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резЮме 

Обзор посвящен актуальной проблеме лечения пациентов с повреждениями роговицы. В ней обобщается практический опыт 
применения в различных областях медицины и в офтальмологии, в частности, нового, развивающегося метода восстановле-
ния тканей с помощью богатой тромбоцитами плазмы, относящегося к области регенеративной медицины. В офтальмологии 
длительное время ведется поиск эффективного метода лечения пациентов с повреждениями роговицы. Известно, что ау-
тологичная богатая тромбоцитами плазма (БоТП, или platelet rich plasma — PRP) содержит большое количество факторов 
роста: тромбоцитарный, трансформирующий, инсулиноподобный, эпидермальный и др. И хотя механизмы их действия все еще 
недостаточно изучены, имеющийся положительный опыт применения БоТП в различных отраслях медицины, особенно при 
ожогах и длительно не заживающих язвах тканей, свидетельствует о ключевой роли содержащихся в ней ростовых факторов в 
ускорении процессов восстановления тканей. Несмотря на то что офтальмологами данный метод лечения мало изучен, БоТП, 
безусловно, представляет большой интерес для практикующих врачей, учитывая потенциальные возможности ее применения, 
терапевтическую эффективность, а также простоту получения и достаточно низкую себестоимость. Краткий обзор литературы 
касается описания морфологических особенностей тромбоцитов, выделяются и описываются характерные особенности богатой 
тромбоцитами плазмы и ее действие на регенерацию тканей, уделяется внимание истории открытия факторов роста в медико-
биологической науке и анализ опубликованных данных использования БоТП в офтальмологии.
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abstraCt

This article is dedicated to the realistic, present-day problem in treating patients with a damaged cornea. It contains a general summary 
of the practical experience of treatments in various spheres of medicine and in ophthalmology in particular, concerning the new developing 
method of restoring tissue with the aid of platelet rich plasma. This is a branch of regenerative medicine. In ophthalmology an effective 
method has long been sought for treating patients with a damaged cornea. It is well-known that platelet rich plasma contains a high 
quantity of elements which contribute to growth: thrombocyte, transformation, insulin-like, epidermal etc. And although the mechanism 
of the parts their role has not been sufficiently studied, the positive results of the PRP use in various fields of surgical medicine and in 
particular in the treatment of burns and ulcers of the tissue, speak of the key role being played in the growth factor and the process of 
tissue restoration. Despite the fact that this method has not been fully studied by ophthalmologists, it is of great interest to practising 
doctors, considering its potential value due to it being therapeutically effective and both simple and economic to produce. Our aim here is 
to give a short overview of the literature which contains descriptions of the morphological qualities of thrombocytes, to note and describe 
the characteristics of PRP and its role in the regeneration of tissue, to make special note of the history of the discovery of the growth 
factor in medico-biological science and to analyze the publications which give details of the PRP use.
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актуальность

Проблема слепоты и слабовидения признана одной из 
важнейших социально‑экономических и этических про‑
блем современности. По данным ВОЗ (2006), роговичная 
слепота составляет 4–5 % среди всех причин слепоты во 
всем мире. По данным регионов Российской Федерации 
за 2010 год, роговичная слепота составляет 5,9 % от всех 
слепых и слабовидящих России. В структуре роговичной 
слепоты в РФ 9 % приходится на язвы роговицы, 21 % — 
на рубцы и помутнения роговицы, от 6 до 38,4 % — на 
ожоговую болезнь глаз среди всех глазных повреждений. 
Более 40 % пациентов, имеющих заболевания роговицы, 
становятся инвалидами по зрению.

В связи с этим остается по‑прежнему актуальной про‑
блема поиска идеальных средств, эффективных в лече‑
нии заболеваний роговицы: лекарственных препаратов, 
хирургических методов лечения, биотехнологических 
средств. Популярными становятся методы с использова‑
нием клеточных технологий  — применение клеток бук‑
кального эпителия [1], богатой тромбоцитами плазмы [2].

В литературе описаны способы применения ау‑
тологичных препаратов крови, содержащих факторы 
роста, для ускорения процессов репарации тканей гла‑
за (цельная аутокровь, лейкотромбоцитарная масса, 
БоТП). Наиболее перспективным, на наш взгляд, явля‑
ется применение обогащенной (или богатой) тромбо‑
цитами плазмы (БоТП, или platelet rich plasma — PRP).  

На протяжении многих лет она успешно используется 
для ускорения регенерации тканей [3] и применяется 
в  таких областях, как челюстно‑лицевая хирургия, ре‑
конструктивная ортопедия, сердечно‑сосудистая хирур‑
гия [4, 5]. Показана эффективность БоТП при регенера‑
ции костной ткани в хирургии зубных имплантов [6, 7], 
при восстановлении суставов и сухожилий [8], в пласти‑
ческой хирургии, а также в лечении пациентов с длитель‑
но не заживающими ранами мягких тканей, в терапии 
тяжелых декубитальных язв [9].

Для стимуляции регенеративных процессов в тка‑
нях поврежденного органа при разных видах патологии 
используют следующие формы препаратов БоТП: ауто‑
логичную плазму, богатую тромбоцитами, тромбоци‑
тарный гель или тромболизат. Считается, что регенера‑
тивное действие тромбоцитов определяется содержани‑
ем в них индукторов репарации и ростовых факторов. 
Известно, что альфа‑гранулы тромбоцитов содержат 
более 30 биоактивных протеинов, а также цитокины, 
которые инициируют и модулируют заживление ран, 
способствуют восстановлению тканей [10]. При этом ис‑
пользование препаратов из аутологичных тромбоцитов 
является безопасным, так как исключается возможность 
возникновения иммунных реакций.

Применение и воздействие БоТП в клинике глазных 
болезней пока широко не изучено и находится на стадии 
исследования.
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краткая история открытия  
и исПользования факторов роста

Факторы роста тромбоцитов впервые были обна‑
ружены профессорами R. Levi‑Montalcini и S. Cohen 
[11]. Ученые были награждены Нобелевской премией 
в 1986  году «в знак признания их открытий, имеющих 
фундаментальное значение для понимания механизмов 
регуляции роста клеток и органов».

Суть открытия, сделанного R. Levi‑Montalcini 
в 1947 году, заключалась в стимуляции роста нервных 
клеток куриного эмбриона при пересадке в него клеток 
опухоли мыши. Исследователем был сделан вывод, что 
на рост нервной ткани оказывает стимулирующее вли‑
яние вещество неизвестной, на тот период, природы, 
содержащееся в опухоли. В дальнейшем в культуре кле‑
ток чувствительных нервов куриного эмбриона при до‑
бавлении фрагментов опухоли мыши в течение 12 часов 
наблюдали пролиферацию нервных клеток в направле‑
нии фрагментов опухоли. Выделенное из опухолевых 
клеток вещество белковой природы получило назва‑
ние фактора роста нервной ткани (NGF — nerve growth 
factor). В 1953 году R. Levi‑Montalcini в соавторстве со 
S. Cohen, биохимиком Вашингтонского университета, 
установили, что NGF также содержится в змеином яде 
и слюнных железах самцов мышей, была также опреде‑
лена химическая структура вещества, получены анти‑
тела, тормозящие его действие. В дальнейшем S. Cohen 
открыл второе вещество, которое находилось в  пре‑
паратах с NGF, и назвал его эпидермальным фактором 
роста (EGF  — epidermal growth factor). Позже стали 
известны такие факторы роста, как тромбоцитарный 
фактор роста, фактор роста фибробластов, колоние‑
стимулирующие факторы, интерлейкины (ИЛ‑1, ИЛ‑2) 
и некоторые другие.
строение и биологические свойства 
тромбоцитов

В исходном, не активированном виде, тромбоциты 
представляют собой двояковыпуклые диски диаметром 
2–3 мкм, не имеющие ядра. В них отсутствует синтез 
белка, и они не могут делиться и расти. За счет своего 
маленького размера тромбоциты свободно проходят 
сквозь стенки капилляров [12]. При активации форма 
тромбоцита меняется, становясь в большинстве случаев 
амебовидной (рис. 1). Образуются тромбоциты в кост‑
ном мозге в процессе отшнуровывания от мегакарио‑
цитов и циркулируют в кровотоке в течение 7–10 суток, 
затем разрушаются в селезенке [13].

 В крови человека выделяют 4 морфологических типа 
тромбоцитов: 1) дискоциты — на них приходится 65 % 
от общего количества тромбоцитов, они содержат от 5 
до 15 гранул на одну клетку; 2) большие круглые — 20 %, 
содержат более 10 гранул; 3) отростчатые — 10 %, не име‑
ют гранул или содержат 1–2 мелкие гранулы; 4) дегенера‑
тивно измененные 5 % не имеют гранул, их цитоплазма 
часто имеет пузыревидные выпячивания [14].

Тромбоциты содержат альфа‑гранулы, плотные гра‑
нулы и лизосомы [15]. Альфа‑гранулы являются самыми 
многочисленными из органелл тромбоцитов, их диа‑
метр — 200–500 нм, с высокоорганизованной внутрен‑
ней субструктурой, разделенной на разные зоны. Они 
содержат различные молекулы адгезии, хемокины, фак‑
торы свертывания крови и фибринолиза, факторы роста 
и другие цитокины. При повреждении сосудов высво‑
бождается секрет тромбоцитарных гранул, содержащий 
факторы свертывания крови. Кроме того, из гранул вы‑
деляются цитокины, индуцирующие экспрессию поверх‑
ностных молекул и облегчающие клеточную адгезию.
характеристика богатой тромбоцитами 
Плазмы

Богатая тромбоцитами плазма представляет со‑
бой концентрат, содержащий до 1000 × 109 кл/л, т. е. 
в  3–4  раза больше, чем в неразбавленной крови. Наи‑
более востребованными в регенераторной медицине 
являются содержащиеся в альфа‑гранулах тромбоцитов 
факторы роста, привлекающие в область повреждения 
прогениторные клетки и стимулирующие их пролифе‑
ративную активность.

Основную роль в процессах репарации и регенера‑
ции выполняет тромбоцитарный фактор роста (PDGF) 
[16, 17], выделяющийся при активации или поврежде‑
нии тромбоцитов [18, 19]. Кроме того, он является ко‑
фактором таких ростовых факторов, как фактор роста 
сосудов (VEGF), и стимулирует секреторную, миграци‑
онную и пролиферативную активность мезенхималь‑
ных клеток [20, 21]. PDGF  — один из потенциальных 
митогенных полипептидов в крови человека. Он обра‑
зован двумя цепями А‑ и В‑, связанными сульфидными 
связями АА‑, ВВ‑ и АВ‑изоформы, которые отличаются 
по функциональным свойствам и по способу секреции. 
Формы АА‑ и АВ‑ достаточно быстро секретируются из 
клетки продуцента, форма ВВ‑ остается ассоциирован‑

рис. 1. Тромбоциты человека: слева — не активированные, спра-
ва — активированные

Fig. 1. Human platelets. Left — non-activated, right — activated
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ной с продуцирующей клеткой. PDGF участвует в регу‑
ляции процессов острого воспаления, заживления ран 
и образования рубца, отвечает за клеточный рост, диф‑
ференциацию, секрецию цитокинов.

Tрансформирующий фактор роста β (TGF-β). Се‑
мейство TGF‑β включает группу гомологичных гетеро‑
димерных белков TGFβ‑1, ‑2, ‑3 и ‑4. TGF‑β продуцирует‑
ся многими типами клеток и тканей: активированными 
Т‑лимфоцитами и макрофагами, почками, плацентой, 
тромбоцитами. Фактор продуцируется в неактивной 
форме, содержащей, наряду с основным димером, фраг‑
менты дополнительных цепей молекулы‑предшествен‑
ницы. Активация происходит в форме отщепления этих 
фрагментов с помощью протеиназ (плазмина, катепсина 
и др.). Мишенями TGF‑β служат также разные клетки. 
Фактор подавляет гемопоэз, синтез провоспалительных 
цитокинов, ответ лимфоцитов на IL‑2, ‑4 и ‑7, формиро‑
вание цитотоксических Т‑клеток и NK. Помимо этого, 
он усиливает синтез белков межклеточного матрикса, 
способствует заживлению ран, обладает анаболическим 
действием. Выключение гена TGF‑β ведет к развитию ге‑
нерализованной воспалительной патологии, основой ко‑
торой служит аутоиммунный процесс. Таким образом, 
TGF‑β является фактором обратной регуляции иммун‑
ного ответа и, прежде всего, воспалительной реакции. 
Кроме того, этот фактор, наряду с некоторыми другими, 
стимулирует ангиогенез.

Инсулиноподобный фактор роста (IGF-I, IGF-II) 
образуется в печени и мышцах, является членом семей‑
ства пептидов, связанных с инсулином. Уровень IGF 
прямо пропорционально зависит от возраста человека, 
максимальных значений достигает в период полового 
созревания, представляет собой пептид, состоящий из 
70 аминокислот. Подобно инсулину, IGF‑I имеет цепи A 
и В, которые связаны между собой дисульфидными свя‑
зями. Основной функцией IGF является воздействие на 
рост клеток, их дифференцировка, рекруитмент, синтез 
коллагена при участии PDGF, он действует на ткань кро‑
веносных сосудов, костную ткань, кожу, фибробласты.

Фактор роста фибробластов (FGFb) представляет 
собой семейство, состоящее из 19 белков. Известны 
две формы: кислая (FGFa) и основная (FGFb). Основ‑
ная форма имеется в альфа‑гранулах тромбоцитов. 
Молекула представлена простой полипептидной це‑
пью. FGF оказывает действие на кровеносные сосуды, 
гладкую мышечную ткань, кожу, фибробласты, усили‑
вает клеточный рост, миграцию клеток, рост крове‑
носных сосудов.

Эпидермальный фактор роста (EGF) представляет 
собой белок, состоящий из 53 аминокислотных остат‑
ков, присутствует в крови, цереброспинальной жидко‑
сти, слюне, молоке, желудочном и панкреатическом соке. 
Основным местом синтеза EGF являются слюнные желе‑
зы. EGF воздействует на внешние клетки кожи, клетки 
кровеносных сосудов, фибробласты, глиальные и другие 
типы клеток. В комбинации с другими факторами слу‑

жит важным фактором, ускоряющим процесс заживле‑
ния ран и ангиогенеза.

Фактор роста эндотелия сосудов (VEGF) является 
гомодимером, сильным митогеном клеток эндотелия со‑
судов, но при этом не обладает митогенной активностью 
в отношении клеток других типов. Одним из важных 
свойств VEGF является повышение проницаемости со‑
судов [22]. VEGF стимулирует пролиферацию эндоте‑
лиальных клеток в сосудах, изолированных от артерий, 
вен, лимфатических узлов. Тромбоциты высвобождают 
VEGF при их агрегации.

Плотные гранулы тромбоцитов также содержат ак‑
тивные вещества, такие как гистамин, допамин, аденозин, 
серотонин и ионы кальция, АДФ, АТФ. Под действием 
гистамина повышается проницаемость капилляров, про‑
исходит привлечение и активация макрофагов. Действие 
серотонина приводит к вазоконстрикции, увеличению 
проницаемости капилляров, привлечению макрофагов 
в  зону воспаления. Допамин регулирует частоту сердеч‑
ных сокращений и кровяного давления, является нейро‑
медиатором. АДФ индуцирует агрегацию тромбоцитов. 
АТФ участвует в реакции взаимодействия тромбоцитов 
с коллагеном. Кальций является кофактором для агрега‑
ции тромбоцитов и образования фибрина [23].

Лизосомы содержат гидролазы, способные устранить 
циркулирующий агрегат тромбоцитов.

Таким образом, БоТП является естественным депо 
факторов роста, содержащихся в альфа‑гранулах тром‑
боцитов, основным эффектом которых является участие 
в регуляции пролиферации и дифференцировки клеток, 
процессов острого воспаления, регенерации и репара‑
ции поврежденных тканей. Эти свойства востребованы 
в регенераторной медицине и могут быть применены 
в лечении повреждений роговицы.
оПыт Применения ботП в офтальмологии

Применение БоТП в офтальмологии впервые упоми‑
налось М. Paques при хирургическом лечении идиопа‑
тического макулярного отверстия [24]. В исследовании 
участвовали 110 человек с 3‑й и 4‑й стадией идиопати‑
ческих макулярных отверстий. Пациентам проводи‑
ли стандартную микроинвазивную витрэктомию, но 
в группе исследования во время операции интравитре‑
ально вводили БоТП. Анатомическую и функциональ‑
ную оценку проводили через 1, 3, 6 месяцев после опе‑
рации. По результатам исследования через месяц после 
операции показатель анатомического успеха в группе 
пациентов, которым вводили БоТП, составлял 98 %, в то 
время как в группе сравнения результат был достоверно 
хуже, а процент выздоровления составил 82 %. В других 
работах в таком же исследовании эти показатели соста‑
вили, соответственно, 98 и 80 % [25, 26].

J. Alio были проведены исследования по лечению 
с  помощью лизата БоТП таких заболеваний роговицы, 
как латентные язвы и синдром сухого глаза [27]. В дан‑
ном исследовании после получения аутологичную БоТП 
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хранили при ‑20 °С. Предварительное замораживание 
тромбоцитов способствовало высвобождению факто‑
ров роста, что обеспечивало их высокую концентра‑
цию при инстилляции. У пациентов, которых лечили 
с использованием лизата БоТП в дозе, рассчитанной на 
6‑разовое закапывание в дополнение к классической те‑
рапии, наблюдали уменьшение диаметра и глубины язвы 
и улучшение остроты зрения с коррекцией, Кроме того, 
пациенты отмечали уменьшение боли и дискомфорта, 
а также ослабление гиперемии и отека конъюнктивы при 
его наличии. В 92 % случаев имело место значительное 
клиническое улучшение с полной эпителизацией язвен‑
ного дефекта у половины пациентов. Острота зрения 
также повысилась на 20 % в 31 % случаев, на 40–50 % — 
в 15 % и на 60 % и более — в 12 % случаев.

А.О. Лошкарева и Д.Ю. Майчук эффективность БоТП 
оценивали у пациентов с хроническими эрозиями рого‑
вицы на фоне перенесенного герпесвирусного кератита 
[28]. В исследовании участвовали 11 человек с длитель‑
ными хроническими нарушениями эпителизации рого‑
вицы, которым длительно, наряду с противовирусной 
терапией, проводили массивную кератопротекторную 
терапию, которая не сопровождалась положительным 
эффектом. БоТП вводили субконъюнктивально 1 раз 
в неделю с последующей инстилляцией в течение четы‑
рех дней. Группой сравнения являлись те же пациенты до 
применения БоТП. Результаты исследования оказались 
достаточно обнадеживающими. После первой и второй 
процедуры была отмечена слабоположительная динами‑
ка в виде постепенной эпителизации дефекта. Через три 
недели имела место полная эпителизация у  54  % паци‑
ентов, у 28  %  — выраженная положительная динамика 
с  постепенной эпителизацией эрозивных дефектов по‑
сле 5–6‑й процедуры. У 18 % пациентов реакция на вве‑
дение БоТП отсутствовала.

В 2014 году J.H. Lee и соавт. была проведена сравни‑
тельная оценка влияния БоТП на глубину рецидивиру‑
ющей эрозии роговицы и характер ее течения в группах 
исследования и сравнения [29]. В это ретроспективное ис‑

следование были включены 47 пациентов: 20 человек с ре‑
цидивирующими эрозиями роговицы, лечение которых 
проводили с помощью кератопротекторов (группа стан‑
дартной терапии), и 27 пациентов — с помощью аутоло‑
гичных глазных капель БоТП в дополнение к стандартной 
терапии. Большие и малые (авторское определение) реци‑
дивы регистрировали и сравнивали между двумя группа‑
ми. За 5 лет наблюдения из 27 случаев в группе, получав‑
шей БоТП, наблюдалось семь больших рецидивов у 6 че‑
ловек (22,2 %) и 10 малых рецидивов у 7 человек (25,9 %). 
В группе стандартной терапии у 16   пациентов (80 %) из 20 
наблюдалось частые больших рецидива, и у всех пациен‑
тов в этой группе отмечались малые рецидивы. Никаких 
побочных эффектов при применении БоТП не отмечено 
ни у одного из пациентов в течение периода наблюдения. 
В этом исследовании было показано, что использование 
глазных капель БоТП для лечения рецидивирующих эро‑
зий роговицы является эффективным для снижения ча‑
стоты рецидивов при отсутствии каких‑либо осложнений.

заклЮчение

Несмотря на полученные обнадеживающие результа‑
ты в лечении пациентов с витреоретинальной патологи‑
ей и дефектами роговицы различной этиологии, единый 
алгоритм применения БоТП в зависимости от этиоло‑
гии, выраженности клинических проявлений пока не 
выработан. Использование препаратов БоТП в офталь‑
мологии не имеет стандартизированных методик и но‑
сит эпизодический характер, что отражено в небольших 
сериях исследований с невысоким количеством пациен‑
тов. По существу, в настоящее время имеет место начало 
разработки клинического применения БоТП в офталь‑
мологии, что открывает большие перспективы для даль‑
нейшего глубокого изучения данной проблемы.
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