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Artykuł przeglądowy	 Review

Płytki krwi (trombocyty) powstają w szpiku kost-
nym poprzez fragmentację megakariocytów. Pozba- 
wione jądra komórkowego trombocyty uwalniane są 
do krwiobiegu, gdzie spełniają liczne funkcje w orga-
nizmie. Jednym z ich zadań jest udział w pierwotnej 
i  wtórnej hemostazie, zapobiegając wynaczynieniu 
krwi w czasie urazu tkanek z uszkodzeniem ciągłości 
naczyń krwionośnych. Aktywacja płytek krwi i uru-
chomienie kaskady krzepnięcia prowadzą do ufor-
mowania w miejscu urazu skrzepu, w którym oprócz 
trombocytów znajdują się erytrocyty oraz białe krwinki 
(2, 4, 24).

Trombocyty odgrywają również kluczową rolę 
w  gojeniu ran, wpływając na proliferację naczyń 
krwionośnych oraz naprawę i regenerację tkanek. Ich 
aktywacja powoduje uwolnienie lub odsłonięcie na ich 
powierzchni ponad 800 różnych, biologicznie czyn-
nych substancji, tj. cytokin czy czynników wzrostu. 
Proces ten jest szczególnie intensywny w pierwszych 
godzinach po aktywacji. Dodatkowo dzięki obecności 
mRNA w płytkach krwi czynniki te są syntetyzowane 
i uwalniane przez okres co najmniej 7 kolejnych dni. 
Czynniki zawarte w trombocytach wpływają nie tyl-
ko na proces krzepnięcia krwi, ale także na migrację 
i proliferację różnych typów komórek: fibroblastów, 
chondrocytów, tenocytów, komórek śródbłonka na-
czyń krwionośnych, osteoblastów, miocytów oraz 
mezenchymalnych komórek macierzystych różnych 
narządów. Pobudzają również odbudowę naczyń 
krwionośnych, co w  połączeniu z  innymi właści-
wościami umożliwia procesy naprawy i  regeneracji 

tkanek organizmu. Działanie to odbywa się na drodze 
autokrynnej, parakrynnej oraz endokrynnej, a maga-
zynem dla wspomnianych czynników są: cytoplazma 
trombocytów, ziarnistości alfa, ziarnistości gęste i li-
zosomy (2, 4, 5, 15, 28).

Spośród wszystkich biologiczne czynnych cząste-
czek występujących w płytkach krwi największy udział 
w procesie gojenia i  naprawy tkanek przypisuje się 
tzw. czynnikom wzrostu, zmagazynowanym głównie 
w ziarnistościach alfa trombocytów (2, 4, 28). Czynniki 
wzrostu są niejednorodną grupą białek wydzielanych 
poza trombocytami również przez inne tkanki orga-
nizmu (tj. komórki tkanki łącznej, hematopoetyczne 
komórki macierzyste). Wykazują w organizmie krótki 
okres połowicznego rozpadu, wywołując w większości 
przypadków lokalny efekt działania (19).

Wśród czynników wzrostu zawartych w trombocy-
tach do najlepiej poznanych i najczęściej wymienia-
nych przez wielu autorów należą: płytkowopochodny 
czynnik wzrostu, transformujący czynnik wzrostu, 
naczyniowo-śródbłonkowy czynnik wzrostu, insulino-
podobny czynnik wzrostu oraz naskórkowy czynnik 
wzrostu (1, 12, 18, 19, 21, 28, 29).

Płytkowopochodny czynnik wzrostu (plateled-
-derived growth factor – PDGF) występuje w postaci 
homo- lub heterodimerów. Jest ważnym czynnikiem 
w  procesie gojenia zarówno tkanek miękkich, jak 
i twardych. Pobudza mitogenezę fibroblastów, osteo- 
blastów, gładkich komórek mięśniowych, komórek 
glejowych oraz mezenchymalnych komórek macierzy-
stych. Stymuluje także napływ neutrofili i makrofagów 
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w miejsce uszkodzenia tkanek (rany), pobudza proces 
angiogenezy i naskórkowania (4, 13).

Transformujący czynnik wzrostu (transforming 
growth factor – TGF) występuje w dwóch formach, 
alfa i beta. Do tej grupy czynników wzrostu należą 
również tzw. białka morfogenetyczne kości (BMPs), 
aktywnie uczestniczące m.in. w procesie gojenia tkanki 
kostnej. TGF, podobnie jak PDGF, uczestniczy w pro-
cesach gojenia ran poprzez wpływ na procesy zapalne, 
proliferację naczyń krwionośnych i  naskórkowanie. 
Jego ważną rolą jest m.in. stymulacja syntezy kolage-
nu typu I przez tkankę łączną oraz wpływ na procesy 
dojrzewania kolagenu w  fazie naprawczej procesu 
gojenia (4, 32).

Naczyniowo-śródbłonkowy czynnik wzrostu (vas- 
cular endothelium growth factor – VEGF) jest spo-
krewniony z czynnikiem PDGF. Poprzez stymulujący 
wpływ na migrację i proliferację komórek śródbłonka 
uczestniczy w procesie angiogenezy. Wykazuje rów-
nież właściwości chemotaktyczne w stosunku do ma-
krofagów i neutrofili. Spełnia istotną rolę w ochronie 
i naprawie komórek nerwowych (4).

Insulinopodobny czynnik wzrostu (insulin-like 
growth factor – IGF) jako czynnik wzrostu wpły-
wa stymulująco na procesy gojenia tkanki kostnej. 
Działanie to odbywa się poprzez stymulację osteobla-
stów do podziałów i formowania nowej tkanki kostnej. 
Właściwości te są wykorzystywane m.in. w osadzaniu 
implantów w kościach (32).

Naskórkowy czynnik wzrostu (epidermal growth 
factor – EGF) odgrywa istotną rolę w procesie gojenia 
ran. Stymuluje m.in. proces podziałów komórkowych 
keratynocytów oraz ich migrację w  kierunku rany, 
przez co bierze udział w  procesie naskórkowania. 
Powoduje również wzrost wytrzymałości rany na 
napięcia (4, 13, 32).

Osocze bogatopłytkowe
Mimo że otrzymywanie osocza bogatopłytkowe-

go (Platelet-Rich Plasma, PRP) zostało opracowane 
w  latach siedemdziesiątych XX  w., dopiero dwa-
dzieścia lat później zyskało na popularności, aż do 
czasów obecnych, kiedy to w medycynie jest często 
stosowanym preparatem, zwłaszcza w  chirurgii (2, 
18). Wynika to m.in. z jego właściwości, a dokładnie 
z obecności licznych czynników zawartych w płytkach 
krwi, wpływających na procesy zachodzące w żywym 
organizmie, m.in. na gojenie i regenerację miękkich 
i twardych tkanek (18).

Dokładna definicja osocza bogatopłytkowego nie 
została jeszcze jednoznacznie określona. Wynika to 
z obecności zbyt dużej ilości czynników uzyskanych 
w produktach pochodnych pełnej krwi, które mogły-
by być rozpatrywane przy ustalaniu jednej wspólnej 
definicji. Jednocześnie zasadne wydaje się uznawanie 
różnych wariantów PRP, chociaż porównanie oraz 
określenie ich potencjału czy ograniczeń jest trudne 
do ustalenia (12).

Natomiast wszystkie źródła jednogłośnie uznają 
osocze bogatopłytkowe za autogenny preparat uzy-
skany z  pełnej krwi, zawierający koncentrat płytek 
krwi w niewielkiej ilości osocza (18-20). Koncentracja 
trombocytów w PRP nie powinna być mniejsza niż 
200% liczby trombocytów krwi wyjściowej (2, 12, 29).

Otrzymywanie i rodzaje osocza bogatopłytkowego
Krew żylną potrzebną do produkcji autogennego 

PRP uzyskuje się od leczonego pacjenta. Pobierana 
krew jest bezpośrednio mieszana z antykoagulantem 
zawartym w probówce, którym zwykle jest cytrynian 
sodu, w proporcjach 1 ml antykoagulantu na 7-8 ml 
pełnej krwi. Tak przygotowany materiał poddaje się 
następnie dalszym procesom, różniącym się w zależ-
ności od użytej metody (24).

Metoda uzyskiwania osocza bogatopłytkowego ma 
zasadniczy wpływ na skład i  koncentrację jego po-
szczególnych składników, tj.: trombocytów, leukocy-
tów czy erytrocytów (3). Jednocześnie niezależnie od 
użytej metody celem całej procedury jest zwiększenie 
liczby trombocytów w  przygotowanym preparacie 
(24, 27).

Obecnie na rynku dostępne są gotowe jałowe zesta-
wy do uzyskiwania PRP w warunkach ambulatoryj-
nych. Cała procedura opiera się na wirowaniu z różną 
prędkością (zwykle zalecaną przez producenta) pobra-
nej wcześniej na antykoagulant pełnej krwi, w wyniku 
czego dochodzi do jej rozdzielenia na frakcje: krwinek 
czerwonych, osocza bogatopłytkowego oraz osocza 
ubogopłytkowego. Oddzielenie poszczególnych frakcji 
może zachodzić automatycznie dzięki obecności spe-
cjalnych przegród w probówkach lub być wykonywane 
ręcznie np. poprzez pipetowanie (5).

Według dostępnej literatury (3, 28), wśród sposo-
bów ambulatoryjnego uzyskiwania PRP z pełnej krwi 
wyróżnia się trzy zasadnicze metody:

–	 pojedynczego wirowania – z  wykorzystaniem 
typowych laboratoryjnych wirówek; po odwirowaniu 
ręcznie pobiera się koncentrat trombocytów z warstwy 
środkowej umieszczonej między warstwą erytrocytów 
a tzw. osoczem ubogopłytkowym,

–	 podwójnego wirowania – z wykorzystaniem ko-
mercyjnie dostępnych gotowych zestawów, pozwala-
jących na większe zagęszczenie płytek krwi, poprzez 
drugie wirowanie odwirowanego wcześniej osocza,

–	 selektywnej filtracji krwi – z wykorzystaniem spe-
cjalnych filtrów dostępnych komercyjnie, które umoż-
liwiają oddzielenie erytrocytów od PRP i leukocytów.

W zależności od metody otrzymywania można 
uzyskać PRP zawierające ponad 8 razy więcej trombo-
cytów niż we krwi wyjściowej. Podwójne wirowanie 
umożliwia uzyskanie większej koncentracji trombo-
cytów w  porównaniu z  jednokrotnym wirowaniem. 
Jednocześnie preparaty uzyskane metodą podwójnego 
wirowania zawierają większą koncentrację leuko-
cytów, które, w  przeciwieństwie do trombocytów, 
powodują wzrost uwalnianych czynników o działaniu 
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katabolicznym, dlatego pod tym względem można 
wyróżnić osocze bogatopłytkowe zawierające tylko 
trombocyty, określane jako czyste PRP (pure-PRP, 
P-PRP) oraz osocze bogatopłytkowe z  dodatkiem 
leukocytów (leukocytes-PRP, L-PRP) (3, 8).

Rodzaje aktywacji osocza bogatopłytkowego
Wykorzystywane w medycynie osocze bogatopłyt-

kowe może być użyte w formie aktywowanej i nieak-
tywowanej.

Powolna aktywacja PRP może być uzyskana po-
przez dodanie do niego 10% roztworu chlorku wapnia, 
będącego źródłem jonów wapnia, uczestniczących 
w  przemianie protrombiny w  trombinę. Natomiast 
natychmiastową aktywację można przeprowadzić, 
dodając (oprócz wspomnianego wcześniej chlorku 
wapnia) trombinę pochodzenia bydlęcego, rzadziej 
ludzkiego.

Nieaktywowane osocze bogatopłytkowe ulega ak-
tywacji dopiero w miejscu podania (in situ), co jest 
możliwe dzięki obecności w  tkankach czynników 
potrzebnych do jego uaktywnienia (3, 19).

W zależności od zastosowanej formy aktywacji lub 
jej braku możemy uzyskać stopniowe lub gwałtowne 
uwalnianie czynników zawartych w  PRP, co może 
mieć znaczenie w sygnalizowaniu i funkcjonowaniu 
komórek wrażliwych na ich działanie (3). Większość 
dostępnej literatury sugeruje konieczność aktywowa-
nia osocza bogatopłytkowego, głównie przez dodanie 
do uzyskanego PRP chlorku wapnia i/lub trombiny 
bydlęcej (rzadziej autogennej) (13). Innymi propono-
wanymi sposobami aktywacji trombocytów w PRP 
są: jego mrożenie (2) lub stosowanie syntetycznego 
peptydu podobnego do trombiny, nazywanego TRAP-6  
(Thrombin Receptor Activator Peptide 6) (17, 24).

Stosowanie trombiny bydlęcej do aktywacji PRP 
związane jest z  ryzykiem przeniesienia infekcji na 
biorcę (4). Jej stosowanie w niektórych przypadkach 
powoduje powstanie przeciwciał przeciwko czynni-
kom krzepnięcia: V, XI i trombinie, co może prowadzić 
do rozwoju koagulopatii (4, 11, 17, 24, 27).

Aktywacja egzogenna trombocytów zawartych 
w PRP przed zastosowaniem u pacjenta ma spowodo-
wać uwolnienie czynników wzrostu szybciej i w więk-
szej ilości (13). W badaniach porównujących wpływ 
aktywacji trombocytów w PRP człowieka wykazano, 
że spośród 37 badanych białek w przypadku 12 ob-
serwowano wzrost ich stężenia tylko po aktywacji 
(2). Inne wnioski prezentują badacze koreańscy (18) 
porównujący stężenie dwóch grup białek: PDGF, TGF 
uznanych przez nich za główne czynniki wzrostu, 
biorące udział w procesie gojenia i regeneracji tkanek. 
Wykazali oni, że stężenie badanych czynników było 
w obu przypadkach równe lub wyższe w nieaktywo-
wanym osoczu bogatopłytkowym w porównaniu do 
aktywowanego. Jednocześnie autorzy sugerują, że nie 
ma konieczności aktywacji PRP chlorkiem wapnia czy 
trombiną przed podaniem pacjentowi.

Zagęszczenie osocza bogatopłytkowego
Zagadnieniem, nieposiadającym jednoznacznej od- 

powiedzi, jest zagęszczenie płytek krwi w PRP opty-
malnie wpływające na procesy gojenia i  naprawy 
uszkodzonych tkanek. Niektórzy autorzy sugerują, 
że zagęszczenie oscylujące w granicach 3-4-krotne-
go jest optymalne w  przypadku gojenia tkanek, co 
zostało wykazane na przykładzie tkanki kostnej (9). 
Inni natomiast uważają, że optymalne terapeutyczne 
zagęszczenie trombocytów w PRP powinno wynosić 
minimum pięciokrotność wartości wyjściowej krwi 
pełnej (24). Mimo że dostępne obecnie urządzenia 
pozwalają uzyskać zagęszczenie powyżej 8-krotnego 
stężenia trombocytów w stosunku do krwi pełnej, ist-
nieją prace, w których wykazano hamujący wpływ zbyt 
wysokiej koncentracji płytek krwi w zastosowanym 
PRP na proces regeneracji (2, 30). Potwierdzają to 
badania z użyciem PRP (o zagęszczeniu 9-11-krotnym 
w porównaniu do krwi pełnej) w  leczeniu ubytków 
tkanki kostnej. Hamujący wpływ zastosowanego 
osocza bogatopłytkowego na procesy regeneracyjne 
autorzy tłumaczyli cytotoksycznym działaniem du-
żych stężeń czynników wzrostu zawartych w  PRP 
(7). Niemniej jednak Kwon i wsp. (16) wykorzystali 
w  swoich badaniach osocze bogatopłytkowe zawie-
rające ponad 8-krotne zagęszczenie trombocytów 
w stosunku do wartości wyjściowych, uzyskując jed-
nocześnie zadowalające wyniki w regeneracji ekspe-
rymentalnie uszkodzonej chrząstki stawu kolanowego  
u królików.

Odmianą osocza bogatopłytkowego jest tzw. fibryna 
bogatopłytkowa (PRF, Platelet-Rich Fibrin). Uzyskuje 
się ją poprzez natychmiastowe odwirowanie pełnej 
krwi pacjenta, która, w  przeciwieństwie do meto-
dy uzyskania PRP, pobierana jest do probówek nie 
zawierających antykoagulantu. Aktywacja procesu 
krzepnięcia pobranej krwi i jej wirowanie powodują 
powstanie skrzepu fibryny w  środkowej części pro-
bówki, tzn. między masą krwinek czerwonych na jej 
dnie a  osoczem ubogopłytkowym nad uzyskanym 
skrzepem. Otrzymany w ten sposób produkt posiada 
konsystencję żelu, który zawiera cytokiny i czynniki 
wzrostu występujące w osoczu bogatopłytkowym, bez 
konieczności jego aktywacji. PRF znalazło zastoso-
wanie m.in. w zaopatrywaniu zębodołów poekstrak-
cyjnych, co pomaga ograniczyć zanik kości wyrostka 
zębodołowego (6, 8, 23).

Przykłady zastosowania osocza bogatopłytkowego 
w medycynie

Spośród wszystkich doniesień naukowych pre-
zentujących zastosowanie osocza bogatopłytkowego 
zarówno w medycynie człowieka, jak i weterynarii, 
PRP jest najczęściej wykorzystywane w: leczeniu 
schorzeń przyzębia i chirurgii jamy ustnej, chirurgii 
twarzowo-szczękowej, ortopedii i tzw. chirurgii ura-
zowej. PRP znalazło również zastosowanie w leczeniu 
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trudno gojących się ran, takich jak owrzodzenia stopy 
cukrzycowej, oparzenia. Ponadto wykorzystuje się je 
w kardiochirurgii, neurochirurgii oraz w chirurgii pla-
stycznej (14, 16, 28).

Zastosowanie osocza bogatopłytkowego w ortope-
dii zapoczątkowała chirurgia twarzowo-szczękowa, 
w której wykorzystano PRP do przyspieszenia regene-
racji kości w implantacji protez zębowych. Uzyskanie 
dobrych wyników leczenia w tej dziedzinie pozwoliło 
na wykorzystanie czynników wzrostu zawartych 
w PRP do leczenia: złamań kości, stawów rzekomych 
oraz zapaleń kości (5).

Stymulujący wpływ czynników wzrostu zawartych 
w  PRP na namnażanie się tenocytów pozwoliło na 
zastosowanie osocza bogatopłytkowego w  leczeniu 
schorzeń tkanek miękkich narządu ruchu, tj. ścięgien 
i więzadeł. Jest ono wykorzystywane w leczeniu tzw. 
tendinopatii i znalazło zastosowanie zarówno u ludzi, 
jak i u zwierząt (głównie u koni) (5, 10).

Osocza bogatopłytkowego użyto również u  ludzi 
w celu polepszenia wgajania się wszczepów (tkanko-
wych) więzadła krzyżowego przedniego w kanałach 
kostnych, po zabiegach jego wewnątrzstawowej re-
konstrukcji. Badania te wykazały poprawę przebudowy 
i wgojenia się użytych wszczepów, co wykazano w to-
mografii komputerowej i rezonansie magnetycznym (5, 
25, 26). Przeprowadzono doświadczenie u psów, gdzie 
wykonano uszkodzenie (ubytek) więzadła krzyżowego 
doczaszkowego (WKD), który następnie wypełniano 
kolagenem typu I połączonym z PRP. Na podstawie 
uzyskanych wyników autorzy pracy sugerują stymulu-
jący wpływ zastosowanego preparatu na proces gojenia 
ubytku WKD oraz wzrost wytrzymałości powstałej 
blizny w porównaniu z grupą kontrolną (22).

Istnieją doniesienia, w których autorzy wskazują na 
pozytywny wpływ PRP podanego dostawowo w lecze-
niu choroby zwyrodnieniowej stawów, w tym również 
stawu kolanowego z uszkodzeniem więzadła krzyżo-
wego doczaszkowego u psów (13, 14). Również za-
dowalające efekty działania osocza bogatopłytkowego 
podanego dostawowo uzyskali naukowcy w badaniach 
doświadczalnych na królikach, u których wcześniej 
wywołano stan zapalny stawu kolanowego, wprowa-
dzając dostawowo kolagenazę. Wykazali oni w  ten 
sposób ochronny wpływ osocza bogatołytkowego na 
chrząstkę stawową oraz korzystny wpływ na jakość 
mazi stawowej. Wyniki zaprezentowanych badań są 
zgodne z wynikami badań przeprowadzonych in vi-
tro, potwierdzając stymulujące działanie czynników 
wzrostu zawartych w PRP na proliferację i metabolizm 
chrząstki stawowej (15).

Wykorzystanie PRP w  leczeniu zmian zwyrod-
nieniowych stawów, jak również ubytków chrząstki 
stawowej jest praktykowane również w  medycynie 
człowieka. Przykładem jest artroskopowe leczenie 
ubytków chrząstki stawowej poprzez tzw. mikro-
złamania, po wykonaniu których w  miejsce ubytku 
wprowadza się osocze bogatopłytkowe w  formie 

żelu. Działanie takie pozwala uzyskać lepsze wyniki 
leczenia w porównaniu z grupą kontrolną nawet u osób 
powyżej 40. roku życia, u których wcześniej zabieg 
ten bez użycia PRP nie dawał znaczącej poprawy kli-
nicznej (19, 31).

Przyszłościowym kierunkiem wykorzystania PRP  
jest jego zastosowanie w  inżynierii tkankowej. Po- 
zwala ona na wyhodowanie potrzebnej tkanki przy 
wykorzystaniu czynników wzrostu, zawartych m.in. 
w osoczu bogatopłytkowym, połączonych z komór-
kami wyizolowanymi lub wyhodowanymi w labora-
torium i  osadzonych na odpowiednim rusztowaniu. 
Wśród badań tego typu wykonano m.in. ocenę sku-
teczności leczenia ubytków kostnych, wypełnionych 
mezenchymalnymi komórkami macierzystymi szpiku 
kostnego połączonymi z PRP, który spełniał jednocze-
śnie funkcję rusztowania i źródła czynników wzrostu. 
Uzyskane wyniki były znacząco lepsze w porównaniu 
z grupą kontrolną czy też grupą leczoną tylko osoczem 
bogatopłytkowym (5).

Naukowcom udało się również wykazać obecność 
w trombocytach peptydów o właściwościach przeciw-
bakteryjnych (2, 8). Inne, udowodnione właściwości 
trombocytów to: ich działanie przeciwzapalne i prze-
ciwbólowe, co potwierdzono zarówno w badaniach 
doświadczalnych, jak i klinicznych (2, 8, 13, 14).

Obecnie prowadzone są również badania nad wyko-
rzystaniem połączenia czynników wzrostu zawartych 
w PRP z wyhodowanymi w laboratorium autogennymi 
chondrocytami, które wszczepione podskórnie u kró-
lików prowadziłyby do formowania tkanki chrzęstnej 
(19).

Już dziś można stwierdzić, że przyszłość medycyny 
to w dużej mierze medycyna regeneracyjna. Związane 
jest to m.in. z poznaniem i wykorzystaniem właściwo-
ści czynników wzrostu, których największym i łatwo 
dostępnym obecnie dla lekarza źródłem jest osocze 
bogatopłytkowe. Wspomniane czynniki wzrostu cie-
szą się dużym zainteresowaniem uczonych na całym 
świecie, co widoczne jest w  licznych doniesieniach 
naukowych (12, 18, 20). Zainteresowanie to wynika 
m.in. z udziału czynników wzrostu i możliwości ich 
wykorzystania w procesach gojenia i naprawy wielu 
tkanek organizmu.

Pomimo dużej ilości dostępnych materiałów na-
ukowych i  ogromnej wiedzy w  nich zawartych, na 
temat osocza bogatopłytkowego oraz możliwości jego 
zastosowania wciąż pozostaje wiele pytań budzących 
sporo wątpliwości. Najlepszym tego przykładem 
jest wspomniany wcześniej stopień zagęszczenia, 
a  szczególnie jego wartości optymalne w  leczeniu 
określonych urazów czy też regeneracji poszczegól-
nych tkanek i  narządów. W  związku z  powyższym 
wydaje się konieczne prowadzanie dalszych badań 
doświadczalnych, na bazie których będzie można 
opracować standardy postępowania z użyciem osocza 
bogatopłytkowego w  leczeniu określonych obrażeń 
i regeneracji wybranych tkanek.
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