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Вступление

Известно, что методы физиотерапии позволяют су-
щественно повысить эффективность лечения. Основные 
принципы такой методологии были сформулированы в 
80-е гг. прошлого века и базируются в основном на кли-
ническом опыте, при этом теоретическое обоснование 
зачастую отстает от практики [1].

Одной из наиболее известных и эффективных ме-
тодик сочетанного применения различных лечебных 
факторов является чрескожный лазерофорез лекар-
ственных препаратов и биологически активных веществ 
[2, 3]. Метод успешно применяется в комплексном ле-
чении больных с воспалительными, дегенеративно-
дистрофическими и сосудистыми патологиями, с забо-
леваниями внутренних органов, а также в гинекологии, 
дерматологии, офтальмологии, стоматологии и других 
областях медицины [3–9]. 

В России лазерофорез отечественных препаратов, 
в  частности препаратов гиалуроновой кислоты (ГК), не-
сколько лет назад стали успешно применять и в космето-
логии [10, 11]. При определенных условиях ГК может сама 
проникать через кожный барьер, а также способствовать 

пенетрации других веществ, в том числе лекарственных, 
используемых для коррекции некоторых кожных про-
блем (например актинического кератоза). Это открывает 
новые возможности применения ГК не только в космето-
логии, но и в медицинской практике.

По нашему мнению, непонимание механизмов лазе-
рофореза является одной из основных причин не столь 
широкого распространения метода, как он того заслужи-
вает. Ведь ответ на вопрос, каким образом осуществляется 
чрескожное проникновение лекарственных препаратов 
и активных веществ под действием низкоинтенсивного 
лазерного излучения (НИЛИ), позволяет прогнозировать 
результат лечения, понимать, какие вещества и каким об-
разом можно использовать на практике, оптимизировать 
параметры методики и пр.

В данной статье мы постараемся открыть завесу над 
этой тайной, но для того чтобы понять механизмы чре-
скожного лазерофореза, пути и условия проникновения 
биологически активных веществ, необходимо вспомнить 
строение, функцию и физиологию кожи. Эти вопросы 
достаточно хорошо изучены, выделим только основные 
факторы, используемые нами для изучения механизмов 
лазерофореза.
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Пути проникновения веществ 
через кожу

Начнем с терминологии. Во-первых, «чрескожное» — 
не синоним «трансэпидермального». В нашем пони-
мании он дает указание лишь на область приложения 
воздействия — «через кожу». Аналогично, мы можем вво-
дить препарат «через слизистую оболочку», например 
ротовой полости, но механизмы здесь совершенно иные 
(рассматривать их мы не будем).

Во-вторых, термин в строгом понимании не совсем 
корректен, поскольку может сложиться впечатление, буд-
то проникновение происходит через кожу в другие орга-
ны и ткани человека. Это, разумеется, не так, и именно 
кожа (точнее, ее слои, лежащие под роговым слоем) и 
является основной областью концентрации вводимых 
веществ. Более глубокое проникновение осуществляется 
посредством хорошо известных механизмов, но нам ин-
тересны именно процессы, происходящие на первом эта-
пе, т.е. важно понять, каким образом вещества проникают 
под роговой слой. Тем не менее термин «чрескожный ла-
зерофорез» широко распространен, и с учетом вышепри-
веденных оговорок вполне может использоваться. 

Напомним, что проникновение веществ через рого-
вой слой теоретически может проходить по трем основ-
ным путям:

напрямую через роговые чешуйки■■  — этот путь ставится 
под сомнение большинством ученых, и вклад этого 
пути в абсорбцию оценивается как пренебрежимо ма-
лый;
по межклеточным промежуткам■■  — в межклеточных 
промежутках рогового слоя находится структура, на-
зываемая липидным барьером кожи. Диффузия ве-
ществ через нее возможна, но ограничена многими 
факторами (размером молекул, их полярностью, срод-
ством к жирам или воде и т.п.);
дополнительный путь (через шунты)■■  — транспорт ве-
ществ через протоки желез и волосяные фолликулы. 
Кроме того, имеются и другие факторы, влияющие на 

абсорбцию и проникновение компонентов в кровоток:
кожные специфические факторы (место и площадь ■■
аппликации; возраст, состояние, температура и сте-
пень гидратации кожи; интенсивность кровоснабже-
ния и др.);
характеристики проникающего компонента (молеку-■■
лярная масса, химическое строение, конформация, 
степень гидрофильности);
условия аппликации и наличие внешнего воздейству-■■
ющего фактора (свойства окружающей среды; форма, 
вид, время и доза воздействия).

Следует подчеркнуть, что основная функция кожи — 
защитная, и главным защитным барьером является рого-
вой слой. Поэтому неудивительно, что он плохо проница-
ем как для посторонних веществ, пытающихся попасть в 
организм извне, так и для веществ, находящихся внутри 
организма и по градиенту концентрации стремящихся 
выйти наружу. В арсенале дерматологов и косметологов 
есть методы, временно ослабляющие барьерные свой-
ства кожи с целью проведения необходимых активных 
компонентов в глубокие структуры кожи. И воздействие 

лазером с определенными характеристиками — один 
из таких методов. В этой связи для нас особо интересен 
трансфолликулярный путь, т.е. те естественные прохо-
ды, которые пронизывают роговой слой и по которым 
транзитом могут проходить даже высокомолекулярные 
соединения. Наша задача в контексте рассматриваемой 
темы заключается в том, чтобы сделать такое проникно-
вение более эффективным.

Некоторые цифры

Даже приблизительный расчет показывает, что транс-
фолликулярный путь может оказаться очень перспектив-
ным с точки зрения чрескожного введения веществ. При-
ведем некоторые цифры.

Потовые железы

Проток потовой железы имеет дермальный и эпидер-
мальный участки, открывается на вершине гребешков 
кожи. Диаметр потовой поры в среднем 60–80 мкм, но ее 
устье гораздо более узкое — 14–16 мкм. Дермальная часть 
протока состоит из двух слоев кубического эпителия с 
базофильной цитоплазмой, лежащего на базальной мем-
бране [12]. 

Эккринные потовые железы имеются в коже почти 
повсеместно, и их общее количество составляет 2–5 млн. 
Больше всего желез находится на ладонях и подошвах 
(свыше 400 на 1 см2) и в коже лба (около 300 на 1 см2), затем 
идут в порядке убывания: на верхней конечности — тыл 
кисти, предплечье и плечо; на нижней конечности — тыл 
стопы, голень и бедро. На разгибательных поверхностях 
конечностей потовых желез меньше, чем на сгибатель-
ных, на туловище меньше, чем на верхних конечностях и 
голове. У детей плотность потовых желез из-за меньшей 
поверхности кожи в несколько раз выше, чем у взрослых. 
Общая поверхность секреторного эпителия составляет 
около 5 м2 (т.е. в 3 раза превышает общую площадь эпи-
дермиса), площадь всех потовых пор — 94 см2 (т. е. мень-
ше 1% поверхности кожи) [12–15].

Сальные железы

Сальные железы имеются на всех участках тела, за ис-
ключением ладоней, подошв и дорсальной части ступни, 
чаще всего связаны со структурами волоса, но имеются 
и свободные железы. Плотность распределения неоди-
накова в различных областях тела человека. Больше все-
го их содержится в коже головы, лба, щек и подбородка 
(400–900 на 1 см2), на остальной поверхности тела плот-
ность сальных желез варьирует от 0 до 120 на 1 см2. Раз-
личают свободные сальные железы и железы, связанные 
с волосяными фолликулами [13].

Величина секреторных отделов сальных желез варьи-
рует в больших пределах. Так, на лице свободные саль-
ные железы имеют секреторные отделы в объеме от 0,5 
до 1 мм3, их выводной проток до разветвления имеет дли-
ну от 210 до 912 мкм, а устье его достигает в диаметре от 
171 до 285 мкм. Секреторные доли проникают в кожу лица 
на глубину от 960 до 1710 мкм [13]. Подсчитать общую 
площадь внутренней поверхности сальных желез за-
труднительно, поскольку весьма значительны различия 
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от возраста, пола, типа клеток, локализации и пр., но по-
нятно, что она в десятки раз превышает общую площадь 
эпидермиса.

Волосяные фолликулы

Волосяной фолликул состоит из 3 частей: глубокой ча-
сти — от сосочка до соединения с мышцей, поднимающей 
волос; средней, очень короткой части — от соединения с 
мышцей, поднимающей волос, до входа протока саль-
ной железы, и верхней части — от входа протока сальной 
железы до устья фолликула. Нижняя часть фолликула 
включает следующие структуры: дермальный сосочек, 
матрикс; волос, состоящий из мозгового и коркового ве-
щества; кутикулу и корневое эпителиальное влагалище. 
Луковица волоса представлена недифференцирован-
ными эпителиальными клетками, в которых происходят 
пролиферация клеток, рост волоса и обновление клеток 
внутреннего корневого влагалища [12, 16].

На различных участках тела плотность волосяного 
покрова на 1 см2 в зависимости от возраста, пола, цвета 
волос, национальности и пр., по данным разных авторов, 
колеблется в широких пределах, — от 60 ± 40 на коже по-
лового члена и мошонки, до 830 ± 100 (на щеке у мужчин). 
Число видимых волос меньше или они даже полностью 
отсутствуют в некоторых частях тела (ладони, ступни и 
пр.) [13, 17]. 

Итак, мы видим, что на теле человека на 1 см2 имеется 
более 1000 потенциальных «входов» для макромолекул 
размером в десятки микрон, и этого вполне достаточно 
для проникновения значительного количества вещества. 
В общем проникновение вещества через пору можно раз-
делить на три этапа:
1)	 прохождение через устье;
2)	 прохождение по протоку по направлению к желези-

стому эпителию;
3)	 контакт с железистыми клетками и прохождение 

сквозь железистый эпителий в окружающее железу 
пространство.
Можем ли мы повлиять на эти этапы так, чтобы обе-

спечить проход сквозь барьер рогового слоя необходи-
мых веществ, мишени для которых расположены в глу-
бине кожи? Сегодня мы можем ответить на этот вопрос 
утвердительно.

«По этапу»

В каждый момент часть желез находится в активном 
состоянии — секреторные клетки производят секрет, 
выбрасывают его в проток, где он движется по направ-
лению к устью и, достигнув его, высвобождается на по-
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верхности кожи. Но есть и «спящие» железы, которые в 
данный момент ничего не вырабатывают, и их устье за-
крыто. Как в активных, так и в спящих железах протоки, 
тем не менее, заполнены секретом — в сальных порах 
этот секрет представляет собой жировую массу, в пото-
вых — водный раствор.

Соответственно если мы говорим о введении водо-
растворимых агентов, то понятно, что они гораздо охот-
нее пойдут через проток потовой железы. Аналогичная 
ситуация с липофильными соединениями, для которых 
предпочтительны протоки сальных желез. Об этом сле-
дует помнить, прежде всего когда мы рассматриваем 1-й 
и 2-й этапы прохождения веществ.

Другим ограничителем, который имеется в транс-
фолликулярном варианте доставки, является состояние 
устьев. Они могут быть закупорены сально-кератиновой 
пробкой (открытые комедоны) или попросту закрыты, как 
у спящих потовых желез (в том смысле, что их устье сом-
кнуто, и через него крупные молекулы уже не пройдут).

В связи с этим становится понятным, что первым 
делом необходимо кожу как следует подготовить, а 
именно — очистить каналы и по возможности раскрыть 
поры. Лучший способ — это механическая чистка лица с 
предварительным распариванием. И только когда устья 
раскрыты, а каналы освобождены от заполняющей их 
секреторной массы, можно приступать к процедуре, на-
правленной на улучшение трансфолликулярного транс-
порта активных веществ.

Допустим, нам удалось провести вещество через устье 
и по протоку доставить к железистому эпителию. Контакт 
между ними произошел, но будет ли он успешным с точ-
ки зрения дальнейшего проникновения? Скорее всего, 
это будет зависеть от природы вещества, а также от осо-
бенностей самих клеток. И вот здесь внешние методы 
физического воздействия могут оказаться весьма полез-
ными.

Возможность проникновения частиц через устье от-
верстий вовсе не означает факта прохождения через 
железистый эпителий. Его клетки плотно сомкнуты, а 
межклеточные щели чрезвычайно узки. Остается только 
один способ — пройти напрямую через клетки. Здесь воз-
можны два механизма:
1)	 транспорт (активный или пассивный) через клеточ-

ную мембрану — по такому механизму в клетку попа-
дают маленькие молекулы; в ряде случаев для этого 
требуется специальный переносчик и затрачивается 
энергия АТФ, иногда вещество попадает внутрь путем 
пассивной диффузии через мембрану (по градиенту 
концентрации). Попав в клетку, вещество, как прави-
ло, включается в обмен веществ, и если впоследствии 
и высвобождается из клетки во внеклеточное про-
странство, то в уже модифицированном виде;

2)	 трансцитоз — процесс, объединяющий признаки эн-
доцитоза (пиноцитоза) и экзоцитоза. Подобным об-
разом переносятся высокомолекулярные вещества 
(в частности, белки и белково-углеводные комплек-
сы, размеры которых могут достигать 1 мкм) [18]. На 
одной поверхности клетки формируется эндоцитоз-
ный пузырек, затем он переносится к противопо-
ложному концу клетки и становится экзоцитозным 
пузырьком, выделяя свое содержимое во внеклеточ-

ное пространство. Ход образования эндоцитозных 
пузырьков опосредуется особыми фьюзогенными 
(от лат. fusio — слияние) мембранными белками, ко-
торые концентрируются в местах инвагинации плаз-
молеммы. Эти же белки при экзоцитозе способству-
ют слиянию мембраны пузырька с плазмолеммой со 
стороны цитоплазмы. Заметную роль в процессах эк-
зоцитоза и эндоцитоза играют элементы цитоскеле-
та (например, микрофиламенты и микротрубочки). 
Весь процесс (полное прохождение вещества через 
клетку) занимает не более 1 мин. 
Если ориентироваться на возможность преодоления 

железистого эпителия по механизму трансцитоза, то, 
скорее всего, речь пойдет о высокомолекулярных гидро
фильных веществах — именно тех, для которых путь про-
хождения через межклеточные промежутки рогового 
слоя, по сути, «закрыт». А это уже интересно, поскольку 
сулит новые перспективы.

Осталось решить вопрос, каким образом активизиро-
вать пиноцитарную активность клеток.

Лазерофорез — метод, улучшающий 
трансфолликулярную доставку веществ

Исследования биологической активности лазерного 
излучения, проводимые в последние несколько десятков 
лет, выявили способность низкоинтенсивного лазерного 
света (НИЛИ) стимулировать фагоцитарную активность 
некоторых клеток, например макрофагов [19].

Известно, что первичным механизмом биологиче-
ского действия НИЛИ является термодинамический за-
пуск Ca2+-зависимых процессов. При поглощении НИЛИ 
световая энергия преобразуется в тепло, вызывая ло-
кальное нарушение термодинамического равновесия, 
вследствие чего из внутриклеточного депо высвобож-
даются ионы кальция, которые затем распространяются 
в виде волн повышенной концентрации [20]. Поскольку 
Ca2+‑зависимыми являются как эндоцитоз/пиноцитоз, 
так и экзоцитоз [18], то высвобождение Ca2+ под действи-
ем НИЛИ приводит к активации трансцитоза в целом. 
Кроме того, известен феномен значительного усиления 
эндоцитоза после экзоцитоза, который был описан для 
железистых клеток и нейронов, в последнем случае для 
синаптических структур [21]. 

Лазерофорез не только прост в реализации и экономи-
чески целесообразен, но, самое важное, — он эффективен. 
На рисунке 1 приводится эффективность влияния различ-
ных физических факторов на форетическую подвижность 
карбохромена (это сосудорасширяющее средство), де-
монстрируя безусловные преимущества лазерофореза [3]. 
Таким образом, НИЛИ в качестве основного физического 
фактора, стимулирующего форетические свойства лекар-
ственных препаратов, выбрано не случайно. 

Надо сказать, что лазерофорез водных растворов 
низкомолекулярных соединений не первый год исполь-
зуется в медицине [3]. Иная ситуация с высокомолекуляр-
ными соединениями, например такими, как гиалуроно-
вая кислота, которая в обычном случае через интактный 
роговой слой не пройдет по причине больших размеров 
и высокой гидрофильности.
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Гиалуроновая кислота в составе различных тканей 
склонна к образованию длинных нитей. Однако в водном 
растворе молекула ГК массой 1 млн Да, достигающая в 
длину 2500 нм (2,5 мкм), образует компактную сферу диа-
метром порядка 200 нм [22]. Такая «частица» вполне мо-
жет транспортироваться в трансцитозном пузырьке через 
железистую клетку. Приготовить гиалуроновые частицы 
заданного размера — это техническая задача, которая ре-
шаема. Вопрос в том, какого размера эти частицы должны 
быть и с какой целью мы их будем вводить. 

Недавние исследования Фарвик с соавт. [23] пока-
зали, что ГК не просто обладает полезными для кожи 
свойствами, но эти свойства могут контролироваться 
за счет применения ГК различной молекулярной мас-
сы. Было доказано, что низкомолекулярная ГК (50 кДа) 
лучше транспортируется через кожный покров, чем ГК 
с высокой молекулярной массой (800 кДа), а также ак-
тивирует ряд генов кератиноцитов, в том числе гены, 
отвечающие за дифференцировку и формирование 
комплексов межклеточных контактов, количество кото-
рых снижается в фотоповрежденной и стареющей коже. 
Клиническая картина при использовании ГК разной мо-
лекулярной массы будет отличаться. В исследовании 
было показано, что разглаживание микрорельефа (по-
верхностный лифтинг) кожи в большей мере свойствен-
ны ГК с высокой молекулярной массой, тогда как ГК с 
низкой молекулярной массой интенсивно увлажняет 
кожу и улучшает ранозаживление.

Гиалуроновая кислота синтезиру-
ется как дермальными (фибробла-
сты), так и эпидермальными (кера-
тиноциты) клетками. Она организует 
межклеточное пространство, контро-
лируя процессы диффузии веществ 
и миграцию клеток. Для ГК характе-
рен быстрый катаболизм, другими 
словами, процесс синтеза высоко-
молекулярных цепей уравновешен 
процессом их распада. Время жизни 

молекулы ГК невелико — не более 2 суток (причем в 
эпидермисе ГК «живет» еще меньше — порядка 24 ча-
сов). В  результате расщепления длинной цепи высво-
бождаются низкомолекулярные фрагменты, которые, 
как теперь известно, выполняют сигнальные функции. 
В частности, могут стимулировать рост капилляров, ре-
гулировать синтетическую активность фибробластов и 
пр. Это учитывается при разных способах использова-
ния ГК. Так, для изготовления филлеров используется 
модифицированная высокомолекулярная ГК: химиче-
ская модификация сшивками позволяет сделать моле-
кулу ГК менее доступной для разрушающих ферментов, 
а благодаря крупному размеру ГК притягивает большее 
количество воды. Это позволяет решать основную за-
дачу филлера — как можно дольше оставаться в ткани, 
обеспечивая ее «наполнение». Но все равно со време-
нем филлер начинает распадаться на более мелкие 
молекулы ГК, которые уже будут вести себя как био-
логически активные вещества, стимулируя в соседних 
клетках определенные физиологические процессы. В 
мезотерапии и биоревитализации используют натив-
ную ГК меньшей молекулярной массы, чем у филлеров 
(до 1 млн Да), рассчитывая в первую очередь на полу-
чение эффектов, связанных с сигнальной активностью 
фрагментов ГК (стимуляция синтеза компонентов меж-
клеточного матрикса дермы, противовоспалительное 
действие и пр.).

В запатентованной технологии лазерофореза ЛАЗ-
МИК® применяется нативная ГК (1,5% гиалуронат натрия) 
с молекулярной массой 250–1000 кДа и фактическим 
размером молекул не более 250 нм [11] (производитель 
гелей  — ЗАО «Космотерос», Россия). Параметры лазер-
ного света следующие: длины волн — 635 нм (красный 
свет) и 785  нм (инфракрасный свет), мощность излуче-
ния — 10–50 мВт (диодный лазер; производитель — НИЦ 
«Матрикс», Россия).

Процедура лазерофореза разработана и апробиро-
вана на базе клиники лазерной медицины «Л-МЕД» 
(Тула). Сначала необходимо кожу подготовить — очи-
стить от макияжа и других загрязнений, хорошо распа-
рить, прочистить поры, увлажнить. Только после этого 
можно наносить гель гиалуроната натрия и начинать 
процедуру лазерофореза. Чтобы облегчить прохож-
дение вещества по протоку, используют специальную 
массажную насадку (с ее помощью обрабатываемый 
участок кожи массируют в течение 0,5–1 мин), а кроме 
того, кожу рекомендуется дополнительно смачивать 
дистиллированной водой, что облегчает пиноцитоз. 
Эффективность процедуры подтверждена в ходе про-

Рис. 1. Действие различных физических факторов на форетическую 
подвижность карбохромена в различных физических полях (экспози-
ция 5 мин): 1 — излучение гелий-неонового лазера (0,633 мкм, 20 мВт), 
2 — коротковолновое ультрафиолетовое излучение (0,254 мкм, мощ-
ность лампы 220 Вт); 3 — ультразвук (0,88 МГц, 0,6 Вт/см2); 4 — деци-
метровые волны (460 МГц, 2 Вт); 5 — ЭП УВЧ (40,7 МГц, 15 Вт); 6 — пере-
менное магнитное поле (50 Гц, 35 мТл); 7 — постоянное магнитное поле 
(30 мТл); 8 — постоянный электрический ток (0,1 мА/см2)

Возможность эффективной доставки веществ в глубо-
кие слои кожи через протоки желез и волосяные фолли-
кулы имеет высокую практическую ценность для меди-
цины вообще и для косметологии в частности. Метод 
лазерофореза — один из способов, реально улучшающих 
трансфолликулярное прохождение соединений, которые 
не могут пройти через барьерные структуры рогового 
слоя самостоятельно.
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водимых нами клинико-экспериментальных исследо-
ваний, о которых мы подробнее расскажем в следую-
щих публикациях.

Выводы

Возможность эффективной доставки веществ в глу-
бокие слои кожи через протоки желез и волосяные 
фолликулы имеет высокую практическую ценность для 
медицины вообще и для косметологии в частности. Рас-
смотренный в данной статье метод лазерофореза — один 
из способов, реально улучшающих трансфолликулярное 
прохождение соединений, которые не могут пройти че-
рез барьерные структуры рогового слоя.

В основе метода лежат следующие факты:
проникновение вещества в глубокие слои кожи может ■■
происходить через потовые и сальные железы, а так-
же волосяные фолликулы посредством трансцитоза;
перед процедурой кожу необходимо подготовить — ■■
прежде всего раскрыть устья и освободить протоки же-
лез от их содержимого, чтобы обеспечить проникнове-
ние веществ в пору и их прохождение по протоку;
низкоинтенсивное лазерное излучение определен-■■
ных длин волн (в красной и инфракрасной областях 
спектра) может стимулировать пиноцитарную и экзо-
цитарную активность клеток через кальцийзависимые 
механизмы. Таким образом, мы получаем возможность 
воздействовать на третий этап трансфолликулярного 
пути — трансцитоз веществ через железистые клетки.

Понимание механизма лазерофореза на клеточном 
и тканевом уровнях позволяет сформулировать основные 
требования к вводимым веществам и физическим фак-
торам, обеспечивающим оптимальную эффективность 
и безопасность данной методики:

лазерофорез улучшает трансфолликулярное проник-■■
новение гидрофильных веществ с молекулярной мас-
сой до 1000 кДа и размером не более 250–300 нм; 
если формулировать частный вывод для лазерофореза ■■
гиалуроновой кислоты (гиалуроната натрия) с космето-
логическими целями (улучшение структурного «каче-
ства» кожи), то мы считаем наиболее целесообразным 
введение нативной ГК с молекулярной массой 250–
1000  кДа. Таким требованиям в полной мере соответ-
ствует технология лазерофореза ЛАЗМИК® [11].

Автор выражает искреннюю благодарность Елене Эр-
нандес за ценные замечания и исправления, сделанные при 
подготовке статьи к печати.
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