1.11. Фотосенсибілізація. Фотодинамічна терапія. (серебряков 74-87 ст)
Фотосенсибіліза́ція — явище підвищення чутливості організму (частіше шкіри і слизових оболонок) до дії ультрафіолетового або видимого випромінювань.
Фотодинамічний ефект - необортне пошкодження забарвлених біологічних структур при опроміненні. метод став можливим через те що ракові клітини здатні накопичувати у собі барвники.
Суть методу ФДТ полягає у тому, щоб доставити фотосенсибілізатор до ракових клітин, після чого активувати його випромінюванням, що призведе до утворення вільних радикалів, синглетного кисню та загибелі цих клітин.

Терапевтичне вікно
Випромінювання  з  довжинами  хвиль  >660  нм  забезпечує  хорошу  проникність  в  тканини  і  має ще достатню енергію фотонів, а для довжин хвиль >850-900 нм, фотони не мають достатньої енергії для проведення фотохімічних реакцій. Хоч і без різкої границі, максимальна глибина проникнення для ФДТ досягає 10-11  мм  (10  %  світла  досягає пухлини). Тому  область  довжин хвиль  між  660  и  800  нм  була  визначена як “Терапевтичне вікно ”  для  ФДТ. 

Основним  вражаючим  фактором  ФДТ дії  є  активні  форми кисню (АФК),  які  постійно  утворюються  в  аеробних  клітинах.  Основним  їх джерелом є  мітохондрії,  в  дихальному  ланцюжку яких  поряд з   відновленням молекулярного  кисню  до  води,  проходить  паразитна  реакція  одно-, трьох-електронне відновлення молекулярного кисню із наступним утворенням  різних АФК (вільний радикал – супероксид-аніон O2(-),  перекис водню Н2O2  и найактивніший радикал – гідроксил •OH).  

Крім  того  при  дії  світла  електронно-збуджені  молекули,  внаслідок надлишку енергії, краще вступають в хім.  взаємодію з іншими молекулами (фотохімічні реакції), при  цьому  ймовірність  вступити в реакцію  з  синглетного  S1  и  триплетного  Т1  рівнів різна. Енергія молекули в синглетному стані більша, але в синглетному стані молекула живе 10-8-10-3 сек, в триплетному – близько секунди.
Реакція 2 типу з утворенням синглетного кисню:
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Реакція першого типу з утворенням вільних радикалів:
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Активний кисень як і інші вільні радикали починає активно окислювати ліпіди білки й інші біомолекули клітин, що призводить до їх руйнування.
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Фотосенсибілізатори

Основні вимоги до сенсибілізаторів:  

1.  мають мати високу селективність до ракових тканин і слабко накопичуватися в нормальних тканинах та шкірі

2. мати низьку токсичність і легко виводитися з організму 

3. мати гарну люмінісценсію для точного визначення положення пухлини 

4.  мати високий квантовий вихід триплетного стану з енергією не менше 94 кДж/моль; 

5. мати інтенсивний максимум поглинання в області 660-800 нм.

Для цих цілей крім порфіринів(660нм) активно використовують  фотосенсибілизатори другого покоління,  в  першу  чергу  хлоринів  и  фталоціанінів( максимум  поглинання  720  и  690  нм)

