
Postępy Nauk Medycznych, t. XXVII, nr 12B, 2014

5

©Borgis

 P R A C E  O R Y G I N A L N E  O R I G I N A L  P A P E R S  

*Lena Bielawska1, Przemysław Kopczyński2, Paulina Szubińska3, Aleksandra Baszczuk1, Zygmunt Kopczyński1

Ocena dynamiki uwalniania czynnika wzrostu śródbłonka 
naczyń (VEGF) przez zaktywowane in vitro płytki krwi 
w osoczu bogatopłytkowym

Evaluation of release rate of vascular endothelial growth factor (VEGF) 
by activated in vitro platelets in platelet-rich plasma

1Katedra i Zakład Diagnostyki Laboratoryjnej, Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego, Poznań
 Kierownik Katedry: prof. dr hab. med. Zygmunt Kopczyński
2Pracownia Miniimplantów Ortodontycznych, Katedra i Klinika Ortopedii Szczękowej i Ortodoncji,
 Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego, Poznań
 Kierownik Pracowni: dr med. Przemysław Kopczyński
3Szpital Kliniczny Przemienienia Pańskiego, Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego, Poznań
 Dyrektor Szpitala: lek. med. Jan Talaga

S t r e s z c z e n i e

Wstęp. Osocze bogatopłytkowe to autogenny koncentrat płytek krwi wykorzystywany 
coraz szerzej w medycynie regeneracyjnej. Płytki krwi stanowią bogate źródło czynników 
wzrostu, które po uwolnieniu w obszarze uszkodzonej tkanki stymulują procesy gojenia 
i regeneracji.

Cel pracy. Celem pracy była ocena dynamiki uwalniania czynnika wzrostu śródbłonka 
naczyń przez zaktywowane in vitro płytki krwi w osoczu bogatopłytkowym.

Materiał i metody. Materiał badany stanowiło 15 koncentratów krwinek płytkowych 
pozyskanych od zdrowych dawców. Stężenie VEGF oznaczono metodą immunoenzyma-
tyczną ELISA za pomocą testu Human VEGF ELISA EIA-4820 firmy DRG Medtek. Ozna-
czenie wykonano w KKP przed aktywacją płytek krwi oraz w trzech punktach czasowych 
po dodaniu mieszaniny aktywującej, tj. t1 – po 6 minutach, t2 – po 10 minutach, t3 – po 
30 minutach od aktywacji płytek krwi.

Wyniki. W większości badanych preparatów zaobserwowano znaczny wzrost stęże-
nia czynnika wzrostu śródbłonka naczyń po 6 minutach od aktywacji płytek, po czym 
w dalszych odstępach czasu (po 10 i 30 minutach od aktywacji płytek krwi) jego stężenie 
ulegało obniżeniu. Liniowy wzrost stężenia VEGF zaobserwowano jedynie w dwóch pre-
paratach KKP. Wykazano znamienną statystycznie różnicę między stężeniem VEGF przed 
aktywacją i po aktywacji płytek krwi in vitro. Nie obserwowano natomiast znamienności 
statystycznej pomiędzy wartościami uwolnionego VEGF z trombocytów po 6, 10 i 30 mi-
nutach od ich aktywacji.

Wnioski. Dynamika uwalniania czynnika wzrostu śródbłonka naczyń przez zaktywowane 
in vitro płytki krwi jest zróżnicowana i wymaga dalszych badań naukowych.

S u m m a r y

Introduction. Platelet-rich plasma is an autologous concentration of blood plate-
lets, which is increasingly used in regenerative medicine. Platelets are rich source of 
growth factors, that stimulate healing and tissue regeneration when applied in dam-
aged tissue area.

Aim. The aim of the study was evaluation of release rate of vascular endothelial growth 
factor (VEGF) by activated in vitro platelets in platelet-rich plasma.

Material and methods. In this case study, 15 concentrates of platelets acquired form 
healthy donors were used. VEGF was quantified by an immunoenzymatic assay – Human 
VEGF ELISA EIA-4820 kit by DRG Medtek was used for this purpose.

The assay was performed before activation of platelets and in 3 timestamps after 
adding activation mixture: t1 – 6 minutes from activation, t2 – 10 minutes from activation, 
t3 – 30 min after activation.
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WSTĘP

Osocze bogatopłytkowe (ang. platelet-rich plasma 

– PRP) jest to autogenny koncentrat płytek krwi zawie-
szonych w małej objętości osocza, który otrzymuje się 
w procesie wirowania świeżej krwi pełnej pobranej od 
pacjenta tuż przed zabiegiem. Stosowanie PRP jest 
stosunkowo tanie, bezpieczne dla pacjenta, proste 
w wykonaniu i, jak podaje wiele źródeł literaturowych, 
przynosi pozytywne rezultaty klinicznie (1-4). Mimo 
tych zalet wciąż brakuje odpowiedzi na istotne dla klini-
cysty pytania. Do tej pory nie ustalono bowiem, ile do-
kładnie trombocytów powinno zawierać PRP dla uzy-
skania najlepszych efektów klinicznych, jakie powinny 
być stężenia czynników wzrostu (ang. growth factors 

– GF), jaka metoda otrzymywania PRP jest najlepsza 
oraz jaki stosować sposób aktywacji płytek. Nie zba-
dano definitywnie, czy lepiej stosować PRP bogato- 
czy ubogoleukocytarne. Nadal nie wiadomo także, czy 
można przewidzieć efekt kliniczny po zastosowaniu 
preparatu o określonym składzie. Dla uzyskania odpo-
wiedzi na te pytania konieczne jest przeprowadzenie 
licznych badań laboratoryjnych i klinicznych, których 
wyniki stanowiłyby źródło wielu cennych informacji 
pozwalających na zoptymalizowanie stosowania PRP 
w różnych dziedzinach medycyny.

W ostatnich latach PRP znalazło szerokie zasto-
sowanie w medycynie regeneracyjnej jako preparat 
przyspieszający gojenie się ran. Na szczególną uwa-
gę zasługuje wykorzystywanie PRP w chirurgii szczę-
kowo-twarzowej (5). Wzmożenie regeneracji tkanki 
kostnej w przypadku stosowania technik zabiegowych 
w połączeniu z PRP było przyczyną większego zain-
teresowania specjalistów z innych dziedzin medycyny, 
m.in. chirurgii ortopedycznej i traumatologii (2). Co-
raz częściej PRP wykorzystuje się także w medycynie 
sportowej. Kurację z zastosowaniem osocza bogato-
płytkowego stosuje się już jako zamiennik inwazyjnych 
operacji (4). Obiecujące wyniki badań przyczyniły się 
do zastosowania PRP również w leczeniu ran przewle-
kłych, m.in. u pacjentów z objawami stopy cukrzyco-
wej (6-8). Dodatkowym atutem tych preparatów jest 
działanie antybakteryjne oraz przeciwgrzybicze, które 
zostało wykazane w badaniach klinicznych (9, 10).

Znaczne zainteresowanie klinicystów PRP wyni-
ka z jego dużego potencjału regeneracyjnego. Płytki 
krwi stanowią źródło wielu czynników wzrostu, których 
działanie w obszarze uszkodzonej tkanki przyspiesza 
procesy gojenia i regeneracji. Do czynników wzrostu 

wydzielanych przez trombocyty zalicza się głównie: 
płytkopochodny czynnik wzrostu (ang. platelet derived 

growth factor – PDGF), transformujący czynnik wzro-
stu (ang. transforming growth factor – TGF), nabłonkowy 
czynnik wzrostu (ang. epidermal growth factor – EGF) 
oraz czynnik wzrostu śródbłonka naczyń (ang. vaso-

endothelial growth factor – VEGF) (1, 11-13). Zakty-
wowane osocze bogatopłytkowe przypomina skrzep 
występujący w fizjologicznie gojącej się ranie; różni 
się od niego jedynie znacznie większą liczbą płytek 
krwi, a w związku z tym większą ilością wydzielanych 
do otoczenia czynników wzrostu. Trombocyty izoluje 
się z krwi własnej pacjenta, co wyklucza wzbudzenie 
reakcji immunologicznej, a także minimalizuje ryzyko 
zakażenia wirusowego czy bakteryjnego. Bezpieczeń-
stwo stosowania PRP zostało wykazane w oparciu 
o długoterminowe badania kliniczne na tysiącach pa-
cjentów (1, 3, 11, 12, 14, 15).

W badaniach własnych w osoczu bogatopłytko-
wym oznaczano stężenie uwolnionego z płytek krwi 
czynnika wzrostu śródbłonka naczyń (VEGF). Przyj-
muje się, że VEGF odgrywa kluczową rolę na etapie 
inicjacji tworzenia nowych naczyń krwionośnych. 
Począwszy od rozwoju embrionalnego jest jednym 
z głównych czynników wzrostu i proliferacji komó-
rek śródbłonka naczyniowego. VEGF bierze również 
czynny udział w procesach reorganizacji macierzy 
zewnątrzkomórkowej poprzez indukcję ekspresji ak-
tywatorów plazminogenu i ich inhibitorów oraz meta-
loproteinaz. Zwraca się także uwagę na ochronną rolę 
tego czynnika wzrostu poprzez pobudzanie szlaków 
antyapoptotycznych. Dzięki działaniu VEGF możliwe 
jest utrzymanie prawidłowej struktury naczyń krwio-
nośnych (16-18). Przeprowadzone w ostatnich latach 
badania uwzględniają także inne niż proangiogen-
ność funkcje VEGF. Przedstawiają rolę tego czynnika 
w procesach neurogenezy i neuroprotekcji zarów-
no w ośrodkowym, jak i obwodowym układzie ner-
wowym. Wykazano, iż VEGF m.in. stymuluje wzrost 
i przeżywalność komórek Schwanna narażonych na 
hipoksję oraz zwiększa proliferację i migrację astro-
cytów. Stymuluje także śródbłonek do uwalniania 
substancji neurotroficznych (19). Za pomocą technik 
biologii molekularnej udowodniono, że trombocy-
ty wykazują ekspresję mRNA VEGF121 i VEGF165. 
Przeprowadzone dotychczas badania naukowe wy-
kazały, że VEGF uwalnia się z płytek krwi w czasie 
tworzenia skrzepu (20).

Results. In most cases, huge increase in vascular endothelial growth factor was pre-
sent after 6 minutes from platelets activation. In next timestamps (10 and 30 min from 
activation) the vascular endothelial growth factor concentration has decreased. The linear 
VEGF growth was observed in just 2 concentrates. A significant difference between VEGF 
concentration before and after activation of platelets in vitro was shown. On the other 
hand, no significant difference between VEGF concentration after 6, 10 and 30 min from 
activation was observed.

Conclusions. Release rate of vascular endothelial growth factor (VEGF) by activated 
in vitro platelets is diverse and requires further studies.
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CEL PRACY

Głównym celem przeprowadzonych badań była 
ocena dynamiki uwalniania VEGF przez trombocyty 
w osoczu bogatopłytkowym po 6, 10 i 30 minutach od 
chwili ich aktywacji in vitro.

MATERIAŁ I METODY

Materiał badany stanowiło 15 koncentratów krwinek 
płytkowych (KKP) uzyskanych z Regionalnego Cen-
trum Krwiodawstwa i Krwiolecznictwa (RCKiK) w Po-
znaniu. Krew do otrzymania KKP pobierano zgodnie 
z wymogami RCKiK od osób zdrowych, obojga płci, 
w wieku od 18 do 65 lat. Liczba płytek krwi dawców, jak 
i inne parametry hematologiczne mieściły się w zakre-
sie wartości referencyjnych.

KKP otrzymywano metodą manualną z wykorzysta-
niem techniki podwójnego wirowania. Tego samego 
dnia preparaty były dostarczane do Laboratorium nr 2 
Szpitala Klinicznego Przemienienia Pańskiego Uni-
wersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego 
w Poznaniu, gdzie poddawano je obróbce analitycz-
nej. Każdy z KKP rozdzielano na mniejsze porcje, 
a następnie aktywowano płytki krwi przy użyciu mie-
szaniny trombiny bydlęcej i chlorku wapnia w stosun-
ku objętościowym 1:1. Po aktywacji materiał wirowano 
przy 4000 rpm w czasie 6 minut, a następnie zbierano 
nadsącz i zamrażano w temperaturze -20°C. Schemat 
postępowania podczas obróbki analitycznej KKP prze-
stawiono na rycinie 1.

Liczbę płytek krwi oraz liczbę leukocytów we krwi 
obwodowej dawców i w KKP oznaczono w RCKiK 
w Poznaniu metodą cytometrii przepływowej. Stężenie 
VEGF oznaczono w Katedrze i Zakładzie Diagnostyki 
Laboratoryjnej Uniwersytetu Medycznego im. Karola 
Marcinkowskiego w Poznaniu metodą immunoenzy-

matyczną ELISA za pomocą testu Human VEGF ELISA 
EIA-4820 firmy DRG Medtek. Oznaczenie wykonano 
w KKP przed aktywacją płytek krwi oraz w trzech punk-
tach czasowych po dodaniu mieszaniny aktywującej, 
tj. t1 – po 6 minutach, t2 – po 10 minutach, t3 – po 30 mi-
nutach od aktywacji płytek krwi.

Analizę statystyczną uzyskanych wyników prze-
prowadzono przy użyciu programu komputerowego 
STATISTICA 10 (StatSoft, Polska). Wszystkie hipotezy 
statystyczne przyjmowano na poziomie istotności sta-
tystycznej α = 0,05.

WYNIKI

Średnia liczba trombocytów we krwi obwodowej daw-
ców (n = 15) wynosiła 259,13 ± 29,79 x 109/l, natomiast 
w koncentracie krwinek płytkowych (n = 15) 953,13 
± 353,67 x 109/l i różnica ta wykazuje cechy znamienno-
ści statystycznej. Różnicę statystycznie istotną wykaza-
no też pomiędzy liczbą leukocytów we krwi obwodowej 
i w KKP. Średnia liczba leukocytów we krwi obwodowej 
dawców (n = 15) wynosiła 6,77 ± 1,05 x 109/l, nato-
miast w preparacie KKP (n = 15) 0,71 ± 0,72 x 109/l, 
co stanowiło 10,5% ich pierwotnej liczby. W tabeli 1 
przedstawiono średnie wartości liczby płytek krwi i leu-
kocytów we krwi obwodowej dawców i w KKP.

Tabela 1. Średnia liczba płytek krwi i leukocytów we krwi 
 obwodowej i w KKP.

Cecha badana
Krew obwodowa

(n = 15)

Koncentrat krwinek 
płytkowych

(n = 15)

Płytki krwi (109/l)
 Średnia ± SD
 Mediana
 xmin-xmax

259,13 ± 29,79
243,00

225,00-311,00

953,13* ± 353,67
828,00

502,00-1870,00

Leukocyty (109/l)
 Średnia ± SD
 Mediana
 xmin-xmax

6,77 ± 1,05
6,80

5,20-9,30

0,71* ± 0,72
0,50

0,20-3,10

*Różnice statystycznie istotne w porównaniu z wartościami we krwi 
obwodowej (p < 0,05)

Analiza uzyskanych wyników stężeń VEGF po 6, 10 
i 30 minutach po aktywacji KKP wykazała, że dynamika 
uwalniania tego czynnika wzrostu ze zaktywowanych 
płytek krwi jest zróżnicowana. Średnie stężenie VEGF 
w KKP (n = 15) niepoddanych aktywacji wynosiło 
72,85 ± 52,48 pg/ml. Po 6 minutach od aktywacji płytek 
krwi in vitro średnie stężenie uwolnionego VEGF wzro-
sło ponad 7-krotnie i wynosiło 542,08 ± 720,49 pg/ml. 
Niższe wartości uzyskano po 10 i 30 min od aktywacji, 
które wynosiły odpowiednio 259,15 ± 232,72 pg/ml 
oraz 269,15 ± 246,10 pg/ml (tab. 2). Analiza staty-
styczna wykazała znamienne różnice pomiędzy stę-
żeniem VEGF w KKP przed aktywacją płytek oraz po 
6, 10 i 30 min od chwili ich aktywacji. Nie wykazano 
natomiast znamienności statystycznej pomiędzy war-
tościami uwolnionego VEGF z płytek krwi po 6, 10 
i 30 minutach od aktywacji. Dalsza analiza wyników 
wykazała, że w 8 preparatach maksymalne stężenie 
uwolnionego VEGF przypadało po 6 minucie (t1) od 

Ryc. 1. Schemat obróbki analitycznej koncentratu krwinek 
 płytkowych.
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aktywacji płytek krwi, a w 4 preparatach po 10 minu-
tach (t2). Liniowy wzrost stężenia VEGF zaobserwowa-
no jedynie w 2 preparatach KKP. Rycina 2 stanowi gra-
ficzne przedstawienie stężenia VEGF przed aktywacją 
i po aktywacji płytek krwi w 15 preparatach KKP.

DYSKUSJA

Brak potencjału autoregeneracyjnego organizmu 
ludzkiego stanowi dla medycyny eksperymentalnej 
bodziec do poszukiwania innowacyjnych metod po-
szerzających możliwości regeneracji uszkodzonych 
tkanek. Liczne badania wskazują, iż bogatym źródłem 
czynników wzrostu biorących udział w gojeniu się ran 
jest osocze bogatopłytkowe. Jak wykazano w części 
wstępnej pracy w literaturze znaleźć można wiele przy-
kładów doświadczeń klinicznych potwierdzających 
terapeutyczne działanie PRP wspomagające procesy 
regeneracyjne organizmu (3).

Jedną z nierozstrzygniętych jak dotąd kwestii jest 
liczba płytek krwi, jaka powinna być zawarta w PRP, 
aby zastosowanie preparatu przyniosło maksymalny 
efekt kliniczny. Według Marxa i wsp. liczba 1 mln pły-
tek krwi w 1 µl PRP zapewnia skuteczność terapeutycz-
ną przeprowadzanych z jego użyciem zabiegów (12). 
Z kolei Anitua i wsp. podają, że wystarczająca jest licz-
ba trombocytów przekraczająca 300 tysięcy w 1 µl (21). 
Jungbluth i wsp. proponują użycie 3-5-krotnej koncen-
tracji płytek krwi względem krwi obwodowej, natomiast 
Cho i wsp. zasugerowali stosowanie osocza bogato-
płytkowego zagęszczonego 3-7-krotnie (2, 22). W ba-
daniach własnych średnia liczba płytek krwi w KKP 
wynosiła 953,13 ± 353,67 x 109/l. Uzyskano tym sa-
mym 3,7-krotną koncentrację trombocytów względem 
krwi pełnej dawców, u których liczba płytek we krwi 
obwodowej mieściła się w granicach wartości refe-

rencyjnych. Można zatem stwierdzić, że wykorzystane 
w badaniach własnych preparaty spełniały kryteria su-
gerowane przez wymienionych wyżej autorów. Prze-
prowadzona analiza statystyczna potwierdziła istnie-
nie różnicy znamiennej statystycznie pomiędzy liczbą 
trombocytów we krwi obwodowej i w KKP.

Natomiast liczba leukocytów w KKP uległa znamien-
nemu, niemal 10-krotnemu zmniejszeniu w porówna-
niu z liczbą tych komórek we krwi obwodowej. Opinie 
badaczy na temat funkcji WBC zawartych w PRP na-
dal są podzielone. Zwraca się szczególnie uwagę na 
udział leukocytów w procesach zapalnych, a także na 
ich aktywność antybakteryjną (2, 23). Weibrich i wsp. 
zaznaczają jednak, że leukocyty zdolne są do wydzie-
lania pewnych ilości GF, stąd nawet niewielka ich licz-
ba może zmienić ostateczny skład otrzymywanego 
preparatu (24). Dragoo i wsp. przeprowadzili badania 
na modelu zwierzęcym, których celem było m.in. po-
równanie działania PRP z dużą zawartością leukocytów 
i pozbawionego tych komórek stosowanego w formie 
iniekcji do ścięgien. Po 5 dniach od podania prepa-
ratów zaobserwowano znacznie większą ostrą odpo-
wiedź zapalną w przypadku PRP bogatoleukocytar-
nego. Natomiast po 14 dniach stan zapalny był w obu 
grupach porównywalny (25).

Z danych zawartych w piśmiennictwie wynika, że 
średnie wartości stężenia VEGF we krwi osób zdro-
wych mieszczą się w granicach 15-90 pg/ml (26-29). 
W badaniach własnych stężenie VEGF w 5 preparatach 
niepoddanych aktywacji było wyższe niż 105 pg/ml. 
Z uwagi na brak wyznaczonych wartości referencyj-
nych stężenia VEGF w osoczu nie można jednoznacz-
nie ocenić uzyskanych wyników. Dawcy zgłaszający 
się do Regionalnego Centrum Krwiodawstwa i Krwio-
lecznictwa to osoby potencjalnie zdrowe. Należy 
jednak zauważyć, że istnieje wiele przyczyn podwyż-
szonego stężenia VEGF we krwi. Niedotlenienie jest 
uważane za najsilniejszy bodziec stymulujący syntezę 
VEGF. Wykazano również, że podczas odpowiedzi 
zapalnej stężenie VEGF ulega szybkiemu wzrostowi, 
nieadekwatnemu z nasileniem zjawiska hipoksji. Poza 
tym na jego uwalnianie wpływają też cytokiny proza-
palne czy hormony. Wykazano, że estrogeny mogą 
być przyczyną zarówno zmniejszenia, jak i zwiększe-
nia transkrypcji genu dla VEGF (30). Istnieje hipoteza, 
że istotne w syntezie GF mogą być również inne, nie-
poznane dotąd substancje biologicznie czynne (31). 
Z danych literaturowych wynika, że nie tylko trombo-
cyty są zdolne do uwalniania VEGF, ale także neutrofi-
le, bazofile, eozynofile, komórki śródbłonka, nabłonek 
dróg oddechowych, fibroblasty, limfocyty T, monocyty, 

Ryc. 2. Graficzne przestawienie stężenia VEGF przed aktywacją i po 
aktywacji płytek krwi w 15 preparatach KKP.
1-15 – nr preparatu; t0 – stężenie VEGF przed aktywacją płytek krwi; 
t1 – 6 min po aktywacji; t2 – 10 min po aktywacji; t3 – 30 min po 
 aktywacji

Tabela 2. Stężenie VEGF przed aktywacją i po aktywacji płytek krwi.

Cecha badana t
0
 – przed aktywacją t

1
 – 6 min po aktywacji t

2
 – 10 min po aktywacji t

3
 – 30 min po aktywacji

Stężenie VEGF (pg/ml)
 Średnia ± SD
 Mediana
 xmin-xmax

72,85 ± 52,48
68,08

9,00-211,13

539,88* ± 713,11
304,44

9,00-2767,00

259,30* ± 232,72
247,73

9,00-801,27

269,15* ± 246,10
238,27

9,00-820,50

*Różnice statystycznie istotne w porównaniu z wartościami VEGF w preparacie przed aktywacją płytek krwi (p < 0,05)
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keratynocyty, komórki dendrytyczne czy też komór-
ki nowotworowe (32). Powyższe informacje dowodzą 
dużej zmienności osobniczej w produkcji i przecho-
wywaniu cytokin komórkowych. Należy zatem przyjąć, 
że efekt terapeutyczny u każdego pacjenta zostanie 
osiągnięty, stosując odmienny, indywidualnie dobrany 
preparat bogatopłytkowy (33, 34).

Przedmiotem przeprowadzonych badań własnych 
było oznaczanie stężenia VEGF w preparatach bogato-
płytkowych przed aktywacją i po aktywacji płytek krwi 
in vitro. W dostępnych pracach badawczych oznacza-
nie stężenia VEGF przed aktywacją i po aktywacji pły-
tek krwi in vitro występuje stosunkowo rzadko. W bada-
niach własnych wykazano istotnie statystyczną różnicę 
pomiędzy stężeniem tego czynnika wzrostu w prepara-
cie przed aktywacją i po aktywacji płytek krwi.

Zasadniczym celem niniejszej pracy była ocena 
dynamiki uwalniania VEGF po aktywacji płytek krwi 
in vitro. W piśmiennictwie brakuje danych literaturo-
wych dotyczących dynamiki uwalniania VEGF w czasie 
do 30 min od dodania mieszaniny aktywującej. W ba-
daniach własnych zaobserwowano, że już po 6 minu-
tach od aktywacji trombocytów następuje istotny staty-
stycznie wzrost stężenia VEGF. W ponad 50% próbek 
maksymalne stężenie uwolnionego czynnika wzrostu 
zaobserwowano po 6 minutach od aktywacji płytek, 
a w kolejnych czterech preparatach po 10 minutach. 
Liniowy wzrost stężenia VEGF zaobserwowano jedynie 
w dwóch preparatach. W przypadku pozostałych prób 
stężenie VEGF z upływem czasu ulegało obniżeniu. 
Świadczy to o zróżnicowanym tempie degranulacji pły-
tek krwi i uwalnianiu VEGF. Zrozumiałe są zatem zale-
cenia praktyków o konieczności stosowania PRP w jak 
najkrótszym czasie od jego aktywacji (12).

Dokonano próby interpretacji zaobserwowanych 
zmian uwalniania czynnika wzrostu śródbłonka na-
czyniowego, co przy małej liczbie prób nie jest łatwe. 
Z pewnością należy zwrócić uwagę na zmienność bio-
logiczną stężenia VEGF we krwi dawców. Można też 
przypuszczać, że przyczyną zmniejszania się stężenia 
VEGF uwolnionego z płytek krwi może być wiązanie się 
cząsteczek tego czynnika wzrostu z obecnymi w oso-
czu wolnymi receptorami. W ostatnich latach przedmio-
tem badań naukowców stały się rozpuszczalne postaci 
receptorów VEGF-R1 oraz VEGF-R2. Udowodniono, że 
połączenie cząsteczki VEGF z tego typu receptorem 
skutkuje niemal całkowitym (82%) zablokowaniem pro-

liferacji i migracji komórek śródbłonka, a także spad-
kiem stężenia wolnego VEGF w osoczu (26, 32, 35). 
W badaniach własnych nie dysponowano informacją 
na temat wyjściowej zawartości rozpuszczalnych form 
receptorów we krwi dawców. Można jedynie przypusz-
czać, że uwolnione w procesie aktywacji cząsteczki 
VEGF zostały przez te receptory związane. Jednak dla 
potwierdzenia takiej hipotezy konieczne jest przepro-
wadzenie dalszych badań naukowych.

Potencjał regeneracyjny preparatu niewątpliwie 
zależy od stężenia GF. Informacja o nich wydaje się 
być zatem niezbędna dla zapewnienia użyteczności 
i powtarzalności stosowania osocza bogatopłytko-
wego podczas zabiegów klinicznych. Jak dotąd dla 
żadnego czynnika wzrostu nie ustalono progowej 
wartości terapeutycznej (23, 25). Nie poznano rów-
nież mechanizmów działania wielu innych substancji 
wydzielanych z płytek pod wpływem ich aktywacji, 
które także mogą oddziaływać na komórki w ob-
szarze uszkodzonej tkanki. Badania proteomiczne 
wykazują, że w trombocytach zawartych jest ponad 
800 różnych białek. Uwzględniając posttranslacyjne 
modyfikacje liczba białkowych bioaktywnych czą-
steczek mogących oddziaływać na komórki organi-
zmu wynosi około 1500 (36, 37). Niezwykle ważne 
zatem wydaje się prowadzenie dalszych badań la-
boratoryjnych i klinicznych w tym kierunku.

WNIOSKI

Dynamika uwalniania VEGF z trombocytów we krwi 
uzyskanej od różnych dawców jest zróżnicowana. 
W większości badanych preparatów zaobserwowano 
znaczny wzrost stężenia tego czynnika wzrostu po 
6 minutach od aktywacji płytek, po czym w dalszych 
odstępach czasu (po 10 i 30 minutach od aktywacji 
płytek krwi) jego stężenie ulegało obniżeniu. Wyka-
zano znamienną statystycznie różnicę między stęże-
niem VEGF przed aktywacją i po aktywacji płytek krwi 
in vitro. Nie obserwowano natomiast znamienności sta-
tystycznej pomiędzy wartościami uwolnionego VEGF 
z trombocytów po 6, 10 i 30 minutach od ich aktywacji.
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