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Питання регенерації кісткової тканини залишаються ак-
туальними навіть за активного розвитку біотехнологій. 
Використання збагаченої тромбоцитами плазми (Platelet-
Rich Plasma — PRP) для оптимізації остеорепарації — один 
із перспективних напрямів у сучасній медицині. Мета: про-
вести порівняльний аналіз, узагальнити і систематизувати 
результати досліджень, присвячених класифікації, мето-
дам отримання і можливості застосування збагаченої 
тромбоцитами плазми в експериментах на тваринах, а та-
кож у клінічних умовах. Методи: проаналізовано публіка-
ції за останні 20 років з електронних баз PubMed, Medline, 
тези, статті, автореферати, дисертації та інші реле-
вантні джерела науково-медичної інформації. Знайдено 
понад 200 робіт. Результати: на підставі отриманої інфор-
мації висвітлені такі питання: отримання і класифікація 
PRP, дослідження впливу PRP на клітини in vitro, а також 
можливість поєднання PRP із біоматеріалами в експери-
ментах на тваринах. Крім того, розглянуто можливість 
використання PRP для відновлення кісткової тканини 
в клініці in vivo. Установлено, що використання збагаченої 
тромбоцитами плазми є одним із перспективних сучасних 
методів оптимізації регенерації кістки. Безпека, ефектив-
ність і економічна доцільність застосування PRP досить 
широко висвітлені в науковій літературі. Проте основним 
недоліком PRP є недостатні міцнісні характеристики, які 
є дуже важливим параметром для використання її для за-
повнення дефектів кістки, особливо критичного розміру, 
у разі остеотомії та хірургічного лікування онкологічних 
процесів. У зв’язку з цим особливий інтерес має комбінація 
PRP з остеопластичними матеріалами, мезенхімальними 
клітинами і факторами росту. Проте існує багато супереч-
ливих моментів, які вимагають додаткових досліджень 
для створення трансплантата з властивостями, макси-
мально наближеними до біологічних характеристик кістки. 
Ключові слова: регенерація кістки, збагачена тромбоцита-
ми плазма, ортопедія, травматологія.

The issues of bone regeneration remain relevant even with the ac-
tive development of biotechnology. The use of platelet-rich plas-
ma to optimize osteoporosis is one of the promising directions in 
modern medicine. Objective: to performa comparative analysis, 
to generalize and systematize the results of studies on the clas-
sification, methods of obtaining and the possibility of using plas-
ma-enriched platelets in animal experiments, and also in clini-
cal conditions. Methods: publications over the past 20 years 
have been analyzed from the electronic databases of PubMed, 
Medline, abstracts, articles, abstracts, dissertations and other 
relational sources of scientific and medical information. Over 
200 works have been found. Results: based on the information 
collected, the following issues were highlighted: receiving and 
classifying platelet-rich plasma, studying the effect of platelet-
rich plasma on cells in vitro, and the possibility of combining 
platelet-rich plasma with biomaterials in animal experiments. 
In addition, the possibility of using platelet-rich plasma to re-
store bone tissue in a clinic in vivo is considered. It has been 
established that the use of platelet-rich plasma is one of the most 
promising modern methods for optimizing bone regeneration. 
The safety, efficacy and cost-effectiveness of platelet-rich plas-
ma use are well documented in scientific literature. However, 
the main disadvantage of platelet-rich plasma is insufficient 
strength characteristics, which is a very important parame-
ter for using it to fill bone defects, especially of critical size, 
in the case of osteotomy and surgical treatment of cancer. In this 
regard, the combination of platelet-rich plasma with osteoplas-
tic materials, mesenchymal cells and growth factors is of particu-
lar interest. However, there are many controversial issues that 
require additional studies to create a transplant with properties 
that are as close as possible to the biological characteristics 
of the bone. Key words: bone regeneration, platelet rich plasma, 
orthopedics, traumatology.
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Введение
Вопросы регенерации костной ткани оста-

ются актуальными даже при активном развитии 
биотехнологий. Использование обогащенной 
тромбоцитами плазмы для оптимизации остео-
репарации — одно из перспективных направ-
лений в современной медицине. Обогащенная 
тромбоцитами плазма (англ. platelet-rich plasma, 
PRР) обладает рядом свойств, которые открыва-
ют большие перспективы для ее использования, 
такие как: оптимизация процессов регенерации 
тканей, противовоспалительный и антибакте-
риальный эффекты, снижение болевого синдрома 
и др. Однако представленные в научной литера-
туре результаты применения PRР весьма про-
тиворечивы. Поэтому проведение дальнейших 
исследований в данном направлении является од-
ним из актуальных вопросов современной трав-
матологии и ортопедии.

Сегодня, с внедрением в практику здраво-
охранения высокотехнологичной медицинской 
помощи, активно ведется поиск средств, направ-
ленных на оптимизацию регенерации костной 
ткани. Особой популярностью для решения по-
ставленной задачи у исследователей пользуется 
обогащенная тромбоцитами плазма, в которой 
содержится весь спектр биологически активных 
веществ, необходимых для оптимизации регене-
раторного процесса.

Цель работы: провести сравнительный ана-
лиз, обобщить и систематизировать результаты 
исследований, посвященных классификации, ме-
тодам получения и возможности применения обо-
гащенной тромбоцитами плазмы в экспериментах 
на животных, а также в клинических условиях.

Материал и методы
Проанализированы публикации за последние 

20 лет из электронных баз PubMed, Мedline, тези-
сы, статьи, авторефераты, диссертации и другие 
релевантные источники научно-медицинской ин-
формации. Найдено более 200 работ.

Обогащенная тромбоцитами плазма — это 
плазма крови, с повышенным содержанием тром-
боцитов. В этих клетках заключено множество 
факторов роста и цитокинов, хемокинов и многих 
других белков, которые оказывают оптимизирую-
щее влияние на биологические процессы, лежа-
щие в основе репаративной регенерации тканей 
опорно-двигательной системы. Именно эти био-
логически активные вещества влияют на такие 
процессы, как воспаление, ангиогенез, мигра-
цию, пролиферацию, дифференциацию клеток, 

а также синтез ими компонентов межклеточного 
матрикса. Уникальность и специфичность PRP 
заключается в сохранении оптимального коли-
чественного и качественного соотношения всех 
факторов роста. Именно поддержание этого ба-
ланса и определяет синергетический эффект комп-
лекса биологически активных веществ, содер-
жащихся в плазме. Этот факт является весомым 
аргументом для использования РRP, а не отдель-
ных факторов роста [1].

Собственно факторами роста называют груп-
пу белковых молекул, индуцирующих синтез 
ДНК в клетке [2]. Обнаружено, что спектр воз-
действий на клетки этих компонентов гораздо 
шире, чем предполагалось вначале. Так, некото-
рые белки этой группы в зависимости от типа 
клеток респондентов могут индуцировать диф-
ференциацию и подавлять пролиферацию. Кроме 
того, к ним относят регуляторные полипептиды, 
модулирующие хемотаксис клеток, но не обяза-
тельно влияющие на их деление [3]. Главное от-
личие факторов роста от белковых гормонов — 
это аутокринный или паракринный механизмы 
действия. При этом регуляторные молекулы сек-
ретируются клеткой и оказывают аутокринное 
влияние или через биологические жидкости на со-
седние клетки, или через рецепторные участки 
на поверхности клеточных мембран [4]. При эн-
докринном же механизме действия, которым об-
ладают гормоны, оказывается генерализованное 
воздействие на ткани организма.

Факторы роста активно взаимодействуют 
с соответствующими рецепторами в клетках- 
мишенях и могут инициировать множество про-
цессов: от регуляции роста, дифференциации 
и экспрессии генов до инициирования апоптоза. 
Эффекты действия факторов роста, в отличие 
от гормонов, могут продолжаться в течение не-
скольких суток.

Кроме того, показано, что тромбоциты содер-
жат антибактериальные и фунгицидные белки, 
а также протеазы, например, металлопротеазу-4, 
способные ослаблять влияние инфицирующего 
агента [5]. В связи с этим использование PRP 
представляет большой практический интерес 
для ортопедии и травматологии. Наиболее дос-
тупным и удобным источником получения факто-
ров роста являются тромбоциты. Именно тромбо-
циты служат источником цитокинов, хемокинов, 
а также плазматических белков крови (фибрина, 
фибронектина, витронектина и др.). Кроме того, 
активация тромбоцитов является первоначаль-
ным инициирующим этапом регенерации после 
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повреждения. Факторы роста продуцируются 
в органеллах тромбоцитов — α-гранулах. Поми-
мо этого, в тромбоцитах присутствуют так назы-
ваемые электронно-плотные тельца, содержащие 
АДФ, ATФ, ионы кальция, гистамин, серотонин 
и дофамин, которые выделяются во внеклеточное 
пространство после активации тромбоцитов. На-
конец, последние содержат лизосомальные гра-
нулы, продуцирующие кислотные гидролазы, 
катепсин D и E, эластазы и лизозим, роль кото-
рых в процессе восстановления тканей достаточно 
важна [6, 7].

После повреждения тканей тромбоциты ак-
кумулируются в ране, активируются под дейст-
вием тромбина и максимально освобождают 
свои α-гранулы, откуда во внеклеточную среду 
выделяются факторы роста. После выделения 
из тромбоцитов биологически активные вещест-
ва удерживаются волокнами фибрина, а затем 
медленно переходят в микросреду и связывают-
ся с рецепторами на мембранах клеток в зоне 
повреждения. Кроме того, фибриновые волокна, 
заполненные факторами роста, сами по себе мо-
гут выступать в качестве матрицы или подлож-
ки для клеточной адгезии в очаге регенерации. 
За первые 10 мин после повреждения тромбоци-
ты секретируют около 70 % общего количест-
ва факторов роста, а в течение 1 ч происходит 
практически полное их высвобождение. Синтез 
дополнительного количества факторов роста 
тромбоцитами продолжается еще на протяжении 
не менее 7 дней, после чего они завершают свой 
жизненный цикл [8, 9]. В настоящее время опи-

сано множество факторов роста, содержащихся 
в тромбоцитах, наиболее значимые из них для ре-
генерации соединительной ткани, представлены 
в таблице.

Получение и классификация препаратов PRP
Активные исследования и использование PRP 

были начаты R. Мarx и соавт. [10], которые пред-
ложили оригинальную методику ее получения. 

Согласно их мнению, обогащенная тромбоци-
тами плазма — это плазма крови, концентрация 
тромбоцитов в которой превышает норму [11]. 
В норме концентрация тромбоцитов колеблется 
в пределах 150–350×10 3 клеток/мкл и в среднем 
составляет 200×10 3 клеток/мкл. Предполагается, 
что стимулирующий эффект проявляется тог-
да, когда концентрация тромбоцитов составляет 
1×10 6 клеток/мкл, т. е. примерно в 4–7 раз выше 
среднего уровня тромбоцитов [10–12].

PRP может быть получена из цельной крови 
разными методами. Для этого существует спе-
циальное медицинское оборудование (методы 
плазмофереза, тромбофереза и др.). Но наиболее 
простым и эффективным способом ее получения 
является метод низкоскоростного центрифугиро-
вания на лабораторной центрифуге, в программу 
которой могут быть заложены соответствующие 
параметры — скорость вращения ротора и время 
центрифугирования.

Стандартная процедура получения PRP: 
– забор венозной крови (полученная кровь раз-

ливается по пробиркам с противосвертывающим 
компонентом (цитрат натрия, декстроза);

Таблица
Факторы роста α-гранул тромбоцитов

Фактор роста Характеристика и функция

IGF-1
(insuline like growth factor 1)
инсулиноподобный фактор роста-1

обеспечивает пролиферацию и дифференциацию стволовых клеток; преостео-
бластов и остеобластов; стимулирует рост хряща, формирование костного  
матрикса

PDGF
(platelet derived growth factor)
тромбоцитарный фактор роста

активирует пролиферацию и миграцию мезенхимальных (остеогенных)  
клеток, стимулирует ангиогенез

TGF-β
(transforming growth factor-β)
трансформирующий фактор роста-β

стимулирует митоз остеобластов, фибробластов, эндотелиальных клеток;  
регулирует синтез коллагена и секрецию коллагеназы, влияет на митогенное 
действие других факторов роста, а также на ангиогенез

PDEGF
(platelet derived epidermal growth factor)
эпидермальный фактор роста

стимулирует эндотелиальный хемотаксис и ангиогенез, регулирует секрецию 
коллагеназы, влияет на эпителиальный и мезенхимальный митогенез

PDAF 
(platelet derived angiogenesis factor) 
ангиогенный фактор роста

основным его действием является усиление ангиогенеза и проницаемости  
сосудов, стимуляция митогенеза эндотелиальных клеток

FGF
(fibroblast growth factor)
фактор роста фибробластов

стимулирует пролиферацию глиальных клеток, фибробластов, миобластов, 
хондроцитов; ангиогенез, оссификацию; имеет антигепариновую активность
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– центрифугирование (в среднем, 1800 об/мин 
в течение 8 мин);

– забор фракции плазмы, наиболее богатой 
тромбоцитами (только средний слой, без сопри-
косновения с нижним, состоящим преимуществен-
но из эритроцитов и лейкоцитов, и верхним ввиду 
низкой концентрации в нем тромбоцитов) [6].

Стандартная процедура получения богатого 
тромбоцитами фибрина:

– забор венозной крови (полученная кровь раз-
ливается по пробиркам);

– центрифугирование (в среднем, 2800 об/мин 
в течение 12 мин);

– забор фракции фибрина, наиболее богатого 
тромбоцитами (забирают только верхний слой, 
не прикасаясь к нижнему, состоящему преиму-
щественно из эритроцитов и лейкоцитов) [12].

В настоящее время используют двухэтапное 
и одноэтапное центрифугирование крови. Экс-
периментальные исследования M. J. Nagata и со-
авт. [13] показали, что использование процедуры 
двойного центрифугирования позволяет полу-
чать PRP с большей концентрацией тромбоцитов 
по сравнению с одноэтапной процедурой. Однако 
двойное центрифугирование может вызывать по-
вреждение тромбоцитов. Также спорным вопро-
сом считается использование так называемых 
«активаторов» тромбоцитов (хлорид кальция, 
тромбин и др.). Многие авторы считают, что от-
сутствие этапа активации снижает эффектив-
ность PRP, тогда как другие предполагают, что 
активация тромбоцитов происходит непосредст-
венно в зоне трансплантации, называя это «био-
логической активацией тромбоцитов» [10–13].

Существует довольно широкий спектр биоло-
гических препаратов с названием «обогащенная 
тромбоцитами плазма». Один и тот же термин час-
то используют, чтобы идентифицировать препа-
раты, даже если они приготовлены по различным 
методикам и имеют качественные и количествен-
ные отличия. В тоже время в специальной литера-
туре можно встретить разные названия для пре-
паратов, полученных по одинаковым методикам, 
такие как: «тромбоцитарный концентрат» или 
«тромбоцитарный гель», «богатая тромбоцита-
ми плазма» и «высвобожденные тромбоциты». 
Это вносит определенную путаницу в понима-
ние и оценку результатов. D. M. Dohan Ehrenfest 
и соавт. [14] разделили препараты с различной 
концентрацией тромбоцитов на четыре кате-
гории в зависимости от содержания фибрина 
и лейкоцитов:

1. Обогащенная тромбоцитами плазма (pure 
platelet rich plasma — P-PRP).

2. Обогащенная тромбоцитами и лейкоцитами 
плазма (leucocyte and platelet-rich plasma — L-PRP).

3. Обогащенный тромбоцитами фибрин (pure 
platelet-rich fibrin — P-PRF).

4. Обогащенный лейкоцитами и тромбоцитами 
фибрин (leucocyte and platelet-rich fibrin — L-PRF).

Методика получения PRP является относи-
тельно простой, менее дорогостоящей и мини-
мально инвазивной по сравнению со способом 
получения факторов роста в чистом виде. Кроме 
того, из-за своего аутогенного происхождения 
PRP не имеет какого-либо риска иммунологичес-
ких реакций и не вызывает инфекционных забо-
леваний. Недостатками PRP являются высокая 
степень изменчивости концентраций факторов 
роста, что объясняется различием методов под-
готовки и наличием определенных заболеваний 
у пациента. В связи с этим необходимо провести 
ряд доказательных исследований, унифицирующих 
методику получения PRP, а также должно быть 
принято универсальное соглашение относитель-
но используемых определений и терминов [15].

Исследования влияния PRP на клетки in vitro
В настоящее время для понимания механизмов 

действия PRP выполнено большое количество 
исследований in vitro и накоплен значительный 
объем знаний относительно ее влияния на про-
лиферацию и дифференциацию ряда клеток: 
остеобластов, фибробластов, мезенхимальных 
стволовых клеток костного мозга и жировой тка-
ни, хондроцитов. Однако полученные результа-
ты противоречивы: характер влияния PRP может 
быть как стимулирующей, так и ингибирующей 
направленности. Кроме того, существует боль-
шое количество факторов, которые оказывают 
модулирующее влияние на действие PRP. Поэто-
му данное направление считается актуальным, 
но требующим углубленного изучения.

Влияние PRP на мезенхимальные стволо-
вые клетки

Большое количество исследований посвящено 
детальному изучению влияния PRP на пролифе-
рацию и остеогенную дифференциацию мезен-
химальных стволовых клеток in vitro. Результаты 
весьма разнообразны, а иногда и противоречивы. 
Многие исследователи признают митогенный 
эффект PRP на мезенхимальные стволовые клет-
ки [16, 17] и остеобласты человека [18], а также 
на фибробласты in vitro. Однако мнения по по-
воду влияния PRP на дифференциацию кле-
ток различны. Одни ученые свидетельствуют 
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об дифференциации в остеогенном направлении 
на основе доказательства среди факторов роста, 
выделяемых тромбоцитами, самого высокого 
вклада в дифференциацию остеобластов PDGF 
и TGF-β1 [19]. Другие же отрицают влияние PRP 
на дифференциацию мезенхимальных стволовых 
клеток в остеогенном направлении [20].

Для расширения представлений о механизме 
действия PRP проведены исследования в усло-
виях in vivo. Установлено, что действие PRP на-
чинается на ранней стадии регенерации кости 
и продолжается до тех пор, пока сгусток крови 
не будет замещен грануляционной тканью, кото-
рая богата остеогенными клетками-предшествен-
никами. На ранних этапах регенерации ключевую 
роль имеет хемоаттрактантное и пролифератив-
ное влияние на все клетки, принимающие учас-
тие в раневом процессе. Именно необходимое ко-
личество таких клеток в области повреждения 
и определяет формирование первичной костной 
мозоли. R. Gruber и соавт. [21] провели сравни-
тельный анализ действия двух биологически ак-
тивных составляющих остеогенеза: PRP и кост-
ного морфогенетического белка-2 (англ. bone 
morphogenetic protein-2 — ВМР-2), которые игра-
ют важную роль в этом процессе. Они показали, 
что PRP стимулирует миграцию и пролиферацию 
остеогенной линии клеток MC3T3-E1, в то вре-
мя как ВМР- 2 не оказывает никакого влияния 
на миграцию, а индуцирует лишь увеличение 
пролиферации и дифференциацию клеток. В со-
вокупности эти данные указывают, что активи-
рованные тромбоциты могут влиять на микро-
окружение так, что происходит увеличение 
количества клеток, при этом подавляется их остео-
генная дифференциация. Можно предположить, 
что когда тромбоциты выполнят свою функцию, 
и вещества, которые из них выделяются, поте-
ряют свою активность, количество клеток долж-
но достигнуть необходимого «критического» 
уровня. После этого под воздействием ВМР на-
чинается остеогенная дифференциация в полном 
объеме [21].

Некоторые авторы уделяют внимание хими-
ческому состоянию PRP — жидкому или геле-
образному, предполагая, что оно имеет важное 
значение. Так, L. He и соавт. [22] в эксперименте 
на крысах показали, что гелеобразная тромбо-
цитарная плазма, обогащенная фибрином, сти-
мулирует не только пролиферацию остеоблас-
тов, но и минерализацию, чего не наблюдается 
при использовании растворимой PRP. Это, веро-
ятно, связано с тем, что гелеобразное состояние 

способствует постепенному высвобождению фак-
торов роста из фибрина.

Многие авторы указывали, что различное 
микроокружение может модулировать действие 
PRP, приводя к остеогенной дифференцировке 
in vitro [16, 23, 24]. В частности, использование 
различных подложек для культивирования ме-
зенхимальных стволовых клеток является важ-
ным фактором, определяющим их дифференци-
ацию. Имеет значение состав, форма, строение 
подложек, а также вещества, которыми они на-
сыщаются. В настоящее время весьма широк 
спектр материалов, которые используют в качест-
ве подложки для культивирования клеток. Так, 
J. P. Vogel и соавт. [16] продемонстрировали, что 
если PRP добавлять вместо эмбриональной теля-
чьей сыворотки в среду для культивирования, ко-
личество клеток в культуре увеличивается вдвое, 
тогда как остеогенная дифференциация мезен-
химальных клеток полностью зависит от типа 
и свойств поверхности подложки и веществ, ко-
торыми их насыщали.

P. Kasten и соавт. [24] исследовали влияние 
PRP на прикрепление клеток человека к различ-
ным кальцийфосфатным подложкам, а также 
оценили пролиферацию и остеогенную диффе-
ренциацию мезенхимальных стволовых клеток 
in vitro. Результаты показали, что PRP улучшает 
прикрепление клеток к разным видам подложек 
и увеличивает пролиферацию, что было отмече-
но при подсчете плотности клеток в культурах, 
полученных от разных доноров, однако не влияет 
на их дифференциацию. В другом исследовании 
эти же авторы дополнительно насыщали факто-
рами роста подложку, использованную для куль-
тивирования, что способствовало остеогенной 
дифференцировке мезенхимальных стволовых 
клеток. Это свидетельствует, что факторы роста 
благодаря своим физико-химическим свойствам 
модулируют действие PRP, оказывая остеоген-
ный эффект [23].

E. Cenni и соавт. [25] выявили, что совместное 
использование PRP и костных аллотранспланта-
тов приводит к повышению уровня экспрессии 
остеогенных маркеров через 15 дней культивиро-
вания, а также к устойчивой экспрессии факто-
ров роста самими клетками, что выражается в по-
вышении уровня фактора роста фибробластов-2 
(FGF-2) в культуральной среде через 11 дней. 
Это отражает увеличение дифференциации ме-
зенхимальных стволовых клеток. Однако дру-
гие авторы не обнаруживали подобных результатов 
при аналогичном комбинированном использовании  



128 ISSN 0030-5987. Ортопедия, травматология и протезирование. 2017.  № 3

PRP и костных алломатериалов. A. Butcher и со-
авт. [26] отметили значительное снижение пока-
зателей дифференциации остеобластов при повы-
шении пролиферации мезенхимальных стволовых 
клеток.

Влияние PRP на остеокласты
Влияние PRP на остеокласты in vitro также 

всесторонне изучено, однако полученные ре-
зультаты дискутабельны. Общепринятым являет-
ся то, что после активации тромбоцитов выделя-
ются биологически активные вещества, которые 
оказывают модулирующее действие на остеоклас-
ты. К ним относятся трансформирующий фактор 
роста β1 (TGF-β1), инсулиноподобный фактор-I 
(ILGF-1), тромбоцитарный фактор роста (PDGF) 
и простагландин Е2 [27]. Одни ученые, опи-
раясь на свои результаты, настаивают на по-
ложительном эффекте PRP на дифференциацию 
остеокластов в культуре костного мозга in vitro 
[28, 29], но известны и противоположные дан-
ные [30]. В некоторых исследованиях, проведен-
ных in vivo, было показано положительное влия-
ние PRP на дифференциацию остеокластов. Так, 
у собак с дефектами нижней челюсти, которые 
заполняли костным аутотрансплантатом и PRP, 
первоначально увеличивалось количество остео-
кластов, но после 2 мес. эксперимента результа-
ты не отличались от контрольной группы, в ко-
торой PRP не применяли [31]. Из этого можно 
сделать вывод, что PRP может оказывать разно-
направленное действие на пролиферацию и диф-
ференциацию остеокластов, механизмом кото-
рого может быть одновременное взаимодействие 
нескольких биологически активных молекул.

Влияние PRP на эндотелиальные клетки
Эндотелиальные клетки имеют очень важ-

ное значение для регенерации костной ткани, 
т. к. они участвуют в ангиогенезе, который яв-
ляется ключевым этапом регенераторного про-
цесса. Вновь образованные сосуды обеспечивают 
транспортировку клеток-предшественников, фак-
торов роста, питательных веществ и кислорода 
в зону регенерации [32]. Эндотелиальные клетки 
синтезируют такие вещества, как цитокины, хе-
мокины, простагландины, адгезивные молекулы 
и др. Эти молекулы различным образом влияют 
на образование клеток-предшественников остео-
бластов [33–35]. Следовательно, факторы роста, 
которые выделяют активированные тромбоци-
ты, не только имеют проангиогенные свойства, 
но также оказывают остеогенный эффект [36, 37]. 
Е. Cenni и соавт. [38] предположили, что увели-
чение пролиферации эндотелиальных клеток 

и экспрессии специфической мРНК определяется 
совокупностью факторов роста: биологически ак-
тивными молекулами, выделившимися из тром-
боцитов, и проангиогенными молекулами, содер-
жащимися в плазме.

Исследования PRP в сочетании с биомате-
риалами на экспериментальных животных

Сегодня накоплен большой объем исследова-
ний, касающихся влияния PRP на регенерацию 
костной ткани экспериментальных животных. 
Ученые используют различные комбинации PRP 
с мезенхимальными клетками, имплантацион-
ными материалами, трансплантатами, биоло-
гически активными веществами. К сожалению, 
полученные результаты противоречивы, и опуб-
ликованные данные трудно интерпретировать.

T. S. Roukis и соавт. [39] после проведения мета-
анализа научной литературы пришли к выводу, 
что PRP способствует пролиферации клеток, 
эффективному течению естественных этапов ре-
генерации и является безопасным, легким в по-
лучении и эффективным источником формирова-
ния новой кости.

В условиях развития современных медицинских 
технологий увеличилось количество биоматериа-
лов, которые могут применяться для заполнения 
дефектов костной ткани. К ним относятся имп-
лантаты как биологического (ксено-, алло- и ауто-
трансплантаты), так и небиологического (метал-
лы, керамика, биостекло и др.) происхождения. 
Все заместительные материалы определенными 
достоинствами и недостатками, которые подроб-
но описаны в разных работах. Некоторые ученые 
предполагают, что результат лечения может пре-
допределять оптимальная комбинация имплан-
тационного материала с требуемыми свойствами 
и PRP [13]. 

T. L. Aghaloo и соавт. [40] отметили положи-
тельный эффект совместного применения ксено-
трансплантатов из губчатой кости быка и PRP 
для заполнения мелких дефектов костей черепа 
у кролика. В отношении аллотрансплантатов 
одни авторы свидетельствуют, что использова-
ние их с PRP стимулирует образование костной 
ткани, другие не обнаружили статистически до-
стоверных отличий [41–43]. J. Schneppendahl и со-
авт. [44] исследовали влияние комбинированного 
использования аутотрансплантата из губчатой 
кости и PRP на регенерацию крупных дефектов 
в диафизе длинных костей новозеландских кро-
ликов. Рентгенологически и гистоморфометриче-
ски доказано увеличение площади костной ткани 
в области травматического повреждения.
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В результате экспериментального исследова-
ния M. A. Batista и соавт. [45] выявили, что PRP 
обладает более выраженным стимулирующим 
эффектом на репаративную регенерацию кости 
по сравнению с концентратом клеток красного 
костного мозга. В группе экспериментальных жи-
вотных через 4 недели после введения в дефект 
большеберцовой кости PRP зарегистрировано 
практически полное заполнение его компактной 
костной тканью. В группе кроликов, где приме-
нили концентрат клеток красного костного мозга, 
репарационные процессы были выражены слабее, 
а костный регенерат характеризовался меньшей 
плотностью и интеграцией с материнской костью.

M. J. Nagata и соавт. [46] провели комплекс-
ное гистологическое исследование регенерации 
дефектов костной ткани критического размера 
на кроликах с использованием аутогенной PRP 
и костных аутотрансплантатов. Критическим 
считали размер дефекта кости, когда невозмож-
но естественное восстановление ее целостности. 
Авторы обнаружили достоверное увеличение 
скорости регенерации на 4-й неделе по сравне-
нию с контрольной группой. В более поздние 
периоды достоверных отличий между группами 
не выявлено. Проведя серию экспериментов, ав-
торы пришли к выводу, что для достижения поло-
жительного влияния на регенераторный процесс 
в дефектах критического размера необходимо 
создать трансплантат с соответсвующим соотно-
шением объема аутокости и PRP [47].

P. Kasten и соавт. [24] продемонстрировали 
увеличение объема новообразованной костной 
ткани, ускорение васкуляризации и оптимизацию 
регенераторного процесса в целом при сочетан-
ном применении стромальных клеток костного 
мозга, PRP и гидроксилапатита для регенерации 
дефектов критического размера у кроликов.

M. Hakimi и соавт. [48] оценили влияние со-
вместного применения аутотрансплантатов кост-
ного мозга с гранулами фосфата кальция и PRP 
для стимуляции регенерации в дефектах крити-
ческого размера (диаметр 11 мм, глубина 25 мм), 
выполненных в проксимальном метафизе боль-
шеберцовой кости свиней. С помощью рентгено-
логических и гистоморфометрических методов 
установлено увеличение площади костной ткани 
в зоне дефекта через 6 недель после трансплан-
тации по сравнению с контролем. Другая группа 
ученых продемонстрировала противоположный 
эффект при использовании двухфазных подло-
жек для заполнения остеохондральных дефектов 
в мыщелках бедренных костей свиней. Возможно, 

аутотрансплантат костного мозга и PRP подавля-
ли действие друг друга, гораздо лучший резуль-
тат проявлялся при использовании их по отдель-
ности [49].

Показано, что PRP способствует увеличению 
скорости перестройки синтетических заменителей 
костной ткани. Так, A. D. Sebben и соавт. [50] обнару-
жили, что добавление к α-трикальцийфосфатному 
цементу PRP приводит к повышению остеоин-
дуктивных свойств трансплантата при заполне-
нии дефектов бедренных костей у крыс. Анало-
гичные результаты были получены и другими 
исследователями на различных модельных объ-
ектах [51, 52]. P. Jungbluth и соавт. [53] изучили 
сочетанное использование фосфатных гранул 
и аутотрансплантата с PRP для заполнения де-
фектов в проксимальном метафизе большебер-
цовой кости 16 минисвиней. Через шесть недель 
после операции рентгенологически и гистомор-
фометрически выявлено достоверное увеличение 
костеобразования в группе с использованием PRP 
в центральной (p < 0,01) и кортикальной (p < 0,04) 
областях дефекта по сравнению с контрольной 
группой. Отмечено повышение резорбции фос-
фатных гранул у животных этой же группы. Од-
нако авторы наблюдали не во всех случаях пол-
ное заполнение дефекта костной тканью даже 
в группе с PRP.

T. B. Jensen и соавт. [41] исследовали возмож-
ность применения PRP отдельно, в комбинации 
с титановыми имплантатами и чипсами из кост-
ных аллотрансплантатов. Материалы помещали 
в дефекты плечевых костей собак. При введении 
в дефекты пористых титановых имплантатов 
с покрытием из гидроксилапатита, вокруг них 
образовывался зазор шириной 2,5 мм, который 
заполняли аллотрансплантатами. Через 3 недели 
после операции проводили гистоморфометрию. 
Лучший результат обнаружен в случае исполь-
зования только аллотрансплантата. Отмечено 
увеличение прочности фиксации имплантата, 
формирование костной ткани в зазоре между 
имплантатом и материнской костью путем кон-
тактного остеогенеза. Отличительных особен-
ностей в сериях эксперимента с PRP и без нее 
не зафиксировано.

W. Peng и соавт. [54] проанализировали 
в эксперименте возможность использования ти-
тановых имплантатов одновременно с ауто-
генной PRP. Кроликам устанавливали зубные 
титановые имплантаты, вокруг которых обра-
зовывалась щель шириной 4,0 мм. Ее заполняли 
ксенотрансплантатом или ксенотрансплантатом  
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в сочетании с PRP. Через 1, 2, 3, 4, 5 и 6 недель 
проведен гистологический анализ дентальных 
имплантатов и окружающей костной ткани. По-
казано формирование в дефекте костной ткани 
только в контрольной группе, поэтому был сделан 
вывод, что использование PRP совместно с ксе-
нотрансплантатами не эффективно.

X. Cheng и соавт. [55] вводили гелеобразную 
PRP в сочетании с мезенхимальными стволовы-
ми клетками костного мозга в зону дефектов кос-
тей черепа критического размера (15 мм) у кро-
ликов. Образцы исследовали рентгенологически, 
гистологически и биомеханически через 12 не-
дель после операции. Выявлено, что совместное 
использование PRP и стволовых клеток стиму-
лирует остеогенез и может быть рекомендовано 
для оптимизации регенерации в случае дефектов 
кости критического размера.

Исследовали возможность одновременного воз-
действия блокатора кальциевых каналов (амлодипи-
на) и PRP на регенерацию дефекта большеберцовой 
кости на крысах линии Wistar [56]. На 21 и 30-е сут-
ки площадь костной ткани была достоверно боль-
ше в группах с использованием PRP отдельно или 
совместно с блокаторами кальциевых каналов. 
Сделан вывод, что PRP можно применять с блока-
торами кальциевых каналов для модулирования 
их действия.

Исходя из результатов анализа литературы, 
можно сделать вывод, что PRP способствует ре-
генерации костной ткани в условиях in vivo [57]. 
Положительный эффект PRP на процесс вос-
становления костной ткани особенно выражен 
на ранних сроках регенерации (4–6 недель) [46], 
на поздних этапах влияние PRP нивелирует-
ся [58, 59]. Кроме того, сочетание PRP с мезен-
химальными стволовыми клетками, костными 
трансплантатами [60–62] или искусственными 
подложками [24] представляет собой особый ин-
терес для изучения оптимизации регенерации 
дефектов кости критического размера. Это на-
правление исследований остается актуальным 
и нуждается в дальнейшей разработке, т. к. рас-
хождения полученных результатов затрудняет 
их полноценную и объективную интерпретацию. 
Возможно, различия могут зависеть от вида под-
опытных животных, методики получения PRP, 
размеров и локализации дефектов кости, состо-
яния окружающих тканей и других факторов 
(наличия мезенхимальных стволовых клеток, 
подложек из естественных или искусственных 
материалов) [6, 7, 14, 20, 24]. 

Исследование PRP для восстановления кост-
ной ткани в клинических условиях

Специалисты возлагают большие надежды на ис-
пользование PRP в клинической практике в свя-
зи с малоинвазивностью методик ее получения 
и малой себестоимостью. Однако результаты, как 
и в экспериментах на животных, разнообразны. 

В настоящее время в научной литературе 
представлено множество работ, касающихся при-
менения PRP в стоматологии и челюстно-лице-
вой хирургии [12, 63, 64]. В клинической прак-
тике PRP используют как самостоятельно, так 
и в сочетании с различными имплантационными 
материалами, фармацевтическими агентами, фак-
торами роста, мезенхимальными клетками и др. 
Л. Р. Хусаинова и соавт. [65] продемонстрирова-
ли положительный эффект комбинированного 
применения биоматериала «Аллоплант» и PRP. 
Авторы утверждают, что такая комбинация зна-
чительно ускоряет процессы репаративной ре-
генерации и снижает воспаление в послеопера-
ционном периоде, что позволяет значительно 
повысить эффективность хирургического лече-
ния внутрикостных дефектов пародонта. Предпо-
ложительно, сроки максимального влияния PRP 
ограничиваются начальными фазами регенера-
ции, на более поздних использование PRP менее 
эффективно [66]. Опубликовано большое количест-
во работ, посвященных восстановлению альвео-
лярного отростка челюсти с применением PRP 
[12, 63, 64]. Известны исследования, демонстри-
рующие влияние PRP на регенерацию дефектов 
кости свода черепа [67].

В ортопедии и травматологии использование 
PRP считается перспективным методом оптими-
зации регенерации кости [68]. Одними из осново-
положников направления являются R. Marx 
и соавт. [8], которые первыми проанализировали ре-
зультаты использования PRP в комбинации с кост-
ным аутогенным материалом для оптимизации 
остеорепарации. Сегодня накоплен большой объем 
знаний относительно влияния PRP при различ-
ных патологических состояниях опорно-двигатель-
ной системы: несращениях переломов [69–71], 
удлинении бедренной и большеберцовой костей 
[72, 73], дистракционном остеогенезе [74], спон-
дилодезе [75], хирургических операциях на кис-
ти [76] и артопластике суставов [77, 78].

O. Galasso и соавт. [69] отметили, что примене-
ние PRP в сочетании с мезенхимальными стволо-
выми клетками приводит к хорошим результатам 
при лечении пациентов с длительно несростаю-
щимися переломами. Также показана возможность 
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использования трансплантата костного мозга со-
вместно с PRP при аналогичных патологиях [70]. 
Введение PRP в область гипопластического лож-
ного сустава существенно снижает количество 
неудовлетворительных исходов. В результате 
декортикации зоны ложного сустава с последую-
щим блокирующим остеосинтезом совместно 
с применением PRP удалость достичь полной 
консолидации отломков в среднем за 5,4 мес. [69]. 
По данным Г. А. Кесян с соавт. [71], применение 
коллапана (гидроксилапатит в сочетании с кол-
лагеном) с PRP у пациентов с длительно несрас-
тающимися переломами и ложными суставами 
длинных костей конечностей оказывает выра-
женное активизирующее действие на процессы 
остеогенеза. У больных, которым вводили PRP, 
консолидация переломов и ложных суставов на-
ступала в большинстве случаев. Сроки сраще-
ния при замедленно консолидирующихся пере-
ломах сократились по сравнению с контрольной 
группой на (11,0 ± 2,3) дня, а при несросшихся 
переломах и ложных суставах длинных костей — 
на (20,0 ± 4,3) дня. Также положительные резуль-
таты применения PRP для лечения ложных суста-
вов костей получены в исследованиях Н. В. Дедух 
и соавт. [76], В. Л. Брехова и соавт. [79]. 

При использовании комбинации PRP и пункта-
та костного мозга в качестве заменителя костной 
ткани не отмечено преимущества по сравнению 
с применением чистого аутогенного трансплан-
тата костного мозга из подвздошной кости [80]. 
В то же время D. H. Lee и соавт. [74] зафикси-
ровали положительные результаты введения PRP 
и костного мозга в зону дефекта бедренной кости 
пациентов, которых лечили с помощью дистрак-
ционного остеосинтеза.

В. Г. Самодай и соавт. [81] показали, что при-
менение PRP улучшало результаты хирургического 
лечения больных с дефектами костной и хряще-
вой тканей, уменьшало количество реостеосин-
теза в 7 раз и приводило к сокращению сроков 
нетрудоспособности на 15 %. 

Особый интерес для травматологии и ортопе-
дии представляет использование PRP у больных 
со значительным диастазом отломков костей пос-
ле остеотомии, поскольку в таких случаях тяжело 
добиться их полного сращения. J. C. Peerbooms 
и соавт. [82] использовали костную стружку со-
вместно с PRP для заполнения образовавшейся 
после остеотомии щели между отломками больше-
берцовой кости, однако не получили значимого 
улучшения результатов по сравнению с пласти-
кой только костным трансплантом. Подобные ис-

следования требуют продолжения в связи с боль-
шими надеждами на возможность оптимизации 
процессов регенерации.

Использование PRP в комбинации с мезенхи-
мальными стволовыми клетками также приводит 
к хорошим результатам. S. Li и соавт. [83] пока-
зали достоверное улучшение костеобразования 
на ранних стадиях процесса (2–6 недель) при со-
вместном использовании PRP, мезенхимальных 
стволовых клеток и β-трикальцийфосфатом.

В настоящее время технологии позволяют соз-
давать искусственные заменители кости, которые 
представляют альтернативу костным трансплан-
татам. M. Rampichovа и соавт. [84] разработали 
трехмерную поли-ε-капролактоновую фиброз-
ную подложку, которая демонстрирует хорошие 
результаты при совместном использовании с PRP. 
Это направление чрезвычайно актуально, однако 
мнения авторов очень разнятся относительно эф-
фективности использования в ортопедии и трав-
матологии искусственных заменителей кости.

М. Rapp и соавт. [85] отметили эффективность 
лечения костных кист больших размеров и свя-
занных с ними патологических переломов у детей 
с применением интрамедуллярного остеосинтеза 
и заполнением полости кисты смесью PRP и ксе-
нотрансплантата костной ткани Orthoss®. Авто-
ры не зафиксировали ни одного факта интраопе-
рационных или послеоперационных осложнений, 
рефрактур или рецидивов кист в течение периода 
наблюдения.

В последние годы появляется все больше со-
общений об антибактериальной активности 
PRP и о возможности обогащения ее антибакте-
риальными препаратами [5, 86]. В. Г. Самодай 
и соавт. [87] дополнительно насыщали PRP анти-
биотиками, это оказалось эффективным в лече-
нии гнойно-воспалительных процессов костной 
ткани. Однако воздействие антибактериальных 
средств на факторы роста в плане токсического 
или ингибирующего влияния не изучено. Сле-
довательно, указанные выводы также не имеют 
однозначного характера. 

Выводы
Сегодня количество направлений исследова-

ний, объединенных понятием «репаративная ме-
дицина», неуклонно растет.

Весьма перспективным объектом для изучения 
с целью разработки способов оптимизации реге-
нерации кости является обогащенная тромбоци-
тами плазма. Безопасность, эффективность и эко-
номическая целесообразность PRP достаточно 



132 ISSN 0030-5987. Ортопедия, травматология и протезирование. 2017.  № 3

широко освещены в научной литературе. Однако 
существенным недостатком PRP является отсут-
ствие прочностных характеристик, необходимых 
для биоматериалов, используемых для заполне-
ния дефектов кости, особенно критического раз-
мера, образованных в результате остеотомии или 
удаления опухолей. В связи с этим особый ин-
терес представляет разработка комбинаций PRP 
с остеопластическими материалами, для чего 
следует подобрать биоматериал с соответствую-
щими физико-химическими свойствами и опре-
делить его оптимальное количественное соотно-
шение с PRP. Кроме того, можно предположить, 
что использование PRP в сочетании с остеоплас-
тическими материалами, насыщенными мезен-
химальными стволовыми клетками и факторами 
роста, позволит создать трансплантаты с физио-
логическими и анатомическими характеристика-
ми, максимально приближенными к естествен-
ным свойствам костной ткани, т. е. добиться так 
называемой «витализации» трансплантата. В на-
стоящее время существует много нерешенных 
вопросов, требующих дальнейших исследований: 
унификация методики получения PRP, выбор ме-
тода насыщения остеопластических материалов 
мезенхимальными клетками и факторами роста 
и др.

Конфликт интересов. Авторы декларируют отсутствие 
конфликта интересов.
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ВНИМАНИЮ АВТОРОВ

В связи с тем, что журнал внесен в Перечень научных специализирован-
ных изданий, в которых могут публиковаться результаты диссертационных 
работ, обращаем ваше внимание на необходимость указывать на титуль-
ном листе статьи на трех языках (рус., укр., англ.)следующие сведения: 1) 
фамилию, имя, отчество; 2) название статьи; 3) официальное название уч-
реждения и отдела (кафедры, лаборатории), в котором выполнена работа. 
Фамилия автора и учреждение, в котором он(она) работает, должны сопро-
вождаться одним цифровым индексом.

Кроме того, на отдельном листе просим предоставить сведения о каждом 
из авторов: 1) фамилию, имя и отчество; 2) должность; 3) полный почтовый 
служебный адрес и e-mail; 4) номер служебного телефона и факса. Необхо-
димо указать контактное лицо.

При подготовке статьи следует соблюдать правила для авторов, публи-
куемые в журнале и на сайте otp–journal.com.ua. 


