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Souhrn

Náplní parodontální terapie je ochrana a udržení vlastní dentice pacienta, tak aby byla zajištěna plnohodnot-
ná estetická a funkční úloha chrupu v průběhu života. Cílem chirurgických zákroků na parodontu je regenerace
závěsného aparátu zubů. Pokrokem v zubním lékařství při regeneraci parodontálních tkání je použití metody tká-
ňového inženýrství, která využívá plazmy bohaté na trombocyty – PRP (Platelet-rich plasma). PRP představuje
koncentrovanou suspenzi trombocytů s obsahem růstových faktorů účastnících se  procesu hojení a podporujících
regeneraci tkáně. Tento souborný referát se zabývá působením PRP na regeneraci parodontálních struktur a také
popisuje specifické vlastnosti jednotlivých růstových faktorů obsažených v alfa granulích trombocytů.
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Summary: The goal of periodontal therapy is the protection and maintance of patient’s natural dentition over
his or her lifetime for optimalaesthetic appearance and function. The aim of periodontal surgical procedures is the
regeneration of these tissues and development of functional periodontal unit. Among the latest advances in den-
tistry is the application of Platelet-rich plasma (PRP). Platelets play an important role in wound healing. They
provide initial hemostasis and release mediators to help modulate the inflammatory response and many of the
cellular functions involved in wound healing. Contained in the alpha granules of platelets are multiple growth
factors, which would include PDGF, TGF-alfa, TGF-beta, IGF-I along with many others. Growth factors are pro-
teins that impart specific biochemical messages to specific target cells through specific membrane receptors.
Growth factors possess paracrine related properties which are stimulatory for mitogenic activities, cellular diffe-
rentiation, protein transcription, chemotaxis, angiogenesis, and collagenase activities, and they significantly
induce tissue regeneration. The article describes the clinical benefits of PRP and preparation of PRP for clinical
use.
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ÚVOD

Parodontální péče zahrnuje prevenci a léčbu
onemocnění parodontálních tkání s cílem zacho-
vat vlastní dentici pacienta tak, aby byla zajiš-
těna plnohodnotná estetická a funkční úloha
chrupu po celou dobu života. Jednou z možností
léčby onemocnění parodontu je chirurgická tera-
pie.

Po chirurgické terapii parodontu dochází pro-
cesem hojení k reparaci anebo regeneraci přísluš-
né tkáně. Při reparaci se tvoří fibrózní jizva, kte-
rá není plnohodnotnou tkání. Regenerací se

vytváří tkáň, strukturálně a funkčně rovnocenná
s původní [1]. Cílem chirurgických zákroků na
parodontu je proto navození regenerace závěsné-
ho aparátu zubů, tj. alveolární kosti, cementu
a následné vytvoření nového funkčního parodon-
tálního ligamenta [1-3].

Hojení tkáně je složitý děj, kterého se účastní
množství buněk a růstových faktorů [3-5]. Po chi-
rurgickém zákroku dojde nejdříve k aktivaci
trombocytů a vytvoření primárního destičkového
trombu, který je druhotně zpevněn fibrinovými
vlákny. Během tvorby krevního koagula se
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z trombocytů uvolňují růstové faktory, které
následně podpoří a navodí proces hojení poraně-
né tkáně [6-8]. Růstové faktory se proto začínají
používat společně s regeneračními chirurgickými
technikami při léčbě kostních defektů, resorpcí
v oblasti furkací, dutin po exstirpaci cyst a při
augmentacích. Exogenní aplikace vybraných
růstových faktorů do míst těchto defektů je
v dnešní době dostupná díky zavedení separátorů
krevních elementů do klinické praxe, takže je
možný rychlý a efektivní sběr plazmy bohaté na
trombocyty – PRP (Platelet Rich Plasma). Takto
vytvořená PRP představuje koncentrovanou sus-
penzi trombocytů s vysokým obsahem růstových
faktorů, které jsou schopny významným způso-
bem navodit a podpořit fyziologický proces repa-
race a regenerace tkání, včetně parodontálních
[2,4,9-13].

VLIV RŮSTOVÝCH FAKTORŮ
OBSAŽENÝCH V PRP NA REGENERACI

PARODONTÁLNÍCH TKÁNÍ

Růstové faktory ovlivňují různé buněčné
pochody jako např. proliferaci, diferenciaci, che-
motaxi a morfogenezi buněk a tkání v průběhu
hojení [3,5]. Mohou působit autokrinním, para-
krinním nebo endokrinním způsobem. Interakce
růstových faktorů s příslušnými receptory pří-
tomnými na povrchu buněk aktivuje intracelu-
lární pochody vedoucí k transkripci mRNA (medi-
átorové ribonukleové kyseliny) a k tvorbě
proteinů nezbytných pro regeneraci.

Hlavními buňkami, které se účastní hojení
parodontálních tkání, jsou fibroblasty parodon-
tálních vazů, osteoblasty, fibroblasty a epiteliální
buňky gingivy a také krevní buňky. K optimální
regeneraci parodontu je nutná přítomnost všech
těchto typů buněk. Při poranění tkáně dochází
k porušení integrity cév a agregaci trombocytů
s následnou tvorbou fibrinu v místě léze. Krevní
destičky v poškozené tkáni uvolňují ze svých gra-
nul růstové faktory. V průběhu hojení se uplatní
také růstové faktory z buněk kostní tkáně
a cementu kořene zubu [3].

Hlavní růstové faktory uvolňované 
z trombocytů jsou:

� destičkový růstový faktor – PDGF (Platelet
derived growth factor) 

� transformační růstový faktor- alfa – TGF-alfa
(Transforming growth factor alfa)

� transformační růstový faktor-beta  – TGF-beta
(Transforming growth factor beta) 

� inzulínu podobný růstový faktor I – IGF-I
(Insulin-like growth factor I)

Funkce a struktura nejvýznamnějších
růstových faktorů v plazmě bohaté na

trombocyty

PDGF je glykoprotein o molekulární hmotnos-
ti přibližně 30 kDa (kilodaltonů) [14,15]. I když je
primárním růstovým faktorem trombocytů, syn-
tetizují a secernují ho i jiné buňky jako jsou např.
makrofágy nebo endoteliální buňky [16].

V jednom milionu trombocytů je obsaženo asi
0,06 ng (nanogramů) PDGF [17]. Přepočteno na
jeden trombocyt připadá  6 x 10-17 g  PDGF nebo-
li 1200 molekul PDGF [17,18]. PDGF se váže na
receptory buněčné membrány, což vede k aktiva-
ci intracelulárních signálních drah. Signální pro-
teiny spouštějí expresi genů účastnících se mitó-
zy, angiogeneze (proliferace endoteliálních buněk
a jejich organizace do funkčních kapilár) a akti-
vace  makrofágů (zajišťujících samočištění rány
a podporujících další fázi uvolňování růstových
faktorů). PDGF je jedním z nejvíce prozkouma-
ných růstových faktorů in vitro i in vivo a účast-
ní se téměř všech stadií procesu hojení. In vitro
ovlivňuje proliferaci fibroblastů parodontálních
vazů a chemotakticky působí na fibroblasty, kte-
ré syntetizují  kolagen a další proteiny [19]. Svým
autokrinním působením na osteoblasty, které
produkují PDGF, zvyšuje proliferaci kostních
buněk.

Inzulinu podobný růstový faktor - IGF se
vyskytuje ve dvou formách: IGF-I a IGF-II. Jde
o relativně malé proteiny s molekulovou hmot-
ností 7,7 kDa a 7,5 kDa. IGFs jsou obvykle pova-
žovány za růstové faktory produkované osteo-
blasty během vývoje kosti, přičemž zvyšují jejich
počet a tak urychlují depozici kosti [20]. Vážou se
na specifický receptor na povrchu buněčné mem-
brány, což aktivuje intracelulární fosfokinázy.
Jejich aktivace spouští mitogenezi buněk zodpo-
vědných za tvorbu kosti. Ačkoliv IGF-II je nejhoj-
nějším růstovým faktorem v kostní matrix [21],
pozornost byla dosud věnována hlavně IGF-I.
IGF-I  produkovaný osteoblasty podporuje proli-
feraci a diferenciaci buněk, tvorbu kosti a působí
chemotakticky na fibroblasty parodontálních
vazů [22-23]. Zvýšená proliferační aktivita osteo-
blastů je umocněna spolupůsobením PDGF,
TGF-beta a EGF (epidermálního růstového fakto-
ru) [24].

TGF-beta je tvořen skupinou homodimeric-
kých proteinů, které se podílejí na tvorbě a vývo-
ji řady tkání [25]. Zahrnuje proteiny TGF-beta1
až 5. TGF-beta1 a 2 jsou z nich nejrozšířenější
a patří mezi růstové a diferenciační faktory
uplatňující se při hojení pojivové tkáně a regene-
raci kosti. Jejich molekulová hmotnost je přibliž-
ně 25kDa. TGF-beta jsou přítomny v trombocy-
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tech, kostech a chrupavkách. Vážou se na povr-
chové receptory buněk a následně aktivují intra-
celulární proteiny. Fosforylované intracelulární
proteiny pak spouštějí signály řídící aktivaci pří-
slušných genů [26,27].

Při experimentech in vitro na různých typech
buněk, včetně fibroblastů parodontálního liga-
menta, byla pozorována jeho schopnost podporo-
vat tvorbu extracelulární matrix [19,28]. TGF-
beta také stimuluje biosyntézu kolagenu typu
I a fibronektinu [28,29,30]. K nejdůležitějším
funkcím TGF-beta patří chemotaktické a mito-
genní účinky na prekurzory osteoblastů a jeho
schopnost aktivovovat ukládání kostní matrix.

Plazma bohatá na trombocyty (PRP) obsahuje
vysoké koncentrace  buněčných a plazmatických
mediátorů jako např. histaminu, serotoninu,
ADP (adenosindifosfátu), tromboxanu A2 a dal-
ších chemotaktických a vazoaktivních látek.

Předoperační příprava plazmy bohaté na
trombocyty (PRP)

Na parodontologickém oddělení Stomatologic-
ké kliniky Fakultní nemocnice u sv. Anny
a Lékařské fakulty Masarykovy univerzity
v Brně  získáváme PRP z autologní krve pacien-
ta.  Odběr se provádí v krevní bance pomocí sepa-
rátoru krevních elementů. Aferetická technologie
umožňuje z krve oddělit požadované složky, při-
čemž zbývající krevní komponenty jsou vraceny
zpět do oběhu pacienta (obr. 1).

ná srdeční insuficience, cévní mozkové přího-
dy, některé srdeční vady

� klinicky významná kvalitativní porucha funk-
ce trombocytů (trombocytopatie) 
a poruchy hemokoagulace 

� akutní infekce 
� gravidita
� špatný celkový zdravotní stav pacienta

Kontraindikací chirurgického výkonu je pří-
tomnost nádorového bujení v místě plánovaného
zákroku.

Před vlastní separací zjišťujeme pacientovy
anamnestické údaje, provádíme orientační fyzi-
kální vyšetření, včetně kontroly hodnoty krevní-
ho tlaku a tepové frekvence. Hodnotíme také
krevní obraz a elektrokardiogram. Aferetický
sběr PRP provádíme v den chirurgického zákro-
ku, 1–2 hodiny před operací. Hladina trombocytů
se pomocí separační technologie zvyšuje ve srov-
nání s krevním obrazem pacienta více než čtyřná-
sobně, z průměrných 233 x 109 trombocytů v jed-
nom ml periferní krve na průměrných 1142 x 109

trombocytů v 1 ml koncentrátu PRP. 
Pro stomatologické chirurgické zákroky, které

jsou spojeny s náhradou kostní tkáně v parodon-
tologii, maxilofaciální a dentoalveolární chirur-
gii, se PRP aplikuje ve směsi s přirozeným kost-
ním minerálem Bio-Oss (obr. 2).

Plazma  +  Kalcium  +  Trombin
(bohatá na trombocyty)

Trombocyty

Destičkový
růstový faktor

Plazmatický gel

Transformační
růstové faktory
TGF-ß1 a TGF-ß2

Obr. 1. Schéma vzniku plazmatického gelu.

Kontraindikace k odběru a užití PRP:
� trombocytopenie < 100 x 10 9/l
� anémie nejasné etiologie při hodnotách hemo-

globinu < 125 g/l
� diagnostikovaná a léčená anémie s hemoglobi-

nem < 100 g/l
� generalizace maligního onemocnění
� kardiovaskulární onemocnění – akutní infarkt

myokardu, nestabilní angina pectoris, hemo-
dynamicky významné arytmie, dekompenzova-

Obr. 2. Anorganický kostní minerál Bio-Oss - gra-
nulát v mísící nádobce.

Po vytvoření tohoto mixu se přidá 1 ml trombi-
nu (trombin, aktivovaný koagulační faktor II,
aktivuje trombocyty s následnou degranulací
s uvolněním jejich růstových faktorů a umožní
polymeraci fibrinu do formy nerozpustného gelu)
a 1 ml chloridu vápenatého (působí jako inhibitor
citrátu a vyvolá koagulaci). Výsledkem je vytvo-
ření kompozitního implantačního gelu, který se
snadno aplikuje do místa defektů a obsahuje při-
tom vysoké koncentrace růstových faktorů (obr.
3, obr. 4).
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Obr. 4. Implantační kompozitní gel.

Výhody PRP

� urychluje endoteliální, epiteliální a epidermál-
ní regeneraci

� stimuluje angiogenezi
� zvyšuje syntézu kolagenu
� zvyšuje pevnost regenerované tkáně
� podporuje hojení měkkých tkání
� snižuje rozsah dermálního zjizvení
� působí hemostaticky
� zmenšuje pooperační edém a rozvoj hematomu
� omezuje inhibici hojení tkáně vyvolanou půso-

bením endogenních glukokortikoidů
� zvýšené koncentrace leukocytů v místě chirur-

gického zákroku podporují antimikrobiální
efekt, a tím snižují riziko infekce 

� snižuje bolest, a tím redukuje spotřebu analge-
tik v pooperační fázi

� zvyšuje rychlost depozice extracelulární mat-
rix, vedoucí k rychlejšímu uzávěru rány

� kompozitní směs ve formě gelu usnadňuje
manipulaci a aplikaci anorganického kostního
minerálu

� urychluje tvorbu a zvyšuje objem kosti u paci-
entů s histologicky narušenou kostní regenera-
cí na podkladě jiných primárních faktorů
� u vyšších věkových skupin
� při osteoporóze
� při výskytu diabetes mellitus
� po radio nebo chemoterapii

� urychluje maturaci kosti v místě defektu 
o 3 měsíce

� zvyšuje denzitu trabekulární kosti až o 30 %
Jedná se o autologní materiál, vylučující mož-

nost přenosu infekčních chorob a imunologické
komplikace (obr. 5, obr. 6).

Obr. 3. Přidáním PRP, trombinu a kalcia se
vytvoří kompozitní gel a uvolní se růstové fakto-
ry z trombocytů.

Obr. 5. Histologický obraz periferní krve s trom-
bocyty při tvětšení 1000x (barvení HE).

Obr. 6. Zvýšený obsah trombocytů v PRP plazmě
při zvětšení 1000x (barvení HE).

Stomatologické indikace tkáňového 
inženýrství za použití PRP

Parodontologie, implantologie a dentoalveolár-
ní chirurgie
� řízená regenerace parodontálních tkání
� řízená kostní regenerace alveolárních tkaní -

augmentace
� periimplantitis
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� okamžité enoseální implantáty
� augmentace po extrakcích
� exstirpace čelistních cyst
� sinus lift

Maxilofaciální chirurgie 
� augmentace alveolárních výběžku
� sinus lift
� korekce horní čelisti u rozštěpových vad
� oro-nazální fistuly
� radikální krční disekce
� fraktury maxilofaciálního skeletu
� resekce glandulae parotis
� resekce tumorů

ZÁVĚR

Při použití PRP plazmy je vzhledem ke značné-
mu zvýšení koncentrace růstových faktorů v mís-
tě kostní léze výrazně urychlena tvorba a matu-
race kosti, která má navíc vyšší denzitu. PRP
podporuje také hojení měkkých tkání v okolí
defektu a zajistí rychlejší postoperační průběh
hojení (zmenšením hematomu a edému). Pacien-
ti mají nižší spotřebu analgetik. Také doba fyzio-
logické remodelace implantovaného Bio-Oss gra-
nulátu se zkrátí  z průměrných devíti na šest
měsíců. Vzhledem k tomu, že PRP je autologním
materiálem, nehrozí imunologická intolerance
a možnost přenosu infekčních chorob. Tyto výho-
dy byly potvrzeny v řadě zvířecích i hummáních
studií. V budoucnosti můžeme očekávat další
zvýšení účinnosti a zlepšení klinických výsledků
při použití rekombinantních růstových faktorů
a genů pro tvorbu těchto molekul.

Práce vychází z projektu Stomatologického
výzkumného centra č. 1M0021622409.
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Devátý ročník olomouckých onkologických dnů
se konal 9. a 10. února 2006 ve velké posluchár-
ně Teoretických ústavů LF UP.

Hlavními organizátory tohoto již tradičního
sympozia byly Klinika ústní, čelistní a obličejové
chirurgie LF UP a FN, Česká společnost pro
maxilofaciální chirurgii, Slovenská spoločnosť
maxilofaciálnej chirurgie a Oblastní stomatolo-
gická komora v Olomouci. Sympozium se konalo
pod záštitou děkana LF UP prof. MUDr. Zdeňka
Koláře, CSc., a ředitele FN doc. MUDr. Jaroslava
Vomáčky, Ph.D.

Na odborném programu sympozia, tematicky
zaměřeného na problematiku diagnostiky a léčby
nádorů ústní dutiny, hlavy a krku se podíleli češ-
tí a slovenští odborníci z oblasti maxilofaciální
chirurgie, stomatologie, klinické onkologie,
otorhinolaryngologie a plastické chirurgie. Kro-
mě lékařů byly mezi posluchači také zdravotní
sestry ze specializovaných pracovišť.

Účastníci využili možnosti výměny zkušeností
z oblasti nových diagnostických a terapeutických
postupů a zajímavých případů z klinické praxe.
Zaujaly zejména přednášky zaměřené na problé-
my telemedicíny, klinického využití PET CT

i autoflurescenční diagnostiky slizničních nádo-
rových lézí, nebo využití sentinelové uzliny při
stanovení stagingu slizničních malignit. Před-
nášky odborníků z oboru plastické a estetické
chirurgie demonstrovaly současné možnosti
rekonstrukčních postupů v maxilofaciální onko-
chirurgii.

Většina přednášek vyvolala živou diskusi, což
vedlo k určitému časovému skluzu. Důkazem
zájmu posluchačů byla skutečnost, že většina
z nich vydržela až do konce odborného progra-
mu.

Součástí sympozia byl i společenský večer, kte-
rý se jako každoročně konal v prostorách hotelu
Flora za finančního přispění sponzorů z řad far-
maceutických firem a výrobců zdravotnické tech-
niky. Byl příležitostí k upevnění tradičních přá-
telských vztahů, navázání nových kontaktů
i k neformální výměně názorů mezi účastníky.
Organizátoři sympozia hodlají v tradici olomouc-
kých setkání dále pokračovat.

MUDr. Karin Chytilová,
asistentka kliniky ÚČOCH LF UP

Olomouc
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