
Актуальные проблемы медицины. 2022. Т. 45, № 4 (388-399)
Challenges in modern medicine. 2022. Vol. 45, No. 4 (388-399)

УДК 617-089.844
DOI 10.52575/2687-0940-2022-45-4-388-399 
Обзорная статья

К вопросу о применении обогащенных тромбоцитами 
фибриновых сгустков

Пахлеванян С.Г .1 , Ш евченко JI.B.1 , Ш евченко А.Ю .1 ,
Пахлеванян В.Г .2 , Пахлеванян Г.Г .2

Белгородская областная клиническая больница Святителя Иоасафа,
Россия, 308007, Белгород, ул. Некрасова, 8/9;

2) Белгородский государственный национальный исследовательский университет,
Россия, 308015, Белгород, ул. Победы, 85 

E-mail: sam.lord@mail.ru

Аннотация. Медицинскими сообществами разных стран всё больше выражается интерес к 
клеточным технологиям. Применение собственного биологического материала пациента в лечении 
различных заболеваний является перспективой будущего. Так, использование APRF -  advanced 
platelet-rich fibrin (обогащённый тромбоцитами фибриновый сгусток) в лечении различных 
раневых дефектов является как альтернативой более дорогих методик, так и более безопасной для 
пациента. Применение их описывается в разных сферах медицины, так как они имеют ряд 
полезных свойств: местное иммуномодулирующее действие, противовоспалительное и
регенеративное. В статье представлен обзор отечественной и зарубежной литературы в области 
применения обогащённых тромбоцитами фибриновых сгустков в лечение различных раневых 
дефектов, который может быть полезным для ознакомления и использования в практике врачами 
стоматологического, хирургического и травматологического профилей.
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Abstract. Medical communities in different countries are increasingly expressing interest in cellular 
technologies. The use o f the patient's own biological material in the treatment o f various diseases is a 
prospect of the future. Thus, the use of APRF -  advanced platelet-rich fibrin clots in the treatment of various 
wound defects is both an alternative to more expensive techniques and safer for the patient. Their use is 
described in various fields o f medicine, as they have a number o f useful properties: local 
immunomodulatory, anti-inflammatory and regenerative effect. This article presents an overview of national 
and foreign literature in scope o f advanced platelet-rich fibrin clots in the treatment o f various wound 
defects, which can be effective for introduction and use in practice by surgeons, dentists, traumatologists.
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Введение

При возникновении различных травм с нарушением целостности сосудистой стенки 
и обнажением волокон коллагена активизируется сложная система по восстановлению це
лостности повреждения, в которую включаются: местное сужение сосудов рядом с трав
мой, снижающая локальный кровоток, тромбоцитарное (формирование рыхлого сгустка) и 
плазменное свертывание (цементирование рыхлого сгустка фибриновой сетью). Два по
следних фактора всегда работают совместно. В дальнейшем происходит процесс неоан- 
гиогенеза [Сонис и др., 2016; Ш ибеко и др., 2020].

Компоненты последних двух факторов используют в медицине в различных целях -  
от косметических до восстановления различных раневых дефектов. Одной из разновидно
стей использования аутогенных материалов крови являются концентраты тромбоцитов, 
которые обладает рядом полезных свойств: ускоряют регенерацию тканей, ангиогенез, 
является иммуномодулирующим и противовоспалительным агентом, обезболивающий 
эффект, также немаловажно значение антимикробного эффекта. В основном они пред
ставлены двумя группами, которые, в свою очередь, разделяются на разновидности: 1 -  
обогащенная тромбоцитами плазма (Platelet Rich Plasma (PRP), жидкая форма или суспен
зия); 2 -  обогащенный тромбоцитами фибрин (Platelet Rich Fibrin (PRF), твердая форма). 
Некоторые авторы выделяют в отдельную группу обогащенный тромбоцитами гель 
(Platelet Rich Gel (PRG)) [Конторщикова и др., 2018; М аланин и др., 2018; Aggour, Gamil, 
2017; Elghblawi, 2017; Mariani, Pulsatelli, 2020].

Цель обзора -  обобщение и систематизация имеющихся на данный момент знаний об 
обогащённых тромбоцитами фибриновых сгустках. Обозначение основных исторических ас
пектов развития и анализ современных методик приготовления аутогемопрепаратов. Разбор 
основных перспективных направлений использования обогащённых препаратов крови.

М атериалы и методы

Исследование включает анализ сведений и материалов научных трудов, представ
ленных в крупнейших научных медицинских базах e-library, PubMed, Cyberleninka, Europe 
PMC, NCBI.NLM  и др.

Основные исторические предпосылки развития

Применение аутогемотерапии встречается в различных источниках, одна из таких 
работ описывается в древнем Египте. Август Бир в своих работах в 1905 году обратил 
внимание, что переломы лучше срастаются при воспроизведении «искусственных гема
том». В дальнейшем данная методика применялась при лечении различных гнойных забо
леваний, особенно при фурункулезе, об этом в своих работах указывает Андреас Лэвен в 
1923 году. В 1934 году Войно-Ясенецкий В.Ф. в своей знаменитой работе «Очерки гной
ной хирургии» описывает применение аутогемотерапии и аутосеротерапии. Данная мето
дика нашла широкое применение особенно во времена СССР и зарекомендовала себя как 
методика для активации защитных и восстановительных механизмов организма [Ачкасов 
и др., 2013; Сонис и др., 2016; Бакулев и др., 2020].

Кроме лечебных качеств применения данной методики, к положительным сторонам 
можно отнести отсутствие мутагенных эффектов (факторы роста, содержащие в обога-
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щенной плазме, воздействуют на клеточную мембрану, а не на клеточное ядро), полная 
биосовместимость, минимальный риск возникновения местной инфекции, низкий уровень 
трансмиссивных заболеваний, низкая себестоимость [Маланин и др., 2018; Бакулев и др., 
2020; Лисицын и др., 2020; Медведев и др., 2020].

С дальнейшим прогрессом в науке и медицине начали использовать плазму, обога
щенную тромбоцитами, которую получали после центрифугирования крови. Изначально 
данная плазма использовалась в траснфузионной медицине. Так, в 1954 году Kingsley C.S. 
использовал термин PRP (platelet-rich plasma) в обозначении концентрата тромбоцитов при 
лечении тяжелой тромбопении. Данная методика позволяет разделять на фракции цельную 
кровь пациента, при этом в полученной плазме уровень содержания тромбоцитов больше в 
3-6  раз [Пахомова, Смирнова, 2017; Ш ибеко и др., 2020; Mariani, Pulsatelli, 2020].

Применение аутогенной обогащенной тромбоцитами плазмы описывается в 1965 году 
при лечении пациентов с дефектами костей лицевого скелета в Калифорнийском универси
тете [Ачкасов и др., 2013; Сонис и др., 2016; Малыгина и др., 2017; Бакулев и др., 2020].

Благодаря своим положительным качествам и низкой экономической затрате данная 
методика нашла свое применение в офтальмологии, общей хирургии, челюстно-лицевой хи
рургии, стоматологии, травматологии, урологии, пластической хирургии, комбустиологии, 
отоларингологии, сердечно-сосудистой хирургии, дерматологии. Получают ее при помощи 
центрифугирования цельной крови с разделением ее на компоненты по градиенту плотности 
[Ачкасов и др., 2013; Сонис и др., 2016; Скоробогатько и др., 2019; Бакулев и др., 2020; Ко
тельников и др., 2020; Лисицын и др., 2020; Медведев и др., 2020; Du et al., 2018].

В 1970 году Matras Н. в экспериментальном исследовании на мышах при помощи 
фибринового клея заживлял раны на коже. В 1978 году Rosenthal A.R. и соавторы использо
вали «смесь тромбоцитов-фибриноген-тромбин» в экспериментальных исследованиях для 
герметизации проникающих ран роговицы. Начиная с конца 1980-х годов плазму, обога
щенную тромбоцитами, начали использовать вместо фибринового герметика, эпителизиру- 
ющих средств при хронических язвенных процессах. Так, в 1986 году Knighton D.R. и соав
торы продемонстрировали успешное лечение аутологичными тромбоцитарными факторами 
хронических длительно незаживающих ран. В 1990 году обогащенную тромбоцитами плаз
му применили при лечении дефектов нижней челюсти после удаления опухолей. В 1995 го
ду Gaudric A. с соавторами получили положительные результаты у групп пациентов, ис
пользуя богатую тромбоцитами плазму при макулярных разрывах после оперативного ле
чения. В 1997 году Whitman D.H. и соавторы в своей работе предложили применять «гель 
тромбоцитов» в челюстно-лицевой хирургии как альтернативу фибриновому клею. [Захаров 
и др., 2016; Сонис и др., 2016; Бакулев и др., 2020; Mariani, Pulsatelli, 2020].

В 1998 году M arx R.E. и соавторы публикуют статью: «Platelet-rich plasma: Growth 
factor enhancement for bone grafts», где описывают использование PRP для заживления ко
стей в челюстно-лицевой хирургии. Считается, что после публикации данного исследова
ния термин PRP объединил единым термином концентраты, содержащие тромбоциты. В 
дальнейшем были получены более плотные сгустки, которые называют обогащенные 
тромбоцитами фибриновые матриксы (PRFM), или чистым обогащенным тромбоцитами 
фибрином (P-PRF). В 2001 году Choukroun J. и соавторы публикуют свою работу: «Une 
opportunite’ en paro-implantologie: Le PRF». L-PRF -  это богатый лейкоцитами и тромбоци
тами фибрин. Данная группа считается концентратом тромбоцитов «второго поколения» 
[Choukroun, Miron, 2017; Mariani, Pulsatelli, 2020].

В 2008 году Xiao-Hong Li и соавторы указывают на положительный эффект богатой 
тромбоцитарной плазы на процессы заживления после инфаркта в эксперименте на кры
сах [Li et al., 2008].

Абсолютных противопоказаний в применении PRP нет, есть относительные противопо
казания, к которым можно отнести тромбоцитопении (менее 100 000/мкл), тромбоцитопатии,
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анемии средней и тяжелой степени, использование антикоагулянтов, острый инфекционный 
процесс, онкологические заболевания, беременность [Маланин и др., 2018].

Основные сферы применения

В дерматологии и косметологии применяется PRP у пациентов с глубокими морщи
нами, жирной кожей, с нерубцовыми аллопециями, с псориатическими и экзематозными 
процессами на коже, для заживления после воздействия СО2-лазера. Так, с 2003 года нача
ты исследования по применению PRP в лечении пациентов с алопецией. В 2004 году был 
запантентован плазмолифтинг для лечения фотодерматозов и омоложения лица [Сонис и 
др., 2016; Пахомова, Смирнова, 2017; Бакулев и др., 2020].

В офтальмологии PRP применяют местно при лечении ксерофтальмии, нейротрофи- 
ческой кератопатии, язвах роговицы, макулярных разрывов, инфекционных кератитах для 
уменьшения воспаления и субъективных ощущений, особенно боли [Сонис и др., 2016].

В стоматологии богатая тромбоцитами плазма применяется при лечении заболеваний 
парадонта, наращивании костных и мягких тканей [Сонис и др., 2016; Шамардин, 2017].

В общей хирургии данная методика нашла применение при лечении трофических язв 
различной этиологии, пролежней, синдрома диабетической стопы с различной локализа
цией ран [Оболенский, Ермолова, 2012].

В урологии данная методика нашла применение в лечении эректильной дисфункции, 
интерстициального цистита, в экспериментальных исследованиях было изучено профи
лактическое влиянии PRP на формировании стриктуры уретры при ее повреждении [Мед
ведев и др., 2020].

В оториноларингологии описываются случаи применения обогащенной тромбоци
тами плазмы в качестве гемостатического и анальгезирующего средства при тонзиллэкто- 
мии [Семенов, Якобашвили, 2007].

В комбустиологии применяют для сокращения времени эпителизации и снижения 
возникновения гнойно-некротических осложнений [Ачкасов и др., 2013].

В 2011 году М еждународное общество клеточной медицины создали «Рекомендации 
по использованию богатой тромбоцитарной плазмы» для травматологии и ортопедии [Па
хомова, Смирнова, 2017; Бакулев и др., 2020].

В последние годы PRP начали широко использовать для лечения заболеваний опор
но-двигательного аппарата для снижения местного воспаления, стимулирования анабо
лизма хрящей и синовиальной оболочки. Так, при различных травмах мышц и связок дан
ная методика помогает ускорить процессы заживления, снизить местный отек тканей. 
Применяется богатая тромбоцитами плазма при лечении пациентов с замедленной консо
лидацией костей или с ложными суставами. В 2020 году Очкуренко А.А. и соавторы про
демонстрировали положительный эффект применения PRP в лечении эпикондилита плеча 
в сравнении с использование кортикостероидной терапии [Сонис и др., 2016; М алыгина и 
др., 2017; М аланин и др., 2018; Котельников и др., 2020; Лисицын и др., 2020; Очкуренко 
и др., 2020; Setayesh et al., 2018; Mariani, Pulsatell, 2020].

В 2009 году Ehrenfest D.M.D. и соавторы в своей работе «Classification of platelet concen
trates: from pure platelet-rich plasma (P-PRP) to leucocyte- and platelet-rich fibrin (L-PRF)» описа
ли классификацию сгустков, согласно которой выделяют 4 категории в зависимости от со
держания в них лейкоцитов и фибрина [Котельников и др., 2020; Ehrenfest et al., 2017]:

1) чистая обогащенная тромбоцитами плазма крови (PPRP -  Pure Platelet Rich 
Plasma) -  препарат без лейкоцитов и с низкой плотностью сети фибрина после активации, 
методы получения -  сепаратор PRP, Vivostat PRF или Anitua’s PRGF. Препараты данной 
группы представлены в жидкой или активированной гелеобразной форме;

2) обогащенная лейкоцитами и тромбоцитами плазма крови (LPRP -  Leucocyte and 
Platelet Rich Plasma) -  препарат с высоким содержанием лейкоцитов и с низкой плотно-
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стью  сети  ф и б р и н а  п осле акти вац и и , м ето ды  п о лу ч ен и я  -  C urasan , R egen , P la te ltex , 
S m artP R eP , P C C S , M ag e llan  и G PS P R P . П р и  это м  тер м и н ы  P P R P  и L P R P  о тн о сятся  к н е 
ак ти ви р о ван н ы м  ж и д ки м  ф о р м ам  эти х  п родуктов , то гд а  как  их  ак ти ви р о ван н ы е верси и  
н азы ваю тся  гели  P P R P  и гели  L P R P  соответствен но .

3) чисты й  обогащ енн ы й  тром б оц и там и  ф и бри н  (PPR F -  P u re  P la te le t R ich  F ib rin ) -  
п реп арат без лей коц итов  и с вы сокой  плотностью  сети  ф и бри н а после активации, м етод  п о 
лучени я -  F ibrinet. Д ан н ы е п реп араты  п редставлен ы  как в гелевой  ф орм е, так  и в твердой;

4) о б о гащ ен н ы й  л ей к о ц и там и  и тр о м б о ц и там и  ф и бри н  (L P R F  -  L eu co cy te  and  P la te le t 
R ich  F ib rin ) -  п р еп ар ат  с вы со ки м  со д ер ж ан и ем  л ей к о ц и то в  и с вы со ко й  п лотностью  сети  
ф и б р и н а п осле акти вац и и , м етод  п о лу ч ен и я  -  C h o u k ro u n ’s P R F , In tra  Splin  L -P R F. Д ан н ы е 
п р еп араты  п ред ставлен ы  как  в си л ьн о  ак ти ви зи р о ван н о й  гел ево й  ф орм е, так  и в твердой .

В  2012  году  A. M ish ra  п р ед ло ж и л  кл асси ф и кац и ю  P R P , согласн о  кото р о й  вы делял  
4 ти п а  P R P  в зави си м о сти  от  ко л и чества  л ей ко ц и то в , тр о м б о ц и то в  и от  н ал и чи я  и ли  о т 
сутстви я ак ти вац и и  [М алани н  и др ., 2018; E h ren fes t e t al., 2014; L an a  et al., 2017]:

Т ип  1: кол и чество  л ей ко ц и то в  п овы ш ен н ое, без активац и и , ко л и чество  тр о м б о ц и то в  
(А  -  в 5 раз и более; Б  -  м енее 5 раз);

Т ип  2: ко л и чество  л ей ко ц и то в  п овы ш ен н ое, акти ви р о ван н о е , ко ли чество  т р о м б о ц и 
то в  (А  -  в 5 раз и более; Б  -  м енее 5 раз);

Т ип  3: ко ли чество  л ей ко ц и то в  м и н и м ал ьн о е  или  отсутствует , без акти вац и и , ко л и ч е
ство  тр о м б о ц и то в  (А  -  в 5 раз и более; Б  -  м ен ее  5 раз);

Т ип  4: кол и чество  л ей ко ц и то в  м и н и м ал ьн о е  или  отсутствует , акти ви рован н ое, к о л и 
чество  тр о м б о ц и то в  (А  -  в 5 раз и более; Б  -  м енее 5 раз).

В  2012  году  J.M . D eL o n g с  и соавт. вн едр и л и  кл асси ф и кац и ю  под  н азван и ем  P A W  
(P late le ts  -  A c tiv a tio n  -  W h ite  b lo o d  cells), которая  у ч и ты в ает  3 п арам етра: аб со л ю тн о е к о 
л и ч ество  тр о м б о ц и то в , сп особ  ак ти вац и и  их  (и сп о л ьзо ван и е  и ли  отсутстви е экзо ген н ы х  
акти вато р о в  тр о м б о ц и то в ), н ал и чи е и ли  отсу тстви е  лей коц и тов . П о  п ар ам етр у  ко л и чества  
тр о м б о ц и то в  авто р ы  в ы д ел яю т 4 п о дгр у п п ы  [L ana et al., 2017; К о тел ьн и ко в  и др., 2020]:

1. P1 (< и сх о д н ы й  ур о вен ь  тро м б о ц и то в ),
2. P 2  (> и сх о д н ы й  у р о вен ь  -  750 000 клеток /м кл),
3. P3 (> 750 0 0 0 -1  250  000 клеток /м кл),
4. P 4  (> 1 250  000 клеток /м кл).
В д ал ьн ей ш ем  д р у ги м и  авто р ам и  бы ли  п р ед ло ж ен ы  р азл и ч н ы е кл асси ф и кац и и  с д о 

п о лн ен н ы м и  кри тери ям и . В  2017  году J.F .S .D . L an a  и соавт., ан ал и зи р у я  все кл асси ф и ка
ции , ко то р ы е бы ли  п р ед ставл ен ы  ран ее , п р ед стави л и  свою  кл асси ф и кац и ю  под  н азван и ем  
M A R S P IL L  (M eth o d  -  А c tiv a tio n  -  R ed  b lo o d  cells -  Spin  -  P la te le ts  -  Im age  g u id an ce  -  
L eu k o cy tes  -  L ig h t -  А c tiva tion ), в ко то р о й  авторы  р ек о м ен д у ю т и сп о л ьзо вать  д о п о л н и 
тел ьн ы е кри тери и , которы е, по  их  м н ен и ю , явл яю тся  очен ь  важ н ы м и  [L ana et al., 2017]:

1) авто м ати ч ески й  (M ) и ли  ру ч н о й  м етод  п о лу ч ен и я  P R P  (H);
2) ко л и чество  ц ен тр и ф у ги р о ван и й  (Sp1 и ли  Sp2);
3) P R P , бо гатая  (R B C -R ) и о б ед н ен н ая  (R B C -P ) эри троц и там и ;
4) и сп о л ьзо ван и е (G + ) и ли  отсу тстви е  (G - )  ви зу ал ьн о й  н ави гац и и  по  м есту  п р и м е

н ен ия О ТП ;
5) ко н ц ен тр ац и я  тр о м б о ц и то в , со д ер ж ащ аяся  в PR P: в 2 -3 , 4 -6 , 6 -8  и в 8 -1 0  раз п ре

вы ш аю щ ая и сх о д н о е  зн ачен ие;
6) P R P , о б о гащ ен н ая  (L c-R ) и ли  о б ед н ен н ая  (L c-P ) л ей ко ц и там и , д и ап азо н  зн ачен ий ;
7) н али чи е (A + ) или  отсу тстви е экзо ген н о й  ак ти вац и и  (A - )  PR P;
8) акти вац и я  P R P  под  во здей стви ем  света  (L + ) и ли  без н его  (L -) .
Т ром боциты  в норме содерж атся в крови в концентрации  150-350  ты с./мкл. М ногие счи

таю т, что чем  больш е содерж ание их в обогащ ённой тром боцитарной  плазме, тем  лучш е эф 
фект, однако во многих работах указы вается, что наилучш ий стим улирую щ ий эф ф ект прояв
ляется при миним альной  их концентрации 1.000.000/мкл, что, в свою  очередь, почти в 3 раза
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выше нормы их содержания в крови. Основной функцией тромбоцитов в сгустке является 
синтез и продуцирование факторов роста. Первые 10 минут тромбоциты выделяют около 70 % 
факторов роста, содержащихся в них. Остальные 30 % секретируются в течение 2-3 часов. Но 
на этом продуцирующая факторы роста функция тромбоцитов не завершается. В течение по
следующих 8-10 суток тромбоциты синтезируют и секретируют вновь образованные факторы 
роста. На 10-е сутки происходит разрушение тромбоцитов с выделением небольшого количе
ства факторов роста, оставшихся в тромбоцитах [Сонис и др., 2016]. В других работах указы
вается, что максимальный выброс факторов роста происходит в первый час, однако актив
ность тромбоцитов сохраняется еще семь дней [Ачкасов и др., 2013; Бакулев и др., 2020].

Однако полученные результаты многих авторов указывают на различную вариа
бельность содержания тромбоцитов в полученной плазме. Такую разницу авторы объяс
няют состоянием самого организма пациента (пол, возраст, наличие сопутствующих забо
леваний, циркадный ритм), приемом каких-либо лекарственных средств, отсутствием 
стандартизации методов получения сгустка, протокола терапии. Mariani E., Pulsatelli L. в 
2020 году указывают, что клиническая эффективность данной методики все еще остается 
спорной [Mariani, Pulsatelli, 2020]. Влияние лекарственных средств на биологические фак
торы в плазме, обогащенной лейкоцитами и тромбоцитами, указывается в некоторых ра
ботах. Так, M annava S. и соавторы в 2019 году изучили влияние препарата напроксен на 
биологические факторы полученной плазмы, установив его негативное влияние, и реко
мендуют прекращение приема нестероидных противовоспалительных препаратов за неде
лю до начала терапии PRP [Mannava et al., 2019].

Нюансы методик приготовления

В настоящее время четкого подхода в приготовлении PRP нет. Разные авторы исполь
зуют различные центрифуги, пробирки (пластиковые или стеклянные, с напылением или без), 
протоколы для получения результата. Однако можно выделить общие аспекты в получении 
PRP: забор периферической крови у пациента, ее центрифугирование и стимуляция тромбо
цитов. Выделяют два основных протокола для получения PRP (на основе плазмы и лейкоци
тарной пленки) и множество их модификаций. В протоколах на основании плазмы использу
ют более медленные обороты центрифугирования и короткий режим вращения с получением 
концентрации тромбоцитов от 300 000 до 500 000 тромбоцитов/мкл. В протоколах на основа
нии лейкоцитарной пленки используют высокие обороты центрифугирования и длительность 
вращения с получением концентрации тромбоцитов от 500 000 до
1 500 000 тромбоцитов/мкл. Среди авторов есть споры в протоколах. Одни авторы считают, 
что повышение силы вращения центрифуги увеличивает концентрацию тромбоцитов. Другие 
авторы говорят об обратном эффекте при высокой силе вращения и возможности активации 
тромбоцитов во время центрифугирования [Медведев и др., 2020; Mariani, Pulsatelli, 2020].

Немаловажное значение имеет применение различных добавок во взятую цельную 
кровь пациента. Так, некоторые авторы добавляют антикоагулянты, антибиотики и другие 
вещества для улучшения полученной плазмы. Hua Lei и соавторы в 2009 году в исследовании 
в больнице пластической хирургии Пекинского медицинского колледжа описывают, что 
применение антикоагулянтов влияет положительно на качество и биологическую эффектив
ность обогащения тромбоцитами плазмы. Zhang N. и соавторы в 2019 году в своей работе 
также продемонстрировали положительное влияние антикоагулянтов на эффект PRP. Приме
нение какого антикоагулянта для получения лучшего результата до сих пор остается спорным 
вопросом. Другие же авторы против добавления каких-либо веществ в PRP, так как считают, 
что это может привести к побочным эффектам клинических результатов и повысит стоимость 
лечения. В 2018 году Du L. и соавторы в своей работе «A Novel and Convenient Method for the 
Preparation and Activation o f PRP without Any Additives: Temperature Controlled PRP» проде
монстрировали новый способ получения плазмы, который назвали PRP с контролируемой
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температурой (t-PRP) без применения антикоагулянтов. Методика заключалась в двухэтап
ном процессе центрифугирования крови: 1 -  получение t-PRP в условиях гипотермии (4 °C), 
2 -  активация t-PRP при помощи нагревания до 37 °C. Авторы показали, что данный вид PRP 
обладает более физиологичным pH, высоким количеством тромбоцитов, более медленным 
высвобождением и деградацией тромбоцитов по сравнению с PRP с добавлением А С Б-A 
(цитрат декстроза) (c-PRP) [Du et al., 2018; Zhang et al., 2019; Mariani, Pulsatelli, 2020].

Другой разновидностью концентратов тромбоцитов является богатый тромбоцитами 
фибрин (PRF), данную группу можно разделить на два основных вида: бедный лейкоцитами 
или чистый богатый тромбоцитами фибрин (P-PRF) и богатый лейкоцитами и тромбоцита
ми фибрин (L-PRF). Данные группы представлены в виде твердого фибрина высокой плот
ности. Получение P-PRF не отличается от протоколов получения PRP, отличительным явля
ется фаза свертывания, получаемая во время второго центрифугирования с добавлением 
CaCl2. Приготовление L-PRF гораздо проще, чем приготовление PRP, без каких-либо экзо
генных добавок после взятия крови у пациента центрифугируют на низких оборотах в стек
лянной пробирке без добавок и с получением трех слоев: нижний, содержащий эритроциты, 
средний, сам PRF и верхний, бесклеточная плазма. Данный протокол был разработан 
Choukroun J. и соавторами, позволяет получить из венозной крови пациента в сгустке почти 
все тромбоциты и около 50 % лейкоцитов [Ehrenfest et al., 2014; Mariani, Pulsatelli, 2020].

В 2015 году H. Tanaka и соавторы продемонстрировали более высокий эффект PRF с 
депротеинизированным минералом бычьей кости на регенерацию кости при синус- 
аугментации по сравнению с применением депротеинизированного минерала бычьей ко
сти без добавок [Tanaka et al., 2015].

APRF -  advanced platelet-rich fibrin (обогащённый тромбоцитами фибриновый сгу
сток). Термин предложен в 2013 году профессором J. Choukroun. Структурно APRF пред
ставляет фибриновый каркас с закреплёнными в его структуре тромбоцитами, лейкоцита
ми, моноцитами, факторами роста, фибронектином. Фибриновый каркас играет роль мат
рицы для недифференцированных клеток и, по некоторым данным, стимулирует совмест
но с фактором роста эндотелия сосудов процесс ангиогенеза [Choukroun, Miron, 2017].

Среди более 30 факторов роста, содержащихся в APRF, выделяют наиболее важные: 
фактор роста эндотелия сосудов VEGF; тромбоцитарный фактор роста PDGF-aa, PDGF-bb, 
PDGF-ab; b -трансформирующий фактор роста TGF-P1, TGF-P2; эпидермальный фактор 
роста EGF и инсулиноподобный фактор роста-1 IGF-1. Трансформирующий фактор роста 
TGF-P1,2 стимулирует пролиферацию эпидермальных и эпителиальных клеток, регенера
цию ран, косвенно ускоряет ангиогенез, преимущественно стимулируя выработку колла
гена. Фактор роста эндотелия сосудов VEGF стимулирует рост новых кровеносных сосу
дов, за счёт чего ускоряет регенерацию тканей. IGF-1 участвует в эндокринной, аутокрин- 
ной и паракринной регуляции процессов регенерации тканей, стимулирует формирование 
межклеточного вещества. EGF стимулирует рост и дифференцировку эпителиального по
крова благодаря рецепторам эпидермального фактора роста. Эпидермальный фактор роста 
связывается с рецептором на поверхности клеток, активирует внутриклеточную тирозин- 
киназу. Вышеуказанный медиатор вызывает увеличение внутриклеточного Са и усиление 
гликолиза, повышение синтеза белка, синтез ДНК и в целом ускорение деления клеток. 
PDGF мощный стимулятор регенерации тканей, ускоряет пролиферацию фибробластов и 
клеток гладкомышечной ткани, стимулирует образование соединительной ткани и участ
вует в ангиогенезе [Сонис и др., 2016; Пахомова, Смирнова, 2017; Конторщикова и др., 
2018; Du et al., 2018; Koupenova et al., 2018; Mariani, Pulsatelli, 2020].

Методика приготовления APRF достаточно проста и требует незначительных эконо
мических и временных затрат. Немаловажным фактором является использование исклю
чительно стерильных вакуумных стеклянных пробирок для приготовления APRF.

Это связано со способностью диоксида кремния ускорять процессы свёртывания 
крови, обычные пластиковые пробирки и пробирки с напылением диоксида кремния об-
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ладают значительно меньшим свёртывающим потенциалом. При заборе материала ис
пользуются интродьюсеры и вакутейнеры. Забор материала с помощью обычных стериль
ных шприцов снижает общее время забора крови и может привести к нежелательным эф 
фектам, так как после забора крови процедура центрифугирования должна начаться не 
позднее одной минуты. Обязательным моментом перед центрифугированием является пе
ремешивание крови в пробирке. Н а рынке медицинской техники существует множество 
специализированных центрифуг для изготовления APRF, IPRF и PRF с уже встроенным 
программным обеспечением, в котором указано соотношение скорости центрифугирова
ния и длительности экспозиции [Choukroun, Miron, 2017; Mariani, Pulsatelli, 2020].

В литературе также упоминаются временные рамки для использования фибриновых 
сгустков. Так, Tanaka H., Toyoshima T. указывают на необходимость непосредственно после 
приготовления сгустка фиксировать его к раневой поверхности, так как в течение первых 
10 минут тромбоциты высвобождают около 70 % содержащихся в них факторов роста. 
Свою секреторную активность тромбоциты полностью теряют в течение 8-10 суток. Другие 
же авторы рекомендует использовать полученный сгусток в течение 2 -4  часов после изго
товления, хотя не исключают ее эффективность в течение пяти дней [Tanaka et al., 2015].

Выводы

Клеточные технологии -  это одно из наиболее перспективных направлений развития ме
дицины. Всё больше и больше исследований, применяемых на практике в стационарных и ам
булаторных условиях, демонстрируют положительные результаты использования PRP и PRF. 
Данные методики нашли широкое применение в различных сферах медицины из-за простоты 
и экономичности технологии, отсутствия мутагенных эффектов, полной биосовместимости, 
минимального риска возникновения местных инфекций, низкого уровня трансмиссивных за
болеваний, положительных лечебных результатов. При анализе отечественной и зарубежной 
литературы выявлено наличие спорных моментов в приготовлении данных продуктов и их 
использовании, что является перспективным направлением ее дальнейшего исследования.
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