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Streszczenie
Płytki krwi są kojarzone z ich główną funkcją, tj. utrzymaniem prawidłowego przepływu krwi 
oraz procesem krzepnięcia, chociaż wiadomo, że wykazują również aktywność biologiczną w in-
nych ważnych procesach, np. w rozwoju nowotworów, w stanach zapalnych o różnym podłożu 
oraz w chorobach infekcyjnych. Podczas zakażenia płytki krwi, dzięki swoistym receptorom 
TLR (Toll-like receptor), rozpoznającym wzorce molekularne związane z patogenami – (PAMPs)
(pathogen associated molecular patterns), są aktywowane obecnością mikroorganizmów lub 
substancjami uwalnianymi przez uszkodzone komórki/tkanki. Dalsza aktywność przeciw-
drobnoustrojowa płytek opiera się na ich zdolności do fagocytozy, generowania reaktywnych 
form tlenu – ROS (reactive oxygen species) oraz syntezy, magazynowania i uwalniania białek/
peptydów przeciwdrobnoustrojowych. Innym, zachodzącym jednocześnie mechanizmem 
działania trombocytów w zakażeniach ostrych, jest ich aktywność immunomodulacyjna. Jest 
oparta m.in. na zdolności wydzielania przez płytki czynników chemotaktycznych, pozwalają-
cych na gromadzenie się w miejscu infekcji profesjonalnych komórek immunokompetentnych, 
wzmacniając tym samym skuteczną eradykację czynnika zakaźnego. Natomiast w zakażeniach 
przewlekłych płytki krwi, dzięki wydzielaniu licznych czynników wzrostowych i cytokin, 
wspomagają mechanizmy odporności nabytej. Ich aktywność polega na przyspieszaniu doj-
rzewania komórek dendrytycznych i innych komórek prezentujących antygeny, stymulowaniu 
limfocytów B do przekształcenia się w aktywne plazmocyty wytwarzające immunoglobuliny 
oraz nasilaniu aktywności limfocytów T. Niestety, w pewnych sytuacjach (przy istnieniu okre-
ślonych czynników ryzyka) interakcje drobnoustrojów z płytkami krwi mogą być przyczyną 
powstawania patologii w obrębie układu krwionośnego, czasem o wymiarze ogólnoustrojowym. 

płytki krwi • zapalenie • aktywność przeciwdrobnoustrojowa • immunomodulacja • infekcyjne 
zapalenie wsierdzia

Summary
Platelets are primarily associated with their main function, hemostasis, although it is known 
that these cells also exhibit biological activity in cancer progression, inflammation and infec-
tious processes. During infection platelets, due to the expression of specific receptors – Toll-like 
receptors (TLRs) – which recognize molecular patterns associated with pathogens – patho-
gen-associated molecular patterns (PAMPs) – are activated by the presence of microorganism 
components and/or substances released from damaged cells/tissue. Further antimicrobial 
activity of platelets is based on their capacity for phagocytosis, generation of reactive oxygen 
species (ROS), and the synthesis, storage and release of proteins/peptides with antimicrobial 
activity. Another mechanism of platelet action is their immunomodulatory activity. It is based 
mainly on the ability to secrete chemotactic factors allowing the accumulation of professional 
immunocompetent cells at the site of infection, thus enhancing the effective eradication of 
an infectious agent. In chronic infections, platelets, due to release of numerous growth fac-
tors and various cytokines, support mechanisms of acquired immunity. They accelerate the 
maturation of dendritic cells, stimulate B cells to be immunoglobulin-producing plasma cells 
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Charakterystyka ogólna płytek krwi

Płytki krwi (PLC, platelet cells), inaczej trombocyty, są 
najmniejszymi bezjądrowymi komórkami krwi obwodo-
wej człowieka, powstającymi przez fragmentację cytopla-
zmy megakariocytów szpiku kostnego. W fazie spoczynku 
komórki te, o średnicy 2-4 µm, mają postać dwuwypukłego 
dysku, natomiast po aktywacji ich kształt zmienia się na 
kulisty z licznymi pseudopodiami [3,9,21,43,51]. Płytki krwi 
odgrywają główną rolę w procesach krzepnięcia i w utrzy-
maniu prawidłowej hemostazy i homeostazy organizmu. 
Na ten temat opublikowano wiele publikacji przeglądo-
wych, w związku z powyższym autorzy skupią się tylko na 
omówieniu udziału płytek krwi w procesach zachodzących 
podczas zakażenia.

Płytki krwi oprócz podstawowych organelli komórkowych 
zawierają w cytosolu liczne ziarnistości, wśród których 
należy wymienić cztery typy o podstawowym znacze-
niu: α-granule, granule o zwiększonej gęstości, tzw. gra-
nule gęste, lizosomy oraz peroksysomy [24]. Najliczniejszą 
grupę ziarnistości w komórce (prawie 10% całej objętości) 
stanowią α-granule - ich liczba przeciętnie wynosi 50-80, 
a wielkość waha się 200-500 nm. Mimo małych rozmia-
rów α-granule zawierają wiele cząsteczek istotnych dla 
funkcjonowania płytek oraz ich wielokierunkowej roli 
w organizmie, m.in. białka adhezyjne, cytokiny, czynniki 

wzrostu, chemokiny, białka o aktywności przeciwdrobno-
ustrojowej i inne. Granule gęste są mniej liczne i stanowią 
zaledwie 1% całej objętości komórki [3]. W swoim wnę-
trzu zawierają nukleotydy, aminy oraz dwuwartościowe 
kationy. Lizosomy i peroksysomy pełnią typowe funkcje 
w komórce przez syntezę i magazynowanie swoistych 
enzymów. Po aktywacji płytek cała zawartość wewnątrz-
komórkowych granul jest uwalniana do środowiska 
zewnątrzkomórkowego [24,51]. 

Udział płytek krwi w koordynacji procesu hemostazy 
i aktywacji reakcji zapalnej wymaga, oprócz aktywno-
ści wydzielniczej, także bezpośredniego kontaktu PLC 
z innymi komórkami (w tym głównie z komórkami śród-
błonka naczyń krwionośnych, neutrofilami oraz makro-
fagami), a także ich odpowiedzi na czynniki endogenne 
(np. cytokiny, tkankowe aktywatory PLC) i egzogenne 
(np. wzorce molekularne drobnoustrojów, PAMPs). 
Uczestniczą w  tym liczne powierzchniowe receptory 
płytek, takie jak selektyny. Te ostatnie są grupą białek 
obecnych na wielu typach komórek, będących inte-
gralną częścią układu krwionośnego i  immunologicz-
nego, w tym na płytkach krwi, komórkach śródbłonka 
oraz leukocytach [43,51,52]. Selektyna P (CD62P), zwana 
jest selektyną płytkową, jej ekspresja zachodzi po akty-
wacji PLC w ciągu niecałej minuty, dzięki stałej obecności 
wewnątrz komórki, uwalniania z granul-α i transpor-
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and potentiate the activity of T cells. Unfortunately, in certain situations (the existence of 
specific risk factors) the interaction of microorganisms with activated platelets may also be 
the cause of pathology within the cardiovascular system. 
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rakcji z wieloma rodzajami patogenów - wirusami, bak-
teriami, grzybami i pierwotniakami. Mimo iż pierwsze 
doniesienia o  antybakteryjnych właściwościach PLC 
odnotowano już ponad 120 lat temu, dokładny mecha-
nizm nie został jeszcze poznany. Dowiedziono ekspe-
rymentalnie, że płytki krwi wykazują bezpośrednią 
aktywność bójczą w stosunku do drobnoustrojów oraz 
pełnią rolę immunomodulacyjną, nasilając aktywność 
przeciwdrobnoustrojową komórek zaliczanych do kla-
sycznego układu odpornościowego [3,13,49,50]. Podczas 
rozwoju zakażenia najczęściej dochodzi do uszkodzenia 
śródbłonka naczyniowego, którego skutkiem są zmiany 
ekspresji dotyczące zarówno liczby, jak i rodzaju białek 
powierzchniowych oraz profilu czynników wydziela-
nych przez komórki endotelium. Wśród nich znajdują 
się m.in. kolagen, fibronektyna, laminina, vWF, witro-
nektyna czy trombina, dla których swoiste receptory 
znajdują się na powierzchni płytek. Na komórkach 
śródbłonka dochodzi również do ekspresji selektyny P 
i wydzielania rozmaitych agonistów promujących akty-
wację płytek [42]. Powyższe sygnały są wystarczające do 
wzmożonej rekrutacji i ujawnienia się aktywności płytek 
krwi. Po pojawieniu się w miejscu infekcji trombocytów 
na ich powierzchni szybko dochodzi do ekspresji recep-
torów TLR wyzwolonej przez oddziaływanie z wzorcami 
molekularnymi patogenów - PAMPs. Warto podkreślić, 
iż same drobnoustroje mają też zdolność do przylegania, 
agregacji i tym samym aktywacji płytek [13,17,25,48,49]. 
Wymienia się zazwyczaj trzy podstawowe mechanizmy 
interakcji płytek z drobnoustrojami: 
a) �bezpośrednie wiązanie bakterii do receptorów płyt-

kowych; 
b)� �wiązanie drobnoustrojów za pośrednictwem białek 

osocza; 
c) �interakcje płytek z produktami drobnoustrojów (tok-

synami, inwazynami) [11,18,19,29,32]. 

Ekspresja na powierzchni płytek receptora FcγRIIa 
oraz posiadanie cytoplazmatycznych ziarnistości lizo-
somalnych sugeruje zdolność płytek do fagocytozy, 
która w wielu przypadkach nie jest jednak skuteczna. 
Zasadnicze mechanizmy biobójczej aktywności pły-
tek obejmują raczej magazynowanie i  wydzielanie 
licznych peptydów kationowych oraz syntezę reak-
tywnych form tlenu (ROS) [5,50]. Wydaje się, że to 
właśnie peptydy/białka mikrobójcze (PMP) odgrywają 
najważniejszą rolę w obronie przeciwdrobnoustrojo-
wej gospodarza, realizowanej przez płytki krwi. W ich 
skład wchodzi m.in. β-lizyna, trombocydyny, trombo-
defensyny i tPMP. Peptydy te są uwalniane w miejscu 
infekcji i  wykazują biobójczą aktywność przeciwko 
wielu typom patogenów [16,30,33]. Yeaman i  wsp. 
udowodnili, że PMP wykazują działanie biobójcze 
w stosunku do Staphylococcus aureus i Candida albicans, 
a  także zmniejszają przyleganie tych patogenów do 
płytek, działając zarówno samodzielnie, jak i w połą-
czeniu z  antybiotykami [50]. Również w  naszych 
badaniach wykazano synergistyczne działanie bójcze 
lizatów płytkowych z  antybiotykami należącymi do 
różnych grup terapeutycznych, wobec S. aureus [37]. 

towania na powierzchnię. Na aktywowanych płytkach 
krwi występuje około 10 000 cząsteczek selektyny P, 
co zapewnia jej efektywną wielokierunkową funkcję 
biologiczną. Ligandami dla CD62P są różne cząsteczki, 
takie jak glikoproteinowy ligand 1 selektyny P (PSGL-1; 
CD15), glikoproteina GPIb/IX/V, cząsteczka CD34, sulfa-
tydy, molekuły GlyCAM-1 i MadCAM-1. Ligand PSGL-1 
jest jednak najważniejszy ze względu na obecność na 
wielu komórkach immunokompetentnych - monocy-
tach, neutrofilach, limfocytach Th1 i  płytkach krwi 
[30,36,44]. Bardzo ważnym typem receptora płytkowego 
jest należący do rodziny integryn GPIIb/IIIa - najpow-
szechniejsza glikoproteina obecna na powierzchni błony 
komórkowej trombocytów i megakariocytów. Z danych 
doświadczalnych wynika, iż jest to istotny receptor 
z punktu widzenia agregacji oraz interakcji płytek krwi 
z neutrofilami, głównymi komórkami nieswoistej odpor-
ności przeciwzakaźnej. Po aktywacji receptor ten może 
wiązać rozpuszczalne ligandy macierzy zewnątrzko-
mórkowej, takie jak fibrynogen, fibronektyna, kolagen, 
czynnik von Willebranda (vWF), witronektyna czy trom-
bospondyna [5,6,35,51]. Należy zaznaczyć, iż również 
liczne drobnoustroje wykazują powinowactwo do tych 
samych ligandów osoczowych. Na powierzchni trombo-
cytów są też obecne receptory FcγRIIa mające zdolność 
wiązania fragmentu Fc przeciwciał klasy IgG oraz wiele 
receptorów zaangażowanych dodatkowo w rozpozna-
wanie agonistów aktywujących PLC do pełnienia fizjolo-
gicznych funkcji komórki. Wśród nich można wymienić 
receptory dla licznych rodzajów chemokin/cytokin oraz 
grupę receptorów uczestniczących w aktywacji płytek, 
tworzeniu agregatów oraz ich adhezji [1,4,5,6,48,51].

Płytki krwi, oprócz innych komórek zarówno immuno-
kompetentnych, jak i niezaangażowanych bezpośred-
nio w odporność organizmu gospodarza, mają na swojej 
powierzchni wiele receptorów Toll-podobnych (TLR). 
TLR są rodziną receptorów odporności wrodzonej, 
pośredniczących w odpowiedzi gospodarza na infekcje 
przez rozpoznawanie PAMPs mikroorganizmów. Na płyt-
kach krwi wykazano silną ekspresję receptorów TLR2, 
TLR4, TLR9 oraz nieco słabszą receptorów TLR1, TLR6 
i TLR8. Główną rolę w aktywacji funkcji płytek odgrywa 
receptor TLR4, który rozpoznaje m.in. lipopolisacharyd 
(LPS) będący składnikiem ściany komórkowej bakterii 
Gram-ujemnych, a także receptor TLR2, zdolny do roz-
poznawania komponentów ściany komórkowej bakte-
rii Gram-dodatnich – głównie kwasu lipotejchojowego 
(LTA) [5,10,19,47]. 

Płytki krwi w zakażeniach

Zgodnie z  tematem pracy, szczególną uwagę zwró-
cono na interakcje płytek krwi z  drobnoustrojami, 
omówiono kilka przykładów ich udziału w patogene-
zie wybranych typów zakażeń miejscowych i uogólnio-
nych. Nie ulega wątpliwości, że płytki krwi odgrywają 
ważną rolę w obronie przeciwinfekcyjnej gospodarza 
– są pierwszymi i jednymi z najliczniej gromadzących 
się w miejscu infekcji komórek. Mają zdolność do inte-
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tor CD11b/CD18 obecny na powierzchni leukocytów. 
Tym samym płytki krwi mają zdolność do wyłapywa-
nia komórek krążących w  naczyniach krwionośnych, 
umożliwiając im toczenie (rolling) oraz zatrzymując je 
w pobliżu aktywnych komórek śródbłonka. Interakcje 
te powodują aktywację leukocytów skutkującą wydzie-
laniem prozapalnych chemokin i  cytokin, ekspresją 
dodatkowych receptorów, proteaz oraz czynników pro-
zakrzepowych. Płytki ulegając dalszej aktywacji rów-
nież wydzielają chemokiny działające chemotaktycznie 
na leukocyty, a także wzmacniające ich przyleganie do 
komórek śródbłonka [3,42,51]. Nie zawsze jednak takie 
oddziaływania są korzystne dla organizmu gospodarza.

Udział płytek krwi w gojeniu ran, w tym zakażonych 

Niezależnie od pierwotnej przyczyny, wskutek urazu 
i powstania rany dochodzi do przerwania ciągłości skóry, 
błon śluzowych czy innej tkanki oraz uszkodzenia śród-
błonka naczyniowego i wypływu krwi [26]. Jest to sygna-
łem do natychmiastowego uruchomienia procesów 
naprawczych. Gojenie rany jest dobrze zorganizowaną 
i precyzyjnie regulowaną sekwencją procesów, obejmują-
cych fazę zapalną, proliferacyjną oraz fazę różnicowania, 
polegającą na regeneracji naczyń krwionośnych i epite-
lializacji ubytku. Początkowym etapem jest uszczelnie-
nie uszkodzonych naczyń krwionośnych i zahamowanie 
dalszego wypływu krwi. Pierwszymi komórkami poja-
wiającymi się w miejscu uszkodzenia ciągłości tkanki 
są płytki krwi, aktywowane przez cząsteczki uwalniane 
z uszkodzonego śródbłonka. Skrzep powstaje w wyniku 
krzyżowego połączenia trombocytów z fibryną powstałej 
z enzymatycznego rozszczepienia fibrynogenu z udzia-
łem trombiny. Utworzony włóknik zawiera również małe 
ilości innych białek osocza, takich jak fibronektyna, 
witronektyna i trombospondyna. Z płytkowych granul-α 
są uwalniane cytokiny, chemokiny oraz liczne czynniki 
wzrostu. Dwa z nich, płytkowy czynnik wzrostu PDGF 
oraz TGF-β, działają najsilniej chemotaktycznie ściągając 
do miejsca uszkodzenia tkanek komórki immunokompe-
tentne, w tym grupę profesjonalnych fagocytów - neu-
trofile i makrofagi. Od prawidłowej funkcji płytek krwi 
zależy więc w dużej mierze dalszy ciąg zdarzeń, chociaż 
ukierunkowany ruch leukocytów uwarunkowany jest 
również ewentualną obecnością drobnoustrojów oraz 
działaniem mediatorów pochodzących z uszkodzonych 
komórek śródbłonka. Na tym etapie w  ranie rozwija 
się miejscowa reakcja zapalna i  fagocytoza martwi-
czych tkanek oraz drobnoustrojów [44]. Rana ulega lub 
powinna ulec oczyszczeniu i przy prawidłowym prze-
biegu procesu gojenia może zostać „przemodelowana”. 
Fibroblasty aktywowane cytokinami wydzielanymi przez 
komórki żerne wytwarzają kolagen, kwas hialuronowy 
oraz glikozaminoglikany. Dochodzi do rearanżacji struk-
tury wnętrza rany, które wypełnia się nowo powstałą 
tkanką zastępczą – ziarniną. Następnym etapem goje-
nia rany jest proliferacja i migracja mięśni gładkich oraz 
keratynocytów. Rozpoczyna się proces angiogenezy pro-
wadzący do odtworzenia naczyń krwionośnych, dostar-
czających tlen oraz składniki odżywcze do gojącej się 

Rola płytek krwi w zakażeniach przejawia się również 
przez wspieranie mechanizmów obronnych gospoda-
rza wskutek promowania odporności zarówno wro-
dzonej, jak i nabytej. Przykładem jest ekspresja CD40L 
na powierzchni aktywowanych płytek, która przyspie-
sza dojrzewanie komórek dendrytycznych (KD), nasila 
wytwarzanie przeciwciał IgG oraz wzmacnia funkcje 
efektorowe limfocytów T. Liczne inne składniki płyt-
kowych ziarnistości wydzielane do otoczenia działają 
chemotaktycznie na komórki immunologicznie kompe-
tentne (monocyty, makrofagi, bazofile, komórki natural 
killer czy neutrofile), przyspieszając tym samym erady-
kację czynnika zakaźnego [43].

Niezależnie od nasilenia i zakresu infekcji jej następ-
stwem jest rozwój reakcji zapalnej w  unaczynionych 
tkankach, będąc skutkiem bezpośredniej lub pośred-
niej cytotoksyczności niektórych produktów drobno-
ustrojów. Jak wspomniano wcześniej, płytki krwi są 
pierwszymi komórkami gromadzącymi się w miejscu 
przerwania ciągłości naczyń krwionośnych. Odgrywają 
tam główną rolę w  inicjacji i  rozwoju procesu zapal-
nego uwalniając mediatory zapalenia (histamina, sero-
tonina), a także prozapalne chemokiny/cytokiny. Rola 
płytek w zapaleniu nie kończy się na fazie sekrecji zma-
gazynowanych produktów. Przez wzmożoną ekspresję 
wielu receptorów płytki krwi regulują tempo i  nasi-
lenie rekrutacji i aktywność leukocytów oraz promują 
wzajemną aktywację i wzmożenie zapalnego fenotypu 
każdej innej komórki znajdującej się w miejscu uszko-
dzenia tkanki [3,10,29,39,43]. Jednym z ważnych etapów 
reakcji zapalnej, z punktu widzenia udziału płytek krwi 
w tym procesie, jest ich interakcja z komórkami śród-
błonka naczyniowego. Interakcje te mogą zachodzić 
bezpośrednio przez swoiste receptory i ich ligandy na 
obu typach komórek lub z udziałem cząsteczek pośred-
niczących. Badania in vitro i in vivo udowodniły, że płytki 
(niezależnie od stopnia ich aktywacji) mają zdolność 
do chwilowego przylegania do aktywowanych komó-
rek śródbłonka. W procesie tym uczestniczy selektyna P 
obecna na komórkach śródbłonka oraz jej ligand PSGL-1 
czy GIb płytek, ale także selektyna P ekspresjonowana 
na aktywowanych płytkach krwi i odpowiedni ligand 
(PSGL-1) na komórkach śródbłonka. Białka/glikoprote-
iny, takie jak fibrynogen, fibronektyna, witronektyna, 
vWF, uczestniczą w tworzeniu krzyżowych mostów mię-
dzy płytkowym receptorem GPIIb/IIIa i śródbłonkową 
integryną αVβ3 czy ICAM-1 [3,51] i jak wcześniej wspo-
mniano, stanowią również punkt docelowego wiązania 
licznych drobnoustrojów.

Selektyna P – jeden z ważniejszych receptorów płytek, 
uczestniczy również w  ich interakcjach z komórkami 
immunokompetentnymi. Na powierzchni leukocytów 
(monocytów, neutrofilów i limfocytów) w razie zaistnie-
nia np. infekcji, dochodzi do ekspresji liganda PSGL-1. 
Interakcje z leukocytami wielojądrzastymi (PMN) oraz 
monocytami mogą zachodzić także z udziałem fibry-
nogenu. Fibrynogen jest przyłączany przez receptor 
GPIIb/IIIa obecny na powierzchni płytek i przez recep-
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nej wyżej. Niewątpliwie zaznacza się w tym przypadku 
aktywność immunomodulacyjna produktów drobno-
ustrojów kolonizujących ranę, uwalnianie enzymów, 
toksyn i elementów strukturalnych ich ściany komór-
kowej [8,26,39]. Temu problemowi należałoby poświęcić 
osobne obszerne opracowanie, którego temat wykracza 
poza założone ramy prezentowanej pracy.

Interakcje płytek krwi z drobnoustrojami w patogenezie 
infekcyjnego zapalenia wsierdzia 

Interakcje między drobnoustrojami chorobotwórczymi 
a płytkami krwi wydają się podstawowe w zrozumieniu 
rozwoju omówionych zakażeń miejscowych, ale i ogól-
noustrojowych. Staphylococcus aureus jest drobnoustro-
jem, który skupia uwagę klinicystów i mikrobiologów, ze 
względu na znaczący udział w wielu chorobach i wyso-
kiego stopnia lekooporność. Drobnoustrój ten zawiera 
ogromną liczbę bioaktywnych struktur powierzch-
niowych, a także jest zdolny do wydzielania wielu bia-
łek (enzymów inwazyjnych i toksyn) umożliwiających 
skuteczną kolonizację tkanek. S. aureus jest główną 
przyczyną wielu rodzajów zakażeń szpitalnych i pozasz-
pitalnych, dotyczących skóry i tkanek miękkich, a także 
zmian zagrażających życiu - chorób inwazyjnych, takich 
jak bakteriemia, sepsa, zapalenie szpiku, płuc, czy infek-
cyjne zapalenie wsierdzia (IZW) [8,45].

Tworzenie agregatów składających się z płytek krwi, 
fibryny i bakterii w tkance wsierdzia jest typowym obja-
wem IZW. Mikroorganizmy, w  tym gatunki z  rodzaju 
Staphylococcus i Streptococcus, które są zdolne do wiąza-
nia fibrynogenu/fibryny, mające aktywność prokoagu-
lacyjną, łatwo tworzące agregaty/biofilmy i wchodzące 
w  interakcje z płytkami krwi, odgrywają główną rolę 
w patogenezie tej choroby. Infekcyjne zapalenie wsier-
dzia należy do groźnych, często śmiertelnych chorób 
układu krążenia, które mimo postępu medycyny nadal 
stanowi poważny problem współczesnej medycyny, 
zarówno pod względem skutecznej diagnostyki jak 
i leczenia. Infekcyjne zapalenie wsierdzia dotyka w skali 
światowej 2-6 osób/100 tys. ludzi rocznie. Grupami 
ryzyka są osoby starsze, narkomani, pacjenci hospita-
lizowani, poddawani hemodializom, osoby z protezami 
wewnątrznaczyniowymi, protezami zastawek serca, 
itp. Ostanie dane epidemiologiczne wskazują jednak 
na wzrastający udział w powyższych statystykach ludzi 
młodych, cieszących się do tej pory dobrym zdrowiem. 
Infekcyjne wegetacje składające się z zakrzepów płytko-
wych, mas bakteryjnych i białek osocza powstają najczę-
ściej na wsierdziu (na zastawce mitralnej bądź aortalnej), 
chociaż IZW może obejmować również duże naczynia 
klatki piersiowej, takie jak aorta czy tętnica płucna. 
Zakażenie może się rozwijać także na powierzchni bio-
materiałów, m.in. wszczepionych zastawek, protez 
naczyniowych czy rozruszników serca [12,14,45].

Czynniki etiologiczne IZW mogą się przedostawać do 
krwiobiegu egzogennie podczas zabiegów tatuowania, 
piercingu, także z miejsc fizjologicznie jałowych pod-

rany. Następstwem chemotaksji i proliferacji komórek 
nabłonkowych jest reepitelializacja i zamknięcie rany. 
Ostatnim etapem jest „remodeling” rany, w  którym 
zachodzi proces apoptozy komórek (miofibroblastów 
i komórek żernych), wzmacniania usieciowania włókien 
kolagenu i powstania blizny. Ten etap rozpoczyna się 
zwykle około 21 dnia od powstania rany i trwa, zależnie 
od typu urazu i jego rozmiaru [8,22,26,27]. 

Z powodu uwarunkowań biochemiczno-immunologicz-
nych rany, szczególnie te trudno gojące się (rany odleży-
nowe, „stopa cukrzycowa”, owrzodzenia żylne podudzi, 
owrzodzenia nowotworowe), są „idealnym” środowi-
skiem dla drobnoustrojów. Stanowią szerokie wrota 
zakażenia, są tam łatwo dostępne składniki odżywcze, 
a zalegająca warstwa martwiczej tkanki jest dogodną 
powierzchnią do ich adhezji. W  wyniku namnażania 
drobnoustrojów w miejscach braku lub osłabienia nad-
zoru immunologicznego, tworzące się owrzodzenie 
i okoliczne tkanki mogą nabrać cech rany zakażonej. 
Rodzaj czynników etiologicznych tego typu zakażeń 
w  dużym stopniu zależy od umiejscowienia rany, jej 
pierwotnej przyczyny i  wydolności układu odporno-
ściowego. Najczęściej są to zakażenia wielogatunkowe, 
z wielce niedoszacowanym ilościowo udziałem bakterii 
beztlenowych i grzybów. Dominujące gatunki to przed-
stawiciele rodzajów Staphylococcus, Corynebacterium, 
Pseudomonas, Serratia, Enterobacter, Stenotrophomonas, Bac-
teroidales, Peptoniphilus, Finegoldia, Candida [8]. 

Można zadać pytanie dlaczego, jeśli nie podejmie się 
radykalnych działań terapeutycznych, proces goje-
nia przewlekle zakażonych ran jest upośledzony? Ana-
liza stanu wydolności mechanizmów odpornościowych 
realizowanych w warunkach „normalnego” zakażenia 
ostrego i zakażenia przewlekłego wykazuje, że w tym 
drugim przypadku komórki ewolucyjnie przeznaczone 
do naprawy uszkodzeń (fibroblasty) proliferują i migrują 
słabiej, komórki śródbłonka naczyń wytwarzają mniej 
enzymów i  czynników wzrostu, a  ich proliferacja 
i migracja jest osłabiona. Niezwykle ważna w procesie 
gojenia ran skóry aktywność keratynocytów okazuje się 
niewystarczająca; syntetyzują np. zdecydowanie mniej 
cytokin, w związku z tym słabiej migrują i proliferują. 
Ponadto w ognisku rany zakażonej przewlekle wzrasta 
(kilkudziesięciokrotnie) synteza metaloproteaz euka-
riotycznych oraz wytwarzanie cytokin prozapalnych: 
IL-1, TNF-alfa, IFN-gamma, pogłębiające stan zapalny. 
A synteza tkankowych inhibitorów proteaz niezbędnych 
do prawidłowego przebiegu procesu naprawczego jest 
osłabiona. Obniża się również poziom aktywnych czyn-
ników wzrostu (płytkowych, śródbłonkowych) i niektó-
rych cytokin, powodując zmniejszenie ekspresji wielu 
receptorów komórkowych niezbędnych do nabycia 
efektorowej immunokompetencji właściwych komó-
rek. Większość niedoborów wynika z zaburzenia funkcji 
głównych rodzajów komórek naprawczych – obniżonej 
zdolności fagocytarnej i wydzielniczej leukocytów, ogra-
niczonej aktywności wydzielniczej komórek śródbłonka 
oraz upośledzonej regulatorowej roli płytek krwi, opisa-
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względu na właściwości stafylokinazy). Te dwa procesy 
mogą być istotne, odpowiednio, w pierwszym etapie, 
tj. w tworzeniu zmian zakrzepowych z bakterii - wege-
tacji w tkankach serca i do ich oderwania się w następ-
nym etapie, co jest główną przyczyną powikłań. Kilka 
rodzajów gronkowcowych adhezyn, należących do 
MSCRAMMs (microbial surface components recognizing 
adhesive matrix), takich jak czynnik skupiania A (ClfA), 
czy białko wiążące fibronektynę (FnBP) wydają się pro-
mować adhezję i aktywację płytek krwi. ClfA uczestni-
czy w agregacji gronkowców w obecności fibrynogenu/
fibryny (np. w krwi, w miejscu uszkodzenia śródbłonka 
lub innych tkanek), co zmniejsza zdolność do fagocytozy 
i może się przyczyniać do wzrostu śmiertelności w czasie 
ogólnoustrojowych zakażeń gronkowcowych. ClfA rów-
nież bierze udział w adhezji tych bakterii na powierzchni 
komórek pokrytych fibrynogenem/fibryną, w tym do 
komórek śródbłonka, czy płytek krwi. Podobną funk-
cję pełni białko wiążące fibronektynę i inne białka ECM 
(Fnbp). Zarówno ClfA jak i Fnbp tworzą białkowe mosty 
międzykomórkowe z udziałem fibrynogenu, fibryny oraz 
trombospondyny z glikoproteiną IIb/IIIa (GP IIb/IIIa) 
obecną na płytkach krwi [4,31,34,40,41]. Gronkowcowe 
białko A (SpA) ściany komórkowej jest opisywane jako 
jedno z najbardziej istotnych struktur powierzchnio-
wych, umożliwiających S. aureus unikanie mechanizmów 
odporności. Białko to zasadniczo działa jako antyopso-
nina, wiążąca fragment Fc przeciwciał klasy IgG. Jednak 
SpA wchodzi również w interakcje z kilkoma innymi biał-
kami/cząsteczkami gospodarza, w tym z czynnikiem von 
Willebranda (vWF), receptorem gC1qR/p33 oraz z recep-
torem czynnika martwicy nowotworów 1 (TNFR1). 
To sprawia, że SpA jest wszechstronnym czynnikiem, 
wpływającym na działanie różnych typów komórek 
eukariotycznych i przebiegu wielu procesów fizjologicz-
nych w makroorganizmie. Interakcje między SpA i vWF 
z gC1qR/p33 wydają się szczególnie istotne dla rozwoju 
IZW. Czynnik von Willebranda jest glikoproteiną krwi, 
wytwarzaną konstytutywnie w  śródbłonku, zgroma-
dzoną głównie w miejscu uszkodzenia i zaangażowaną 
w hemostazę za pośrednictwem wiązania czynnika VIII, 
kolagenu i płytek krwi. Receptor gC1qR/p33 jest obecny 
na limfocytach B i płytkach krwi, a zatem oba te kom-
ponenty promują miejscową adhezję gronkowców, agre-
gację płytek krwi i rozrost wegetacji. Innym istotnym 
czynnikiem wirulencji S. aureus jest stafylokinaza (SAK), 
znana również jako fibrynolizyna. Białko to jest jednym 
z ważniejszych bakteryjnych modulatorów wrodzonej 
odporności immunologicznej człowieka, działając jako 
antyopsonina i inaktywator β-defensyn. Gronkowcowa 
fibrynolizyna należy do grupy bakteryjnych aktywato-
rów plazminogenu (PLG), które są prekursorami fibry-
nolitycznej proteazy - plazminy. SAK tworzy w stosunku 
stechiometrycznym 1:1 kompleks z PLG, przekształcając 
cząsteczki plazminogenu do plazminy. Tak utworzony 
enzym degraduje białka zewnątrzkomórkowej macierzy, 
w tym fibrynę. Zatem SAK zwiększa aktywność proteoli-
tyczną szczepów S. aureus, co prawdopodobnie odgrywa 
ważną rolę w generowaniu i uwalnianiu zmian zakrze-
powo-zatorowych w  przebiegu IZW [7,9,18,20,29,38]. 

czas np. interwencji dentystycznych (ekstrakcja zęba), 
ale nawet podczas zwykłego szczotkowania zębów czy 
żucia gumy [2,12,14,38,44,45]. Po przedostaniu się drob-
noustrojów do krwiobiegu (zwłaszcza przy istnieniu 
dodatkowych czynników ryzyka), podczas pierwszych 
etapów zakażenia tkanek serca dochodzi do uszkodze-
nia komórek śródbłonka. Zapoczątkowuje to powstanie 
stanu zapalnego promowanego przez płytki krwi. Docho-
dzi do wzmożonego toczenia się i przylegania leukocy-
tów oraz nasilonej aktywacji miejscowych białek układu 
krzepnięcia, skutkującej powstawaniem tworów (wege-
tacji) złożonych z włóknika/płytek krwi. Adhezja drob-
noustrojów do tych struktur, ich propagacja i tworzenie 
koagregatów zwykle nasila procesy zapalne. Najczęst-
szymi czynnikami etiologicznymi IZW są paciorkowce 
(w tym: S. mutans, S. salivarius, S. sanquinis), gronkowce 
(S. epidermidis i S. aureus) oraz enterokoki (E. faecalis). 
Wszystkie wchodzą w skład mikrobiomu skóry, błon ślu-
zowych jamy ustnej oraz górnych dróg oddechowych i są 
odpowiedzialne za ponad 80% przypadków IZW. Wymie-
nia się również pałeczki Gram-ujemne (P. aeruginosa, E. 
coli, Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae, Actino-
bacillus spp. i inne), a także grzyby (C. albicans), odpowie-
dzialne raczej za tzw. późne IZW, przy istnieniu czynnika 
ryzyka w postaci protez zastawek i innych protez naczy-
niowych [2,12,14,41]. 

Agregacja płytek powoduje tworzenie płytkowo-fibry-
nowych złogów chroniących drobnoustroje przed 
antybiotykami i  mechanizmami odporności nieswo-
istej i swoistej, co może pogorszać zmiany miejscowe. 
W miarę rozwoju procesu zapalnego i rozrostu wegeta-
cji może dojść do ich reorganizacji, zwłóknienia i zwap-
nienia bądź do miejscowego wykrzepiania i narastania 
wegetacji (zwłaszcza w przypadku rozwoju czynnych 
infekcji). Za stan wzmożonej nadkrzepliwości odpo-
wiada uszkodzony śródbłonek oraz aktywowane płytki 
krwi [12,49]. Odrywające się wegetacje oraz ogólnoustro-
jowy stan nadkrzepliwości prowadzi do groźnych, czę-
sto śmiertelnych powikłań - zatorowości włosowatych 
naczyń krwionośnych oraz uszkodzeń innych narządów. 
Do najpoważniejszych zmian patologicznych można 
zaliczyć zakrzepy w obrębie OUN, zawały serca, uszko-
dzenie nerek i śledziony [2,12,14]. Leczenie IZW opiera 
się na klasycznej antybiotykoterapii, a  jej program 
jest uzależniony od rodzaju czynnika etiologicznego, 
postaci klinicznej i przebiegu choroby. Często niezbędna 
jest interwencja chirurgiczna polegająca na usunięciu 
powstałej wegetacji. Dodatkowo u chorych z IZW należy 
zawsze stosować leczenie przeciwzakrzepowe ograni-
czające możliwość wystąpienia powikłań [2,14]. Mimo 
dobrze poznanej etiologii i  opracowanych procedur 
terapeutycznych IZW nadal jest obarczone dużą śmier-
telnością wynoszącą 16-25% [12,23].

Aktywność S. aureus, w aspekcie patogenezy infekcyj-
nego zapalenia wsierdzia, jest wielokierunkowa i prowa-
dzi albo do tworzenia się skrzepu (głównie ze względu 
na bezpośrednie oddziaływanie białek powierzchnio-
wych i aktywność koagulacyjną) bądź do fibrynolizy (ze 
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nia ciężkiego zakażenia [17]. W stanach ciężkich często 
towarzyszy jej uszkodzenie wielu tkanek i  narządów 
prowadzące do niewydolności wielonarządowej MODS 
(multiple organ dysfunction syndrome) [25,46]. Zabu-
rzenia krzepnięcia w  sepsie, wywołujące zatorowość 
małych naczyń, są głównym czynnikiem powodują-
cym te dysfunkcje i wynikają z zachwiania równowagi 
między procesami zapalnymi, krzepnięciem i fibryno-
lizą. Posocznica może się rozwinąć w wyniku zakaże-
nia bakteryjnego, wirusowego, grzybiczego, rzadziej 
pasożytniczego, połączonego z  tymi ogólnoustrojo-
wymi objawami. Dawniej uważano, że ten zespół obja-
wów jest ściśle powiązany z obecnością drobnoustrojów 
w krwiobiegu, obecnie wyizolowanie czynnika zakaź-
nego nie jest konieczne w diagnostyce sepsy do uzna-
nia jej zaistnienia. Wśród czynników ryzyka rozwoju 
sepsy wymienia się zabiegi chirurgiczne, wszelkiego 
rodzaju urazy, oparzenia, infekcje układowe, takie jak 
zapalenie płuc, zapalenie opon mózgowo-rdzeniowych, 
zapalenie układu moczowego oraz inne. Do grup zwięk-
szonego ryzyka należą niewątpliwie osoby w podeszłym 
lub bardzo młodym wieku, pacjenci poddani immunosu-
presji czy chemioterapii, osoby z oddziałów intensyw-
nej terapii. We wszystkich tych przypadkach występują 
mniej lub bardziej wyrażone dysfunkcje układu odpor-
nościowego. Do najczęstszych czynników etiologicz-
nych zakażeń powikłanych sepsą zalicza się bakterie 
Gram-ujemne, w tym drobnoustroje z rodziny Entero-
bacteriaceae, H. influenzae, Neisseria meningitidis, a także 
wiele bakterii Gram-dodatnich: Enterococcus spp., Listeria 
monocytogenes, S. agalactiae, S. pneumoniae, S. aureus oraz 
S. epidermidis. W przypadku zakażeń grzybiczych najczę-
ściej izolowanym drobnoustrojem są drożdżaki C. albi-
cans [25,48].

Patogeneza sepsy jest złożona, a  jej wieloetapowy 
przebieg podlega wpływom czynników osobniczych. 
Ewentualna nieskuteczność humoralnych i komórko-
wych mechanizmów odporności wrodzonej i nabytej, 
w  połączeniu z  wirulencją drobnoustrojów wywo-
łuje silną reakcję zapalną, w której główną regulującą 
rolę odgrywa śródbłonek naczyniowy [17,25,28,42,46]. 
W literaturze najwięcej uwagi, w związku z patome-
chanizmem sepsy, poświęca się klasycznym komór-
kom odpornościowym, z którymi oddziałują komórki 
endotelium, ale coraz więcej doniesień wskazuje na 
ważny udział płytek krwi w  tym procesie. Jak to się 
zdarza w innych patologiach, uszkodzony śródbłonek, 
przez wydzielane cytokiny oraz ekspresję powierzch-
niowych receptorów z  łatwością wchodzi w  interak-
cje z  płytkami krwi. Trombocyty stają się aktywne, 
wydzielają liczne mediatory zapalne, czynniki chemo-
taktyczne oraz czynniki krzepnięcia. Cytokiny proza-
palne, takie jak TNF-α, IL-1, IL-6 wzmagają ekspresję 
czynnika tkankowego TF, biorącego udział w kaskadzie 
krzepnięcia [42,46,48]. Płytki zaczynają agregować, 
dochodzi do zachwiania równowagi między fibrynolizą 
a wewnątrznaczyniowym wykrzepianiem. Nadmierna 
aktywacja czynników krzepnięcia oraz brak degrada-
cji włóknika prowadzi do tworzenia zakrzepów. Należy 

Natomiast najlepiej scharakteryzowaną toksyną gron-
kowcową wchodzącą w interakcje z płytkami krwi jest 
hemolizyna alfa [38]. Wykazano, iż powoduje ona lizę 
płytek krwi in vivo oraz uwalnianie wewnątrzkomór-
kowych białek biobójczych PMP. Pojawiają się jednak 
doniesienia o oporności drobnoustrojów na PMP. Gron-
kowce i enterokoki mogą wytwarzać zewnątrzkomór-
kową substancję, zwaną SIPMP (secretory inhibitor of 
platelet microbicidal protein), hamującą aktywność bia-
łek płytkowych [15,16,33,36,41].

Liczne gatunki paciorkowców określane łącznie mia-
nem grupy Streptococcus viridans, stanowiące naturalną 
mikroflorę jamy ustnej i górnych dróg oddechowych, to 
następna kategoria bakterii będących ważnymi czynni-
kami etiologicznymi IZW [9,18,30,47]. Płytki krwi z jed-
nej strony wykazują aktywność przeciwpaciorkowcową, 
z drugiej zaś wiele gatunków paciorkowców wchodzi 
w interakcje z płytkami krwi, co podobnie jak w przy-
padku S. aureus, może prowadzić do tworzenia koagre-
gatów i utrwalenia zakażenia. Przykładowo S. sanguinis 
(dawna nazwa S. sanguis) ma zdolność bezpośredniego 
wiązania płytek przez powierzchniową adhezynę o masie 
150 kDa. Inne cząsteczki powierzchniowe S. sanguinis, 
wykazujące podobieństwo do kolagenu, przyczyniają 
się do agregacji płytek krwi in vitro – nazwano je PAAP 
(platelet aggregation – associated protein). Drobno- 
ustroje tego gatunku, podobnie jak gronkowce, wiążą 
się do płytek także przez pomostową cząsteczkę fibry-
nogenu [9,16,33,47]. Odmiennie S. pneumoniae, który 
ma zdolność adherowania do płytek krwi za pośrednic-
twem wiązania przeciwciał klasy IgG. Inny przedstawi-
ciel paciorkowców - S. mitis tworzy agregaty z płytkami 
wykorzystując dwa białka adhezyjne – PblA i PblB, przy 
czym po zaadherowaniu płytek nie dochodzi do ich 
aktywacji. Glikoproteina GspB S. gordonii uczestniczy 
w przyleganiu do płytek, a S. agalactiae eksponuje białko 
FbsA, które tak jak ClfA gronkowców wiąże płytki przez 
fibrynogen, a także przez związanie z przeciwciałami. 
Paciorkowce ropotwórcze S. pyogenes mają zdolność 
przylegania do płytek krwi za pośrednictwem wielo-
funkcyjnego białka M1 wiążącego w  tym przypadku 
fibrynogen, który jest ligandem płytkowego receptora 
GPIIb/IIIa [9,18,47]. Powyższe skrótowe przedstawie-
nie mechanizmów interakcji płytek krwi z niektórymi 
patogenami, wskazywanymi w opracowaniach epide-
miologicznych jako dominujące czynniki etiologiczne, 
tłumaczy niektóre elementy patogenezy IZW. 

Rola płytek w sepsie

Płytki krwi, poza ważną rolą w utrzymaniu prawidłowej 
hemostazy, uczestniczeniu we wszystkich fazach pro-
cesu zapalnego i eradykacji czynnika zakaźnego, mogą 
się także przyczyniać do powstawania w ludzkim orga-
nizmie różnego rodzaju patologii innych niż infekcyjne 
zapalenia wsierdzia. Autorzy opracowania zwracają 
uwagę na czynny udział płytek krwi w przebiegu sepsy. 
Sepsa, inaczej zwana posocznicą, jest ogólnoustrojową 
nadmierną reakcją zapalną, będącą wynikiem powikła-
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wielokierunkowa - ma na celu przede wszystkim przy-
wrócenie funkcji fizjologicznych organizmu, usunię-
cie czynnika zakaźnego przez antybiotykoterapię oraz 
leczenie przeciwzapalne i przeciwzakrzepowe [42,48].

Podsumowanie

Rola płytek krwi, do niedawna była utożsamiana jedy-
nie z procesami krzepnięcia i procesami zaangażowa-
nymi w utrzymanie homeostazy. Jednak obecność na 
ich powierzchni wielu receptorów uczestniczących 
w interakcjach zarówno z komórkami układu odporno-
ściowego jak i z drobnoustrojami, a także różnorodność 
substancji zawartych w ich granulach wewnątrzkomór-
kowych dowodzi, iż trombocyty to komórki o zróżnico-
wanych funkcjach. Coraz dokładniejsze wiadomości o ich 
istotnym udziale w procesach zapalnych, a także w era-
dykacji zakażeń, pozwoli w  perspektywie opracować 
nowe możliwości terapeutyczne. 

zwrócić także uwagę na negatywne skutki innego od 
fagocytozy mechanizmu zabijania patogenów, wystę-
pującego w sepsie (i w chorobach o innym podłożu). 
Chodzi o bezpośrednie interakcje płytek krwi z neu-
trofilami podczas tworzenia przez PMN i  funkcjono-
wania zewnątrzkomórkowej sieci pułapkowej (NET), 
głównie w  naczyniach włosowatych wątroby i  płuc. 
Nadmierna stymulacja przez aktywowane płytki krwi 
tworzenia NET przez fagocyty prowadzi do uwolnie-
nia związanych z siecią białek, histonów, DNA, nasi-
lając miejscowy stan zapalny w  mikrokrążeniu [25]. 
Oprócz udziału płytek krwi w procesie tworzenia przez 
granulocyty sieci NET, również aktywowane podczas 
stanów zapalnych komórki śródbłonka, przez wydzie-
lanie chemokiny IL-8, przyczyniają się do tworzenia 
NET. W  następstwie wzmożonego powstawania NET 
dochodzi do blokowania przepływu krwi w naczyniach 
włosowatych, a to doprowadza do uszkodzenia narzą-
dów i ostatecznie ich martwicy. Stąd terapia sepsy jest 
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