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Аннотация
Цель исследования. Определить возможности ультразвукового исследования высоко-

го разрешения кожи при планировании фотодинамической терапии и в раннем посттера-
певтическом периоде. 

Материалы и методы. Обследовано 128 пациентов, направленных на проведение фотоди-
намической терапии (ФДТ) базальноклеточного рака кожи области головы и шеи. Выполнению 
ФДТ предшествовали две диагностические методики: флуоресцентная диагностика (ФД) и уль-
тразвуковое исследование (УЗИ) высокого разрешения. Последнее выполнялось до и в течение 
24–72 ч после проведения ФДТ на аппарате экспертного класса Philips Epic 7 (США) высоко-
частотным линейным датчиком eL18-4 с использованием технологии MicroFlow Imaging (MFI).

Результаты. При ультразвуковом исследовании оценивались горизонтальные и вер-
тикальные размеры, микроваскуляризация опухоли. В зависимости от толщины и васку-
ляризации все опухоли разделились на три группы: с периферическим сосудистым рисун-
ком (Me 1,6 мм), с периферическим и центральным сосудистым рисунком (Me 2,4 мм), с 
отсутствием сосудистого рисунка (Me 1,3 мм). Были выявлены значимые статистические 
различия (p < 0,001), которые зависели от толщины опухоли. При сравнении горизонталь-
ных размеров, полученных ультразвуковым и флуоресцентным методами диагностики, 
была установлена умеренной тесноты прямая связь, что было связано с различием методик. 
При увеличении первичных горизонтальных размеров при УЗД (протяженности) на 1 мм 
следовало ожидать увеличения размеров при ФД на 0,413 мм. Полученная модель объяс-
няла 15,9 % наблюдаемой дисперсии размеров при ФД. По результатам данных толщины 
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опухоли при УЗД и горизонтальных границ при ФД определялись параметры проводимой 
ФДТ. При оценке микроваскуляризации патологического очага в период 24–72 ч после 
ФДТ прогнозировался исход ФДТ. Сосудистый рисунок в опухоли отсутствовал в 90,5 % 
случаев (без учета образований с неинформативным сосудистым рисунком при первичном 
исследовании), в 7,6 % случаев визуализировался периферический сосудистый рисунок, ве-
роятнее всего, это было связано с признаками активного воспаления окружающих тканей. В 
1,9 % случаев сохранялась внутриопухолевая васкуляризация, что потребовало повторного 
проведения сеанса ФДТ. 

Выводы. Ультразвуковое исследование кожи в сочетании с ФД позволяет оптимизи-
ровать проведение ФДТ и оценить лечебный эффект от проводимой процедуры в раннем 
посттерапевтическом периоде. 

Ключевые слова: ультразвуковое исследование, флуоресцентная диагностика, фото-
динамическая терапия, базальноклеточный рак кожи
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Abstract
Aim. To determine the possibilities of high-resolution ultrasound examination of the skin at 

planning of photodynamic therapy and in the early post-therapeutic period.
Materials and Methods. 128 patients referred for photodynamic therapy (PDT) of basal cell 

skin cancer of the head and neck region were examined. The PDT was preceded by two diagnostic 
techniques: fluorescence diagnostics (FD) and high-resolution ultrasonography. The latter was 
performed before and within 24–72 h after PDT on an expert class device Philips Epic 7 (USA), 
high-frequency linear transducer eL18-4 using MicroFlow Imaging (MFI) technology.

Results. Horizontal and vertical dimensions and tumor microvascularization were assessed 
by ultrasound. Depending on thickness and vascularization, all tumors were divided into three 
groups: with peripheral vascular pattern (Me 1.6 mm), with peripheral and central vascular 
pattern (Me 2.4 mm), and with no vascular pattern (Me 1.3 mm). Significant statistical differences 
(p < 0.001) were found that were dependent on tumor thickness. When comparing the horizontal 
dimensions obtained by ultrasound and fluorescence diagnostic methods, a moderately close direct 
relationship was found, which was attributed to the difference in techniques. When the primary 
horizontal dimensions at ultrasonography (extent) increased by 1 mm, an increase in dimensions 
at FD of 0.413 mm was to be expected. The resulting model explained 15.9 % of the observed size 
variance in FD. Based on the results of tumor thickness data in ultrasonography and horizontal 
margins in FD, the parameters of PDT were determined. Evaluation of microvascularization of the 
pathological focus in the period 24–72 h after PDT predicted the outcome of PDT. The vascular 
pattern in the tumor was absent in 90.5 % of cases (excluding masses with uninformative vascular 
pattern at the primary examination), in 7.6 % of cases peripheral vascular pattern was visualized, 
most likely it was connected with the signs of active inflammation of the surrounding tissues. In 
1.9 % of cases intratumoral vascularization remained, which required a repeated PDT session.

Conclusions. Ultrasound skin examination in combination with FD allows to optimize PDT 
and to estimate the therapeutic effect of the procedure in the early post-therapeutic period.

 
Keywords: Ultrasound, Fluorescence Diagnostics, Photodynamic Therapy, Basal Cell Skin 
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Актуальность
Базальноклеточный рак кожи 

(БКРК) представляет собой злокаче-
ственное немеланоцитарное новообра-
зование кожи, которое является самым 
распространенным злокачественным но - 
вообразованием кожи во всем мире [9, 
12, 13, 16, 17]. В Российской Федерации 
(как и во многих странах мира) базально-
клеточный рак не учитывается отдельно  
от других немеланомных опухолей кожи, 
однако, по некоторым данным, на его 
долю приходится до 80  % всех случаев 
немеланомных опухолей [3]. 

Наиболее частая локализация БКРК — 
область головы и шеи [3]. Принципы 
лечения данного заболевания основыва-
ются на характеристиках опухоли (раз-
меры, характер роста, локализация), ко - 
личестве очагов, морфологическом типе, 
а также сопутствующей соматичес-
кой патологии пациента [11, 14]. В за- 
 висимости от совокупности вышепере-
численных факторов могут применять-
ся как хирургические, так и нехирур-
гические методы.  Выбором в пользу 
фотодинамической терапии (ФДТ) яв-
ляются: поверхностные формы БКРК, 
рецидив опухоли после множественных 
хирургических вмешательств, базалио-
мы с низким риском рецидивирования.

В основе ФДТ лежит фотохими-
ческая реакция, которая возможна при 
взаимодействии экзогенных светочув-
ствительных веществ (фотосенсиби-
лизаторов), света определенной длины 
волны и эндогенного кислорода. Про-
тивоопухолевые эффекты обусловлены 

сочетанием прямого цитотоксического 
действия, сосудистыми и иммунологиче-
скими механизмами. Фотодинамическая 
терапия характеризуется высокой селек-
тивностью, низкой токсичностью вво-
димых препаратов и отсутствием риска 
тяжелых местных и системных ослож-
нений, а также хорошим косметическим 
эффектом, что немаловажно при лечении 
БКРК области головы и шеи [2]. 

На сегодняшний день ультразву-
ковое исследование (УЗИ) стало стан-
дартной процедурой в клинической 
онкодерматологии, которое позволяет 
визуализировать опухолевый очаг, про-
вести его морфологические и физио-
логические измерения без воздействия 
ионизирующего излучения [1]. В ряде 
зарубежных исследований приводятся 
данные о преимуществах применения 
УЗИ в качестве дополнения к ФДТ при 
планировании лечения немеланомных 
опухолей кожи [5, 6, 10, 15, 19]. Основ-
ными преимуществами применения 
УЗИ при ФДТ являются: 
 — возможность оценки глубины рас-

пространения опухоли, что крайне 
важно в расчете плотности мощно-
сти лазерного излучения и количе-
ства энергии на квадратный санти-
метр; 

 — картина васкуляризации опухоли че-
рез 24–72 ч после ФДТ для прогноза 
терапевтического ответа [9, 16].  
Однако в доступной литературе не-

достаточно освещен вопрос оценки ди-
намики изменений опухолевого очага с 
помощью УЗИ после проведения ФДТ.
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Таблица 1
Распределение пациентов по анатомической локализации опухоли

Локализация опухоли Количество, n %
Щечная область 21 16,4
Крыло носа 16 12,5
Лобная область 16 12,5
Спинка носа 14 10,9
Верхушка носа 13 10,2
Скат носа 12 9,4
Височная область 10 7,8
Носогубная складка 5 3,9
Скуловая область 3 2,3
Околоушная область 2 1,6
Подбородочная область 2 1,6
Верхняя периоральная область 1 0,8
Затылочная область 1 0,8
Ушная раковина 1 0,8
Заушная область 1 0,8
Теменная область 1 0,8
Лобно-теменная область 1 0,8
Медиальная периорбитальная область 1 0,8
Надбровная область 1 0,8
Нижнечелюстная область 1 0,8
Скат носа с переходом на переносицу 1 0,8
Скат носа с переходом на периорбитальную 
область 1 0,8

Скат носа с переходом на спинку 1 0,8
Верхушка носа с переходом на спинку 1 0,8
Передняя поверхность шеи 1 0,8

Цель: определить возможности уль-
тразвукового исследования высокого 
разрешения в различные периоды лече-
ния базальноклеточного рака кожи го-
ловы и шеи методом ФДТ.

Материалы и методы
Обследовано 128 пациентов, на-

правленных на лечение БКРК области 
головы и шеи методом ФДТ в условиях 
онкологического стационара. Преобла-
дали больные женского пола (68,8 %), 
а возраст их варьировал в диапазоне от 
40 до 93 лет (средний возраст 71,6 года). 

Наиболее часто опухоль локализо-
валась в коже щечной области (16,4 %), 
крыла носа и лобной области (по 
12,5 %), спинке (10,9 %) и верхушке носа 
(10,2 %) (табл. 1). Диагноз БКРК у па-
циентов был верифицирован цитологи-
чески либо морфологически. 

Всем пациентам выполнено УЗИ ко- 
жи непосредственно перед сеансом ФДТ 
в сочетании с флуоресцентной диагно-
стикой (ФД). ФД проводилась в синем 
и красном диапазонах спектра, в режиме  
реального времени, с использованием 
видеофлуоресцентных устройств АФС 
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и УФФ630/675-01 и лазерного волоконно- 
оптического спектрометра LESA-01 соот- 
ветственно. Использовались ультразвуко-
вая система экспертного класса Phi lips 
Epic 7 (США), высокочастотный линей-
ный матричный датчик eL18-4 PureWave 
с диапазоном сканирования 4–18 МГц 
и технологией визуализации внутрио-
пухолевого кровотока MicroFlow Ima-
ging (MFI).

При первичном УЗИ уточнялись 
следующие параметры: горизонтальные 
размеры опухоли, ее толщина, отноше-
ние к окружающим тканям, контуры, 
структура и микроваскуляризация оча-
га. По данным ФД определялись опти-
мальные поля облучения, оценка на-
копления фотосенсибилизатора (ФС), 
контраста «опухоль/норма». С помо-
щью визуализирующих методик рассчи-
тывались параметры ФДТ, которая про-
водилась на аппарате «Лахта-Милон» 
(Россия) с длиной волны 662 нм. В ка-
честве фотосенсибилизатора использо-
вались препараты с действующим веще-
ством хлорин Е6 («Фотодитазин» или 
«Фоторан»). После сеанса облучения 
проводилась повторная ФД для опре-
деления результативности подведенной 
световой дозы посредством оценки фо-
тобличинга ФС.

Повторное ультразвуковое иссле-
дование выполнялось во временном 
промежутке 24–72 ч после сеанса ФДТ 

для оценки распространенности постлу-
чевых изменений и остаточной васкуля-
ризации опухоли. 

Результаты
По результатам УЗИ перед ФДТ из-

менения при БКРК визуализировались 
в виде гипоэхогенного очага с различ-
ной микроваскуляризацией (рис. 1, 2). 

В 42,2 % случаев очаги имели од-
нородную структуру и в 57,8% — неод-
нородную. Контуры БКРК были раз-
личными: 32 образования с ровными 
четкими (25 %), 39 — с ровными нечет-
кими (30,5 %), 15 — с неровными четки-
ми (11,7 %), 42 — с нечеткими неровны-
ми контурами (32,8 %).

Анализ толщины образований в за-
висимости от вовлеченности слоев кожи 
и подкожно-жировой клетчатки показал 
статистически значимое увеличение глу - 
бины инвазии в дерму и подкожно- 
жи ровой слой (табл. 2, рис. 3).

Согласно полученным данным, при 
оценке толщины образования в зави-
симости от вовлеченности слоев кожи 
были установлены существенные раз-
личия (p < 0,001) (используемый метод: 
критерий Краскела — Уоллиса).

Реальные горизонтальные разме-
ры опухоли, определяемые при УЗИ, 
отличались от размеров, указываемых 
при ФД, так как определение внешних 
границ облучения методом ФД основа-

Рис. 1. Сонограммы кожи крыла носа перед ФДТ в В- (а) и MFI-HD- (б) режимах. Опре-
деляется нодулярное внутрикожное образование с активной внутриопухолевой васкуля-
ризацией  

а б
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Рис. 2. Сонограммы кожи левой височной области перед ФДТ в В- (а) и MFI-HD- (б) ре-
жимах. Поверхностное внутрикожное образование с активной внутриопухолевой васкуля-
ризацией 

а б

Таблица 2
Анализ толщины образования в зависимости от вовлеченности слоев кожи

Показатели Категории
Первичная толщина  
образования (мм) р

Ме Q₁–Q₃ n

Распространенность

Инвазия в сосочковый 
слой дермы 1,50 1,20–1,90 63

< 0,001*Инвазия в сосочковый 
и сетчатый слои дермы 2,50 2,00–3,20 59

Инвазия в дерму 
и гиподерму 4,55 3,45–4,67 6

Примечание: * — различия показателей статистически значимы (p < 0,05).

Рис. 3. Анализ толщины образования в зависимости от вовлеченности слоев кожи по дан-
ным первичного УЗИ (используемый метод: критерий Краскела — Уоллиса)
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Рис. 4. График регрессионной функции, характеризующий зависимость размеров при ФД 
от первичных горизонтальных размеров при УЗД (протяженности)

но на свечении ассоциированных с опу-
холью макрофагов, которые составляют 
микроокружение опухоли и во многом 
определяют исход фотодинамической 
терапии [6]. Таким образом, определя-
емые изменения ФД для расчета раз-
мера светового поля были больше, чем 
изменения кожи по данным УЗИ. Был 
проведен корреляционный анализ вза-
имосвязи первичных горизонтальных 
размеров при УЗД (протяженности) и 
горизонтальных размеров при ФД. При 
оценке связи размеров при ФД и пер-
вичных горизонтальных размеров при 
УЗИ (протяженности) была установле-
на умеренной тесноты прямая связь.

При увеличении первичных гори-
зонтальных ультразвуковых размеров 
(протяженности) на 1 мм ожидается уве-
личение размеров при ФД на 0,413 мм. 
Полученная модель объясняет 15,9  % 
наблюдаемой дисперсии размеров при 
ФД (рис. 4).

В режиме MFI оценивалась микро-
васкуляризация внутрикожного обра-

зования, в результате анализа которой 
все образования были разделены на три 
группы:
 1) образования с периферическим со-

судистым рисунком (n = 20; 15,6 %);
 2) образования с периферическим и 

центральным сосудистым рисунком 
(n = 85; 66,4 %);

 3) образования с отсутствием сосуди-
стого рисунка, которые расцени-
вались как неинформативные при 
MFI (n = 23; 18 %).
При анализе образований, в зависи-

мости от васкуляризации в режиме MFI, 
выявлены значимые статистические 
различия (p < 0,001) (используемый 
метод: критерий Краскела — Уоллиса), 
которые зависят от толщины опухоли 
(рис. 5). Так, для опухолей с медианой 
толщины 2,4 мм характерно было соче-
тание периферического и центрального 
сосудистого рисунков. Наличие лишь 
периферического кровотока определя-
лось в опухолях с медианой толщины 
1,6 мм, а отсутствие сосудистого рисун-
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Рис. 5. Анализ толщины образования в зависимости от васкуляризации при MFI (каче-
ственно) по данным первичного УЗИ (используемый метод: критерий Краскела — Уоллиса)

ка в структурах с медианой толщины  
1,3 мм.

Следует отметить, что ограничени-
ем метода визуализации внутриопухо-
левых сосудов была ее толщина. При 
поверхностных образованиях, толщина 
которых находилась в пределах 1,10–
1,52 мм, что при первичном УЗИ соста-
вило 18 % случаев, в режиме MFI отсут-
ствовал сосудистый рисунок. 

В ранний период после проведения 
ФДТ (24–72 ч) ультразвуковая картина 
имела свои особенности. Во всех слу-
чаях отмечались ложное увеличение 
размеров образования за счет утолще-
ния дермы, потеря четкости контуров и 
границ образования на фоне формиро-
вания некроза, поэтому использовался 
метод обязательного сравнения с пер-
вичным ультразвуковым исследованием 
и прицельной оценкой васкуляризации 
в режиме MFI с учетом первичной тол-
щины опухоли (рис. 6, 7).

По отсутствию внутриопухолевого 
кровотока в режиме MicroFlow оцени-
вался положительный лечебный эффект 
от проводимой ФДТ. По результатам 
УЗИ в ранний период после ФДТ отсут-

ствие внутриопухолевой васкуляриза-
ции в сравнении с первичным исследо-
ванием отмечалось в 90,5 % случаев (без 
учета образований с неинформативным 
сосудистым рисунком при первичном 
исследовании), при этом отсутствие 
кровотока в ранний период после ФДТ 
в 100 % случаев отмечалось в очагах с 
периферическим сосудистым рисунком 
до проведения ФДТ. При центральном 
и периферическом распределении кро-
вотока в образовании до проведения  
ФДТ в 7,6 % случаев в ранний период 
визуализировался периферический со-
судистый рисунок, вероятнее всего, это 
было связано с признаками активного 
воспаления окружающих тканей. В 1,9  % 
случаев сохранялась внутриопухолевая 
васкуляризация, что потребовало по-
вторного проведения сеанса ФДТ. 

Обсуждение
К основным преимуществам УЗИ 

в рамках проведения ФДТ относится 
возможность визуализации опухолево-
го очага в виде гипоэхогенных образо-
ваний различных контуров и границ и 
измерения глубины инвазии, что в соче-
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Рис. 6. Сонограммы кожи крыла носа через 24 ч после ФДТ в В- (а) и MFI-HD- (б) режи-
мах. Наблюдаются УЗ-признаки отека, связанного с посттерапевтическим некрозом кожи в 
зоне воздействия, ложноположительного увеличения размера образования, отсутствие вну-
триопухолевой васкуляризации 

а б

Рис. 7. М., 50 лет. Сонограммы кожи левой височной области через 24 ч после ФДТ в В- (а) 
и MFI-HD- (б) режимах. Наблюдаются УЗ-признаки отека подкожно-жировой клетчатки, 
связанного с посттерапевтическим некрозом кожи в зоне воздействия, ложноположитель-
ного увеличения размера образования, отсутствие внутриопухолевой васкуляризации 

а б

тании с ФД важно для планирования и 
расчета параметров ФДТ. Дополнитель-
но режим MFI при УЗИ позволяет оце-
нить сосудистый рисунок опухоли. Так 
как одним из механизмов формирова-
ния некроза в области патологического 
очага является разрушение сосудистой 
сети, отсутствие внутриопухолевого 
кровотока в ранний период через 24–72 
ч после проведенного лечения принци-
пиально важно для прогнозируемого ис-
хода проводимой процедуры. В работе 
Скотта К. Эстера и соавт. (2020) о роли 
УЗИ и флуоресцентной диагностики в 
фотодинамической терапии рака про-

демонстрированы возможности УЗИ в 
планировании и мониторинге для про-
гнозирования терапевтического ответа, 
что соотносится с нашими результа-
тами. В зарубежных и отечественных 
источниках применение УЗИ кожи пре-
имущественно касается оценки геоме-
трических размеров опухоли [6, 8, 11]. В 
англоязычной литературе встречаются 
единичные работы по оценке сосуди-
стых характеристик БКРК при УЗИ [7]. 
В связи с этим в нашей работе сделан 
акцент на сосудистый рисунок опухоли 
в мониторинге фотодинамической тера-
пии БКРК головы и шеи.
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Однако при определении сосуди-
стого рисунка патологического очага 
есть ограничения метода в виде неболь-
ших размеров толщины опухоли (Me 
1,3 мм). В этих случаях, на наш взгляд, 
следует ориентироваться на иные уль-
тразвуковые параметры, происходящие 
в тканях на уровне проведения ФДТ: 
отек, деструктуризация, сглаживание 
и смешение границ отдельных слоев 
и структур окружающих образование 
тканей. Так, в одном из случаев при 
повторном УЗИ нами были выявлены 
признаки формирования некроза с оте-
ком окружающих тканей с вовлечением 
в процесс хрящевых структур носа, что 
позволило своевременно скорректиро-
вать ведение пациента и избежать ос-
ложнений.

Выводы
Ультразвуковое исследование высо-

кого разрешения с оценкой микроваску-
ляризации опухоли позволяет уточнить 
ее толщину, контуры, эхоструктуру, рас-
пространенность, микроваскуляриза-
цию до проведения и в ранний период 
после ФДТ, а также в сочетании с ФД 
выработать оптимальные параметры 
лечения и оценить эффект от прово-
димой терапии в посттерапевтический 
период. Таким образом, ультразвуковая 
диагностика является эффективным 
неинвазивным методом исследования, 
дополняющим классическую методику 
проведения ФДТ.
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