
Вестник дерматологии и венерологии

№ 5, 2014 60

К вопросу о потенциальных рисках 
канцерогенности фототерапии у больных 
псориазом 
А.А. Кубанов, М.Б. Жилова

ФГБу «Государственный научный центр дерматовенерологии и косметологии» Минздрава России 
107076, Москва, ул. Короленко, д. 3, стр. 6

В статье представлены данные литературы по оценке риска канцерогенного действия многокурсового применения 
методов фототерапии: ПуВА-терапии и уФБ-311 у больных псориазом. Проведен анализ частоты встречаемости 
злокачественных новообразований кожи (ПКР, БКР, злокачественной меланомы кожи) среди больных псориазом 
разных популяционных групп с учетом кумулятивных доз облучения и количества процедур. 

Ключевые слова: ПУВА-терапия, УФБ-311, отдаленные побочные эффекты, базальноклеточный рак кожи 
(БКР), плоскоклеточный рак кожи (ПКР), меланома кожи, немеланомный рак кожи (НМРК).

Контактная информация: zhilova@cnikvi.ru. Вестник дерматологии и венерологии 2014; (5): 60—67. 

Revisited the potential risks of сarcinogenicity  
of phototherapy in patients with psoriasis
A.A. Kubanov, M.B. Zhilova

State Research Center of Dermatovenereology and Cosmetology, Ministry of Healthcare of the Russian Federation
Korolenko str., 3, bldg 6, Moscow, 107076, Russia

The article presents published data on the assessment of the risk of cancerogenicity of multiple courses of phototherapy 
methods such as PUVA therapy and UVB-311 in psoriatic patients. The authors analyzed the incidence of malignant skin 
neoplasms (squamous cell carcinoma, basal cell carcinoma, malignant skin melanoma) among psoriatic patients from 
different population groups taking into account the cumulative radiation doses and number of procedures.

Key words: PUVA therapy, UVB-311, remote side effects, basal cell carcinoma, squamous cell carcinoma, skin 
melanoma, non-melanoma skin carcinoma.

Corresponding author: zhilova@cnikvi.ru. Vestnik Dermatologii i Venerologii 2014; 5: 60—67. 



61Обзор литературы

 �Методы фототерапии широко применяются для ле-
чения распространенных и тяжелых форм псориаза. 
Наиболее эффективными из них признаны пуВА-те-
рапия (длинноволновое ультрафиолетовое излучение 
в диапазоне 320—400 нм в сочетании с применением 
фотосенсибилизатора) и узкополосное средневолно-
вое ультрафиолетовое излучение (уфб-311) с длиной 
волны 310—315 нм.

Метод пуВА-терапии основан на взаимодействии 
фотосенсибилизатора и ультрафиолетового излуче-
ния длинноволнового диапазона, уфб-311 использу-
ется без применения фотосенсибилизатора.

В основе терапевтического действия пуВА-тера-
пии и уфб-311 лежат антипролиферативный, имму-
носупрессивный и противовоспалительный эффекты, 
развивающиеся за счет подавления синтеза ДНК в 
эпидермисе и дерме, изменения функции антиген-пре-
зентирующих клеток, индукции апоптоза активирован-
ных Т-лимфоцитов, стимуляции выработки противо-
воспалительных цитокинов.

В результате каскада фотохимических реакций 
нормализуется пролиферация и кератинизация в эпи-
дермисе, уменьшается воспаление в дерме [1—6].

Методы ультрафиолетовой терапии занимают ли-
дирующее положение в лечении среднетяжелых и тя-
желых форм заболевания. это обусловлено высокой 
эффективностью, хорошей переносимостью и эконо-
мической доступностью методов.

Однако, несмотря на высокую эффективность, 
вопросы безопасности многокурсового применения 
разных спектральных диапазонов ультрафиолетового 
излучения у больных псориазом сохраняют свою акту-
альность.

ближайшие побочные эффекты фототерапии ха-
рактеризуются развитием таких симптомов, как фото-
токсическая эритема, сухость, зуд кожи, гиперпигмен-
тация. прием пероральных фотосенсибилизаторов 
может вызывать диспепсические явления (тошноту, 
боли в эпигастральной области, рвоту), головные бо-
ли, головокружение, депрессию. ближайшие побоч-
ные эффекты фототерапии носят временный характер 
и разрешаются бесследно [7, 8].

Длительное многокурсовое применение фототера-
пии у больных псориазом приводит к развитию ряда 
серьезных побочных эффектов. Отдаленные побочные 
эффекты связаны с кумулятивным действием ультра-
фиолетового излучения и характеризуются развитием 
симптомов фотостарения и новообразований кожи.

В отечественной литературе встречаются лишь еди-
ничные работы, посвященные изучению данной про-
блемы. по данным И.я. Шахтмейстера (1982), анализ 
отдаленных результатов пуВА-терапии в течение 4 лет 
после курсового лечения и поддерживающей терапии 
не выявил повышения риска новообразований кожи 
[9]. по результатам наблюдения за больными псори-
азом, получавшими курсы пуВА-терапии в течение 

5 лет в условиях интенсивной солнечной инсоляции, 
В.А. Аковбяном также не было выявлено случаев ново-
образований кожи. Тем не менее автором было указа-
но на необходимость ограничительного режима приме-
нения фхТ в условиях инсоляции [10].

В 1990 году В.Н. завадским был описан случай раз-
вития множественного плоскоклеточного рака кожи у 
больного псориатической эритродермией. по мнению 
автора, факторами, способствующими образованию 
опухоли, явились активная солнечная инсоляция, ча-
стое использование уф-терапии, длительный прием 
цитостатиков, наружное лечение препаратами дегтя и 
злоупотребление алкоголем [11]. Известно, что в 80-х 
годах 20 века в СССР активно применялись схемы 
длительной поддерживающей терапии методом пуВА 
на протяжении 1—1,5 лет, что значительно повыша-
ло кумулятивную дозу облучения [12]. В 1990 году 
В.И. хапиловой и соавт. было проведено ретроспек-
тивное исследование отдаленных результатов терапии 
у 136 больных псориазом. Все пациенты получали ле-
чение различными методами, включая фототерапию, 
цитостатики, препараты мышьяка, наружно препараты 
дегтя. у 1 больного была диагностирована кератоакан-
тома, у 3 больных — злокачественные новообразова-
ния кожи (у 2 пКР, у 1 бКР). по данным автора, ни один 
из 3 пациентов со злокачественными опухолями не 
получал уф-терапию [13]. В.А. Молочковым (2003) был 
описан единичный случай развития гигантской керато-
акантомы после проведения курса пуВА-терапии [14]. 

Наиболее полно на сегодняшний день изучены от-
даленные результаты длительной многокурсовой пуВА-
терапии и средневолновой узкополосной фототерапии 
в проспективных и ретроспективных исследованиях, 
проведенных в Европе и США. подавляющее большин-
ство исследований, касающихся канцерогенного риска 
пуВА-терапии, было посвящено изучению риска неме-
ланомных раков кожи (НМРК). Они включали 12 про-
спективных и 29 ретроспективных исследований. В про-
спективном исследовании, проведенном в США, оцени-
вались отдаленные результаты многокурсовой пуВА-
терапии у 1380 больных, получавших лечение с 1975 по 
2002 год [15—22]. было установлено, что в данной груп-
пе больных наиболее высоким был риск развития пло-
скоклеточного рака кожи (пКР), в том числе в областях, 
не подвергавшихся облучению, включая половые орга-
ны. Риск увеличивался линейно с совокупным количе-
ством процедур и сохранялся после окончания терапии 
[15, 21]. у 237 пациентов из той же когорты, получивших 
более 300 процедур пуВА-терапии, отмечалось более 
чем 100-кратное повышение риска пКР по сравнению 
с общей популяцией, риск развития бКР также был вы-
ше, чем в популяции [19]. по данным K.A. Katz (2002), 
в данной группе из 1380 больных после первого эпизода 
развития НМРК риск рецидива пКР и бКР составлял 26 
и 21% в течение 1 года, 62 и 49% в течение 5 лет и 75 
и 61% в течение 10 лет [23] .
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при дальнейшем катамнестическом наблюдении 
данной группы из 1380 больных было установлено 
сохранение риска пКР среди больных и через 15 лет 
после прекращения пуВА-терапии [24]. Кроме того, 
отмечался дозозависимый риск опухолей половых ор-
ганов среди мужчин, получавших длительно пуВА-те-
рапию, а риск инвазивного пКР мошонки и полового 
члена был повышен в 81,7 раза по сравнению с общей 
популяцией [17, 21]. Таким образом, в самом мас-
штабном проспективном исследовании, проведенном 
у больных псориазом, длительно получавших пуВА-
терапию, было установлено повышение риска разви-
тия плоскоклеточного рака кожи (пКР) по сравнению 
с общей популяцией. Риск пКР повышался с увели-
чением периода наблюдения, при этом частота раз-
вития базальноклеточного рака кожи (бКР) увеличи-
валась только у тех больных, которые получили более 
300 процедур. 

Результаты других проспективных исследований, 
проведенных с 1980 по 1987 год в Европе, оказались 
противоположными. через 5—10 лет наблюдений 
у больных, длительно получавших курсы пуВА-тера-
пии, не было установлено повышения риска НМРК, 
включавших пКР и бКР. Риск развития НМРК был 
сопоставим с риском в общей популяции даже у тех 
больных, которые получили кумулятивную дозу уфА-
облучения более 3000 Дж/см2 [24—27]. В более позд-
них ретроспективных исследованиях, проведенных 
европейскими дерматологами, результаты оказались 
противоречивыми. по данным Bruynzeel [28], было 
установлено 12-кратное повышение риска пКР сре-
ди 260 больных псориазом, получавших длительные 
курсы пуВА-терапии (средний период наблюдения 
12,8 года) по сравнению с общей популяцией. была 
выявлена зависимость частоты пКР от суммарной до-
зы облучения и возраста начала процедур. по резуль-
татам Lindelof, у 4799 больных псориазом (2343 муж-
чин, 2456 женщин), которые получили многокурсовое 
лечение методом пуВА-терапии с 1974 по 1985 год, 
отмечался повышенный риск развития пКР (p < 0,05) 
[29]. В исследовании Hannuksela-Svahn также отмеча-
лось значительное повышение риска пКР среди па-
циентов с псориазом, получавших длительные курсы 
пуВА-терапии [30].

большинство других ретроспективных европей-
ских исследований, опубликованных до 1990 года, не 
выявили какого-либо влияния пуВА-терапии на риск 
развития злокачественных новообразований кожи 
[31—39].

Однако по мере увеличения периода наблюдения 
(с 1992 по 1996 год) ряд европейский исследователей 
подтвердили повышение риска развития НМРК, свя-
занного с пуВА-терапией [41—45]. В исследовании 
Bruynzeel (1991) были оценены результаты долгосроч-
ных наблюдений по риску развития злокачественных 
и доброкачественных новообразований кожи у паци-

ентов с псориазом, получавших длительно пуВА-тера-
пию. Средний период между началом пуВА-терапии и 
диагностикой первой злокачественной опухоли кожи 
составил 6,0 лет для пКР и 4,7 года для бКР. Среди до-
брокачественных новообразований кожи были выявле-
ны актинический кератоз и кератоакантома [40].

Существенную роль в повышении риска новооб-
разований кожи играет кумулятивная доза облучения. 
Так, по данным T.I. chuang [46], среди 492 больных 
псориазом, которые получили курсы пуВА-терапии 
с 1975 по 1989 год, повышенный риск НМРК отме-
чался при высокой кумулятивной дозе облучения 
(> 1000 Дж /см2).

при изучении риска канцерогенеза кожи у больных, 
получавших так называемые низкие дозы пуВА-тера-
пии (< 100 процедур или 1000 Дж/см2) и высокие дозы 
пуВА-терапии (> 200 процедур или 2000 Дж/см2), риск 
развития плоскоклеточного рака кожи в 14 раз был вы-
ше у больных, получивших более 200 процедур [18].

Оценивая результаты 30-летнего наблюдения 
(1975—2005 гг.) за больными, длительно получавши-
ми пуВА-терапию, R.S. Stern (2012) установил стати-
стически значимое увеличение риска развития пКР и 
бКР. по мнению автора, применение более 350 проце-
дур пуВА-терапии значительно повышает риск пКР, 
воздействие менее 150 процедур пуВА-терапии отно-
сительно безопасно, риск пКР при проведении много-
курсового лечения методом пуВА-терапии следует 
учитывать при определении выбора этого метода те-
рапии по отношению к другим видам лечения тяжелых 
форм псориаза [47].

Риск развития злокачественной меланомы кожи
Впервые исследование, посвященное изучению 

риска развития меланомы кожи у больных, длительно 
получавших пуВА-терапию, было проведено в США в 
1988 году. 10-летний период наблюдения за больными 
не выявил увеличения риска развития меланомы кожи 
[48]. Однако через 15 лет после начала лечения за-
болеваемость меланомой кожи у больных псориазом 
оказалась значительно выше, чем в общей популяции 
соответствующего возраста. Также была выявлена 
значительная связь между большим количеством про-
цедур пуВА-терапии (минимум 250) и повышением 
риска развития меланомы кожи [49]. через 19 лет от 
начала наблюдения было установлено двухкратное 
повышение риска развития меланомы среди пациен-
тов, получавших 200 и более процедур пуВА-терапии, 
и риск повышался, если с периода первой процедуры 
прошло более 15 лет [20]. В то же время ни в одном 
из отдельных европейских исследований не было вы-
явлено увеличение риска меланомы кожи у пациен-
тов, получающих длительные курсы пуВА-терапии.  
Lindeloèf (1999) изучал риск развития меланомы ко-
жи у 4799 больных псориазом, получавших длитель-
ные курсы пуВА-терапии. Исследование включало 
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2343 мужчин и 2456 женщин, средний период на-
блюдения составил 15,9 года для мужчин и 16,2 года 
для женщин. у 1038 больных период наблюдения со-
ставил более 19 лет. было диагностировано развитие 
15 случаев меланомы кожи, что статистически не от-
личалось от частоты развития меланомы в популяции. 
Однако следует учесть, что 1/5 исследуемых больных 
получили пуВА-ванны, канцерогенный эффект кото-
рых не доказан, кроме того, режимы проведения про-
цедур в Европе и США имели существенные различия 
по разовым и суммарным дозам облучения [29]. 

В популяционном когортном исследовании, прове-
денном chen (2011), было выявлено повышение риска 
развития меланомы кожи среди 3686 больных псориа-
зом по сравнению с 20 000 случайно выбранных паци-
ентов, не страдающих псориазом, сопоставимых по полу 
и возрасту. Не было установлено значительной разницы 
в частоте развития меланомы кожи у пациентов, полу-
чавших фототерапию, по сравнению с больными псори-
азом, получавшими только наружную терапию [42].

Масштабное исследование по оценке риска разви-
тия злокачественных опухолей кожи было проведено 
в 2001 году у 5867 больных псориазом, получавших 
различные методы терапии. Оценивались риски раз-
вития опухолей всех локализаций у больных, полу-
чавших пуВА-терапию, пуВА-ванны, уфб, метотрек-
сат, циклоспорин, ретиноиды, другие цитостатики, 
препараты мышьяка, рентгеновское облучение кожи. 
у больных, получавших пуВА-терапию, отмечалось 
повышение риска развития пКР, тогда как риск разви-
тия меланомы и бКР установлен не был. применение 
различных методов терапии псориаза не было ассоци-
ировано и с повышением риска развития новообразо-
ваний внутренних органов [51].

В другом исследовании, проведенном K. MacKenna 
и соавт., оценивался риск злокачественных новообра-
зований кожи у 245 больных псориазом, получавших 
пуВА-терапию с 1979 по 1991 год. Средний период 
наблюдения составил 9,5 лет. Не было зарегистри-
ровано ни одного случая злокачественной меланомы 
кожи [43].

В Дании было проведено общенациональное ис-
следование риска развития злокачественных опухо-
лей в когорте пациентов с псориазом, получавших 
фототерапию. Длительность наблюдения составила 
в среднем 9,3 года. НМРК развился у 196 из 795 па-
циентов, кроме того, было установлено незначитель-
ное повышение заболеваемости меланомой кожи у 
женщин, получавших длительные курсы пуВА-тера-
пии [52]. по данным Hannuksela-Svahn (1999), не бы-
ло отмечено повышения риска развития меланомы 
кожи у 158 больных псориазом, получавших общие 
пуВА-ванны с 8-МОп с 1979 по 1992 год [30]. Также 
не был повышен риск меланомы кожи у 944 шведских 
и финских больных, получавших пуВА-ванны с триок-
саленом [53]. Среди 15 858 пациентов, госпитализиро-

ванных в Швеции в 1965—2004 годы, с медианой на-
блюдения 10 лет заболеваемость меланомой кожи не 
увеличивалась, однако было установлено повышение 
риска развития плоскоклеточного рака кожи [54].

В системном обзоре литературы, посвященном оцен-
ке риска развития злокачественных новообразований 
кожи у больных среднетяжелыми и тяжелыми формами 
псориаза при длительном применении методов фототе-
рапии, R. Patel и соавт. указывают на повышение риска 
развития пКР и меланомы кожи при долгосрочном ис-
пользовании метода пуВА-терапии и отсутствие риска 
развития злокачественных новообразований при при-
менении средневолнового диапазона широкого и узкого 
спектров. Тем не менее авторы указывают на тот факт, 
что большинство проведенных в мире исследований, по-
священных этому вопросу, не рандомизированы, коли-
чество больных в них невелико и нет оценки отдаленно-
го периода более 15 лет [55].

Оценивая риск развития меланомы у больных, 
получающих различные методы ультрафиолетовой 
терапии, следует обратить внимание и на наличие 
других факторов риска. Независимыми факторами 
риска развития меланомы являются различные фено-
типические признаки: фототип, возраст, склонность к 
ожогам, наличие злокачественного новообразования 
кожи в анамнезе, количество и структура невусов, их 
локализация. по данным D. whiteman, относительный 
риск развития меланомы (95% cI) в возрастной группе 
50—59 лет составлял 1,0; в 60—69 лет — 1,2 (0,4—3,9); 
в 70—79 лет — 0,8 (0,2—3,0); в 80 лет — 0,7 (0,1—3,7). 
частота развития меланомы на коже туловища со-
ставляла 1,0; на лице и шее — 2,7 (0,9—8,1); на коже 
верхних конечностей — 1,2 (0,3—4,9); на коже нижних 
конечностей — 2,1 (0,6—7,5). при наличии в анамнезе 
солнечных ожогов кожи без последующей пигментации 
частота развития меланомы соответствовала 1,0; при 
ожогах с последующей пигментацией — 3,8 (0,4—34,6); 
при ожогах с последующей десквамацией эпидерми-
са — 4,6 (0,5—41,6). при наличии 0—1 невусов отно-
сительный риск развития меланомы составлял 1,0; при 
наличии 2—9 невусов — 1,0 (0,3—3,6); при наличии 
10—24 невусов — 0,3 (0,1—1,4); при наличии 25 неву-
сов — 0,3 (0,1—1,5) [56].

Таким образом, результаты многочисленных ис-
следований по оценке риска немеланомных и мела-
номных новообразований кожи при длительной пуВА-
терапии оказались неоднозначными. Однако боль-
шинство исследователей сходятся во мнении о нали-
чии канцерогенного эффекта пуВА-терапии при дли-
тельном применении.

Отдаленные побочные эффекты УФБ/УФБ-311-
терапии 

В статье приведены результаты исследований по-
тенциальной канцерогенности методов средневолно-
вой ультрафиолетовой терапии: уфб и уфб-311.
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Систематический обзор литературы с метаанали-
зом всех имеющихся доказательств, опубликованных 
в европейских дерматологических научных журналах 
за период с 1980 по 1996 год, касающихся количе-
ственной оценки частоты НМРК у больных псориазом, 
получавших уфб-терапию (от 100 до 500 процедур), 
не выявил значимого повышения риска развития 
НМРК [57].

по результатам 11 проспективных и ретроспектив-
ных исследований с 1966 по 2002 год E. Lee и j. Koo 
провели анализ развития риска новообразований кожи 
при проведении уфб-терапии. В 10 из них не было вы-
явлено повышенного риска злокачественных новооб-
разований кожи, ассоциированных с уфб-излучением. 
Только в одном исследовании установлено повышение 
риска развития рака половых органов в результате 
длительного применения уфб-терапии. На основании 
анализа полученных данных авторы делают вывод о 
том, что лечение методом уфб-терапии не увеличива-
ет риск развития новообразований кожи за период на-
блюдения более 25 лет [58].

В исследовании Osmancevic (2014) оценивался 
канцерогенный риск у 162 больных псориазом, полу-
чивших более 100 процедур уфб/уфб-311. у 8 из них 
был диагностирован НМРК, однако не было статисти-
чески достоверной разницы между частотой злокаче-
ственных новообразований кожи у больных псориазом 
и в общей популяции. Тем не менее отмечена корре-
ляция между частотой НМРК, количеством процедур 
уфб и возрастом больных [59].

Канцерогенный риск узкополосной средневолновой 
фототерапии был изучен в четырех ретроспективных 
исследованиях, проведенных в Европе. weischer (2004) 
исследовал частоту опухолей кожи у 126 больных 
псориазом, получавших уфб-311-терапию с 1994 по 
2000 год в Германии. у одного пациента развилась ме-
ланома кожи в течение первого года лечения, однако 
других случаев опухолей кожи выявлено не было [60]. 
В шотландском исследовании у 1908 пациентов с псо-
риазом, получавших уфб-311 в течение 4 лет, не было 
увеличения случаев пКР, однако наблюдалось незна-
чительное увеличение частоты бКР, который развился 
у 10 пациентов (р < 0,05) [61]. В исследовании R. Black 
(2006) в Северной Ирландии среди 484 пациентов, по-
лучавших уфб-311 при различных заболеваниях кожи, 
включая псориаз, риск развития злокачественных но-
вообразований кожи повышен не был [62]. В масштаб-
ном шотландском исследовании оценивалось влияние 
уфб-311-терапии на риск развития злокачественных 
опухолей кожи у 3886 больных, из которых 352 пациен-
та получили 100 и более процедур. Не было отмечено 
связи между уфб-311-терапией и риском развития опу-
холей кожи за период с медианой наблюдения 5,5 лет. 
Тем не менее незначительный рост частоты базально-
клеточного рака кожи был установлен среди больных, 
получавших как уфб-311, так и пуВА-терапию [63].

В исследовании j. Lim и R. Stern (2005) у больных, 
ранее получавших пуВА-терапию, при проведении 
уфб-терапии (более 300 процедур) отмечалось досто-
верное повышение риска плоскоклеточного и базаль-
ноклеточного рака кожи. В том же исследовании не 
было установлено никакой разницы в риске развития 
НМРК у пациентов, которые получили 100—299 про-
цедур уфб-терапии, по сравнению с теми, кто полу-
чил 1—99 процедур [64]. Длительное воздействие ме-
тодом уфб-терапии (≥ 300 процедур) повышало риск 
развития опухолей половых органов у мужчин, полу-
чавших фототерапию без экранирования половых ор-
ганов [65].

Следует отметить, что все исследования по из-
учению канцерогенного риска уфб и уфб-311 имели 
ограниченную выборку и небольшую продолжитель-
ность наблюдения, тем не менее по результатам полу-
ченных исследований этот вид терапии признан отно-
сительно безопасным [66].

В доступной литературе отсутствуют сведения 
о максимально допустимом количестве процедур 
уфб/уфб-311. поскольку нет окончательных данных 
в отношении риска уфб-индуцированного рака кожи 
у больных псориазом, максимально допустимое ко-
личество курсов данного вида фототерапии должно 
устанавливаться индивидуально [67]. 

Другие факторы риска онкогенеза при псориазе
по данным литературы, существует ряд факторов 

риска, усиливающих канцерогенное влияние ультра-
фиолетового излучения или выступающих в качестве 
независимых факторов риска онкогенеза при псориа-
зе. К ним относят фототип кожи, генетическую пред-
расположенность, лечение иммунодепрессантами, 
интенсивную солнечную инсоляцию. Кроме того, име-
ются данные, свидетельствующие как о противоопухо-
левом эффекте воспаления в коже, так и о тумороген-
ном эффекте воспалительной реакции при иммуноза-
висимых заболеваниях, включая псориаз [68, 69]. 

Рак — болезнь старения, и возраст пациентов кор-
релирует с кумулятивным риском злокачественных 
опухолей кожи [70—74]. Воздействие активной сол-
нечной инсоляции, наличие 1-го и 2-го фототипа кожи 
также относят к факторам риска развития опухолей 
кожи [67, 74]. Курение является независимым факто-
ром риска псориаза и рассматривается как дополни-
тельный фактор риска рака кожи [75]. 

установлено повышение риска развития злокаче-
ственных опухолей кожи у больных с тяжелыми фор-
мами псориаза, что вызывает вопрос, вызвано ли это 
длительным хроническим воспалением либо терапией 
иммуносупрессивными препаратами, которые чаще 
всего используются в терапии тяжелых форм [76, 77]. 
по данным R.S. Stern (1994), сочетанное применение 
метотрексата и пуВА-терапии может повышать риск 
развития пКР у больных псориазом [78]. по мнению 
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ряда авторов, повышение риска развития НМРК, в 
частности плоскоклеточного рака кожи у больных псо-
риазом, может быть связано не только с длительным 
применением пуВА-терапии, но и с применением ци-
клоспорина и, возможно, метотрексата [79, 80].

В последние годы проведено значительное коли-
чество исследований, посвященных изучению риска 
канцерогенного действия методов фототерапии у 
больных псориазом при длительном многокурсовом 
использовании. Актуальность проблемы обусловлена 
кумулятивным эффектом ультрафиолетового излуче-
ния на кожу, развитием симптомов фотоповреждения, 
отсутствием четких критериев, определяющих дли-
тельность и безопасность применения методов фото-
терапии у больных псориазом. проведенный анализ 
литературных данных указывает на неоднозначность 
сведений о потенциальной канцерогенности много-
курсовой фототерапии у больных псориазом. Тем 
не менее в большинстве проведенных исследова-
ний установлено повышение риска развития плоско-
клеточного рака кожи при длительном применении 

пуВА-терапии. Данные по оценке риска развития бКР 
и меланомы кожи при многокурсовом применении 
пуВА-терапии на данный момент противоречивы. Ис-
пользование метода уфб-311 признано относительно 
безопасным, однако отсутствие долгосрочных резуль-
татов наблюдения за больными, длительно получав-
шими уфб-311, не позволяет сделать окончательные 
выводы по данному вопросу. 

Сегодня вопросы безопасности длительного при-
менения методов фототерапии у больных псориазом 
стоят наиболее актуально. противоречивость данных 
о потенциальной канцерогенности методов фототера-
пии свидетельствует в пользу наличия фенотипиче-
ских и генотипических предикторов, определяющих 
переносимость и безопасность применения ультра-
фиолетового излучения у каждого больного. Осно-
вываясь на достижениях современной доказательной 
медицины, необходимо проводить поиск новых мо-
лекулярных маркеров, определяющих обьективные 
критерии безопасности использования фототерапии у 
больных псориазом. 

1. Tessman J.W., Isaacs S.T., Hearst J.E. Photo-
chemistry of the furan-side 8-methoxypsoralen-
thymidine monoadduct inside the DNA helix. 
Conversion to diadduct and to pyroneside mono-
adduct. Biochemistry 1985; 24: 1669—1676.

2. Neuner P., Charvat B., Knobler R., Kirnbauer R., 
Schwarz A., Luger T.A., Schwarz T. Cytokine 
release by peripheral blood mononuclear cells 
is affected by 8-methoxypsoralen plus UV-A. 
Photochem Photobiol 1994; 59: 182—188.

3. Johnson R., Staiano-Coico L., Austin L., Car-
dinale I., Nabeya-Tsukifuji R., Krueger J.G. 
PUVA treatment selectively induces a cell cycle 
block and subsequent apoptosis in human T-
lymphocytes. Photochem Photobiol 1996; 63: 
566—571.

4. Weichenthal M., Schwarz T. Phototherapy: how 
does UV work? Photodermatol Photoimmunol 
Photomed 2005; 21: 260—266.

5. Schwarz T., Luger T.A. Effect of UV irradiation 
on epidermal cell cytokine production. J Photo-
chem Photobiol B Biol 1989; 4: 1—13.

6. Kripke M.L., Cox P.A., Alas L.G., Yarosh D.B. 
Pyrimidine dimers in DNA initiate systemic im-
munosuppression in UVB-irradiated mice. Proc 
Natl Acad Sci USA 1992; 89: 7516—7520.

7. Lebwohl M., Martinez J., Weber P., De Luca R. 
Effects of topical preparations on the erythe-
mogenicity of UVB: implications for psoriasis 
phototherapy. J Am Acad Dermatol 1995; 32: 
469—471.

8. Ibbotson S.H., Farr P.M. The time-course of 
psoralen ultraviolet A (PUVA) erythema. J Invest 
Dermatol 1999; 113: 346—350.

9. Shahtmejster I.Ja., Pisarenko M.F., Vladi-
mirov V.V. i dr. Otdalennye rezul'taty PUVA-
terapii u bol'nyh psoriazom. Vestnik dermatolo-
gii i venerologii 1982; 12: 7—9. [Шахтмей-
стер И.Я., Писаренко М.Ф., Владимиров В.В. 
и др. Отдаленные результаты ПУВА-терапии 
у больных псориазом. Вестник дерматологии 
и венерологии 1982; 12: 7—9].

10. Akovbjan V.A. Obosnovanie ogranichitel'nogo 
rezhima FHT psoriaza v uslovijah jekologiches-
koj insoljacii. Vestnik dermatologii i venerologii 
1987, 7: 40—42. [Аковбян В.А. Обоснование 
ограничительного режима ФХТ псориаза в 
условиях экологической инсоляции. Вест-
ник дерматологии и венерологии 1987; 7: 
40—42].

11. Zavadskij V.N., EseninA.A. Mnozhestvennyj 
ploskokletochnyj rak kozhi u bol'nogo psori-
aticheskoj jeriterodermiej. Vestnik dermatologii 
i venerologii 1982; 2: 65. [Завадский В.Н., Есе-
нин А.А. Множественный плоскоклеточный 
рак кожи у больного псориатической эрите-
родермией. Вестник дерматологии и венеро-
логии 1982; 2: 65].

12. Marzeeva G.I., Trofimova L.Ja., Kirsanova 
M.M. Jeffektivnost' fotohimioterapii pri psori-
aticheskoj jeritrodermii. Vestnik dermatologii i 
venerologii 1982; 6: 8—12. [Марзеева Г.И., 
Трофимова Л.Я., Кирсанова М.М. Эффектив-
ность фотохимиотерапии при псориатиче-
ской эритродермии. Вестник дерматологии и 
венерологии 1982; 6: 8—12].

13. Hapilova V.I., Trofimova L.Ja., Bol'shakova G.M. 
Materialy k otdalennym rezul'tatam lechenija 
bol'nyh psoriazom. Vestnik  dermatologii i ven-
erologii1990; 5: 12—13. [Хапилова В.И., Тро-
фимова Л.Я., Большакова Г.М. Материалы 
к отдаленным результатам лечения больных 
псориазом. Вестник дерматологии и венеро-
логии1990; 5: 12—13].

14. Molochkov V.A., Kuncevich Zh.S. Sluchaj 
razvitija gigantskoj keratoakantomy posle 
PUVA-terapii. Klinicheskaja dermatologija i 
venerologija 2003; 4: 20—21. [Молочков В.А., 
Кунцевич Ж.С. Случай развития гигантской 
кератоакантомы после ПУВА-терапии. Кли-
ническая дерматология и венерология 2003; 
4: 20—21].

15. Stern R.S., Laird N., Melski J., Parrish J.A., Fitz-
patrick T.B., Bleich H.L. Cutaneous squamous-
cell carcinoma in patients treated with PUVA. 
N Engl J Med 1984; 310: 1156—1161.

16. Stern R.S., Lange R. Non-melanoma skin cancer 
occurring in patients treated with PUVA five to 
ten years after first treatment. J Invest Dermatol 
1988; 91: 120—124.

17. Stern R.S. Genital tumors among men with pso-
riasis exposed to psoralens and ultraviolet A 
radiation (PUVA) and ultraviolet B radiation. The 
Photochemotherapy Follow-up Study. N Engl J 
Med 1990; 322: 1093—1097.

18. Stern R.S., Lunder E.J. Risk of squamous cell 
carcinoma and methoxsalen (psoralen) and 
UV-A radiation (PUVA). A meta-analysis. Ar-
chives Of Dermatology 1998 Dec; Vol. 134 (12), 
pp. 1582—5.

Литература



Вестник дерматологии и венерологии

№ 5, 2014 66

19. Stern R.S., Liebman E.J., Vakeva L. Oral pso-
ralen and ultraviolet-A light (PUVA) treatment of 
psoriasis and persistent risk of non-melanoma 
skin cancer. PUVA Follow-up Study. J Natl Can-
cer Inst 1998; 90: 1278—1284.

20. Stern R.S. PUVA Follow-Up Study. The risk of 
melanoma in association with long-term expo-
sure to PUVA. J Am Acad Dermatol 2001; 44: 
755—761.

21. Stern R.S., Bagheri S., Nichols K. et al. The per-
sistent risk of genital tumors among men treated 
with psoralen plus ultraviolet A (PUVA) for pso-
riasis. J Am Acad Dermatol 2002; 47: 33—39.

22. Nijsten T.E., Stern R.S. Oral retinoid use reduces 
cutaneous squamous cell carcinoma risk in pa-
tients with psoriasis treated with psoralen-UVA: 
a nested cohort study. J Am Acad Dermatol 
2003; 49: 644—650.

23. Katz K.A., Marcil I., Stern R.S. et al. Incidence 
and risk factors associated with a second 
squamous cell carcinoma or basal cell car-
cinoma in psoralen+ ultraviolet a light-treated 
psoriasis patients. J Invest Dermatol 2002; 
118: 1038—1043.

24. Honigsmann H., Wolff K., Gschnait F. et al. Ker-
atoses and nonmelanoma skin tumors in long-
term photochemotherapy (PUVA). J Am Acad 
Dermatol 1980; 3: 406—414.

25. Henseler T., Christophers E. Risk of skin tumors 
in psoralen- and ultraviolet A-treated patients. 
Natl Cancer Inst Monogr 1984; 66: 217—219.

26. Henseler T., Christopher E., Honigsmann H. et 
al. Skin tumors in the European PUVA study. J 
Am Acad Dermatol 1987; 16: 108—111.

27. Cox N.H., Jones S.K., Downey D.J. et al. Cutane-
ous and ocular side-effectsof oral photochemo-
therapy: results of an 8-year follow-up study. Br 
J Dermatol 1987; 116: 145—152.

28. Bruynzeel I., Bergman W., Hartevelt H.M. et al. 
“High single-dose” European PUVA regimen 
also causes an excess of non-melanoma skin 
cancer. Br J Dermatol 1991; 124: 49—55.

29. Lindeloèf B., Sigurgeirsson B., Tegner E., Lar-
koè O., Johannesson A., Berne B., Ljunggren B., 
Andersson T., Molin L., Nylanderlundqvist E., 
Emtestam L. PUVA and cancer risk: the Swedish 
follow-up study. Br J Dermatol 1999; 141: 
108—112.

30. Hannuksela-Svahn A., Pukkala E., Koulu L., Jan-
sen C.T., Karvonen J. Cancer incidence among 
Finnish psoriasis patients treated with 8-me-
thoxypsoralen bath PUVA. J Am Acad Dermatol 
1999; 1: 694—696.

31. BruynzeelI I., Bergman W., Hartevelt H.M. et al. 
‘High single-dose’ European PUVA regimen also 
causes an excess of non-melanoma skin cancer.
Br J Dermatol 1991; 124: 49—55.

32. Lassus A., Reunala T., Idänpää-Heikkilä J et 
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