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Оптимизация выбора фракции, богатой тромбоцитами 
плазмы, для хирургического лечения макулярных разрывов

АО «Екатеринбургский центр МНТК “Микрохирургия глаза”» 
ул. Академика Бардина, 4а, Екатеринбург, 620149, Российская Федерация

резЮме

цель: на основе клинического и морфофункционального анализа восстановления сетчатки и оценки клеточного состава, бога-
той тромбоцитами плазмы, определить ее оптимальную фракцию для хирургического лечения макулярного разрыва. Пациенты 
и методы. В настоящем исследовании представлены результаты 120 случаев хирургического лечения глаз с макулярным раз-
рывом. Пациенты были разделены на 2 группы. В 1-й группе (60 глаз) применена разработанная в нашей клинике технология 
без использования послеоперационной тампонады витреальной полости, но с применением аутологичной богатой тромбоци-
тами плазмы (БоТП), во 2-й — традиционная технология лечения макулярных разрывов (60 глаз). Проанализирован клеточ-
ный состав БоТП 30 пациентов. результаты. Через 2 месяца после операции у 119 пациентов наблюдалось восстановление 
всех слоев сетчатки в области макулярного разрыва и зафиксирована положительная динамика остроты зрения в сравнении 
с дооперационным периодом. После наблюдения в течение 6 месяцев после операции случаи рецидива макулярного разрыва 
не выявлены. заключение. Лечебное значение БоТП заключается в тампонирующем и регенераторном эффекте. По резуль-
татам настоящего исследования для хирургии макулярного разрыва рационально использовать плазму из слоя чистой богатой 
тромбоцитами плазмы (P-PRP), которая содержит достаточное количество тромбоцитов, способных оказать положительный те-
рапевтический эффект, и минимальное количество лейкоцитов, способных выполнить функции иммунной защиты и репарации 
сетчатки и окружающих тканей.
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Макулярный разрыв (МР) относится к ведущим при‑
чинам необратимой потери зрения и слепоты в развитых 
странах мира в возрасте старше 50 лет [1]. Классическим 
методом хирургического лечия МР является 3‑порто‑
вая витрэктомия с последующим окрашиванием и уда‑
лением внутренней пограничной мембраны (ВПМ) во‑
круг разрыва и тампонада витреальной полости газовой 
смесью. Данная техника позволяет достичь практически 
100 % успеха при малых и средних разрывах [2]. В слу‑
чае МР большего диаметра (>400 мкм) вероятность не‑
смыкания и рецидива МР при традиционной хирургии 
снижается до 69,0–94,4 %, а при ПЗО ≥ 26 мм — до 38,9–
88,4 % [3, 4].

В настоящее время в мировой практике хирургиче‑
ского лечения осложненных МР известны методы пере‑
вернутого лоскута ВПМ в различных модификациях, 
пересадка свободного лоскута ВПМ, гидродиссекция 
макулы, аркуатная и радиальная ретинотомия, транс‑
плантация амниотической мембраны человека, аутоло‑
гичная трансплантация сетчатки [5–7].

Для упрощения выбора тактики хирургического ле‑
чения пациентов с МР большого диаметра группа экс‑
пертов (CLOSE Study Group) провела анализ результатов 
31 исследования оперативных вмешательств по поводу 
МР в совокупности по 1135 глазам [8]. Результатом яви‑
лась хирургическая классификация на основе биомар‑
керов макулярных разрывов по данным оптической ко‑
герентной томографии (ОКТ), определяющая наиболее 
эффективную хирургическую технику и ее результатив‑
ность в зависимости от размера МР (табл. 1).

Данная стратегия должна быть эффективной при вы‑
боре метода хирургического лечения с получением наи‑
лучших функциональных и анатомических результатов 
при первичных и рецидивирующих МР.

В нашей клинике для хирургического лечения МР 
применяется как классическая технология с использо‑
ванием газовоздушной тампонады на заключительном 
этапе операции, так и разработанная оригинальная бес‑
тампонадная технология с применением богатой тром‑
боцитами плазмы — БоТП (platelet‑rich plasma — PRP) 
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objective: based on clinical and morpho — functional analysis of retinal restoration and assessment of the cellular composition of 
platelet-rich plasma, to determine its optimal fraction for surgical treatment of macular hole. materials and methods. This study 
presents the results of 120 cases of surgical treatment of eyes with macular hole. The patients were divided into 2 groups. In the 1st 
group (60 eyes), the technology developed in our clinic was used without the use of postoperative tamponade of the vitreal cavity and 
the use of autologous platelet-rich plasma (PRP), in the 2nd — traditional technology for the treatment of macular hole s (60 eyes). 
The cellular composition of the PRP of 30 patients was analyzed. results. 2 months after surgery, 119 patients had the restoration 
of all retinal layers in the macular hole area and positive dynamics of visual acuity was recorded in comparion with the preoperative 
period. After observation for 6 months after surgery, cases of recurrence of macular hole were not detected. Conclusion. The thera-
peutic value of BoTP lies in the tamponing and regenerative effect. According to the results of this study, for maculrupture surgery, it 
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таблица 1. Обзор эффективности хирургического лечения МР (CLOSE Study Group)

table 1. Review of the effectiveness of surgical treatment of MH (CLOSE Study Group)

Величина МР, мкм / MH value, mcm Хирургическая тактика / Surgical tactics Эффективность / Effectiveness, %

≤535 Пилинг внутренней пограничной мембраны / Ppeeling of the inner boundary membrane 96,8

535–799 Техника перевернутого лоскута / Inverted flap technique 99,0

≥800 Трансплантация амниотической мембраны человека / Human amniotic membrane transplantation
Гидродиссекция макулы / Hydrodissection of the macula
Аутологичная трансплантация сетчатки / Аutologous retinal transplantation

100
83,3
90,5
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в качестве дополнительного элемента для смыкания ма‑
кулярного разрыва. На основании полученного опыта 
были разработаны патенты на изобретения1,2,3.

Применение БоТП обусловлено мощным биоло‑
гическим действием основных ее компонентов: плаз‑
мы с растворенными в ней биоактивными молекулами 
и клеточными элементами, которые на первом этапе 
осуществляют гемостатическую функцию тампонады 
МР с центростремительной тракцией краев разрыва 
и далее стимулируют регенерацию сетчатки в зоне де‑
фекта. Компоненты БоТП обеспечивают морфологиче‑
ское и функциональное восстановление тканей сетчатки 
за счет последовательного каскада фаз репарации: вос‑
паления, пролиферации, ремоделирования и реваскуля‑
ризации, а также лизиса и полного удаления образован‑
ного тромба.

Регенерирующие свойства БоТП широко использу‑
ются в различных областях медицины уже более 30 лет, 
в том числе и в офтальмологии: при синдроме сухого 
глаза, первичной дистрофии роговицы, вторичной эн‑
дотелиально‑эпителиальной дистрофии роговицы, реа‑
билитации после послойной и сквозной кератопластики, 
нейротрофической кератопатии, комплексном лечении 
неинфекционного увеита, центральной серозной хорио‑
ретинопатии, хронической эрозии роговицы [9–16].

Цель: на основе клинического и морфофункциональ‑
ного анализа восстановления сетчатки и оценки клеточ‑
ного состава богатой тромбоцитами плазмы определить 
ее оптимальную фракцию для хирургичесго лечения ма‑
кулярного разрыва.
Пациенты и методы

В настоящее исследование вошли 120 глаз 120 па‑
циентов, прооперированных в «Екатеринбургском цен‑
тре МНТК “Микрохирургия глаза”» по поводу идиопа‑
тического сквозного макулярного разрыва. Пациенты 
были разделены на 2 группы. В 1‑й (основной) группе 
использовалась разработанная в нашей клинике техно‑
логия без послеоперационной тампонады витреальной 
полости (60 глаз), во 2‑й — традиционная технология ле‑
чения макулярных разрывов (60 глаз). В основную груп‑
пу ошли 11 мужчин (18,3 %) и 49 женщин (81,7 %) в воз‑
расте 69,92 ± 1,23 года (от 57 до 84 лет). Средний диаметр 
макулярного разрыва в узкой части составил 558,5 ± 50,9 
(от 100 до 932) мкм, базовый диаметр — 989,04 ± 57,24 (от 
599 до 1710) мкм, максимально корригированная остро‑
та зрения (МКОЗ) до операции — МКОЗср. = 0,11 ± 0,02 
(от 0,02 до 0,25) отн. ед., длительность МР 15,5 ± 2,8 ме‑
сяца (от 2 до 72).

В группу сравнения (контрольная группа) вошли 12 
мужчин (20  %) и 48 женщин (80  %) в возрасте 66,41  ± 

1 Способ хирургического лечения разрыва сетчатки. RU 2773204, 31.05.22.
2 Способ формирования фовеолярного фрагмента внутренней пограничной 

мембраны при хирургическом лечении макулярного разрыва. RU 2754805, 
07.09.21.

3 Способ хирургического лечения больших и рецидивирующих макулярных 
разрывов. RU 2763477, 29.12.21.

2,21 года (от 53 до 84 лет). Средний диаметр макулярно‑
го разрыва в его узкой части составил 446,43 ± 32,37 (от 
194 до 755) мкм, базовый диаметр — 951,27 ± 102,95 (от 
431 до 1700) мкм, МКОЗср. до операции  — 0,16  ± 0,02 
(от 0,04 до 0,40) отн. ед., длительность МР 14,1 ± 3,0 ме‑
сяца (от 1 до 72). Достоверных различий предопераци‑
онного статуса обеих групп выявлено не было (p > 0,05). 
Критериями для включения пациентов в исследование 
явились: сквозной МР, подтвержденный на ОКТ, отсут‑
ствие ранее выполненных хирургических вмешательств 
на сетчатке, прозрачные оптические среды.

Техника операции. Оперативное лечение пациентов 
1‑й и 2‑й групп включало следующие этапы: сначала вы‑
полняли сандартную 3‑портовую витрэктомию 25–27G, 
передние слои стекловидного тела сохраняли, произво‑
дили выделение задней гиалоидной мембран, прокраши‑
вание и удаление ВПМ вокруг МР. Затем производили 
замену инфузионного раствора на воздух, однократное 
«высушивание» сетчатки при помощи пассивной аспи‑
рации экструзионной канюлей без контакта с краями 
разрыва и при подаче воздуха в витреальную полость 
под давлением 20–25 мм рт. ст. Механическое воздей‑
ствие на сетчатку инструментом не допускалось. Далее 
в зону МР производили апплкацию БоТП в количестве 
0,05–0,1 мл. Во 2‑й группе операция на этом этапе сразу 
завершалась заменой воздуха на газ сульфургексафто‑
рид — SF6 20 %. В 1‑й группе капля БоТП сначала выд‑
рживалась в течение 1 мин. без каких‑либо манипуля‑
ций, далее на образовавшийся тромбоцитарный агрегат 
наносили жидкое перфторорганическое соединение 
(ПФОС) и выполняли замену воздуха на ирригацион‑
ный раствор. По истечении 5 минут ПФОС пассивно 
аспирировали.

Получение БоТП. У 30 пациентов из 60, составив‑
ших 1‑ю группу (основную), было выполнено опреде‑
ление концентрации клеточных элементов во фракциях 
БоТП на гематологическом анализаторе Sysmex XS‑500i 
(Sysmex, Германия).

Для приготовления аутологичной БоТП использо‑
вали контейнеры Ycellbio‑Kit (Ycellbio Medical Co., Ltd, 
Южная Корея), в которых производили центрифуги‑
рование (центрифуга СМ‑6М, ELMI, Латвия) венозной 
крови пациента, взятой c антикоагулянтом (3,2  % ци‑
трат натрия с декстрозой). Использовали два режима 
центрифугирования: основной с центробежной силой 
2132 g (3400 оборотов/мин) и дополнительный — с цен‑
тробежной силой 738 g (2000 оборотов/мин). Количество 
минут и кратность центрифугирования подбирали 
последовательно и индивидуально для каждой про‑
бы с целью получения фракции чистой богатой тром‑
боцитами плазмы (P‑PRP  — pure‑platelet‑rich plasma) 
(рис. 1а). После измерения клеточного состава фракции 
P‑PRP выполняли следующее центрифугирование в ре‑
жиме 738 g и в результате получали четко выделенный  
лейкотромбоцитарный слой (L‑PRP  — leucocyte‑plate‑
let‑rich plasma) (рис.  1б), в котором также исследовали 
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клеточный состав. В ряде случаев, если 
при центрифугировании не удавалось 
выделить фракцию P‑PRP, ее получали 
путем простого взбалтывания верхней 
части L‑PRP при помощи инъекционной 
иглы, вызывая ее частичное перемеши‑
вание с бедной тромбоцитами плазмой 
(фракция PPP, poor‑platelet plasma), рас‑
полагающейся в верхней части контей‑
нера Ycellbio‑Kit (рис. 2).

Статистическую обработку резуль‑
татов проводили с использованием про‑
граммног пакета Statistica 10. Значения 
непрерывных величин представлены 
в виде M ± m, где M — выборочное сред‑
нее арифметическое, m  — стандартная 
ошибка среднего.
результаты

Клинические результаты
Полное закрытие макулярного 

разрыва в основной группе было до‑
стигнуо у всех 60 пациентов (100  %), 
в контрольной  — у 59 (из 60; 98,3  %). 
В первый день после операции пациен‑
там проводили оптическую когерент‑
ную томографию (ОКТ): у пациентов 
основной группы с применением БоТП 
на поверхности сетчатки визуализиро‑
валась фибриновая пленка. Фибрино‑
клеточный тромб рассасывался к концу 
первой недели, в этот же срок у всх па‑
циентов наблюдалось восстановление 
профилямакулы, а через 2 месяца  — 
полная репарация архитектуры рети‑
нальной ткани, о чем свидетельствует 
положительная динамика остроты зре‑
ния. Аналогичные результаты наблюда‑
лись у всех пациентов.

В первые сутки после операции 
острота зрения пациентов основной 
группы составила МКОЗср.  = 0,20  ± 
0,02 (от 0,08 до 0,50) отн. ед., у паци‑
ентов контрольной группы (с газовой 
тампонадой) МКОЗср. = 0,02 ± 0,01 (от 
0,005 до 0,15) отн. ед. (p < 0,001). В от‑
даленном периоде наблюдения (через 
2 месяца после операции) показатели 
остроты зрения основной и контроль‑
ной групп составили МКОЗср. = 0,50 ± 
0,05 (от 0,30 до 0,70) отн. ед. и 0,43 ± 0,07 
(от 0,15 до 0,60) отн. ед. соответственно 
(p > 0,05).

После наблюдения в течение 6 ме‑
сяцев после операции случаи рецидива 
МР не выявлены.

рис. 1. Фракции плазмы (клинический пример): а — плазма после центрифугиро-
вания с центробежной силой 2132 g (3400 оборотов/мин, 6 мин) состоит из трех 
фракций; б — плазма после дополнительного центрифугирования с центробежной 
силой 738 g (2000 оборотов/мин, 2 мин) состоит из двух фракций; 1 — фракция чи-
стой богатой тромбоцитами плазмы (P-PRP), 2 — лейкотромбоцитарный слой (L-PRP), 
3 — бедная тромбоцитами плазма (PPP)

fig. 1. Plasma fractions (clinical example): a — plasma after centrifugation with a 
centrifugal force of 2132 g (3400 rpm, 6 min) consists of three fractions; б — plasma 
after additional centrifugation with a centrifugal force of 738 g (2000 rpm, 2 min) consists 
of two fractions; 1 — fraction of pure platelet-rich plasma (P-PRP). 2 — leukothrombocyte 
layer (L-PRP), 3 — platelet-poor plasma (PRP)

рис. 2. Получение P-PRP после взбалтывания L-PRP: а — центрифугированием плаз-
ма разделена на две фракции: L-PRP и PPP; б — после взбалтывания верхнего слоя 
L-PRP инъекционной иглой плазма состоит из трех фракций: L-PRP, P-PRP и PPP; 1 — 
фракция чистой богатой тромбоцитами плазмы (P-PRP), 2 — лейкотромбоцитарный 
слой (L-PRP), 3 — бедная тромбоцитами плазма (PPP)

fig. 2. Obtaining P-PRP after stirring L-PRP: a — centrifugation, the plasma is divided into two 
fractions: L-PRP and PPP; б — after stirring the upper layer of L-PRP with an injection needle, 
the plasma consists of three fractions: L-PRP, P-PRP and PPP; 1 — fraction of pure platelet-
rich plasma (P-PRP), 2 — leukothrombocyte layer (L-PRP), 3 — platelet-poor plasma (PRP)
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Таким образом, восстановление структуры и функ‑
ций сетчатки наблюдалось с 1 суток после операции 
и продолжалось, по мньшей мере, в течение первых 2 ме‑
сяцев послеоперационного периода.

Клинический пример смыкания МР с участием 
БоТП
Во время оперативного вмешательства на МР 

(рис.  3а) после выполнения витрэктомии, окрашива‑
ния и удаления внутренней пограничной мембраны, 
замены ирригационных растворов на воздух в зону МР 

наносили 0,05 мл аутологичной БоТП, посред‑
ством которой за несколько секунд в МР фор‑
мировался тромбоцитарный агрегат, в течение 
пяти минут превращавшийся в окклюзионный 
фибрино‑клеточный тромб (рис. 3б, в). На пер‑
вые сутки после операции на снимках ОКТ на‑
блюдалось прочное смыкание МР посредством 
фибрино‑клеточного тромба с положительной 
динамикой остроты зрения пациента (рис. 3в) 
в сравнении с дооперационным периодом (рис. 
3а). При наблюдении состояния МР на сним‑
ках ОКТ через 2 месяца зафиксирован полный 
лизис фибрино‑клеточного сгустка  полная ре‑
парация ткани сетчатки. Зафиксирована поло‑
жительная динамика восстановления остроты 
зрения пациента по сравнению с первыми сут‑
ками после операции (рис. 3г).
Результаты исследования клеточного 
состава фракций БоТП

Для 30 из 60 пациентов 1‑й группы был про‑
веден гематологический анализ БоТП, получе‑
ны следующие результаты (табл. 2).
обсуждение

Механизмы лечебного воздействия БоТП
Тампонирующий и регенерирующий эф‑

фект БоТП обусловлен ее составляющими: 
тромболейкоцитарной массой и компонента‑

ми плазмы (фибриноген, факторы свертывания и дру‑
гие молекулы). При контакте с МР происходит момен‑
тальное свертывание плазмы с формированием рыхлого 
тромбоцитарного агрегата без участия нитей фибрина, 
агрегат механически закупоривает макулярный разрыв. 
При этом фиксация тромбоагрегата к раневой поверх‑
ности обеспечивается специфическими рецепторными 
связями между тромбоцитами и коллагеном окружаю‑
щих тканей. Тромбоциты, соприкасаясь с тканевыми эле‑
ментами в МР (базальная мембрана, глиальные отростки 

рис. 3. Этапы смыкания макулярного разрыва после витрэктомии с приме-
нением БоТП (клинический пример): а — ОКТ: МР размером в узкой части 
932 мкм, в широкой части 1,74 мм, Vis OD с корр. = 0,35 отн. ед; б — фибри-
но-клеточный окклюзионный тромб на 5-й минуте экспозиции после внесения 
БоТП в МР; в — ОКТ: результат смыкания макулярного разрыва в 1-е сутки 
после операции с применением БоТП, Vis OD с корр. = 0,2 отн. ед.; фибрино-
клеточный тромб в зоне МР; г — ОКТ: состояние макулы через 2 месяца после 
операции, Vis OD с корр. = 0,4 отн. ед.; восстановление фовеального профиля

fig. 3. Stages of macular rupture closure after vitrectomy using PRP (clinical 
example): a — OCT: MH with a size of 932 microns in the narrow part, 1.74 mm 
in the wide part, Vis OD with a correspondent = 0.35 rel. units; б — fibrin-cell 
occlusive thrombus at the 5th minute of exposure after PRP was introduced into 
MH; в — OCT: the result of closing the macular rupture in 1-e day after surgery 
with PRP, Vis OD with a correspondent = 0.2 rel. units; fibrin-cell thrombus in the 
MH zone; г — OCT: the state of the macula 2 months after surgery, Vis OD with 
a correspondent = 0.4 rel. units; restoration of the foveal profile
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клеток Мюллера, коллагеновые волокна, протеогликаны, 
гиалуроновая кислота), стремятся к адгезии и агрега‑
ции. Эти процессы активируют тромбоциты, которые 
из дискоцитов превращаются в отростчатые сфероциты. 
Множественные отростки обеспечивают быстрый кон‑
такт отдельных тромбоцитов между собой и с раневой 
поверхностью (рис. 4).

Тромбоциты адгезируются непосредственно к кол‑
лагеновым волокнам посредством специфических гли‑
копроеиновых рецепторов (GpVI, GpIV и GpIa/IIa) 
либо посредником выступает фактор фон Виллебранда, 
находящийся в плазме БоТП и в гранулах тромбоци‑
тов. Фактор фон Виллебранда обладает тремя актив‑
ными центрами, два из которых соединяются с рецеп‑
торами тромбоцитов (GpIb), а один  — с коллагеном. 
Одновременно на тромбоцитах экспрессируются рецеп‑
торы к фибриногену (GpIIb/IIIa). Растворенные в БоТП 
мономеры фибриногена вступают в двухсторонние свя‑
зи с рецепторами на поверхности тромбоцитов, создавая 
мостики, связывающие их, и одновременно образуют, 
последовательно соединяясь между собой, растворимые 
димеры и олигомеры, из которых в итоге формируется 
полимерная нерастворимая структура  — фибрин [19]. 
В результате образуется сетчатая структура фибринно‑
тромбоцитарного сгустка (окклюзионного тромба).

Хронологическую связь этапов гемокоагуляции 
следует увязывать с этапами хирургической техники 
для получения более стабильного результата закрытия 
МР (рис. 5).

После внесения в зону разрыва БоТП моментально 
(за 10 секунд) сворачивается. Хирург наблюдает желео‑
бразный агрегат, состоящий из тромбоцитов, адгезиро‑
ванных в зоне МР и скрепленных между собой мости‑
ками мономеров фибрина, в этой желеобразной массе 
также присутствуют лейкоциты. Агрегат в течение ми‑
нуты сжимается, выделяя на своей поверхности бело‑
ватую жидкость, состоящую из плазмы и лейкоцитов, 
которые и придают ей белесоватый цвет. Сжатие обеспе‑
чивают сократительные белки (актин, миозин IIA) в ци‑
топлазме тромбоцитов. При нанесении через 1 минуту 
на образовавшийся тромбоцитарный агрегат жидкого 
ПФОС последний дополнительно фиксирует и локализу‑
ет агрегат в МР, защищает от вымывания из него биоак‑
тивных молекул постепенно дегранулирующихся тром‑
боцитов в процессе замены воздуха на ирригационный 
раствор. Под слоем ПФОС в желеобразной массе агре‑
гата после соприкосновении с компонентами повреж‑
денных клеток МР (тканевым фактором свертывания) 
каскадом активируются белки  — плазменные факторы 
свертывания, которые фиксируются на поверхности 
активированных тромбоцитов. Таким образом, на фос‑
фолипидной поверхности мембраны тромбоцитов фор‑
мируется протромбиназный комплекс. Этот процесс 
достаточно длительный и происходит в течение пяти 
минут в сравнении с агрегацией тромбоцитов, которая 
реализуется за секунды. В итоге протромбиназа фермен‑
тативно активирует тромбин, который, в свою очередь, 
ферментативно превращает растворимый фибриноген 

таблица 2. Клеточный состав фракций БоТП, M ± m

tablе 2. Cellular composition of PRP fractions, M ± m

Фракции БоТП / PRP fractions Тромбоциты, 10³/мкл /  
Platelets, 10³/mcl

Большие тромбоциты / Large platelets
(P-LCR), %

Лейкоциты, 10³/мкл /  
Leukocyte, 10³/mcl

L-PRP (рис. 1б) / L-PRP (fig. 1б) 4356,35 ± 432,58 33,11 ± 1,06 67,28 ± 15,12

P-PRP (рис. 1а) после центрифугирования / P-PRP (fig. 1б) after centrifugation 3317,85 ± 768,74 19,38 ± 2,72 0,11 ± 0,05

P-PRP (рис. 2б) после взбалтывания / P-PRP (fig. 2б)/ after shaking 2669,17 ± 571,34 24,01 ± 2,99 4,72 ± 1,89

P-PRP независимо от способа получения / P-PRP regardless of the method of receipt 3006,48 ± 479,4 21,60 ± 2,03 2,32 ± 1,0

рис. 4. Трансформация тромбоцитов при их активации: а — дискоидные тромбоциты «покоя» в кровотоке [17]; б — отростчатый, ак-
тивированный, дегранулированный тромбоцит (адгезия на поверхности) [18]

fig. 4. Transformation of platelets during their activation: a — discoid platelets of “rest” in the bloodstream [17]; б — process, activated, 
granular platelets (adhesion on the surface) [18]

ба
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рис. 5. Стадии гемостаза БоТП в МР в хронологии оперативного вмешательства на МР и послеоперационного периода

fig. 5. Stages of PRP hemostasis in MH in the chronology of surgical intervention on MH and postoperative period

в нерастворимый полимер  — фибрин. Нити фибрина 
в совокупности с тромбоцитарным агрегатом образу‑
ют полноценный прочный тромб, который хирург на‑
блюдает в МР к концу операции. Этот тромб отличает‑
ся по структуре от первоначального сгустка (агрегата) 
тромбоцитов, для его образования необходимо время, 
которое совпадает со временем экспозиции после зака‑
пывания БоТП в МР, и для его формирования важным 
является предварительное подсушивание операционно‑
го поля от внутриглазной жидкости, которая может раз‑
мыть или разбавить плазму, уменьшить концентрацию 
плазменных факторов в зоне МР.

Адгезия и агрегация стимулируют тромбоциты 
к дегрануляции, секреции массы биоактивных молекул 
в окружающий межклеточный матрикс. Тромбоциты 
секретируют большое количество прежде всего АДФ 
и тромбоксана А2, а также катехоламины, серотонин, 
арахидоновую кислоту, тромбин, которые активиру‑
ют окружающие неактивные тромбоциты, вовлекая их 
в процесс формирования сгустка.

Таким образом, применяя БоТП, мы получаем механи‑
ческую закупорку МР фибрино‑клеточным тромбом, да‑
лее с тромбом происходит важный процесс его уплотне‑
ния и тракция краев МР, к которым тромбоциты тромба 
фиксированы. При этом 80 % силы сжатия сгустка обеспе‑
чивают тромбоциты, в цитоплазме которых сокращаются 
белки, актин и миозин, то есть те же, что обеспечивают 
сокращение скелетных мышц; 20  % сокращения сгустка 
обеспечивает пространственная компактизация струк‑
туры фибрина под действием фибринстабилизирующего 
фактора (XIII плазменный фактор свертывания крови), 
который продуцируют тромбоциты. Этот фактор стиму‑
лирует формирование все большего количества попереч‑
ных связей между волокнами фибрина [20]. Сила тракции, 
которую развивает единичный тромбоцит, составляет 

около 29 н/Н [21]. Далее в постоперационном периоде 
происходит постепенная ретракция сгустка и стягивание 
макулярного разрыва на протяжении около 60 мин, из ко‑
торых в течение первых 20 минут сгусток подвергается 
контракции на 50 и более процентов. Степень и скорость 
контракции сгустка пропорционально зависят от концен‑
трации тромбоцитов, степени их активации и от концен‑
трации фибриногена в плазме. Чем больше во фракции 
тромбоцитов активированных форм (P‑LCR), тем меньше 
потенциал контракции сгустка вследствие энергетическо‑
го истощения и вторичной дисфункции таких тромбоци‑
тов [20, 21].

Одновременно с формированием сгустка активи‑
руется система его ферментативного лизиса. В течение 
3–4 суток происходит постепенное ферментативное рас‑
творение фибринового сгустка за счет активации фер‑
ментов системы фибринолиза — плазминовой системы, 
которая состоит из плазминогена, его активаторов и ин‑
гибиторов. Плазминоген синтезируется печенью и при‑
сутствует в экстраваскулярном пространстве многих 
тканей, его много в стекловидном теле. В тканях глаза 
преимущественно представлен один из активаторов 
плазминогена  — активатор урокиназного типа (u‑PA). 
В норме активатор плазминогена урокиназного типа до‑
статочно широко распространен в тканях заднего сег‑
мента глаза, стекловидном теле, склере, в зрительном 
нерве, фибробластах сосудистой оболочки, сосудах, вну‑
тренних слоях нейроэпителия и пигментном эпителии 
сетчатки [22]. Активатор превращает плазминоген в ак‑
тивную форму — плазмин, который растворяет фибрин. 
Во время постепенного лизиса сгусток плотно фикси‑
рован в ране за счет рецепторных связей тромбоцитов 
с краями макулярного разрыва.

Экстравазация  — присутствие компонентов кро‑
ви в тканях вызывает воспалительную реакцию, 
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которая в первую очередь реализуется через привлече‑
ние из окружающих тканей нейтрофилов. Нейтрофилы 
в сформированном тромбе из БоТП и мигрирующие 
из тканей выделяют литические ферменты, которые 
растворяют фибрин сгустка. Через два дня к ним присо‑
единяются мигрирующие в область тромба макрофаги, 
которые фагоцитируют обломки фибрина и клеточный 
детрит. Если в течение двух недель растворимые остатки 
тромба не будут удалены путем диффузии в сосуды сет‑
чатки, а остатки детрита  — системой мононуклеарных 
фагоцитов, то в место образования тромба начинают 
устремляться клетки грануляционной ткани, которые 
удаляют остатки тромба и могут способствовать форми‑
рованию рубцовой ткани [23]. Но насколько значимое 
влияние могут оказать лейкоциты на рубцевание сетчат‑
ки, по данным офтальмологической литературы, не ис‑
следовано.

При динамическом наблюдении пациентов в рамках 
нашего исследования по результатам снимков ОКТ у всех 
пациентов максимально в срок до семи дней, в среднем 
в течение 3–4 дней, происходило полное растворение 
фибрино‑клеточного тромба без признаков присутствия 
элементов грануляционной ткани. В итоге мы наблюдали 
у пациентов полное анатомическое восстановление фо‑
веального профиля с положительной функциональной 
динамикой (улучшение остроты зрения уже в раннем 
послеоперационном периоде на первые сутки).

После формирования тромба лечебный эффект 
БоТП заключается в активации и поддержании процес‑
сов регенерации тканевой структуры сетчатки за счет 
выделения в окружающий межклеточный матрикс тром‑
боцитами и в меньшей степени лейкоцитами различных 
биоактивных молекул, в том числе ростовых факто‑
ров, различных ферментов, коагуляционных факторов. 
Выделение биоактивных веществ происходит посте‑
пенно в течение нескольких дней в процессе активации 
и постепенной дегрануляции тромбоцитов [24, 25].

Тромбоциты участвуют в регенерации тканей за счет 
факторов роста (VEGF, PDGF, FGF, EGF, IGF, TGF, FGF, 
Ang) и других активных молекул (хемокинов, арахидо‑
новой кислоты, фибриногена, серотонина, адениловых 
нуклеотидов и др.)  [26, 27]. Влияние факторов роста 
на поведение клеток и последовательность регенерации 
тканей широко изучено  [28, 29]. Таким образом, за счет 
широкого спектра факторов роста БоТП стимулирует об‑
разование коллагена, ускоряет регенерацию тканей, инду‑
цирует рост сосудов, эпителиальных и мезенхимальных 
клеток, обладает противовоспалительным потенциалом 
[30]. В основе этих эффектов лежит синергичное взаимо‑
действие с местными клетками сетчатки, определяющее 
специфические реакции пролиферации, клеточной ми‑
грации и синтез экстрацеллюлярного матрикса [31].

Фактор роста тромбоцитов (PDGF — platelet dimeric 
growth factor) стимулирует пролиферацию, секрецию 
и миграцию мезенхимальных, глиальных клеток, фи‑
бробластов, является кофактором других ростовых 

факторов, в частности сосудисто‑эндотелиального фак‑
тора роста (VEGF  — vascular endothelial growth factor) 
[32]. PDGF регулирует синтез коллагена и секрецию не‑
обходимой для этого коллагеназы; стимулирует хемотак‑
сис макрофагов и нейтрофилов в области МР [33]. Таким 
образом, БоТП способна стимулировать пролифератив‑
ную, секреторную и миграционную активность клеток 
различных слоев сетчатки и тем самым способствовать 
консолидации МР.

Лейкоциты, взаимодействуя с тромбоцитами, уча‑
ствуют в репарации тканей, которая начинается с вос‑
палительного процесса, развитие которого регулируется 
высвобождением провоспалительных и противовоспали‑
тельных биомолекул (хемокинов, цитокинов) тромбоци‑
тами и лейкоцитами. Тромбоциты играют основную роль 
в активации иммунокомпетентных лейкоцитов, продуци‑
руя серотонин, который усиливает хемотаксис и мигра‑
цию лейкоцитов в очаг воспаления [34]. Взаимодействуя 
с иммунными клетками, серотонин способствует про‑
дукции ими гамма‑интерферона (IFN‑γ  — interferon‑γ), 
иммуномодулятора всего комплекса иммунных реакций 
в ответ на повреждение тканей [35]. Тромбоциты явля‑
ются источником ферментов и субстратов, дополняющих 
возможности нейтрофилов при производстве противо‑
воспалительных липидных медиаторов, позволяющих 
перейти от стадии острого воспаления к процессам вос‑
становления ткани сетчатки [36].

В зависимости от тканевого окружения нейтрофилы 
БоТП могут по‑разному проявлять свой эффекторный 
потенциал, проявляющийся в фагоцитозе, высвобож‑
дении содержимого гранул, продукции активных форм 
кислорода и образовании внеклеточных ловушек. В ус‑
ловиях МР (стерильная травма) главная роль нейтрофи‑
лов заключается в рекрутировании моноцитов из окру‑
жающих тканей и регулировании иммунного процесса 
в МР, направленного от фазы острого воспаления к ре‑
генерации тканей [37]. Моноциты из БоТП и окружаю‑
щих тканей при участии сигнальных молекул нейтрофи‑
лов превращаются в макрофаги, которые обеспечивают 
фагоцитоз, в том числе нейтрофилов после их апопто‑
за, ослабляют воспалительную реакцию и стимулируют 
восстановление тканей за счет продукции интерлейки‑
на‑10 (IL‑10), гамма интерферона (IFN‑γ), оксида азо‑
та, фактора роста эндотелия сосудов (VEGF) и фактора 
роста фибробластов (FGF  — fibroblast growth factor). 
Макрофаги продуцируют компоненты внеклеточного 
матрикса. Лимфоциты, продуцируя инсулиноподобный 
фактор роста (IGF‑I — insulin‑like growth factor‑I), под‑
держивают ремоделирование тканей [27]. Тромбоциты 
не только инициируют, но и поддерживают и направ‑
ляют иммунный ответ. Они способны презентировать 
антиген в контексте молекул HC I класса и активиро‑
вать наивные CD8+ цитотоксические Т‑лимфоциты. 
Тромбоциты при дегрануляции выделяют АДФ, кото‑
рый распознается рецептором P2Y12ADP на дендрит‑
ных клетках (разновидность моноцитов), усиливая 
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у последних эндоцитоз. Дендритные клетки инициируют 
Т‑клеточные иммунные реакции и связывают механиз‑
мы врожденного и приобретенного иммунного ответа 
[38]. В то же время лейкоциты, выделяя в окружающий 
матрикс протеолитические, лизосомальные ферменты 
в большой концентрации, могут оказать отрицательное 
воздействие на нейроэпителий сетчатки.

Какую часть БоТП рациональнее использовать 
для воздействия на сетчатку?
Для получения аутологичной БоТП в работе исполь‑

зовались специализированные пробирки Ycellbio‑Kit 
(Южная Корея). В результате центрифугирования мож‑
но получить следующие фракции БоТП: ейкотромбоци‑
тарный слой, фракцию бедной тромбоцитами плазмы, 
в ряде случаев возможно получение слоя чистой богатой 
тромбоцитами плазмы (рис. 1). Если после стандартного 
центрифугирования фракция чистой богатой тромбоци‑
тами плазмы не выделяется, ее можно получить путем 
легкого взбалтывания верхней части ЛТС инъекцион‑
ной иглой от шприца.

Обозначенные слои БоТП отличаются по клеточ‑
ному составу, но содержат одинаковое количество фи‑
бриногена и плазменных коагуляционных факторов. 
В результате проведенного исследования 30 проб БоТП 
на предмет их клеточного состава (табл. 2) было вы‑
явлено, что в ЛТС (L‑PRP) концентрация тромбоцитов 
составляет (4356,35  ± 432,58)×10³/мкл., лейкоцитов  — 
(67,28 ± 15,12)×10³/мкл, а в P‑PRP, независимо от способа 
ее получения, (3006,48 ± 479,40)×10³/мкл и (2,32 ± 1,00 ± 
1,30)×10³/мкл соответственно. Таким образом, P‑PRP со‑
держит достаточное для терапевтического эффекта ко‑
личество тромбоцитов и минимальное количество лей‑
коцитов в сравнении с фракцией L‑PRP. Исходя из этого, 
по нашему мнению, фракция P‑PRP более приемлема 
для хирургии МР. Выбор этой фракции БоТП позволя‑
ет исключить избыточное воздействие лизосомальных 
ферментов лейкоцитов на нейроэпителий сетчатки.

Получение P‑PRP представляет ряд сложностей в ру‑
тинной практике, так как нет стандартной процедуры 
ее получения после центрифугирования в пробирках 
Ycellbio‑Kit. Осаждение компонентов крови происходит 
по‑разному у каждого пациента в зависимости от количе‑
ства различных клеточных элементов и от состава плаз‑
мы в отношении белков, жиров и ряда других веществ. 
Поэтому для наших пациентов мы подбираем индивиду-
альный дробный по времени режим центрифугирования, 
целью которого является остановить центрифугирова‑
ние на этапе неполного осаждения фракции тромбоци‑
тов (рис. 1а). С этой целью первое центрифугирование 
мы проводим с центробежной силой 2132 g (3400 оборо‑
тов/мин) 4 минуты, далее визуально оцениваем, на какой 
уровень опустилась эритромасса, и принимаем решение 
о втором центрифугировании с центробежной силой 
2132 g (3400 оборотов/мин) в течение от 1 до 4 минут, 
чтобы получить картину неполного осаждения фракции 

тромбоцитов, приближенной к состоянию, представлен‑
ному на рисунке 1а. Далее при недостаточно компактном 
выделении слоя ЛТС и слоя P‑PRP над ним выполняется 
следующее центрифугирование, при котором для более 
деликатного осаждения тромбомассы центробежная 
сила составляет 738 g (2000 оборотов/мин) в течение от 1 
до 4 минут. Целью таких параметров является получение 
компактной фракции P‑PRP  — в пределах узкой части 
контейнера (рис. 1а).

Если не удается после очередного центрифугиро‑
вания выделить рыхлый слой тромбомассы над более 
плотным слоем лейкоцитов, как на рисунке 1а, и фор‑
мируется плотный ЛТС (рис. 1б), тогда применяется 
техника взбалтывания верхнего слоя ЛТС: инъекцион‑
ная игла сначала погружается в пробирку в ЛТС на глу‑
бину около 2 мм (иногда меньше), и далее производят‑
ся круговые движения до вмучивания верхней части 
ЛТС. Клеточный состав двух типов P‑PRP, полученных 
центрифугированием и взмучиванием, представлен 
в таблице 2. Оба видаP‑PRP статистически не отлича‑
лись по содержанию тромбоцитов (р  = 0,38), но P‑PRP, 
полученная методом взбалтывания, содержала значимо 
большее количество лейкоцитов ((4,72  ± 1,89)×10³/мкл 
против (0,11 ± 0,05)×10³/мкл; р = 0,023). В любом случае, 
концентрация лейкоцитов в P‑PRP была значимо ниже 
в сравнении с L‑PRP ((67,28 ± 15,12)×10³/мкл).

Результаты проведенных исследований свидетель‑
ствуют о том, что метод получения P‑PRP техникой 
взбалтывания может быть включен в хирургическую 
практику макулярного разрыва. Он прост в техническом 
исполнении, не требует длительной тренировки и дает 
возможность с большей вероятностью получить P‑PRP 
приемлемого клеточного состава у подавляющего боль‑
шинства пациентов.
заклЮчение

Патология макулярной области сетчатки устойчиво 
занимает ведущие позиции в структуре слабовидения 
взрослого населения развитых стран. Одним из таких 
нарушений, приводящих к ухудшению центральной 
остроты зрения, является макулярный разрыв (МР) 
[39]. «Золотым стандартом» хирургии МР до настоящего 
времени остается применение послеоперационной воз‑
душной или газовоздушной тампонады. Развитие и со‑
вершенствование микроинвазивных техник способству‑
ет разработке новых методов его лечения [4, 40], одним 
из которых является применение аутоплазмы, обогащен‑
ной тромбоцитами (БоТП). Механизм действия БоТП 
заключается в образовании фибрино‑клеточного тром‑
ба, обладающего контрактильными свойствами и спо‑
собствующего клеточной инфильтрации в зону разрыва 
различных клеток, играющих важную роль в репарации 
тканей. Анализ клеточного состава БоТП способствовал 
разработке новых методов хирургического лечения МР, 
в том числе исключающих использование послеопераци‑
онной тампонады витреальной полости и позволяющих 
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значительно ускорить период послеоперационной реа‑
билитации, снизить риск послеоперационных осложне‑
ний [41–44].

Результаты настоящего исследования продемонстри‑
ровали, что для хирургии МР рационально использовать 
плазму из слоя чистой богатой тромбоцитами (P‑PRP), 
которая содержит достаточное для положительного 
терапевтического эффекта количество тромбоцитов 

и минимальное количество лейкоцитов, способных вы‑
полнять функции иммунной защиты и репарации сет‑
чатки и окружающих тканей.
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