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ВЛИЯНИЕ ТРОМБОЦИТАРНОГО ФАКТОРА РОСТА 
НА РЕПАРАТИВНЫЕ ПРОЦЕССЫ В РОГОВОЙ ОБОЛОЧКЕ 
ПРИ ЯЗВЕННОМ ЕЕ ПОРАЖЕНИИ

Тромбоцит представляет собой небольшую 
безъядерную клетку, предшественником кото-
рой является мегакариоцит. Это систематиче-
ский и регулируемый процесс, который, как по-
лагают, происходит либо в костном мозге, либо, 
как было показано недавно, в легких [1].

Тромбоциты содержат три типа гранул. Пер-
вый тип известен как плотные гранулы (бета-
гранулы). Считается, что в каждом тромбоците 
находятся примерно 4-6 плотных гранул. Плот-
ная гранула содержит более 200 небольших мо-
лекул, включая кальций, АТФ, АДФ, 5-HT и адре-
налин, вызывающие прежде всего сосудистые 
реакции и агрегацию тромбоцитов. Второй тип 
гранул известен как альфа-гранулы, и сообща-
лось, что каждый тромбоцит содержит от 60 до 
80 таких гранул. Альфа-гранула содержит ряд 
более крупных белков, которые высвобожда-
ются либо на поверхность тромбоцитов, либо 
в кровоток после секреции гранул. Третий тип 
гранул, содержащихся в тромбоцитах, – это ли-
зосомальные гранулы, играющие важную роль в 
расщеплении белка [4].

Долгое время считалось, что основная роль 
тромбоцитов в кровообращении заключается в 
поддержании первичного гемостаза и кровото-
ка в сосуде [2, 3]. 

Тромбоциты представляют собой потенци-
альный источник множества аутологичных фак-
торов роста и белков, участвующих в регене-
рации тканей [5, 8]. Факторы роста тромбоци-
тов впервые были обнаружены учеными R. Levi-
Montalcini и S. Cohen в 1986 году [9]. В последнее 
время показана способность комплексной регу-
ляции факторами роста структуры ткани и реак-
ции на её повреждение, отмечена важная роль и 
эффективность использования факторов роста 
для восстановления поврежденных тканей [10].

Особенности морфологии и функции струк-
тур роговицы предопределяют длительность и 
специфичность заживления раневого дефекта. 
Роговица является одной из наиболее иннерви-
руемых и наиболее чувствительных тканей ор-

ганизма, что обеспечивает защиту глаз. Также 
хорошая иннервация способствует быстрому за-
живлению различных повреждений. Нервные 
волокна проникают в роговицу и образуют су-
бэпителиальное сплетение [34], следовательно, 
при язвенном поражении роговицы нарушает-
ся и ее чувствительность.

Медицина быстро продвигается к разработ-
ке менее инвазивных процедур и ускоренных 
методов лечения, которые в целом снижают за-
болеваемость и улучшают функциональное вос-
становление [5]. 

В последние годы внимание многих врачей 
привлекает технология, связанная с использо-
ванием обогащенной тромбоцитами плазмы 
(ОТП) [13-17]. Тромбоциты способны секрети-
ровать разнообразные факторы роста: тромбо-
цитарный фактор роста PDGF (PDGF-AA, PDGF-
BB, PDGF-AB), трансформирующий фактор ро-
ста (TGF-1, TGF-2), инсулиноподобный фак-
тор роста (ILGF), сосудистый эндотелиальный 
фактор роста (VEGF), эпидермальный фактор 
роста (EGF) и фактор роста нервов (NGF) [19-23]. 
Активация рецепторов факторов роста может 
стимулировать рост и дифференцировку клеток, 
ангиогенез, апоптоз или продукцию компонен-
тов внеклеточного матрикса. Кроме того, ОТП 
содержит лейкоциты (WBC), которые могут спо-
собствовать заживлению ран, особенно в про-
филактике инфекции.

Существует множество методик получения 
ОТП, но, несмотря на положительные эффекты, 
описанные различными авторами, не существу-
ет единого подхода и единого протокола по из-
готовлению ОТП [24-28].

Основную роль в процессах репарации и ре-
генерации выполняет тромбоцитарный фактор 
роста (PDGF), выделяющийся при активации или 
повреждении тромбоцитов. Кроме того, он сти-
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мулирует секреторную, миграционную и проли-
феративную активность мезенхимальных кле-
ток [18, 31]. PDGF участвует в регуляции процес-
сов острого воспаления, заживления ран и обра-
зования рубца, отвечает за клеточный рост, диф-
ференцировку, секрецию цитокинов [11, 12].

Роль различных изоформ PDGF, несомненно, 
важна, однако эта область остается относитель-
но неизученной.

PDGF-BB и PDGFR участвуют в производ-
стве коллагена [7]. По этой причине рекомби-
нантный человеческий PDGF-BВ использовался 
в клинических исследованиях.

Слезы – это доступные и неинвазивные ис-
точники, из которых можно получить биомар-
керы. При заболеваниях глаза состав слезной 
жидкости может значительно изменяться. Ис-
следование иммунного статуса слезной жидко-
сти (СЖ) при воспалительной офтальмопато-
логии является перспективным и в то же вре-
мя малоизученным направлением для прогно-
зирования течения заболевания и оценки про-
веденного лечения. 

Ц Е Л Ь
Изучить влияние PDGF-BВ на скорость реге-

нерации роговицы.

М А Т Е Р И А Л  И  М Е Т О Д Ы
Под наблюдением в отделении микрохирур-

гии глаза ДОКТМО находились 129 человек (129 
глаз, 72 мужчины, 57 женщин) в возрасте от 18-
ти до 55-ти лет с язвой роговой оболочки. Все 
больные были разделены на 3 группы (по 43 па-
циента) методом простой (случайной) рандо-
мизации по дате обращения в клинику. Всем па-
циентам был проведен подробный информаци-
онный инструктаж относительно характера ле-
чения, потенциальных осложнений и альтер-
нативных вариантов лечения. У всех пациентов 
было получено информированное согласие на 
лечение. 

Всем пациентам проводили следующие кли-
ни ко-лабораторные исследования: общий ана-
лиз крови (особое внимание уделялось гемато-
криту, общему количеству тромбоцитов, сред-
нему объему тромбоцитов), глюкоза крови на-
тощак, коагулограмма, определение PDGF-ВB в 
СЖ.

Визуальный осмотр больных проводи-
ли с применением биомикроскопии (ЩЛ-2Б), 
офтальмоскопии глазного дна (прямой налоб-
ный офтальмоскоп «SIGMA 100»). Чувствитель-
ность роговицы определяли с помощью тонко-
го волокна из ваты с подсчетом времени мига-
тельного рефлекса по методике Faulkner W. J., 
1997 г.

Пациентов распределили на три группы.

1-я группа – 43 (33,3%) пациента, которые по-
лучали традиционное лечение по стандартным 
схемам (цефуроксим внутривенно (в/в), суб-
конъюктивально (с/к), метрогил в/в, солкосерил 
с/к, диклоберл в/м; местно: левофлоксацин, ди-
клофенак, солкосериловый глазной гель, масло 
облепихи, глазная мазь флоксал).

2-я группа – 43 (33,3%) пациента, которым 
наряду с традиционным лечением вводили ан-
тибиотик в строму роговицы (деклараційний 
патент на корисну модель від 24.04.14 г № 8755/
ЗУ/14).

3-я группа – 43 (33,3%) пациента, которые на 
фоне традиционного лечения получали сочета-
ние интрастромального введения антибиотика 
в строму роговицы с инстилляцией ОТП, произ-
веденной по методике Geerling G. и соавт. [33].

Инстилляция плазмы производилась со 2-го 
дня после интрастромального введения анти-
биотика. Определяя день, когда к лечению при-
соединяли ОТП, мы ориентировались на умень-
шение клинических признаков воспаления [8]. 
Полученную плазму инстиллировали непосред-
ственно на язвенный дефект роговицы и выдер-
живали 30 секунд по 1 капле 6 р/день.

Для каждого эксперимента одну пробирку 
Vacutainer использовали для определения исхо-
дного значения тромбоцитов в цельной крови. 

Изучив литературные данные, мы выяснили, 
что среднее содержание тромбоцитарного фак-
тора роста PDGF-ВВ в слезной жидкости у паци-
ентов без какой-либо глазной патологии состав-
ляет 76,5±24,4 пг/мл [28]. Клиническими иссле-
дованиями доказано, что концентрация PDGF-
ВB в СЖ у пациентов, перенесших эксимерла-
зерную фоторефракционную кератэктомию, 
возрастала на 2-е сутки после операции и сохра-
нялись, но уже в меньшей концентрации, до 7-го 
дня после оперативного лечения [30].

Концентрацию PDGF-ВB в слезной жидкости 
определяли у пациентов всех трех групп при по-
ступлении, на 3-и, 7-е, 14-е сутки лечения и че-
рез 1 и 6 месяцев после лечения методом ИФА 
с использованием твердофазного сэндвича-
ELISA. Для этого использовали иммунофер-
ментные тест-системы Human PDGF-BB Quan-
tikine (США).

Так же концентрацию PDGF-ВB в слезной 
жидкости определяли у 32-х пациентов, не име-
ющих какой-либо глазной патологии.

Слезную жидкость набирали в утренние часы 
до инстилляции каких-либо препаратов. Слезо-
течение стимулировали поднесенным к носу ко-
мочком ваты, смоченным 10-процентным рас-
твором нашатырного спирта. Слезу набирали из 
нижнего конъюнктиваль ного свода одного глаза 
микрокапилляром в объеме 100 мкл и помеща-
ли в сухую герметичную пробир ку. Сразу после 
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забора пробы СЖ замораживали при температу-
ре –18°C. По данным литературы, свойства слез-
ной жидкости после размораживания не меня-
ются [32].

Плазму хранили при температуре +4°С в сте-
рильном флаконе.

Эффективность лечения оценивали по соот-
ношению содержания PDGF-ВB в СЖ и срокам 
эпителизации язв роговицы, а также по степе-
ни восстановления чувствительности роговицы. 
Сроки наблюдения пациентов – 6 месяцев. 

При статистической обработке материала, 
учитывая нормальное распределение показате-
лей, использовали параметрические статисти-
ческие методы. Рассчитывали среднее значе-
ние (М), среднеквадратическое отклонение (), 
ошибку среднего (m), коэффициент парной кор-
реляции Пирсона (r). Для проверки гипотезы о 
равенстве средних значений двух несвязанных 
(независимых) выборок использовали двухвы-
борочный t-критерий Стьюдента, связанных 
выборок – парный t-критерий Стьюдента. При 
множественных сравнениях применяли метод 
Шеффе. При анализе частоты признака рассчи-
тывали процент и ошибку репрезентативно-
сти. Статистически значимыми отличия счита-
ли при р<0,05.

Р Е З У Л Ь Т А Т Ы  И  О Б С У Ж Д Е Н И Е
По данным лабораторных исследований, ко-

личество тромбоцитов в крови у всех пациентов 

в среднем составило 251,6±17,2 Г/л. Содержание 
тромбоцитов после центрифугирования равня-
лось 820±29,4 Г/л. Среднее значение гематокри-
та в общем анализе крови соответствовало уров-
ню 41,7±4,3 %. Показатели коагулограммы у всех 
пациентов были в пределах нормы (табл. 1.). 

PDGF-ВB в слезной жидкости определял-
ся как в контрольной группе, так и у пациен-
тов трех групп, имеющих язву роговой оболоч-
ки, но в различной концентрации (табл. 2.). При 
поступлении статистически значимой разницы 
между тремя группами больных и контрольной 
группой по уровням PDGF-ВB выявлено не было 
(p>0,05). Однако у пациентов третьей группы, 
которые получали инстилляцию ОТП, уровень 
PDGF-ВB в СЖ на 3-и сутки лечения был суще-
ственно выше (р<0,05), чем у больных первой и 
второй групп. Необходимо указать, что эти дан-
ные сохранялись и при анализе результатов 
определения PDGF-ВB на 7-е сутки лечения. Вы-
явленная особенность пациентов на фоне ин-
стилляции ОТП была нивелирована на 14-е сут-
ки наблюдения. Также не было выявлено разли-
чий по уровню тромбоцитарного фактора роста 
в СЖ между группами и через 1 месяц и 6 меся-
цев.

Полученные данные сопоставимы со срока-
ми эпителизации язвенного дефекта роговицы. 
Так, пик начала эпителизации у пациентов 1-й, 
2-й и 3-й групп приходился на 7-е сутки лече-

Таблица 1.
Показатели коагулограммы (М±m)

Наименование 1 группа n=43 2 группа n=43 3 группа n=43 Норма

Протромбиновое время, сек 15,8±0,3 16,6±0,4 16,7±0,3 14-18

Протромбиновый индекс (по Квику), % 97,0±1,0 99,0±0,9 99,0±0,9 90-105

Тромбиновое время, сек 12,2±0,4 11,2±0,3 10,7±0,3 10-13

Таблица 2. 
Уровень PDGF-BB в слезной жидкости, пг/мл

Сроки лечения
Группы

Контроль n=32 1 n=43 2 n=43 3 n=43

При поступлении 119,9± 15,5) 157,9±10,4 152,7±10,3 159,7±11,0

3 сутки - 141,3±11,3 138,0±9,8 183,9±11,7 *

7 сутки - 123,4±10,7 120,6±11,3 169,1±8,6 **

14 сутки - 128,7±11,1 121,7±10,3 157,8±10,3

1 месяц - 121,3±12,1 121,3±10,4 137,8±10,9

6 месяцев - 119,9±15,3 119,9±15,2 122,1±11,0

Примечание: * и ** – р<0,05 и р<0,01 соответственно по сравнению с группами 1 и 2.
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ния (44,2%; 51,2%; 62,8% случаев соответствен-
но), однако у пациентов третьей группы уже на 
вторые сутки лечения (после добавления ОТП) в 
27,9% (12 глаз) случаев наблюдалось начало эпи-
телизации язвенного дефекта. 

Также следует отметить, что у пациентов пер-
вой группы сроки полной эпителизации язвы 
роговицы наблюдались и на 43-и сутки лечения 
(два пациента), у пациентов второй группы – на 
31-е сутки лечения (один пациент), тогда как у 
трех пациентов третьей группы самый поздний 
срок полной эпителизации составил 25-е сутки 
лечения.

Что касается чувствительности роговой обо-
лочки, то при поступлении у пациентов всех 
групп большой статистической разницы в сте-
пени ее снижения не было. На 14-е сутки лече-
ния у пациентов третьей группы в 32,6±7,1% слу-
чаев (14 глаз) наблюдается восстановление чув-
ствительности роговой оболочки. 

Следует отметить, что на 21-е сутки лечения 
у пациентов первой и второй групп отмечают-
ся высокие показатели снижения чувствитель-
ности роговицы, тогда как у пациентов третьей 
группы наблюдается выраженная положитель-
ная динамика, а именно: в 76,7±6,4% случаев (33 
глаза) отмечается полное восстановление чув-
ствительности, что практически в 7 раз больше, 
чем у пациентов первой группы, и в 6 раз боль-
ше, чем у пациентов второй группы. 

Через 6 месяцев после окончания лечения у 
пациентов первой и второй групп чувствитель-
ность роговой оболочки все еще оставалась сни-
женной и только в 9,8±4,6% случаев (4 глаза) и 
в 14,0±5,3% случаев (6 глаз) соответственно чув-
ствительность роговицы восстановилась до нор-
мы. У пациентов третьей группы в 86,04±5,3% 

слу чаев (37 глаз) определялась нормальная чув-
ствительность роговицы, что в 6 раз превышает 
показатель пациентов второй группы и в 8 раз – 
пациентов первой группы. Следует также отме-
тить, что в третьей группе уже с 21-х суток ле-
чения отсутствовали пациенты с показателем 
«Отсутствие чувствительности».

Таким образом, можно сделать вывод, что 
у пациентов третьей группы на фоне повыше-
ния уровня PDGF-ВB в СЖ происходит более бы-
строе восстановление не только анатомической 
целостности слоев роговицы, но и более полное 
восстановление физиологической целостности 
роговой оболочки по сравнению с традицион-
ным методом лечения. Это свидетельствует о 
роли тромбоцитарного фактора роста ВВ в ре-
парации роговицы. Уровень PDGF-ВB в слезной 
жидкости прямо пропорционален срокам эпи-
телизации роговицы.

В Ы В О Д Ы
PDGF-BB является индуцируемым компо-

нентом слезной жидкости. На фоне гиперсекре-
ции слезной жидкости, вызванной язвой рого-
вицы, отмечаются более высокие концентрации 
PDGF-BB у пациентов 3-й группы, получавших 
ОТП, на этапе эпителизации язвы роговицы – 
3-и (p<0,05) и 7-е сутки (p<0,01) лечения. 

Применение плазмы, обогащенной тромбо-
цитами в сочетании с интрастромальным вве-
дением антибиотика, позволяет повысить эф-
фективность лечения язв роговой оболочки пу-
тем ускорения сроков эпителизации на 11,6% по 
сравнению с пациентами 2-й группы и на 18,6% 
по сравнению с пациентами 1-й группы, а также 
восстановить чувствительность роговицы уже 
на 14-е сутки лечения в 32,6±7,1% случаев.

Т.В. Олейник, Е.А. Михальченко, Э.А. Майлян, Н.И. Костецкая

ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет имени М. Горького», Донецк, ДНР

ВЛИЯНИЕ ТРОМБОЦИТАРНОГО ФАКТОРА РОСТА НА РЕПАРАТИВНЫЕ ПРОЦЕССЫ 
В РОГОВОЙ ОБОЛОЧКЕ ПРИ ЯЗВЕННОМ ЕЕ ПОРАЖЕНИИ

Тромбоциты представляют собой потенциальный 
источник множества аутологичных факторов роста 
и белков, участвующих в регенерации тканей. Осо-
бенности морфологии и функции структур роговицы 
предопределяют длительность и специфичность за-
живления раневого дефекта. Активированные тром-
боциты являются главным источником тромбоцитар-
ного фактора роста PDGF-ВB, который индуцирует 
хемотаксис лейкоцитов, макрофагов, фибробластов.

Цель: изучение влияния PDGF-ВB на скорость ре-
генерации роговицы.

Под наблюдением находились 129 пациентов (129 
глаз) с язвой роговой оболочки. Первая группа боль-

ных (по 43 пациента в каждой группе) получала тра-
диционное лечение. Второй группе пациентов к тра-
диционному лечению добавлено интрастромаль-
ное введение антибиотика в роговицу. Третья груп-
па больных получала комплексное лечение с добав-
лением инстилляций плазмы, обогащенной тромбо-
цитами.

Результаты исследования показали, что приме-
нение плазмы, обогащенной тромбоцитами, в соче-
тании с интрастромальным введением антибиотика 
позволяет повысить эффективность лечения язв ро-
говой оболочки путем ускорения сроков эпителиза-
ции на 11,6% по сравнению с пациентами 2-й группы 
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и на 18,6% по сравнению с пациентами 1-й группы, а 
также восстановить чувствительность роговицы уже 
на 14-е сутки лечения в 32,6±7,1% случаев.

Уровень тромбоцитарного фактора роста-ВB в 
слезной жидкости прямо пропорционален срокам 

эпителизации роговицы. 
Ключевые слова: обогащенная тромбоцитами 

плазма, интрастромальное введение антибиотика, 
PDGF-ВВ, язва роговицы.

T.V. Oleinik, E.A. Mikhalchenko, E.A. Maylyan, N.I. Kostetskaya

SEI HPE «M. Gorky Donetsk National Medical University», Donetsk, DPR

THE INFLUENCE OF PLATELET GROWTH FACTOR ON REPARATIVE PROCESSES 
IN THE CORNEA IN CASE OF ULCERATIVE LESIONS.

Platelets represent a potential source of many autol-
ogous growth factors and proteins involved in tissue re-
generation. Features of the morphology and function of 
corneal structures predetermine the duration and speci-
fi city of wound healing. Activated platelets are the main 
source of platelet growth factor PDGF-ВB, which induces 
chemotaxis of leukocytes, macrophages, and fi broblasts.

Purpose: to study the effect of PDGF-ВB on the rate of 
corneal regeneration.

The study included 129 patients (129 eyes) with cor-
neal ulcers. The fi rst group of patients (43 patients in each 
group) received traditional treatment. In the second group 
of patients, intrastromal administration of an antibiotic 
into the cornea was added to the traditional treatment. 
The third group of patients received complex treatment 
with the addition of platelet-rich plasma instillations.

The results of the study showed that the use of plate-
let-enriched plasma in combination with intrastrom-
al administration of an antibiotic can increase the effec-
tiveness of the treatment of corneal ulcers by accelerat-
ing the epithelialization time by 11.6% compared with 
group 2 patients and by 18.6% compared with for patients 
of the 1st group, it also allows to restore the sensitivity of 
the cornea already on the 14th day of treatment in 32.6 
± 7.1% of cases.

The level of platelet-derived growth factor-BB in the 
lacrimal fl uid is directly proportional to the timing of 
corneal epithelialization.

Key words: platelet-rich plasma, intrastromal antibi-
otic administration, PDGF-BB, corneal ulcer.
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