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Распространенность стриктур мочеиспуска-
тельного канала поддается лишь приблизительной 
оценке. В США стриктуры уретры диагностируют у 
0,6% мужского населения, что приводит более чем к 
5 тыс госпитализаций в год. 

В период с 1992 по 2000 гг. было зарегистриро-
вано около 1,5 млн обращений по поводу сужений 
уретры. Тем не менее по некоторым данным, за-
болеваемость стриктурами мочеиспускательного 
канала снижается, возможно, из-за общего сниже-
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ния заболеваемости и возросшей эффективности 
анастомотических и замещающих уретропластик. 
Однако во многих неиндустриальных странах с не-
развитым медицинским обслуживанием стриктуры 
уретры у мужчин имеют более выраженную распро-
страненность [1].

Метаанализ литературы показал, что большин-
ство стриктур (33%) имеют ятрогенное происхож-
дение, идиопатические составляют 33%, травма — 
19%, инфекционные стриктуры — 15% [2].

Стриктуры бульбозного отдела более частые 
и составляют 44–67% пациентов. Далее следуют 
стриктуры пенильного отдела — от 12 до 39%, пе-
нильно-луковичные — от 6 до 28%, стриктуры на-
ружного отверстия мочеиспускательного канала — 
около 23%, мембранозного отдела — около 20% и 
простатического — до 4% [3].

Стриктуры ладьевидной ямки чаще возникают 
в результате воспалительных процессов (33–47%), 
ятрогенные повреждения составляют 33–37%. Что 
касается стриктур висячего и бульбозного отдела, 
то идиопатические составляют 34%, ятрогенные — 
32%, воспалительные — 20% и травматические — 
14%. Стриктуры висячего отдела, как правило, нуж-
даются в заместительной уретропластике, в отличие 
от стриктур бульбозного отдела, которые обычно 
короче, что позволяет выполнить анастомоз конец в 
конец или увеличивающую анастомотическую уре-
тропластику (Roof-strip) [3].

Внутренняя оптическая уретротомия (ВОУ) и 
бужирование являются малоинвазивными методи-
ками, которые могут оказаться эффективными для 
лечения коротких первичных стриктур — в основ-
ном луковичного отдела.

Успех лечения при использовании ВОУ варьиру-
ет от 66 до 90%, но при анализе отдаленных резуль-
татах наблюдается прогрессивное снижение эффек-
тивности, что свидетельствует о нерадикальности 
метода. Риск возникновения рецидива возрастает 
при наличии предыдущего лечения, протяженных 
стриктурах (>2 см), сложных (сочетанных) стрик-
турах как бульбозного, так и пениального отдела, а 
также при наличии инфекции мочевых путей в пре-
доперационном периоде [3].

Специфические противопоказания при ВОУ 
включают в себя подозрения на карциному уретры, 
геморрагический диатез и острую инфекцию. Уро-
вень рецидива может быть снижен благодаря обуче-
нию пациентов бужированию (Hydraulic Self-Dila-
tion), катеризации или при выполнении регулярных 
последующих дилатаций в стационаре [3].

Stormont с коллегами [4] провели ретроспек-
тивное нерандомизированое исследование на 199 
пациентах с короткими одиночными стриктурами 
бульбозного отдела уретры, которым была прове-
дено бужирование или ВОУ. Уровень успешного 
исхода за 3 года исследований составил 65% после 

бужирования и 68% — после ВОУ, что говорит о не-
существенных отличиях этих методик [4].

Изначально предполагалось, что лазерная абля-
ция стриктуры может значительно сократить риск 
рецидива. Однако в последующем выяснилось, что 
уровень успешного исхода в различных исследова-
ниях с применением лазера составил 90% после 6–12 
месяцев и 75% — после 27 месяцев, или 76%, 67% и 
54% после 6, 12 и 24 месяцев соответственно [5].

Поскольку вышепредставленные методы лечения 
не являются радикальными, предпочтение отдается 
различным видам уретопластик с использованием 
трансплантатов или лоскутов. 

Начиная с конца ХХ века, большое распростра-
нение получила буккальная уретропластика, так 
как она имеет ряд преимуществ перед различными 
кожными трансплантатами. Буккальная уретропла-
ситка применяется в том числе при реконструкции 
коротких стриктур, благодаря относительной про-
стоте в отношении хирургической техники, надеж-
ности и хорошим результатам. 

В целом осложнения редко возникают после бук-
кальной уретропластики. Послеоперационные ос-
ложнения могут проявиться в двух областях: в до-
норской зоне и в месте реконструкции уретры [6]. 
Потенциальные осложнения в месте забора транс-
плантата следующие: кровотечение, боль, отек 
тканей лица, повреждение протока околоушной 
слюной железы (Stensen) и/или губы, парестезии, 
а также ограничение подвижности в височно-ниж-
нечелюстном суставе. Отеки лица и ограничения 
подвижности в височно-нижнечелюстном суставе 
самостоятельно проходят в течение первых трех ме-
сяцев [7, 8, 9, 10]. Гнойные осложнения в области 
послеоперационной раны промежности, гематомы, 
нарушения кожной чувствительности встречаются 
крайне редко [11].

Новый толчок для развития реконструктивной 
хирургии уретры дают современные возможности 
тканевой инженерии. Трансплантаты, сформи-
рованные с помощью искусственно выращенных 
тканей на основе собственных клеток, могут быть 
использованы для лечения сложных дефектов уре-
тры. В частности, тубуляризированные тканеинже-
нерные эквиваленты уретры, полученные с исполь-
зованием аутологических клеток, демонстрируют 
гистологические и функциональные характеристи-
ки, сходные со свойствами неизмененной уретры, и 
обеспечивают нормальный пассаж мочи в течение 
6 лет наблюдений [12].

Уретра или ее часть, сформированная с помощью 
тканевой инженерии, может стать альтернативным 
материалом для пластики, что поможет избежать 
специфических осложнений в донорской зоне, свя-
занных с использованием слизистой оболочки ро-
товой полости, а также решит вопрос с дефицитом 
ткани.
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В процессе развития тканевой инженерии были 
разработаны различные методики, такие как рекон-
струкция уретры с использованием готовых колла-
геновых матриксов [13], реконструкция уретры с 
использованием бесклеточного дермального транс-
плантата [14], восстановление дефектов уретры у 
кроликов с использованием бесклеточной подсли-
зистой основы мочевого пузыря [15], а в 2007 году 
опубликована работа по замещению части уретры с 
использованием тубуляризированного коллагено-
вого трансплантата с высеянными на него эпидер-
мальными клетками [16].

В табл. 1 представлены, типы матриксов, которые 
могут быть использованы для лечения стриктур мо-
чеиспускательного канала. 

Таблица 1

Типы матриксов, 
используемых при лечении стриктур уретры 

Тип матрикса Особенности

П
ри

ме
р 

ис
по

ль
зо

ва
ни

я 
(с

сы
лк

а)

Бесклеточный мочепу-
зырный матрикс-bladder 
acellular matrix graft 
(BAMG)

Исследования in vitro, 
уротелиальные клет-
ки и бесклеточный 
мочепузырный ма-
трикс свиньи

[17]

клетки слизистой 
оболочки ротовой по-
лости кролика

[18]

сравнительное ис-
следование между ис-
пользованием транс-
плантата слизистой 
оболочки щеки и бес-
клеточным матрик-
сом мочевого пузыря

[20]

Стерильный донорский 
дермальный матрикс — 
sterilised donor de-epider-
mised dermis

5 пациентов со стрик-
турой уретры, клетки 
слизистой щеки

[19]

Поверхностно-модифи-
цированный трехмерный 
рассасывающийся уре-
тральный матрикс на ос-
нове поли-L-молочной 
кислоты (surface-modifi ed 
three-dimensional poly-L-
lactic acid (PLLA) scaff old) 
с моно-волокном (non-
knitted fi laments)

Клетки уротелия [21]

Рассасывающийся ма-
трикс, на основе по-
лигликолевой кислоты 
(polyglycolic acid:poly(lactide-
co-glycolide acid) scaff olds)

Пять мальчиков, мы-
шечные и эпители-
альные клетки

[12]

В более ранних работах использовались только 
коллагеновые матриксы без высевания клеток [13].

Типы клеток, используемых в тканеинженерных 
конструкциях, для замещения дефектов уретры сле-
дующие:

– клетки слизистой оболочки ротовой полости;
– эпидермальные клетки;
– клетки уротелия.
В декабре 2008 года Lu MJ с соавт. [17] показали 

возможность формирования мочеиспускательного 
канала in vitro c использованием искусственно вы-
ращенных тканей. 

В опыте использовались первичные клетки уро-
телия (UC), которые были получены из мочевого 
пузыря свиньи с помощью ферментной обработки 
(антигенные свойства были проверенны при по-
мощи ИФА и ПЦР). Далее клетки высевались на 
бесклеточный пузырный матрикс (BAMG). Через 
неделю культивирования in vitro клетки уротелия 
организовались в многослойную структуру на по-
верхности BAMG вдоль базальной мембраны. 

Полученные авторами результаты позволили сде-
лать вывод, что данная методика позволяет в корот-
кие сроки создавать тканеинженерные конструкции, 
которые могут быть использованы для лечения таких 
дефектов уретры, как гипоспадия и стриктуры.

В 2008 году группой ученных (Li C. et al.) [18] про-
ведено исследование на кроликах с целью оценки 
возможности замещения уретры путем использова-
ния клеток слизистой оболочки ротовой полости, 
высеянных на бесклеточный матрикс мочевого пу-
зыря — bladder acellular matrix graft (BAMG). 

Исследование показало, что клетки слизистой 
оболочки ротовой полости кролика могут быть 
культивированы in vitro в нужных количествах, и 
имеют хорошую биосовместимость с BAMG. Дан-
ный трансплантат, по мнению авторов, может быть 
новым материалом для реконструкции уретры.

В том же году другая группа ученых (Bhargava S. et 
al.) [19] опубликовала статью, в которой продемон-
стрированы клинические результаты уретропласти-
ки с использованием клеток слизистой щеки и до-
норского дермального трансплантата. 

В исследовании участвовало пять пациентов со 
стриктурой уретры на фоне склеротического лихена 
(BXO — balanitis xerotica obliterans). Им произвели 
пластику с использованием аутологической слизи-
стой щеки, полученную путем тканевой инженерии 
[autologous tissue-engineered buccal mucosa (TEBM)]. 
Из биоптатов слизистой щеки (0,5 см) были изо-
лированы и культивированы кератиноциты и фи-
бробласты, посаженные на стерильный донорский 
дермальный трансплантат (sterilised donor de-epider-
mised dermis). Через 7–10 дней удавалось получить 
нужную толщину трансплантатов. Данные транс-
плантаты были использован для одно- или двух-
этапной уретропластики (№ = 2 и № = 3 соответ-
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ственно). Последующее динамическое наблюдение 
проводили через 2 и 6 недель, 3, 6, 9 и 12 месяцев, и 
каждые 6 месяцев после операции. 

Длительность наблюдения в среднем составила 
33,6 месяца (от 32 до 37 месяцев). При эндоскопи-
ческом осмотре первичная приживаемость транс-
плантата составила 100%. Впоследствии одному 
пациенту провели полное иссечение импланти-
рованного мочеиспускательного канала, второму 
было проведено частичное иссечение транспланта-
та вследствие фиброза и гиперпролиферации тка-
ней соответственно. Трое пациентов с TEBM имели 
проходимую уретру, хотя все трое нуждались в про-
ведении инструментальных вмешательств. 

Также в 2008 году Atala A. et al. [20] провели ран-
домизированное сравнительное исследование меж-
ду использованием трансплантата слизистой обо-
лочки щеки и бесклеточным матриксом мочевого 
пузыря в лечении сложных стриктур переднего от-
дела уретры. 30 пациентов со стриктурами уретры в 
возрасте от 21 до 59 лет (в среднем 36,2) были вклю-
чены в исследование. Длина стриктур колебалась 
от 2 до 18 см (в среднем 6,9); 11 пациентов имели 
стриктуру бульбарного отдела, 7 — стриктуры в пе-
ниальном отделе и 12 — комбинированные (луко-
вично-пенильные) стриктуры. Из 30 больных 7 не 
имели в прошлом вмешательств по поводу заболе-
ваний уретры, в то время как остальные 23 перенес-
ли от 1 до 7 вмешательств (в среднем 1,9). Пациенты 
подверглись onlay-пластике с использованием либо 
слизистой оболочки щеки, либо бесклеточной ма-
трицы мочевого пузыря.

Все пациенты, за исключением 2 (выбыли из ис-
следования), наблюдались в течение 18–36 (в сред-
нем 25) месяцев после выполненной уретропласти-
ки. У пациентов, перенесших менее двух операций, 
имеющих неизмененное уретральное ложе, резуль-
тат применения трансплантата слизистой оболочки 
щеки был лучше (10 из 10). Подобные же результаты 
по проходимости уретры были получены при исполь-
зовании бесклеточного пузырного матрикса (8 из 9). 
Среди пациентов с измененным уретральным ложем 
(более двух операций), только у 2 из 6 пациентов 
применение бесклеточной матрицы мочевого пузы-
ря было успешным, в то время как у всех 5 пациен-
тов с трансплантатом из слизистой оболочки щеки 
уретра была проходима. Урофлоуметрия показала 
значительное улучшение мочеиспускания в обеих 
группах. Биопсия трансплантата демонстрировала 
нормальное гистологическое строение уретры. 

Данное исследование показало, что бесклеточ-
ный матрикс мочевого пузыря может быть использо-
ван для восстановления уретры. Лучшие результаты 
достигаются в применении бесклеточного матрикса 
мочевого пузыря у пациентов с неизмененным здо-
ровым уретральным ложем, без спонгиофиброза и с 
хорошей слизистой оболочкой уретры. 

В 2011 году появилось несколько работ, посвя-
щенные лечению стриктур уретры с использовани-
ем полимерных матриксов. Так, группа китайских 
авторов (Fu W.J. et al.) [21] опубликовала работу, в 
основе которой лежало применение поверхностно-
модифицированного рассасывающегося уретраль-
ного матрикса, засеянного уретральными эпители-
альными клетками. В исследовании использовалась 
слизистая оболочка уретры самцов новозеланд-
ских кроликов. Уротелий был разделен на единич-
ные клетки и культивирован на клеточных средах. 
После формирования нужного объема клеточной 
массы клетки высевали на поверхностно-модифи-
цированный трехмерный рассасывающийся уре-
тральный матрикс на основе поли-L-молочной 
кислоты [surface-modifi ed three-dimensional poly-L-
lactic acid (PLLA) scaff old] с моно волокном (non-
knitted fi laments). После 3–5 дней культивирования 
отдельные эпителиальные клетки постепенно фор-
мировали скопления, напоминающие булыжники. 
Волокна матрикса имели отличную биосовмести-
мость, что позволяло уротелию расти, сохраняя его 
жизнеспособность. Через 3–7 дней клетки активно 
развивались, и ячейки матрикса заполнялись уро-
телием. Рассасывающийся уретральный матрикс 
на основе (PLLA) с моноволокном (non-knitted 
fi laments) потенцирует рост уротелия и может слу-
жить новым материалом для реконструкции уретры.

Американские исследователи (Raya-Rivera A., 
Atala A. et al.) [12] опубликовали проспективное ис-
следование, в котором была применена тканевая 
инженерия для создания аутологичных фрагментов 
мочеиспускательного канала. Пять мальчиков, у ко-
торых имелись те или иные дефекты уретры (стрик-
туры, облитерации) были включены в исследование. 
Каждому пациенту выполнялась открытая биоп-
сия мочевого пузыря. Мышечные и эпителиальные 
клетки высевались на рассасывающийся матрикс на 
основе сополимера молочной и гликолевой кислот 
(PLGA). Далее пациентам была проведена рекон-
струкция мочеиспускательного канала с использо-
ванием тубуляризированной уретры (полученная 
путем тканевой инженерии). Цистоуретроскопию, 
цистоуретрографию и урофлоуметрию выполняли 
через 3, 6, 12, 24, 36, 48, 60 и 72 месяцев после опе-
рации. Эндоскопические биопсии осуществлялись 
через 3, 12 и 36 месяцев в разных отделах новой уре-
тры. Пациенты были прооперированны в период с 19 
марта 2004 года по 20 июля 2007 года. Период наблю-
дения был завершен 31 июля 2010 года. Средний воз-
раст пациентов на момент операции составил 11 лет 
(от 10 до 14) и средний период наблюдения составил 
71 месяц (от 36 до76 месяцев). На этапе диагностики 
было подтверждено наличие клеток эпителиальной и 
мышечной линий во всех трансплантатах, скорость 
потока мочи составила 27,1 мл/с (диапазон 16–28), 
а рентгенологические и эндоскопические исследо-
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вания показали нормальную проходимость уретры. 
Биопсия уретры выявила, что нормальная архитек-
тоника трансплантатов формируется на 3-й месяц 
после имплантации. Таким образом, тубуляризиро-
ванные уретры, полученные путем тканевой инже-
нерии, демонстрируют гистологические и функци-
ональные характеристики, сходные с нормальной 
уретрой, и сохраняют нормальный пассаж мочи в 
течение 6 лет наблюдений.

Выводы. Применение методов тканевой инже-
нерии в заместительной уретропластике является 
перспективным и активно развивающимся на-
правлением. Их использование призвано сократить 
площадь донорской зоны, снизить частоту ослож-
нений, получить трансплантат с характеристиками 
наиболее близкими к свойствам нормальной уре-
тры. Тем не менее предстоит решить ряд проблем, 
прежде чем тканеинженерные конструкции найдут 
широкое применение в клинической практике. 

Серьезным вопросом остается выбор оптималь-
ного матрикса, обеспечивающего эффективную 
адгезию клеток, отвечающего условиям биосовме-
стимости и биодеградируемости. В конечном счете 
большинством авторов тканеинженерные транс-
плантаты рассматриваются как материал, временно 
закрывающий дефект, который со временем должен 
заместиться собственными тканями. С этой точки 
зрения наиболее перспективными представляются 
матриксы на основе биодеградируемых полимеров, 
таких как PLA (полимолочная кислота) и PLGA (со-
полимер молочной и гликолевой кислот). 

Также остается проблема васкуляризации, осо-
бенно при закрытии протяженных дефектов, а 
ведь именно в этих случаях использование ткане-
инженерных конструкций является наиболее акту-
альным. Разные авторы предлагают свои решения 
данных проблем, прежде всего они заключаются в 
модификациях и обработке матриксов веществами, 
улучшающих прикрепление клеток, стимулирую-
щих прорастание сосудов и регенерацию. 

Всестороннее рассмотрение имеющихся про-
блем и их полноценное решение являются залогом 
успешного внедрения методов тканевой инженерии 
в клиническую практику лечения стриктур мочеи-
спускательного канала.
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