стадії 
захворювання), подальше відпрацювання режимів 
застосування методу.

Оскільки складовою ефекту ФДТ є імуномоду-
лювальний вплив (ФДТ-опосередкована імуноте-
рапія), необхідно встановити оптимальний перелік 
імунологічних показників, що дозволить здійсню-
вати моніторинг за динамікою імунологічного ста-
тусу пацієнта.

Потребують подальшого вивчення і висвітлен-
ня проблем чутливості і специфічності ФДТ з ви-
користанням різних ФС. Також важливо розшири-
ти перелік показань для проведення ФДТ за межами 
онкології, включивши в нього і лікування хірургіч-
них інфекцій з  антибіотикорезистентністю, а  та-
кож профілактику і лікування тяжких вірусних ін-
фекцій. Перспективним напрямком є вивчення 
ефективності ФДТ при лікуванні колагенозів, лонг-
ковідних фіброзів, нейровірусних інфекцій, атопіч-
ного дерматиту.

Фотодинамічна і додаткова терапія відносяться 
до сучасних неінвазивних методів лікування перед
ракових станів і онкологічних захворювань; метод 
заснований на використанні лазерного випроміню-
вання, здатного за  наявності ФС генерувати син-
глетний кисень і вільні радикали, які запускають 
в пухлинних клітинах і тканинах фотохімічні реак-
ції з подальшим руйнуванням їх білкових структур. 
Головною перевагою зазначеного методу є висока 
ефективність, органозберігаюча технологія, низька 
системна токсичність щодо життєво важливих ор-
ганів людини.
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PHOTODYNAMIC THERAPY IN ONCOLOGY
T.S. Zavadska1, I.I. Boiko2, A.G. Boiko1

1International Academy of Bioenergotechnologies
2R.E. Kavesky Institute of Experimental Pathology, 

Oncology, and Radiobiology of the National Academy 
of Sciences of Ukraine, Kyiv, Ukraine

Summary. The literature on the development of photody-
namic therapy (including elaboration of the photosensi-
tizers) as well as on the mechanism of its action was an-
alyzed. There was given the list of oncological diseases in 
the treatment of which this modality was used; the effi-
ciency of the latter was considered; the advantages and 
disadvantages were analyzed. Photodynamic therapy is 
considered as one of the up-to-date non-invasive modal-
ity of precancerous and oncological diseases treatment. 
It is based on the utilization of laser radiation which is 
capable to generate singlet oxygen and free radicals in 
the presence of photosensitizers, thus triggering photo-
chemical reactions in tumor cells and tissues and leading 
to the subsequent destruction of their protein structures. 
High efficiency, organ-saving technology, low systemic 
toxicity to vital body organs are the main advantages of 
this method. In the article, important unresolved issues 
regarding the use of photodynamic therapy in the treat-
ment of patients with malignant tumors are discusses.
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