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Die Möglichkeit der Herstellung von Plättchenreichem 
Plasma in verschiedenen Konsistenzen – eine  
Erweiterung der Therapieoptionen für die Regenerative  
Medizin in der Orthopädie und Unfallchirurgie

Plättchenreiches Plasma, PRP, wird im Praxisalltag 
zumeist in flüssiger Form angewendet. Aus dem 
Zentrifugenröhrchen in die Applikationsspritze 
überführt kann es aufgrund seiner niedrigen Vis-
kosität leicht mit einer dünnen Kanüle, zum Beispiel, 
in einen von Arthrose betroffenen Gelenkspalt in-
jiziert werden. In diesem relativ abgeschlossenen 
Hohlraum können die von den Thrombozyten frei-
gesetzten Wirkstoffe die angestrebten Regenerati-
onsprozesse hinreichend lange aktivieren. Um sich 
die Thrombozyteneffekte auch in einem offenen 
Situs nutzbar machen zu können, muss die PRP-
Viskosität so erhöht werden, dass das PRP ohne 
Einschränkung des therapeutischen Wirkpotentials 
über einen längeren Zeitraum hinweg am Ort der 
Anwendung verbleibt. Im Folgenden wird ein Kon-
zept für die standardisierte Herstellung auch nicht-
flüssiger PRP-Produkte beispielhaft erläutert: vom 
formbaren und zum Beispiel mit Knochenersatzma-
terial angereicherten PRP-Gelpfropf zur Auffüllung 
ossärer Kavitäten bis hin zur dehn-, schneid- und 
nähbaren autologen PRP-Membran zur Wundbede-
ckung. Mit dieser Möglichkeit erweitert sich das 
PRP-Anwendungsspektrum bis weit in die operati-
ven Teilgebiete der Orthopädie und Unfallchirurgie 
hinein.

E I N L E I T U N G

Erinnern wir uns: Die Blutzusammensetzung ist 
komplexer Natur und umfasst u.a. anabol und ka-
tabol wirkende zelluläre Bestandteile. In den letzten 
zwei Dekaden hat sich für viele Krankheitsbilder 
die Anwendung von Aufreinigungen und Anreiche-
rungen der anabol wirkenden Thrombozyten aus 
dem Vollblut als autologe Therapieoption etabliert. 
An den Therapieort reinjiziert soll das sogenannte 
»Plättchenreiche Plasma« (PRP) an Ort und Stelle 
die Regeneration anregen oder gestörte Regenera-
tionsprozesse normalisieren. Gerade im Bereich 
der Orthopädie mit den (chronisch-)degenerativen 
Erkrankungen wie z.B. Sehnen-Entzündungen [5], 
der Arthrose [1, 10, 17], bis hin zur rheumatoiden 
Arthritis [7, 12] werden mit PRP – wenn auch nicht 
immer in gleichem Maße – positive Wirkungen  
erzielt [9].

Beim Einsatz von Knochenimplantaten im Rahmen 
der rekonstruktiven Chirurgie können PRP-Präpa-
rate bei der Ausheilung von Hartgewebeverletzun-
gen z.B. durch eine Verbesserung der Osteosynthe-
se/Osteogenese [3, 4] und zur Unterstützung der 
Durchbauung synthetischer Knochenersatzmateri-
alien [19], oder zur Verbesserung der Knochen-
Implantat-Interaktion [11, 13, 20] eingesetzt werden.

Während zur Therapie von Weichgewebsverletzun-
gen gezielt injizierbare, d.h. flüssige niedrig-visko-
se PRP-Zubereitungen Mittel der Wahl sind, eignen 
sich für die Behandlung von Hartgewebsschäden 
PRPs mit gelartigen Konsistenzen unterschiedlicher 
Viskosität und Zähigkeit.

Das ex-vivo passend verfestigte PRP lässt sich dann, 
z.B. als membranartige Bedeckung leicht auf das 
zu behandelnde Wundgebiet (z.B. zur Unterstützung 
der Osteosynthese) positionieren und fixieren. In 
Verbindung mit der Einbringung von synthetischen 
Biomaterialien (z.B. Implantate) können die PRP-
Gele deren Biokompatibilität erhöhen [16]. Mit 
zusätzlichen Komponenten (z.B. autologem Knor-
pel- oder Knochenmaterial) angereichert, werden 
diese Gele als klebriger Clot, z.B. zur Augmentation 
von Kavitäten, eingesetzt (Abb. 2e).

Neben der einfachen Verbringung und sicheren 
Fixierbarkeit an „Ort und Stelle“ bieten die nicht-
flüssigen PRP-Aufbereitungen weitere Vorteile: zum 
einen kann ein größeres PRP-Volumen an den Be-
handlungsort platziert werden und zum anderen, 
aufgrund der langsamen Diffusion (u.a.) der von 
den Thrombozyten freigesetzten Wachstumsfakto-
ren durch die Fibrinmatrix in die Umgebung [2, 18], 
eine länger andauernde regenerative Wirkung erzielt 
werden; auch bakteriostatische/antibiotische und 
damit das Infektionsrisiko senkende Eigenschaften 
werden diskutiert [6, 14, 15].

G E L I F I Z I E R U N G

Um ein primär flüssiges PRP-Präparat zu gelifizieren, 
kann die natürliche Eigenschaft des Blutes im Ver-
lauf des Gerinnungsprozesses ein Fibringerüst 
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auszubilden genutzt werden. Im PRP befinden sich 
nicht nur die für die primäre/zelluläre Hämostase 
zuständigen Thrombozyten (Ausbildung eines »vor-
läufigen« Wundverschlusses), sondern u.a. auch 
die im Plasma gelösten Fibrinogen-Moleküle (Fak-
tor I), welche am Verletzungsort nach Aktivierung 
der Reaktionsketten (plasmatische Gerinnung)

■  Prothrombin (Faktor II) + Thrombokinase + Ca2+ 
→ Thrombin (Faktor IIa)

■  Fibrinogen + Thrombin + Ca2+ → Fibrinmonomer 
→ Fibrinpolymer

zuerst ein Fibringerinnsel (»fibrin mesh«) und dann, 
u.a. in Verbindung mit Thrombozyten, letztendlich 
einen stabilen quervernetzten Thrombus (»cross-

linked fibrin mesh«, sekundäre Hämostase) ausbil-
den.

C A L C I U M G L U CO N AT

Wird ein PRP aus einer zuvor z.B. mit Na3-Citrat 
adäquat antikoagulierten Vollblutprobe gewonnen 
(quantitatives Abfangen der im Blut befindlichen 
Ca2+-Ionen, Faktor IV), kann im PRP der Gerinnungs-
prozess durch die Zugabe z.B. einer geeigneten 
Calciumgluconat-Lösung reaktiviert bzw. ausgelöst 
werden. Dieses Vorgehen führt zu einer sehr schnel-
len, jedoch nicht gänzlich autologen, Gelifizierung 
unter Ausbildung eines mit thrombozytenhaltigem 
Serum (dessen Konzentrationsverhältnisse jedoch 

Abbildung 1
■ Die Herstellung von leuko-
zytenreduziertem Plättchen-
reichem Plasma, PRP (Regen 
PRP®, oben), und autologem 
Thrombinserum (Regen 
ATS®, unten), jeweils am  
Beispiel der RegenLab-
Trenngeltechnologie (Regen 
Lab SA, Schweiz). Der Einsatz 
einer Na3-Citrat-Lösung zur 
reversiblen Antikoagulation 
bei der PRP-Herstellung  
erweist sich nicht nur im  
Praxisalltag als vorteilhaft 
(u.a. Zeitpuffer). Die Trenn-
geltechnologie ermöglicht  
in einem geschlossenen  
System innerhalb von  
10 Minuten die vom  
Anwendergeschick unabhän-
gige Herstellung der jeweili-
gen Blutderivate – mit  
jeweils definierter Zusam-
mensetzung. Durch zufügen 
von ATS zum flüssigen PRP 
kann zu jedem Zeitpunkt der 
Behandlungsprozedur die 
PRP-Viskosität über einen 
zähviskos-schwammartigen 
(»Clot«-)Konsistenz bis hin 
zu einer »fest-elastischen« 
Membran gezielt erhöht  
werden, sogar noch »im  
letzten Moment« der OP für 
eine »Aushärtung« direkt am 
Point-of-Care; ggf. durch  
abschließendes Beträufeln 
mit Ca-Gluconat. Durch  
Kombination von Regen 
PRP® und Regen ATS®  
mit autologen und nicht- 
autologen Materialien, wie 
z.B. Knorpelpartikel oder 
synthetischen TCP-basiertem 
Knochenersatzmaterial,  
eröffnen sich zahlreiche Ein-
satzmöglichkeiten in der Or-
thopädie und Unfallchirurgie. 
Diese Graphik kann hoch auf-
gelöst unter »https://cutt.ly/
spitzenforschung_orthopae-
die« abgerufen werden.
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ggf. durch die Ca-Gluconat-Lösung »verwässert« 
worden sind) gefüllten schwammartigen und eher 
»festen« Fibringerüsts.

A U T O L O G E S  T H R O M B I N S E R U M

Alternativ kann ein PRP durch die Zugabe eines 
zusätzlich hergestellten autologen Thrombinserums 
(ATS) in eine gelförmige Konsistenz überführt wer-
den (Abb. 1). Dabei wandelt das Thrombinserum 
das im Plasma gelöste Fibrinogen in Fibrinmono-
mere um, welche wiederum zu einem Koagel poly-
merisieren (s.o.). Im sich in wenigen Minuten bil-
denden schwammartigen Fibrinnetzwerk befinden 
sich das aus dem PRP stammende thrombozyten-
haltige Serum mit seinen Inhaltsstoffen (u.a. Pro-
teine, Elektrolyte, Nährstoffe, Hormone) und zu-
sätzlich das Serum mit den von den Thrombozyten 
während der ATS-Herstellung freigesetzten Wachs-
tumsfaktoren. Diese autologe Aufbereitung eines 
PRP mit physiologischer Zusammensetzung und 
zäh-viskoser bis fest-elastischer Konsistenz kann 
als (hauch-)dünne Gelmembran – wenn beide Kom-
ponenten voneinander getrennt gleichzeitig auf 
eine Oberfläche gesprüht werden – oder als Clot 
mit einem elastischen und tendenziell regelmäßig 
aufgebauten Fibrinnetzwerk (Zubereitung in steriler 
Mischschale) ausgebaut werden.

In der Praxis kann ein mit ATS gebildeter Clot bei 
Bedarf durch Zugabe einer 10 % Calciumgluconat-
Injektionslösung ( 10 Vol%) zusätzlich »ausge-
härtet« werden.

Um während des klinischen Eingriffs situativ 
(»zeitsouverän«) auf die Wirkung des vorbereiteten 
ATS zurückgreifen zu können, sollte dessen  
Aktivität

a)  genügend hoch sein, um eine Gelbildung in hin-
reichend kurzer Zeit sicher zu stellen, und

b)  gleichzeitig über den gesamten Zeitraum der 
Operation stabil vorhalten.

Bei einer sorgsamen und reproduzierbaren ATS-
Herstellungstechnik können diese Forderungen für 
einen Zeitraum von bis zu vier Stunden nach der 
Aufbereitung erfüllt werden. Bei beiden genannten 
Methoden der Gelifizierung muss darauf geachtet 
werden, dass die jeweiligen Volumina (und ggf. 
Konzentrationen) der zugegebenen Lösungen so 
gewählt werden, dass Verdünnungseffekte ausblei-
ben.

In Abbildung 2 werden die unterschiedlichen Kon-
sistenzen von PRP+ATS(+Ca-Gluconat)-Aufberei-
tungen dargestellt.

E X K U R S :  P R P+AT S  V S .  
P L ÄT T C H E N R E I C H E S  F I B R I N  ( P R F )

Neben dem oben beschriebenen Ansatz der »PRP-
Verfestigung« durch Hinzufügen eines geeigneten 
Volumens autologem Thrombinserums (ggf.  
+Ca-Gluconat) zu einem frisch hergestellten plätt-
chenreichen Plasma, besteht eine weitere Methode 
der Herstellung einer gelartigen Thrombozytenauf-
bereitung: Die Herstellung von plättchenreichem  
Fibrin (PRF).

Hier wird die nicht-antikoagulierte Vollblutprobe 
so zentrifugiert, dass sich a) die Blutbestandteile 
gemäß ihrer Größe und Dichte voneinander trennen 
und b) sich am Ende des Aufbereitungsprozesses 
im Zentrifugenröhrchen ein gelartiger Propf bildet. 
Nach der Entnahme dieses Pfropfes wird die Eryth-
rozytensedimentschicht stumpf abpräpariert und 
der thrombozytenhaltige Fibrinclot erhalten.

Da sich aufgrund der wirkenden Zentrifugalkräfte 
die Mehrzahl der Thrombozyten – insbesondere die 

Abbildung 2
■ Die verschiedenen  
Konsistenzen von plätt-
chenreichem Plasma am 
Beispiel von Regen PRP®: 
a) flüssig; b) der nach  
Zugabe von Regen ATS® 
gebildete thrombozyten- 
und serumhaltige  
Fibrinclot; c) thrombozyten-
reiche Fibrinmembran nach 
behutsamen Ausdrücken 
des Fibrinclots; d) Herstel-
lung eines Gemisches aus  
Knochenersatzmaterial,  
Regen PRP® (1),  
Regen ATS® (2) und ggf.  
Ca-Gluconat (3) zur finalen 
»Aushärtung«; e) fertiger, 
passend form- und  
zuschneidbarer Clot  
aus ≈70 Vol% PRP,  
≈20 Vol% ATS, ≈10 Vol%  
Ca-Gluconat und Knochen-
ersatzmaterial.
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jungen und biologisch aktiven (großen) Thrombo-
zyten – bei der PRF-Herstellung auf der Grenzfläche 
der aus der Vollblutprobe abgeschiedenen Eryth-
rozyten irreversibel auflagern, besteht die Gefahr, 
dass diese bei der Abtrennung des nicht benötigten 
Propfanteils dem Patienten verloren gehen. Ein 
thrombozytenreiches Fibrin ist jedoch bei chirurgi-
schen Eingriffen nicht nur hinsichtlich der Blutge-
rinnung von Vorteil, sondern auch im Hinblick auf 
das Freisetzen von Wachstumsfaktoren über einen 
Zeitraum von bis zu vierzehn Tagen postoperativ 
[8]. Die im PRF-Fibrinclot verbliebenen (wenigen) 
Thrombozyten können, den Therapieerfolg zusätz-
lich schmälernd, ungleichmäßig verteilt sein.

Wie auch bei der PRP+ATS-Kombination, kann der 
PRF-Propf entweder als serumhaltiger Clot – oder 
leicht ausgepresst – als Membran eingesetzt wer-
den. Die Abbildung 3 fasst die Unterschiede beider 
Herstellungstechniken zusammen.

S C H L U S S F O L G E R U N G E N

Beide Präparationstechniken, PRP+ATS und PRF, 
erzeugen jeweils einen autologen serumhaltigen 
Clot aus einer 3D-Fibrinmatrix. Herstellungsprinzip-
bedingt unterscheiden sich die Produkte jedoch 
u.a. in ihrem Gehalten an Thrombozyten und Leu-
kozyten (Abb. 3). Je nach Therapieziel kann sich die 
Verwendung der Kombination aus PRP+ATS auf-
grund der Bereitstellung einer hohen Konzentration 
an Wachstumsfaktoren bei gleichzeitig niedrigen 
Konzentrationen an antagonistisch wirkenden ent-
zündungsfördernden Substanzen (= hoher Netto-
effekt der Thrombozytenwirkung) als vorteilhaft 
erweisen.
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