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Öåëü ðàáîòû — ñðàâíèòü ýôôåêòèâíîñòü ïðèìåíåíèÿ îáû÷íîãî êîíñåðâèðîâàííîãî àìíèîíà è àìíèîíà, íàñûùåííîãî 
ëèçàòîì áîãàòîé òðîìáîöèòàìè ïëàçìû (ÁîÒÏ) äëÿ ëå÷åíèÿ ïåðñèñòèðóþùèõ ýðîçèé ðîãîâèöû (ÏÝÐ) ïîñëå êåðàòîïëàñòèê 
âûñîêîãî ðèñêà. Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Â òå÷åíèå 12 ìåñ ïîä íàáëþäåíèåì íàõîäèëîñü 40 ïàöèåíòîâ ñ ÏÝÐ ïîñëå ñêâîçíûõ 
êåðàòîïëàñòèê âûñîêîãî ðèñêà, êîòîðûå áûëè ðàçäåëåíû íà 2 ðàâíûå êëèíè÷åñêèå ãðóïïû: â îñíîâíîé ãðóïïå (20 ïàöèåíòîâ 
â âîçðàñòå îò 34 äî 84 ëåò) ïðèìåíÿëè àìíèîòè÷åñêóþ ìåìáðàíó «Ôëåêñàìåð» + ëèçàò ÁîÒÏ, â ãðóïïå ñðàâíåíèÿ (20 ïàöè-
åíòîâ â âîçðàñòå îò 41 äî 80 ëåò) — òîëüêî àìíèîòè÷åñêóþ ìåìáðàíó «Ôëåêñàìåð». Ïîêðûòèå àìíèîòè÷åñêîé ìåìáðàíîé 
ïðèìåíÿëîñü ïðè ÏÝÐ ñêâîçíîãî êåðàòîòðàíñïëàíòàòà ïîñëå áåçóñïåøíîãî êîíñåðâàòèâíîãî ëå÷åíèÿ. Àìíèîí ïðèøèâàëè 
â 2 ìì îò ëèìáà íåïðåðûâíûì øâîì è ïîêðûâàëè ìÿãêîé êîíòàêòíîé ëèíçîé. Â êà÷åñòâå èñòî÷íèêà òðîìáîöèòîâ èñïîëüçîâàëè 
êðîâü çäîðîâûõ äîáðîâîëüöåâ, èç êîòîðîé âûäåëÿëè ÁîÒÏ ñ êîíöåíòðàöèåé òðîìáîöèòîâ ñâûøå 1000 òûñ/ìêë, êîòîðóþ çàòåì 
çàìîðàæèâàëè ïðè -40 °Ñ è ðàçìîðàæèâàëè ïðè 0…4 °Ñ äëÿ ïîëó÷åíèÿ ëèçàòà ÁîÒÏ. Êðèòåðèÿìè îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè 
ÿâëÿëèñü ñðîêè ýïèòåëèçàöèè, êîëè÷åñòâî ïîêðûòèé àìíèîòè÷åñêîé ìåìáðàíîé, êîëè÷åñòâî ñîõðàíåííûõ òðàíñïëàíòàòîâ 
â êîíöå íàáëþäåíèÿ. Ðåçóëüòàòû. Ïîêàçàíà áèîñîâìåñòèìîñòü ëèîôèëèçèðîâàííîé àìíèîòè÷åñêîé ìåìáðàíû, íàñûùåííîé 
ôàêòîðàìè ðîñòà ëèçàòà àóòîëîãè÷íîé ÁîÒÏ, åå ïðèìåíåíèå áåçîïàñíî äëÿ ïàöèåíòîâ, ïîçâîëÿåò ñîêðàòèòü ñðîêè ýïè-
òåëèçàöèè, óìåíüøàåò êîëè÷åñòâî òðåáóåìûõ îïåðàöèé ïî ïîêðûòèþ ÏÝÐ àìíèîíîì, ïîâûøàåò âåðîÿòíîñòü óñïåøíîãî 
ïðîçðà÷íîãî è ïîëóïðîçðà÷íîãî ïðèæèâëåíèÿ ñêâîçíîãî êåðàòîòðàíñïëàíòàòà. Çàêëþ÷åíèå. Ïðèìåíåíèå ëèîôèëèçèðîâàííîé 
àìíèîòè÷åñêîé ìåìáðàíû, íàñûùåííîé ôàêòîðàìè ðîñòà ëèçàòà àóòîëîãè÷íîé ÁîÒÏ, — ïåðñïåêòèâíûé ìåòîä ëå÷åíèÿ ÏÝÐ 
ñêâîçíîãî ðîãîâè÷íîãî òðàíñïëàíòàòà ïîñëå êåðàòîïëàñòèêè âûñîêîãî ðèñêà.
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Сквозная кератопластика (СКП) — операция выбора 

при помутнениях роговицы, затрагивающих строму на всю 

глубину, и при неотложных состояниях, связанных с перфо-

рацией роговицы или при угрозе таковой [1]. На сегодняш-

ний день СКП является рядовой операцией с выживаемостью 

трансплантата около 90 % [2, 3].

Статистика заметно отличается в худшую сторону при 

кератопластиках высокого риска, где процент благоприят-

ного приживления трансплантата ниже на треть: успешное 

приживление достигается лишь в 60–65 % [4].

Среди многих причин потери прозрачности и отторже-

ния трансплантата можно выделить персистирующие эрозии 

роговицы (ПЭР). Эрозия считается персистирующей, если 

в течение 10 дней не наступает полная эпителизация. На-

личие ПЭР после кератопластики высокого риска на 43,4 % 

повышает частоту неблагоприятных исходов хирургического 

лечения [4, 5]. Для стимуляции эпителизации донорской 

роговицы и борьбы с ПЭР применяется амниотическая 

мембрана благодаря обширному набору факторов роста, 

а также  противомикробным и противовоспалительным 

свойствам [5–9].

В медицинской практике применение нативного 

амниона ограничено из-за очень короткого срока хране-

ния и снижения репаративных свойств с каждым днем. 

Для продления периода хранения и возможности примене-

ния в нужный момент амниотические мембраны подвергают 

консервации. Но процесс консервации приводит к измене-

нию структуры амниотической мембраны и утрате факторов 

роста — важнейшей составляющей успешного заживления 

дефектов эпителия.

Нами предложена методика увеличения ростостиму-

лирующего потенциала консервированного амниона путем 

насыщения факторами роста лизата аутологичной, богатой 

тромбоцитами плазмы (БоТП) [10], которая несет в себе 

30 биоактивных протеинов, а также цитокины [9, 11–13]. 

В литературе неоднократно описано эффективное сочетание 

коллагеновых матриксов и препаратов на основе аутологич-

ной БоТП [9, 12].

ÖÅËÜ работы — сравнить эффективность применения 

обычного консервированного амниона и амниона, насыщен-

ного лизатом БоТП, для лечения ПЭР после кератопластик 

высокого риска.

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÛ
Под нашим наблюдением находились 40 пациентов с 

ПЭР после сквозных кератопластик высокого риска. Срок 

наблюдения составил 12 мес. Для сравнения результатов 

применения консервированного амниона, насыщенного 
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lysate for the treatment of persistent corneal erosions (PCE) after high-risk keratoplasty. Materials and methods. 40 patients with persistent 
corneal erosions after high-risk penetrating keratoplasty, followed up for 12 months, were divided into two clinical groups of 20 people 
each. The main group of patients, aged 34 to 84, received Flexamer amniotic membrane + PRP lysate, while the comparison group, aged 
41 to 80, received Flexamer amniotic membrane only. Amniotic membrane coating was used in persistent corneal erosions of penetrating 
keratoplasty after unsuccessful conservative treatment. The amnion was sewn 2 mm from the limb with a continuous suture and covered 
with a soft contact lens. As a source of platelets, we used the blood of healthy volunteers, from which platelet-rich plasma with platelet 
concentration of over 1000 thousand/ l was taken, which was then frozen at -40 °C and defrosted at 0…4 °C to obtain PRP lysate. 
The criteria for evaluating the effectiveness of both groups were the times of epithelialization, the number of amniotic membrane coatings, 
and the number of preserved transplants at the end of the follow-up. Results. Lyophilized amniotic membrane saturated with autologous 
PRP lysate growth factors was shown to be biocompatible. It was found to be safe for the patients, to reduce the epithelialization time, to 
reduce the number of operations required to cover the PÑE with the amnion, and to increase the likelihood of successful transparent and 
translucent engraftment of a penetrating keratograft. Conclusion. The use of a lyophilized amniotic membrane enriched with growth factors 
of autologous PRP lysate is a promising method for the treatment of PCE of the penetrating corneal graft after high-risk keratoplasty.

Keywords: persistent corneal erosion; high-risk keratoplasty; amnion; amniotic membrane; platelet-rich plasma; platelet lysate; 

growth-stimulating effect

Conflict of interests: there is no conflict of interest.

Financial disclosure: no author has a financial or property interest in any material or method mentioned

For citation: Chentsova E.V., Borovkova N.V., Bozhenko D.A., Ponomarev I.N., Makarov P.V., Storozheva M.V., Makarov M.S. 

A new method to treat persistent corneal erosions after high-risk keratoplasty. Russian ophthalmological journal. 2023; 16 (3): 94–9. 

(In Russ.). https://doi.org/10.21516/2072-0076-2023-16-3-94-99



A new method to treat persistent corneal erosions 
after high-risk keratoplasty

Russian ophthalmological journal. 2023; 16(3): 94–996

факторами роста лизата БоТП, и обычного консервирован-

ного амниона на скорость эпителизации и выживаемость 

трансплантата мы сформировали 2 клинические группы по 

20 пациентов: основную группу (амниотическая мембрана 

«Флексамер» + лизат БоТП) и группу сравнения (только 

амниотическая мембрана «Флексамер»). 

Покрытие амниотической мембраной применялось 

после безуспешного консервативного лечения: инстилляций 

антибиотика, дексаметазона, антиоксиданта, кератопротек-

тора, парабульбарных инъекций стероидов и стимуляторов 

регенерации, внутривенных инъекций дексаметазона, при-

менения селективного иммуносупрессора микофенолата 

мофетила под прикрытием высоких доз противовирусной 

терапии ацикловиром или валацикловиром. Если за 10 дней 

не наступала полная эпителизация или за 5 дней не наступала 

эпителизация 50 % кератотрансплантата, эрозия считалась 

персистирующей, и мы прибегали к покрытию амниотиче-

ской мембраной без прекращения консервативной терапии 

в обеих группах.

В основную группу с ПЭР после сквозной керато-

пластики высокого риска вошло 20 пациентов, 11 мужчин

и 9 женщин, в возрасте от 34 и до 84 лет с деэпителизацией 

в среднем 66 % площади кератотрансплантата в течение 

5–10 дней после операции. Среди пациентов основной 

группы с ПЭР после СКП было 9 человек с рекератопла-

стикой, 8 — с ожоговыми васкуляризированными бельмами 

3–4-й категории, 3 — с поствоспалительными бельмами и  

один — с язвой и перфорацией роговицы. Из 9 пациентов с 

рекератопластикой причиной первой СКП было в 3 случаях 

ожоговое бельмо, в 2 — проникающее ранение роговицы, в 

одном случае — язва с угрозой перфорации, в 2 — поство-

спалительное бельмо и в одном — эпителиально-эндотели-

альная дистрофия (ЭЭД). Из 20 СКП 16 были плановыми 

с использованием нативной роговицы и 4 — экстренными 

с использованием криоконсервированного трансплантата.

В группе сравнения наблюдалось также 20 пациентов, 

13 мужчин и 7 женщин, в возрасте от 41 до 80 лет с анало-

гичными эрозиями — площадью 67 % кератотрансплан-

тата в те же сроки. У пациентов группы сравнения было 

10 рекератопластик, 6 ожоговых бельм 3–4-й категории, 

2 поствоспалительных бельма и 2 инфекционные язвы с 

угрозой перфорации. У 10 пациентов с рекератопластикой 

причиной первой СКП в 3 случаях было ожоговое бельмо, 

в 3 — проникающее ранение роговицы, в 2 — язва с угрозой 

перфорации, в одном случае — поствоспалительное бель-

мо, один кератоконус. Выполнено 13 плановых (нативная 

роговица) и 7 экстренных кератопластик с использованием 

криоконсервированного трансплантата.

Лизат аутологичной БоТП для применения у пациен-

тов основной группы изготавливали в научном отделении 

биотехнологий и трансфузиологии НИИ скорой помощи

им. Н.В. Склифосовского по запатентованной техноло-

гии [14]. Для этого накануне операции у каждого пациента 

с сохранением стерильности забирали из кубитальной 

вены 36 мл крови в вакуумные пробирки с антикоагулян-

том EDTA. Затем с помощью двукратного центрифугиро-

вания сначала выделяли плазму с тромбоцитами, а затем 

ее концентрировали и получали суспензию с концентра-

цией тромбоцитов более 1000  109/л (БоТП). Для лизиса 

клеток БоТП быстро замораживали до -40 °С и медленно 

размораживали при температуре +2…4 °С. Разрушенные 

клетки осаждали жестким центрифугированием. Получен-

ный бесклеточный супернатант, насыщенный ростовыми 

факторами из тромбоцитов, передавали для клинического 

применения.

По нашей методике на основании совместных иссле-

дований, проведенных на базе отделения биотехнологий 

и трансфузиологии НИИ СП им. Н.В. Склифосовского, 

было установлено, что лучше прочих насыщаются факто-

рами роста амнионы, подвергшиеся лиофилизации, такие 

как «Флексамер» [15]. Для насыщения факторами роста 

лиофилизированная амниотическая мембрана интраопера-

ционно помещалась в пробирку с 2 мл лизата аутологичной 

БоТП на 3–5 минут. [10, 16]. Амниотическую мембрану, 

как насыщенную лизатом БоПТ, так и не насыщенную, 

накладывали на роговицу и фиксировали по лимбу непре-

рывным швом нитью 10-0 (рис. 1). Сверху амниотическую 

мембрану покрывали мягкой контактной линзой. Конструк-

цию сохраняли 7–14 дней, после чего для оценки состояния 

роговицы амнион удаляли. Амнион удаляли при отсутствии 

эрозии трансплантата, лизиса амниона, его отрыва от швов 

на 14-й день применения независимо от состояния амниона 

и эпителия. При необходимости процедуру повторяли.

Оценка состояния роговицы включала биомикроско-

пию с окраской флуоресцеином и фоторегистрацию.

Критериями оценки эффективности для обеих групп 

являлись сроки эпителизации, количество покрытий амни-

отической мембраной, биологический результат кератопла-

стики через 12 мес наблюдения.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ
Применение амниона, насыщенного аутологичной 

БоТП, не вызвало аллергических реакций или каких-либо 

других негативных явлений. В этой связи можно считать, 

что комбинация лиофилизированного амниона и лизата 

БоТП биосовместима и безопасна в клинической практике. 

У 17 из 20 пациентов (85 %) отмечали полную эпителиза-

цию ПЭР. При этом из 17 случаев успешной эпителизации 

эрозии у 13 пациентов оказалось достаточным однократное 

применение амниотической мембраны, насыщенной лиза-

том аутологичной БоТП, в 2 случаях понадобилось 4 и еще

в 2 случаях — 2 покрытия.

Êëèíè÷åñêèé ïðèìåð демонстрирует эпителизацию ПЭР 

после применения амниотической мембраны, насыщенной 

аутологичной БоТП (рис. 2). Пациент У. 29 лет получил хи-

мический ожог левого глаза. После безуспешного месячного 

консервативного лечения по м/ж был госпитализирован в 

НМИЦ ГБ им. Гельмгольца с диагнозом: «OS — язва с пер-

форацией роговицы. Острота зрения — правильная проекция 

Рис. 1. Кератотранс-
плантаты, покры-
тые амниотической 
мембраной «Флек-
самер», насыщен-
ной лизатом БоТП 
Fig. 1. Keratografts 
c o v e r e d  w i t h 
«Flexamer» amniotic 
membrane saturated 
with platelet–rich 
plasma lysate 
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света, глаз пальпаторно гипотоничен, раздражен, тотальная 

эрозия роговицы, обширная язва с истончением стромы и 

перфорацией, передняя камера отсутствовала». На следу-

ющий день была проведена экстренная тотальная сквозная 

кератопластика нативным трансплантатом (9,5/10,0 мм). 

Факторами риска отторжения трансплантата являлись хими-

ческий ожог, активный воспалительный процесс, перфора-

ция роговицы, большой диаметр трансплантата. Через 5 дней 

площадь деэпителизации трансплантата составляла 77 %, по-

этому мы отнесли эрозию к потенциально персистирующей 

и применили покрытие лиофилизированной амниотической 

мембраной, насыщенной лизатом БоТП. Через 14 дней амни-

он был удален, а площадь эрозии составила 4 %. Повторное 

покрытие мы посчитали нецелесообразным, поэтому назна-

чили консервативную терапию местными инстилляциями 

антибиотика, дексаметазоном, кератопротекторами, со дня 

операции назначили также селективный иммуносупрессор 

микофенолата мофетил под прикрытием ацикловира. Через 

8 дней эпителизация была полная. Общее время эпителиза-

ции составило 22 дня, биологический эффект лечения через 

12 мес — прозрачный кератотрансплантат.

Из 17 пациентов основной группы, у которых удалось 

добиться полной эпителизации, первое применение на-

сыщенного амниона сокращало площадь эрозии в среднем 

на 88 %. За 12 мес наблюдения только у одного больного 

зафиксирован рецидив эрозии трансплантата роговицы, 

консервативная терапия эпителиопатии потребовалась 

только 2 пациентам. У 3 пациентов так и не удалось добить-

ся эпителизации, что привело к необходимости тотальной 

аутоконъюнктивальной пластики или рекератопластики.  

У пациентов группы сравнения полную эпитализацию 

ПЭР отмечали только в 14 (70 %) случаях из 20, в 6 случаях 

трансплантат роговицы сохранить не удалось. Для полной 

эпителизации роговицы одного покрытия мембраной «Флек-

самер» было достаточно только 8 пациентам из 14. Двум па-

циентам понадобилось 2 и четырем — 3 покрытия. Площадь 

эрозии после первого применения в среднем сократилась на 

76 %, что меньше, чем у пациентов основной группы. Реци-

див эрозии наблюдали у 4 пациентов из 14. Консервативная 

терапия эпителиопатий, при которых операции по покрытию 

амнионом мы считали нецелесообразными, потребовалась 

в 11 случаях, что достоверно больше, чем в основной группе 

(р < 0,05, точный критерий Фишера).

Пациентам основной группы для успешного прижив-

ления трансплантата, независимо от количества покрытий 

амниотической мембраной, понадобилось в среднем 19 дней, 

а группы сравнения — 31 день.

Сроки завершения эпителизации ПЭР у пациентов 

основной группы и группы сравнения представлены на ри-

сунке 3. У пациентов основной группы, которым для полной 

эпителизации было достаточно одного покрытия амнионом, 

полная эпителизация трансплантата наблюдалась в среднем 

на 14,3 ± 1,8 сут, что достоверно быстрее, чем у пациентов 

группы сравнения (р = 0,033, критерий Манна —Уитни), у 

которых эпителизация роговицы завершалась только к концу 

третьей недели (21,0 ± 2,1 дня).

Зависимости сроков эпителизации от площади эрозии 

у тех, кому помогло одно покрытие амнионом, не выявлено: 

площадь эрозии составляла 61 % от площади трансплантата 

в основной группе и 65 % в группе сравнения. У тех, кому по-

надобилось 2 и более покрытия, площадь эрозии составила 

50 % в группе сравнения и 48 % в основной группе. У паци-

ентов с неэффективным лечением ПЭР, которое привело 

к гибели трансплантата, средняя площадь деэпителизации 

донорской роговицы до покрытия амнионом в основной 

группе была 76 %, а в группе сравнения — 74 %. Обращает на 

себя внимание тот факт, что в обеих группах не удалось со-

хранить кератотрансплантат только у пациентов с ПЭР после 

рекератопластики. Причиной первой СКП у этих пациентов 

в основной группе было 2 ожоговых бельма и одна ЭЭД, в 

группе сравнения — 5 ожоговых бельм и одно проникающее 

ранение роговицы.

Через 12 мес в основной группе из 17 сохраненных кера-

тотрансплантатов было 9 (53 %) прозрачных и 8 (47 %) полу-

прозрачных приживлений; биологический эффект в группе 

сравнения — 6 (42 %) прозрачных, 5 (35 %) полупрозрачных 

и 3 (22 %) мутных кератотрансплантата из 14 прижившихся. 

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ
Проведенное исследование показало биосовмести-

мость лиофилизированной амниотической мембраны, на-

Рис. 2. Клиниче-
ский пример эпи-
т е л и з а ц и и  П Э Р 
после применения 
амниона, насыщен-
ного лизатом БоТП. 
А — 5-й день после 
пересадки.  Б  — 
14-й день после по-
крытия насыщен-
н ы м  а м н и о н о м . 
В — 22-й день после 
покрытия амнионом
Fig. 2. Clinical case 
of epithelialization 
of  the persistent 
corneal erosions after 
the use of amnion 
saturated with PRP 
lysate. A — 5th day 
after transplantation. 
Б — 14th day after 
saturated amnion 
coverage. В — 22nd 
day after amnion 
coverage

Рис. 3. Сроки эпителизации ПЭР у пациентов основной группы (1) 
и группы сравнения (2) 
Fig. 3. The timing of epithelialization of the persistent corneal erosions 
in patients of the main group (1) and the comparison group (2)

А

Б

В
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сыщенной факторами роста лизата аутологичной БоТП, ее 

применение безопасно для пациентов, позволяет сократить 

сроки эпителизации, уменьшает количество требуемых опе-

раций по покрытию ПЭР амнионом, повышает вероятность 

успешного прозрачного и полупрозрачного приживления 

сквозного кератотрансплантата. Применение лиофилизиро-

ванной амниотической мембраны, насыщенной факторами 

роста лизата аутологичной БоТП, — перспективный метод 

лечения ПЭР сквозного роговичного трансплантата после 

кератопластики высокого риска.
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