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радиомодифицирующими свойствами, и его комбини-
рованное применение с ЛТ демонстрирует высокую 
противоопухолевую эффективность, подтвержденную 
более выраженным торможением роста перевив-
ных опухолей (ЛСП и РС1) и увеличением частоты 
ПР опухолей по сравнению с группой ИК и группой 

крыс-опухоленосителей, получавших лечение с по-
мощью ЛТ в монорежиме.

Экспериментальное исследование было выполне-
но при финансовой поддержке НАН Беларуси (Грант 
№ 2021-61-284).
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Актуальность. В последние годы значительный 
интерес ученых обращен в сторону изучения возмож-
ностей активации фотосенсибилизирующих агентов 
(ФС) различными физическими факторами (ультра-
звук, лучевая терапия, магнитные поля, гипертермия) 
[Yang M., et al., 2019; Hu H., et al., 2021]. Весьма ак-
туальным является комбинированное использование 
ультразвукового и ионизирующего излучений с целью 
повышения противоопухолевой активности различных 
классов ФС.

Цель исследования. Изучить противоопухолевую 
эффективность метода комбинированной сонодина-
мической терапии (СДТ) и радиодинамической тера-
пии (РДТ) с хлориновым ФС в эксперименте in vivo.

Материалы и методы. Экспериментальное ис-
следование выполнено на 64 белых нелинейных кры-
сах с подкожными моделями лимфосаркомы Плисса 
(ЛСП) и альвеолярного рака печени РС1 (РС1). Все 
манипуляции на крысах выполняли в соответствии 
с Директивой 2010/63/EU Европейского парламента 
и Европейского союза по охране животных, используе-
мых в научных целях (от 22.09.2010 г.). Крыс перед на-
чалом терапевтических воздействий вводили в наркоз 
(нейролептаналгезия: 0,005 % раствор фентанила + 
0,25 % раствор дроперидола, в соотношении 2:1, 

по 0,2 мл на 100 г массы тела, внутримышечно). ФС 
«Фотолон» (РУП «Белмедпрепараты», Беларусь) вво-
дился внутривенно однократно в дозе 2,5 мг/кг массы 
тела. Ультразвуковое воздействие (УЗ) осуществляли 
через 2,5–3 часа (для модели ЛСП) и через 3,5–4 часа 
(для модели РС1) после окончания инфузии ФС после 
нанесения на перевивные опухоли специального геля 
в непрерывном режиме с частотой 1,04 МГц и интен-
сивностью 2 Вт/см² в течение 10 мин. («Phyaction U», 
«Gymna Uniphy», Бельгия).

Воздействие ионизирующим излучение проводили 
непосредственно после УЗ на аппарате для контакт-
ной лучевой терапии «microSelectron-HDR V3 Digital» 
(«Elekta», Швеция) с использованием γ-излучения 
( 192Ir) в разовой очаговой дозе (РОД) 5 Гр. Все крысы 
были разделены на 8 групп по 8 особей в каждой. В ка-
честве контроля выступала группа крыс-опухоленоси-
телей, которым не вводился ФС, не осуществлялись 
облучение перевивных опухолей (интактный контроль, 
ИК). Основными группами были следующими: ФС + 
ЛТ; ФС + УЗ и ФС + УЗ + ЛТ. В 1-й серии эксперименты 
осуществлялись на крысах с ЛСП, во 2-й – на крысах 
с РС1. Критерии оценки противоопухолевой эффек-
тивности: средний объем опухолей (Vср., см³), коэффи-
циент торможения роста опухолей (ТРО, %) и частота 
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полных опухолевых регрессий (ПР, %). Сравнительный 
анализ данных проводился с помощью непараметри-
ческого Mann – Whitney U-test. Различия считались 
статистически значимыми при уровне значимости 
p < 0,05.

Результаты. Серия 1 (ЛСП): на 16-е сутки экспе-
римента Vср. в группах составил 43,2 ± 7,8 см³ (ИК); 
24,3 ± 4,6 см³ (ФС + ЛТ) (рMann – Whitney = 0,05 vs. ИК); 
17,8 ± 3,6 см³ (ФС + УЗ) (рMann – Whitney = 0,009 vs. ИК) 
и 11,6 ± 1,7 см³ (ФС + УЗ + ЛТ) (рMann – Whitney = 0,001 vs. 
ИК). Предварительное введение ФС с последую-
щим ультразвуковым и ионизирующим воздействи-
ями на перевивные опухоли позволяло уменьшить 
их Vср. в группе в 2,1 раза по сравнению с «ФС + 
ЛТ» (рMann – Whitney = 0,02) и в 1,52 раза по сравнению 
с «ФС + УЗ» (рMann – Whitney = 0,13). Коэффициент ТРО 
в группах составил 43,7 % (ФС + ЛТ); 58,7 % (ФС + 
УЗ) и 75,9 % (ФС + УЗ + ЛТ). Частота ПР опухолей 
на 60-е сутки эксперимента составила 0 % (ИК), 12,5 % 
(ФС + ЛТ), 12,5 % (ФС + УЗ) и 25 % (ФС + УЗ + ЛТ). 
Серия 2 (РС1): на 18-е сутки эксперименте Vср. в груп-
пах составил 8,2 ± 2,1 см³ (ИК); 2,9 ± 0,7 см³ (ФС + 
ЛТ) (рMann – Whitney = 0,03 vs. ИК); 1,6 ± 0,4 см³ (ФС + УЗ) 

(рMann – Whitney = 0,007 vs. ИК) и 0,4 ± 0,1 см³ (ФС + УЗ + 
ЛТ) (рMann – Whitney = 0,002 vs. ИК). Предварительное вве-
дение ФС с последующим ультразвуковым и ионизиру-
ющим воздействиями на перевивные опухоли позволя-
ло уменьшить их Vср. в группе в 7,3 раза по сравнению 
с «ФС + ЛТ» (рMann – Whitney = 0,002) и в 4 раза по срав-
нению с «ФС + УЗ» (рMann – Whitney = 0,01). Коэффициент 
ТРО в группах составил 64,7 % (ФС + ЛТ), 79,9 % (ФС 
+ УЗ) и 94,5 % (ФС + УЗ + ЛТ). Частота ПР опухолей 
на 60-е сутки эксперимента составила 0 % (ИК), 25 % 
(ФС + ЛТ), 0 % (ФС + УЗ) и 75 % (ФС + УЗ + ЛТ).

Выводы. Разработанные методы комбинирован-
ной терапии, включающие системное (внутривенное) 
введение ФС «Фотолон» с последующим ультразву-
ковым и ионизирующими воздействиями, демонстри-
рует высокую противоопухолевую эффективность, 
подтвержденную более выраженным торможением 
роста перевивных опухолей (ЛСП и РС1) и увеличе-
нием частоты ПР опухолей по сравнению с группой 
ИК и каждым из компонентов метода в монорежиме.

Экспериментальное исследование было выпол-
нено при финансовой поддержке БРФФИ (Грант 
№ М19 М-137).
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Актуальность. Сонодинамическая терапия (СДТ) 
представляет собой метод лечения злокачественных 
новообразований головного мозга, основанный на ком-
бинированном использовании фотосенсибилизаторов 
(ФС) и ультразвукового излучения с определенными 
параметрами [Suehiro S., et al., 2018; Bilmin K., et al., 
2019]. В ряде экспериментальных in vitro/in vivo иссле-
дований доказана высокая противоопухолевая эффек-
тивность метода с применением различных классов 
ФС [D’Ammando A., et al., 2021; Bunevicius A., et al., 
2022; Mehta N. H., et al., 2023].

В рамках пилотных проектов предпринимаются 
активные попытки апробации СДТ в клинике у па-
циентов со злокачественными глиомами, в кото-
рых продемонстрирована хорошая переносимость 

и эффективность метода [Sanai N., et al., 2022; 
Zha B., et al., 2023].

Цель исследования – изучение противоопухо-
левой эффективности метода СДТ с хлориновым ФС 
в эксперименте in vivo.

Методы исследования. Экспериментальное 
исследование выполнено в 2 сериях эксперимен-
тов: 1) 35 белых нелинейных крыс с подкожной 
моделью глиомы с6; 2) 32 белых нелинейных кры-
сы с ортотопической моделью глиомы с6. Все ма-
нипуляции на крысах выполняли в соответствии 
с Директивой 2010/63/EU Европейского парламен-
та и Европейского союза по охране животных, ис-
пользуемых в научных целях (от 22.09.2010 г.). Крыс 
перед началом хирургических и терапевтических 


