
Введение

Благодаря многообразию положительных
биологических эффектов местное и общее ульт-
рафиолетовое облучение (УФО) активно ис-
пользуется в клинической практике в лечебно-
профилактических целях. В дерматологии УФО
широко применяют при лечении хронических
дерматозов, таких как псориаз, атопический
дерматит, витилиго, красный плоский лишай,
экзема, грибовидный микоз и др. [1].

Однако воздействие избыточных доз
ультрафиолета (УФ) может привести к ряду ост-
рых (эритема, УФ-ожог, зуд, гиперпигментация,
феномен Кебнера и т.д.) и отсроченных (канце-
рогенез, фотостарение и др.) нежелательных
эффектов, способных вызвать тяжелые послед-

ствия для организма и значительно усугубить

течение основного заболевания [2]. Поэтому

адекватный подбор дозы УФО является важ-

ным этапом фототерапии.

В клинической практике назначение доз

УФО основано либо на визуальной оценке фо-

тотипа по Фитцпатрику, либо на эмпирической

оценке минимальной эритемной дозы (МЭД)

посредством пробного облучения выбранным

источником для фототерапии. МЭД – это энер-

гетическая экспозиция УФ излучения, вызы-

вающая едва заметную эритему на не облучав-

шейся ранее коже [3]. МЭД (или минимальная

фототоксическая доза (МФД) при ПУВА-тера-

пии - см. далее) считается наиболее точным по-

казателем индивидуальной фоточувствитель-
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ности. Методика экспериментального оп ре де -
ле ния МЭД (рис. 1) заключается в облучении
небольших равных участков неповрежденной
кожи, обычно защищенных от действия есте-
ственного УФ, разными ступенчато нарастаю-
щими дозами и последующей визуальной оцен-
кой степени покраснения кожи, пре иму щест -
вен но через 24 часа [47].

Однако процедура тестового облучения
не является универсальной и не гарантирует
безопасности для пациента [8]. Так, хотя бы для
одного тестового участка кожи существует риск
переоблучения (получения дозы выше МЭД), а
задержка результата на сутки приводит к из-
лишней нагрузке на отделение клиники. Кроме
того, отсутствует единообразие в самой схеме
дозирования тестового облучения. Одна и та
же фактически полученная доза может быть
достигнута при различной мощности источни-
ка излучения, времени экспозиции, расстоя-
нии от облучателя до поверхности кожи и пло-
щади этой поверхности. Каждый из этих пара-
метров может влиять на результирующий био-
логический эффект и варьироваться в зависи-
мости от оборудования и протоколов, исполь-
зуемых в конкретной клинике. Часто эти пара-
метры игнорируются, а учитывается только ре-
комендуемая доза облучения для того или ино-
го фототипа кожи. В этом случае время воздей-
ствия в секундах рассчитывается на основе
значений дозы и энергетической освещенно-
сти, которые либо измерены, либо взяты из ин-
струкции к облучателю [7].

В новых фототерапевтических установ-

ках возможно учесть все эти параметры, одна-

ко точность определения МЭД, тем не менее, не

может быть гарантирована из-за субъективно-

сти методики последующей визуальной оценки

эритемы: на результат влияет опыт и особенно-

сти цветового зрения и восприятия исследова-

теля, освещенность помещения и т.д. Суще-

ствующие инструментальные методы оценки

степени покраснения кожи (преимущественно

оптические) на практике менее распростране-

ны и также не стандартизированы, а результа-

ты измерений зависят, в частности, от характе-

ристик выбранного оборудования [9].

Важно отметить, что стартовая доза фо-

тотерапии, которая обычно составляет

50–70 % МЭД [4 7], основана на определении
МЭД для интактной кожи. Однако из-за воз-

можных нарушений морфофункциональных

свойств ткани, МЭД при различных патологи-

ческих состояниях может отличаться от здоро-

вой кожи даже в пределах одной анатомиче-

ской области, что не может не отражаться на

эффективности и безопасности последующей

УФ фототерапии.

Таким образом, существующие методики

эмпирической оценки МЭД явно не совершен-

ны. Целью настоящего исследования является

разработка прогностической методики опреде-

ления индивидуальной МЭД для любой локаль-

ной анатомической области до начала процеду-

ры УФО без тестового облучения.
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Рис. 1. Определение МЭД: а – процедура пробного облучения, б – оценка результата через 24 часа. Область 4
соответствует MED

а б

МЭД



Диапазоны длин волн и дозы УФ 
излучения, используемые 
в фототерапии

В УФ области спектра выделяют ко рот ко -
вол но вое (UVC, 100–280 нм), средневолновое
(UVB, 280–320 нм) и длинноволновное (UVA-1,
320–340 нм и UVA-2, 340–400 нм) излучение,
каждое из которых имеет свою специфику в
развитии ведущих биологических эффектов,
что подробно описано в [10]. В дерматологии
наибольшее распространение получили мето-
ды фототерапии, основанные на использова-
нии UVA и UVB диапазонов излучения: широко-
полосная (BB-UVB) и узкополосная UVB (NB-
UVB) терапия, UVA-1-терапия (320–340 нм) и
ПУВА-терапия (комбинированное применение
фотосенсибилизирующего препарата из груп-
пы псораленов и облучения в UVA-диапазоне)
[11]. Поскольку на сегодняшний день наиболее
эффективной и перспективной считается NB-
UVB фототерапия с пиком эмиссии 311 нм, а
также таргетная терапия эксимерным лазером
(308 нм) [12], то здесь и далее мы будем рас-
сматривать узкий диапазон 305–315 нм, в ко-
тором работают узкополосные УФ излучатели.

В разных странах используют разный
подход к выбору дозовой нагрузки в процедуре
МЭД-тестирования, притом количество и пло-
щадь тестовых областей кожи, а также началь-
ная доза облучения и шаг её нарастания значи-
тельно варьируются. Кроме того, отсутствует
консенсус по вопросу необходимости определе-
ния МЭД для наиболее сильно пигментирован-
ных фототипов кожи. Так, согласно [4], у 5 и 6
фототипа по Фитцпатрику оценка МЭД для NB-
UVB  вообще не проводится, для 1 и 2 фототипа
облучение начинается с 250 мДж/см2, а для 3 и
4 фототипа – с 350 мДж/см2, и последовательно
увеличивается на 150 мДж/см2. В соответ-
ствии с [5] облучение 6 равных участков кожи
производят со стартовой дозой 200 мДж/см2 и
шагом увеличения последующих доз на
200 мДж/см2 независимо от фототипа. В [6] ре-
комендовано облучение 8 тестовых областей со
стартовой дозой в соответствии с фототипом и
последовательным нарастанием доз с шагом
2. Площадь тестовых областей в зависимости
от конкретных рекомендаций составляет от
1 см2 до 4 см2, а их количество обычно варьиру-
ется от 6 до 10. В России протокол МЭД-тести-
рования для NB-UVB облучателей отсутствует
вовсе, а назначение доз тестового и терапевти-
ческого облучения, как правило, основывается

на инструкции к применяемому источнику для
фототерапии. Табл. 1 демонстрирует неопреде-
ленность выбора стартовой дозы, шага и пло-
щади зоны облучения МЭД-теста, а также дозы
терапевтического воздействия для NB-UVB при
следовании различным рекомендациям. Из
таблицы понятно, что прогностическая мето-
дика оценки МЭД должна определять необходи-
мую для возникновения минимальной эритемы
плотность энергии УФ излучения с точностью
не ниже, чем минимальный шаг нарастания
тестовых доз в эмпирической оценке МЭД.

Медико-физические аспекты 
формирования УФ-индуцированной
эритемы кожи

Клинически МЭД отражает слабейшую
форму острой УФ-индуцированной асептиче-
ской воспалительной реакции кожи на ткане-
вом уровне, визуально определяемую в виде
эритемы. Патофизиологические механизмы
образования УФ эритемы подробно описаны в
[13] и с физической точки зрения связаны с по-
глощением энергии фотонов клеточными и
тканевыми хромофорами (в частности, нуклеи-
новыми кислотами, белками и фосфолипида-
ми) и их дальнейшим переходом в нестабиль-
ное возбужденное состояние, что прямо или
косвенно (через образование активных форм
кислорода) приводит к изменению структуры и
функции ДНК, фотоинактивации белков, изме-
нению ионной проницаемости и повреждению
мембранных систем (фотоокислению липидов)
клетки [14]. Такое воздействие стимулирует
процессы репарации, а также провоцирует из-
менения в метаболическом профиле и жизнен-
ном цикле клетки. Неустранимое повреждение
запускает механизмы апоптоза или некроза,
что на тканевом уровне провоцирует острую
воспалительную реакцию, сопровождаемую
выбросом ряда биологически-активных ве-
ществ (гистамин, цитокины, простагландины и
др.) в межклеточное пространство и активаци-
ей структурных (кератиноцитов, фибробла-
стов) и иммунокомпетентных клеток в зоне по-
ражения. Высвобождение и диффузия вазоак-
тивных медиаторов, образующихся в ходе пер-
вичной и вторичной альтерации клеток-мише-
ней, а также иммунокомпетентными клетками
формирующегося инфильтрата, ведет к локаль-
ной дилатации (и иногда повреждению) сосудов
микроциркуляторного русла дермы.
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Степень местного расширения сосудов
микроциркуляторного русла кожи зависит не
только от количества “пришедших” к ним ме-
диаторов, но и от исходной способности дан-
ных сосудов к расширению, т.е. от их исходного
тонуса и индивидуальных особенностей меха-
низмов его регуляции. С позиции изменения
оптических свойств биоткани расширение со-
судов означает местное повышение концентра-
ции одного из основных хромофоров кожи, по-
глощающего излучение синей и зелёной части
спектра,– гемоглобина. В результате формиру-
ется визуально определяемое покраснение в
области воздействия – эритема.

Анализ литературы показывает, что ве-
личина индивидуальной МЭД определяется це-
лым комплексом различных экзо- и эндоген-
ных факторов: характеристики используемого
источника УФ-излучения, фототип кожи, за-
гар, анатомическая область, подвергаемая
облучению [15]. По некоторым данным, также
играет роль пол, возраст, степень гидратации

кожи, относительная влажность воздуха и др.
[16–18]. Кроме того, нельзя забывать о защит-
ных и репаративных системах организма, эф-
фективность работы которых тоже в большой
степени определяет чувствительность кожи к
УФ. Защитную функцию от воздействия УФ из-
лучения выполняет, главным образом, меланин
за счёт преобразования поглощенной энергии в
тепловую, а также вероятно своей антиокси-
дантной активности [19]. Адаптивная эпидер-
мальная гиперплазия выступает ещё одним за-
щитным механизмом, препятствуя проникно-
вению излучения в более глубокие слои кожи.
Имеются данные о протективных свойствах
компонентов липидного барьера кожи (за счёт
т.н. “жертвенного антиоксиданта” сквалена),
урокановой кислоты, а также каротиноидов,
токоферолов, мелатонина и др. Напротив, к фо-
тосенсибилизаторам кожи относится трипто-
фан и его производные, ретиноевая кислота,
пурины, пиримидины и др. [20, 21]. Кроме того,
в [22] показана отрицательная корреляция
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Таблица 1
Параметры тестового и терапевтического воздействия для NB-UVB 

согласно различным рекомендациям
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между трансэпидермальной потерей воды и
МЭД. Активное потоотделение также способ-
ствует снижению индивидуальной МЭД [23].

Таким образом, с физической точки зре-
ния, весь комплекс факторов, влияющих на вы-
раженность УФ-индуцированной эритемы,
можно условно разделить на следующие кате-
гории: оптические свойства кожи в соответ-
ствующем диапазоне длин волн, морфологиче-
ские (количество сосудов в области воздей-
ствия, их диаметр и глубина залегания), и фи-
зиологические факторы, определяющие в том
числе реактивность сосудистого русла кожи
(рис. 2). Совокупность данных параметров мо-
жет быть объективно и инструментально оце-
нена перед сеансами терапии, что определяет
потенциальную возможность разработки неко-
го единого мультипликативного критерия, поз-
воляющего спрогнозировать текущую МЭД у
конкретного пациента в определенной анато-
мической зоне без тестового облучения.

Оптическая модель кожи и эритемы

С точки зрения оптики кожа представ-
ляет собой многослойную, оптически неодно-
родную и сильно рассеивающую свет среду.

При попадании УФ-излучения на кожу около

4 7% его отражается от поверхности, а ос таль -
ные 9396% проходят в более глубокие слои, рас-
сеиваясь внутри на неоднородностях и погло-
щаясь хромофорами [24, 25]. Передача энергии
УФ излучения биоткани происходит в результа-
те поглощения энергии фотонов меланином,
окси-, дезоксигемоглобином, нуклеиновыми
кислотами, урокановой кислотой, а также дру-
гими молекулами и эндогенными флюорофора-
ми [26]. При том, по ряду литературных данных
основная доля УФ излучения поглощается в
эпидермисе [27–29]. Потому, не исключено, что
основные фотохимические реакции, влияющие
на формирование эритемы, происходят имен-
но там. Мы здесь и далее и будем придержи-
ваться этой концепции. Но, возможно, часть
фотонов доходит и до дермы, поэтому часть фо-
топовреждений кожи может происходить и
там. Более точно о поглощении УФ-излучения в
коже можно было бы судить, используя теоре-
тическое моделирование и настраивая модель
под конкретные индивидуальные оптические
параметры кожи пациента, измеренные ка-
ким-либо методом. На основе этой же модели,
мы полагаем, возможно и предсказание степе-
ни выраженности эритемы в зависимости от
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Рис. 2. Биофизическая модель действия УФ на кожу. УФ-индуцированная вазодилатация как ведущий меха-
низм формирования эритемы
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поглощенной доли УФ излучения в эпидермисе
и(или) дерме, если проявление эритемы увязать
в модели с увеличением кровенаполнения (ва-
зодилатацией сосудов) в зоне УФ-облучения в
дерме и наблюдением эритемы с поверхности
эпидермиса в видимом диапазоне спектра при
обычном (белом) освещении на фоне интактной
кожи.

Наиболее широко используемой аналити-
ческой теорией, описывающей распростране-
ние света в биологических тканях и средах, яв-
ляется классическая линейная теория перено-
са (ТП) [30]. В рамках этой теории свет распро-
страняется в среде как поток энергии или мощ-
ности и характеризуется яркостью излучения,
представляющей собой скалярную функцию
координат и направления распространения из-
лучения. Никакие волновые свойства света в
ТП не рассматриваются. Это простая фотомет-
рическая потоковая теория, удобная для оце-
ночных энергетических расчетов. Оптические
свойства среды распространения излучения
описываются в ней погонными (на единицу
длины) коэффициентами поглощения и рассея-
ния, называемыми кратко коэффициентами
поглощения ma(l) и рассеяния ms(l), а также фа-

зовой функцией (индикатрисой) рассеяния
единицы объема r(l) и коэффициентом прелом-
ления света в среде n(l). Все эти параметры в
общем случае являются функцией длины вол-
ны излучения l.

При построении оптической модели кожи
в рамках ТП для обсуждаемой задачи предска-
зания МЭД разделим поглощение оптического
излучения УФ и видимого диапазонов спектра
в коже на поглощение меланином (наиболее
сильно поглощающего УФ-излучение защитно-
го пигмента, локализованного преимуществен-
но в эпидермисе и определяющего фототип ко-
жи), поглощение кровью (гемоглобином крови,
наиболее сильным хромофором, находящимся
в дерме) и поглощение другими хромофорами
(далее – таргетными элементами), которые, на-
ходясь в равной мере как в эпидермисе, так и в
дерме, и запускают все описанные выше
повреждающие механизмы (рис. 2). Такое деле-
ние позволяет учесть и реализовать известный
в дерматологии факт, что фототип кожи в наи-
большей степени определяет МЭД, а эритема с
точки зрения оптики и практики оценки МЭД
определяется не величиной фотоповреждения
эпидермиса или дермы, как таковой, а корре-
лирующим с ней увеличением объема крови в
зоне облучения в дерме за счет вазодилатации

сосудов и увеличенным, соответственно, погло-
щением сине-зеленого диапазона спектра кро-
вью по сравнению с красным диапазоном спек-
тра (красный свет слабо поглощается кровью,
но сильно рассеивается), что и определяет
“красный” цвет эритемы на фоне обычного те-
лесного цвета интактной кожи при визуальном
наблюдении.

Поскольку в данной задаче, как видим,
играют разную роль дерма с кровью и эпидер-
мис с меланином, для моделирования распро-
странения УФ-излучения в коже в рамках ТП
достаточно представить кожу как двухслойную
среду: эпидермис толщиной d, где сосредоточен
меланин и равномерно распределенные тар-
гетные элементы, и полубесконечную дерму с
равномерно распределенными таргетными
элементами и кровеносными сосудами. Оба
слоя считаем макрооднородными и изотроп-
ными по своим оптическим свойствам, и каж-
дый слой характеризуется величинами ma(l),

ms(l), r(l), n(l).

В такой постановке в каждом слое кожи в
рамках линейной ТП справедливо интегро-
дифференциальное уравнение переноса из-
лучения (УПИ) для яркости лучей [31]:

(1)

где L(,s) — яркость,  — координатный вектор
точки пространства, s — единичный вектор на-
правления распространения излучения через
данную точку пространства, ma и ms – погонные

коэффициенты поглощения и рассеяния (зави-
симость от длины волны l для краткости опу-
щена), dW – элемент телесного угла, p(s,s ) – ин-
дикатриса (фазовая функция) рассеяния, s’ —
единичный вектор направления прихода рас-
сеянного излучения в данную точку (элемен-
тарный рассеивающий объем) пространства.

Рассмотрим задачу в плоской геометрии
(рис. 3). Как при лечебных, так и при диагно-
стических “оптических” процедурах выбран-
ная поверхность эпидермиса облучается пото-
ком излучения с поверхностной плотностью
мощности Ф0. Внутри кожи часть потока с яр-

костью L, обозначенной на (рис. 3) верхним ин-
дексом “+”, распространяется в положительном
направлении оси X под углом qi к ней. Другая

часть, вследствие наличия оптических неодно-
родностей и явления рассеяния света на них,
распространяется в обратном направлении
(обозначена яркостью с верхним индексом “–”),
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достигая поверхности эпидермиса и образуя
обратно рассеянный (back scattered) с поверх-
ности кожи поток излучения FBS, который реги-

стрируется глазом или диагностической аппа-
ратурой. Отраженное назад от поверхности ко-
жи излучение в этих рассуждениях в расчет не
принимается, т.к. оно формируется непосред-
ственно с площадки облучения, а обратно рас-
сеянное излучение обычно регистрируют на
расстоянии l от центра облучения так, что от-
раженный свет с обратно рассеянным не сум-
мируется. Диагностическая информация в ме-
тодах оптической спектроскопии кожи обычно
собирается за счет регистрации именно обрат-
но рассеянного кожей потока излучения FBS с
яркостью LBS (0,y,qBS) на расстоянии l от центра

освещения путем анализа его амплитудно-
спектральных характеристик в сравнении с та-
ковыми для освещающего потока излучения.
Наоборот, визуальное наблюдение УФ-эритемы
и интактной кожи происходит при широком
облучении кожи потоком обычного дневного
или искусственного в помещении освещения,
поэтому в этом случае обратно рассеянный
свет и отраженный, строго говоря, необходимо
суммировать. Но поверхностное отражение –
фактически константа, не зависящая от фото-
процессов внутри кожи. Оно определяется
только показателями преломления на границе
раздела сред, поэтому в данной задаче может и
не учитываться.

Таким образом, в рамках проблемы пред-
сказания МЭД может быть сформулирована
следующая диагностическая задача: опреде-
лить с помощью каких-либо диагностических
методов для слоев кожи конкретного пациента
значения величин d, ma(l), ms(l), r(l), n(l), вычис-

лить по ним на основе УПИ (1) наиболее веро-
ятное распределение поглощенного УФ излуче-
ния в коже, и, при наличии экспериментально
и заранее определенной зависимости “погло-
щенная доза – выраженность эритемы”, для
данных оптических свойств предсказать путем
расчета, какая будет при реальном УФ-облуче-
нии при заданной дозе выраженность эритемы
через 24 часа у данного пациента с данными
оптическими параметрами кожи.

Отдельно стоит еще раз подчеркнуть, что
с точки зрения основ радиобиологии степень
фотоповреждения тканей кожи пропорцио-
нальна поглощенной дозе (принцип “доза–эф-
фект”), поэтому расчет возможной поглощен-
ной энергии излучения в коже, вообще говоря,
достаточен для оценки ее потенциального фо-
топовреждения при УФ-облучении. Однако в
дерматологии до настоящего времени не суще-
ствует технологии непосредственной оценки
фотоповреждения слоев кожи. Повреждения
оцениваются на практике косвенно, по степени
выраженности эритемы. Это – единственно
возможная сегодня практическая методика (ес-
ли не брать в расчет гистоморфологические ин-
вазивные методы). Но она, как указано выше,
не лишена многих недостатков. В частности,
при такой оценке степень визуальной выра-
женности эритемы при одинаковом фотопо-
вреждении эпидермиса будет очевидно разная
для кожи разного фототипа, для кожи с разным
количеством сосудов в зоне облучения, разной
их реактивностью и т.д. Но другой сегодня ме-
тодики нет, поэтому мы вынуждены в своем ис-
следовании на данном этапе ориентироваться
на расчет визуальной оценки степени выра-
женности УФ-индуцированной эритемы.

Визуальная оценка эритемы с точки зре-
ния оптики становится возможной, благодаря
спектрально-селективному поглощению света
сине-зеленого диапазона спектра гемоглоби-
ном крови, которое хорошо известно и описано
во многих первоисточниках, например, в [32].
В зависимости от относительного объемного
кровенаполнения кожи Vb регистрируемый

спектр обратно рассеянного кожей излучения
(FBS как функция длины волны излучения l) при

широкополосном (белом) освещении имеет ха-
рактерный “двугорбый” провал в области длин
волн 500–600 нм, как это показано на (рис. 4),
образующийся за счет поглощения света кро-
вью. Соответственно, если известны оптиче-
ские свойства кожи и эмпирическая зависи-
мость величины вазодилатации сосудов как
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Рис. 3. Модель кожи для решения задачи на основе
теории переноса (ТП)
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функции интенсивности повреждения эпидер-
миса УФ-излучением, то на основе УПИ воз-
можно моделирование таких спектров и пред-
сказание степени выраженности эритемы.

Значения величин ma(l), ms(l), r(l), n(l) для

дермы и эпидермиса (для толщины d см. далее
раздел по оптической когерентной томогра-
фии) чисто гипотетически с использованием
УПИ (1) могут быть определены на основе ре-
гистрации во время диагностической процеду-
ры обратно рассеянного потока излучения с ко-
жи на разных l и для разных расстояний l пу-
тем решения обратной задачи. Однако количе-
ство неизвестных в этой задаче достаточно ве-
лико, чтобы легко получить сегодня такое ре-
шение. Поэтому задачу необходимо упростить,
уменьшив число неизвестных, например, при-
няв часть из них априори известными констан-
тами, не сильно влияющими на результат и не
зависящими от индивидуальных особенностей
человека (как оптические свойства гемоглоби-
на крови, например [33]). Кроме того, для на-
хождения решения УПИ (1) необходимо сфор-
мулировать граничные условия и условия со-
пряжения на границе слоев.

В частности, можно считать известными,
не сильно влияющими на результат образова-
ния эритемы и одинаковыми для дермы и эпи-
дермиса значения величин показателей пре-
ломления n(l). Величина показателя преломле-
ния для тканей кожи находится, согласно [34], в
диапазоне 1,3–1,5 и не сильно меняется с дли-
ной волны и типом ткани. Показатель прелом-
ления в данной задаче, главным образом,
влияет на небольшое скачкообразное измене-

ние яркости при прохождении границы слоев,
но это явление не связано с эритемой, поэтому
может не приниматься во внимание. Это позво-
ляет не определять реальные значения n(l) для
слоев кожи, принять их равными для дермы и
эпидермиса, а условия сопряжения для ярко-
сти на границе эпидермис–дерма записать в
простейшем виде:

(2)

Граничное условие для правой “границы”
кожи для полубесконечной дермы тривиально
и описывает отсутствие оптического излуче-
ния из глубины тканей:

(3)

На внешней границе граничное условие
более сложное и описывает преобразование:

(4)

Формирование таких граничных условий
для неровной (не плоской) границы раздела, ка-
ковой является кожа, подробно было рассмот-
рено одним из авторов в работе [35]. Поэтому,
здесь нет смысла повторяться. Важно только
то, как и в случае с n(l), что это условие не зави-
сит от эритемы, не влияет на ее образование, и
может быть в первом приближении принято
одинаковым для всех пациентов, т.е. не требует
дополнительного экспериментального уточне-
ния.

Аналогично, видимо, можно поступить и
с индикатрисами рассеяния r(l) для дермы и
эпидермиса. Часто в биомедицинской оптике
p(s,s) определяется фазовой функцией Хеньи-
Гринштейна, параметром которой является
коэффициент анизотропии g [30]:

(5)

где q – угол рассеяния фотона. Для живых био-
тканей в подавляющем большинстве случаев g
ограничено диапазоном 0,7<g<0,99 и зависит
от плотности и размеров неоднородностей в
тканях, на которых рассеивается свет. Конеч-
но, при фотоповреждении эпидермиса или дер-
мы возможно возникновение новых неоднород-
ностей. Но из литературы неизвестно сильное
изменение p(s,s ) в зависимости от фотопо-
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Рис. 4. Обратно рассеянный с поверхности эпидер-
миса поток излучения FBS как функция длины волны

излучения l и уровня относительного объемного
кровенаполнения дермы Vb.



вреждения кожи, да и надежных методов

определения p(s,s ) в режиме in vivo сегодня

практически нет. В большей степени, логичнее

предположить, что меняется амплитуда рас-

сеяния при фотоповреждении, чем распределе-

ние рассеянного излучения по углу. Поэтому,

для простоты будем считать все p(s,s ) посто-

янными, не зависящими от пациента, типа его

кожи и развития эритемы, и одинаковыми для

дермы и эпидермиса. Предполагаем, что на

первом этапе исследований это не сильно по-

влияет на конечный результат.

Ряд замечаний и упрощений сделаем и

для величин ma(l) и ms(l). Рассеяние в эпидерми-

се в предлагаемой модельной постановке зада-

чи определяется исключительно таргетными

элементами. Рассеянием на меланоцитах с ме-

ланином пренебрегаем. Поэтому для эпи дер ми -

са:

ms_epid(l) = ms_target(l).   (6)

Для дермы рассеяние, согласно модели,

определяется кроме таргетных элементов еще

и форменными элементами крови. Поэтому

ms_derm(l) = ms_target(l)+ms_blood(l)Vb,   (7)

где Vb – относительный уровень кро ве на пол не -

ния дермы (Vb[0,1]). Vb=0 соответствует пол-

ностью обескровленной, а Vb=1 максимально

кровенаполненной дерме.

Эта же величина (Vb) косвенно отражает и

количество сосудов с кровью в области облуче-

ния. Поскольку параметры форменных элемен-

тов крови (размер, количество, скажем, гема-

токрит и т.д.) слабо индивидуальны, а вклад от-

дельных лейкоцитов – маркеров воспаления – в

рассеяние света на фоне других лейкоцитов и

эритроцитов крови не очень велик, величину

ms_blood(l) можно считать известной величиной

(известной функцией длины волны). В свою

очередь, коэффициент поглощения эпидерми-

са, согласно предложенной выше модели, опре-

деляется поглощением УФ излучения мелани-

ном и таргетными элементами эпидермиса. Со-

ответственно, можно записать:

ma_epid(l) = ma_target(l)+ma_mel(l)Cmel,  (8)

где Cmel – относительная концентрация

меланина в эпидермисе (Cmel[0,1]).

Аналогично выражению (7) для дермы:

ma_derm(l) = ma_target(l)+ma_blood(l)Vb,        (9)

где ma_blood(l) тоже слабо индивидуальная и хоро-

шо изученная в биомедицинской оптике функ-

ция длины волны излучения [36].

Таким образом, вместо неизвестных 8 оп-

тических параметров кожи (по 4 для эпидерми-

са и дермы) остается 4 неизвестных: ma_target(l),

ms_target(l), Vb и Cmel. Определение двух последних

современными диагностическими методами in

vivo не представляется сложным (см. далее) и на

практике принципиально реализуемо. Для

определения величин ma_target(l) и ms_target(l) можно

использовать предложенную модель кожи, УПИ

и методы оптической спектроскопии с про-

странственно-частотным Фурье-преобразова-

нием [37]. Эти методы позволяют по несколь-

ким измерениям обратно рассеянных потоков

излучения FBS на разных расстояниях l в неко-

тором апертурном угле w с площадки S восста-

новить путем решения обратной задачи значе-

ния коэффициентов поглощения и рассеяния

среды, в нашем случае при прочих известных –

значения ma_target(l) и ms_target(l). При этом, обратно

рассеянный поток излучения FBS определяет-

ся из выражения:

(10)

Таким образом, задача может быть реше-

на. Соответственно, задача прогноза МЭД по

данным оптических неинвазивных измерений

параметров кожи пациента без тестового облу-

чения разбивается в таком случае на три этапа:

1. Задать как известные и/или определить с

помощью диагностических методов для дер-

мы и эпидермиса величины ma_target(l),

ms_target(l), r(l), n(l), d, Vb и Cmel.

2. Рассчитать на основе предложенной модели

кожи с использованием этих данных порого-

вые значения Vb, т.е. Vb
пор, которые будут со-

ответствовать образованию визуально вы-

раженной эритемы.

3. На основе эмпирической зависимости

Vb=f(Pa), где Pa – количество поглощенной

энергии УФ излучения в эпидермисе, опре-

делить минимально допустимую Pa
min, кото-

рая будет приводить к величине Vb<Vb
пор. Эта

Pa
min и будет соответствовать МЭД.
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Оптические свойства кожи в норме
и при псориазе

УФ фототерапия является одним из ос-

новных терапевтических подходов (наравне с

местной и общей медикаментозной терапией),

применяемых в лечении псориаза [38]. С учё-

том яркой клинической симптоматики и хоро-

шо изученной гистологической картины, псо-

риаз может выступать наглядной моделью в ре-

шении поставленной задачи. Псориатические

высыпания характеризуются значимым утол-

щением и сухостью рогового слоя эпидермиса,

паракератозом, акантозом, удлинением эпи-

дермальных сосочков, аномальной микроцир-

куляцией, отёчностью в силу наличия воспали-

тельного инфильтрата и формированием мик-

роабсцессов Манро.

В ряде исследований показана возмож-

ность применения и информативность оптиче-

ских неинвазивных методов исследования для

получения объективной информации о тяже-

сти данного заболевания и результатах лече-

ния. Так, при исследовании псориатических

высыпаний методами оптической неинвазив-

ной визуализации (например, оптической коге-

рентной томографии) можно наблюдать ряд

морфологических изменений, соответствую-

щих видимым проявлениям и гистологической

картине псориаза: утолщение эпидермальных

слоёв, шелушение рогового слоя, отечность, из-

менения в количестве, плотности и извитости

сосудов микроциркуляторного русла кожи [39,

40] и т.п. В силу наличия сосудистых аномалий

в пораженных участках, результаты исследова-

ния методом лазерной допплеровской флоумет-

рии (ЛДФ, см. далее) показывают значительное

локальное увеличение тканевой перфузии и до-

минирование миогенных и сердечных колеба-

ний в сравнении с интактной кожей, что проде-

монстрировано в [41]. В исследовании [42] ав-

торами были получены спектры поглощения

нормальной и пораженной псориазом кожи и

вычислены коэффициенты поглощения при

550 нм (от 500 до 600 нм) и 800 нм (от 700 до

900 нм) – показано, что коэффициенты погло-

щения участков поражения в целом выше, чем

у нормальных участков при 550 нм. Анализ

данных гиперспектральной визуализации в

диапазоне 400–1000 нм в исследовании [43] по-
казал, что псориатические поражения характе-

ризуются большим коэффициентом отражения

начиная примерно с 623 нм, тогда как ниже

этого значения неизмененная кожа демонстри-
рует более высокий коэффициент отражения.

В работе [44] была изучена полусфериче-
ски-направленная отражательная способность
(the total directional hemispherical reflectance) в
диапазоне от 335 до 2500 нм для чистой кожи и
псориатической бляшки среди 48 добровольцев
с вульгарным псориазом. По результатам дан-
ного исследования, псориатическая кожа ха-
рактеризовалась более высокой отражатель-
ной способностью, чем кожа без псориатиче-
ских изменений в диапазонах длин волн
335–380 нм и 1700–2500 нм (табл. 2).

Таким образом, в силу явных различий в
оптических свойствах между патологически
измененной и здоровой кожей, локальная МЭД
в зоне поражения также отличается, что и про-
демонстрировали Р.Л. Спейт и П.М. Фарр в
своей работе [45]. Они оценили МЭД и МФД для
интактной и пораженной псориазом кожи и
выявили, что псориатические высыпания ме-
нее чувствительны к УФ ожогу как при PUVA
(35030 нм), так и UVB облучении (3005 нм)
(табл. 3).

Исходя из сказанного, подбор доз УФО
для больной кожи на основе экспериментально
установленной чувствительности здоровой ме-
тодологически не корректен (рис. 5). Однако,
во всех фототерапевтических методиках (за ис-
ключением таргетной терапии) экспозиции УФ
может подвергаться не только пораженная, но
и интактная кожа, потому решать поставлен-
ную задачу исключительно для псориатиче-
ской бляшки нельзя. Необходимо провести
сравнительное исследование оптических пара-
метров и выявить соотношение МЭД для ин-
тактной и больной кожи, что в перспективе
позволит соблюсти баланс между риском нега-
тивных реакций и максимальной терапевтиче-
ской эффективностью УФО.
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Таблица 2
Средние значения коэффициента 

отражения кожи в различных диапазонах
длин волн [44]
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Экспериментальные методы 
определения оптических свойств
кожи 

Как видим, для решения поставленной

задачи необходимо экспериментальное опреде-

ление ряда оптико-физических параметров ко-

жи и сосудов в ней. А есть ли такие технологии

сегодня?

Спектроскопия диффузного отражения

Разработанный в Лаборатории медико-

физических исследований МОНИКИ прототип

диагностической системы “Мультиком” [46] в
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Таблица 3
Минимальная фототоксическая доза для псоралена-УФА и минимальная доза при эритеме

для УФВ-излучения на непораженной и поврежденной коже [45]
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Рис. 5. Оптические свойства интактной и пораженной псориазом кожи
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режиме спектроскопии диффузного отражения

обеспечивает регистрацию спектров диффуз-

ного отражения в диапазоне 250–700 нм, за

счет наличия источника белого света (ксеноно-

вая импульсная лампа AvaLight-XE (Avantes,

Inc., США)) и дополнительного источника УФ-

излучения 250–350 нм Gloria-X150 (Zolix

Instruments Co., Ltd, Китай) (рис. 6). Это позво-

ляет охватить диапазон длин волн 305–315 нм,

соответствующий узкополосным УФБ излуча-

телям, использующимся в фототерапии. До-

ставка лазерного излучения от источника све-

та к поверхности кожи, а также вторичного из-

лучения от объекта к спектрометру осуществ-

ляется оптоволоконным зондом. Все зареги-

стрированные спектры нормированы на эта-

лонные спектры для расчета коэффициента

диффузного отражения rl. Фторопластовая ме-

ра с известными спектрами диффузного отра-

жения используется в качестве референсного

белого рассеивателя. Таким образом, система

позволяет определить значение коэффициента

диффузного отражения для l=310 нм r310:

(11)

где – обратно рассеянный поток с меры,

– известный для меры коэффициент диф -

фуз ного отражения для l=310 нм, а также оп-

тическую плотность на отражение:

ODl = –log(rl), (12)

Эти величины позволяют численно ха-

рактеризовать поглощение в коже, а также мо-

гут быть использованы при решении описан-

ной выше обратной оптической задачи.

Оптическая когерентная томография
(ОКТ)

Оптическая когерентная томография
(ОКТ) – неинвазивный метод визуализации
микроструктуры живых тканей (рис. 7). Физи-
ческие принципы работы ОКТ основаны на ре-
гистрации света, отраженного от структур объ-
екта, и последующем анализе интерференции
регистрируемого и опорного пучков. Этот ме-
тод широко используется в научных исследова-
ниях для визуализации структур кожи как в
норме, так и при дерматологических заболева-
ниях [47]. Возможна визуализация следующих
оптических слоев внутри кожи любой анатоми-
ческой локализации. Согласно [48, 49] первый
слой соответствует поверхностной части рого-
вого слоя. Второй — живой эпидермис, дости-
гающий вершины самых верхних сосочков дер-
мы (т е. слоя, на всю глубину которого в сигнал
вносит вклад только клеточная часть эпидер-
миса). Третий оптический слой – это дермо-эпи-
дермальное соединение. Четвертый и пятый
оптические слои кожи соответствуют двум
слоям дермы с кровеносными сосудами. Таким
образом, ОКТ позволяет оценить толщины оп-
тических слоев кожи (параметр “d” модели) и
глубину расположения сосудов, в наибольшей
степени определяющих поглощение УФ-из-
лучения.

Методы абсорбционной спектроскопии

Технология абсорбционной спектроско-
пии позволяет косвенно, через оценку оптиче-
ских и физических свойств среды, определить
относительный показатель объемной фракции
крови в коже (Vb), средний уровень насыщения

тканей (StO2) оксигемоглобином и относитель-
ный показатель меланиновой пигментации
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Рис. 6. Внешний вид диагностической системы
“Мультиком”

Рис. 7. а – внешний вид оптического когерентного
томографа; б – получаемое ОКТ-изображение (ре-
конструированная 3D-модель зондируемой области
кожи); в – визуализация сосудов кожи в режиме ра-
боты “ОКТ-Ангиография”



(Me) кожи добровольцев. Такие методы реализо-

ваны, например, в оптическом неинвазивном

тканевом оксиметре “Спектротест” (НПП “Цик-

лон-Тест”, Фрязино, Россия) (рис. 8). Прибор

рассчитывает коэффициенты диффузного от-

ражения ткани в спектральных диапазонах

460–490, 520–590, 650–690 и 900–950 нм. Да-

лее эффективное оптическое поглощение тка-

нью A(l) на длине волны l рассчитывается по

формуле [50]:

A(l) = b(l)(1–r(l))2/r(l). (12)

Здесь b(l) – инструментальный коэффи-

циент, определяемый при настройке прибора

путем его калибровки на различных образцах

живых тканей.

Концентрации хромофоров кожи опреде-

ляются путем решения системы линейных

уравнений для коэффициентов оптического по-

глощения многокомпонентной среды:

(13)

где Ci – концентрации в ткани j-го компонента,

ei(l) – известные табличные значения спек-

трально-молярных коэффициентов линейной

экстинкции i-го компонента при l.

Так относительный уровень кровенапол-

нения дермы и концентрация меланина в эпи-

дермисе (Vb и Cmel) без труда могут быть оценены

с помощью данной технологии.

Оптические неинвазивные методы 
исследования реактивности сосудистого
русла

Регистрация перфузии, характеризую-
щая изменение кровотока в единицу времени в
анализируемом диагностическом объеме, поз-
воляет косвенно оценить исходный тонус сосу-
дов [51]. Возможно также изучение реакции со-
судов на внешние факторы (применение функ-
циональных проб: окклюзия, нагревание и др.)
– реактивность сосудистого русла. Ряд методов,
в частности, лазерная допплеровская флоумет-
рия (ЛДФ), позволяют сделать это инструмен-
тальным путем. Плотность сосудов или объ-
емное кровенаполнение также можно измерить
с помощью ОКТ.

Таким образом, все необходимые оптиче-
ские и физиологические свойства кожи могут
быть известны для оценки МЭД до начала лече-
ния.

Протокол предполагаемых 
исследований

Итак, на сегодняшний день фототип ко-
жи по Фитцпатрику является основным крите-
рием, по которому специалист подбирает на-
чальную дозу тестового воздействия для опре-
деления МЭД. Имеются также данные о корре-
ляции МЭД с возрастом, полом и т.д. Поэтому
экспериментальное исследование следует про-
водить с использованием групп добровольцев с
разным фототипом кожи, сопоставимых по по-
лу, возрасту, а также по диагнозу и локализации
поражений. В связи с тем, что измерение FBS
для фототипа V–VI затруднено из-за высокой
степени ослабления света, таких добровольцев
на первом этапе следует исключить из исследо-
вания. Предварительный расчёт необходимого
размера выборки проводили в программе
RStudio 2023.06.1 с помощью языка R 4.3.1 в
пакете pROC 1.18.4. При расчёте размера вы-
борки были установлены следующие допуще-
ния: исследование должно позволить отвергать
гипотезу H0 (AUC<=0.5) на уровне значимости
0,05 с мощностью 80 % при ожидаемой величи-
не AUC от 0,8 и выше. При соотношении “слу-
чаев” к “контролям” 1 к 1 в исследование долж-
но быть включено не менее 26 наблюдений, при
соотношении 5 к 1 необходимо набрать не ме-
нее 48 наблюдений в каждой группе.

В каждой группе планируется проведение
измерений выделенных физических парамет-
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Рис. 8. Внешний вид оптического неинвазивного
тканевого оксиметра “Спектротест”



НЕИОНИЗИРУЮЩИЕ ВОЗДЕЙСТВИЯ

ров до и после облучения на патологически из-
мененной и интактной коже в одной и той же
анатомической локализации в шести точках,
соответствующих МЭД-тесту. Измерения долж-
ны проводиться с применением комплекса оп-
тических неинвазивных методик в режиме ре-
ального времени, в геометрии отражения (об-
ратного рассеяния). В процессе измерений, в
соответствии с выводами предыдущей работы
[52], также важен учёт диагностической дозо-
вой нагрузки. Полученные объективные число-
вые данные необходимо сопоставить с резуль-
татами экспериментальной оценки МЭД. Вы-
явленные закономерности между изменением
морфо-функциональных и оптических харак-
теристик кожи и результатами МЭД-теста поз-
волят получить зависимость Vb=f(Pa) и лягут в

основу разработки неинвазивного диагности-
ческого алгоритма прогнозирования индиви-
дуальной чувствительности к УФ. Результаты
должны быть объективными и определять МЭД

для NB-UVB (305–315 нм) с точностью (шагом)
100 мДж/см2 для конкретного человека, в кон-
кретном месте и в конкретный период времени
без тестового воздействия. Указанная точность
определяется общепринятыми шагами в
стандартах, приведенных в табл. 1.

Заключительным этапом работы станет
проверка эффективности в клинике при лече-
нии псориаза. Для этого будет необходимо про-
извести набор добровольцев в две группы (экс-
периментальная и контрольная) с аналогичны-
ми критериями отбора испытуемых. В первой
группе выбор стартовой дозы будет произво-
диться в соответствии с результатами неинва-
зивной оценки локальной индивидуальной
МЭД, во второй группе - в соответствии со стан-
дартным протоколом клиники. Последующая
оценка скорости клиренса псориатической ко-
жи и длительности ремиссии в группах пока-
жет эффективность разработанной технологии
или ее отсутствие.

Заключение

На основании анализа существующих ме-
тодов лечения и клинической практики оче-
видна необходимость разработки новых подхо-
дов к оценке МЭД, позволяющих получать ре-
зультат в режиме реального времени in vivo без
тестового облучения перед назначением курса
фототерапии. Детальный анализ медико-био-
логических и физических аспектов взаимодей-

ствия УФ-излучения с кожными покровами, а
также существующей приборной базы прижиз-
ненной оптической диагностики не показывает
причин, по которым такая диагностическая за-
дача не может быть решена.
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THE PROBLEM OF PREDICTING THE VALUE OF LOCAL INDIVIDUAL MINIMAL ERYTHEMA DOSE
WITHOUT TEST ULTRAVIOLET IRRADIATION

M.E. Shtyflyuk, I.A. Raznitsyna, D.A. Rogatkin
Moscow Regional Research and Clinical Institute MONIKI, Moscow, Russia

The article substantiates the need for a prognostic approach and formulates the problem to assessing
minimal erythema dose (MED) in dermatology without UV test exposure. Arguments are given in favor
of using a number of optical non-invasive diagnostic methods for this purpose. The photosensitivity of
human skin to ultraviolet radiation is determined by its optical and morphological parameters, as well
as the reactivity of the skin microvasculature. These values can be determined before treatment; there-
fore, it is theoretically possible to predict an individual MED for healthy and psoriasis-affected skin.
The article substantiates possible methods and approaches for solving this problem, proposes an opti-
cal model of the skin, and describes the proposed research protocol.
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