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ABSTRACT
Aim: The aim of this article is to analyze and summa-
rize the current literature on the use of autologous se-
rum eye drops for ocular surface disorders in the last 
10 years and to evaluate their potential therapeutic ad-
vantages.
Materials and Methods: А research in the electron-
ic database PubMed for a 10-year period (November, 
2011–November, 2021) has been performed. A combi-
nation of following keywords has been used: “blood”, 
“serum”, “eye drops”, “ocular surface disease”. In ad-
dition, referent lists of the most suitable articles have 
been checked in order to identify acceptable materi-
als, which have not been covered by the initial liter-
ature research. Publications in English and full-text 
only have been selected.
Results: A total of 51 articles with the aforementioned 
keywords have been found. The full text of 28 of them, 
corresponding to the inclusion criteria, has been re-
vised. Fourteen articles about appliance of serum eye 
drops for ocular surface disorders have been found; 2 
articles about the use of drops from platelet-derived 
products, 4 with appliance of umbilical cord blood se-
rum eye drops, 7 comparing the effectiveness between 
three types of blood derivatives and conventional ther-
apy, and 1 review of the literature. 
Conclusion: Use of blood products for treatment of oc-
ular surface disorders has had growing popularity in 
the last years due to their good safety profile and ef-
fectivity. For their implementation in everyday clinical 
practice, more randomized clinical trials and interna-
tionally admitted guidelines are needed.

РЕЗЮМЕ
Цел: Да се направи анализ и да се обобщи същест-
вуващата литература за употребата на очни 
капки получени от кръв при заболявания на пред-
ната очна повърхност (ПОП) през последните 10 
години и да се оцени потенциалната им клинич-
на полза.
Материал и методи: Беше извършено търсе-
не в електронната база данни PubMed, за пери-
од от време 10 години (Ноември, 2011 – Ноември, 
2021), като се използва комбинацията от след-
ните ключови думи: „blood”, „serum”, „eye drops”, 
„ocular surface diseases”. В допълнение бяха прове-
рени референтните списъци на най-подходящи-
те статии, за да се идентифицират потенциал-
но допустими проучвания, които не са обхвана-
ти от първоначалното търсене на литература-
та. Публикации само на английски език и в пълен 
текст бяха селектирани.
Резултати: Бяха открити 51 статии с посоче-
ниете ключови думи. Пълният текст на 28 от 
тях, отговарящи на включващите критерии, 
бeше прегледан. Установиха се 14 статии, свър-
зани с приложението на серумни очни капки при 
заболявания на ПОП; 2 – с приложението на кап-
ки от тромбоцитни продукти, 4 – с приложение-
то на серум от кръв от пъпна връв; 7, сравнява-
щи ефективността между трите вида кръвни 
деривати и конвенционалната терапия и 1 об-
зорна статия.
Заключение: Употребата на кръвни продукти за 
лечение на заболявания на ПОП има нарастваща 
популярност през последните години поради до-
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УВОД
Прoгресът на медицината през послед-

ните десетилетия доведе до значително по-
добряване на качеството на живот и негова-
та продължителност. В резултат на това се 
увеличават свързаните с възрастта заболя-
вания, както и потребността от донорски тъ-
кани и органи. Тези и други фактори насър-
чават разработването на нови терапии за тъ-
канна регенерация и предоставят възмож-
ност за нов персонализиран подход към па-
циентите (1). 

Изясняването на механизмите на тъ-
канна регенерация насочва вниманието на 
учените към въвеждането на нови биоло-
гични продукти. Целта е разработването на 
по-малко инвазивни процедури, които ус-
коряват функционалното възстановяване 
(1). Добре известно е, че всяка фаза на про-
цеса на тъканна регенерация се медиира и 
контролира от богата гама растежни факто-
ри и цитокини: епидермален растежен фак-
тор (EGF); трансформиращ растежен фактор 
β (TGF-β1); кератиноцитен растежен фактор 
(KGF); хепатоцитен растежен фактор (HGF); 
растежен фактор, получен от тромбоцити 
(PDGF), и фибробластен растежен фактор 
(FGF). Възможността за използване на собст-
вени растежни фактори, протеини и биома-
териали при терапията на различни заболя-
вания отваря ново поле в медицината. Ба-
зирайки се на концепцията „от вас и за вас“, 
учените разработват нови протоколи и тех-
нологии за използване на собствената кръв 
на пациента с цел стимулиране на процеси-
те на тъканна регенерация (2). 

Получените от кръв очни капки могат 
да бъдат автоложни – получени от собстве-
ната периферна кръв на пациента (автоложен 
серум; плазма, богата на тробоцити; плазма, 
богата на растежни фактори; тромбоцитен 

лизат) и алогенни – получени от донорска 
кръв (алогенен серум, серум от кръв от пъп-
на връв) (3). Биохимичните качества на топи-
калните продукти, получени от кръв, напо-
добяват тези на слъзния филм. Те съдържат 
множество растежни фактори, нутриенти и 
витамини, които са есенциални за тъканна-
та регенерация (3). Това обуславя нараства-
щата популярност на тяхната употреба при 
лечение на заболявания на предната очна по-
върхност (ПОП) през последните години.

ЦЕЛ
Целта на този систематичен преглед е 

да се направи анализ и да се обобщи същест-
вуващата литература за употребата на очни 
капки получени от кръв при заболявания на 
ПОП през последните 10 години и да се оце-
ни потенциалната им клинична полза.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДИ
Беше извършено търсене в електронната 

база данни PubMed за период от време 10 го-
дини (Ноември, 2011 – Ноември, 2021) като се 
използва комбинацията от следните ключо-
ви думи: „blood”, „serum”, „eye drops”, „ocular 
surface diseases”. В допълнение бяха провере-
ни референтните списъци на най-подходя-
щите статии, за да се идентифицират потен-
циално допустими проучвания, които не са 
обхванати от първоначалното търсене на ли-
тературата. Публикации само на английски 
език и в пълен текст бяха селектирани. 

Критерии за включване 
Оценката за включване беше извърше-

на на базата на заглавието или резюмето на 
статията и на пълния текст. Статиите бяха 
включени, ако съобщаваха за употребата на 
очни капки, получени от кръв, при заболя-
вания на предната очна повърхност (ПОП). 
Други критерии за включване на статиите 
бяха:

брия им профил на безопасност и ефективност. 
За тяхното внедряване в ежедневната клинична 
практика, обаче, са необходими още голямо коли-
чество рандомизирани клинични проучвания и 
международно признати гайдлайни.
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стежен фактор b1 в групата с активна форма), 
липсва сигнификантна разлика в терапев-
тичния ефект. Rybickova (7) установява на-
маляване на апоптозата на конюктивалните 
епителни клетки. Ali Riza Cenk Celebi и съ-
трудници (8) сравняват ефекта на автоложни 
серумни капки с изкуствени сълзи и докла-
дват статистически значимо подобрение на 
ВРСФ и OSDI (Ocular Surface Disease Index) 
в групата със серумни капки и липса на ста-
тистически значима разлика между тестa на 
Ширмер и скалата на OXFORD в двете групи.

Серум от кръв от пъпна връв
Капки, изготвени от серум от кръв, взе-

та от пъпна връв, се използват за лечение на 
пациенти със „сух синдром“ и други заболя-
вания на очната повърхност. Те водят до по-
бързо възстановяване на роговичните епи-
телни дефекти в сравнение с автоложните се-
румни капки (2). Giannaccare G (9) съобщава 
за сигнификатно подобрение на OSDI, Visual 
Analogue Scale (VAS), роговичната чувст-
вителност, ВРСФ и теста на Ширмер, както 
и значително подобрение на морфология-
та на корнеалните нерви след приложение 
на серумни капки от пъпна връв. Установе-
на е по-бърза епителизация и намаляване на 
корнеалното помътняване в сравнение с ав-
толожни серумни капки и изкуствени сълзи  
при пациенти с химично изгаряне (10). Yoon 
(11) установява, че серумните капки от кръв 
от пъпна връв са ефективни при лечението 
на рецидивиращи роговични ерозии, както 
и че намаляват честотата на рецидивите. Съ-
държанието на невротрофични субстанции, 
като: субстанция P, инсулиноподобен расте-
жен фактор-1 (IGF-1) и невротрофичен ра-
стежен фактор (NGF), ги прави ефективни и 
при лечението на пациенти с невротрофичен 
кератит (10). 

Тромбоцитни деривати
В клиничната практика се използват 

различни тромбоцитни деривати: плазма, 
богата на тромбоцити (PRP); плазма, бога-
та на растежни фактори (PRGF), и тромбо-
цитен лизат. Клиничните резултати от тера-
пията на пациенти със „сух синдром“ показ-
ват, че 80% от тях имат сериозно или умере-
но подобрение на симптомите, а останали-
те 20% имат минимално или липсващо тако-
ва (12). Множество ин витро проучвания де-
монстрират потенциала на PRGF да индуци-

 � проучването да е контролирано и 
рандомизирано 

 � да е публикувано изцяло на английски 
език в периода между 2011–2021 г.
Несвързани с темата или дублиращи се 

публикации бяха изключени след първона-
чалния преглед на заглавията и резюметата. 

РЕЗУЛТАТИ
Бяха открити 51 статии с посочените 

ключови думи. Пълният текст на 28 от тях, 
отговарящ на включващите критерии, бeше 
прегледан. На Фиг. 1 е представен броя на 
статиите в зависимост от вида на кръвния 
дериват използван в проучването. 

Автоложни/Алогенни серумни капки 
Всички прегледани статии показват по-

ложителен ефект на приложената топикал-
на терапия при различни заболявания на 
ПОП, като: „сухо око“, рецидивиращи рого-
вични ерозии, химически изгаряния, синд-
ром Сьогрен, болест на присадка срещу гос-
топриемник и др. López-García и сътрудни-
ци (4) изследват пациенти с различни забо-
лявания на ПОП и съобщават за подобря-
ване на времето на разкъсване на слъзния 
филм (ВРСФ), оцветяването с флуоресцеин 
и роз бенгал след приложената терапия. Ос-
вен това, те отчитат и сигнификантно подо-
брение на конюктивалната сквамозна мета-
плазия. Hussain (6) и Semeraro (8) изследват 
ефекта от приложението на 50% автоложни 
серумни капки и отчитат значително подо-
брение на изследваните от тях субективни и 
обективни показатели. Ma (5) изследва кли-
ничната ефикасност на автоложни серумни 
капки при пациенти с активна и неактивна 
форма на синдрома на Сьогрен и установя-
ва, че въпреки разликата в съдържанието на 
някои компоненти (напр. по-високи нива на 
хиалуронова киселина и трансформиращ ра-

Фиг. 1. Брой статии според вида на 
използвания кръвен дериват
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ра повишаване на биологичната активност 
в първични клетъчни култури (корнеални 
епителни клетки, кератоцити, фибробласти) 
(13). Anitua и екип (13) установяват, че PRGF 
има по-голям пролиферативен и противо-
възпалителен ефект в сравнение с автолож-
ния кръвния серум. Freire (14) установява по-
вишена експресия на множество гени, които 
са свързани с диференциацията на корнеал-
ните епителни клетки, след приложение на 
PRGF в сравнение с други кръвни продукти. 
Anitua (12) докладва, че топлинно обработе-
ната (56°С за 1 час) PRGF има същите качест-
ва като PRGF, но е напълно лишена от сис-
темата на комплимента и има много ниски 
нива на IgE. Това я прави подходяща за ле-
чение на пациенти с автоимунни заболява-
ния. Alio (15) установява, че след 6-седмич-
на терапия с PRP на пациенти със „сух синд-
ром“ настъпва подобрение на субективните 
симптоми при 87.5% от тях, при 76.1% отчи-
тат значително подобрение на OSDI, а 28.8% 
от пациентите имат подобрение на зрител-
ната острота с оптимална оптична корекция 
(BCVA) поне с 1 ред. Sanchez-Avila (16) прила-
га PRGF при пациенти с 2–ри и 3-ти стадий на 
невротрофичен кератит и установява пълна 
резолюция на корнеалния дефект при 97.4%, 
статистически сигнификантна редукция на 
OSDI при 60.9% и подобрение на BCVA при 
52.8% от пациентите.

ДИСКУСИЯ
Кръвните продукти, използвани в оф-

талмологичната практика, съдържат биоло-
гично активни вещества с различна клинич-
на ефикасност (17). Установено е, че нивата 
на EGF, TGF-α, TGF-β2, FGF, PDGF, VEGF и 
NGF са сигнификантно по-високи в серума 
от кръв от пъпна връв в сравнение със се-
рума от периферна кръв (17). Обратно, ни-
вата на IGF-1, IGF-2 и TGF-β1 са значител-
но по-високи в серума от периферна кръв. 
Не е открита сигнификантна разлика в ни-
вата на TGF-β3 между двата кръвни дерива-
та (17). Смята се, че съставът на другите рас-
тежни фактори варира (17). Тъй като всеки 
растежен фактор и интерлевкин селективно 
регулира определена фаза на регенератив-
ния процес, употребата на различните кръв-
ни продукти може да бъде целенасочена. Се-
румът от кръв от пъпна връв например е по-
подходящ при лечение на корнеални епител-

ни дефекти, докато серумът от периферна 
кръв при роговични стромални дефекти (17). 

Плазмата, богата на тромбоцити, е една 
от най-често използваните за лечение на 
ПОП (18). Тромбоцитните деривати, в срав-
нение с кръвния серум, съдържат по-голя-
мо количество α- гранули, които са богати 
на биологично активни вещества и са есен-
циални за хомеостазата на очната повърх-
ност (18). Това ги прави изключително ефек-
тивни терапевтични агенти. Освен това при 
лечение на автоимунни заболявания засяга-
щи ПОП, като болест на присадка срещу ре-
ципиент, плазмата, богата на растежни фак-
тори, има предимство пред кръвния серум, 
защото съдържа голямо количество растеж-
ни фактори, невротрофини, вит. А и фибро-
нектин, а нивата на проинфламаторните ци-
токини са ниски (19). 

Голяма част от пациентите със заболя-
вания на ПОП отговарят добре на приложе-
ната конвенционална терапия, но при друга 
симптомите персистират (8). Напредъкът на 
медицината и изясняването на механизмите 
на тъканна регенерация насочва внимание-
то на учените към разработването на нови 
методи и въвеждането на нови биологични 
продукти, които стимулират тъканната реге-
нерация. Те съдържат голямо разнообразие 
от растежни фактори и цитокини, които сти-
мулират клетъчната пролиферация и мигра-
ция, наподобявайки функцията на липсва-
щите натурални сълзи (1). 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Употребата на кръвни продукти за лече-

ние на заболявания на ПОП има нарастваща 
популярност през последните години пора-
ди добрия им профил на безопасност и ефек-
тивност. Основни пречки за тяхното широ-
ко приложение са цената и техният специ-
фичен процес на получаване. Хомоложни-
те източници на топикална терапия са добра 
възможност за персонализирано лечение на 
всеки един пациент в зависимост от специ-
фиката на неговото заболяване. За тяхното 
внедряване в ежедневната клинична практи-
ка, обаче са необходими още голямо количе-
ство рандомизирани клинични проучвания 
и международно признати гайдлайни .
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