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1. Введение

Глиобластома – наиболее агрессивная и часто встре-
чающаяся злокачественная опухоль мозга, выявляемая в 
16 % случаев среди всех новообразований нервной систе-
мы. Медианное значение выживаемости для больных с 
диагнозом глиобластома остается низким и составляет 
менее 15 месяцев. Возможности хирургического лечения 
новообразований данного типа имеют ряд значительных 
ограничений, связанных с инвазией опухолевых клеток в 
окружающие нормальные ткани [1]. Повышение эффек-
тивности лечения возможно при максимальном удале-
нии опухоли и уничтожении жизнеспособных опухоле-
вых клеток из перитуморальной зоны с минимальным 
повреждением прилежащих к опухоли функционально 
значимых зон мозга. Одним из подходов к лечению опу-
холей трудных локализаций является фотодинамическая 
терапия (ФДТ), основанная на накоплении в опухоли фо-
тосенсибилизирующего вещества, способствующего гене-
рации цитотоксичного синглетного кислорода при облу-
чении на определенной длине волны оптического диа-
пазона [2]. Она может применяться как самостоятельно, 
так и в комбинации с другими подходами, используемы-
ми, например, для уничтожения раковых клеток в ложе 
опухоли после хирургического удаления.

В настоящее время с целью более точного определе-
ния границ злокачественных новообразований и выбора 
необходимого объема их резекции используется метод 
флуоресцентной диагностики [3]. Он основан на способ-
ности фотосенсибилизаторов (ФС) избирательно нака-
пливаться в опухолевой ткани и флуоресцировать при 
взаимодействии с оптическим излучением определенной 
длины волны. Показано, что применение флуоресцент-
ной визуализации в хирургии опухолей головного мозга 
позволяет повысить безрецидивную выживаемость [4, 5]. 
Эффективность применения флуоресцентной визуализа-
ции определяется селективностью накопления ФС в опу-
холи. Традиционно такая селективность обусловлена по-
вышенным притоком ФС в новообразование вследствие 
его большой кровенаполненности, облегченным выходом 
ФС из высокопроницаемых кровеносных сосудов опухо-
ли и слабым оттоком ФС, связанным с недоразвитием ее 
лимфатических сосудов [6]. Однако это не всегда является 
механизмом обеспечения высокого контраста накопле-
ния ФС в опухоли, особенно в опухолях мозга. Глиомы 
характеризуются меньшей васкуляризацией по сравне-
нию с злокачественными новообразованиями других ло-
кализаций. 

Одним из основных направлений повышения селек-
тивности накопления ФС в опухолевой ткани является 
разработка таргетных препаратов. Данный подход при-
меняется для увеличения эффективности воздействия на 
опухоль и минимизации повреждения окружающих нор-
мальных тканей [7 – 9]. Объединение в единой структуре 
антител, фотосенсибилизаторов и противоопухолевых 
препаратов открывает возможности для создания много-
компонентных агентов, реализующих принцип терано-
стики и используемых для адресной доставки, флуорес-
центной диагностики и комплексной фотодинамической 
терапии и химиотерапии [10].
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В клинической практике метод флуоресцентной визу-
ализации используется для уточнения границ новообра-
зования, мониторинга накопления и фотовыгорания ФС 
и демонстрирует преимущества даже по сравнению с та-
кими методами, как позитронно-эмиссионная томогра-
фия (ПЭТ) и магниторезонансная томография (МРТ) [11]. 
В экспериментальной онкологии данный метод нашел 
применение при тестировании новых контрастирующих 
и фотодинамических агентов и разработке новых прото-
колов ФДТ [12 – 16].

Новые возможности для планирования и мониторин-
га лечения опухолей открывает активно развивающийся 
в последние годы гибридный метод визуализации – опто-
акустическая (ОА) визуализация [17, 18]. ОА визуализа-
ция позволяет получать трехмерные изображения структу-
ры тканей благодаря поглощению оптического излучения 
в эндогенных (кровь, вода, жир, липиды) и экзогенных 
(флуоресцентные белки, квантовые точки, химические кра-
сители) хромофорах, сочетая в себе преимущества опти-
ческих (высокий контраст) и ультразвуковых (высокое 
пространственное разрешение) методов [19 – 21]. Возмож-
ность выбора длины волны зондирования в ОА визуали-
зации обеспечивает селективность визуализации опреде-
ленного хромофора. Таким образом, при выборе несколь-
ких определенных длин волн зондирования ОА визуали-
зация позволяет комплементарно визуализировать как 
саму опухоль по ее сосудистому окружению, так и рас-
пределение ФС.

Производные бензопорфирина (BPD) – одобренного 
к медицинскому применению фотосенсибилизатора – по-
казали свою эффективность для ФДТ эксперименталь-
ных глиобластом [17]. Ограничением для анализа его на-
копления в опухоли представляется низкий квантовый 
выход флуоресценции [22]. Использование многокомпо-
нентных комплексов, включающих BPD в качестве фото-
динамического препарата и дополнительного контрасти-
рующего агента для флуоресцентной и ОА визуализации, 
позволит снять эти ограничения. Для этого может быть 
использован инфракрасный краситель IRDye800, кото-
рый широко применяется для доклинической флуорес-
центной визуализации [23 – 25] и апробирован для опто-
акустических исследований [26].

В настоящей работе предложена концепция нового 
комплементарного подхода к мониторингу ФДТ глио-
бластом с применением таргетных наноконструктов. Под-
ход основан на одновременном использовании ОА и флу-
оресцентной визуализации. При этом наноконструкты 
содер жат BPD, служащие флуоресцентными метками и 
фото сенсибилизаторами, краситель IRDye800, служащий 
контрастирущим агентом для флуоресцентной и ОА визу-
ализации, антитела для эффективного накоп ления препа-
рата в опухоли и химиотерапевтический препарат для 
комбинированного воздействия на клетки опухоли. Воз-
можности комплементарного подхода продемонстриро-
ваны результатами численного моделирования методом 
Монте-Карло.

2. Материалы и методы

2.1. Моделирование флуоресцентной и ОА визуализации

Для оценки возможности комплементарного исследо-
вания мозга лабораторного животного методами флуо-
ресцентной и ОА визуализации был модифицирован про-

граммный комплекс для моделирования методом Монте-
Карло, разработанный нами ранее [16, 27, 28]. Комплекс 
реали зован в среде MATLAB, и все участвующие в моде-
лировании фотоны описываются параметрами, записан-
ными в массивы, размерность которых равна количеству 
запущенных фотонов. 

Для моделирования изображения, получаемого при 
флуоресцентной визуализации, перед моделированием за-
дается трехмерная карта распределения флуорофора в сре-
де. В вокселях, содержащих флуорофор, локальные опти-
ческие свойства (коэффициенты поглощения и рассеяния) 
вычисляются как суммы парциальных оптических свойств 
основной среды (биоткани) и флуорофора. На первом 
этапе моделирования с помощью метода Монте-Карло 
вычисляется карта парциального поглощения флуоро-
фором зондирующего излучения с заданной конфигура-
цией облучения. На втором этапе полученная карта пар-
циального поглощения служит распределенным источни-
ком флуоресценции. Распространение флуоресцентного 
отклика в среде моделируется на втором этапе также с 
помо щью метода Монте-Карло. При этом испускание 
фотонов флуорофором считается равновероятным по на-
правлению. При моделировании считалось, что кванто-
вый выход флуоресценции равен единице, однако резуль-
таты для других его значений могут быть получены пу-
тем введения соответствующего мультипликативного фак-
тора. Результатом моделирования является трехмерное 
распределение в биоткани интенсивности флуоресценции, 
источником которой является заданное объемное распре-
деление флуорофора. Распределение интенсивности флуо-
ресценции на поверхности среды является флуоресцент-
ным откликом, регистрируемым камерой при флуорес-
центной визуализации.

При моделировании ОА визуализации на первом эта-
пе, аналогично случаю флуоресцентной визуализации, 
рассчитывается карта поглощения зондирующего излу-
чения в среде. Однако при этом рассчитывается карта 
полного, а не парциального поглощения, поскольку ис-
точником ОА сигнала являются все поглощающие объек-
ты в среде, а не только флуорофор. На втором этапе на 
основании полученной карты поглощения моделируется 
акустический отклик среды. Для моделирования исполь-
зуется пакет k-Wave [29], являющийся стандартом для по-
добных вычислений. Программный пакет k-Wave c от-
крытым кодом используется для моделирования распро-
странения акустических импульсов в одномерной, двумер-
ной и трехмерной геометрии. Моделирование основано 
на k-пространственном псевдоспектральном методе реше-
ния акустических уравнений первого порядка для одно-
родных и неоднородных сред. Численная модель может 
учитывать как линейное, так и нелинейное распростране-
ние волн, произвольное распределение неоднородностей 
и акустическое поглощение. 

2.2. Параметры моделирования

Целью настоящей работы является исследование воз-
можности комплементарного мониторинга глиом в мозге 
лабораторного животного при использовании нанокон-
структов, содержащих в том числе ФС на основе BPD и 
флуоресцентный краситель IRDye800. Благодаря высо-
кому поглощению IRDye800 является как флуоресцент-
ным маркером, так и контрастирующим агентом для ОА 
визуализации. Выбор длин волн зондирования и эмиссии 
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обусловлен спектрами поглощения и флуоресценции этих 
компонентов наноконструктов (рис.1), а также длина-
ми волн коммерчески доступных лазеров и фильтров, 
исполь зуемых при регистрации эмиссии. В качестве ис-
точников, возбуждающих флуоресценцию, выбраны ком-
пактные и относительно недорогие лазерные диоды с во-
локонным выходом, максимальной выходной мощностью 
0.7 Вт и длинами волн излучения 690 и 785 нм (Hicurtec, 
Россия) для BPD и IRDye800 соответственно. Длины 
волн эмиссии выбраны исходя из наличия коммерчески 
доступных фильтров для регистрации эмиссии (Semrock, 
США), наиболее эффективно отрезающих возбуждающее 
излучение лазерных диодов при регистрации флуорес-
ценции BPD ( l0 = 725 нм, D l = 40 нм) и IRDye800 ( l0 = 
835 нм, D l = 70 нм). Для моделирования распростране-
ния флуоресцентного отклика выбраны длины волн 725 и 
835 нм для BPD и IRDye800 соответственно, что обуслов-
лено условиями регистрации эмиссии. Парциальные ко-
эффициенты поглощения были рассчитаны на основе 
спектров поглощения BPD и IRDye800, а также информа-
ции о типичных значениях их концентрации в опухоли. 

При расчетах предполагалось, что объем опухоли со-
ставляет около 0.004 мл (сферическая опухоль радиусом 
1 мм) при общем объеме мыши 20 мл. Учитывалось, что 
поскольку агенты доставляются в опухоль наноконструк-
тами, содержащими антитела, которые обеспечивают тар-
гетную доставку препарата в опухоль, в ней накаплива-
ется примерно 2% введенного в лабораторное животное 
препарата, что количественно согласуется с данными ра-
боты [30]. Таким образом, контраст их накопления в опу-
холи по сравнению с окружающими здоровыми тканями 
составляет 100 :1. Показатели поглощения ma исследуе-
мых маркеров в указанных концентрациях представлены 
в табл.1. Предполагалось, что BPD вводился животному 
в дозе 13.6 нмоль, после чего препарат накапливался в 
опухоли с указанным выше контрастом, из чего на осно-

вании спектра поглощения BPD [22] вычислялся его пар-
циальный показатель поглощения. Для вычисления пар-
циального показателя поглощения красителя IRDye800 
использовалось известное соотношение концентраций 
этих компонентов в наноконструктах. Эффект реабсорб-
ции флуоресценции не учитывался, поскольку поглоще-
ние на длине волны эмиссии существенно меньше, чем на 
длине волны возбуждения.

В качестве параметров основной среды выбраны опти-
ческие характеристики мозга лабораторной мыши, полу-
ченные на основании спектрофотометрических измерений 
ткани мозга лабораторной мыши ex vivo [31] и после-
дующего применения инверсного метода Монте-Карло. 
Изме рения проводились с помощью спектрофотометра 
Analytik Jena Specord 250Plus (Германия), оснащенного 
интегрирующей сферой. Значения оптических парамет-
ров мозга лабораторной мыши для выбранных длин волн 
приведены в табл.2.

При моделировании предполагалось, что модельная 
опухоль имеет форму сферы радиусом 1 мм, а глубина 
зале гания опухоли zs (расстояние от самой близкой к по-
верхности точки до поверхности) варьировалась от 100 мкм 
до 2 мм. Как для флуоресцентной, так и для ОА визуали-
зации считалось, что исследуемая область при зондирова-
нии засвечивается равномерно, т. е. происходит ее облуче-
ние плоской волной. Предполагалось также, что для ОА 
визуализации используется сферическая сфокусированная 
антенна радиусом R, равным 6.7 мм, с NA = 0.6. Моде-
лирование ОА визуализации осуществлялось при помощи 
программного пакета k-Wave [29] на простран ствен но-
временной сетке (12.4 ́  7.6 ́  12.7 мм) ́  (10 мкс). Моде ли ро-
вание ОА сигналов проводилось для различных положе-
ний zf фокуса антенны относительно поверхности объек-
та. Геометрия численного моделирования для двух типич-
ных положений фокуса антенны представлена на рис.2. 

Табл.1. Показатели поглощения флуоресцентных красителей BPD 
и IRDye800 на длинах волн возбуждения и флуоресценции.

Флуоресцентный 
краситель

Длина волны ma (мм–1)

BPD lex = 690 нм 0.12 

lem = 725 нм 0.001 

IRDye800 lex = 785 нм 0.228 

lem = 835 нм 0.02

Табл.2. Оптические характеристики мозга лабораторной мыши 
ex vivo на длинах волн возбуждения и детектирования флуоресцен-
ции BPD (690 и 725 нм соответственно) и IRDye (785 и 835 нм соот-
ветственно).

Длина волны (нм) ma (мм–1) ms (мм–1) g n

690 0.09 8.9 0.78 1.4

725 0.07 8.6 0.78 1.4

785 0.06 8.7 0.80 1.4

835 0.05 8.7 0.81 1.4

Примечание: ms – показатель рассеяния; g – фактор анизотро-
пии; n – показатель преломления.

Рис.1. Спектры поглощения (1, 2) и флуоресценции (3, 4) для BPD 
(1, 3) и IRDye800 (2, 4). 

zs zf

1 мм 1 мм

zz

x xа б

Рис.2. Типичные положения фокуса акустической антенны при 
ОА моделировании опухоли, расположенной на глубине zs = 2 мм: 
фокус на поверхности (zf = 0) (а) и фокус на глубине zs (zf = 2 мм). 
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3. Результаты и их обсуждение

3.1. Флуоресцентная визуализация

Исследование возможностей флуоресцентной визуа-
лизации в детектировании глиомы, меченной нанокон-
структами, проводилось для типичных глубин залегания 
глиомы, варьирующихся в пределах 100 мкм – 2 мм. Как 

уже отмечалось выше, источником флуоресцентного сиг-
нала являются флуорофоры, содержащиеся в нанокон-
структе. Поскольку в препарате содержатся два флуоро-
фора, BPD и IRDye800, характеризующиеся различными 
спектрами поглощения, можно осуществлять двухволно-
вую флуоресцентную визуализацию с возбуждением на 
соответствующих длинах волн. Для получения карты рас-
пределения источника флуоресценции при моделирова-
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Рис.3. Парциальные карты поглощения BPD излучения на длине волны зондирования 690 нм для глубин залегания глиомы 100 мкм (а), 
500 мкм (б), 1 мм (в) и 2 мм (г). На картах представлено отношение D числа фотонов, поглощенных в единице объема, к числу фотонов, 
падающих на единицу поверхности среды.
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Рис.4. Карты распределения интенсивности флуоресценции BPD в биоткани для глубин залегания опухоли 100 мкм (а), 500 мкм (б), 1 мм 
(в) и 2 мм (г). Интенсивность, нормированная на интенсивность зондирующего излучения, приведена в логарифмической цветовой шка-
ле для квантового выхода флуоресценции, равного единице.



47Комплементарный бимодальный подход к мониторингу фотодинамической терапии глиом...

нии рассчитывается парциальная карта поглощения зон-
дирующего излучения флуорофором. Типичные карты 
парциального поглощения BPD приведены на рис.3.

Следует отметить, что благодаря значительной экс-
тинкции зондирующего излучения в биоткани, а особен-
но в области глиомы, распределение поглощенной дозы в 
глиоме существенно неоднородно. Карты пространствен-
ного распределения интенсивности флуоресценции в био-
ткани для различных глубин залегания глиомы представ-
лены на рис.4. Очевидно, что с увеличением глубины за-
легания опухоли уменьшается интенсивность как зонди-

рующего излучения, так и флуоресценции на поверхно-
сти образца, которая регистрируется приемной камерой 
системы флуоресцентной визуализации. Типичные изобра-
жения, регистрируемые камерой с полем зрения 10 ́  10 мм, 
представлены на рис.5.

Как и ожидалось, сигнал флуоресценции сильно зату-
хает с увеличением глубины залегания опухоли. Для ко-
личественного анализа были отдельно построены цен-
тральные сечения распределений зарегистрированного 
флуоресцентного отклика (интенсивность флуоресценции) 
в зависимости от глубины залегания опухоли (рис.6,а). 

4    Квантовая электроника, т. 49, № 1

Рис.6. Центральные сечения распределений флуоресцентного отклика BPD при возбуждении на l = 690 нм (а) и IRDye800 при возбуж-
дении на l = 780 нм (б) для различных глубин залегания опухоли.
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Рис.5. Флуоресцентные отклики от BPD на поверхности образца, регистрируемые камерой системы флуоресцентной визуализации, при 
глубинах залегания опухоли 100 мкм (а), 500 мкм (б), 1 мм (в) и 2 мм (г). Интенсивность, нормированная на интенсивность зондирующего 
излучения, приведена в логарифмической цветовой шкале для квантового выхода, равного единице.
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Аналогичные результаты для IRDye800 представлены на 
рис.6,б.

Очевидно, что распределение флуоресцентного откли-
ка определяется как поперечным размером, так и глуби-
ной залегания опухоли. Одним из характерных параме-
тров, которые могут быть использованы для их определе-
ния по флуоресцентному отклику, является ширина рас-
пределения отклика по уровню 0.5. Зависимости ширины 
распределения отклика от глубины zs представлены на 
рис.7 для различных радиусов опухоли. Можно видеть, 
что эти зависимости монотонно растут с увеличением zs, 
что обусловлено уширением распределения флуоресцент-
ного отклика в результате многократного рассеяния в 
слое биоткани над опухолью. Другим фактором, ответ-
ственным за уширение распределения флуоресцентного 
отклика, является размер опухоли, что наиболее явно за-
метно для малых глубин zs (0.1 и 0.5 мм), однако для боль-

ших zs зависимости искажаются из-за малого количества 
детектированных фотонов (см., напр., рис.5,г). Анали ти-
ческая оценка зависимости сигнала от глубины залегания 
опухоли в предположении, что источник флуоресценции 
точечный и находится в центре опухоли, может быть по-
лучена в диффузионном приближении для полубесконеч-
ной среды. В этом приближении радиальная зависимость 
интенсивности флуоресцентного отклика на поверхности 
имеет следующий вид:
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r z
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где '2 ( )a a sa m= m m+  – диффузионный показатель экс-
тинкции; m – фактор, учитывающий усиление диффузи-
онного поля в среде за счет полного внутреннего отра-
жения [32]; ltr = ( ma + m's)–1 – транспортная длина. Зависи-
мость ширины распределения флуоресцентного откли-
ка от zs для точечного источника представлена на рис.7 
вместе с результатами моделирования методом Монте-
Карло. Мож но видеть, что конечный размер опухоли ве-
дет к уширению распределения, причем этот аддитивный 
фактор уменьшается с увеличением глубины залегания 
опухоли. Таким образом, информация о глубине залегания 
опухоли может помочь в оценке размеров опухоли на 
основании флуоресцентного изображения. Комплемен тар-
ное применение ОА визуализации может предоставить 
информацию о глубине залегания опухоли и, таким обра-
зом, помочь оценить ее размеры.

3.2. Оптоакустическая визуализация

Источником ОА сигнала является поглощенное в сре-
де зондирующее излучение, поэтому карта распределен-
ного источника при моделировании рассчитывается как 
карта локального давления, получаемая из рассчитанной 
методом Монте-Карло карты поглощения по формуле

Рис.7. Зависимости полуширины на полувысоте для центральных 
сечений распределений флуоресцентного отклика опухоли от глу-
бины ее залегания для различных радиусов опухоли и аналити-
ческая зависимость в диффузионном приближении для точечного 
источника.
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Рис.8. Карты распределения локального давления при зондировании среды, содержащей глиому, меченную красителем IRDye800 и рас-
положенную на глубине 100 мкм (а), 500 мкм (б), 1 мм (в) и 2 мм (г), излучением на l = 800 нм.
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где G = 0.2 – параметр Грюнайзена; E0 = 3 мДж/см2 – 
плотность энергии импульса зондирующего излучения; 
А(x, y, z) – доля поглощенной энергии в вокселе (карта 
погло щения); S = 0.79 см2 – площадь засветки зондирую-
щим излучением поверхности среды; DV – объем вокселя. 
Карты локального распределения давления при зондиро-
вании среды с глиомой, меченной IRDye800, представле-
ны на рис.8.

Следует отметить, что при равномерной засветке по-
верхности и равномерном распределении агента в глиоме 
распределение поглощенной в ней энергии является су-
щественно неравномерным, и основная доля энергии по-
глощается в ближайшей к поверхности области глиомы. 
Таким образом, преобладающий ОА сигнал можно ожи-
дать именно от поверхности глиомы, а не от всего ее 
объема. Исходные (до реконструкции) ОА изображения, 
полученные с помощью программы k-Wave из карт рас-
пределения давления, представлены на рис.9. Из пред-
ставленных изображений можно видеть, что поглощение 
в поверхностном слое объекта дает преимущественный 

Рис.11. Центральные сечения двумерных ОА изображений для различных глубин расположения фокуса акустической антенны zf и zs = 
100 мкм (а), 500 мкм (б), 1 мм (в) и 2 мм (г).
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Рис.9. Исходные ОА изображения при расположении фокуса аку-
стической антенны на глубине 1 мм (обозначена штриховой ли-
нией) для zs = 100 мкм (а), 500 мкм (б), 1 мм (в) и 2 мм (г).
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Рис.10. Реконструированные ОА изображения при расположении 
фокуса акустической антенны на глубине 1 мм (обозначена штри-
ховой линией) для zs = 100 мкм (а), 500 мкм (б), 1 мм (в) и 2 мм (г).
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вклад в получаемые изображения. Более того, на изобра-
жении присутствуют типичные артефакты, обусловлен-
ные использованием сферической акустической антенны. 
В связи с этим обычно применяется реконструкция ОА 
изображений, основанная на методе синтезирования апер-
туры [33]. Реконструированные таким образом изобра-
жения представлены на рис.10. После применения метода 
реконструкции можно различить сигнал от поверхности 
опухоли (рис.10,б,в), который уменьшается с увеличе-
нием zs. Из полученных результатов видно, что при рас-
сматриваемых параметрах (длина волны излучения и гео-
метрия опухоли) ОА визуализация не обеспечивает детек-
тирования всего объема опухоли, однако позволяет оце-
нить глубину ее залегания. 

Для более детального количественного анализа влия-
ния положения фокуса антенны и глубины залегания опу-
холи на ОА сигнал были построены центральные сечения 
по глубине (А-сканы) реконструированных ОА изобра-
жений (рис.11), где за начало отсчета по глубине принята 
граница среды. Для глубины залегания опухоли 100 мкм 
(рис.11,а) максимальный пик представляет собой сигнал 
от верхней границы опухоли (для больших zf он вырож-
дается в единственный пик), тогда как первый пик, соот-
ветствующий сигналу от поверхности среды, выражен 
слабо. Для больших глубин залегания опухоли сигнал от 
верхней границы среды (первый пик) остается практиче-
ски неизменным и, начиная с глубины фокуса 1 мм, ста-
новится выше второго пика, соответствующего границе 
опухоли. Следует отметить, что на всех представленных 
А-сканах для всех положений фокуса верхняя граница 
опухоли локализуется.

Зависимости от zf ОА сигнала от границы опухоли 
для различных zs представлены на рис.12. Видно, что сиг-
нал от верхней границы опухоли монотонно возрастает с 
увеличением глубины расположения фокуса сфериче-
ской антенны zf.

4. Заключение

Разработана численная модель комплементарного под-
хода к визуализации глиом в мозге лабораторной мыши, 
меченных наноконструктами, которые содержат произ-
водные BPD, служащие одновременно флуоресцентны-
ми маркерами и фотосенсибилизаторами, и краситель 

IRDye800, служащий одновременно флуоресцентным мар-
кером и контрастирующим агентом для ОА визуализа-
ции. Показано, что оба подхода позволяют локализовать 
опухоль радиусом 1 мм на глубинах от 100 мкм до 2 мм. 
К преимуществам двуховолновой флуоресцентной ви-
зуализации, позволяющей одновременно наблюдать за 
красителями BPD и IRDye800, относится то, что после 
локализации препарата в опухоли можно осуществлять 
флуоресцентный мониторинг фотодинамической терапии, 
эффективность которого будет определяться выгорани-
ем фотосенсибилизатора BPD. Более того, на основании 
измерения размера распределения полученного флуорес-
центного отклика (полуширина на полувысоте) можно 
оценить размер опухоли. Однако моделирование показа-
ло, что точность такой оценки зависит от глубины зале-
гания опухоли – с ее увеличением поперечные размеры 
отклика увеличиваются вследствие многократного рас-
сеяния света. 

Особенностью ОА мониторинга является существен-
ная экстинкция зондирующего излучения в опухоли, ме-
ченной наноконструктами, что ведет к значительно более 
высокому контрасту верхней границы опухоли по срав-
нению, например, с ее нижней границей. Благодаря силь-
ному поглощению зондирующего излучения на верхней 
границе опухоли, она обнаруживается на ОА изображе-
нии при всех рассматриваемых глубинах ее залегания и 
глубинах расположения фокусов акустической антенны. 
Кроме того, при соответствующем выборе длины волны 
зондирующего излучения (традиционно l = 532 нм) ОА 
метод позволяет визуализировать сосудистое окружение 
опухоли. Таким образом, рассматриваемые методы пре-
доставляют комплементарную информацию о размере и 
глубине залегания опухоли, а также о ее сосудистом окру-
жении, и их одновременное применение позволит повы-
сить эффективность фотодинамической терапии глиом. 
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