
 

 

На правах рукописи 

 

 

 

 

Кирющенкова Наталия Павловна 

 

ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ  

ФЛУОРЕСЦЕНТНЫХ ГРАНИЦ НОВООБРАЗОВАНИЙ КОЖИ ВЕК 

И ПЕРИОРБИТАЛЬНОЙ ОБЛАСТИ 

 

3.1.5. − Офтальмология 

 

 

АВТОРЕФЕРАТ 

диссертации на соискание ученой степени 
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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 

Актуальность темы и степень ее разработанности 

Актуальность флуоресцентной диагностики обусловлена широкой 

распространенностью и разнообразием злокачественных новообразований кожи 

(ЗНК) век и периорбитальной области. Среди них превалирует 

базальноклеточный рак (БКР), реже развиваются плоскоклеточный (ПКР) и 

метатипический рак, аденокарцинома мейбомиевой железы, меланома кожи и 

др. В структуре злокачественных опухолей органа зрения доля 

новообразований придаточного аппарата составляет до 75% [Slutsky J.B. et al, 

2012; Бровкина А.Ф. и соавт., 2014, Титов К.С. и соавт, 2019; Каприн А.Д. и 

соавт, 2021; Sung H. et al, 2021]. 

Лечение ЗНК век и периорбитальной области является непростой задачей, 

поскольку, с одной стороны, данная локализация сопряжена с заведомо 

высоким риском рецидива, с другой, - расширенная резекция влечет за собой 

выполнение сложного реконструктивно-пластического этапа и несет 

дополнительные риски формирования косметического и/или функционального 

дефекта придаточного аппарата глаза [Tefler NR et al, 2008; Slutsky J.B. et al, 

2012; Пак М.Б. и соавт, 2017; Груша Я.О. и соавт, 2019]. В связи с этим 

важность предоперационного определения границ новообразований кожи не 

вызывает сомнений. 

Одним из перспективных направлений является пространственное 

картирование по флуоресцентной фотографии, которое при относительной 

простоте исполнения позволяет косвенно оценить архитектонику всех 

структурных элементов кожи. Несмотря на то, что исследование такого типа 

можно проводить, ориентируясь на любой эндогенный флуорофор, для 

онкодиагностики наибольший интерес представляют изменения содержания 

протопорфирина IX (ПП IX), отражающие пролиферативную активность ткани 

[Redondo P et al, 2008; Филоненко Е.В. и соавт, 2015; Yagi R et al, 2017]. 

Вероятной причиной накопления ПП IX в быстрорастущих тканях является 

истощение в них запасов железа, однако, эти представления носят скорее 
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теоретический характер [Meng JW et al, 1999; Ajioka RS et al, 2006; Health JL et 

al, 2013; Pavlova NN et al, 2016]. Обращает на себя внимание также факт, что 

большинство авторов прибегает к дополнительной индукции флуоресценции 

ПП IX, в то время как возможности неиндуцированной аутофлуоресцентной 

диагностики (АФД) остаются менее изучены [Na R et al, 2001; Redondo P et al, 

2008; Wang S et al, 2013; Новиков И.А. и соавт, 2013; Hegyi J et al, 2016; 

Ярославцева-Исаева Е.В. и соавт, 2018; McNikolas K et al, 2019; Бочкарева А.Н. 

и соавт, 2020; Andreeva V et al, 2022]. Кроме того, в литературе приводятся 

противоречивые данные относительно совпадения или несовпадения 

гистологических границ опухоли с флуоресцентными и отсутствует какая-либо 

количественная оценка надежности обнаружения флуоресцентных границ 

[Brancaleon L, 2001; Frisch C, 2012; El Hoshy K, 2016]. И наконец, исходя из 

знаний об оптических свойствах биологических тканей, научный интерес 

представляет изучение влияния локальных особенностей светопроведения, в 

частности, анизотропии светорассеяния, на формирование флуоресцентной 

картины на поверхности кожи у пациентов с новообразованиями век и 

периорбитальной области [Тучин В.В., 1997; Kienle A et al, 2013; Nickell S et al, 

2000].  

Цель исследования – изучение эндогенных факторов формирования 

флуоресцентных границ новообразований кожи век и периорбитальной области 

и возможностей их предоперационной оценки. 

Задачи исследования 

1. Исследовать возможность повышения эффективности АФД на 

основе неиндуцированной флуоресценции ПП IX за счет количественной 

оценки вероятностных флуоресцентных границ новообразований кожи век и 

периорбитальной области. 

2. Установить пространственную связь интенсивности 

характеристической флуоресценции ПП IX с распределением общего железа в 

ткани по данным сканирующей электронной микроскопии с 

энергодисперсионным анализом (СЭМ-ЭДС) и структурой злокачественных 
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новообразований кожи век и периорбитальной области по данным 

морфологического исследования. 

3. Оценить потенциал влияния локальной анизотропии светорассеяния 

в коже на картину распределения флуоресценции ПП IX в периорбитальной 

области. 

4. Оценить возможность исследования локальной анизотропии 

светорассеяния в коже у пациентов in vivo. 

5. Представить рабочую классификацию факторов, влияющих на 

формирование аутофлуоресцентной картины кожи век и периорбитальной 

области, а также факторов, технически ограничивающих получение и анализ 

флуоресцентных изображений.  

Научная новизна 

1. Впервые получены объективные данные содержания тканевого 

железа в зоне роста злокачественного новообразования кожи периорбитальной 

области. 

2. Выявлена закономерность пространственного взаимоотношения 

области с пониженным содержанием тканевого железа и области повышенной 

интенсивности характеристической флуоресценции ПП IX в зоне роста 

злокачественного новообразования кожи периорбитальной области. 

3. Выявлена закономерность пространственного взаимоотношения 

флуоресцентных и гистологических границ новообразований кожи век и 

периорбитальной области. 

4. На репрезентативном клиническом материале продемонстрирована 

эффективность бипараметрического анализа флуоресцентных изображений 

новообразований кожи век и периорбитальной области, включающего в себя 

количественную оценку характера их флуоресцентных границ. 

5. Установлена принципиальная возможность неинвазивного изучения 

локальной анизотропии светорассеяния в коже in vivo и создан опытный 

образец устройства (патент RU224492 от 27.03.2024). 
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Теоретическая и практическая значимость работы 

Полученные объективные данные касательно пониженного содержания 

тканевого железа в зоне повышенной интенсивности характеристической 

флуоресценции ПП IX подтверждают версию о природе накопления ПП IX и 

вносят вклад в обогащение фундаментальных знаний о принципах 

формирования аутофлуоресцентной картины на поверхности кожи, а также 

метаболомике канцерогенеза. 

Разработанный бипараметрический анализ флуоресцентных изображений 

предоставляет возможность количественной оценки не только 

пролиферативной активности тканей, но и характера вероятностных границ 

новообразований, что в сумме обеспечивает более полное обследование 

пациентов с новообразованиями кожи век и периорбитальной области. 

Установленная пространственная корреляция вероятностных 

флуоресцентных и гистологических границ новообразований позволяет 

применять результаты неиндуцированной АФД при планировании объема 

хирургического лечения у пациентов с новообразованиями кожи век и 

периорбитальной области.  

Установленная возможность прижизненного неинвазивного изучения 

локальной анизотропии светорассеяния в коже позволяет вносить 

соответствующие поправки в интерпретацию результатов неиндуцированной 

АФД в особых анатомических областях, таких как периорбитальная область. 

Методология и методы диссертационного исследования 

Диссертационное исследование выполнено в соответствии с принципами 

научного исследования с использованием клинических, инструментальных, 

лабораторных, аналитических и статистических методов. 

Положения, выносимые на защиту: 

1. Вероятностные флуоресцентные границы новообразований кожи 

век и периорбитальной области, определяемые в ходе АФД на основе 

неиндуцированной флуоресценции ПП IX, связаны с зоной обеднения ткани 

железом. 
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2. Вероятностные флуоресцентные границы новообразований кожи, 

как правило, шире, чем истинные границы, определяемые по данным 

морфологического исследования. 

3. Разработанный коэффициент оптической «размытости» 

вероятностных флуоресцентных границ достоверно отличается для 

доброкачественных и злокачественных новообразований кожи. Его применение 

повышает специфичность диагностики. 

4. Локальные особенности светопроведения в коже век и 

периорбитальной области могут оказывать непосредственное влияние на 

формирование аутофлуоресцентной картины на ее поверхности. 

5. Наружный источник характеристического излучения может быть 

использован для выявления случаев влияния локальной анизотропии 

светорассеяния на конечную аутофлуоресцентную картину на поверхности 

кожи. 

Степень достоверности и апробация результатов исследования 

Достоверность проведенных исследований и их результатов определяется 

репрезентативным объемом материала, использованием современного 

офтальмологического и общеклинического оборудования. Исследования 

проведены на высоком методологическом уровне, статистический анализ 

выполнен с применением современных методов обработки научных данных, 

что позволило получить достоверные результаты. Сформулированные в 

диссертации научные положения, выводы и практические рекомендации 

аргументированы и логически вытекают из системного анализа результатов 

клинических и инструментальных исследований. Материалы диссертации 

доложены и обсуждены на заседании Проблемной комиссии ФГБНУ «НИИ 

глазных болезней им. М. М. Краснова», а также на II и IV Междисциплинарном 

конгрессе по заболеваниям органов головы и шеи (Москва, 2013, 2015), VII 

общенациональном офтальмологическом форуме (Москва, 2014), конгрессе 

Европейского общества офтальмопластических и реконструктивных хирургов 

ESOPRS, (Брюссель, 2015), X и XII съезде Общества офтальмологов России 
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(Москва, 2015, 2020), V Международной научной конференции STRANN 

(Санкт-Петербург, 2016), V Международном Научно-образовательном форуме 

«Офтальмогеронтология» (Москва, 2025), «Профессиональной конференции по 

окулопластике» (Москва, 2025). 

Личный вклад автора в проведенное исследование 

Личный вклад автора состоит в непосредственном участии в определении 

цели и задач исследования, разработке его методологии, подготовке и 

проведении всех исследований, обработке полученных данных, анализе и 

интерпретации результатов, апробации результатов работы, подготовке 

публикаций и докладов по теме диссертационного исследования.  

Внедрение результатов работы 

Разработанные практические рекомендации по проведению 

аутофлуоресцентной диагностики новообразований кожи век и 

периорбитальной области внедрены в клиническую практику ФГБНУ «НИИ 

глазных болезней им. М.М. Краснова». 

Публикации 

По теме диссертации опубликовано 15 печатных работ, в том числе 6 работ 

в журналах, входящих в перечень ведущих рецензируемых научных журналов и 

изданий, рекомендованных ВАК, а также входящих в базу цитирования Scopus. 

Получен патент РФ на полезную модель.  

Структура и объем диссертационной работы 

Диссертация изложена на 107 страницах машинописного текста, состоит 

из введения, трех глав, содержащих обзор литературы, описание материала и 

методов исследования, результаты собственных исследований, обсуждение 

результатов, а также выводов, практических рекомендаций, списка сокращений, 

списка литературы. Работа иллюстрирована 12 таблицами и 23 рисунками. 

Список литературы включает 149 источников (37 отечественных и 112 

зарубежных).  
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СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ 

Характеристика материалов и методов исследования 

Исследование включало в себя клиническую и экспериментальную часть. 

Задачи клинической части включали в себя изучение возможности 

улучшения показателей эффективности АФД за счет количественной оценки 

характера флуоресцентных границ новообразований век и периорбитальной 

области, а также изучение пространственных отношений опухоли и ее 

флуоресцентных границ. Экспериментальная часть была направлена на 

установление влияния анизотропии светорассеяния в коже на формирование 

конечной картины распределения флуоресценции на ее поверхности. 

Материал и методы клинических исследований 

Всего в исследование вошли 254 пациента (254 случая), 197 женщин и 57 

мужчин, в возрасте от 20 до 99 лет, поступивших в ФГБНУ «НИИ глазных 

болезней им. М.М. Краснова» с целью хирургического лечения по поводу 

новообразований кожи век и периорбитальной области. На основании 

результатов морфологического исследования удаленного материала была 

сформирована группа доброкачественных (I, 24 мужчины и 111 женщин, всего 

135 случаев) и злокачественных (II, 33 мужчины и 86 женщин, всего 119 

случаев) новообразований. Медиана возраста 62 года и 78 лет, соответственно. 

Критериями исключения служили предыдущие вмешательства в зоне 

интереса, облучение, химиотерапия, применение фотосенсибилизирующих 

препаратов. 

Всем пациентам предоперационно выполняли неиндуцированную АФД. В 

дальнейшем производили радиохирургическое удаление новообразования с 

обязательным морфологическим исследованием. 

В 9 случаях фрагмент, поступивший на морфологическое исследование, 

содержал радиоволновую насечку, маркирующую расположение 

флуоресцентной границы новообразования. В 3 случаях операционный 

материал дополнительно подвергали сканирующей электронной микроскопии с 

энергодисперсионным анализом. 
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АФД проводили на основе ранее предложенной методики [Лихванцева 

В.Г., Осипова Е.А., 2009], подразумевающей пространственную оценку 

распределения ПП IX по данным его неиндуцированной аутофлуоресценции.  

Обработку флуоресцентных изображений проводили на персональном 

компьютере в программе «Канцерплот», версия 2.1.1.14 (Россия). Оценивали 

дельту фактора пролиферации (ΔR), определяемую как разность долевого 

участия красного канала (RGB) в общем спектре флуоресценции 

новообразования и окружающих тканей, а также производили поиск 

вероятностных флуоресцентных границ новообразования [Новиков И.А., 

Осипова Е.А., 2009]. Для количественного описания флуоресцентных границ 

новообразований был введен принципиально новый коэффициент 

оптической «размытости» границ опухоли, Kdith, представляющий собой 

усредненную обратную величину к вероятности прохождения границы 

опухоль/ здоровая ткань и вычисляемый по формуле: 

𝐾𝑑𝑖𝑡ℎ = ∑ (
1/𝑃

𝑛
)

𝑛

1

 , 

где Kdith — коэффициент «размытости», Р — вероятность прохождения границы 

опухоль/здоровая ткань, n — число точек, принадлежащих границе. 

 

Морфологическое исследование проводили по стандартной методике, 

подразумевающей фиксацию удаленного фрагмента в 10% нейтральном 

формалине с последующим изготовлением парафиновых срезов, окрашенных 

гематоксилин-эозином. При работе с образцами, содержавшими хирургическую 

насечку, парафиновые срезы ориентировали перпендикулярно плоскости 

насечки. 

СЭМ-ЭДС выполняли на микроскопе EVO LS10 (Carl Zeiss, Германия) с 

энергодисперсионным спектрометром X-MAX50 (Oxford Instruments, 

Соединенное Королевство). Исследованию были подвергнуты три образца, 

полученные у пациентов с БКР периорбитальной области. Новообразования 

были удалены радиохирургически с отступом 3 мм от видимых границ. 

Удаленные фрагменты были разделены каждый на три части, из которых 
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средняя была промыта в бидистиллированной воде, криотермирована и 

лиофилизирована для последующего химического анализа, а две других - 

переданы для гистологического исследования. Изображения получали в режиме 

отраженных электронов с последующим элементным микрокартированием. Для 

компенсации погрешности измерений вблизи порога обнаружения железа 

применяли адаптированный способ коррекции базовой линии спектра 

[Аветисов С.Э. и соавт, 2015]. 

Материал и методы экспериментального исследования 

Для выявления искажений флуоресцентной картины на поверхности кожи, 

связанных с анизотропией светорассеяния, было предложено производить 

сравнение индивидуальной картины распределения флуоресцентного сигнала 

опухоли с картиной распределения от наружного источника, апплицированного 

на поверхность кожи в проекции новообразования.  

Для установления репрезентативности описанного теста был выполнен 

эксперимент, в ходе которого производили сравнение картины распределения 

излучения в проекции на поверхность при различном положении точечного 

источника в пределах одного и того же участка кожи.  

В качестве модели экспериментального исследования была выбрана голова 

свиньи, разделенная по саггитальному шву.  

Оптическая схема включала в себя источник некогерентного излучения, 

имитирующий флуоресценцию ПП IX с регулируемой интенсивностью на 

основе галогенового источника света BioSpecLSH-4 (Россия) и дихроичного 

фильтра. Источник был подключен к мономодовому волноводу с матированной 

полусферой на конце. Для проведения волновода через кости и мягкие ткани 

его конец вставляли в интравенозную канюлю. Для регистрации сигнала 

использовали фотоаппарат Canon EOS 2000D (Япония). Дисторсии объектива 

были предварительно оценены по прямоугольной сетчатой мишени. Для 

навигации относительно поверхности кожи использовалась внешняя подсветка, 

а именно светодиодный прожектор с встроенным фильтром 480-570 нм 

(ОЛТЭК Фотоника, Россия). 
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Зоны интереса были запланированы исходя из анатомии человеческого 

лица следующим образом: 1) условно ровный участок кожи в пределах 

однородной анатомической области, 2) ровный участок кожи на границе 

областей, 3) участок кожи с выраженным микрорельефом, 4) участок кожи в 

проекции связок и/или сухожилий. Далее с помощью дрели был выполнено 4 

соответствующих доступа в подкожное пространство со стороны полости 

черепа. Глубина сверления контролировалась установленным на кожу 

импрессионным тензодатчиком (GML624A, Galoce, Китай). Позицию сверла в 

момент остановки сверления определяли с помощью магнитного маятника.  

В каждой зоне последовательно производили фотофиксацию картины 

распределения сигнала при 1) внутрикожном положении источника 

(интравенозную канюлю с помещенным внутрь волноводом подводили к коже 

со стороны полости черепа) и 2) наружном положении источника (волновод 

апплицировали на поверхность кожи). 

Обработка изображений производилась в программе ImageJ 1.50d (Wayne 

Rasband National Institutes of Health, США). Красный канал (RGB) каждого 

изображения был сглажен и постеризован, что позволило получить изолинии 

градиента яркости красного канала на поверхности кожи. Изображения с 

трассированными изолиниями были объединены попарно в соответствии с 

четырьмя зонами интереса. За центр координат (0,0) при расчетах принимали 

позицию сверла, найденную с помощью магнитного маятника. Затем на 

корреспондирующих изображениях определяли пары изолиний яркости, 

находящихся на сходном удалении от центра координат и измеряли расстояние 

от центра координат до выбранных изолиний по всем направлениям через 

каждые 15°. Результаты измерений, выполненных на первом изображении из 

пары, откладывали по оси X, на втором – по оси Y. Оценивали параметры 

линейного тренда аппроксимации полученного облака значений X,Y для 

каждой пары близких изолиний. 
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Статистическая обработка результатов 

Статистический анализ выполнялся в пакете программ SOFA Statistics, 

Surfer 8.0 (Golden Software, Inc., США) и Microsoft Excel. В связи с 

ненормальностью распределения переменных для оценки значимости различий 

между независимыми группами применяли непараметрический U-критерий 

Манна-Уитни. Изучение статистических взаимосвязей проводили путем 

расчета коэффициента корреляции Спирмена (r) и шкалы Чеддока. 

Статистические гипотезы принимали как значимые при р<0,05. 

Количественные данные представлены в виде медианных значений. Качество 

бинарных классификаций оценивали посредством сравнения величины AUC 

ROC. 

РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

Эффективность АФД на основе неиндуцированной флуоресценции ПП IX с 

количественной оценкой вероятностных флуоресцентных границ 

новообразований кожи век и периорбитальной области 

По результатам морфологического исследования группа I оказалась 

преимущественно представлена невусами (59 случаев, 43,7%), эпидермальными 

кистами (14,8%), себорейным и фолликулярным кератозом (11,9%), 

кератопапилломами (6,7%). Также были выявлены (в порядке убывания 

частоты): гиперплазия сальных желез, дерматофиброма, кожный рог, 

гемангиома, гидраденома, плоскоклеточная папиллома, трихоэпителиома, 

кератоакантома, пиломатриксома, трихолеммома, эпителиома, 

фиброэпителиальный полип. В группе II у подавляющего числа пациентов был 

диагностирован БКР (109 случаев, 91,6%). В 6 случаях был выявлен ПКР, в 2 – 

аденокарцинома, 2 – меланома. 

При анализе данных АФД было установлено, что оба параметра (дельта 

фактора пролиферации ∆R и коэффициент оптической «размытости» 

флуоресцентных границ Kdith) достоверно выше для ЗНК век и периорбитальной 

области, чем для доброкачественных образований, p<0,05 (таблица 1), а также 

положительно коррелируют между собой (r=0,4; p<0,001). 
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Таблица 1. Результаты вычислений ∆R и Kdith в группах I и II. 

Группа I II 

Количество случаев, n 135 119 

Показатель ∆R Kdith ∆R Kdith 

Медиана значений 3,73 1,12 5,70 1,23 

Нижний/верхний квартиль 2,69 6,41 0,90 1,34 3,56 8,43 1,01 1,54 

Min/max значение -7,04 19,07 0,46 2,34 -0,81 18,17 0,57 2,34 

При совместном применении обоих показателей наиболее часто 

злокачественными оказывались те новообразования, у которых фиксировали 

одновременно значительный прирост флуоресценции ПП IX и высокую 

оптическую «размытость» вероятностных флуоресцентных границ. 

Для оценки качества бинарной классификации в случае 

монопараметрического (только ∆R) и бипараметрического (∆R и Kdith) анализа 

были построены ROC-кривые. Площадь под кривой (AUC ROC) составила 

0,641 и 0,650, соответственно. При бипараметрическом анализе 

чувствительность метода в точке отсечения составила 0,64, специфичность 

0,63. Общая точность в обоих случаях составила 0,635. Также при 

бипараметрическом анализе по сравнению с монопараметрическим отмечалось 

умеренное повышение специфичности в диапазоне условно средних (от 4 до 

6,5) и высоких (≥6,5) значений ∆R.  

Графическая интерпретация бипараметрического анализа 

флуоресцентных изображений представляет собой сетчатую номограмму с 

изолиниями частот встречаемости злокачественных новообразований при 

различном сочетании ∆R и Kdith и может служить удобным инструментом 

интерпретации результатов неиндуцированной АФД. 

Оценка пространственной связи интенсивности неиндуцированной 

флуоресценции ПП IX со структурой опухоли кожи 

Хирургическая насечка, обозначавшая положение вероятностных 

флуоресцентных границ, во всех случаях злокачественного процесса 

располагалась в пределах гистологически неизмененных тканей, не 

накладываясь на опухолевый комплекс, но и не удаляясь от него более чем на 1 

мм. В случаях, идентифицированных как сенильный кератоз, насечка также 
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располагалась на удалении не более 1,0 мм от гистологической границы 

процесса. 

Между границей новообразования (БКР) и насечкой во всех случаях 

переходных морфологических изменений ткани выявлено не было. В одном 

случае узлового БКР часть опухолевого комплекса со стороны насечки была 

прикрыта здоровым эпидермисом, что делало визуальную границу данного 

образования меньше гистологической. Флуоресцентные границы при этом 

отстояли на 0,5 мм от самой удаленной точки зоны скрытого роста. 

Оценка пространственной связи интенсивности неиндуцированной 

флуоресценции ПП IX с распределением общего железа в тканях, содержащих 

злокачественное новообразование кожи  

При сопоставлении карт концентрации железа (по данным СЭМ-ЭДС) со 

смежными гистологическими срезами, а также с предоперационной 

флуоресцентной картиной области было обнаружено, что зона минимальной 

концентрации железа во всех случаях одновременно соответствует и узлам 

опухоли на гистологическом срезе, и зоне с наибольшим долевым участием 

красного канала на флуоресцентном изображении. 

Оценка влияния локальной анизотропии светорассеяния в коже на 

распределение флуоресценции ПП IX 

Основной идеей данного эксперимента стала эмпирическая оценка 

искажений флуоресцентного сигнала опухоли, обусловленных локальными 

особенностями светорассеяния в ткани. Анализ изображений, полученных в 

периорбитальной области модели, показал схожесть общей картины 

распространения света в одной и той же зоне независимо от того, располагался 

источник внутрикожно или был апплицирован на поверхность кожи.  

Для большинства зон интереса согласованность изолиний градиента 

яркости при различном положении источника повышалась по мере удаления от 

центра координат. В зоне, отличавшейся большим количеством крупных пор, 

действующих как «шумы», градиенты яркости имели резко фестончатые края, 

однако, их общая изометричность оставалась высокой. 
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Таким образом, регистрация картины распределения света от источника, 

размещенного на поверхности кожи, позволяет удовлетворительно оценивать 

влияние анизотропии рассеяния в коже на распространение света от 

внутреннего источника (опухоли) и может использоваться в качестве 

неинвазивного теста, уточняющего результаты АФД. 

Классификация факторов, влияющих на возможность получения и 

обработки флуоресцентных изображений новообразований кожи век и 

периорбитальной области 

В группу экзогенных факторов вошли неоптимально подобранные 

параметры съемки, недостаточное затемнение помещения, свечение предметов 

одежды вблизи области интереса, микродвижения объекта и др. Особо следует 

выделить случаи применения пациентом лекарственных препаратов, имеющих 

в составе фотоактивные соединения (тетрациклин, офлоксацин и др.), 

поскольку, в отличие от хлопковой пыли, остатки мази не могут быть удалены 

протиранием поверхности кожи перед исследованием. До выведения препарата 

из верхних слоев эпидермиса АФД неинформативно. 

Среди эндогенных факторов можно выделить две подгруппы: 1) 

факторы, связанные непосредственно с новообразованием, и 2) факторы, 

связанные с состоянием окружающих тканей. В первом случае значение имеет 

характер роста новообразования, а также наличие или отсутствие вторичных 

элементов, таких как изъязвления, чешуйки, корки; во втором – топография 

зоны, содержащей опухоль, оптическая однородность/неоднородность тканей, 

прилегание анатомических образований. 
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ВЫВОДЫ 

1. Впервые на репрезентативном клиническом материале (254 

пациента, 254 случая) доказана возможность повышения эффективности АФД 

на основе неиндуцированной флуоресценции протопорфирина IX за счет 

количественной оценки вероятностных флуоресцентных границ 

новообразований кожи век и периорбитальной области.  

2. На основании статистического анализа установлено: 

2.1. Количественные показатели, а именно дельта фактора 

пролиферации ∆R и коэффициент оптической «размытости» 

вероятностных флуоресцентных границ Kdith, достоверно отличаются 

для доброкачественных и злокачественных новообразований (медиана 

ΔR 3,73 и 5,70, соотв., p<0,001; медиана Kdith 1,12 и 1,23, соотв., 

p<0,05), а также с умеренной силой коррелируют между собой (r=0,4; 

p<0,001); 

2.2. Введение второго количественного параметра - 

коэффициента Kdith - в алгоритм обработки флуоресцентных 

изображений не влияет кардинально на общую точность диагностики, 

однако, повышает ее специфичность в диапазоне условно средних (от 

4 до 6,5) и высоких (≥6,5) значений ΔR.  

3. На основании сопоставления данных неиндуцированной АФД с 

результатами СЭМ-ЭДС и морфологического исследования установлено: 

3.1. В зоне роста злокачественного образования кожи (БКР) 

наблюдается снижение содержания общего железа относительно 

окружающих тканей; 

3.2. Зона «обеднения» железом в проекции на поверхность 

кожи соответствует области повышенной интенсивности 

характеристического свечения ПП IX; 

3.3. Вероятностные флуоресцентные границы 

новообразования превышают гистологические. 
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4. В эксперименте численно доказано влияние локальной анизотропии 

светорассеяния в коже на формирование картины распределения 

флуоресценции от внутреннего источника (опухоли) на поверхности кожи. 

5. Установлена принципиальная возможность неинвазивной оценки 

искажений флуоресцентных границ новообразований кожи век и 

периорбитальной области, связанных с локальной анизотропией светорассеяния 

в ткани, путем сопоставления картины распределения от точечного источника 

лазерного излучения, имитирующего свечение проторпорфирина IX, при его 

аппликации на поверхность кожи с картиной распределения неиндуцированной 

аутофлуоресценции ПП IX в этой зоне. Согласованность распределения 

сигнала корреспондирующих источников увеличивается при удалении от точки 

максимальной яркости. 

6. Представлена рабочая классификация экзогенных и эндогенных 

факторов, влияющих на возможность получения и обработки флуоресцентных 

изображений. 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. Рекомендуется включать неиндуцированную АФД с 

бипараметрическим анализом изображений в алгоритм первичного и 

предоперационного обследования пациентов с новообразованиями кожи век и 

периорбитальной области. Количественные показатели, определяемые в ходе 

неиндуцированной АФД, позволяют составить представление о 

пролиферативной активности новообразования и его склонности к местной 

инвазии (в случае злокачественного процесса), а также наравне с другими 

параметрами могут оцениваться в динамике и служить дополнительным 

аргументом при принятии решения о необходимости хирургического лечения. 

2. Целесообразно учитывать положение вероятностных 

флуоресцентных границ при планировании боковых границ резекции, особенно 

в случае локализации новообразования на крае века с возможным вовлечением 

тарзальной пластинки, слезного канальца, медиального или латерального 

кантуса. 
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3. Необходимо тщательно рассматривать случаи значительного 

удаления вероятностных флуоресцентных границ новообразования от его 

визуальных границ, имея в виду возможность скрытого роста. В то же время 

при расположении новообразования кожи в окружении глубоких кожных 

складок, рубцов или в проекции связок следует учитывать возможное 

искажение флуоресцентных границ новообразования и дополнять АФД тестом 

на анизотропию светорассеяния в ткани. 

4. Информативность неиндуцированной АФД во многом зависит от 

внешних факторов, таких как освещённость, режим съемки и др., в связи с чем 

необходимо обеспечивать стандартизацию процесса получения и обработки 

флуоресцентных изображений. 

5. Профилактика появления артефактов на флуоресцентных 

изображениях включает в себя обеспыливание кожи в зоне интереса, 

исключение местного использования лекарственных препаратов, имеющих в 

составе фотоактивные соединения и кремов с защитой от УФ-излучения. 

6. Наличие вторичных изменений на поверхности новообразования не 

является противопоказанием к проведению неиндуцированной АФД, однако, 

должно учитываться в процессе обработки и интерпретации изображений. 
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новообразований кожи и слизистых оболочек // Сборник научных трудов XII 
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21 
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исследования локальной оптической анизотропии кожи. Новиков И.А., 

Кирющенкова Н.П. 

 
 

Список сокращений 

АФД аутофлуоресцентная диагностика 

БКР базальноклеточный рак кожи 
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