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ВОЗМОЖНОСТИ И ПЕРСПЕКТИВЫ 
ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ОБОГАЩЕННОЙ 
ТРОМБОЦИТАМИ ПЛАЗМЫ В ЛЕЧЕНИИ 
ПЕРЕЛОМОВ И ДЕФЕКТОВ КОСТЕЙ
OPPORTUNITIES AND PROSPECTS FOR THE USE OF PLASMA ENRICHED IN PLATFOLES IN THE TREATMENT 
OF FRACTURES AND BONE DEFECTS

Переломы и возникающие в результате их костные дефекты трудно под-

даются лечению и не всегда позволяют достичь в конечном результате 

удовлетворительной функции поврежденного сегмента. Для оптимизации 

регенерации костной ткани и восстановления целостности кости разраба-

тываются различные техники консервативного и оперативного лечения. 

Одним из последних перспективных направлений в решении этого вопро-

са является применение обогащенной тромбоцитами плазмы (PRP).

Цель – изучить и оценить возможную перспективность применения 

обогащенной тромбоцитами плазмы в лечении переломов костей и вос-

полнении дефицита костной ткани и имеющиеся на сегодняшний день 

технологии применения различных систем и имплантов для оптимизации 

регенерации костной ткани.

Материалы и методы. В ходе работы были использованы интернет-ре-

сурсы PubMed, Elibrary, Сyberleninka.

Результаты. Проведен тщательный анализ отечественной и междуна-

родной литературы (с 2015 по 2020 год), посвященной применению раз-

личных костных заменителей, а также обогащенной тромбоцитами плаз-

мы в вопросе оптимизации регенерации костной ткани.

Заключение. Анализ изученных данных показал, что на сегодняшний 

день имеется достаточно много интересных, перспективных, научно обо-

снованных исследований авторов со всего мира в поддержку использо-

вания факторов роста для оптимизации регенерации костной ткани. Тем 

не менее, клиническую эффективность богатой тромбоцитами плазмы и 

факторов роста, полученных из крови, еще предстоит доказать. На се-

годняшний день отсутствует единый протокол изготовления PRP. Это 

приводит к высокой гетерогенности исследований, искажает понятие 

об истинных свойствах тромбоцитов и ограничивает возможность при-

менения обогащенной тромбоцитами плазмы. Вопрос применения PRP в 

лечении острой травмы как метод восполнения дефицита костной ткани 

в зоне перелома, как самостоятельный или вспомогающий элемент для 

реорганизации трансплантата различного генеза в зоне дефекта остается 

Fractures and bone defects are difficult to treat and they doǹ t get to 

achieve a satisfaction of the function injury limb. To optimize bone re-

generation and recovery, various conservative and operative techniques 

are being developed for bone integrity and treatment. One of the last 

perspective directions is using of platelet-rich plasma (PRP).

Objective − studying the possible prospects for the use of enriched 

plasma platelets in the treatment of bone fractures and bone deficiency 

replacement tissue with use of available systems and implants for optimi-

zation of bone tissue recovery.

Materials and methods. Internet resources: PubMed, Abstract Book, 

Cyberleninka.

Results. A thorough analysis of domestic and international literature 

(2015-2020) on the use of various bone substitute, platelet-rich plasma, 

as well as modern technologies of using various systems and implants to 

optimize bone tissue regeneration.

Conclusion. After analysis of national and international literature, we 

concluded that there is a lot of interesting, promising researches of dif-

ferent authors from all over the world which support the using of growth 

factors for optimization of bone regeneration. However, the clinical ef-

fectiveness of platelet-rich plasma and blood-derived growth factors still 

have to be proved. To date, there is no any single protocol for PRP. This 

leads to a high heterogeneity of researches, distorts the concept of the 

true properties of platelets and limits the possibility of using enriched 

plasma platelets. The question of using PRP in the treatment of acute 

trauma as a method replacement of bone tissue deficit in the fracture 

zone, as an independent or auxiliary element for reorganizing a graft of 

various origins in the zone the defect remains open. It requires for sys-

tematization, common usage protocols, and further study.
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Лечение переломов костей ске-
лета, в первую очередь мно-

гооскольчатых, вызывает большие 
трудности в вопросе достижения 
точной репозиции отломков и вос-
становления функции поврежден-
ного сегмента и конечности в це-
лом. Усложняет ситуацию наличие 
дефектов с дефицитом костной тка-
ни в области перелома, значитель-
но ограничивающее возможности 
достижения удовлетворительно-
го результата. Для решения этих 
проблем, в частности восполнения 
данного дефицита и оптимизации 
репаративного процесса, учеными 
различных специальностей ведется 
поиск более совершенных методик 
остеосинтеза, новых композитных 
материалов, специализированных 
покрытий для имплантатов и т.д. 
Для того чтобы ответить на вопрос, 
как же сегодня возможно достичь 
полноценной регенерации костной 
ткани в зоне перелома в макси-
мально короткие сроки, нами были 
проанализированы публикации за 
последние 5 лет (с 2015 по 2020 г.).

Цель – изучить и оценить воз-
можную перспективность приме-
нения обогащенной тромбоцитами 
плазмы в лечении переломов костей 
и восполнении дефицита костной 
ткани и имеющиеся на сегодняш-
ний день технологии применения 
различных систем и имплантов для 
оптимизации регенерации костной 
ткани.

Одним из направлений научной 
деятельности по изучению процесса 
костной регенерации в различных 
условиях явилось создание систем 
и имплантов, позволяющих за счет 
характерных свойств оптимизиро-
вать консолидацию и ремоделиро-
вание, в частности, возможность 
покрытия имплантов или транс-
плантатов, применяемых в остео-
синтезе специальными материала-
ми.

Так, по результатам экспери-
ментального исследования Ахтя-
мова И.Ф с соавт. (2016 г.) было 
выявлено, что использование кон-
струкций с покрытием нитридами 
титана и гафния при интрамедул-

лярном остеосинтезе большеберцо-
вой кости сопровождается форми-
рованием кортикальной пластинки 
с более высокой плотностью, чем в 
группе сравнения; выявлены изме-
нения, характерные для дилатации 
сосудов в зоне травмы в раннем по-
слеоперационном периоде, которые 
можно рассматривать как положи-
тельный момент в формировании 
первичной костной мозоли [1].

Исследователи из Университета 
Рочестера (штат Нью-Йорк, США) 
разработали надкостницу с исполь-
зованием поликапролактоновых, 
коллагеновых и наногидроксиапа-
титовых композитных нановолокон 
(ТЕР). В бедренной кости мыши 
выполняли остеотомию с форми-
рованием продольного 4-миллиме-
трового дефекта. Для его устране-
ния аллотрансплантат, обернутый 
листами биомиметрической над-
костницы, закреплялся с помощью 
интрамедуллярной фиксации. Ре-
зультатом лечения стало выражен-
ное восстановление периостального 
слоя, ремоделирование аллотранс-
плантата по отношению к кости до-
нора, заметное улучшение остеоин-
теграции в зоне поврежденной над-
костницы, что позволяет надеяться 
на перспективность дальнейшего 
использования выбранного подхо-
да уже в клинической практике [2].

Также в последнее время прово-
дится множество сравнительных 
исследований и поиск оптималь-
ного заменителя костной ткани, 
способного удовлетворить все тре-
бования в вопросе ее регенерации, 
однако результат не всегда оказы-
вается положительным. Например, 
в Университетской клинике Берна 
(Швейцария) c целью оценки вли-
яния трех типов костного замени-
теля из блоков, изготовленных из 
депротеинизированного минерала 
бычьей кости, бета-трикальцийфос-
фата и смеси альфа-TCP и гидрок-
сиапатита, провели работу по вне-
дрению их в искусственно сфор-
мированные костные дефекты диа-
физа большеберцовой кости собак. 
В результате было выявлено, что 
поглощение биоматериала остава-

лось минимальным на всех этапах 
исследования, и даже через 12 ме-
сяцев влияние всех его типов было 
незначительным и не способствова-
ло формированию новой кости [3].

Особого внимания заслуживает 
ортофосфат кальция (трикальций 
фосфат) – неорганическое веще-
ство, широко распространенное в 
природе, входящее в состав раз-
личных минералов, в том числе и 
гидроксиапатита, который, в свою 
очередь, является основным ми-
неральным составляющим костей. 
Различные синтетические произ-
водные фосфата кальция на се-
годняшний день являются самыми 
распространенными материалами, 
используемыми в качестве замени-
теля костной ткани, применяются 
повсеместно и являются предметом 
изучения многими исследователя-
ми по всему миру. Так, в иран-
ском университете медицинских 
наук было проведено исследова-
ние (in vivo), изучающее влияние 
композитных материалов на осно-
ве трикальций фосфата (β-TCP) 
и коллагена на способность фор-
мирования кости и использования 
его для восстановления дефектов. 
У новозеландских белых кроликов 
были созданы по 3 дефекта в че-
репе (8 мм в диаметре). Дефекты 
разделялись на группы: получа-
ющие лечение комбинацией кол-
лагена и β-TCP, только коллагена 
и группу сравнения без лечения. 
Результаты оценивались через 4 и 
8 недель. При макроскопической 
оценке через 8 недель было выяв-
лено что ни в одном из 3 дефектов 
не наступило полного заживления, 
но дефект, который получал кол-
лаген/β-TCP, почти не отличался 
от окружающей костной ткани и не 
имел подвижности. Дефект, обра-
ботанный только коллагеном, имел 
более тонкую массу костной ткани 
по сравнению с коллаген/β-TCP. 
Гистологическая оценка группы 
коллаген/β-TCP показала к 4-й 
неделе формирование незрелой 
кости, а к 8-й неделе наблюдалось 
полное перекрытие дефекта ново-
образованной костью. В группе с 

открытым и требует систематизации, общих протоколов использования и 

дальнейшего изучения.

Ключевые слова: обогащенная тромбоцитами плазма; факторы роста; 

регенерация костной ткани; заменитель кости; PRP-терапия.

Key words: platelet-rich plasma; growth factors; bone regeneration; 

bone substitute; PRP therapy.
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изолированным применением кол-
лагена к 8-й неделе наблюдалось 
только небольшое образование 
кости, а большинство дефектов 
оставались пустыми. В группе без 
лечения к 8-й неделе всю площадь 
дефекта покрыла волокнистая 
ткань, и лишь по краям просле-
живались признаки образования 
новой кости. Это исследование 
продемонстрировало, что комбина-
ция коллаген/β-TCP может иметь 
потенциал для использования в ка-
честве заменителя кости в клиниче-
ской практике. Однако возможно-
сти этого материала будут понятны 
при дальнейших исследованиях и 
анализе отдаленных результатов 
его применения [4].

Сложно возразить тому, что под-
ходящий имплант должен иметь 
высокую биосовместимость, отсут-
ствие иммунологических реакций, 
а также обладать свойствами осте-
оиндукции и остеокондукции. По-
мимо этого, наличие у импланта, 
например, антимикробных свойств 
является неоспоримым бонусом на 
пути к положительному результа-
ту. Примером успешного исполь-
зования антимикробных свойств, 
в частности цинка, является иссле-
дование индийской школы биоло-
гических наук, в котором прове-
дена работа по совмещению нано-
гидроксиапатита и частиц оксида 
цинка (ZnO) и применению такой 
комбинации как костного транс-
плантата. Исследователи ставили 
перед собой задачу создать опти-
мальную структуру, уравновеши-
вающую биосовместимость и осте-
орегенерацию. Биосовместимость 
разработанной модели на уровне in 
vitro оценивали путем культивиро-
вания клеток MG-63 и исследова-
ния влияния на жизнеспособность 
этих клеток, пролиферацию, адсо-
рбцию белка, активность щелочной 
фосфатазы и биоминерализацию. 
С помощью различных биохими-
ческих тест-систем было выявлено 
2-кратное увеличение жизнеспо-
собности и пролиферации клеток, 
присутствие (ZnO) продемонстиро-
вало выраженную антимикробную 
эффективность в исследованиях 
с грамотрицательными (E. coli) и 
грамположительными (S. aureus) 
бактериями. Авторами была опре-
делена оптимальная концентра-

ция ZnO, а именно 10 мас.%, что 
имело сбалансированные пока-
затели механической прочности, 
антимикробного эффекта и биосо-
вместимости. Применение такого 
биосубстрата в дальнейшем может 
являться перспективным в вопросе 
регенерации костной ткани [5].

Отдельное место в вопросе ре-
генерации косной ткани занимают 
костные морфогенетические белки 
(ВРМ), непосредственно участву-
ющие в регуляции сращения пере-
ломов. Эти белки играют основную 
роль в образовании и развитии 
костной и хрящевой ткани, диф-
ференцировке остеобластов и по-
строении тканей организма в целом 
[6]. С целью изучения и исполь-
зования костных морфогенетиче-
ских белков проводятся различные 
исследования, в которых изучает-
ся влияние последних на регене-
рацию. Например, исследователи 
из Национального университета 
Тайваня в 2016 г. разработали био-
разлагаемую термочувствительную 
гидрогелевую систему в качестве 
носителя для доставки морфогене-
тического белка BMP на примере 
лечения дефектов бедренной кости 
кролика. Производилась остеото-
мия бедренной кости с формирова-
нием 10-миллиметрового дефекта. 
Бедро стабилизировалось пласти-
ной из нержавеющей стали, а де-
фект заполнялся 2,3-мм имплан-
тами, состоящими из аутокости и 
1 мл разработанной гидрогелевой 
системы с добавлением и без до-
бавления BMP белка. При добав-
лении к гидрогелевой системе бел-
ка BMP использовались различные 
его концентрации (от 5 мкг/мл до 
20 мкг/мл) с целью определения 
наилучшей концентрации для до-
стижения сращения. Результаты 
обработанных групп оценивались с 
помощью рентгенографии, гистоло-
гического окрашивания, микроком-
пьютерной томографии (мкКТ) и 
биомеханического тестирования че-
рез 4, 8, 12 недель после хирурги-
ческого вмешательства. В результа-
те было отмечено успешное зажив-
ление костного дефекта и лучшее 
качество костной ткани в группах 
с добавлением белка BMP, причем 
чем выше была его концентрация, 
тем быстрее происходило сраще-
ние. Группа с использованием 

только аутотрансплантата показала 
самые низкие результаты по вре-
мени регенерации, а группы срав-
нения и изолированного использо-
вания гидрогелевой системы вовсе 
остались без признаков сращения. 
Исследуемая гидрогелевая система 
оказалась достаточно безопасной 
для широкого применения в кли-
нической практике и, по мнению 
авторов, может являться перспек-
тивной альтернативной стратегией 
в вопросе восполнения дефицита 
костной ткани [7].

Еще одна подобная гибридная 
система доставки белка BMP в 
зону дефекта была создана в ин-
ституте биоинженерии и бионауки 
им. Паркера (США) в 2018 году. 
В основу легло использование на-
новолокон с альфа-альгинатом. 
В бедренной кости крыс выпол-
няли 8-миллиметровые дефекты, 
которые заполнялись предвари-
тельно сформированными в трубу 
трансплантатами из нановолокна 
с альфа-альгинатом. Конструкция 
стабилизировалась с помощью кре-
пежной пластины. Трансплантат 
был пропитан белком BMP или 
оставался в исходном состоянии 
как группа сравнения. Заживление 
контролировали с помощью рент-
генографии и гистологии через 2, 
4, 8 и 12 недель от момента опе-
рации. Результатом исследования 
стали следующие данные: имею-
щаяся гибридная система доставки 
привела к большему образованию 
кости и улучшению биомеханиче-
ских свойств на разрушение при 
кручении по сравнению с аутотран-
сплантатом через 12 недель, од-
нако плотность новообразованной 
кости в группе с использованием 
гибридной системы была ниже, 
чем в контрольной группе на всех 
этапах исследования; тем не менее, 
коэффициент жесткости в группе с 
гибридной системой превышал по-
казатели контрольной группы [8].

Полезные свойства костных мор-
фогенетических белков (BMP) как 
факторов роста, способных воздей-
ствовать на формирование кости и 
хряща, давно известны и научно 
доказаны. На сегодняшний день 
их производят с помощью техноло-
гий генной инженерии, что требует 
должного оборудования, специа-
лизированных лабораторий, под-

https://ru.wikipedia.org/wiki/%2525D0%25259A%2525D0%2525BE%2525D1%252581%2525D1%252582%2525D0%2525B8
https://ru.wikipedia.org/wiki/%2525D0%2525A5%2525D1%252580%2525D1%25258F%2525D1%252589
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готовленных сотрудников, а также 
юридических прав для использова-
ния и работы в этой области. Все 
это, несомненно, требует соответ-
ствующих экономических затрат и 
создает дополнительные трудности 
для широкого применения и эконо-
мической выгоды. Кроме этого из-
вестно, что мутации в белках BMP 
и их ингибиторах обуславливают 
ряд болезней человека, в том числе 
развитие онкологических заболева-
ний. Все это требует внимательного 
и осторожного подхода к использо-
ванию белков этой группы [9].

Адекватное кровоснабжение зоны 
перелома – это ключ к успешному 
сращению и скорейшему восста-
новлению поврежденного сегмента. 
Поэтому вопрос образования кро-
веносной сети путем стимуляции 
ангиогенеза в зоне перелома или 
дефекта стоит как никогда остро. 
Появились данные, что биомате-
риалы на основе силикатов могут 
вызывать неоваскуляризацию по-
средством стимулирования фак-
тора роста эндотелия сосудов и, 
следовательно, способствовать ре-
генерации кости. Так, в корейском 
институте инженерии регенерации 
тканей (ITREN) было разработа-
но гидрогелевое волокно с сили-
катной оболочкой для нанесения 
его на биополимер с целью улуч-
шения его биологических свойств. 
Высвобождение силикат-иона вы-
сокоэффективно в стимуляции экс-
прессии РНК ангиогенных марке-
ров (VEGF, KDR, eNOS, bFGF и 
HIF1-α) в эндотелиальных клетках. 
В исследованиях in vivo на крысах 
с введением разработанного био-
полимера в подкожно-жировую 
клетчатку было выявлено более 
выраженное образование кровенос-
ных сосудов вокруг биополимера с 
силикатной оболочкой, чем без си-
ликатов. При имплантации в искус-
ственно сформированный дефект 
черепа крысы группа с применени-
ем силиката демонстрировала зна-
чительное повышение образования 
кости по объему и по плотности, 
а также наличие сопутствующего 
признака проангиогенеза в срав-
нении с контрольной группой. Это 
работа может свидетельствовать о 
возможности восстановления по-
врежденной кости путем локально-
го стимулирования ангиогенеза и 

является перспективным направле-
нием в вопросе регенерации кост-
ной ткани [10].

Продолжаются поиски и раз-
работки различных дисперсных 
систем для лучшего заполнения 
костного дефекта. Так, исследова-
телями из Чешского Университета 
ветеринарных и фармацевтических 
наук Srnec R., Skoric М. (2018 г.) 
был использован синтетический 
гидропептид-гель, обогащенный 
поликапролактоновыми нановолок-
нами, с целью заполнения дефек-
та кости. Опыт проведен in vivo 
на крысах Вистар. В диафизе бе-
дренной кости крыс были созданы 
единичные сквозные дефекты ди-
аметром 5 мм в обеих нижних ко-
нечностях. В одной из них дефект 
был заполнен гидропептидным ге-
лем, дефект на другой конечности 
оставался без лечения. Результаты 
оценивались через 2, 4 и 6 недель 
после хирургического вмешатель-
ства. Различие между контрольным 
и экспериментальным дефектами 
кости наблюдалось только на ста-
дии заживления, через две недели 
после имплантации, когда была 
обнаружена тенденция к больше-
му образованию новых костных 
трабекул в дефекте, обработанном 
композитным гидропептидгелем. В 
экспериментальной и контрольной 
группах на более поздней стадии 
заживления (дефект 4-6 недель) 
процесс заживления и ремоделиро-
вания трансплантата не имел замет-
ных морфологических различий. 
Этот факт может быть преимуще-
ством, особенно на ранней стадии 
регенерации костной ткани [11].

Сегодня по всему миру продолжа-
ется поиск материалов, способных 
полноценно, в полной мере стать 
лучшими в вопросе восстановления 
дефектов костной ткани. Идеаль-
ный имплант должен иметь множе-
ство важных свойств: остеоиндук-
тивность, остеокондуктивнось, им-
муногенность, биосовместимость, 
безопасность и т.д. Однако, в связи 
со сложностью разрабатываемых 
технологий, отсутствием опыта их 
использования и экономической со-
ставляющей вопроса, большинство 
из них остаются на уровне лабора-
торных экспериментальных иссле-
дований и пока не возможны для 
широкого применения.

Поэтому другим приоритетным 
направлением научных изысканий 
в настоящее время является опти-
мизация репаративных процессов 
в зоне перелома с помощью обо-
гащенной тромбоцитами плазмы 
(PRP), а также изучение ее воз-
можностей в различных комбина-
циях с костными трансплантатами 
и композитными материалами.

На сегодняшний день известно, 
что в тромбоцитах есть множество 
активных веществ, которые могут 
участвовать в восстановлении тка-
ней путем стимуляции таких про-
цессов как хемотаксис, пролифе-
рация и дифференцировка клеток, 
ангиогенез, иммуномодуляция, ан-
тимикробная активность и ремоде-
лирование. Наиболее интересными 
к изучению из этих активных ве-
ществ, называемых иначе фактора-
ми роста, являются такие как: тром-
боцитарный фактор роста (PDGF), 
фактор роста фибробластов (FGF), 
трансформирующий фактор роста 
(TGF-β1), инсулиноподобный фак-
тор роста (IGF-1), факторы роста 
сосудов и эндотелия (VEGF, VGF), 
цитокины (IL-1, IL-6, TNF-α) и 
т.д. Есть данные, что PDGF, FGF, 
TGF-β1, IGF-l способны стимули-
ровать пролиферацию, миграцию и 
дифференцировку по остеогенному 
пути мезенхимальных стволовых 
клеток, стимулировать рост остеоб-
ластов и синтез ими межклеточно-
го матрикса. Также известно, что 
TGF-β1 способен подавлять актив-
ность остеокластов, предотвращая 
резорбцию новообразованной кости 
[12, 13]. Полезные свойства факто-
ров роста, способствующие регене-
рации тканей в организме, слож-
но игнорировать. Врачи разных 
специальностей по всему миру дав-
но и успешно применяют PRP для 
лечения остеоартритов, поражений 
сухожильно-связочного аппарата, 
в косметологии, стоматологии и 
т.д. Данных о применении PRP в 
лечении переломов и восстановле-
нии дефектов костей значительно 
меньше. В последнее время увели-
чилось число исследований, изуча-
ющих свойства PRP в комбинации 
с различными композитными мате-
риалами или трансплантатами для 
лечения дефектов кости.

Так, в Национальном медицин-
ском университете им. А.А. Бого-

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=%2525C5%2525A0kori%2525C4%25258D%252520M%25255BAuthor%25255D&cauthor=true&cauthor_uid=30383533
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мольца в первой группе животных 
(кроликов) в зону дефекта костной 
ткани (2 мм) большеберцовой кости 
имплантировали биостекло. Во вто-
рой группе кроликов проводилась 
имплантация в зону аналогичного 
дефекта биостекла в комбинации с 
обогащенной тромбоцитами плаз-
мой. Сроки наблюдения составили 
4 и 12 недель. Для морфологиче-
ских исследований выделяли фраг-
менты костей голени кроликов с 
дефектами и изготавливали из них 
гистологические срезы толщиной 
7-9 мкм. Результатом гистологиче-
ских исследований образцов стали 
данные о повышении образования 
костной ткани в дефекте на 9 % 
при использовании плазмы, обога-
щенной тромбоцитами, по сравне-
нию с контрольной группой. От-
мечено повышение остеоиндуктив-
ного эффекта, а также выявлено 
противовоспалительное действие в 
зоне имплантации [14].

В Институте скорой помощи 
им. Н.В. Склифосовского провели 
эксперимент, в котором было изу-
чено действие богатой тромбоци-
тами плазмы (БоТП) в сочетании 
с коллагеном на процесс регене-
рации кости в дистальном отделе 
бедра крыс. Аллогенный коллаген 
получали из хвостов крыс, преоб-
разуя его в гель. Богатую тромбо-
цитами плазму крыс заготавливали 
по методу Messora. Концентрация 
тромбоцитов в полученной БоТП 
составляла 1100-1300 Ч 103/мкл. 
В мыщелке бедра формировали де-
фект диаметром 2 мм. В 1-й груп-
пе (сравнения) после нанесения 
костного дефекта рану ушивали 
без заполнения ее пластическим 
материалом. Во 2-й группе кост-
ный дефект заполняли крысиным 
коллагеном (объем – 150-200 мкл). 
В 3-й группе для заполнения кост-
ного дефекта использовали смесь 
крысиного коллагена/аллогенной 
БоТП в соотношении 1 : 1. Ди-
намику восстановления кости в 
области дефекта исследовали на 
гистологических препаратах, окра-
шенных гематоксилином и эозином 
и по Ван-Гизону. Анализируя по-
лученные результаты, авторы при-
шли к выводу, что использование 
БоТП в комбинации с коллагеном 
высвобождает ростовые факторы 
из тромбоцитарных гранул, что по-

зволяет в 2 раза сократить срок ре-
парации костного дефекта у крыс, 
а также применение БоТП снижает 
интенсивность воспалительной ре-
акции в зоне дефекта кости [15].

Группой исследователей из меди-
цинского университета Киото (Япо-
ния, 2018 г.) проведено исследова-
ние, целью которого было изучение 
влияния PRP в сочетании с губкой 
из желатинового β-трикальцийфос-
фата (β-TCP) на образование кости 
в дефекте тела поясничного позвон-
ка крыс. В теле поясничного по-
звонка каждой крысы был создан 
дефект критического размера. Жи-
вотные были разделены на группы. 
Первая группа получила лечение 
β-TCP и PRP, вторая группа – же-
латиновую губку с фосфатно-со-
левым буфером, третья группа 
осталась без лечения. Через 4, 8 и 
12 недель с момента оперативного 
вмешательства проводилась оценка 
результатов. В группе PRP наблю-
дался значительный рост костной 
ткани по сравнению с группой без 
PRP. Гистологическое исследова-
ние показало дополнительный рост 
костной ткани в β-TCP и PRP по 
сравнению с группой губок без 
PRP. Можно полагать, что в этом 
исследовании PRP смог проявить 
свои остеогенные свойства в со-
четании с отличной остеоинтегра-
тивностью трикальцийфосфата. 
Вдобавок биомеханические тесты 
показали повышенную жесткость 
тел позвонков в группе с PRP [16].

Продолжая обсуждение влия-
ния PRP на регенерацию костной 
ткани, можно привести еще два 
исследования из Университета 
естественных наук в Польше. Сна-
чала был проведен эксперимент 
с использованием аутологичной 
PRP при лечении искусственных 
дефектов бедренных костей кро-
ликов. В обеих бедренных костях 
каждого кролика были сформиро-
ваны монокортикальные дефекты 
4 мм. Дефекты в левых нижних 
конечностях оставались интактны 
и представляли группу сравнения, 
а справа заполнялись обогащенной 
тромбоцитами плазмой, приготов-
ленной путем стандартного цен-
трифугирования и активации тром-
бином. Каждые 7 дней с момента 
операции проводилась рентгеногра-
фия исследуемых сегментов, а весь 

эксперимент завершился спустя 
8 недель. Результаты оценивались 
по рентгенологическим, биохими-
ческим, гистологическим и биоме-
ханическим характеристикам. Ана-
лизируя полученные данные, авто-
ры отмечали признаки увеличения 
объема костной ткани в области 
дефекта в экспериментальной груп-
пе, но биомеханические тесты сви-
детельствовали о низкой плотности 
сформированной костной мозоли. 
Количество фракции ткани низкой 
плотности значительно превышало 
количество ткани высокой плотно-
сти.

Этими же авторами был проведен 
другой, но похожий эксперимент, в 
котором оценивалось влияние ау-
тологичной плазмы, обогащенной 
тромбоцитами, на ремоделирова-
ние гидроксиапатита трикальций-
фосфата при экспериментальных 
дефектах бедренных костей кроли-
ков. Животные были разделены на 
две группы. В обеих группах в ка-
ждой из бедренных костей форми-
ровался монокортикальный, диа-
физарный дефект диаметром 4 мм. 
В первой группе дефекты с одной 
стороны оставались интактны, а 
с другой заполнялись имплантом 
из трикальцийфосфата (80 %), ги-
дроксиапатита (20 %). Во второй 
группе одна сторона также оста-
валась интактной, тогда как с про-
тивоположной стороны дефекты 
заполнялись трикальцийфосфатом 
(80 %), гидроксиапатитом (20 %) в 
комбинации с 0,7 мл аутологичной 
плазмы, богатой активированными 
тромбоцитами (PRP). Экспери-
мент также длился 8 недель, после 
чего проводилась оценка резуль-
татов по рентгенологическим, ги-
стологическим и биомеханическим 
свойствам. Рентгенологическая и 
гистологическая оценка не показа-
ли положительного эффекта PRP в 
сочетании с заменителем кости по 
сравнению с заполнением дефектов 
только материалом для замены ко-
стей. Однако PRP в сочетании с ги-
дроксиапатитом трикальцийфосфа-
том оказывал положительное вли-
яние на новообразованную кость, 
увеличивая ее плотность [17, 18].

При анализе результатов этих 
исследований возникает справедли-
вый вопрос: почему при использо-
вании одинаковых субстратов экс-
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перимента, обогащенной тромбоци-
тами плазмы и трикальцийфосфа-
та в итоге мы видим, что в одном 
случае PRP и костный заменитель 
работает, в другом – все наоборот? 
Конечно, исследования похожи 
только на первый взгляд. Необхо-
димо учитывать различие и в моде-
лях эксперимента, и в виде и кон-
центрациях трикальцийфосфата, и, 
конечно, в способе приготовления 
PRP, общих условиях проведения 
эксперимента и других нюансах.

На кафедре травматологии и ор-
топедии Турецкого медицинско-
го университета проведено иссле-
дование, изучающее влияние PRP 
на заживление перелома. Моделью 
эксперимента были крысы, кото-
рых заведомо разделили на 3 рав-
ные группы. В бедренных костях 
крыс из первой и второй групп пу-
тем остеотомии формировался мо-
нокортикальный дефект. Живот-
ные первой группы оставались без 
лечения. Вторая группа получа-
ла PRP. Третья группа изначально 
не подвергалась остеотомии и слу-
жила группой сравнения для про-
ведения сравнительных биомеха-
нических тестов. PRP готовили пу-
тем забора венозной крови и после 
добавления цитрата натрия в каче-
стве антикоагулянта, однократного 
центрифугирования в течение 8 ми-
нут при 1800 об/мин. После забо-
ра обогащенной фракции тромбо-
циты подвергались активации рас-
твором хлорида натрия и вводи-
лись в дефект. Через 4 недели про-
изводили гистологическую оценку 
результатов и через 9 – биомеха-
ническую, сравнивая исследуемые 
группы с контрольной, не подверг-
шейся остеотомии. В результате, 
на основании гистологической кар-
тины, было выявлено значитель-
но более полноценное заживление 
костного дефекта в группе с приме-
нением PRP, чем в группе без ле-
чения. Также к 9-й неделе биоме-
ханические характеристики новоо-
бразованной кости были объектив-
но лучше по сравнению с группой, 
где инъекция плазмы не проводи-
лась [19].

В Кубанском аграрном универ-
ситете совместно с Кубанским 
государственным медицинским 
университетом проведены два ис-
следования, изучающие свойства 

PRP по отношению к регенерации 
костной ткани. Сначала проведен 
эксперимент, в котором оценива-
лась роль PRP-терапии в стимуля-
ции остеорегенерации. Животным 
под общим наркозом формирова-
ли открытый поперечный пере-
лом средней трети диафиза левой 
большеберцовой кости, после чего 
производили репозицию и фикса-
цию перелома пучком из четырех 
спиц Киршнера. Для приготовле-
ния обогащенной тромбоцитами 
плазмы применялась центрифуга с 
частотой вращения 3500 об/мин и 
пробирки с сепарационным гелем. 
Животным 1-й группы на 5-е сутки 
после остеотомии в область пере-
лома однократно вводилась обога-
щенная тромбоцитами плазма. У 
животных 2-й контрольной группы 
сращение происходило без воздей-
ствия каких-либо препаратов. Кро-
ликов выводили из эксперимента 
на 30-е сутки. Сравнение результа-
тов в группах осуществлялось на 5, 
7, 10, 15, 20, 25, 30-е сутки с мо-
мента введения животным опытной 
группы обогащенной тромбоцитами 
плазмы. Результаты исследования 
оценивались по гистологическим 
и рентгенологическим признакам. 
В группе животных, получавших 
лечение обогащенной тромбоцита-
ми плазмой, выявлено сокращение 
времени заживления сформирован-
ного дефекта кости на 8-10 %.

Далее был проведен анализ ре-
зультатов лечения 16 женщин с 
переломами дистального метаэпи-
физа лучевой кости. Отмечено, что 
после проведения A-PRP-терапии 
динамика купирования клиниче-
ских и рентгенологических про-
явлений перелома была более вы-
ражена у пациенток исследуемой 
группы (n = 6), чем в контрольной 
группе (n = 10). По результатам 
исследования отмечено сокраще-
ние сроков консолидации перело-
мов на 3-4 суток, что составило 
9,5 ± 1,1 % от среднего времени 
консолидации перелома пациенток 
контрольной группы. Достоверно 
определяемые изменения костной 
ткани в виде рентгенологических 
признаков сращения обнаружива-
лись к 20-м суткам, мягкая кост-
ная мозоль на фоне стимуляции 
репаративного остеогенеза обо-
гащенной тромбоцитами плазмы 

становилась рентгенконтрастной к 
20-м суткам [20, 21].

В Университетской клинике 
им. Генриха Гейне (Германия) про-
ведено исследование по изучению 
свойств богатой тромбоцитами плаз-
мы в сочетании с аутотранспланта-
том при восстановлении дефекта 
диафиза лучевой кости на модели 
кролика. Две группы, одна из кото-
рых с применением аутотрансплан-
тата и PRP, другая – только ауто-
трансплантата. При гистологиче-
ской и рентгенографической оценке 
подтвердилось доминирующее пре-
восходство обогащенной тромбоци-
тами плазмы по сравнению с кон-
трольной группой [22].

В центральном институте орто-
педии г. Пекин (Китай) провели 
эксперимент по изучению комбини-
рованного действия сульфата каль-
ция (CS) и богатой тромбоцитами 
плазмы (PRP) на восстановление 
дефекта длинных костей. Моде-
лью эксперимента служил дефект 
(12 мм) в лучевой кости кролика, 
выполненный с помощью остео-
томии. Кроликов разделяли на 
4 группы. Первая группа получа-
ла лечение комбинацией CS/PRP, 
вторая группа – CS, третья – PRP, 
и четвертая оставалась интактной, 
как группа сравнения. PRP го-
товили из аутологичной крови с 
использованием двухстадийного 
процесса центрифугирования. Для 
этого 3 мл периферической крови 
собирали у каждого кролика в про-
бирки. В качестве антикоагулянта 
использовали этилендиаминтетра-
уксусную кислоту. Кровь сразу же 
центрифугировали при 1130 об/
мин, чтобы отделить эритроциты 
от тромбоцитов и плазмы. Далее 
слой, состоящий из тромбоцитов и 
плазмы, собирали и снова центри-
фугировали при 1130 об/мин для 
осаждения тромбоцитов. Получен-
ная концентрация тромбоцитов в 
8-10 раз превышала физиологиче-
ские уровни. Рентгенологические, 
гистологические результаты оцени-
вались через 10 недель с момента 
имплантации. В результате восста-
новление дефекта было выявлено 
только в группе CS/PRP, в группе 
с изолированным применением CS 
или PRP, несмотря на образование 
небольшого количества костной мо-
золи, сращение не произошло [23].
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Сульфат кальция, не имеющий 
свойств остеоиндукции, но обла-
дающий хорошей остеоинтеграци-
онной способностью в сочетании с 
PRP, имеющей остеогенные свой-
ства, вполне может претендовать 
на удачную модель для восполне-
ния костного дефицита. Но почему 
применение изолированного PRP в 
данном эксперименте не дает ожи-
даемого эффекта, если на приме-
ре других вышестоящих исследова-
ний мы можем наблюдать положи-
тельный результат? Учитывая, что 
исследования выполнены разны-
ми авторами и при абсолютно раз-
ных условиях, стоит обратить вни-
мание на то, как разнятся протоко-
лы получения и применения PRP. 
Это определенно мешает дать адек-
ватную сравнительную оценку ис-
следованиям, чтобы глобально оце-
нить роль обогащенной тромбоци-
тами плазмы.

Исследователями из Универси-
тетской больницы Александрупо-
лиса (Греция) был проведен экспе-
римент по оценке влияния аутоло-
гичной богатой тромбоцитами плаз-
мы (PRP) в сочетании с ксеноген-
ной деминерализованной костной 
матрицей (DBM) на заживление 
дефекта критического размера лок-
тевой кости (в 2-2,5 раза больше 
диаметра локтевой кости) у новозе-
ландских белых кроликов. У каж-
дого животного хирургическим пу-
тем был создан односторонний де-
фект локтевой кости критического 
размера, а контралатеральная ко-
нечность осталась неповрежденной. 
Испытуемые кролики были разде-
лены на 3 группы. В первой группе 
(А) при лечении дефекта использо-
вали только PRP. Вторая группа 
(В) получала PRP в сочетании с де-
минерализированным ксеногенным 
(человеческим) костным матриксом 
(DBM). Третья группа (С) остава-
лась без лечения. PRP готовили по 
протоколу коммерческого произво-
дителя (данные о скорости и време-
ни центрифугирования не раскры-
ваются). Все опытные животные 
подвергались рентгенологической 
оценке передних конечностей сразу 
после операции, а также в послео-
перационном периоде на 4-й и 12-
й неделе. По завершению экспери-
мента проводился гистологический 
и биомеханический анализ. Группа 

B имела значительно более высокие 
радиологические и гистологические 
показатели, чем группы A и C. Де-
фекты в группе B были значитель-
но заполнены новообразованной 
костью, в то время как в группах A 
и C образование новой кости было 
минимальным или отсутствовало. 
При макроскопическом исследова-
нии только образцы в группе B по-
казали соединение кости. Несмотря 
на это, биомеханическая оценка об-
работанных и интактных контра-
латеральных конечностей в груп-
пе B показала снижение плотности 
кости в экспериментальной конеч-
ности. Полученные результаты за-
ставляют задуматься о качестве но-
вообразованной кости и оправдан-
ности данного метода [24].

В университетской клинике Цзи-
линь (Китай) проведен экспери-
мент по остеоинтеграции децел-
люляризованного костного матрик-
са в сочетании с PRP-терапий при 
дефекте критического размера лу-
чевой кости кролика. Для этого 
был создан 15-миллиметровый де-
фект лучевой кости с удалением 
надкостницы с обоих концов де-
фекта для предотвращения пери-
остального окостенения. Децел-
люляризованный костный матрикс 
(DBM) был заранее подготовлен 
из бедренных костей свиней с по-
следовательной ультразвуковой об-
работкой, денатурацией белка, ли-
зисом клеток и лиофилизировани-
ем. PRP изготавливался путем по-
этапного центрифугирования кро-
ви кролика. После активации ци-
тратом натрия производилось пер-
вичное центрифугирование в тече-
ние 16 минут 2000 об/мин для уда-
ления эритроцитарной массы, за-
тем 12 минут 1500 об/мин для по-
лучения осадка тромбоцитов. Кро-
лики были разделены на три экс-
периментальные группы. Первая 
группа оставалась без лечения, вто-
рая получала только DBM, и тре-
тья – комбинацию DBM с PRP. 
Имплантаты были помещены в де-
фект и подшиты к мышечной фас-
ции без дополнительной фиксации. 
Результаты оценивались через 4, 8, 
12 недель с момента имплантации. 
Сравнивая полученные рентгеноло-
гические данные к 12-й неделе по-
сле имплантации, авторы увидели, 
что в группе, которая не получа-

ла лечение, и группе с использова-
нием только DBM не выявлено ка-
ких-либо значимых признаков сое-
динения костей, и неудачная остео-
интеграция была очевидна. В груп-
пе с комбинированным использо-
ванием PRP-терапии уже к 8-й не-
деле наблюдалась реконструкция 
трансплантата. Гистологическая 
оценка подготовленных препаратов 
группы без лечения к 12-й неделе 
показала лишь проявления остео-
хондроза в зоне перелома. В груп-
пе DBM поверхность транспланта-
та была покрыта большой массой 
волокнистой соединительной тка-
ни, без четкой визуализации корти-
кального слоя. В группе с комби-
нированным применением PRP по-
верхность трансплантата была по-
крыта кортикальной костью, ана-
логичной естественной структу-
ре кортикала лучевой кости. Авто-
ры посчитали эти наблюдения наи-
более близкими к естественной ре-
генерации кости, что может свиде-
тельствовать о положительных эф-
фектах PRP и успешном заверше-
нии эксперимента [25].

Подобное сравнение влияния бо-
гатой тромбоцитами плазмы и де-
минерализованного костного ма-
трикса на критические дефекты ко-
сти крысы было проведено меди-
цинским университетом Хаджетте-
пе (Турция). Созданные дефекты 
лучевой кости заполнялись комби-
нацией PRP и деминерализованно-
го костного матрикса (DBM), PRP 
и DBM в чистом виде, по отдельно-
сти, а также изучалась группа без 
лечения. Эксперимент заканчивал-
ся к 10-й неделе с момента имплан-
тации. При создании PRP кровь 
после активации цитратом натрия 
подвергалась центрифугированию 
при 1800 об/мин в течение 10 мин. 
Затем, после удаления нижнего 
слоя проводилось второе центрифу-
гирование при 4000 об/мин в тече-
ние 7 минут. Нижний слой, содер-
жащий большое количество тром-
боцитов, забирался, а верхний, где 
тромбоцитов было меньшее коли-
чество, удалялся. Радиологическая 
оценка полученных результатов по-
казала, что оссификация была наи-
более полноценной в группе PRP, 
за которой следовала группа DBM. 
Это подтверждалось и в гистопато-
логических исследованиях [26].
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При анализе результатов этих 
относительно одинаковых исследо-
ваний, посвященных комбинации 
PRP и DBM, возникает вопрос: 
почему результатом одного являет-
ся доминирующая эффективность 
PRP в комбинации с DBM, а в 
другом изолированное применение 
PRP более эффективно, нежели его 
применение совместно с деминера-
лизованным костным матриксом? 
Возможно, ответом на него явля-
ется разносторонний подход к вы-
полнению исследования, а также, 
как ранее уже отмечалось, условия 
и ход всего испытания. Большое 
расхождение в результатах, полу-
ченных разными авторами при ис-
следовании одного и того же заме-
нителя кости, возможно, вызвано 
отсутствием универсального стан-
дарта в использовании заменителей 
костной ткани, а также, вероятно, 
различные протоколы создания 
PRP могут влиять на эффектив-
ность и количество высвобождае-
мых факторов роста и их дальней-
шую роль в процессе регенерации.

Мировое сообщество не ограни-
чивается исследованиями свойств 
PRP в опытах на животных. В свя-
зи с тем, что получение и приго-
товление PRP не требует высоко-
го технического обеспечения, уже 
сегодня некоторые врачи в своих 
клиниках с помощью обогащенной 
тромбоцитами плазмы пробуют ле-
чить различные переломы костей 
человека. Так, например, в Индии 
с целью оценить роль богатой тром-
боцитами плазмы в процессе реге-
нерации костной ткани проведено 
исследование, в котором участво-
вали 72 пациента с диафизарны-
ми переломами бедренной кости. 
Больные были разделены на груп-
пы, в одной из которых выполнял-
ся интрамедуллярный остеосинтез 
бедренной кости в сочетании с вве-
дением обогащенной тромбоцитами 
плазмы в зону перелома, и группу, 
в которой выполнялся только ин-
трамедуллярный остеосинтез. Для 
приготовления PRP проводился за-
бор 70 мл венозной крови и после 
добавления антикоагулянта про-
водился цикл центрифугирования 
2000 об/мин 10 мин. После отделе-
ния нижнего слоя с эритроцитами 
проводилось повторное центрифу-
гирование 2800 об/мин в течение 

10 минут. PRP активировали ауто-
логичным тромбином и с помощью 
шприца вводили в место перелома. 
Результаты исследования оценива-
ли только по рентгенологическим 
признакам, проводя оценку соот-
ношения естественного кортикала с 
кортикалом в зоне костной мозоли. 
Признаки рентгенологического сра-
щения не наблюдались ни у одно-
го пациента до начала 4-го месяца. 
К 6-му месяцу все больные имели 
рентгенологические признаки кон-
солидации. На протяжении всего 
периода авторы не отмечали стати-
стически значимых различий меж-
ду сравниваемыми группами и при-
шли к выводу, что PRP не влияет 
на заживление перелома бедренной 
кости при комбинации с закрытым 
интрамедуллярным остеосинтезом 
и может обеспечивать лишь эффект 
искусственной гематомы на началь-
ной стадии сращения. Обсуждая 
результаты своего исследования, 
они предположили, что эффектив-
ность PRP может быть слишком 
слаба, чтобы вызвать формирова-
ние кости в дефекте с низкой вос-
становительной способностью. А 
положительный результат в боль-
шинстве исследований на живот-
ных связан с наличием дефектов в 
хорошо кровоснабжаемой губчатой 
кости, при этом комбинированное 
использование с аутотранспланта-
тами может иметь дополнительный 
остеогенный эффект [27].

Также в Индии было проведено 
другое исследование, в котором 
пациенты с замедленно консолиди-
рующимися переломами различных 
(голень, бедро, плечо, предплечье) 
длинных костей скелета (94 па-
циента) получали терапию обога-
щенной тромбоцитами плазмой. В 
зону перелома вводилось 15-20 мл 
PRP (> 2 000 000 тромбоцитов/
мкл). Ренгенологическая оценка 
проводилась каждый месяц. В ре-
зультате к 4-му месяцу 82 пациента 
из 94 имели достоверные признаки 
консолидации. Остальные 12 не 
проявили никаких признаков об-
разования костной мозоли и были 
признаны неудачными [28]. Слож-
но дать адекватную оценку этому 
исследованию в связи с его высо-
кой неоднородностью, но возможно 
предположить, что консолидация 
переломов у пациентов, включен-

ных в это исследование, могла про-
изойти за счет действия факторов 
роста тромбоцитов, примененных в 
лечении.

Специалистами из Египта прове-
дена попытка использования обо-
гащенной тромбоцитами плазмы в 
вопросе лечения переломов шейки 
бедра. В исследование были вклю-
чены 60 пациентов, которые были 
разделены на 2 группы: первая по-
лучала лечение в виде остеосинтеза 
шейки бедренной кости классиче-
ским способом тремя канюлиро-
ванными винтами; вторая группа 
получала лечение в виде аналогич-
ного остеосинтеза винтами и PRP 
терапии. В результате 53 пациента 
достигли достоверной консолида-
ции перелома: 25 пациентов в груп-
пе без PRP и 28 в группе с PRP. 
У 3 развился аваскулярный некроз 
головки бедренной кости (у 2 пер-
вой группы и 1 – второй). Шести 
пациентам потребовалась ревизион-
ная операция. Хотя статистический 
результат и показал, что среднее 
клиническое и рентгенографиче-
ское время консолидации перелома 
в группе с применением PRP было 
ниже, чем в группе без PRP, на ос-
новании результатов исследования 
можно судить, что риск несраще-
ния и развития аваскулярного не-
кроза после остеосинтеза шейки 
бедренной кости существенно не 
изменился. Применение PRP не 
показало ожидаемого положитель-
ного эффекта [29].

В Иранском университете меди-
цинских наук проведено исследо-
вание по улучшению функциональ-
ных результатов после переломов 
лучевой кости в типичном месте. В 
эксперименте участвовали 30 паци-
ентов, половине из которых после 
закрытой репозиции под рентгено-
логическим контролем, чрескожно 
в область лучезапястного сустава 
вводилась обогащенная тромбоци-
тами плазма. Результаты оценива-
лись через 3 и 6 месяцев по шкале 
боли и объему движений в суставе. 
Результат показал снижение боли 
и повышение объема движений в 
группе с использованием PRP [30].

Несмотря на описанный поло-
жительный результат примене-
ния PRP в лечении переломов у 
пациентов в приведенных выше 
исследованиях, невозможно адек-
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ватно оценить роль обогащенной 
тромбоцитами плазмы. Мы имеем 
слишком мало доказательных дан-
ных, чтобы рассматривать свойства 
тромбоцитов как средство, способ-
ное надежно оптимизировать реге-
нерацию кости. Видимо, нам еще 
рано применять PRP для лечения 
переломов наших пациентов.

Для того чтобы с уверенностью 
обладать методикой использова-
ния обогащенной тромбоцитами 
плазмы, необходимо иметь полное 
представление о свойствах каждо-
го из имеющихся факторов роста, 
влияющих на регенерационную 
способность. Необходимо также 
понимать, как приготовить PRP, 
чтобы максимально раскрыть свой-
ства тромбоцитов, какое вещество 
для активации лучше использовать, 
в какой период консолидации пере-
лома факторы роста смогут сполна 
раскрыть свой потенциал. Для от-
вета на эти и многие другие вопро-
сы нами рассмотрены несколько 
работ, конкретно изучающих свой-
ства обогащенной тромбоцитами 
плазмы in vitro.

Этап активации перед введением 
PRP включен во многие использу-
емые протоколы обычно путем до-
бавления тромбина и/или хлори-
да кальция (CaCl2), но некоторые 
врачи предпочитают вводить PRP 
в его покоящей форме, полагаясь 
на спонтанную активацию тромбо-
цитов, происходящую после воз-
действия к природному коллагену, 
присутствующему в соединитель-
ной ткани [31].

На кафедре ортопедической хи-
рургии Корейского медицинского 
университета (Республика Корея) 
провели оценку кинетики высвобо-
ждения цитокинов (факторов ро-
ста) в плазме, обогащенной тром-
боцитами (PRP), в зависимости от 
различных протоколов активации. 
Для приготовления PRP кровь за-
биралась у 14 клинически здоро-
вых пациентов и далее, следуя пер-
вому протоколу (А), подвергалась 
однократному центрифугированию 
при 900 g в течение пяти минут и – 
протоколу с двойным центрифуги-
рованием – при 900 g в течение пя-
ти минут и затем 1500 g в течение 
15 минут (В). Оба PRP были акти-
вированы по одному из трех про-
токолов активации: без активации, 

активация только с помощью каль-
ция (Ca), а также кальция (Ca) с 
низкой дозой тромбина (50 МЕ на 
1 мл PRP). Кинетику высвобожде-
ния цитокинов оценивали, изучая 
концентрации PDGF, TGF, VEGF, 
FGF, IL-1 и MMP-9 с помощью 
иммуноферментного анализа. В 
результате было выявлено, что 
концентрация цитокинов, высво-
бождаемых из PRP, изменялась во 
времени и зависела от различных 
протоколов активации. Так, при 
активации с помощью (Ca) при 
протоколе (А) отмечалось повыше-
ние концентраций (VEGF, FGF и 
IL-1) по сравнению с протоколом 
(В). При активации (Ca/тром-
бин) и при протоколе (А), и при 
(В) отмечалось высокое количество 
(PDGF и VEGF), а концентрации 
(TGF и FGF) оставались на низком 
уровне. Кроме того, при активации 
(Ca/тромбин) общее высвобожде-
ние цитокинов оставалось на тера-
певтическом уровне до 7 дней. Ис-
ходя из этого, можно полагать, что 
различие в приготовлении PRP и 
способе активации оказывает непо-
средственное влияние на качество 
исходного продукта и, следователь-
но, на эффективность регенератив-
ных свойств [32].

Еще одно исследование, изуча-
ющее свойства PRP в зависимости 
от способа активации, проведено в 
Итальянском институте ортопедии. 
Активацию PRP, изготовленную 
по единому протоколу, осущест-
вляли путем добавления (10 % 
CaCl), (10 % аутологичного тром-
бина), (10 % смеси CaCl

2 + тром-
бина) и (10 % коллагена типа I). 
Через 30 минут и 1, 2 и 24 часа 
после активации проводили им-
муноферментный анализ получен-
ных образцов на высвобождение 
VEGF, TGF-1, PDGF-AB, IL-1 и 
TNF-α. В результате было выяв-
лено, что PRP, активированный 
коллагеном типа I, приводит к об-
щему снижению высвобождения 
факторов роста по сравнению с 
другими активаторами. При этом 
все активаторы приводят к немед-
ленному высвобождению большого 
количества PDGF и TGF-β 1, и их 
показатели остаются стабильными 
на протяжении первого времени. 
А вот (VEGF), напротив, показал 
тенденцию к увеличению своей 

концентрации с 30 минут вплоть 
до 24 часов. Все это в очередной 
раз подтверждает, что метод ак-
тивации обогащенной тромбоцита-
ми плазмы значительно влияет на 
время высвобождения и количество 
образовавшихся факторов роста, а 
также оказывает непосредственное 
влияние на результат лечения [33].

В Корейском университете Чо-
сон (Республика Корея) проведена 
оценка влияния факторов роста фи-
брина, обогащенного тромбоцитами 
(PRF), на пролиферацию и диффе-
ренцировку остеобластов MG-63. 
PRF является модифицированной 
формой PRP, которую можно по-
лучить после 1 цикла центрифуги-
рования без добавления антикоагу-
лянтов или гетерогенного тромби-
на. Он физиологичен и способен, 
как и PRP, высвобождать факторы 
роста, которые обнаруживаются 
в тромбоцитах, включая PDGF, 
TGF, инсулиноподобный фактор 
роста (IGF) и т.д. Для приготовле-
ния PRF брали кровь и, не добав-
ляя антикоагулянт, проводили цен-
трифугирование при 2000 об/мин 
в течение 10 минут. Фибриновый 
сгусток образовался в средней ча-
сти пробирки, в то время как верх-
няя часть содержала бесклеточную 
плазму, а нижняя часть – красные 
тельца. Далее изучалось влияние 
факторов роста PRF на пролифе-
рацию и дифференцировку клеток 
MG-63 in vitro. Было выявлено, 
что активность щелочной фос-
фатазы увеличивалась в клетках 
MG-63, обработанных 10 % PRF, 
также выявлена кальцификация 
и минерализация клеток MG-63. 
PRF активировал гены биомар-
керов, таких как коллаген типа I, 
BMP-2 и остеокальцин, которые 
связаны с образованием кости в 
клетках MG-63. Это исследование 
на примере клеток остеобластов 
MG-63 демонстрирует, что PRF, за 
счет свойств факторов роста, ока-
зывает положительное влияние на 
регенерацию костной ткани [34].

Еще одно исследование, посвя-
щенное изучению высвобожде-
ния факторов роста из обогащен-
ной тромбоцитами плазмы, прове-
дено в Бернском медицинском уни-
верситете (Швейцария). Было про-
ведено сравнение высвобождения 
факторов роста из PRP, PRF и 
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A-PRF (модернизированная PRF) 
с течением времени и исследова-
ние высвобождения (in vitro) семи 
факторов роста: PDGF-AA; PDGF-
AB; PDGF-BB; трансформирую-
щий рост фактор бета 1 (TGFB1); 
фактор роста эндотелия сосу-
дов (VEGF); эпидермальный фак-
тор роста (EGF) и инсулинопо-
добный фактор роста (IGF) че-
рез 15 минут, 60 минут, 8 часов, 
1 день, 3 дня и 10 дней после ин-
кубации. Получение PRP прово-
дилось путем центрифугирования 
10 мл крови донора в течение 7 ми-
нут при 1000 об/мин и последую-
щего центрифугирования после от-
деления плазмы в течение 10 ми-
нут при 3000 об/мин. PRF также 
получали путем центрифугирова-
ния 10 мл крови донора без анти-
коагулянта при 2700 об/мин в те-
чение 12 минут, тогда как A-PRF 
центрифугировали при 1500 об/
мин в течение 14 минут. Инку-
бацию проводили путем перено-
са сгустков PRP, PRF и A-PRF в 
6-луночные (in vitro) пластиковые 
чашки с добавлением 5 мл пита-
тельной среды для культивирова-
ния. Количество выделяемых фак-
торов роста определяли с помощью 
ИФА. Проводя анализ результа-
тов, авторы наблюдали преимуще-
ство PRP в высвобождении значи-
тельно более высоких количеств 
факторов роста в более ранние мо-
менты времени, тогда как PRF де-
монстрирует постоянное и устойчи-
вое высвобождение факторов роста 
в течение 10-дневного периода. Это 
может указывать на целесообраз-
ность комбинированного использо-
вания PRP и PRF [35].

Некоторые авторы считают, что, 
несмотря на имеющиеся фунда-
ментальные данные о положитель-
ных свойствах факторов роста в 
вопросе регенерации тканей, на 
сегодняшний день недостаточно 

именно клинических данных для 
широкого использования PRP. В 
теории обогащенная тромбоцитами 
плазма может иметь преимущества, 
связанные с повышенным выделе-
нием цитокинов и факторов роста, 
возникающих в результате супра-
физиологических концентраций 
тромбоцитов, которые способству-
ют восстановлению, регенерации и 
ремоделированию различных тка-
ней, в том числе и костной. Но на 
практике не все клинические испы-
тания приводят к положительному 
результату [36].

Ряд авторов, проводя системати-
ческие обзоры литературы по при-
менению PRP в вопросе регенера-
ции костной ткани, полагают, что 
доступная литература представля-
ет серьезные ограничения с точки 
зрения низкого качества и крайней 
гетерогенности, ограничивая воз-
можность оптимизировать лечение 
переломов и дефектов костей с по-
мощью PRP. Также имеется пред-
положение, что условия, в которых 
проводились исследования, а имен-
но виды животных, протокол полу-
чения PRP, тип костного дефекта, 
наличие вспомогающего трансплан-
тата или импланта и т.д., могли 
влиять на эффективность факторов 
роста и искажать конечный резуль-
тат [37, 38].

Высококачественные крупные 
клинические исследования, про-
веденные в ближайшем будущем, 
будут иметь решающее значение 
для формирования подробного по-
нятия о свойствах PRP и его ро-
ли в процессе регенерации костной 
ткани. Неоднородность препаратов 
PRP как в настоящее время, так и 
в историческом плане не позволя-
ет сделать широкие рекомендации 
относительно его полезности. Эта 
неоднородность также усложнила 
интерпретацию существующей ли-
тературы [39].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Анализ изученных данных пока-

зал, что на сегодняшний день име-
ется достаточно много интересных, 
перспективных, научно обоснован-
ных исследований авторов со всего 
мира в поддержку использования 
факторов роста для оптимизации 
регенерации костной ткани. Тем 
не менее, клиническая эффектив-
ность богатой тромбоцитами плаз-
мы (PRP), факторов роста, полу-
ченных из крови, еще предстоит 
доказать. На сегодняшний день от-
сутствует единый протокол изготов-
ления PRP, в то же время имеется 
множество различных протоколов 
подготовки и вариантов примене-
ния. Это затрудняет сравнение ре-
зультатов между исследованиями. 
Мы по-прежнему не имеем одного 
общего понятия об индивидуаль-
ном действии каждого из интересу-
ющих нас факторов роста на опре-
деленный этап регенерации костной 
ткани. Нет достоверных данных о 
времени положительного эффекта, 
его силе и скорости наступления, 
отдаленных результатах использо-
вания PRP-терапии, безопасности 
ее применения. Вопрос примене-
ния плазмы, обогащенной тромбо-
цитами, в лечении острой травмы 
как метод восполнения дефицита 
костной ткани в зоне перелома, как 
вспомогающий элемент для реорга-
низации трансплантата различного 
генеза в зоне дефекта остается от-
крытым, требует систематизации, 
общих протоколов использования и 
дальнейшего изучения.
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