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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность темы. Лечение ран остается актуальной проблемой как для 

гуманной, так и для ветеринарной медицины [1, 30]. Регенерация тканей и 

ускорение заживления ран являются объектами значительной части научных 

исследований. Актуальность темы обусловлена значительным количеством 

пациентов с ранами различного генеза. К ним относятся пациенты с острыми и 

хроническими термическими, механическими, химическими, лучевыми, 

аутоиммунными повреждениями кожного покрова, которые требуют 

незамедлительного и эффективного лечения современными методами. 

Надлежащая диагностика и лечение необходимы для ускорения заживления ран и 

предотвращения дальнейших осложнений [37]. Стоит отметить, что традиционные 

методы лечения и диагностики хронических ран показали ограниченную 

эффективность [30]. Следовательно, существует необходимость в разработке 

диагностических и терапевтических инноваций в лечении ран.   

В последние годы научно-технический прогресс способствует изучению, 

созданию и внедрению в клиническую практику новых перспективных методов 

лечения ран, основанных на использовании биотехнологий. Наиболее 

перспективным направлением в этой области считается применение методов 

регенеративной медицины. Данные методы направлены на то, чтобы максимально 

быстро обеспечить регенерацию поврежденной в следствии ранения ткани с 

максимальным восстановлением тканеспецифичности, то есть по типу реституции. 

К таким методам относятся инъекции тканеспецифических факторов роста, а также 

введение в область тканевого дефицита стромально-васкулярных клеточных 

фракций или мезенхимальных стволовых клеток. Но наиболее доступным методом 

является использование плазмы крови, обогащенной тромбоцитами. По 

современным представлениям тромбоциты являются источником большого 

количества биологически активных веществ, которые обладают 

противовоспалительным, микробоцидным и митогенным действиями [24]. 
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Немаловажным является их высокая концентрация в области повреждения для 

оказания выраженного ранозаживляющего эффекта. 

На сегодняшний день имеется широкий арсенал средств, которые 

применяются для очищения ран в первой фазе заживления. Однако, препаратов, 

которые бы влияли на процесс грануляции и эпителизации тканей, недостаточно. 

Актуальность научной работы связана с исследованием передовых методов в 

лечении ран различного генеза, обладающих атравматическими свойствами и 

способными значительно ускорить процесс регенерации тканей с восстановлением 

их функций. 

Многими учеными с давних времен изучается вопрос применения плазмы, 

обогащённой тромбоцитами, для лечения различных патологий в организме 

животных. Помимо основной роли в регуляции гемостаза в организме животных 

они также являются промежуточным звеном в процессе заживления поврежденной 

ткани благодаря способности выделять из своих α-гранул факторы роста. 

Тромбоциты содержат пулы хранения для различных видов факторов роста. Также 

источником цитокинов, хемокинов и многих других белков, по-разному 

вовлеченных в стимулирование хемотаксиса, пролиферацию клеток и созревание, 

модуляцию подстрекательских молекул и привлечение лейкоцитов, являются 

альфа-гранулы [122]. В настоящее время изучается влияние тромбоцитарной 

плазмы на различные патологии в организме. Так, внедрение методов лечения 

плазмой и сгустками, обогащёнными тромбоцитами, нашло применение в 

ортопедии, стоматологии и регенерации мягких тканей. Тем не менее, отсутствует 

информация по оптимальным методам получения тромбоцитарной плазмы для 

разных видов животных, о влиянии на здоровые или поврежденные ткани таких 

образцов плазмы, которые не содержат тромбоциты или в которых дополнительно 

присутствуют лейкоциты; не определены критерии, в соответствии с которыми 

следует использовать в качестве индуктора регенерационных процессов 

тромбоцитарную плазму или тромбоцитарный сгусток; недостаточно данных о 

влиянии тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных сгустков на заживление ран в 

зависимости от различий в их этиопатогенезе. Использование аутологичной 
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плазмы для лечения раневой патологии различного этиопатогенеза и различной 

локализации в настоящий момент считается перспективным методом в 

ветеринарной медицине. 

Степень разработанности темы. Многие аспекты лечения ран различного 

этиопатогенеза при помощи плазмы и сгустков, обогащенных тромбоцитами, до 

настоящего времени остаются спорными или недостаточно изученными. Во-

первых, отсутствует информация по оптимальным методам получения 

тромбоцитарной плазмы для разных видов животных. Во-вторых, отсутствует 

информация о влиянии на здоровые или поврежденные ткани таких образцов 

плазмы, которые не содержат тромбоциты или в которых дополнительно 

присутствуют лейкоциты. Также не определены критерии, в соответствии с 

которыми следует использовать в качестве индуктора регенерационных 

процессов тромбоцитарную плазму или тромбоцитарный сгусток. Кроме того, 

имеется недостаточно данных о влиянии тромбоцитарной плазмы и 

тромбоцитарных сгустков на заживление ран в зависимости от различий в их 

этиопатогензе. 

Цель и задачи исследования. Цель работы - сравнить эффективность 

аутологичной тромбоцитарной плазмы и аутологичных тромбоцитарных сгустков 

при лечении ран у животных. 

Для решения обозначенной цели были поставлены следующие задачи: 

1. Разработать наиболее оптимальный и доступный для ветеринарных   

клиник общего профиля способ получения тромбоцитарной плазмы и 

тромбоцитарных сгустков из стабилизированной крови различных видов 

животных; 

2. Исследовать влияние бесклеточной, тромбоцитарной и тромбоцитарно-

лейкоцитарной цитратной плазмы на здоровую кожу лабораторных крыс при 

внутрикожном и подкожном введении; 

3.  Изучить влияние бесклеточных, тромбоцитарных и тромбоцитарно-

лейкоцитарных сгустков на состояние ожогово-резаной раны у лабораторных крыс;  
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4. Определить эффективность тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных 

сгустков для лечения ожоговых ран у лабораторных крыс; 

5. Дать оценку эффективности тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных 

сгустков для лечения ран различного этиопатогенеза у домашних животных в 

условиях клиники; 

6. Дать рекомендации по получению и использованию тромбоцитарной 

плазмы и тромбоцитарных сгустков при лечении кожных дефектов животных. 

Научная новизна. В ходе научного исследования был разработан 

оптимальный метод выделения из цитратной крови различных видов животных 

тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных сгустков, содержащих количество 

тромбоцитов, значительно превышающее исходное в цельной крови. Предложен 

ранее не описанный метод выделения тромбоцитарной плазмы из одного 

миллилитра цельной крови, что позволяет выделять тромбоцитарную плазму из 

цельной крови животных весом до одного киллограмма, а также у лабораторных 

крыс без их эвтаназии. Изучена макроморфологическая и гистологическая картина 

влияния плазмы с разным клеточным составом на здоровую и на поврежденную 

кожу крыс. В свою очередь, в условиях in vitro исследовано влияние основных 

молекулярных и клеточных элементов кровяного сгустка на контаминант раневого 

канала. В условиях лаборатории (на крысах) исследовано влияние 

тромбоцитарного и тромбоцитарно-лейкоцитарного аутологичного сгустка на 

заживление осложненной резаной раны. В условиях клиники исследована 

эффективность инъекций тромбоцитарной плазмы и аппликаций тромбоцитарных 

сгустков на заживление ран различного этиопатогенеза у собак и кошек. 

Теоретическая и практическая значимость работы. В результате 

полученных экспериментальных данных предложен простой к исполнению, 

экономически целесообразный и выполнимый, даже в неспециализированных 

ветеринарных клиниках, способ получения плазмы, обогащенной тромбоцитами, в 

том числе из одного миллилитра крови. Исследовано влияние наличия лейкоцитов 

в плазме, обогащенной тромбоцитами (при ее подкожном или внутрикожном 

введении), на состояние здорового кожного покрова, находящегося в процессе 
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заживления после экспериментального повреждения. Получены данные о том, что 

основные компоненты кровяного сгустка такие, как фибрин, тромбоциты и 

лейкоциты вместе, а также каждый по отдельности, принимают участие в 

первичной санации раны. Отработан и предложен простой к исполнению метод 

лечения гнойно-некротических ран путем последовательной аппликации на 

раневую поверхность сначала тромбоцитарно-лейкоцитарного сгустка до 

достижения очищения раны, а затем тромбоцитарного сгустка для ускорения 

процессов образования первичного рубца и его реорганизации. Полученные 

данные могут быть использованы в практической и теоретической деятельности 

ветеринарных специалистов. 

Методология и методы исследования. Для достижения цели и выполнения 

поставленных задач данного исследования были использованы такие методы, как: 

гистологические, а также дифференциальное центрифугирование крови для 

получения отдельных клеточных фракций, моделирование раневого процесса на 

лабораторных животных, клинические исследования при лечении ран у животных 

в условиях ветеринарной клиники, морфометрические и планиметрические для 

мониторинга раневого процесса, а также статистический анализ полученных 

результатов. 

Положения, выносимые на защиту: 

1. Способ получения тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных сгустков из 

стабилизированной крови различных видов животных; 

2. Механизм бактерицидного действия структурных и клеточных элементов 

кровяного сгустка; 

3. Влияние бесклеточной, тромбоцитарной и тромбоцитарно-лейкоцитарной 

плазмы на здоровую кожу лабораторных животных (крыс) при подкожном 

введении; 

4. Эффективность бесклеточной, тромбоцитарной и тромбоцитарно-

лейкоцитарной плазмы и аналогичных по содержанию сгустков при лечении 

экспериментальных ран у лабораторных животных (крыс); 
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5. Влияние тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных сгустков на 

заживление ран различного этиопатогенеза у мелких домашних животных. 

Степень достоверности и апробации результатов диссертационной 

работы. Достоверность исследований подтверждается использованием 

современных методов диагностики на сертифицированном оборудовании, а также 

статистической обработкой полученных данных. 

Материалы диссертации были представлены на научной конференции: 

«Национальная научная конференция профессорско-преподавательского состава, 

научных сотрудников и аспирантов СПбГУВМ» (Санкт-Петербург, 2021). 

Получен патент РФ на изобретение «Способ получения плазмы, 

обогащенной тромбоцитами, из малых объемов крови» № RU 2789518 C1 от 

06.02.2023.  

Материалы диссертационной работы используются в учебном процессе, в 

научно-исследовательской деятельности на кафедре хирургии, акушерства и 

патологии мелких животных ФГБОУ ВО «Казанская государственная академия 

ветеринарной медицины имени Н. Э. Баумана»; на кафедре внутренних болезней и 

хирургии «Удмуртский государственный аграрный университет»; на кафедре 

общей, частной и оперативной хирургии ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский 

государственный университет ветеринарной медицины». Результаты исследований 

с положительным эффектом применяются в ветеринарной клинике «СофиВет» г. 

Санкт-Петербург. 

Публикации результатов исследований. По теме диссертационной работы 

опубликовано семь научных трудов. Из них в рецензируемых научных изданиях, 

рекомендованных Высшей аттестационной комиссией при Министерстве науки и 

высшего образования Российской Федерации – три работы (Международный 

вестник ветеринарии – две; Ветеринарный фармакологический вестник – одна); 

индексируемых в базе цитирования Scopus – две работы (EurAsian Journal of 

BioScinces – одна; International Transaction Journal of Engineering, Management and 

Applied Sciences and Technologies – одна); региональной печати – одна работа, 

патент – один. 
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Личный вклад соискателя. Диссертационная работа включает в себя 

результаты исследований, проведенных в период с 2018-2023 годы. Цель и задачи 

научной работы обозначены соискателем самостоятельно. Все исследования 

проводились соискателем лично. Были проведены многочисленные опыты по 

выделению тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных сгустков для лечения ран 

животных. Также были изучены механизмы влияния плазмы с различным 

клеточным составом (обогащенная тромбоцитами плазма, тромбоцитарно-

лейкоцитарная плазма, и фибриновая плазма без тромбоцитов) на здоровую и на 

поврежденную кожу лабораторных крыс. 

Немаловажным является изучение и описание влияния тромбоцитарных 

сгустков на длительно незаживающие раны. Личный вклад соискателя при 

подготовке научной работы составляет 80,0%.  

Соответствие работы паспорту научной специальности. Диссертационная 

работа соответствует паспорту научной специальности 4.2.1. Патология животных, 

морфология, физиология, фармакология и токсикология, а именно ее пунктам 6, 7, 

10, 15. 

Объем и структура диссертации. Диссертационная работа изложена на 123 

страницах компьютерного текста. Состоит из обзора литературы, материалов и 

методов исследования, результатов собственных исследований, заключения, 

практических предложений, рекомендаций и перспектив дальнейшей разработки 

темы, списка литературы, включающего 196 источников, в том числе 161 

отечественный и 35 иностранных. Диссертация содержит 7 таблиц и 43 рисунка. 
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1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

1.1 Общая характеристика ран и раневого процесса у животных 

Раной называют повреждение тела животного или человека травмирующим 

фактором, которое в обязательном порядке сопровождается нарушением 

целостности покровных тканей, а именно: кожи или слизистых оболочек [1, 3, 101, 

141]. Клиническими признаками раневой патологии принято считать зияние кожи 

или слизистых, боль и кровотечение [1, 10, 15, 109].  Кожа является естественным 

защитным механизмом организма, который при повреждении перестает выполнять 

свою функцию в полном объеме [1]. Так, в очаг повреждения может попасть 

бактериальная микрофлора, которая существенно затруднит процесс 

восстановления. Поверхностные повреждения кожи или слизистой оболочки 

называют ссадинами или царапинами [161].  

Учитывая, что при ранах помимо местного повреждения тканей возникают и 

общие нарушения в организме (лихорадка, интоксикация и др.), то введено понятие 

раневая болезнь. В это понятие включен весь симптомокомплекс местных и общих 

повреждений в организме животных. Ряд авторов выделяют структурные элементы 

ран. Так различают края, стенки, дно и полость раны. Поврежденная кожа с 

подкожной клетчаткой образует края раны, а стенки выделяются мышцами, 

фасциями и расположенной между ними рыхлой клетчаткой. Дно раны 

представляет собой наиболее глубокую ее часть. Границы раневой полости идут по 

дну и стенки раны. Длинное расстояние между стенками раны получило название 

раневого канала [1].  

Наличие болевой реакции при ранах возникает на фоне повреждения 

нервных окончаний. Болевая реакция чаще всего зависит от силы и характера 

повреждающего действия, но также на степень боли может повлиять состояние 

нервной системы (реактивности) животного. Так при повреждениях кожи, 

надкостницы, брюшины или плевры, которые в значительной степени содержат 

нервные окончания, болевая реакция будет сильной. При повреждении менее 

иннервированных участков боль будет значительно ниже. Сила ранения напрямую 
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зависит от предмета, которым было нанесено поареждение, а также от его остроты 

[28].  

1.2 Классификация ран 

По происхождению раны принято подразделять на хирургические 

(операционные), которые наносятся с целью лечения, и на случайные, которые 

возникают у животного вопреки воле владельца или врача [14, 18, 28, 35, 58, 92, 94, 

95, 121, 123, 128, 131].  

Так же раны принято классифицировать по: виду повреждающего фактора 

(механические, термические, химические, лучевые, комбинированные и 

трофические язвы, возникающие вследствие хронического давления); по 

локализации (головы, шеи, туловища и конечностей, внутренних органов и 

сочетанные); по характеру повреждения (резаные, колотые, ушибленные, 

размозженные, рваные, рубленые, укушенные, огнестрельные); по характеру 

раневого канала (сквозные, слепые и касательные); по отношению к полостям тела 

(проникающие и непроникающие, с повреждением или без повреждения 

внутренних органов). В зависимости от времени от возникновения и до оказания 

квалифицированной помощи раны подразделяют на: свежие (не более 24 часов); 

поздние (более 24 часов). По степени обсемененности все раны делятся на: 

асептические и контаминированные. В зависимости от фаз раневого процесса и 

характера течения выделяют гранулирующие, гнойно-некротические, длительно 

незаживающие и другие раны [1, 3, 4, 8, 9, 10, 18, 20, 29, 30, 33, 55, 72, 76, 88, 133, 

153, 155]. 

1.3 Патогенез раневого процесса и его исходы 

Вне зависимости от этиологии и морфологического характера ран при их 

заживлении прослеживается определенная закономерность [15]. В соответствии с 

этим раневой процесс принято делить на три фазы (Рисунок 1) [1, 9, 20, 33, 109]. 

Однако, продолжительность каждой фазы в отдельности и всего процесса 
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заживления раны в целом зависит от массы факторов. С одной стороны скорость и 

качество заживления зависят от состояния самой раны, а с другой - от состояния 

организма, которому рана была нанесена [3, 4, 8, 10, 11, 20, 30, 43, 47, 56, 89, 96, 

115, 128, 131]. 

 

 

Рисунок 1 – Фазы раневого процесса. 

 

Обе эти составляющие, состояние раны и состояние макроорганизма, 

определяют то, как рана будет заживать. В современной хирургии принято 

рассматривать четыре вида заживления ран: первичным натяжением, задержанным 

первичным, вторичным натяжением, под струпом [1, 15, 18, 20, 29, 33, 35, 40, 41, 

48, 60, 71, 101, 109]. 

Заживление первичным натяжением - это заживление без нагноения, но с 

образованием тонкого рубца. Оно происходит в стерильных ранах с ровными 

краями (например операционные раны).  

Задержанное первичное (заживление по типу первичного натяжения) - это 

также заживление без гнойного воспаления, но при несколько отсроченном 

наложении швов.  

Заживление вторичным натяжением - типичное заживления после 

самоочищения раны путем гнойного воспаления и последующим развитием 

грубого соединительнотканного рубца. По такому типу заживают инфицированные 



14 

 

раны и кожные патологии, имеющие обширные дефекты тканей, не допускающие 

первичного сопоставления краев раны. 

Заживление под струпом происходит в скарифицированных ранах при 

сохраненном базальном слое кожи, поэтому такие раны заживают без образования 

рубца. Быстрая регенерация эпидермиса происходит благодаря тому, что струп, 

состоящий из фибрина и форменных элементов крови, защищает базальные клетки 

и стимулирует их пролиферацию и дифференцировку. 

Вне зависимости от того, по какому типу заживает рана, в основе этого 

процесса лежит определенный стандартный алгоритм: 1 – в ране должно 

остановиться кровотечение, 2 – рана должна очиститься от погибших и 

нежизнеспособных клеток и поврежденного внеклеточного матрикса, а так же 

микрофлоры, находящейся в ране, 3 – раневой дефект должен заполниться 

пролиферирующими клетками, предшественниками фибробластов, 

эндотелиоцитов и других, 4 – первичный пролиферат должен реорганизоваться и 

покрыться эпителием, то есть приобрести тканеспецифичность (Рисунок 1, 3) [3, 4, 

9, 10, 11, 12, 13, 15, 18, 20, 28, 29, 33, 35, 52, 55, 66, 71, 74, 76, 77, 82, 125, 129, 145, 

150, 153]. 

 

 

Рисунок 2 – Фазовый алгоритм раневого процесса от повреждения до заживления. 
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Рисунок 3 – Динамика морфологических изменений раны в процессе заживления. 

 

Скорость заживления раны может сильно варьировать в зависимости от: 

места локализации раны, ее размера, степени повреждения окружающих тканей, 

количества некротизированных тканей, состояния организма животного и его 

возраста. Наиболее быстро заживают раны первичным натяжением. Этот процесс 

длится 7 – 10 суток. Заживление ран вторичным натяжение может продолжаться 

более 14 суток.  

Если рана не заживает в упорядоченный набор стадий, и в предсказуемый 

промежуток времени, обычного для заживления повреждений подобного типа, или 

локализации, то такие раны называют хроническими или ДНР (длительно 

незаживающими ранами) [20, 30, 47, 89, 96]. Хронические/ДНР раны часто 

остаются в стадии воспаления слишком долго. При острых ранах существует 

точный баланс между производством и деградацией клеток. При хронических 

ранах этот баланс теряется и деградация идет с одной скоростью или быстрее, чем 

пролиферация и синтез [34, 40, 48, 71, 72, 82, 90, 145]. Чтобы преодолеть эту стадию 
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и запустить процесс заживления, необходимо учитывать ряд таких факторов, как 

бактериальная нагрузка, наличие некротизированных тканей и баланс влаги во всей 

ране [112, 120, 123, 124, 125, 126, 137, 138, 141, 144]. Хронические раны могут 

никогда не заживать или на это могут уйти годы. В связи с этим, активно изучается 

влияние плазмы, обогащенной тромбоцитами при лечении ран различного 

происхождения, в том числе длительно не заживающих. 

1.4 Методы исследования раневого процесса 

В ветеринарной медицине применяют различные методы для определения 

стадии раневого процесса, наличия раневой инфекции и оценки степени 

заживления раны. Существуют как субъективные, так и объективные методы 

исследования раневого процесса. 

 К субъективным методам оценки течения раневого процесса относят такие 

признаки, как нормализация температуры тела, уменьшение воспалительных 

явлений, очищение раны и появление грануляций, по началу эпителизации, а также 

по данным гемограммы [13]. Предложено множество методов для объективизации 

клинических данных и отслеживанию скорости заживления ран. 

Планиметрический метод – тест Л. Н. Поповой, наиболее часто применяемый. Для 

выполнения метода на раневую поверхность накладывают стерильный лист 

целлофана, обрисовывают контуры раны чернилами, затем накладывают целлофан 

с обрисованными контурами на миллиметровую бумагу с целью определения 

размера раны путем подсчета количества квадратных миллиметров внутри 

контура. На следующий день аналогичным образом проводят измерение. Так 

вычисляют процентное соотношение уменьшения поверхности раны за сутки по 

отношению к предыдущему показателю. Контакт пленки с раневой поверхностью 

является существенным усложнением при выполнении метода ввиду 

болезненности процедуры, а также применением довольно сложной 

математической формулы. Кроме размеров дефекта, при оценке течения раневого 

процесса кожи, необходимо определить динамику уменьшения отека, признаков 
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перифокального воспаления по краям раны, скорость эпителизации. Значительно 

усложняет эту методику и занимает большое количество времени изучение и 

сравнение данных параметров. С целью облегчения описанного метода некоторые 

авторы применяют фотографирование ран с сеткой (1 см2 сетки разделен на 25 

квадратов по 1 мм2). Для определения площади некроза кожи при осложненном 

воспалении применяют инновационный метод цифровой идентификации раневых 

поверхностей. Метод осуществляется с помощью цифровой фотокамеры. Так 

делаются снимки поврежденного участка кожи с последующей загрузкой 

материалов в электронное устройство. На компьютере применяют программу GNU 

Image Manipulation Program, которая предназначена для создания и обработки 

растровой графики, частично поддерживающая работы с векторной графикой. 

Выполняется фотосъемка поврежденного участка кожи, предварительно разместив 

рядом с повреждением сантиметровую ленту или полоску размером, или 

делениями. Для определения площади перифокального воспаления находят общую 

площадь воспаления, которая состоит из суммы площадей зоны некроза и зоны 

перифокального воспаления, тем же способом из значения общей площади 

вычитают площадь повреждения кожи. 

Применение в лечебной практике описанного метода повышает точность 

измерения площади повреждения кожи. Ежедневное определение площади 

перифокального воспаления делает возможным объективно оценивать 

эффективность консервативного лечения и, при необходимости, предоставляет 

возможность своевременного изменения схемы лечения.  

Также для исследования раневого процесса определяют динамику клинико-

морфологических показателей. Одним из методов оценки наличия патогенной 

микрофлоры в области повреждения является бактериологическое исследование 

[54]. При этом, важна оценка качественных и количественных параметров 

микрофлоры в ране. Наиболее точными считаются цитологический и 

гистологический методы. Образцы окрашивают, как правило, в двух вариациях – 

по Романовскому–Гимзе, и гематоксилином и эозином. Для определения числа 

клеточных элементов в поле зрения с указанием типа цитограммы применяют 
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метод окрашивания по Романовскому-Гимзе [29]. Картину объективизируют с 

помощью регенеративно-дегенеративного индекса с учетом взаимодействия 

лейкоцитарных элементов. Для гистологического исследования подходят 

окрашивания как одним, так и другим представленными методами. Для 

определения местной температуры в очаге воспаления применяют как точечную 

электротермометрию с применением термометра, так и диагностику при помощи 

тепловизора. Так представляется возможным оценка температурного режима в 

разных областях раны и сопоставление ее с окружающими неповрежденными 

тканями, а также отслеживание динамики по ее снижению или повышению. 

1.5 Рутинные общепринятые подходы и методы лечения ран 

Представления о лечении ран прошли три основных этапа. Каждый из этапов 

не опровергает, а дополняет предыдущий.  

I этап. Теория влажного заживления ран. Показано преимущество 

заживления раны в условиях влажной среды по сравнению с сухой повязкой. 

Появление новых перевязочных материалов, мазей на гидрофильной основе. 

Снижение роли липофильных субстанций.  

II этап. Дифференцированный подход к лечению ран согласно стадии 

раневого процесса. Выбор метода лечения ран в зависимости от этиологии и стадии 

раневого процесса. Появление современных перевязочных средств. Начало 

применения к ранам технологий генной инженерии, биосинтетических аналогов 

кожи. 

III этап. Теория обработки основания раны заключается в необходимости 

перевода хронической раны в острую. Открытие высокого уровня протеаз в 

экссудате и фенотипической несостоятельности клеток основания и краёв 

хронических ран. Таким образом, на современном этапе по отношению к ранам, не 

заживающим в течение более двух недель, рекомендуется следующая стратегия: 

хирургическая обработка – некроэктомия; адекватное дренирование; ведение раны 

с влажной средой; использование оптимальных антисептиков; отказ от 
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цитотоксических средств; использование современных перевязочных средств 

согласно стадиям раневого процесса; транспорт в рану необходимых веществ при 

помощи мазей и перевязочного материала; использование дополнительных средств 

с доказанной эффективностью для лечения ран. Некроэктомия выполняется с 

анестезией в стационаре с соблюдением асептики и антисептики с целью перевода 

хронической раны в острую [52]. Экссудация значительно сокращается и можно 

получить адекватный материал для микробиологического исследования. 

Восстановление в кратчайшие сроки является целью лечебных мероприятий 

[1, 15, 30, 76]. Для того, чтобы добиться поставленной цели, необходимо 

остановить кровотечение, предупредить развитие раневой инфекции или подавить 

уже возникший инфекционный процесс в ране, при наличии соответствующих 

показаний и условий выполнить частичное или полное восстановление 

нарушенных и анатомических соотношений тканей [1, 10, 67]. Лечение больных с 

открытыми повреждениями представляет собой систему мероприятий, 

включающую в себя первую медицинскую помощь, хирургическую обработку 

раны, комплекс мер, направленных на повышение резистентности организма, 

предупреждение инфекции или борьбу с ней и другими осложнениями, применение 

методов физиотерапии и др. [67]. Степень использования этих мероприятий, их 

последовательность, время выполнения определяются характером и локализацией 

раны и состоянием больного, а в военное время – боевой и медицинской 

обстановкой. Выделяют: 1. Оперативный метод лечения ран. 2. Консервативный 

метод лечения ран. 3. Комбинированный метод лечения ран. Хирургическое и 

медикаментозное лечение гнойной раны не являются конкурирующими или 

взаимозаменяемыми методами лечения. Их нужно рассматривать только как 

взаимодополняющие компоненты комплексной терапии – гнойной раны. Лишь в 

редких случаях, при не значительной степени развития гнойного процесса, удается 

добиться эффекта только с помощью антибактериальной терапии или каких-либо 

химиопрепаратов. Лечение гнойной раны редко ограничивается оперативным 

лечением без комплексной терапии включающей антибиотики. И все же, в 

подавляющем большинстве случаев лишь оперативное лечение может обеспечить 
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необходимые условия для оптимального течения раневого процесса и заживления 

раны первичным натяжением. Адекватное хирургическое вмешательство создает и 

наилучшие условия для действия антибактериальных средств, ликвидируя 

возможности для развития раневой микрофлоры [144]. 

1.6 Лечения ран с использованием методов регенеративной медицины 

Врачи во все времена пытались найти способы ускорить заживление ран. 

Особенно это касается ран заживающих по вторичному натяжению и 

хронических/ДНР ран. Сначала эти способы основывались исключительно на 

наблюдении и случайно найденных методиках. Но в настоящее время 

усовершенствование старых способов и нахождение новых базируется на строгих 

научных исследованиях.  

В современной как в гуманной, так и в ветеринарной медицине наиболее 

перспективным направлением в этой области считается применение 

регенеративных технологий [2, 6, 13, 34, 80, 82, 90, 108, 110, 113, 126, 153].  

В основе регенеративной медицины как метода лечения лежит тот научный 

факт, что в организме животных самой природой заложен механизм обновления и 

восстановления молекулярных и клеточных структур, благодаря которым он 

(организм) способен функционировать как единое целое гораздо дольше, чем его 

отдельные структурные элементы, заложенные от рождения [13, 161, 164]. Сам этот 

механизм невероятно сложен и представлен системой, которая состоит из 

множества подсистем, которые в свою очередь также включают системы еще более 

низкого порядка. Все эти системы и подсистемы сами структурно представлены 

множеством факторов молекулярной или клеточной природы, в задачу которых 

входит осуществлять физиологическую регенерацию в процессе естественного 

старения и репаративную регенерацию в случаях болезней (то есть поддерживать 

структурно-функциональное постоянство внутренней среды организма). И, исходя 

из выше представленного, можно сказать, что эти вещества и/или клетки можно 

условно назвать эндогенными «лекарственными препаратами». В условии болезни, 
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например, при появлении механического или иного повреждения, данные 

эндогенные «лекарства» должны быстро и эффективно устранить проблему. 

Однако, все эти эндогенные «лекарства» в здоровом организме содержаться в 

относительно незначительных количествах. И не всегда способны быстро 

увеличится в количественном отношении и/или быстро сконцентрироваться в зоне 

протекания патологического процесса. Современная и гуманная, и ветеринарная 

регенеративная медицина работают над тем, чтобы научиться быстро и безопасно 

концентрировать эти эндогенные «лекарственные препараты» в зоне протекания 

патологического процесса [6, 161, 162, 164, 166, 170]. Конечной целью 

регенеративной медицины является максимально быстрое осуществление 

регенерации, утерянной вследствие ранения или другого повреждения ткани и с 

максимальным восстановлением тканеспецифичности [2, 6, 9, 29, 49, 51, 53, 56, 67, 

82, 124, 148, 149, 151], то есть по типу реституции, поскольку только реституция 

может гарантировать максимальное восстановление функций. 

В свою очередь, роль эпидермиса при регенерации кожи определяется его 

участием в закрытии раневого дефекта и восстановлении целостности кожных 

покровов. Морфофункциональное состояния кожи характеризуется повышением 

пролиферативной активности покровного эпителия и изменением 

гистохимических показателей на уровне эпидермиса [3]. Использование различных 

физических факторов (светотерапия, магнитотерапия) при оптимальных режимах 

стимулирует пролиферацию эпидермиса и способствует образованию 

качественного регенерата.  

Стоит отметить, что на сегодняшний день накоплен большой опыт по 

получению и применению различных типов клеток для регенерации эпидермиса. К 

таким клеткам относятся кератиноциты, фибробласты, мезенхимальные и 

стромальные структурно-функциональные единицы [36]. К методам 

регенеративной медицины относятся инъекции тканеспецифических факторов 

роста или продуктов секрета, выращенных in vitro фибробластов, а также 

стромально-васкулярных клеточных фракций или мезенхимальных стволовых 

клеток и другие [16, 17, 19, 34, 47, 74, 80, 82, 90, 108, 110, 114, 123, 124, 133, 160, 
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166]. Используют как аллогенные, так и аутогенные фибробласты. Однако, 

применение аутодермальных фибробластов показывает значительно лучшие 

результаты без значительной элиминации факторов роста и иных стимуляторов 

регенерации по сравнению с аллогенными фибробластами [34]. Без всякого 

сомнения, наиболее доступным для широкого круга, даже неспециализированных 

ветеринарных клиник, является способ лечения ран с использованием 

аутологичной плазмы крови обогащенной тромбоцитами [6, 36, 54, 102, 126, 152, 

162, 171]. 

В частности, значительный эффект при лечении ран, особенно ожогов 

третьей степени, может быть достигнут за счет применения БЦ (бактериальной 

целлюлозы). Гель - пленка БЦ способствует поддержанию оптимального баланса 

влажности, стимуляции заживления, а также свободно пропускает жидкости и 

газы, безболезненно наносится и также безболезненно удаляется, активно 

насыщается лекарственными препаратами и свободно отдает их в поврежденную 

зону, сильно поглощает продукты распада тканей и служит почти непреодолимым 

физическим барьером для инфекции. БЦ находит свое применение не только в 

регенеративной медицине, но и в других областях. 

Также имеются исследования по лечению ран с применением аллогенных 

биоматериалов, а именно «Аллоплант для каркасной пластики век» (из аллогенной 

дермы кожи – ДК) и «Аллосухожильные нити» (из аллогенных сухожилий – АС) 

для фиксирующей пластики, которые предварительно подготавливаются в 

лабораторных условиях [74]. Было установлено, что компоненты и экстрагируемые 

из аллогенных биоматериалов вещества влияют на регенерацию в тканях. При 

лечении ожоговых ран при помощи аллогенных биоматериалов происходит 

ингибирование грубого рубцевания тканей и формируется структурно-

функциональный регенерат. 

Значительную роль в регенеративной медицине занимает применение 

мезенхимальных стволовых клеток. Стволовыми клетками принято считать 

незрелые клетки, которые имеют возможность развиваться в специализированные 

клетки организма. Важнейшим восстановительным резервом в организме их можно 
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считать за счет способности преобразовываться в различные клетки. Также они 

применяются в трансплантационных целях за счет плюри- и мультипотентности. В 

организме мезенхимальные стволовые клетки можно обнаружить в жировой ткани, 

красном костном мозге и др. [74]. Они являются универсальными клетками, по-

видимому, поступающими с кровотоком в органы или ткани, которым требуется 

регенерация. История применения мезенхимальных стволовых клеток берет свои 

истоки в 2002 году, когда американский ученый впервые предложил применять 

жировую ткань человека в качестве источника стволовых клеток. В 2003 году в 

Японии также начали исследовать возможность применения стволовых клеток, 

выделенных из жировой ткани. Таким образом, учитывая, что в организме имеется 

жировать ткань, пациент может являться собственным донором, что исключает 

вероятность иммунологической несовместимости. Однако не жировая, а 

костномозговая ткань рассматривается, как желаемый источник выделения 

мезенхимальных стволовых клеток. Стоит отметить, что проведение исследований 

по выделению стволовых клеток из костномозговой ткани является 

затруднительным, ввиду сложности отбора материала для исследования и 

выделения его в достаточном количестве. Однако, стволовые клетки, полученные 

из жировой ткани, подобно костномозговым, имеют морфологию фибробластов, 

поддерживаются и размножаются in vitro в стандартной среде, способны к 

мультилинейной дифференцировке. 

1.7 Использование тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных сгустков для 

лечения ран 

Плазма крови, обогащенная тромбоцитами (синонимы: богатая 

тромбоцитами плазма, обогащённая тромбоцитами плазма, тромбоцитный 

концентрат, тромбоцитный гель, PRP - platelet-rich plasma,), это плазма, в которой 

содержание тромбоцитов выше, чем их содержание в исходном образце крови [6, 

186]. 
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История прихода к самой идеи и создания методики лечения при помощи 

плазмы, обогащенной тромбоцитами, достаточно запутана. Слишком много 

исследователей претендуют на первенство в этой области [6, 162,186]. 

Истоки метода PRP берут начало в аутогемотерапии, которая представляет 

собой подкожное или внутримышечное введение пациенту собственной крови, 

взятой из вены. Еще во время русско-японской войны в начале 20 века русский 

хирург Валентин Феликсович Воин-Ясенецкий использовал аутогемотерапию с 

целью лечения солдат от вялотекущих гнойных процессов. Несколько позже 

появился метод аутосеротерапии – метод лечение специально приготовленной 

собственной сывороткой больного. Считалось, что аутосеротерапия способствует 

повышению неспецифического иммунитета, оказывает стимулирующее влияние на 

кроветворение и систему гемостаза. Концепция и описание непосредственно PRP 

зародились в области гематологии. Термин PRP появился в 1970-х годах, чтобы 

описать плазму с количеством тромбоцитов выше, чем в периферической крови, 

которая первоначально использовалась в качестве продукта для переливания крови 

с целью лечения пациентов с тромбоцитопенией. Сегодня достаточно сложно 

выяснить что больше: клинический опыт или фундаментальные исследования, 

которые легли в основу современных представлений о терапевтической роли PRP. 

Но научно обоснованная концепция применения аутоплазмы с тромбоцитами 

началась именно с того момента, как появилось открытие того факта, что 

тромбоциты содержат и при активации выделяют в окружающую среду множество 

белковых и небелковых факторов, которые инициируют регенеративный процесс в 

тканях при повреждениях различной этиологии [6, 186, 188, 195]. Именно факт 

того, что тромбоциты являются носителями и источниками разнообразных 

факторов роста является базовым аргументом во всех дискуссиях о потенциальной 

терапевтической эффективности PRP.  

В конце 1980 годов R. E. Marx с соавторами одними из первых стали 

применять плазму в виде гелевого сгустка. Исследователи использовали гелевые 

формы плазмы, содержащей тромбоциты, с целью устранении дефектов челюсти 

величиной более 5 см. А в 2001 году во Франции впервые профессором Джозефом 
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Чукруном и его группой был описан протокол производства фибринового сгустка, 

обогащенного тромбоцитами [162]. В 2003 году российскими учеными, 

профессором доктором медицинских наук Ренатом Рашитовичем Ахмеровым и 

кандидатом медицинских наук Романом Феликсовичем Зарудием, был разработан 

и применен один из вариантов инъекционной формы тромбоцитарной аутоплазмы, 

называемый PlasmoliftingТМ [6].  

В настоящее время как гуманная, так и ветеринарная медицина проводят 

большое количество клинических исследований лечебного действия аутологичной 

плазмы крови, обогащенной тромбоцитами. Многочисленные публикации в 

отечественных и зарубежных медицинских журналах констатируют то, что плазма, 

обогащенная тромбоцитами, позитивно действует на патологический процесс при 

лечении самых разнообразных заболеваний. Например, артрит, артроз, тендинит и 

тендовагинит, переломы костей, раневой процесс и т.д. [26, 31, 44, 46, 50, 54, 70, 

83,84, 183, 184, 185, 187, 192]. В аналогичных направлениях активно проводят 

исследования и представители зарубежной ветеринарной медицины [169, 170, 173, 

174, 180, 190, 191, 194, 196]. 

Отечественная ветеринарная медицина несколько отстает по количеству 

опубликованных результатов исследований по тематике PRP. Но следует отметить, 

что в последние годы количество публикаций постепенно возрастает. Спектр 

исследований, в которых напрямую или косвенно затрагивается тема плазмы 

обогащенной тромбоцитами, достаточно широк. Так, например, рассматриваются 

вопросы усовершенствования методов получения PRP из крови животных разных 

видов. Такими исследованиями занимались Семенов Б. С., Гусева В. А., Кузнецова 

Т. Ш., Свердлова М. В., Захаров А. Ю., Стекольников А. А., Бокарев А. В., 

Нарусбаева М. А., Блузма А. О. [23, 85, 168].  

Эффективность применения PRP при лечении болезней глаз животных 

отражена в исследованиях Шилкина А. Г., Войтеха М. А., Павловой Т. Н., Ротанова 

Д. А., Новиковой К. А., Ерина И. С., Ватникова Ю. А., Паршиной В. И., Ворониной 

Ю. Ю. [22, 38, 63, 99, 102]. Лечением при помощи PRP болезней сухожильно-



26 

 

связочного аппарата занимались Шихина С. Н., Семенов Б. С., Гусева В. А., Рыбин 

Е. В., Кузнецова Т. Ш., Гладких Е. С., Романова О. В. [24, 62, 104, 152]. 

Вопросы регенерации костной ткани отражены в исследованиях Горохова В. 

Е., Бокарева А. В., Стекольникова А. А., Катаргина Р. С., Ивановской М. М. [87].  

Сравнительная морфология бесклеточных, тромбоцитарных и 

тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков рассмотрена в работах Бокарева А. В., 

Стекольникова А. А., Свердловой М. В., Горохова В. Е., Мининой А. О., 

Нарусбаевой М. А. [181]. 

Возможность и эффективность лечения при помощи PRP раневой патология 

и других болезни кожи проверена в клинических экспериментах Семенова Б. С., 

Рыбина Е. В., Гусевой В. А., Кузнецовой Т. Ш. Виденина В. Н., Батракова А. Я. [32, 

61, 78, 103, 121, 158]. Антимикробная активность тромбоцитарных факторов 

изучалась Сычёвой М. В., Шейда Е. В., Карташовой О. Л., Жуковым А. П. [5]. 

Интегральная антимикробная активность тромбоцитарных и тромбоцитарно-

лейкоцитарных сгустков изучалась и представлена в работе Бокарева А. В., 

Стекольникова А. А., Свердловой М. В., Горохова В. Е., Мининой А. О., 

Холоднного Р. Д. [27]. 

Зачастую при лечении ран методом введения плазмы, обогащенной 

тромбоцитами, не измеряется количество тромбоцитов в исходном образце крови 

и в полученной плазме. Также стоит отметить, что само понятие «плазма, 

обогащенная тромбоцитами», до конца не верифицировано [79, 93, 97, 162, 171, 

172].   

1.8 Способы получения тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных 

сгустков 

На сегодняшний день предложено большое количество способов получения 

продукта под условным названием «аутологичная плазма богатая тромбоцитами». 

Сходством между этими способами является только то, что плазма, получается из 

периферической венозной крови, и то, что отделение плазмы и тромбоцитов от 
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эритроцитов проводится при помощи центрифугирования [6, 172]. Далее сходство 

заканчивается, и начинаются отличия, которые в сумме комбинаций дают очень 

большое разнообразие. Разные способы отличаются используемым 

антикоагулянтом (гепарин или цитрат натрия), объёмом и формой пробирок, в 

которых производится выделение, диаметром ротора центрифуги, скоростью 

центрифугирования, количеством центрифугирований и временем 

центрифугирования [6, 172, 173, 186, 188]. Кроме обычных пробирок выпускаются 

и специальные пробирки с разделительным гелем или целые устройства для 

получения PRP (Рисунок 4). Такое многообразие продукта под общим названием 

«PRP» даже в гуманной медицине часто усложняет, а иногда делает невозможным 

сравнение результатов полученных как в лабораторных, так и в клинических 

экспериментах проведенных разными исследователями [172, 186, 188]. 

Высказывается даже обоснованное опасение того, что «коммерческие интересы 

[авторов методов и производителей систем выделения PRP] могут скрыть 

отсутствие истинных клинических преимуществ в некоторых случаях» [79, 171]. 

Еще в большей степени выше сказанное касается ветеринарной медицины. 

Дело в том, что физико-химические свойства крови животных, включающие 

вязкость плазмы и плотность форменных элементов, не только отличаются от 

таковых человека, но имеют и межвидовое различие. Эта проблема хорошо 

известна иммунологам, занимающимся разделением лейкоцитов в градиенте 

плотности [157]. Но при анализе публикаций по ветеринарной регенеративной 

медицине приходится констатировать то, что только врачи иппологи (и то 

незначительная их часть) занимаются критическим анализом и вопросами 

адаптации методов получения PRP [168, 173, 191, 194]. Поэтому результаты многих 

ветеринарных исследований, в которых было прямое копирование протоколов 

получения PRP, взятых из гуманной медицины, не всегда выглядят корректными и 

очень часто невоспроизводимыми. 

Анализируя научные или рекламные публикации, можно обнаружить некую 

вариабельность в названиях продуктов, выступающих под общим названием PRP. 



28 

 

Однако, наиболее простой и интуитивно понятной для специалистов 

классификацией является разделение PRP на четыре вида [162, 171, 172]. 

1 - P-PRP (чистая богатая тромбоцитами плазма). Жидкий препарат не 

содержит или содержит мало лейкоцитов и много тромбоцитов 

 2 - L-PRP (богатая лейкоцитами плазма). Жидкий препарат содержит много 

лейкоцитов и много тромбоцитов  

3 - P-PRF (чистый богатый тромбоцитами фибрин). Гелеобразный препарат 

не содержит или содержит мало лейкоцитов и много тромбоцитов 

4 - L-PRF (богатый лейкоцитами и тромбоцитами фибрин). Гелеобразный 

препарат содержит много лейкоцитов и много тромбоцитов. В отечественной 

научной литературе интуитивно понимаемая терминология типа «тромбоцитарная 

плазма», «тромбоцитарный сгусток», «фибриновый сгусток», 

«лейкотромбоцитарный фибриновый сгусток» и другие [107, 116, 117, 118, 119, 

121, 130, 132, 142, 158]. 

Регенеративная, как гуманная, так и ветеринарная медицина, на сегодняшний 

день накопила достаточно большое количество как научных, так и клинических 

данных, чтобы утверждать, что применение плазмы, обогащенный тромбоцитами, 

оказывает позитивный эффект на течение патологических процессов при многих 

заболеваниях. Факт того, что тромбоциты являются носителями и источниками 

разнообразных факторов роста, основными из которых являются тромбоцитарный 

фактор роста (PDGF), трансформирующий фактор роста (TGF-β), фактор роста 

эндотелия сосудов (VEGF), фактор роста эпителия (EGF), фактор роста 

фибробластов (FGF), инсулиноподобный фактор роста (IGF), сегодня является 

наиболее сильным аргументом в пользу применения методики PRP [19, 93, 105, 

114, 130, 188]. А открытие того, что тромбоциты могут по средствам нетоза и 

высвобождения дифензинов и тромбоцидинов осуществлять микробоцидное 

действие, а также вступать в кооперацию с лейкоцитами в процессе воспаления и 

иммунного ответа, наметило перспективу расширения сферы применения PRP [5, 

7, 21, 27, 47, 117, 122, 139, 140, 163, 165, 175, 177, 179, 189]. 
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1.9 Недостатки и осложнения лечения ран тромбоцитарной плазмой и 

тромбоцитарными сгустками 

Однако, не смотря на наличие огромного количества научной и клинической 

информации по методике PRP, остается еще множество невыясненных аспектов 

этой методики лечения. Часть таких вопросов возникает в процессе рутинной 

клинической практики в связи с получением результата, отличающегося от 

ожидаемого. Так, например, несмотря на то, что есть некое устоявшееся мнение о 

том, что чем выше концентрация тромбоцитов в водимой плазме, тем сильнее 

терапевтический эффект, часть исследований опровергает это. При 

экспериментальном лечении разрыва передней крестовидной связки у свиней 

разница в концентрации тромбоцитов почти в два раза не привела к ощутимому 

различию в лечебном эффекте [190]. В другом исследовании показано, что 

действие активированной тромбоцитарной плазмы на пролиферацию 

фибробластов и остеобластов зубодесневого соединения находится в узком 

диапазоне концентраций [176]. 

В другом исследовании, в котором модельным объектом патологического 

процесса были кожные раны у лошадей, плазма с высоким содержанием 

тромбоцитов показала меньший заживляющий эффект, чем плазма бедная 

тромбоцитами [180]. В данном исследовании у тех лошадей, которым вводили 

плазму с более высокой концентрацией тромбоцитов, замедление заживление 

раневого дефекта было обусловлено избыточным разрастанием первичной 

грануляционной ткани и замедлением эпителизации. Еще один аспект, который 

является предметом дискуссий, может ли причиной отсутствия лечебного эффекта 

или индукции негативного эффекта быть присутствия в плазме наряду с 

тромбоцитами еще и лейкоцитов. И, если да, то в какой концентрации, и в каком 

соотношении с тромбоцитами. Решению этого вопроса посвящены не только 

клинические исследования, но и исследования направленные на улучшение 

методики получения PRP таким образом, чтобы в конечном продукте содержалось 

как можно больше тромбоцитов и как можно меньше лейкоцитов [85, 97, 111, 162, 
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173, 188, 191, 194].  Однако, следует отметить, что в ряде публикаций описывается 

наоборот позитивное эффект от присутствия лейкоцитов, но не в тромобоцитарной 

плазме, а в тромбоцитарном сгустке. В данном случае речь идет о профилактике 

гнойных осложнений в постоперационном периоде [7, 21, 100, 116, 117].   

Обращает на себя внимание то, что количество исследований в области 

получения и клинического использования плазмы превалирует над количеством 

исследований, направленных на исследование и клиническое применение сгустков. 

В тоже время достаточно часто обсуждается вопрос о необходимости (или 

отсутствие этой необходимости) активировать тромбоциты плазмы перед 

использованием [106, 142, 170]. Такая активация производится при помощи 

адреналина, тромбина и ионов кальция, вместе или по отдельности внесенных в 

полученную плазму [130, 132, 171, 172]. Но, даже если экзогенные активаторы не 

вносятся в предварительно приготовленную плазму, считается, что активация все 

равно происходит под действием эндогенных факторов, таких как кальций 

межклеточной жидкости, а также тканевой и сывороточный тромбопластин. 

Поэтому понятно, что эндогенно активированные таким образом тромбоциты 

априори приведут к переходу фибриногена в фибрин и по факту образуется тот же 

сгусток [64, 65, 75, 91, 98, 127, 134, 167, 182]. А из этого следует, что в качестве 

лечебной субстанции, мы в любом случае имеем дело со сгустком, только в одном 

случае, образовавшемся через некоторое время в толще ткани из инъецированной 

плазмы, а в другом случае, со сгустком приготовленном специально для помещения 

в/на раневой дефект.  

Как мы уже отметили выше, количество научных публикаций, в которых 

рассматриваются вопросы получения и клинического использования плазмы, 

превалирует над количеством научных публикаций, анализирующих получение и 

клиническое применение сгустков. Если круг вопросов, обсуждаемых в контексте 

использования PRP, касается очень большого круга проблем, включающих такие 

как факторы роста, регенерация, ангиогенез, эпителизация и ремоделирование, то 

наиболее обсуждаемыми вопросами применения сгустков являются индукция 

раневого гемостаза, использование сгустка в качестве фибринового клея, 
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обеспечивающего консолидацию краев раны или эффективность фибриновых 

волокон сгустка как матрицы для клеток первичного пролиферата [75, 91, 107, 119]. 

Некоторая часть статей, имеющихся в свободном доступе, посвящены вопросам 

индукции регенерации. Но практически все они освещают вопросы костной 

патологии и имеют отношение к гуманной медицине [25, 46, 50, 91, 130, 136]. 

Биологические и терапевтические эффекты, присутствующих в сгустке 

тромбоцитов и лейкоцитов, изучаются и анализируются в значительно меньшей 

степени [27]. Априори понятно, что плазма (содержащая тромбоциты и/или 

лейкоциты) может быть использована только в виде инъекций. А применение ее в 

виде орошений раневого дефекта или в виде аппликаций не может быть 

эффективно по ряду причин. Также понятно, что уже готовый сгусток не может 

быть введен в патологический очаг путем инъекции, но может быть помещён в него 

и/или на него и быть фиксирован швами или повязкам. Однако, вопрос 

преферентного применения тромбоцитарного концентрата в форме плазмы или 

форме сгустков, в зависимости от этиопатогенеза раневой патологии, остается 

открытым. Равно как остается открытым вопрос об эффективности, 

целесообразности и безопасности присутствия лейкоцитов в тромбоцитарной 

плазме или в тромбоцитарном сгустке, в зависимости от этиологии, патогенеза и 

патоморфогенеза патологического очага. 

  



32 

 

2. СОБСТВЕННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1 Материалы и методы исследования 

Исследования проводились при кафедре общей, частной и оперативной 

хирургии ФГБОУ ВО СПбГУВМ в период с 2018 по 2023 гг. 

Объектом исследований были лабораторные крысы линии «Вистар», 

содержащиеся в виварии СПбГУВМ, собаки и кошки разных пород, пола и 

возраста, которые поступали в ветеринарную клинику «СофиВет». Для отработки 

способов выделения плазмы и сгустков с различным клеточным составом 

использовали кровь лошадей, коров, кроликов, крыс, собак и кошек (Таблица 1). 

 

Таблица 1 – Характеристика и методы исследуемого материала 

 

 Лошади Коровы Кролики Крысы Собаки Кошки Итого 

Отработка метода выделения 

тромбоцитарной плазмы в пробирках с 

разделительным гелем 

30 25 - - 20 - 75 

Отработка метода получения 

тромбоцитарной плазмы в пробирках с 

цитратом натрия 

20 20 15 10 25 12 102 

Отработка метода получения 

тромбоцитарной плазмы из малых 

объёмов крови в инсулиновых шприцах 

- - 10 15 17 15 57 

Отработка метода получения сгустков из 

цитратной плазмы 
15 10 14 17 15 27 98 

Гистоморфологические исследования 

сгустков из разных образцов плазмы 
-  - 5 5 - 10 

Гистоморфологические исследования 

микробоцидных свойств сгустков 
- - - 3 3 - 6 

Исследование влияния образов плазмы 

на заживление стерильной резанной 

раны 

   5   5 

Исследование влияния плазмы при 

внутрикожном и подкожном введении 
   50   50 

Исследование влияния плазмы на 

заживление ожоговой раны 
   30   30 

Исследование влияния плазмы на 

заживление резано-ожоговой раны 
   40   40 

Исследование влияния образов плазмы на 

заживление ран различного 

этиопатогенеза 

    24 31 55 

Итого животных 65 55 39 175 109 85 528 
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Для отработки способов выделения плазмы и сгустков с различным 

клеточным составом использовали кровь лошадей, коров, кроликов, крыс, собак и 

кошек. За весь период научной работы было исследовано 109 собак, 85 кошек, 39 

кроликов, 175 крыс, 65 лошадей, 55 коров.  

Работы по получению тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных сгустков 

проводили с использованием различных пробирок, в том числе вакуумных 

пробирок с цитратом, с гепарином, с К3-ЭДТА, а также пробирок для 

плазмолифтинга с разделительным гелем. Для центрифугирования использовали 

лабораторную центрифугу ОПН-3. Для создания стандартных температурных 

условий при приготовлении сгустков использовали регулируемый лабораторный 

водяной термостат. Лабораторные исследования проводили на автоматическом 

гематологическом анализаторе МЕК-6550. 

Обогащенную тромбоцитами плазму получали из стабилизированной 3,8% 

цитратом натрия крови животных, которую затем подвергали центрифугированию 

на скорости не менее 3000 об/мин в течение двух минут, а затем сразу 1000 об/мин/ 

10 минут на центрифуге ОПН-3. Тромбоцитарную плазму также выделяли из 

малых объемов крови 1,0 мл по авторской методике, на которую был получен нами 

патент на изобретение. В стерильный инсулиновый шприц объемом 1,0 мл, 

содержащий 0,05 мл (50 мкл) 3,8% цитрата натрия, помещали кровь. Шприц плотно 

закрывается, а оттянутый поршень шприца обрезается. Далее шприц помещается в 

стакан центрифуги ОПН-3 иглой вверх и центрифугируется одну минуту при 3000 

об/мин и сразу без остановки центрифуги 10 минут при 1000 об/мин. После 

остановки центрифуги шприц извлекается, снимается игла с колпачком и другим 

шприцом через отверстие наконечника, введя туда иглу, производится забор 

плазмы, объём которой составляет от 0,4% до 0,55% от исходного объёма крови, 

что было бы невозможно при использовании стандартной пробирки с цитратом 

натрия 3,8%, рассчитанной на больший объем крови. Плазма извлекается 

аккуратно, не захватывая верхний эритроцитарный слой, в котором содержится 

большое количество лейкоцитов. 
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Получение фибриновых сгустков с различным клеточным составом: 

бесклеточный, тромбоцитарный и тромбоцитарно-лейкоцитарный, 

осуществлялось путем центрифугирования по вышеописанному методу, после чего 

коагуляционные свойства плазмы легко восстанавливаются путем добавления на 

каждые 0,5 мл плазмы 25,0 мкл 10,0% хлористого кальция. Фибриновые сгустки, 

полученные из такой плазмы, макроморфологически сходны с фибриновыми 

сгустками, приготовленными из плазмы крови нестабилизированной 

антикоагулянтами. 

Исследование реакции здоровой кожи на введение плазмы с различным 

клеточным составом (бесклеточная, тромбоцитарная, тромбоцитарно-

лейкоцитарная) проводили путем внутрикожной инъекции 0,1 мл предварительно 

приготовленной клеточной взвеси, с последующим макро- и 

гистоморфологическим исследованием кожных изменений. 

Для исследования влияния бесклеточной, тромбоцитарной и тромбоцитарно-

лейкоцитарной плазмы на здоровую кожу крыс при подкожном введении 

использовали животных с предварительно приготовленной кожной складкой 

(раздел 2.2.4.2). Образцы подготовленной плазмы с различным клеточным 

составом вводили внутрь кожной складки. Мониторинг реакции кожного покрова 

на введение образцов плазмы проводили путем макро- и гистоморфологического 

исследования. 

Для оценки эффективности лечения ожоговых ран у лабораторных крыс 

методом введения плазмы с различным клеточным составом (бесклеточная и 

тромбоцитарная плазма крови) разделяли крыс на три группы, предварительно 

нанося ожоги третьей степени. В контрольную группу включали животных, 

которым не проводилось лечение, в первую группу – животных, которым вводили 

бесклеточную плазму, во вторую группу – крыс, которым вводили 

тромбоцитарную плазму крови. Термическое повреждение кожи осуществляли при 

помощи прикладывания на две-три секунды к выбритой коже крыс в 

межлопаточной области нагретого на газовой горелке до 300,000С омедненного 

диска. Спустя пять дней после нанесения повреждения крысам вводили 
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предварительно приготовленную плазму крови в объеме 0,1 мл вокруг и под 

патологический очаг кожного покрова. Инъекции повторяли через пять, семь суток. 

Лечение проводили в течение 30 дней. Оценку степени заживления ран проводили 

с помощью фотофиксации, термографии и планиметрического исследования. 

Для исследования эффективности фибриновых сгустков различного 

клеточного состава для лечения резано-ожоговых ран у лабораторных крыс были 

сформированы четыре группы. У первой группы крыс (Контроль № 1) раны не 

ушивали. У второй группы крыс (Контроль № 2) раны ушивали, но без внесения 

фибринового сгустка. У третей группы крыс (Опыт №1) раны ушивали, 

предварительно поместив в них тромбоцитарный сгусток. Четвертой группы крыс 

(Опыт № 2) раны ушивали, предварительно поместив в них тромбоцитарно-

лейкоцитарный сгусток. Оценку течения раневого процесса производили по 

характеру местных реакций организма подопытных животных. 

Нанесение ран различного генеза лабораторным крысам проводили под 

севофлурановым наркозом. Термографическое исследование проводили при 

помощи тепловизора CEM DT 980. Моделирование термических и операционных 

ран лабораторным животным выполняли по методикам, рекомендованным в 

научных публикациях, в собственной модификации. Гистологические 

исследования проводили по стандартной процедуре: взятие биоптата, 

фиксирование материала в 10,0% растворе формалина, приготовленном на 

фосфатном буфере pH-7,2 – 7,4, изготовление парафиновых блоков, приготовление 

гистологических срезов, окраска срезов, анализ гистологических препаратов путем 

микроскопии. Обзорное окрашивание гистологических препаратов проводили 

гематоксилином и эозином. Специальное окрашивание на выявление волокон 

коллагена проводили по Ван Гизону. Специальное окрашивание на выявление 

волокон фибрина проводили по Граму-Вейгерту. Микроскопирование препаратов 

проводили на микроскопе Люмам И-2 со встроенной цифровой камерой 5 МП. 

Фотофиксацию и фотодокументирование полученных изображений проводили на 

персональном компьютере с использованием программного обеспечения 

ScopePhoto 3.1. Морфометрические исследования гистологических препаратов 
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проводили с использованием программы ScreenMeter 1.0. Планиметрические 

исследования раневых дефектов проводили с использованием программы lpSquare 

v5.0 for Windows from LProSoft. Статистический анализ полученного материала 

проводили с использованием программы BioStat Le 6.9.1.0. 

Все экспериментальные манипуляции с лабораторными животными 

проводили согласно Директиве 2010/63/EU Европейского парламента и Совета 

Европейского Союза от 22 сентября 2010 г. по охране животных, используемых в 

научных целях). 

2.2 Результаты собственных исследований 

2.2.1 Отработка и усовершенствование метода получения тромбоцитарной 

плазмы из крови животных 

На начальном этапе работы была проверена возможность получения плазмы, 

обогащенной тромбоцитами, в пробирках для плазмолифтинга с разделительным 

гелем. Исследования проводились на крови собак, лошадей и коров. Результаты 

исследования показали, что только при скорости центрифугирования не менее 3000 

об/мин в течение 10 минут на центрифуге ОПН-3, что соответствовало фактору 

разделения g = 1000,0, эритроциты во всех случаях полностью проходили через 

разделительный гель (Рисунок 4).  

Однако результат исследования показал, что в плазме, полученной таким 

способом, происходит значительная потеря тромбоцитов (Рисунок 6 в, Рисунок 7 

в, Таблица 2, Таблица 3), а также может остаться некоторое количество лейкоцитов, 

которые прилипают к поверхности разделительного геля и смываются в процессе 

отбора плазмы (Рисунок 5). 
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Рисунок 4 – Получение плазмы обогащенной тромбоцитами в специальных пробирках с 

разделительным гелем. 

а – пробирка до центрифугирования, б – пробирки после центрифугирования при 1000, 0 и 

1500,0 об/мин в течение 10 минут, в – пробирка после центрифугирования при 3000,0 об/мин в 

течение 10 минут. 1- цельная кровь; 2 – разделительный гель; 3 – плазма; 4а - эритроциты с 

лейкоцитами не прошедшие разделительный гель; 4б - эритроциты с лейкоцитами прошедшие 

разделительный гель. 

 

 

 

Рисунок 5 - Фазово-контрастная микроскопия образца плазмы полученной из крови собаки в 

пробирках с разделительным гелем на центрифуге ОПН-3 после центрифугирования при 3000,0 

об/мин в течение 10 минут. 

Эр – эритроциты, Тр – тромбоциты, Лк – лейкоциты. 

 

При уменьшении скорости центрифугирования до 1500,0 об/мин, что 

соответствует фактору разделения g=260,0, разделительный гель пробирок 

отдельного типа позволяет отделить эритроциты от плазмы. Абсолютное 

количество тромбоцитов в такой плазме возрастает. И даже превышает их исходное 



38 

 

количество в цельной крови. Но параллельно возрастает как абсолютное, так и 

относительное количество лейкоцитов (Рисунок 6 б, Рисунок 7 б, Таблица 2, 

Таблица 3). 

 

 

Рисунок 6 – Количественные характеристики тромбоцитарной плазмы, полученной в пробирках 

для плазмолифтинга при различных скоростях центрифугирования из крови лошади. а - 

Параметры цельной крови; б - Плазма полученная после центрифугирования 1500 об/мин; в - 

Плазма полученная после центрифугирования 3000 об/мин. Синими кругами и стрелками 

выделены лейкоциты. Желтыми кругами и стрелками выделены тромбоциты. Показано, что при 

скорости центрифугирования 1500 об/мин количество тромбоцитов в единице объёма плазмы 

крови выше, чем в единице объёма цельной крови, но имеется значительное количество 

лейкоцитов. При скорости центрифугирования 3000 об/мин лейкоциты в плазме отсутствуют, 

но количество тромбоцитов в единице объёма плазмы крови значительно ниже, чем в единице 

объёма цельной крови. 

 

 

 

Рисунок 7 – Количественные характеристики тромбоцитарной плазмы, полученной в пробирках 

для плазмолифтинга при различных скоростях центрифугирования из крови собаки. а - 

Параметры цельной крови; б - Плазма полученная после центрифугирования 1500 об/мин; в - 

Плазма полученная после центрифугирования 3000 об/мин. Синими кругами и стрелками 

выделены лейкоциты. Желтыми кругами и стрелками выделены тромбоциты. Показано, что 

при скорости центрифугирования 1500 об/мин количество тромбоцитов в единице объёма 

плазмы крови выше, чем в единице объёма цельной крови, но имеются лейкоциты. При 

скорости центрифугирования 3000 об/мин лейкоциты в плазме отсутствуют, но количество 

тромбоцитов в единице объёма плазмы крови значительно ниже, чем в единице объёма цельной 

крови. 
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Таблица 2 – Абсолютное содержание тромбоцитов и лейкоцитов в 1,0 мкл плазмы, выделенной 

из цельной крови в пробирках с разделительным гелем при разных режимах 

центрифугирования 

 

Вид животного 
Цельная кровь 

1500 об/мин 

10 мин** 

3000 об/мин 

10 мин 

Тр×103 Лк×103 Тр×103 Лк×103 Тр×103 Лк×103 

Лошади (N=30) 
118,20±    

42,18 

9,26±    

2,02 
187,20±    

43,79 

1,29±    

0,47 

52,60±     

21,23 

0,23±     

0,22 

Коровы (N=25) 
523,8±    

108,0 

7,36±   

2,80 

671,5±   

134,6 

1,74±   

0,95 

162,9±   

68,47 

0,39±   

0,33 

Собаки (N=20) 
349,60±   

94,56 

8,76±   

1,93 

419,40±    

145,00 

1,33±   

0,61 

136,40±   

60,97 

0,83±   

0,48 

Тр – тромбоциты, Лк – лейкоциты. 

** - При скорости центрифугирования 1500 об/мин эритроциты проходят через гель в 

небольшом количестве случаев. При работе с кровью лошадей эритроциты прошли 

через разделительный гель только в 8 случаях из 30. При работе с кровью коров 

эритроциты прошли через разделительный гель только в 7 случаях из 25. При работе с 

кровью собак эритроциты прошли через разделительный гель только в 7 случаях из 20. 

 

Таблица 3 – Относительное (в %) количество тромбоцитов и лейкоцитов в 1 мкл плазмы, 

выделенной из цельной крови в пробирках с разделительным гелем при разных режимах 

центрифугирования, по отношению к количеству тромбоцитов и лейкоцитов в цельной крови * 

Вид животного 

1500 об/мин 

10 мин ** 

3000 об/мин 

10 мин 

Тр (%) Лк (%) Тр (%) Лк (%) 

Лошади (N=30) 169,00 ± 71,62 14,01 ± 4,77 45,05 ± 11,47 2,362 ± 1,79 

Коровы (N=25) 130,20 ± 11,90 27,09 ± 15,32 31,68 ± 11,50 6,17 ± 5,70 

Собаки (N=20)  118,80 ± 11,77 18,26 ± 13,29 40,75 ± 21,69 9,61 ± 5,26 

* - Относительное количество тромбоцитов и лейкоцитов в единице объёма цельной крови 

принято за 100%. Тр – тромбоциты, Лк – лейкоциты. 

** - При скорости центрифугирования 1500 об/мин эритроциты проходят через гель в 

небольшом количестве случаев. При работе с кровью лошадей эритроциты прошли через 

разделительный гель только в 8 случаях из 30. При работе с кровью коров эритроциты 

прошли через разделительный гель только в 7 случаях из 25. При работе с кровью собак 

эритроциты прошли через разделительный гель только в 7 случаях из 20. 

 

Кроме перечисленных недостатков способа получения плазмы, обогащенной 

тромбоцитам, в пробирках с разделительным гелем, критичным также является то, 
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что такие пробирки рассчитаны на большие объёмы крови восемь-девять мл. Такое 

количество крови сложно, а иногда невозможно получить от животных небольшого 

размера. А с уменьшение количества крови, добавленной в такие пробирки, 

уменьшается расстояние от поверхности разделительного геля до верхней границы 

столбика крови. То есть уменьшается дистанция пробега форменных элементов 

крови, необходимой для их четкого разделения под действием центробежной силы.  

Дополнительно следует отметить, что пробирки с разделительным гелем, 

предназначенные для получения плазмы, обогащенной тромбоцитам, имеющиеся в 

продаже на Российском рынке, в качестве антикоагулянта содержат гепарин, 

который не позволяет впоследствии приготовить из полученной плазмы сгустки. 

Собственные рутинные поиски методов получения плазмы, обогащенной 

тромбоцитами, позволили определить, что наиболее простым и эффективным 

методом получения плазмы, обогащенной тромбоцитами, является метод, в 

котором используются пробирки с цитратом натрия в качестве антикоагулянта, 

рассчитанные на четыре-пять мл крови. Оптимальный режим выделения на 

центрифуге ОПН-3 (на центрифугах другого типа режим центрифугирования 

необходимо подбирать индивидуально) составляет 3000,0 об/мин/ две минуты + 

1000 об/мин/десять минут (Рисунок 8). Данный способ позволяет получать плазму 

в объеме, составляющем от 35,0% до 50,0% от исходного объёма крови (Рисунок 8 

б), значительно обогащенную тромбоцитами (обогащение может превышать 

150,0% (Таблица 4, Таблица 5)) и содержащую лейкоциты в очень малом 

количестве (Рисунок 8, Таблица 4, Таблица 5).  
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Рисунок 8 – Количественные характеристики тромбоцитарной плазмы полученной в 

цитратных пробирках без разделительного геля: 

 а - параметры цельной крови; б – кровь после центрифугирования; в, г, д, е – 

количественные параметры тромбоцитарной плазмы, полученные из разных участков 

плазмы; синими кругами и стрелками выделены лейкоциты; желтыми кругами и стрелками 

выделены тромбоциты. 

 

Учитывая то, что концентрация тромбоцитов в единице объёма полученной 

плазмы возрастает в направлении к лейкоцитарной пленке, можно 

дифференцированно извлекать аликвоты плазмы с малым (Рисунок 8 в), средним 

(Рисунок 8 г) и большим (Рисунок 8 д) содержанием тромбоцитов (кроме плазмы, 

полученной из крови лошадей).  

Кроме этого, данный метод позволяет получить тромбоцитарно-

лейкоцитарную плазму из той же пробы, не прибегая к повторному 

центрифугированию (Рисунок 8 е). Концентрация лейкоцитов в такой плазме 

может превышать исходную концентрацию в три-пять раз и достигать 45,75 ± 29,80 

× 103 в мкл (Таблица 4, Таблица 5). Из всех образцов плазмы можно легко 

приготовить сгустки путем простого добавления кальция в форме раствора кальция 

хлорида. 
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Таблица 4 – Абсолютное содержание тромбоцитов и лейкоцитов в 1,0 мкл плазмы, выделенной 

из цельной крови в пробирках с цитратом натрия при режиме центрифугирования 3000 

об/мин/две мин +1000 об/мин/10 мин. 
 

Вид животного 
Цельная кровь Плазма  Лейкоцитарная пленка * 

Тр×103 Лк×103 Тр×103 Лк×103 Тр×103 Лк×103 

Лошади (N=20) 
118,50±   

36,65 

9,25±   

2,10 

186,70±   

47,19 

0,17±  

  0,13 

203,65±   

67,65 

45,75±   

29,80 

Коровы (N=20) 
483,20±   

92,38 

7,20±   

2,53 

653,30±   

130,30 

0,25±  

  0,17 

522,45±   

109,47 

43,32±   

19,53 

Кролики (N=15) 
287,30±   

61,89 

7,81±   

2,35 

430,20±   

79,11 

0,12±  

  0,10 

807,86±   

231,81 

37,83±   

25,41 

Крысы (10) 
458,10±   

87,89 

9,30±   

2,16 

700,00±   

112,30 

0,16±    

0,11 

758,76±   

363,85 

29,37±   

27,15 

Собаки (N=25) 
321,40±   

73,41 

8,26±    

2,27 

459,30±   

119,80 

0,33±   

 0,45 

526,64±   

173,47 

38,55±    

23,47 

Кошки (12) 
298,80±   

59,61 

8,16±   

2,22 

460,20±   

105,60 

0,22±   

 0,32 

326,71±   

93,31 

28,47±   

12,34 

Тр – тромбоциты, Лк – лейкоциты. 

* - при подсчете гематологических параметров лейкоцитарной пленки наблюдается 

большой разброс величин. Это обусловлено тем, что отобрать пипеткой клетки только 

лейкоцитарной пленки технически невозможно по причине ее малой толщины. Вследствие 

этого в каждый вариант отбора попадает некоторое количество лежащей выше 

тромбоцитарной плазмы и лежащих ниже эритроцитов.  

 

Таблица 5 – Относительное (в %) к цельной крови количество тромбоцитов и лейкоцитов в 1,0 

мкл плазмы, выделенной в пробирках с цитратом натрия при режиме центрифугирования 3000 

об/мин/две мин. + 1000 об/мин/10 мин. * 

Вид животного 
Плазма  Лейкоцитарная пленка 

Тр (%) Лк (%) Тр (%) Лк (%) 

Лошади (N=20) 157,55±39.82 1.84±1,41 171,86±57,09 494,59±322,16 

Коровы (N=20) 135,20±26,97 3,47±2,36 108,12±22,65 601,67±271,25 

Кролики (N=15) 149,74±27,54 1,54±1,28 281,19±80,69 484,38±325,35 

Крысы (10) 152,81±24,51 1,72±1,18 165,63±79,43 315,81±291,94 

Собаки (N=25) 142,91±37,27 4,00±5,45 163,86±53,97 466,71±284,14 

Кошки (12) 154,02±35,34 2,70±3,92 109,34±31,23 348,90±151,23 

* - Относительное количество тромбоцитов и лейкоцитов в единице объёма цельной крови 

принято за 100%. 

Тр – тромбоциты, Лк – лейкоциты. 

 

С учетом того, что в качестве пациентов врача ветеринарной медицины 

выступают и очень мелкие и миниатюрные животные, у которых сложно получить 
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кровь объёмом более 1,0 мл был разработан и апробирован способ получения 

плазмы обогащенной тромбоцитами в инсулиновых шприцах (Рисунок 9). 

 

 

 

Рисунок 9 – Количественные характеристики тромбоцитарной плазмы полученной в 

инсулиновых шприцах: 

а - параметры цельной крови; б – инсулиновый шприц с кровью центрифугирования; в - 

инсулиновый шприц после центрифугирования; г, д, е – количественные параметры 

тромбоцитарной плазмы, полученные из разных участков плазмы; cиними кругами и 

стрелками выделены лейкоциты; желтыми кругами и стрелками выделены тромбоциты. 
 

После того, как в стерильный инсулиновый шприц объёмом 1,0 мл (Рисунок 

9 (б)), содержащий 0,05 мл (50,0 мкл) 3,8% цитрата натрия производится забор 

крови, закрывается иглой с защитным колпачком, а шток поршня шприца 

обрезается. Далее шприц помещается в стакан центрифуги ОПН-3 иглой вверх и 

центрифугируется одну минуту при 3000 об/мин и сразу без остановки центрифуги 

10 минут при 1000 об/мин. После остановки центрифуги шприц извлекается, 

снимается игла с колпачком и другим шприцом через отверстие наконечника введя 

туда иглу производится забор плазмы объём которой составляет от 0,4% до 0,55% 

от исходного объёма крови (Рисунок 9 (в)), что было бы невозможно при 

использовании стандартной пробирки с цитратом натрия 3,8%, рассчитанной на 

больший объем крови. Плазма извлекается аккуратно, не захватывая верхний 
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эритроцитарный слой, в котором содержится большое количество лейкоцитов. 

Основные параметры полученных образцов плазмы аналогичны тем, которые 

получаются при использовании вакуумных пробирок с цитратом натрия описанные 

выше (Рисунок 8 (г, д, е)). 

2.2.2 Отработка и усовершенствование метода получения тромбоцитарных 

сгустков из крови животных 

Для выполнения заявленной цели исследования следовало три вида сгустков: 

полностью бесклеточный, тромбоцитарный и тромбоцитарно-лейкоцитарный. 

Априори понятно, что нестабилизированная кровь не подходит для обозначенных 

целей исследования, так как из нее можно получить только либо простой сгусток 

крови, либо безэритроцитарный фибриновый сгусток (если кровь сразу после 

взятия быстро поместить в центрифугу), но с неизвестным тромбоцитарно-

лейкоцитарным составом. Предварительные исследования показали, что образцы 

плазмы, полученные из крови стабилизированной гепарином и трилоном-Б 

(ЭДТА), не подходят по причине того, что даже после внесения ингибиторов 

антикоагуляторной активности, таких как протамин или хлорид кальция, 

соответственно, фибриновые сгустки либо не образуются вообще, либо 

макроморфологически они значительно отличаются от сгустков, образовавшихся 

из нестабилизированной плазмы. 

Согласно полученным результатам, оптимальным источником 

приготовления фибриновых сгустков с заданным тромбоцитарно-лейкоцитарным 

составом является цитратная плазма, полученная путем центрифугирования 

(раздел 2.2.1.). Качественный и количественный клеточный состав такой плазмы 

легко определяется на гематологическом анализаторе, после чего коагуляционные 

свойства плазмы легко восстанавливаются путем добавления на каждые 0,5 мл 

плазмы 25,0 мкл 10,0% хлористого кальция. Фибриновые сгустки, полученные из 

такой плазмы, макроморфологически сходны с фибриновыми сгустками, 

приготовленными из плазмы крови нестабилизированной антикоагулянтами. 
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Исследования по получению сгустков из цитратной плазмы показали, что 

время за которое происходит коагуляция и ретракция, значительно отличается в 

зависимости от того, есть ли в плазме тромбоциты и лейкоциты. Минимальная 

скорость и, соответственно, максимальное время образования и ретракции сгустков 

наблюдается в полностью бесклеточной плазме. Максимальная скорость и, 

соответственно, минимальное время образования и ретракции сгустков 

наблюдается в плазме обогащенной тромбоцитами и лейкоцитами (Таблица 6). 

 

Таблица 6 – Время образования сгустка из рекальцинированной плазмы крови в зависимости от 

количественного и качественного состава лейкоцитов 

 

Примерное время 

начала коагуляции 

(минут) 

Примерное время 

образования сгустка 

(минут) 

Примерное время 

ретракции сгустка 

(минут) 

бесклеточная плазма Сложно определить * 138,00±81,06 отсутствует 

плазма с малым 

количеством тромбоцитов 

(≤10×103/мкл) 

18,00±5,70 47,00±16,04 
Ретракция слабо 

выражена 

плазма с большим 

количеством тромбоцитов 

(≥300×103/мкл) 

4,80±1,92 12,60±7,83 53,20±9,20 

плазма с большим 

количеством тромбоцитов 

(≥300×103/мкл) и 

лейкоцитами 

1,32±0,30 5,80±2,80 42,00±11,51 

* - сложно определить так как время образования сгустка очень длительное. 

 

Также показано, что бесклеточные, тромбоцитарные, тромбоцитарно-

лейкоцитарные сгустки отличаются как внешним видом, так и степенью ретракции. 

Самая высокая степень ретракции и, соответственно, самый малый размер после 

нее, наблюдался у тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков. Бесклеточные 

фибриновые сгустки ретракции практически не подвергались. У тромбоцитарных 

сгустков степень ретракции была промежуточная (Рисунок 10). 

Исследование гистологических препаратов приготовленных из сгустков 

показало следующее. 

1 - В бесклеточном сгустке визуализируются участки низкой и плотной 

конденсации нитей фибрина, которые образуют крупноячеистую сеть (Рисунок 11).  
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2 – Структура тромбоцитарного сгустка более гетероморфна. Среди 

крупноячеистой сети фибриновых волокон визуализируются участки 

напоминающие паутину, в центре и в узловых соединениях которой находятся 

скопления тромбоцитов (Рисунок 12). 

 

 

Рисунок 10 – Макроморфология фириновых сгустков, имеющих различный тромбоцитарно-

лейкоцитарный состав: 

а – бесклеточный сгусток (ретракция сгустка не выражена); б –тромбоцитарный сгусток 

(отчетливая ретракция сгустка); в - тромбоцитарно-лейкоцитарный сгусток (очень сильная 

ретракция сгустка). 

 

 

 

 

Рисунок 11 – Структура бесклеточного сгустка приготовленного из цитратной плазмы: 

А – окраска на волокна по Ван Гизону; Б – окраска гематоксилином и эозином. 

В бесклеточном сгустке нити фибрина структурированы в крупноячеистую сеть с участками 

низкой и плотной конденсации фибрина. 
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Рисунок 12 –Гетероморфная структура тромбоцитарного сгустка, приготовленного из 

цитратной тромбоцитарной плазмы: 

А– окраска на волокна по Ван Гизону; Б – окраска гематоксилином и эозином. 

Неструктурированная сеть нитей фибрина (А, Б). Во всех участках препаратов визуализируются 

тромбоциты и их конгломераты конденсирующие вокруг себя мелкоячеистую сеть из нитей 

фибрина. 

 

 

 

Рисунок 13 – Структура тромбоцитарно-лейкоцитарного сгустка, приготовленного из 

цитратной тромбоцитарно-лейкоцитарной плазмы: 

А – окраска Ван Гизон; Б – Окраска гематоксилином и эозином. 

Нити фибрина располагаются плотно, и визуализируются не как волокна, а как сплошная 

гомогенная масса (1). Тромбоциты не визуализируются. Лимфоциты (2) и нейтрофилы (3) 

сохраняют свою привычную клеточную форму. 

 

3 - Структура тромбоцитарно-лейкоцитарного сгустка отличается от таковой 

бесклеточного и тромбоцитарного сгустков (Рисунок 13). В тромбоцитарно-

лейкоцитарном сгустке нити фибрина за счет сильной ретракции располагаются 

так плотно, что визуализируются не как волокна, а как сплошная гомогенная масса 

(Рисунок 13 (1)). Тромбоциты не визуализируются, что может быть связано с тем, 

что их экранирует плотноупакованный фибрин, или с тем, что в данном типе 
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сгустка мембраны тромбоцитов разрушаются. Лейкоциты сохраняют свою 

привычную клеточную форму (Рисунок 13 (2, 3).  

2.2.3 Исследование in vitro микробоцидной роли основных клеточных и 

молекулярных компонентов кровяного сгустка 

Как было описано в разделе «Обзор литературы», различные образцы 

сгустков полученных из плазмы крови применяют при лечении хирургических 

патологий, как в гуманной, так и ветеринарной хирургии [88]. С одной стороны, 

кровь и ее продукты могут являться хорошей питательной средой для 

микроорганизмов, попавших в рану. Но с другой стороны, имеют место 

многочисленные сообщения, что раневые дефекты в присутствии сгустков 

заживают быстрее и реже дают гнойные осложнения [47]. Возникает закономерный 

вопрос, связан ли данный позитивный эффект только с продуктами типа лизоцима 

и иммуноглобулинами или свой вклад вносят и основные молекулярные и 

клеточные элементы сгустка? 

Для выяснения этого вопроса был поставлен эксперимент, в котором 

морфологическим методом изучались бактерицидные свойства трех образцов 

сгустков: бесклеточного, тромбоцитарного и тромбоцитарно-лейкоцитарного. 

Кровь от крыс линии «Вистар» брали из сердца под ингаляционным наркозом с 

применением изофлурана. Затем кровь вносили в пробирки с цитратом натрия. 

Объекты фагоцитоза готовили из пекарских дрожжей после их инактивации 

кипячением и трехкратным отмыванием физиологическим раствором натрия 

хлорида. Подсчет клеток в цельной крови и в вариантах полученной плазмы, а 

также клеток пекарских грибов проводили на автоматическом гематологическом 

анализаторе МЕК-6550. Центрифугирование крови проводили на центрифуге 

ОПН-3. Получали три варианта плазмы: 1 - плазма лишенная всех форменных 

элементов крови; 2 - плазма обогащенная тромбоцитами; 3 - плазма, содержащая 

большое количество тромбоцитов и лейкоциты. Чистую бесклеточную плазму 

крови получали путем центрифугирования при 3000 об/мин 20 минут. 
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Тромбоцитарную плазму крови получали путем сочетанного комбинированного 

центрифугирования сначала при 3000 об/мин полторы минуты и затем 1000 об/мин 

10 минут. Тромбоцитарно-лейкоцитарную плазму крови получали путем отбора 

клеток лейкоцитарной (надэритроцитарной) пленки из второго варианта 

центрифугирования и их последующего суспендирования в чистой бесклеточной 

плазме, полученной в первом варианте центрифугирования. Перед приготовлением 

смеси образцов плазмы и дрожжевых клеток взвесь последних в нужной 

концентрации готовилась в физиологическом растворе. После этого взвесь 

центрифугировалась и надосадок, содержащий физиологический раствор, 

сливался. К осадку, содержащему нужное количество дрожжевых клеток/объектов 

фагоцитоза, добавляли необходимое количество плазмы. Конечная концентрация 

дрожжевых клеток в тромбоцитарной плазме была ≈ 4,0 – 5,0 ×103 клеток в мкл, 

тромбоцитов ≈ 1,0 ×106 клеток. Конечная концентрация дрожжевых клеток в 

тромбоцитарно-лейкоцитарной плазме была ≈ 20,0 – 25,0 ×103 клеток в мкл, 

лейкоцитов 5,0 – 7,0 ×103 клеток в мкл и тромбоцитов ≈ 1,0 ×106 клеток. После 

приготовления смеси образцов плазмы с дрожжевыми клетками содержание 

последних измерялось на гематологическом анализаторе. Далее для активации 

процесса свертывания во все образцы добавляли 10% хлорид кальция из расчета 

0,05 мл на каждый миллилитр плазмы, пробирки помещали в водяную баню на 

один час при t = 37,00С. После образования и ретракции сгустков их извлекали и 

помещали в раствор формалина приготовленного на фосфатном буфере рН – 7,4. В 

отделившейся сыворотке повторно измеряли количество дрожжевых клеток. Из 

сгустков готовили гистологические препараты толщиной черыте-пять мкм, 

которые окрашивали гематоксилином и эозином и по Грам-Вейгерту. 

Микроскопию проводили на микроскопе Люмам И-2, оборудованном 5 

мегапиксельной цифровой камерой. Просмотр изображений и их цифровую 

фиксацию осуществляли на персональном компьютере с программным 

обеспечением ScopePhoto Image Software Ver 3.1.386, 2009. 

Исследования показали, что все дрожжевые клетки, исходно равномерно 

распределены в безтромбоцитарной цитратной плазме (Рисунок 14 А), но уже 
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после активации процесса фибриногенеза путем добавления хлористого кальция - 

отсутствуют в жидкой фракции, отделившейся от сгустка после его образования и 

ретракции (Рисунок 14 Б). Аналогичная картина наблюдается и в случае 

использования плазмы богатой тромбоцитами или тромбоцитарно-лейкоцитарной 

плазмы. И дрожжевые клетки, и тромбоциты практически полностью оказываются 

заключёнными в сгустке, а в отделившейся сыворотке визуализируются только их 

следовые количества (Рисунок 15). 

 

 

Рисунок 14 –А - исходное содержание дрожжевых клеток в цитратной плазме, которые 

визуализируются в верхнем - лейкоцитарном окне гистограммы (указано стрелкой). Б - 

отсутствие дрожжевых клеток в отделившейся сыворотке после образования и ретракции 

фибринового сгустка (указано стрелкой). 

 

При гистологическом исследовании безтромбоцитарных сгустков видно, что 

дрожжевые клетки оказываются зафиксированными между нитями фибрина, 

которые вплотную прилегают к их поверхности (Рисунок 16 А, В, Г(а)) или 

образуют вокруг них капсулу (Рисунок 16 Б, Г(б)). В тромбоцитарном сгустке 

дрожжевые клетки оказываются в плотном окружении агрегированных 

тромбоцитов (Рисунок 17 (а)). Причем, по аналогии с бесклеточным сгустком, 

вокруг некоторых дрожжевых клеток агрегированные тромбоциты также 

формируют подобие капсулы (Рисунок 17 (б)). 
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Рисунок 15 – А - исходное содержание дрожжевых клеток в цитратной тромбоцитарной плазме, 

которые визуализируются в верхнем - лейкоцитарном окне гистограммы (указано стрелкой) В 

нижнем окне гистограммы двойными стрелками указаны тромбоциты. Б - отсутствие 

дрожжевых клеток в отделившейся сыворотке после образования и ретракции фибриново-

тромбоцитарного сгустка (указано стрелкой). 

 

 

 

Рисунок 16 – Морфология фибриновых сгустков, образовавшихся из плазмы, в которую были 

добавлены инактивированные кипячением клетки пекарских дрожжей: 

а - дрожжевые клетки оказываются плотно зафиксированными между нитями фибрина, которые 

плотно прилегают к их поверхности или разует вокруг них капсулу – б; А и Б – окраска 

гематоксилином и эозином; В и  Г – окраска по Грам-Вейгерту.  

Использовано дополнительное цифровое увеличение микрофотографий. 
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Рисунок 17 – Морфология фибриново-тромбоцитарных сгустков, образовавшихся из плазмы, в 

которую были добавлены инактивированные кипячением клетки пекарских дрожжей: 

а - дрожжевые клетки плотно зафиксированные между агрегированными тромбоцитами; б - 

капсулы образованные агрегированными тромбоцитами вокруг дрожжевых клеток. в – 

слабоокрашенные по Граму дрожжевые клетки находящиеся в капсулах образованных 

агрегированными тробоцитами.  

Окраска по Грам-Вейгерту. Использовано дополнительное цифровое увеличение 

микрофотографий. 
 

Некоторая часть дрожжевых клеток, находящихся в таком тромбоцитарном 

окружении, гораздо слабее окрашиваются по Граму, что может свидетельствовать 

о процессе разрушения пептидогликана их оболочки (Рисунок 17 (в)). При 

исследовании гистологического материала, приготовленного из фибрин-

тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков, в которые были добавлены клетки 

пекарских дрожжей (Рисунок 18 а), отчетливо визуализируется процесс фагоцитоза 

последних (Рисунок 18 б).  
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Рисунок 18 – Морфология тромбоцитарных-лейкоцитарных сгустков образовавшихся из 

плазмы, в которую предварительно были добавлены инактивированные кипячением клетки 

пекарских дрожжей. На представленном гистологическом препарате видно, что дрожжевые 

клетки (а) активно фагоцитируются присутствующими лейкоцитами (б). Встречаются 

лейкоциты фагоцитирующие сразу несколько дрожжевых клеток (в), а так же фагоцитоз одной 

дрожжевой клетки двумя лейкоцитами (г). Окраска гематоксилином-эозином. Использовано 

дополнительное цифровое увеличение микрофотографий. 

 

Фагоцитарную активность лейкоцитов сгустка можно охарактеризовать, как 

активную, так как в некоторых полях зрения встречаются лейкоциты 

фагоцитирующие сразу несколько дрожжевых клеток (Рисунок 18 в), а также 

фагоцитоз одной дрожжевой клетки двумя лейкоцитами (Рисунок 18 г). 

Дополнительное исследование на in vitro модели, в которой сгусток, 

приготовленный из крови обогащенной лейкоцитами, имитирующий раневой 

сгусток, тесно контактировал с тромбоцитарным сгустком, имитирующим стенку 

раны (Рисунок 19), показал, что гранулоциты из лейкоцитарного сгустка 

скапливаются на его периферии (Рисунок 20), а затем мигрируют в 

тромбоцитарный сгусток (Рисунок 20).  
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Рисунок 19 – Морфология комбинированного сгустка: 

а – макроморфологическая картина комбинированного сгустка; б - гистологическая картина 

контакта между тромбоцитарным сгустком и сгустком приготовленым из лейкоцитарной 

пленки образовавшийся после центрифугирования крови; А – лейкоцитарный сгусток; Б – 

тромбоцитарный сгусток. Окраска по гематоксилином и эозином. 

 

 

 

Рисунок 20 – Морфология комбинированного сгустка после 60-минутной инкубации при  

t = 370С: 

А - гранулоциты лейкоцитарного сгустка, скопившиеся на его периферии (а); Б – гранулоциты 

лейкоцитарного сгустка, мигрировавшие в тромбоцитарный сгусток (б). Окраска по 

гематоксилином и эозином. 
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2.2.4 Влияние различных образцов цитратной аутоплазмы на здоровую кожу 

крыс 

2.2.4.1 Исследование влияния бесклеточной и тромбоцитарной аутоплазмы 

на здоровую кожу крыс при внутрикожном введении 

Как было описано в разделе «Обзор литературы», для лечения разнообразной 

хирургической патологии плазму вводят под и вокруг патологического очага, после 

чего производят мониторинг состояния последнего. Однако, следует отметить, что 

введение дополнительной молекулярно-клеточной взвеси в толщу здоровой ткани 

не может не вызывать травматизирующее воздействие. Исходя из данной 

предпосылки, было принято решение проверить, как реагирует здоровая кожа крыс 

на бесклеточную и тромбоцитарную аутологичноу плазму при их введении 

внутрикожно в дозе 0,1 мл на инъекцию. С этой целью мы разделили животных на 

две группы по 10 голов в каждой. Первой группе животных вводили бесклеточную 

плазму. Второй группе животных вводили тромбоцитарную плазму. Для контроля 

на расстоянии одного-полутора мм от места введения плазмы вводили 

физиологический раствор хлорида натрия и раствор цитрата натрия. Места 

введения маркировали (Рисунок 21). 

 

 

Рисунок 21 – Лабораторная крыса после внутрикожного введения образцов плазмы: 

а – место введения образца плазмы; б – маркировка зоны введения плазмы. 

 

Наблюдение вели в течение 10 суток. Через трое суток на максимуме макро 

морфологических со стороны кожных покровов, брали биопсийный материал, 
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который после обработки и окрашивания микроскопировали, и анализировали 

полученный результат. 

Результаты исследования показали, что у всех животных наблюдались 

признаки транзиторного воспаления, наиболее интенсивно выраженного на третьи-

четвертые сутки. Однако, отчетливых макро морфологических различий не 

визуализировалось. В то же время, анализ гистологического материала показал, что 

на максимуме воспалительной реакции в коже животных, которым вводили 

бесклеточную плазму визуализировались истончение эпителия и обильный 

лейкоцитарный инфильтрат (Рисунок 22 Б (а), Д (б), З (б)). Напротив, в коже 

животных, которым вводили тромбоцитарную плазму, лейкоцитарный инфильтрат 

хоть и был, но в очень незначительном количестве, и визуализировался только при 

значительном увеличении (Рисунок 22 Е (в), и И (в)).  

В то же время, было отмечено, что у трех (30%) животных из группы, которой 

вводили тромбоцитарную плазму, патоморфологические изменения в коже были 

выражены гораздо сильнее и представлены не только очень сильной 

лейкоцитарной инфильтрацией, но и микроабсцессами (Рисунок 23). 

Ретроспективный анализ клеточного состава плазмы, введенной этим животным 

показал наличие в ней достаточно большое количество лейкоцитов (Рисунок 24). 

 

 
 

Рисунок 22 – Морфологические изменения в коже здоровых крыс через три дня после 

внутрикожного введения бесклеточного или тромбоцитарного образцов плазмы: 

А, Г, Ж – интактная кожа под разным увеличением; Б, Д, З – кожа после введения бесклеточной 

плазмы. В, Е, И – кожа после введения тромбоцитарной плазмы. Окраска гематоксилином и 

эозином. 
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Рисунок 23 – Микроабсцесс в толще кожи после введения тромбоцитарной плазмы 

контаминированной лейкоцитами: 

А – выделенный участок локализации микроабсцесса; 

Б – увеличенный участок локализации микроабсцесса. Окраска гематоксилином и эозином. 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 24 – Гистограмма гематологических параметров тромбоцитарной плазмы полученной 

из цитратной крови методом центрифугирования. 

Гистограмма показывает, что среди тромбоцитов (выделены желтым цветом) имеет место 

большое количество лейкоцитов (выделены синем цветом). 
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2.2.4.2 Исследование влияния бесклеточной, тромбоцитарной и 

тромбоцитарно-лейкоцитарной плазмы на здоровую кожу крыс при 

подкожном введении 

В вышеописанном эксперименте были получены предварительные данные о 

том, что в случае наличия лейкоцитов в плазме, обогащенной тромбоцитами, при 

ее введении в здоровые ткани может индуцироваться местная воспалительная 

реакция. С целью подтверждения или опровержения данной находки было 

проведено дополнительное исследование с несколько измененными условиями 

эксперимента (Рисунок 25).  

 

 

Рисунок 25 – Подготовка кожной складки для последующего введения образцов плазмы: 

А, б – внешний вид кожной складки, подготовленной для введения образцов полученной 

плазмы; В – термограмма кожной складки сразу после приготовления. Температура понижена 

вследствие нарушения кровотока; Г - термограмма кожной складки через сутки после 

приготовления. Температура нормализовалась вследствие восстановления кровотока. 

 

Для этого была приготовлена тромбоцитарная плазма с содержанием 

лейкоцитов близким по количеству к референтной величине цельной крови. По 

условиям эксперимента плазма вводилась в предварительно подготовленную 

кожную складу в дозе (0,1 мл на животное) как в предыдущем эксперименте. 
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С этой целью было сформировано три группы животных по 10 голов в 

каждой. Первой группе животных вводили бесклеточную плазму. Второй группе 

животных вводили тромбоцитарную плазму. Третьей группе животных вводили 

тромбоцитарно-лейкоцитарную плазму.  

 Оценку состояния кожи экспериментальных животных проводили 

ежедневно на протяжении семи дней (Рисунок 26). Биопсийный материал кожи для 

последующего гистологического исследования брали через одни, трое и семь суток 

после инъекции. 

 

 

Рисунок 26 – Состояние кожного покрова крыс в первые сутки (а, г, ж), третьи сутки (б, д, з) и 

седьмые сутоки (в, е, и) после введения различных образцов плазмы: 

а, б, в - Реакция кожного покрова крыс на введения бесклеточной плазмы; г, д, е - Реакция 

кожного покрова крыс на введения плазмы обогащенной тромбоцитами; ж, з, и - Реакция 

кожного покрова крыс на введения тромбоцитарно-лейкоцитарной плазмы. 

 

Согласно полученным результатам, через сутки после введения все образцы 

плазмы и бесклеточная, и тромбоцитарная, и тромбоцитарно-лейкоцитарная на 

макроморфологическом уровне индуцировали сходную местную реакцию, 

сопровождающуюся отеком (Рисунок 26 а, г, ж). Однако, микроскопические 

исследования биоптатов показали, что при введении тромбоцитарной плазмы, 
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реактивные изменения сопровождались только умеренной лейкоцитарной 

инфильтрацией дермы (Рисунок 28 А (а)). В то время как при введении 

бесклеточной и тромбоцитарно-лейкоцитарной плазмы, визуализировалась очень 

сильная лейкоцитарная инфильтрация на границе эпидермиса и дермы (Рисунок 27 

А(б), Рисунок 29 А(б)), приводящая к концу третьих суток к еще большей 

инфильтрации в случае введения бесклеточной плазмы (Рисунок 27 Б (б) и к 

полному отслаиванию участков эпидермиса в случае введения тромбоцитарно-

лейкоцитарной плазмы (Рисунок 29 Б(б)). Макроморфологически это проявлялось 

десквамативным дерматитом (Рисунок 26 б, з). Через семь суток от начала 

эксперимента кожа животных, которым вводили тромбоцитарную плазму макро- и 

гистоморфологически, соответствовала состоянию близкому к норме (Рисунок 26 

Е), (Рисунок 28 В). В случае введения бесклеточной плазмы через семь суток от 

начала эксперимента на фоне исчезновения подэпидермальной лейкоцитарной 

инфильтрации (Рисунок 27 В(б) уменьшались и макроморфологигические 

признаки десквамативного дерматита (Рисунок 26 В).  

 

 

Рисунок 27 – Гистоморфология кожи крыс через сутки (А), через трое суток (Б) и через неделю 

(В) после введения бесклеточной аутологичной плазмы: 

а - морфология дермы; б – морфология эпидермиса. Окраска препаратов гематоксилином и 

эозином. 

 

В тех вариантах эксперимента, где была инъецирована тромбоцитарно-

лейкоцитарная плазма через семь суток, макроморфологические признаки 

дерматита не уменьшились (Рисунок 26 И), а микроскопически визуализировалось 

усиление лейкоцитарной инфильтрации дермы (Рисунок 29 В (а).  
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Рисунок 28. Гистоморфология кожи крыс через сутки (А), через трое суток (Б) и через неделю 

(В) после введения аутологичной плазмы обогащенной тромбоцитами: 

а - морфология дермы; б – морфология эпидермиса. Окраска препаратов гематоксилином и 

эозином. 

 

 

 
 

Рисунок 29 – Гистоморфология кожи крыс через сутки (А), через трое суток (Б) и через неделю 

(В) после введения аутологичной тромбоцитарно-лейкоцитарной плазмы: 

а - морфология дермы; б – морфология эпидермиса. Окраска препаратов гематоксилином и 

эозином. 

 

Эксперименты с внутрикожным и подкожным введением образцов плазмы, 

качественно и количественно отличающихся различным клеточным содержимом, 

показали, что только плазма, обогащенная тромбоцитами и не имеющая 

лейкоцитов, не обладает или обладает слабым флогогенными эффектом по 

отношению к тканям, в которые была введена. Напротив, бесклеточная плазма и 

плазма, содержащая кроме тромбоцитов еще и лейкоциты, индуцируют по месту 

их введения сильную воспалительную реакцию. Причем воспаление, 

индуцируемое введением тромбоцитарно-лейкоцитарной плазмы, может быть 

настолько сильным, что проявляться, в том числе, и некрозами. Если причина 

сильной воспалительной реакции, индуцируемой тромбоцитарно-лейкоцитарной 

плазмой, может быть объяснена с точки зрения лейкоцитарных медиаторов 

воспаления, провоспалительных цитокинов и выделяемых в межклеточную среду 
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протеолетических ферментов, то причина флогогенного эффекта чистой плазмы 

остается дискутабельной, поскольку противоречит общепринятому мнению, что 

аутологичный продукт не должен вызывать воспалительной реакции. Наиболее 

вероятным объяснением данного артефакта представляется то, что введение 

бесклеточной плазмы с одной стороны чисто механически за счет увеличения 

межтканевого давления оказывают травмирующий эффект, а с другой - тем, что 

локально введенный фибрин воспринимается резидентными клетками 

врожденного иммунитета как молекулярный паттерн повреждения. Обе 

перечисленные причины являются триггерами воспалительной реакции, которая не 

нивелируется противовоспалительными цитокинами тромбоцитов. 

Из всего вышесказанного, следует сделать вывод, что с лечебной целью в 

форме инъекций следует использовать только тромбоцитарную плазму. 

Необходимо избегать инъецирования тех образцов тромбоцитарной плазмы, 

которые контаминированы лейкоцитами. А в отношении бесклеточной плазмы 

следует проявлять осторожность. Вероятно, ее можно использовать для введения в 

ткани низкой плотности, например, в подкожную клетчатку, где вероятность 

высокого интрацеллюлярного травматизирующего давления будет 

минимизирована. И не следует вводить в ткани высокой плотности, например, 

такие как сухожилия и связки.  

2.2.5 Влияние различных образцов цитратной аутологичной плазмы на 

поврежденную кожу лабораторных крыс 

При моделировании кожных ран в эксперименте нами была изучена 

возможность применения асептической резаной раны у пяти лабораторных крыс. 

Было установлено, что данная модель раневого дефекта не может быть 

использована в эксперименте ввиду слишком быстрого заживления таких ран (в 

течение двух, трех дней, что не позволяет достоверно оценить эффективность 

ранозаживляющих препаратов.  
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Для оценки эффективности тромбоцитарной плазмы с разным клеточным 

составом нами были применены следующие модели ран – ожоговая и резано-

ожоговая. 

2.2.5.1 Исследование эффективности различных образцов тромбоцитарной 

плазмы для лечения ожоговых ран у лабораторных крыс 

С цель выяснения ранозаживляющей эффективности плазмы, обогащенной 

тромбоцитами, ее действие сравнивали с бесклеточной плазмой на модели 

ожоговой раны третьей степени.  

С этой целью было сформировано три группы животных по 10 голов в 

каждой. Контрольной группе животных лечения не проводили. Первой группе 

животных вводили бесклеточную плазму. Второй группе животных вводили 

тромбоцитарную плазму.  

Образец тромбоцитарно-лейкоцитарной плазмы был исключен из 

эксперимента по причине, как это было установлено ранее, его слишком сильного 

флогогенного эффекта в том случае, когда такая плазма вводится в ткани 

инъекционно. В качестве предмета, наносящего термическую травму, 

использовали омедненный диск диаметром 20,0 мм нагретый в пламене газовой 

горелке до температуры 300,00С (Рисунок 30). 

 

 

Рисунок 30 – Подготовительные процедуру нанесения ожоговой раны лабораторным крысам: 

А – омедненный диск диаметром 20 мм. (50-ти копеечная монета); Б – помещение омедненного 

диска в пламя газовой горелки; В – нагрев омедненного диска в пламени газовой горелки, 

примерно, до 300,00С (термографическое изображение). 
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Нагретый диск прикладывали на две-три секунды к предварительно 

выбритой коже крыс в межлопаточной области (Рисунок 31А). Производили фото 

фиксацию полученных повреждений, а также термографию с целью последующего 

мониторинга их размера в процессе лечения (Рисунок 31 Б). Лечение ожоговых ран 

начинали через пять суток после нанесения травмы. Опытным животным один раз 

в пять, семь дней вводили образцы плазмы вокруг и под патологический очаг в 

объеме 0,1 мл. Бесклеточная плазма – опытная группа № 1. Плазма, обогащенная 

тромбоцитами – опытная группа № 2. Контрольным животным лечение не 

проводилось. 

 

Рисунок 31 – Методика нанесения ожоговой раны третьей степени лабораторным крысам: 

А – аппликация нагретого омедненного диска на кожу животного на две-три секунды 

(термографическое изображение); Б – внешний вид ожоговой раны сразу после ее нанесения. 
 

Мониторинг и оценку заживления ран осуществляли путем измерения их 

площади, используя программное обеспечение для планиметрических 

исследования lpSquare v5.0 for Windows from LProSoft. Фото фиксацию и фото 

документирование осуществляли на момент нанесения ожоговой раны и далее на 

пятый день после травмы (первое введение образцов плазмы), на 14 день после 

травмы, на 23 день после травмы и на 30 день после травмы.  По окончании 

эксперимента все фотографии загружались в программу для планиметрических 

исследований. Программа настраивалась по графическому объекту с известной 

площадью (Рисунок 32 А). Далее у каждого животного проводился расчет площади 

раневых дефектов, зафиксированных в динамике на протяжении всего периода 

исследований (Рисунок 32 Б). 
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Рисунок 32 – Методика планиметрических исследования раневого процесса с использованием 

программы lpSquare v5.0 for Windows from LProSoft: 

А – настройка программы по объекту с известной величиной площади; Б - расчет площади 

раневого повреждения. 

 

 

Результаты проведенного эксперимента показали, что и бесклеточная и 

тромбоцитарная образцы плазмы при ее введении вокруг и под раневой дефект, 

ускоряют образование рубца и эпителизацию в сравнении с нелеченым контролем. 

Однако, в случае применения тромбоцитарной плазмы (Рисунок 33 (И, К, Л, М) в 

сравнении с бесклеточной плазмой (Рисунок 33 (Д, Е, Ж, З)) контракция краев 

раневого дефекта и реорганизация рубца (Таблица 7) происходит быстрее. 
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Рисунок 33 – Влияние бесклеточной и тромбоцитарной аутологичной плазмы на динамику 

заживления ожоговых ран у лабораторных крыс: 

А, Б, В, Г - контрольные животные (Лечение не проводилось); Д, Е, Ж, З - бесклеточная плазма; 

И, К, Л, М - плазмы обогащенная тромбоцитами. Плазму вводили в дозе 0,1 мл каждые пять-

семь дней, начиная с пятого дня после нанесения термической травмы. Визуальная оценка 

результата указана на 5, 14, 23 и 30 день после нанесения ожога. 

 

Таблица 7 - Изменение в процессе лечения площади раневого дефекта, вызванного термической 

травмой. Экспериментальный объект крысы линии «Вистар». 

N Вид лечения n 
Размер раны на момент исследования (см2) * Размер рубца 

на 30 день 

(см2) 5 суток 14 суток 23 суток 30 суток 

1 
Контроль 

(без лечения) 
n=10 4,54± 0,26 4,43± 0,16 0,99± 0,17 0,48± 0,07 3,45± 0,46 

2 
Группа№1 

(бесклеточная 

плазма) 

n=10 4,32±0,42 2,92±0,58 1,00±0,29 0,10±0,05 2,88±0,47 

3 
Группа №2 

(тромбоцитарная 

плазма) 

n=10 4,67±0,27 1,23±0,47 0,20±0,07 0,02±0,03 0,24±0,07 

* - на момент создания средний размер ожоговой раны всех животных (n = 30) составлял 4,25 

± 31 см2. 
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На 30 сутки с момента нанесения ожога у животных, которым в качестве 

лечения применяли инъекции плазмы, обогащенной тромбоцитами, контракция 

краев раны происходила полностью, а рубец имел минимальные размеры (Таблица 

7). Раневой дефект у тех животных, которым в качестве лечения применяли 

инъекции бесклеточной плазмы, к 30 дню не закрылся полностью, но был 

значительно (ᵙ в 5 раз) меньше, чем у животных контрольной группы. В то же время 

площадь рубца у этой опытной группы хоть и была достоверно меньше по 

сравнению с площадью рубца в группе контроля, но оставалась значительной 

(Таблица 7). 

Графическое представление динамики раневого процесса в сравниваемых 

группах показывает, что резкая активная контракция краев раневого дефекта 

наблюдается только у тех животных, которым в качестве лечения использовали 

введение плазмы, обогащенной тромбоцитами (Рисунок 34). В контрольной (не 

леченой) группе активный процесс сокращения площади раневого дефекта 

начинался только с 14 дня. До 14 дня раневой дефект хоть и сокращался в размерах, 

но происходило это медленно (Рисунок 34). В группе животных, которым в 

качестве лечения использовали введение бесклеточной плазмы, скорость 

контракции краев раневого дефекта занимала среднее положение в сравнении с 

нелеченым контролем и группой, которую лечили введением плазмы, обогащенной 

тромбоцитами (Рисунок 34). 

 

 

Рисунок 34 – Графическое отображение динамики заживления ожоговой раны при лечении 

бесклеточной и тромбоцитарной плазмой. 
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2.2.5.2 Исследование эффективности фибриновых сгустков различного 

клеточного состава для лечения резано-ожоговых ран у лабораторных крыс 

Исследование проводилось на крысах линии «Вистар». Задачей исследования 

было выяснить, как различные компоненты кровяного сгустка влияют на течение 

раневого процесса.  

С этой целью было сформировано четыре группы животных. Под общей 

анестезией крысам в межлопаточной области наносили резано-ожоговую рану. 

Рану наносили скальпелем, нагретым в пламени газовой горелки до, примерно, 

300,00С (Рисунок 35 А). Длинна раны составляла 14,0 – 15,0 мм (Рисунок 35 Б). 

Через трое суток после нанесения раны (Рисунок 35 В) проводили вначале 

ферментативную некроэктомию путем 60 минутных аппликаций раствор трипсина 

(10,0 мг/мл), а затем хирургическую некроэктомию (Рисунок 35 Г). После 

окончания процедуры некроэктомии животных распределяли на четыре группы. В 

каждой группе по 10 крыс. У первой группы крыс (Контроль № 1) раны не ушивали 

(Рисунок 35 Д). У второй группы крыс (Контроль № 2) раны ушивали, но без 

внесения фибринового сгустка (Рисунок 35 Е). Двум другим группам крыс раны 

ушивали, предварительно поместив в них сгустки (Рисунок 35 Ж). У третей группы 

крыс (Опыт №1) раны ушивали, предварительно поместив в них тромбоцитарный 

сгусток (Рисунок 35 З). У четвертой группы крыс (Опыт № 2) раны ушивали, 

предварительно поместив в них тромбоцитарно-лейкоцитарный сгусток (Рисунок 

35 И). Течение раневого процесса оценивали по характеру местных реакций (отек, 

экссудация, контракция, состояние струпа, состоятельность швов). 

Результаты проведенного исследования показали, что и тромбоцитарный и 

тромбоцитарно-лейкоцитарный сгустки при их введении в раневой дефект 

ускорили контракцию краев раны и образование рубца, которые наблюдались уже 

на 14 день после некроэктомии (Рисунок 37 Л, П) по сравнению с контролем № 1 и 

контролем № 2 (Рисунок 36 В, Ж). К 28 дню во всех четырех группах раны зажили 

полностью. Однако, максимальное ремоделирование рубца отмечено в опытной 

группе № 3, где был использован тромбоцитарный сгусток (Рисунок 37 М).  
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Рисунок 35 – Подготовительные этапы эксперимента по определению ранозаживляющей 

эффективности тромбоцитарного и тромбоцитарно-лейкоцитарного сгустков: 

А – Подготовка скальпеля; Б – Нанесение ожоговой резаной раны; В – Внешний вид раны через 

двое суток после нанесения; Г – Внешний вид раны после ферментативной и хирургической 

некроэктомии (3 сутки); Д – Контроль № 1. Рана, оставленная без ушивания (3 сутки); Е – 

Контроль № 2. Рана ушитая без сгустка (тритьи сутки); Ж – Этап помещения сгустка в рану 

(третьи сутки); З – Опыт № 1. Рана ушитая с тромбоцитарным сгустком (третьи сутки); И – 

Опыт № 2. Рана ушитая с тромбоцитарно-лейкоцитарным сгустком (третьи сутки). 

 

 

Рисунок 36 – Динамика заживления резано-ожоговой раны после некроэктомии: 

А, Б, В, Г – без ушивания (Контроль 1); Д, Е, Ж, З – ушивание без сгустка (Контроль 2). 
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Рисунок 37 – Динамика заживления резано-ожоговой раны после некроэктомии: 

И, К, Л, М – ушивание с тромбоцитарным сгустком (Опыт 1); Н, О, П, Р – ушивание с 

тромбоцитарно-лейкоцитарным сгустком (Опыт 2). 

 

В обеих контрольных группах на данный момент наблюдения рубец 

оставался более грубым с явными признаками атрофии волосяных фолликулов 

(Рисунок 36 Г, З). Тромбоцитарно-лейкоцитарный сгусток, который был помещен 

в рану перед ее ушиванием (опытная группа № 2), к седьмому дню вызвал 

отторжение струпа, но без расхождения глубоких слоев кожи (Рисунок 37 О), как 

это наблюдалось в контрольной группе № 2 на 14 день (Рисунок 36 Ж). Кроме 

этого, рубец, образовавшийся у животных опытной группы №2 к 28 дню опыта, 

имел явные признаки избыточной васкуляризации. Вследствие чего, в отличии от 

рубцов у других групп животных, имел ярко выраженный красный цвет. 

При исследовании фибриновых сгустков с различным клеточным составом 

были подтверждены их антибактериальные свойства. Тромбоцитарный и 

тромбоцитарно-лейкоцитарный сгустки при их введении в раневой дефект 

ускоряют заживление раны. К 28 дню после нанесения ожоговой раны у всех групп 

крыс заживление раны произошло целиком. Немаловажным является 

максимальная регенерация тканей при введении тромбоцитарного сгустка по 

сравнению со сгустками с другим составом. 
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2.2.6 Определение ранозаживляющей эффективности тромбоцитарной 

плазмы, тромбоцитарных и тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков при 

лечении ран различного этиопатогенеза у мелких домашних животных в 

условиях клиники 

Результаты экспериментов проведенных на лабораторных крысах позволили 

сделать четыре основополагающих вывода: 

1 – плазма, обогащенная тромбоцитами, при инъекции ее в здоровую ткань 

вызываете легкое транзиторное воспаления, а при её введение под и вокруг 

раневого дефекта ускоряет заживление последнего, 

2 – тромбоцитарный сгусток, введенный в раневой канал, ускоряет 

контракцию краев раны и ремоделирование рубца, 

3  –  тромбоцитарно-лейкоцитарная плазма при её инъекции в здоровую ткань 

вызывает сильное воспаление сопровождающееся некрозом.  

 4 – тромбоцитарно-лейкоцитарный сгусток, введенный в раневой канал, 

обладает микробоцидным действием, индуцирует воспалительную реакцию, но 

ускоряет процесс очищения раны. 

Эти четыре вывода стали основой для разработки схемы (Рисунок 38) 

лечения ран с использованием тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарных и 

тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков основываясь на их (ран) этиопатогенезе. 

Эффективность предложенной схемы лечения была проверена при лечении мелких 

домашних животных в условиях ветеринарной клиники.  

Заживление стерильной резаной операционной раны по первичному 

натяжению после введение в раневой канал тромбоцитарного сгустка. 

Исследования проводились на животных в процессе выполнения им плановых 

операций. Всего было прооперировано пять собак и семь кошек с диагнозами 

доброкачественные новообразования. До оперативного вмешательства у 

животного проводили забор крови и выполняли процедуры по выделению 

тромбоцитарной плазмы и приготовлению из неё тромбоцитарного сгустка.  
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Рисунок 38 – Способ применения тромбоцитарной плазмы и тромбоцитарного или 

тромбоцитарно-лейкоцитарного сгустков в зависимости от этиопатогенеза раны. 

 

 

По окончанию основной части оперативного вмешательства сгусток 

закладывали в раневой дефект и проводили ушивание (Рисунок 39 (а, б, в, г)). 

Результаты исследования показали, что ни в одном из случаев не наблюдалось 

осложнений в виде воспалительной реакции, несостоятельности швов или серомы. 

Методика позволяет снимать швы уже на пятый день (Рисунок 39 (д, е)).  
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Рисунок 39 – Пример заживления стерильной резаной операционной раны по первичному 

натяжению у собаки после введение в раневой канал тромбоцитарного сгустка: 

А – вид до операции; Б – хирургическая рана; В – внесение тромбоцитарного сгустка до 

ушивания раны; Г – ушитая рана; Д – внешний вид раны через трое (3) суток после операции; Е 

- внешний вид рана через неделю после операции и двое (2) суток после снятия швов. 

 

 

Заживление гранулирующей раны по первичному натяжению после 

хирургической некроэктомии, введения в раневой канал тромбоцитарного 

сгустка и наложения вторичных швов. Исследования проводились на животных 

в процессе оперативного лечения ран с патологическими грануляциями. Всего в 

процессе работы над диссертацией было прооперировано 12 кошек и восемь собак. 

Операции проводились с целью предотвращения образования грубого рубца в 

случае заживания раны по вторичному натяжению. До оперативного 

вмешательства у животного проводили забор крови и выполняли процедуры по 

выделению тромбоцитарной плазмы и приготовлению из не тромбоцитарного 

сгустка. Непосредственно в период операции проводили ферментативную и 

оперативную некроэктомию. По окончанию основной части оперативного 

вмешательства сгусток закладывали в раневой дефект и проводили ушивание 

(Рисунок 40 (а, б, в, г)). Результаты исследования показали, что эффективность 

данного лечения аналогичны тем, которые наблюдаются при лечении стерильной 

резаной раны (Рисунок 40 (д, е)). 
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Рисунок 40 – Пример заживления гранулирующей раны по первичному натяжению у кота 

после хирургической обработки, и введения в раневой канал тромбоцитарного сгустка, и 

наложения вторичных швов: 

А – внешний вид раны до хирургической обработки; Б – внесение тромбоцитарного сгустка 

перед ушиванием раны; В – внешний вид рана через двое суток после операции. Г - внешний 

вид рана через шесть (6) суток после операции и двое суток после снятия швов. 

 

 

Лечение ран заживающих по вторичному натяжению путем введения 

тромбоцитарной плазмы. Исследования проводились на животных с наличием 

ран, состояние которых было несовместимо с заживление по первичному 

натяжению. В частности ран, образовавшихся вследствие несостоятельности 

хирургических швов, но без явных признаков гнойного воспаления (Рисунок 41 А). 

Всего за время подготовки диссертационного материала данному методу лечения 

было подвергнуто девять кошек и четыре собаки. На фоне системного лечения у 

животных каждые пять-семь дней проводили забор крови и выполняли процедуры 

по выделению тромбоцитарной плазмы. Плазму, обогащенную тромоцитами, сразу 

после приготовления инъецировали по периферии и под раневой дефект. 

Результаты исследования показали, что уже через 24-48 часов исчезают признаки 

аутолиза тканей краев раны. К седьмым суткам визуализируется интенсивное 

образование первичного пролиферата (Рисунок 41 Б). Окончательное заживление 

раны происходит в относительно быстрые, но разные сроки, что зависит от размера 

раны её локализации и состояния на момент лечения. Практически у всех 

животных, принимавших участие в исследовании, раны зажили без образования 

грубого соединительнотканного рубца (Рисунок 41 Е). 
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Рисунок 41 – Пример заживление раны по вторичному натяжению у собаки после введения по 

ее периферии тромбоцитарной плазмы один раз в пять-семь дней: 

А – внешний вид до лечения; Б – внешний вид раны через неделю после начала лечения; В – 

внешний вид раны через 11суток после начала лечения; Г – внешний вид раны через 19 суток 

после начала лечения; Д – внешний вид рана через 23 суток после начала лечения; Е - внешний 

вид раны через 30 суток после начала лечения. 

 

 

Лечение поверхностных ран осложненных большим количеством 

некротизированной ткани. Исследования проводились на животных с наличием 

ран, состояние которых было несовместимо с заживление по первичному 

натяжению, а заживление по вторичному натяжению замедляло наличие большого 

количества некротизированной ткани. Всего лечению было подвергнуто три кошки 

и одна собака с ожоговыми ранами третьей степени. На фоне системного лечения, 

у животных каждые пять-семь дней проводили забор крови и выполняли 

процедуры по выделению тромбоцитарно-лейкоцитарной или тромбоцитарной 

плазмы. Из полученной плазмы готовили сгустки, которые методом аппликации 

наносили на поверхность раны. Для защиты сгустка от высыхания и 

соответственно потери его биологической активности сверху крепили 

водонепроницаемый пластырь, после чего производили бинтование. Результаты 
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исследования показали, что под действием сгустков, обогащенных лейкоцитами, 

быстро происходило очищение раны от некротизированной ткани и 

образовывалась молодая грануляционная ткань. 

 

 

Рисунок 42 – Пример лечение ожоговой раны у кота методом аппликации каждые три-пять 

дней тромоцитарно-лейкоцитарных сгустков для очищения раны и тромбоцитарных сгустков 

для регенерации и эпителизации: 

А – внешний вид до лечения и аппликация тромбоцитарно лейкоцитарного сгустка; Б - 

внешний вид раны после первичной обработки и аппликации тромбоцитарно-лейкоцитарного 

сгустка; В – внешний вид раны через 12суток после лечения путем аппликаций тромоцитарно-

лейкоцитарных сгустков; Г - аппликация на очищенную и гранулирующую рану 

тромбоцитарного сгустка; Д - внешний вид раны через 17 суток после начала лечения (пять 

суток после начала использования тромбоцитарного сгустка); Е - внешний вид раны через 35 

суток после начала лечения. 

 

Замена на этой стадии лечения тромбоцитарно-лейкоцитарного сгустка на 

тромбоцитарный (Рисунок 42 Г) приводила к быстрой эпителизации раны (Рисунок 

42 (Д)) и ремоделированию рубца (Рисунок 42 Е). 

Лечение длительно незаживающей раны. Исследования проводились на 

животных с наличием длительно незаживающих ран идиотипической этиологии. 

Всего в исследовании участвовало девять собак с данной патологией. На фоне 
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системного лечения у животных каждые пять-семь дней проводили забор крови и 

выполняли процедуры по выделению тромбоцитарно-лейкоцитарной или 

тромбоцитарной плазмы. Из полученной плазмы готовили сгустки, которые 

методом аппликации наносили на поверхность раны. С момента начала лечения и 

до выраженных признаков очищения раны и появления грануляционной ткани 

использовали тромбоцитарно-лейкоцитарные сгусти. Далее до конца лечения 

использовали тромбоцитарные сгустки. Для защиты сгустков от высыхания и 

соответственно потери их биологической активности сверху крепили 

водонепроницаемый пластырь, после чего производили бинтование.  

Результаты исследования показали, что под действием сгустком, 

обогащенных лейкоцитами, уменьшалась воспалительная реакция, происходило 

очищение раны, начинались процессы гранулирования и краевой и контракция 

краев (Рисунок 43 В). На стадии появления молодой грануляционной ткани лечение 

продолжали путем аппликации тромбоцитарного сгустка, что индуцировало 

быструю эпителизацию раны (Рисунок 43 Ж) и последующее ремоделирование 

рубца (Рисунок 43 З). 

 

 

Рисунок 43 – Пример лечения длительно незаживающей раны у собаки методом аппликации 

каждые три-пять дней фибриновых сгустков с различным клеточным составом. 
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3. ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 В результате проведённых исследований нам удалось изучить возможность 

адаптации ранее известных методов получения тромбоцитарной плазмы, 

используемых в гуманной медицине, для получения PRP из крови животных 

различных видов. В ходе эксперимента было установлено, что существующие на 

рынке пробирки для плазмолифтинга с гепарином и разделительным гелем дают 

нестабильный выход тромбоцитов. Также было установлено, что в тромбоцитарной 

плазме, полученной в пробирках для плазмолифтинга, остается значительное 

количество лейкоцитов. Стоит отметить, что содержащийся антикоагулянт в 

вышеописанных пробирках делает невозможным получение фибриновых сгустков. 

Значительным недостатком является невозможность получения плазмы из 

небольшого объема крови при использовании пробирок для плазмолифтинга. В 

связи с выявленными недочетами существующего метода получения 

тромбоцитарной аутоплазмы нами был разработан и предложен метод выделения 

PRP с применением цитрата натрия 3,8% в качестве антикоагулянта. В том числе 

подобраны оптимальные параметры получения бесклеточных, тромбоцитарных и 

тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков из стабилизированной крови животных 

различных видов. В условиях лаборатории (на лабораторных крысах) исследовано 

влияние инъекций бесклеточной, тромбоцитарной и тромбоцитарно-

лейкоцитарной аутологичной плазмы на состояние здоровой и поврежденной кожи 

крыс. 

 Значительным достижением, которого мы достигли в ходе проведения ряда 

экспериментов, является выделение тромбоцитарного сгустка из цитратной крови. 

Макроморфологиские и гистологические виды изучения его позволили нам 

оценить потенциальную возможность применения сгустка для регенерации тканей. 

Нами были даны рекомендации по его приготовлению и внедрению с лечебный 

процесс при различных видах ран. 
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3.1 Обсуждение результатов исследований 

Как показано в разделе 2.2.1, в процессе рутинных исследований нами 

получен результат и на основании его сделан вывод, что пробирки с 

разделительным гелем, называемые пробирками для плазмолифтинга, не подходят 

для получения плазмы обогащенной тромбоцитами из крови животных. Как мы 

считаем, есть два основных недостатка этих пробирок, ограничивающих их 

применение в ветеринарной медицине. Первый недостаток заключается в том, что 

удельная плотность разделительного геля данных пробирок адаптирована 

исключительно под удельную плотность клеток крови человека. Здесь следует 

уточнить, что удельная плотность разделительного геля должна быть меньше чем 

удельная плотность эритроцитов и лейкоцитов крови человека, вследствие чего они 

беспрепятственно проходят через него под действием центробежной силы. Но она 

должна быть больше, чем удельная плотность тромбоцитов, следствие чего 

последние остаются на поверхности геля и могут быть отобраны вместе с плазмой 

[79]. Однако, дело в том, что удельная плотность клеток крови у животных хоть и 

незначительно, но отличается от удельной плотности клеток крови человека. А 

также имеют место межвидовые различия. Это давно известно из исследований по 

выделению и фракционному разделению лимфоцитов/лейкоцитов крови животных 

в градиенте плотности [157]. Вследствие выше сказанного получения плазмы, 

обогащённой тромбоцитами, в пробирках такого типа из крови животных дает 

нестабильный результат как в отношении количества тромбоцитов, так и в 

отношении наличия в ней (плазме) лейкоцитов (Таблица 1). Более того, не смотря 

на то, что все пробирки такого типы должны быть адаптированы под удельную 

плотность клеток крови человека, но как пишут специалисты гуманной медицины, 

даже в этом случае результат бывает непредсказуем по причине неправильно 

приготовленного геля (79). Что касается пробирок для получения плазмы, 

обогащенной тромбоцитами, адаптированных под кровь животных, то таковых 

промышленность не производит. 
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Второй недостаток пробирок для плазмолифтинга с разделительным гелем, 

имеющихся в продаже, заключается в том, они рассчитаны на объём крови не менее 

9.0 мл. Однако, врач ветеринарной медицины не редко имеет дело с пациентами, 

размер которых столь мал, что не позволяет взять кровь в таком объёме. В том же 

случае, когда в такие пробирки вносится количество крови объёмом менее, чем 

девять миллилитров, уменьшается дистанция пробега форменных элементов крови, 

необходимой для их четкого разделения под действием центробежной силы. То 

есть уменьшается расстояние от поверхности разделительного геля до верхней 

границы столбика крови. И нормального разделения не происходит. Кроме этого, 

и количество антикоагулянта (гепарина), находящегося в пробирках, рассчитано на 

определенное количество крови и увеличение его относительной концентрации в 

том случае, если крови в пробирку внесено меньше, что может привести к 

изменению функциональной активности тромбоцитов. Дополнительно следует 

отметить, что пробирки с разделительным гелем, предназначенные для получения 

плазмы, обогащенной тромбоцитам, имеющиеся в продаже на Российском рынке, 

как уже было сказано выше, в качестве антикоагулянта содержат гепарин, который 

не позволяет впоследствии приготовить из полученной плазмы сгустки. 

Собственные исследования в области поисков простых в исполнении и 

экономически целесообразных способов получения плазмы, обогащенной 

тромбоцитами, позволили остановиться на том, что таковым является метод, в 

котором используются пробирки с цитратом натрия в качестве антикоагулянта, 

рассчитанные на четыре-пять миллилитров крови. А оптимальный режим 

центрифугирования на центрифуге ОПН-3 (на центрифугах другого типа режим 

центрифугирования необходимо подбирать индивидуально) составляет 3000,0 

об/мин/две минуты+1000 об/мин/10 минут (Рисунок 8). Данный способ позволяет 

получать стабильные результаты выделения тромбоцитарной плазмы, вне 

зависимости от вида животного. Хотя следует отметить, что индивидуальные 

нюансы выделения, связанные с концентрацией эритроцитов и вязкостью крови, 

могут иметь место. 
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Данный способ позволяет получать плазму крови, которая превышает 

содержание в ней тромбоцитов от 35,0% до 50,0% от исходного объёма крови 

(Рисунок 8 б). Обогащение тромбоцитами может превышать 150,0% и не 

содержащую лейкоцитов или содержащую их в очень малом количестве (Рисунок 

8, Таблица 3, Таблица 4). Учитывая то, что концентрация тромбоцитов в единице 

объёма полученной плазме возрастает в направлении к лейкоцитарной пленке, 

можно дифференцированно извлекать аликвоты плазмы с малым (Рисунок 9 в), 

средним (Рисунок 9 г) и большим (Рисунок 9 д) содержанием тромбоцитов (кроме 

плазмы полученной из крови лошадей). Кроме этого, данный метод позволяет 

получить тромбоцитарно-лейкоцитарную плазму из той же пробы, не прибегая к 

повторному центрифугированию (Рисунок 8 е). Концентрация лейкоцитов в такой 

плазме может превышать исходную концентрацию в три-пять раз и достигать 

45,75±29,80 × 103 в мкл (Таблица 3, Таблица 4). Из всех образцов плазмы можно 

легко приготовить сгустки путем простого добавления кальция в форме раствора 

кальция хлорида. 

Как уже было сказано выше, врачам ветеринарной медицины достаточно 

часто приходится работать с объёмами крови, не превышающими одного 

миллилитра. Поэтому был разработан и апробирован способ получения плазмы, 

обогащенной тромбоцитами, в инсулиновых шприцах (Рисунок 9). Основные 

параметры центрифугирования и количественные характеристики образцов 

плазмы, полученных данным методом, близки к тем, которые получаются при 

использовании вакуумных пробирок с цитратом натрия, описанные выше (Рисунок 

8 (г, д, е)).  

Все последующие экспериментальные и клинические эксперименты, 

описанные в диссертационной работе, проводились с образцами плазмы, 

полученными либо в цитратных пробирках на четыре-пять миллилитра, либо в 

инсулиновых шприцах. 

В контексте цели и задач представленной диссертационной работы подбор и 

презентация способов получения данных сгустков отражает преаналитическую 

стадию исследования. И в случае подтверждения первоначальной гипотезы о том, 



82 

 

что разные фибриновые сгустки, отличающиеся качественно и количественно 

тромбоцитарно-лейкоцитарным составом, могут оказывать разное влияние на 

процессы воспаления и регенерации, методы сепарации клеток при получении 

плазмы крови следует улучшить, упростить и стандартизировать. Это необходимо 

для того, что бы выйти за рамки лабораторного эксперимента и сделать метод 

приемлемыми для клинической практики. Кроме чисто научных задач имели место 

задачи чисто прагматического характера. То есть для того, чтобы приготовить 

сгусток с запланированным клеточным составом, необходимо иметь в запасе 

достаточно много времени для фракционирования этих клеток в процессе 

центрифугирования. Однако кровь, взятая без антикоагулянта, достаточно быстро 

подвергается спонтанной коагуляции, и на проведение четкого разделение клеток 

не хватает времени. Отсюда следует закономерный вывод, что удобнее готовить 

сгустки из плазмы, полученной из крови стабилизированной антикоагулянтами. 

Как показали рутинные исследования, проведенные in vitro, сгусток, 

морфологически идентичный образующемуся в процессе естественной 

гемокоагуляции, можно приготовить из цитратной плазмы путем внесения ионов 

кальция в форме раствора кальция хлорида (СаCl2). Приготовить полноценные 

сгустки из гепаринизированной плазмы и плазмы, полученной из крови 

стабилизированный трилоном – Б, не представляется возможным даже после 

внесения ингибиторов этих антикоагулянтов, протамина и ионов кальция 

соответственно. 

Основные выводы, к которым можно прийти, анализируя результаты 

лабораторных исследований по получению сгустков из цитратной плазмы, состоят 

в следующем:  

1 – Скорость образования и скорость ретракции сгустка зависит как от 

количественного, так и от качественного клеточного состава;  

2 - Скорость образования сгустка тем выше, чем больше тромбоцитов 

содержится в исходной плазме; 



83 

 

3 – На скорость образования и скорость ретракции сгустка влияют не только 

тромбоциты, но также и лейкоциты. В присутствии лейкоцитов сгусток образуется 

быстрее, и его ретракция происходит быстрее и выражена более сильно; 

4 – Архитектоника организации сети фибриновых волокон в фибриново-

тромбоцитарном сгустке зависит от количества тромбоцитов и от присутствия 

других лейкоцитов. Плотность такой сети прямо пропорциональна количеству 

тромбоцитов в плазме и еще более увеличивается в присутствии лимфоцитов и 

гранулоцитов; 

5 – Лейкоциты в фибриново-тромбоцитарно-лейкоцитарном сгустке 

полностью сохраняют свои морфологические характеристики; 

6 – Структурные различия бесклеточных фибриновых, фибриново-

тромбоцитарных и фириново-тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков указывают 

на то, что их влияние на раневой процесс может отличаться. 

Результаты экспериментов по введению тромбоцитарной плазмы в 

неповрежденную ткань индуцируют только слабый транзиторный воспалительный 

ответ, не приводящий к серьезным морфологическим изменениям. А при местном 

введении тромбоцитарной плазмы в случае лечения ожоговой раны, такая плазма 

ускоряет процесс регенерации и реорганизации рубца (раздел 2.2.4). Наоборот, 

инъекции тромбоцитарно-лейкоцитарной плазмы в неповрежденную ткань 

индуцируют сильный местный воспалительный ответ, вплоть до некроза, что 

априори делает невозможным ее применение для ускорения регенеративных 

процессов. Различие в столь противоположном действии тромбоцитарной и 

тромбоцитарно-лейкоцитарной образов плазмы (не смотря на то, что оба образца 

были аутологичны по отношению к реципиенту) могут быть вполне объяснимы с 

точки зрения молекулярно-клеточного механизма воспаления. То есть в большей 

степени индукция, стабилизация и затухание воспалительной реакции напрямую 

зависят от соотношения провоспалительных и противовоспалительных медиаторов 

и цитокинов, которые выделяются клетками [15]. В случае индукции воспаления 

превалируют провоспалительные медиаторы и цитокины. В случае затухания - 

противовоспалительные. Известно, что и тромбоциты, и лейкоциты содержат 
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множество биологически активных молекул, в том числе как с провоспалительным 

так и противовоспалительным действием. Но в тромбоцитах преобладают 

медиаторы и цитокины, подавляющие процессы альтерации и эксудации и 

индуцирующие процессы пролиферации [19]. В то время как лейкоциты являются 

типичными клетками воспаления, способными выделять в межклеточное 

пространство не только провоспалительные медиаторы и цитокины, но и вещества, 

в том числе ферменты и активные формы кислорода, которые могут оказывать 

прямое повреждающее действие на соседние клетки и межклеточный матрикс [39], 

и тем самым индуцировать вторичную альтерацию.  

Однако, учитывая, что подобная провоспалительная активность лейкоцитов 

имеет функционально-адаптивное значение в процессе самоочищения ран от 

микроорганизмов и клеточного детрита логично предположить, что 

тромбоцитарно-лейкоцитарную композицию можно использовать при лечении 

комбинированных ран, которые обычно не заживают по первичному натяжению.  

Исследования по оценки эффективности фибриновых сгустков с различным 

клеточным составом показали, что и фибрин, и тромбоциты, и лейкоциты сгустка 

и по отдельности, и в совокупности обладаю антибактериальными свойствами. 

Если аппроксимировать эти клиринговые свойства тромбоцитарно-

лейкоцитарного сгустка и на клеточно тканевой детрит, то логично предположить, 

что срок заживления комбинированных ран уменьшится за счет сокращения 

времени самоочищения раны. 

Результаты проведенного исследования показали, что и тромбоцитарный, и 

тромбоцитарно-лейкоцитарный сгустки при их введении в раневой дефект 

ускорили контракцию краев раны и образование рубца, которые наблюдались уже 

на 14 день после некроэктомии по сравнению с контролем № 1 и контролем № 2. К 

28 дню во всех четырех группах раны зажили полностью. Однако, максимальное 

ремоделирование рубца отмечено в опытной группе № 3, где был использован 

тромбоцитарный сгусток.  

В обеих контрольных группах на данный момент наблюдения рубец 

оставался более грубым с явными признаками атрофии волосяных фолликулов. 
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Тромбоцитарно-лейкоцитарный сгусток, который был помещен в рану перед ее 

ушиванием (опытная группа № 2), к седьмому дню вызвал отторжение струпа, но 

без расхождения глубоких слоев кожи, как это наблюдалось в контрольной группе 

животных № 2 на 14 день. Кроме этого, рубец, образовавшийся у животных 

опытной группы № 2 к 28 дню опыта, имел явные признаки избыточной 

васкуляризации. Вследствие чего, в отличии от рубцов у других групп животных, 

имел ярко выраженный красный цвет. 

Изучение бактерицидных свойств сгустков привело нас к следующим 

размышлениям и выводам.  

Общеизвестным фактом является то, что излияние крови в область раневого 

дефекта и последующее образование тромба является защитным механизмом и 

направлено на остановку кровотечения [1, 43, 64, 65, 91, 119, 169].  

Но также фактом, не требующим доказательств, является то, что кровь, 

излившаяся в раневой канал, имеет такой же набор молекул и клеток, который 

присутствует и в циркулирующей крови. То есть такие же молекулы и клетки, 

которые при диффундировании через стенку сосуда в процессе воспалительной 

реакции, формируют гнойный экссудат и обеспечивают реакции врожденного 

иммунитета [1, 8, 10, 12, 13, 109]. Из вышесказанного можно сделать 

предположение, что молекулы и клетки сгустка крови, образовавшегося в ране, 

могут выполнять аналогичные функции врожденного иммунитета, что и молекулы, 

и клетки воспалительного экссудата если их функциональные свойства 

сохраняются.  

Результаты исследования проведенного in vitro модели показали, что если 

микрофлора раневого контамината свободно распределена в крови, излившейся в 

раневой канал, то в результате последующей гемокоагуляции эта микрофлора 

практически полностью перераспределяется в образовавшийся сгусток и 

отсутствует в отделившейся сыворотке. Аппроксимируя результаты полученные in 

vitro на реальную клиническую ситуацию, следует допустить, что контакт между 

раневым контаминатом и молекулами и клетками, локализующимися 
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непосредственно в сгустке, может минимизировать индукцию гнойного 

воспаления.  

Результаты последующего морфологического исследования сгустков 

показали, что фибрин, тромбоциты и лейкоциты сгустка вместе и по отдельности 

вносят свой вклад в антимикроную защиту. 

На примере безтромбоцитарных сгустков показано, что сеть из нитей 

фибрина жестко фиксирует дрожжевые клетки, вплотную прилегая к их 

поверхности. В некоторых участках этой сети фибриновые волокна формируют 

вокруг дрожжевых клеток капсуло подобные образовании. Подобная фиксация, по-

видимому, выполняет ту же функцию, что и внеклеточные ловушки фагоцитов. Так 

называемые «NETs-ловушки» (NETs, от англ. Neutrophil Extracellular Trap), в 

которых улавливающая сеть формируется из нитей ДНК [179, 193]. Очевидно, 

фибриновая сеть препятствует выходу за пределы сгустка микроорганизмов. 

Особенно тех, которые обладают подвижностью.  

В тромбоцитарном сгустке дрожжевые клетки оказываются в плотном 

окружении агрегированных тромбоцитов. Причем по аналогии с бесклеточным 

сгустком, вокруг некоторых дрожжевых клеток агрегированные тромбоциты так 

же формируют подобие капсулы (Рисунок 4 (2б, 3б, 4б)). Наиболее интересно то, 

что некоторая часть дрожжевых клеток, находящихся внутри такой 

тромбоцитарной капсулы, гораздо слабее окрашиваются по Граму, что 

свидетельствует о процессе разрушения пептидогликана их оболочки. Данная 

находка гармонично согласуется с теми фактами, что активированные тромбоциты 

высвобождают антибактериальные вещества, в том числе так называемые 

тромбоцидины, и дифензины аналогичные тем антимикробным белкам, которые 

ранее были обнаружены в нейтрофилах [5, 45, 64, 105, 122, 163, 189]. А образование 

вокруг дрожжевых клеток камер из агрегированных тромбоцитов, по всей 

видимости, позволяет тромбоцидинам и дифензинам локально накапливаться до 

концентраций бактериостатического и бактериолитического уровня.  

Исследование тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков, показало, что 

фагоциты сгустка сохраняют свою активность и поглощают дрожжевые клетки, 
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фиксированные в фибрино-тромбоцитарной сети. Данная фагоцитарная реакция 

лейкоцитов сгустка достаточно активна. При микроскопии гистологических 

препаратов, приготовленных из таких сгустков, в некоторых полях зрения 

встречаются лейкоциты, фагоцитирующие сразу несколько дрожжевых клеток, 

несмотря на значительную величину последних, а так же фагоцитоз одной 

дрожжевой клетки двумя лейкоцитами. Визуализируемую высокую активность 

фагоцитов сгустка можно объяснить двумя причинами. Первая - это то, что 

активированные тромбоциты способны индуцировать и усиливать функции 

фагоцитов, выделяя цитокины и/или опсонизируя патогены [19, 140, 165, 175, 177, 

179]. Вторая, как было показано нами ранее, лейкоциты и тромбоциты действуют 

синергично в отношении ретракции сгустка [181]. Соответственно, усиление 

ретракции сгустка приводит к более выраженному сближению патогена и 

фагоцита, что априори должно ускорить и облегчить процесс фагоцитоза.  

Дополнительное исследование на in vitro модели, в которой сгусток, 

приготовленный из крови обогащенной лейкоцитами, имитирующий раневой 

сгусток, тесно контактировал с тромбоцитарным сгустком, имитирующим стенку 

раны, показал, что гранулоциты из лейкоцитарного сгустка скапливаются на его 

периферии, а затем мигрируют в тромбоцитарный сгусток. Наличие у лейкоцитов 

сгустка возможности мигрировать за его пределы указывает на то, что они могут 

реализовывать функцию врожденного иммунитета и в отношении микрофлоры, 

оставшейся на стенках раны, а также, в отношении так называемых молекулярных 

паттернов повреждения - DAMPs (DAMPs - damage-associated molecular-pattern 

molecules). 

Таким образом, проведенные исследования позволяют предположить, 

следующий механизм санирующего действия кровяного сгустка в ране. 

Излившаяся кровь механически смывает микроорганизмы со стенки раны и 

смешивается с ними. После образования сгустка и его ретракции, микроорганизмы 

оказываются плотно зафиксированными в сети фибриновых волокон и окружены 

агрегатами из тромбоцитов. Внутри ловушек из агрегированных тромбоцитов 

микроорганизмы подвергаются воздействию антимикробных тромбоцитарных 
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молекул белковой и небелковой природы. Тромбоциты также выделяют цитокины, 

которые действуют на лейкоциты хемотаксически и активационно. 

Зафиксированные и опсонизированные тромбоцитами микроорганизмы 

уничтожаются активированными гранулоцитарными лейкоцитами путем 

фагоцитоза. Часть лейкоцитов сгустка мигрирует за его пределы, где осуществляет 

фагоцитоз патогенов (PAMPs), оставшихся на стенках раневого канала, а также 

молекул и молекулярных агрегатов относящихся к DAMPs. При высокой 

активности фагоцитов раневого сгустка последующая воспалительная реакция 

минимизируется, так как большая часть DAMPs и PAMPs будет устранена еще до 

того, как они индуцируют цитокиновый воспалительный каскад, связавшись с 

DAMPs и PAMPs рецепторами на резидентных макрофагах. 

Правильность данного вывода подтверждена в клиническом эксперименте 

при лечении ран, содержащих большое количество некротизированной ткани. 

Последовательные аппликации сначала тромбоцитарно-лейкоцитарных сгустков 

до очищения раны, а затем тромбоцитарных сгустков для стимуляции 

пролиферации и эпителизации, согласно нашим исследованиям, привели к 

хорошему клиническому результату. В целом, наши экспериментальные и 

клинические исследования показали, что выбор метода лечения ран: 

тромбоцитарная плазма, тромбоцитарныые сгустками или тромбоцитарно-

лейкоцитарные сгустки, зависит от её (раны) состояния и локации. Так как для 

индукции и поддержания лечебного эффекта сгустки должны некоторое время 

удерживаться на поверхности раневого дефекта, их невозможно применить там, где 

невозможно наложить стабильную повязку. При лечении ран, не 

сопровождающихся сильным гнойным воспалением, теоретически можно 

применять как инъекции тромбоцитарной плазмы, так и аппликации 

тромбоцитарных сгустков. Но, в то же время, учитывая, что инъекционный продукт 

плазмы после введения в ткани стабильно удерживается в ней, чисто технически 

инъекция плазмы выглядит предпочтительнее. С другой стороны, инъекции 

тромбоцитарно-лекоцитарной плазмы могут индуцировать сильное, вплоть до 

некроза, воспаления, поэтому по нашему мнению при лечении гнойно 
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некротических ран абсолютное предпочтение следует отдавать тромбоцитарно-

лейкоцитарным сгусткам в виде апликаций.  

В заключении можно отметить, что количество способов и эффективность 

лечения ран с использованием клеток и фибрина, полученных из крови пациента, 

можно расширить путем различных комбинаций инъекций и аппликаций плазмы и 

сгустков. Такая работа уже провидится на нашей кафедре.  

3.2 Выводы 

Методичный подход к исследовательской работе и наличие возможности 

проведения опытов на лабораторных крысах, а также применение современного 

диагностического оборудования позволили нам провести ряд экспериментов и 

сделать следующий вывод: чистые бесклеточные, тромбоцитарные и 

тромбоцитарно-лейкоцитарные образцы плазмы и сгустки по разному действуют 

на неповрежденны ткани и на раневой процесс. Данные отличия следует учитывать 

при лечении раневых повреждений различного этиопатогенеза. Выше сказанное 

можно подитожить в следующих выводах: 

1 - Бесклеточная и тромбоцитарно-лейкоцитарная аутологичные образцы 

плазмы могут обладать флогогенными свойствами и вызывать местное воспаление, 

вплоть до некроза, при их внутрикожном или подкожном введении; 

2 – Тромбоцитарная плазма, при ее внутрикожном или подкожном введении, 

вызывает только транзиторное быстропроходящее легкое воспаление; 

3 – Тромбоцитарная плазма, при ее введении вокруг и под раневой дефект, 

ускоряет образование рубца и эпителизацию; 

4 – Основные структурные и клеточные элементы тромбоцитарно-

лейкоцитарного сгустка обладают микробоцидными свойствами. Нити фибрина 

формируют сеть для фиксации микроорганизмов. Тромбоциты в процессе адгезии 

друг к другу,в и к нитям фибрина создают вокруг микроорганизмов капсулы и 

участвуют в их лизисе. Лейкоциты осуществляют окончательный клиринг путем 

фагоцитоза; 
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5 – Тромбоцитарные сгустки, приготовленные из цитратной плазмы, 

ускоряют заживление раны по первичному натяжению и профилактируют 

несостоятельность швов в случае помещения их (сгустков) в раневой канал перед 

наложением швов; 

6 – Тромбоцитарно-лейкоцитарные сгустки, приготовленные из цитратной 

плазмы, в случае помещения их в раневой канал ускоряют очищение раны и ее 

грануляцию, но замедляют реорганизацию рубца; 

7 – Тромбоцитарно-лейкоцитарные сгустки, нанесенные в виде аппликаций, 

ускоряют очищение (осуществляют биологическую некроэктомию) ожоговых и 

длительно незаживающих ран; 

8 – Тромбоцитарные сгустки, нанесенные в виде аппликаций, ускоряют 

заживление ожоговых и длительно незаживающих ран прошедших стадию 

очищения и находящихся на стадии пролиферации. 

3.3 Практические предложения 

1 – При использовании такого метода регенеративной ветеринарной 

медицины как PPP (плазма с пониженной концентрацией тромбоцитов) или PRP 

(тромбоцитарная плазма) следует обязательно проверять на присутствие 

лейкоцитов в образце плазмы, предназначенном для введения. При наличии 

таковых, данный образец плазмы не следует использовать, так как он может 

обострить воспалительный процесс и удлинить сроки заживления раны. 

2 – Наиболее простой и эффективный способ получения тробоцитарной 

плазмы (кроме крови лошадей) состоит в том, что: 1 - в качестве антикоагулянта 

используется цитрат натрия; 2 – используется центрифуга с бакетным ротором; 3 - 

центрифугирование проводится двустадийно. Сначала проводится 

кратковременное (одна-две минуты) при 3000 об/мин и затем сразу 10 минут при 

1000 об/мин. 

4 – Столбик крови в центрифужной проирке должен быть не менее восьми 

сантиметров. 
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3 – Для получения тромбоцитарной плазмы из малых объёмов крови (одного 

мл) следует вместо центрифужной пробирки использовать инсулиновый шприц 

для получения столбика крови в восемь сантиметров. 

4 – Для получения тромбоцитарной плазмы из крови лошадей целесообразно 

пробирки с кровью оставить на 60-90 минут для естественного осаждения 

эритроцитов скорость оседания, которая у лошадей очень высокая. Плазма, 

полученная естественным путем, содержит кроме тромбоцитов и лейкоциты, 

которые устраняют путем центрифугирования в течение пяти минут при 1000 

об/мин. 

5 – Чистые фибриновые, тромбоцитарные и тромоцитарно-лейкоцитарные 

сгустки можно приготовить только из плазмы, полученной из крови, 

стабилизированной цитратом натрия путем добавления в нее (плазму) 

эквивалентного количества хлорида кальция. Плазма, полученная из проб крови 

стабилизированной ЭДТА и гепарином, не образует сгустков даже после 

добавления ингибиторов данных антикоагулянтов – кальций и протамин 

соответственно. Для получения фибринового сгустка из кошачьей плазмы в ней 

должно содержаться небольшое количество тромбоцитов. 

6 – Для ускорения заживления операционной раны по первичному 

натяжению, а так же для профилактики несостоятельности швов непосредственно 

перед наложением последних целесообразно вводить в раневой канал 

тромбоцитарный сгусток.  

7 – В условиях невозможности определения точного клеточного состава 

полученного образца плазмы, применение сгустков в виде аппликаций 

предпочтительнее, чем плазмы, так как исключает вероятность обострения 

воспалительного процесса, индуцируемого присутствующими лейкоцитами.  

8 – При лечении длительно незаживающих и ожоговых ран следует сначала 

вплоть до очищения поверхности раны и до проявления отчетливых признаков 

грануляций использовать в виде аппликаций тромбоцитарно-лейкоцитарные 

сгустки. А затем вплоть до полной эпителизации раны тромбоцитарные сгустки.  
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3.4 Перспективы дальнейшей разработки темы 

Исходя из результатов проведённых исследований, перспективой для 

дальнейшей разработки темы является: 

1. Точное определение того количества лейкоцитов, присутствие которого 

в плазме, обогащенной тромбоцитами и предназначенной для PRP-терапии, может 

вызывать осложнения в виде обострения воспалительного процесса или приводить 

к возникновению очаговых некрозов; 

2. Точное определение роли мононуклеарных лейкоцитов и 

гранулоцитарных лейкоцитов как в негативных эффектах при применении PRP-

терапии, так и позитивных эффектах при использовании лейкоцитарно-

тромбоцитарных сгустков в виде аппликаций при лечении гнойно некротических 

ран; 

3. Возможность усиления терапевтического/ранозаживляющего эффекта 

плазмы, обогащенной тромбоцитами, и лейкоцитарно-тромбоцитарных сгустков за 

счет внесения ксеногенных или биогенных активаторов, обладающих 

иммунотропными свойствами.  
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4. СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ И УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ 

PRP - плазма обогащенная тромбоцитами 

ДНР - длительно незаживающая рана 

БЦ - бактериальная целлюлоза 

Эр - эритроциты 

Тр - тромбоциты 

Лк - лейкоциты 

NETs-ловушки - от англ. Neutrophil Extracellular Trap – вид программируемой 

клеточной гибели, происходящей у нейтрофилов 

DAMPs - от англ. Damage-associated molecular-pattern molecules – 

молекулярный фрагмент, ассоциированный с повреждениями  

PPP - от англ. - Platelet-Poor Plasma - плазма с пониженной концентрацией 

тромбоцитов 
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