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Оценка эффективности субконъюнктивального применения аутогенного тромбоцитарного
концентрата при лечении ожогов глаз.

Оценка проводилась посредством анализа результатов лечения глаз 10 пациентов,
страдающих от ожогов глаз, полученных на работе. Оценивались два вида лечения: первая группа
получала только обычное консервативное местное лечение; а второй группе, в дополнении к этому,
проводили субконъюнктивальные инъекции тромбоцитарной массы. Изучались клиническое
состояние пациентов и период, в течение которого пациент не мог вернуться к работе; наблюдение
продолжалосьвплотьдополного заживленияожогов.

Были зафиксированы статистически значимые различия между группой, получающей
субконъюнктевально аутогенный тромбоцитарный концентрат, и группой, получающей местно
традиционныелекарственныепрепараты, по времени заживления роговицыи конъюнктивы, времени
нахождениянабольничномивремени, требуемомдляполноговыздоровления.

Субконъюнктивальное введение аутогенного тромбоцитарного концентрата следует считать
простой, экономически выгодной и эффективной формой лечения травм (ожогов) поверхностных
тканей глаза.

Поверхностныеткани глаза, ожоги глаз, тромбоциты,факторыроста, роговица.
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Лечение ожогов глаз с помощью тромбоцитов плазмы
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ВВЕДЕНИЕ

На ожоги глаз приходится 12-19% от общего
числа травм глаз (1); пострадавшими обычно
являются молодые люди, получившие травму на
работе или дома (2). Такая патология требует
быстрых и эффективных действий, от которых
зависит окончательный прогноз. Ожоги могут
быть химическими или термическими.
Большинство химических ожогов вызваны
кислотными или щелочными веществами.
Степень ожога зависит от концентрации
вещества, pH раствора и времени воздействия.
Щелочные продукты наносят более серьезные
травмы в связи с лишением протеинов
природных свойств и гидролизом мембранных
липидов, благодаря чему щелочная субстанция
быстро проникает через роговицу. В свою
очередь, кислота выделяет белки роговицы,
которые выступают в качестве буфера и барьера,
препятствуя более глубокому проникновению. В
общем, врачи должны учитывать степень
поражения роговицы, конъюнктивы и лимба
роговицы, причем последний имеет наибольшее
значение, так как там находятся стволовые
клетки, отвечающиезаобновлениеэпителия (3).

После ожога роговицы происходит первая
попытка восстановления, когда основные клетки
эпителия по краям зоны ожога теряют свои
полудесмосомы и перемещаются для
исправления повреждения. Окончательное
восстановление будет происходить за счет
транзиторных и стволовых клеток (4). Если они
уничтожены по причине воздействия
химического вещества, находящегося в строме, и
отс у тс твия фибробластов — которые
воспроизводят факторы роста фибробласта
стромы роговицы — (5), конъюнктивальный
эпителий претерпевает изменения и покрывает
роговицу (6,7). Повышенная васкуляризация
завершит конъюнктивилизацию роговицы (8). В
строме роговицы коллаген разлагается, что
стимулирует миграцию полиморфно-ядерных
нейтрофилов (ПМН) в роговицу (9), это
способствует воспроизведению лейкотриенов,
хемотоксическихдляновыхнейтрофилов, и
коллагеназы которая вызовет ферментативный
распад коллагена и, следовательно, перфорацию
роговицы. Фактор роста эпителия, побуждающий
фибробласты стромы роговицы создавать новый

аномальный коллаген, который способствует
образованию белесого шрама и развитию
внутрицитоплазматических сокращающихся
волокон, вызывающих образование рубцов и,
возможно, неправильныйастигматизм (4).

Цель лечения – как можно скорее добиться
эпителизации роговицы и конъюнктивы с
наименьшиминеобратимымиповреждениями.
Длительные случаи де-эпителизации роговицы
увеличивают производство в строме роговицы
коллагеназы, которая активно влияет на
перфорированние роговицы. В основе
консервативной терапии лежит обильное
промывание глаз, удаление омертвевших
областей и местное лечение кортикостероидами,
антибиотиками и мидриатиками (3) . В
дополнение к вышеуказанному серьезные
повреждения могут потребовать системную
терапию, например тетрациклин (10 ) ,
кортикоиды, антиоксиданты и усилители синтеза
коллагена, такие как аскорбиновая кислота (11). В
случае серьезных ожогов, может возникнуть
необходимость в хирургическом лечении,
например трансплантация амниотической
мембраны (12) или аутотрансплантация
склерокорнеального края (13 ) , ч тобы
регенерировать стволовые клетки для
стимуляции образования эпителия и остановки
фиброза. Классические методы включают
аутогемотерапию — субконъюнктивальную
инъекцию аутологичной крови—для пациентов с
серьезными ожогами глаз, неэффективность
которойбыладоказана (14-17) дажев сочетании с
другимивеществами (18).
С другой стороны, известно, что обогащенная
тромбоцитами аутоплазма способствует
регенерации эпителия и заживлению различных
патологий поверхности глаза (19-22) так как,
средипрочего, онапредоставляетфакторыроста.

Вышеназванные факторы роста - это белки,
которые играют важную роль в восстановлении
тканейипроцессах регенерации. Они участвуют в
межклеточном общении, передавая информацию
посредством взаимодействия с рецепторами в
клеточной мембране. Кроме того, они
способствуют разрастанию и дифференциации
клеток(23). Факторы роста можно обнаружить
внутри тромбоцитов и альфа-частиц, и было
установлено, что несколько эндогенныхфакторов
участвуют в восстановлении тканей (24), в том
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числев глазу (25).
Применение факторов роста в составе

тромбоцитарной массы на эпителий роговицы
может усилить трофику тканей роговицы (26).
Наблюдения показали, что применение
определенных частиц сыворотки и плазмы в
кле то чной к ул ьт у р е у силивае т р о с т,
перемещение и дифференциацию клеток (27).
Кроме того, появилась новая возможность для
применения тромбоцитарной массыв таких
областях как трансплантологияроговицы (28).

Эффективность местного применения
аутологической сыворотки и аутогемотерапии
при определенных изменениях поверхности
роговицы может привести к выводам, что
лечебные возможности данного метода
заключаются в содержимом тромбоцитов. На
данный момент нет доказательств того, что
факторы роста являются единственными
производными крови, которые усиливают
процессыэпителизациироговицы.

На данном этапе необходимо определить,
эффективен ли тромбоцитарный концентрат при
регенерации изменений поверхности глаза. Для
этого был проведен клинический анализ
регенерации обожженных тканей поверхности
глаза после субконъюнктивального применения
тромбоцитарного концентрата, с оценкой
полезности и эффективности данного метода.
Нижеприводятсяпредварительныерезультаты.

Мы подробно исследовали десять глаз десяти
пациентов, посетивших отделение неотложной
помощи нашей больницы по причине
производственной травмы: ожог глаза 3 степени
по классификации Dua (29), т.е. Наличие дефекта
роговицы, произошедшее от трех до шести часов
назад с повреждением конъюнктивы на 30-50%.
После получения пациентом назначенного
лечения в соответствии сметодамиипротоколом,
мы осуществляли клинический контроль вплоть
дополного заживления.

Пациенты отбирались последовательно
среди тех, кто первым поступил в отделение
неотложной помощи с указанной патологией и
разрешил соответствующее лечение. У
пациентов с ожогами обоих глаз для
исследования выбирался глаз, получивший

МАТЕРИАЛ И МЕТОД

болеесерьезныеповреждения.

Пациентов разделили на две группы в
зависимостиотполучаемоголечения:
— Группа A (5 пациентов) получала обычное
местное лечение.
— Группа B (5 пациентов) получала местное
лечение + тромбоцитарную массу
субконъюнктивально (SPC).

Все пациенты, участвующие в исследовании,
получалиследующеетрадиционноелечение:

После промывания глаза физ. раствором
было назначено следующее лечение: глазные
капли Циклопентолат, по 1 капле каждые 12
часов; глазные капли Дексаметазон, 1 мг и
Тобрамицин 3 мг по 1 капле каждые 6 часов: крем
ретинола пальмитат, 10.000 U.I. + гентамицина
сульфат 3мг +DL-Метионин 5мг каждые6 часов +
повязкана глаз.

ДляГруппыBпроводилосьследующее:
1. Подробное разъяснение лечения пациенту,

который затем подписывал информированное
согласие.

2. Взятие 20 куб.см периферической крови в
4,5 мл стерильные пробирки с 0,5 мл цитрата
натрия в качестве антикоагулянта. Кроме того,
кровь брали и для клинического анализа для
получения полной лейкоцитарной формулы и
биохимии, анализана гепатитиВИЧ.

Пробирки спробамикровицентрифугировали
7 минут на 2 100 об/мин, для разделения плазмы
на составляющие. Для нашего исследования мы
использовали фракции плазмы с большим
количеством тромбоцитов, т.е. 200-400 μl (0,2-0,4
куб.см.) сразу после клеток эритроцитарного
р яда . 1 - 2 мл были пол у ч ены по сле
центрифугирования, когда гематокрит находится
врамкахобычныхклиническихпараметров.

В стерильной среде (операционной) и после 3
закапываний в глаз по 1 капле каждые 3минуты 1
мг хлоргидрата тетракаина + 4 мг хлоргидрата
оксибупрокоин (Colircusi double anesthetic®,
Alcon-Cus ), проводилась субконъюнктивальная
инъекция тромбоцитарной массы под
конъюнктиву глазного яблока (Рис. 1) 0,5-1млв12
часов и еще раз в 6 часов. На 24 часа
накладывалась повязка с кремом с антибиотиком
+противовоспалительныекапли

Распределениепогруппам

Субконъюнктивальнаяинъекция

í

MАRQUEZ-DE-ARACENA R, et al.
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Методклиническойоценки

Оценка субъективных симптомов пациента и
клиническая оценка раны проводились при
помощи биомикроскопии щелевой лампой с
местной окраской флуоресцеином или без нее.
Для измерения, а также оценки травмы, глаз
подразделяли на 12-часовые сектора (29) и
изучали область, окрашенную флуоресцеином, и
степень гиперемии.

Статистическое исследование проводилось
следующим образом: средние показатели со
стандартным отклонением; процент в форме
критериев Тьюки и значимость в форме критерия
Крускала-Уоллиса, а такжекорреляцииПирсона.

Десять пациентов мужского пола с ожогами
глаз III степени по классификации Dua (35) по
причине производственной травмы. Средний
возраст пациентов – 32,25 лет (стандартное
отклонение = 15,52). У четырех пациентов был
травмирован правый глаз (40%), у пятерых – левый
глаз (50%) и у одного – оба глаза (10%). Что
касается трудовой деятельности пациентов, 50%
(пять пациентов) работалив строительнойотрасли,
30% (три пациента) – в сфере обслуживания и 20%
(два пациента) - в промышленном производстве.
Причинные факторы – ожоги щелочью у шести
пациентов (60%), у троих (30%) – ожоги
растворителями, часто используемыми при
строительстве и в обслуживании, а у одного
пациента–ожог кислотой (10%).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Рис. 1: Отек конъюнктивы после
субконъюнктивальной инъекции тромбоцитарной

массы в глаз с ожогом щелочью.

со статистически значимой
разницей (0,001)между группами.

Чтокасаетсякератита, сокращениебыло
очевидно в группе В (6 дней) по сравнению с
группойA (9дней).

Что касается времени на больничном,
разница не была статистически значимой между
группойA (7дней)и группойB (6дней).

но, как и с другими
параметрами, разница не была статистически
значимой (0.017).

Анали тическая оценка пациен тов ,
получавших аутологичный плазменный
концентрат, не показала никакой взаимосвязи с
параметрами исследования (параметрическая и
непараметрическаякорреляцияПирсона).

В группе A не было никаких нежелательных
эффектов. В группе B, 100% пациентов,
п о л у ч а вши х т р о м б о ц и т а р н у ю м а с с у
субконъюнктивально, не показали никаких
признаков отека конъюнктивыспустя 24 часа (Рис.
2). Три пациента (60%) говорили о раздражении
слизистойоболочки глазачерезоднуминутупосле
инъекции, которое проходило спустя 3-5 минут.
Три пациента (60%) продемонстрировали четко
локализованные и слегка выпуклые небольшие
субконъюнктивальные отложения оранжевого
цвета в местах введения, которые исчезли (в
среднем) через 8 дней. Ни в одном из глаз,
получавших лечение, не было обнаружено
никакихстойкихпоследствий.

Чтокасаетсяпериодазаживленияроговицы,

то он составлял 6 дней в группеA (традиционное

лечение) и 3 дня в группе B (аутотерапия

тромбоцитами),

В отличие от этого, окончательное время

заживления было разным в группе A (10 дней) и

группе B (6 дней),

Побочноедействиелечения

Рис. 2: Конъюнктива глазного яблока через 24 часа
после субконъюнктивального введения

тромбоцитарной массы.
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ОБСУЖДЕНИЕ

Лечение для исправления дефектов
эпителиализации роговицы включает в себя
наружное применение аутологической плазмы
обогащенной тромбоцитами

• принейрогенном, нейротрофическом
кератите (30),
хронических заболеванияхповерхности
глаза (31),
сухомкератоконъюнктивите (32,33)
стойкихдефектах эпителияроговицы
(34,35).

Создается впечатление, что плазма
обогащенная тромбоцитами способствует
эпителиализации, заживлению и восстановлению
поверхности роговицы (19-22), так как она
предоставляет факторы роста и улучшает
восприимчивость роговицыв ходеприменения (30).
Кроме того, местное использование других
факторов роста, например фактора роста
эпидермиса (EGF) и фактора роста нервов (NGF)
благоприятствует заживлению нарушений
роговицы (36-38 ) , улучшая зрение и
восприимчивость роговицы (39). Факторы роста
эндотелия сосудов могли играть важную роль в
физиологии клеток эпителия конъюнктивы (25).
Было также доказано, что наружное применение
факторов (KGF-2) у подопытных животных
(кроликов) могло стимулировать перемещение
стволовых клеток к центру роговицы, тем самым
благоприятствуя заживлению обожженной

•

•
•

роговицы (40). Кажется, что такая стимуляция
связана с концентрацией факторов роста (41).
Факторы роста в амниотической оболочке
усиливаютроствыращенныхстволовыхклеток (42).

Данное исследование показывает, что
субконъюнктивальное введение аутологичной
тромбоцитарноймассы приводит к статистически
значимому уменьшению периода заживления
ожоговроговицы III степени (0.001).

Что касается заживления конъюнктивы,
определенная степень активности эндогенных
факторов роста была описана в регенерации
т а к о в ы х ( 2 5 ) . Н а ш е и с с л е д о в а н и е
свидетельствует об уменьшении времени
заживления конъюнктивы при ожогах III степени
при использовании тромбоцитов по сравнению с
традиционным лечением (группа A). Полученные
результаты следует проверить в более
масштабныхисследованиях.

Что касается кератита, более короткий период
заживления наблюдался у пациентов в группе B
(6дней) посравнениюс группойA (9дней).
Более короткий период заживления роговицы и
конъюнктивы, время на больничном и
окончательное время выздоровления пациентов,
получавших плазму, обогащенную тромбоцитами
(группа B) по сравнению с группой, получавших
традиционноелечение, (группаA)могут означать,
что субконъюнктивальное применение плазмы,
обогащенной тромбоцитами играет активную и
эффективную роль во внешних процессах

Группа A
Группа В

М

5

Р50
7
6

[P25-P75]
[6-9]
[4-6]

Р
0,05

Группа A
Группа В

5
5

10
6

[8-15]
[6-7]

0,017

Группа A
Группа В

5
5

6
3

[4-7]
[2-3]

0,001

Дни на больничном,
ожог III степени

Время заживления,
ожог III степени

Заживление роговицы,
ожог III степени

Заживление конъюнктивы,
ожог III степени Группа A

Группа В
5
5

6
4

[6-7]
[4-6]

0,017

Таблица I. Краткие результаты
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восстановления глаз после травм (ожогов).
Следовательно, можно вести разговор о ее
местномприменении.

Эффективность данного вида лечения
подтверждается более коротким периодом
заживления и рубцевания конъюнктивы и
временем заживления ожогов глаз III степени
(35), чтоимеет статистическуюзначимостьпри
заживлениироговицы.

Создается впечатление, что наличие
небольших ограниченных конъюнктивальных
выпуклостей указывает на местоположение
отложений тромбоцитарноймассы, которыемогут
впоследствии высвобождаться, продлевая
эффектотвышеназванной терапии.

Представляется, что субконъюнктивальная
инъекция плазмы, богатой плазматическими
тромбоцитами, уменьшает проявление
клинических симптомов офтальмологических
патологий, таких как язв роговицы или
конъюнктивы. Соответственно, следует
рассмотреть возможность локального
использования.

Как показал наш опыт, клиническая
эффективность субконъюнктивного применения
тромбоцитов позволяет нам сделать вывод, что
н е т н е о б х о д и м о с т и а к т и в и р о в а т ь

тромбоцитарную массу, чтобы она начала
действовать, а возможности новых применений
для лечения ожогов глаз могут представлять
интерес. Кроме того, действие кровивотношении
восстановления тканей может быть обнаружено,
восновном, вчастицах тромбоцитов.

Метод, используемый в нашем исследовании,
позволяет получать исключительно тромбоциты,
исключая воспалительные лимфокины
лейкоцитарного происхождения. Риски
распространения заболевания исключаются, так
как плазма аутологична и, кроме того, она
приготавливается непосредственно в
амбулаторных условиях, а также имеет
ничтожный антигенный эффект и очень низкую
стоимость. Тот факт, что тромбоцитарная масса
подтверждает восстановительную деятельность
на поверхности глаза, открывает новые
возможности для ее применения при лечении
патологийповерхностироговицы.

Субконъюнктивальноеприменение
аутологичных тромбоцитов плазмы при
повреждениях - ожогах глаз – это простое и
экономически выгодное лечение без каких-либо
нежелательных побочных эффектов. Однако
эффективность должна быть подтверждена более
широкомасштабнымиисследованиями.

Лечение ожогов глаз с помощью тромбоцитов плазмы
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