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Аннотация
Введение. лечение пациентов со «сложными стриктурами» уретры является актуальной проблемой рекон-
структивной урологии. после неоднократных операций возможности повторного использования собственных 
тканей ограничены. Ведётся поиск новых источников пластического материала (различные ауто-, алло- и ксе-
нотрансплантаты) для реконструктивных операций на уретре. 
цель исследования. изучить возможность применения микрографтов слизистой полости рта для формиро-
вания уретральной площадки при многоэтапном лечении больных с протяжёнными стриктурами уретры.
Материалы и методы. В экспериментальной части исследования оценивали возможность приживления 
микрографтов слизистой полости рта и формирования эпителиальной площадки при гетеротопической 
трансплантации в условиях экспериментальной модели. cамцам крыс wistar (22 особи) массой 300 – 400 г по-
сле в/м седации выполняли кожную рану. для ограничения контракции раны использовали раневую камеру 
диаметром 12 мм. производили забор трансплантата слизистой полости рта диаметром 6 мм. после пре-
фабрикации трансплантат измельчали до фрагментов < 1 мм2. полученные микрографты с компонентами 
фибрин-тромбинового клея наносили на рану. На 45-е сутки сформировавшуюся площадку иссекали для 
гистологического исследования. В клинической части исследования 4 пациентам с рецидивными стрикту-
рами пенильного отдела уретры выполнены реконструктивные операции с формированием уретральной 
площадки с использованием микрографтов слизистой полости рта. Средняя протяжённость стриктур состав-
ляла 7,5 ± 1,2 см с участками выраженного сужения и облитерации просвета. На первом этапе лечения фор-
мировали уретральную площадку. подготовку ложа уретральной площадки и забор трансплантата слизистой 
полости рта осуществляли по стандартной методике. подготовку микрографтов слизистой полости рта и их 
имплантацию проводили на основе методики, разработанной в экспериментальной части исследования. 
через 6 месяцев выполняли тубуляризацию неоуретры. Результаты лечения оценивали каждые 3 месяца 
(урофлоуметрия, ультразвуковое исследование, рентгенография, PROM-USS) после завершающего этапа 
оперативного лечения. Медиана наблюдения составила 9 месяцев (3 – 18 месяцев).
Результаты. к 15-м суткам у 16 из 22 (72,7%) крыс наблюдались очаговые разрастания многослойного неоро-
говевающего эпителия. к 45-м суткам наблюдалось полное заживление раны в основном за счёт эпителия 
полости рта. площадь полученной площадки составила 78 ± 12 мм2. В клинической части исследования к 6-му 
месяцу после первого этапа лечения у всех больных (n = 4) сформировалась уретральная площадка, покрытая 
многослойным плоским неороговевающим эпителием полости рта без выраженных рубцовых деформаций, 
достаточная для формирования неоуретры. Всем пациентам выполнена тубуляризация уретры. после уда-
ления катетера у всех мужчин восстановилось самостоятельное мочеиспускание. через 9 месяцев (медиана 
наблюдения, n = 3) максимальная скорость мочеиспускания составила 22,7 ± 4,2 мл/с, объём остаточной 
мочи — 34,8 ± 2,2 мл, суммарный балл PROM-USS — 7,4 ± 1,2, сохраняется достаточный просвет уретры. Все 
пациенты отметили высокую удовлетворённость результатами лечения. 
Заключение. Микрографты слизистой полости рта хорошо приживаются при гетеротопической трансплан-
тации (72,7%) с формированием эпителиального пласта на поверхности раны по площади, превышающего 
исходную площадь всех микрографтов в 3 раза. первый клинический опыт использования микрографтов 
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слизистой полости рта показывает возможность применения данной технологии в реконструктивной хирургии 
уретры, особенно при «сложных» стриктурах уретры при дефиците пластического материала.
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Abstract
Introduction. Treatment of patients with complex urethral strictures is an actual problem of reconstructive urology. 
After multi-staged urethral surgery with multiple revisions the new reconstruction is limited by paucity of plastic 
material (for grafts and flaps). In-thing, new materials for urethral reconstruction (various auto, allo and xenografts) 
are still being developed in reconstructive urethral surgery.
Objective. To study the possibility of using oral mucosa micrografts to form the urethral plate in the multi-stage 
surgery for patients with extended urethral strictures.
Materials and methods. In the experimental study, male wistar rats (22 individuals) weighing 300 – 400 g underwent 
a full-thickness skin wound after intramuscular sedation. we used the wound chamber (12 mm diameter) to exclude 
the wound contraction. The oral mucosa graft was harvested (6 mm in diameter). After pre-fabrication, the graft 
was minced to fragments < 1 mm2. Micrografts with fibrin-thrombin glue were applied to the wound. By day 45, the 
epithelial plate was excised for histological examination. In the clinical study, 4 patients with recurrent penile urethral 
strictures were treated with staged urethroplasty with urethral plate formation using oral mucosa micrografts. The 
average length of the stricture was 7.5 ± 1.2 cm (with extremely narrow and obliteration sites). The urethral plate 
was formed as the first stage. The preparation of the graft bed and oral mucosa grafts harvesting was carried out 
according to the standard procedure. Micrografts preparation and implantation was carried out as in experimental 
part of this study. After 6 months, neourethra tubularization was performed. The patients were evaluated every 
3 months after the final stage of urethroplasty (uroflowmetry, ultrasound, X-ray, PROM-USS). The median follow-up 
was 9 months (3 – 18 months).
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Введение
лечение пациентов со стриктурами уре-

тры является актуальной проблемой рекон-
структивной урологии [1, 2, 3]. Внедрение 
в широкую практику трансплантатов слизи-
стой полости рта для замещения дефектов 
уретры значительно улучшило результаты 
лечения и качество жизни этой категории 
больных [4]. доступность, хорошая адапта-
ция к влажной среде и манипуляционные 
характеристики, а также низкая морбид-
ность донорских участков сделали в настоя-
щее время слизистую оболочку полости 
рта предпочтительным трансплантатом для 
реконструкции уретры [5, 6, 7, 8]. В связи 
с этим существенно изменились подходы 
к реконструкции протяжённых, множе-
ственных и рецидивных стриктур уретры, 
значительно снизив количество двухэтап-
ных пластических операций [6, 8].

Однако в практике любого уретрального 
хирурга встречаются больные с так называ-
емыми «сложными стриктурами», когда от-
сутствие в достаточном объёме доступных, 
здоровых, надёжных местных тканей для 
реконструкции уретры делает невозмож-
ным выполнение одноэтапного оператив-

ного лечения [9, 10]. Это, как правило, на-
блюдается у пациентов с множественными 
неудачными реконструкциями в анамне-
зе, особенно после коррекции гипоспадии 
и при лихен-склерозе. применение транс-
плантата слизистой полости рта в каче-
стве материала для создания уретральной 
площадки также доминирует над другими 
методиками. Однако запланированные 
двухэтапные пластики зачастую превра-
щаются в многоэтапные с бесконечной че-
редой ревизионных или корректирующих 
операций. по литературным данным, от 26 
до 50% больных со «сложными стриктура-
ми» требуют проведения дополнительных 
корректирующих этапов [11, 12]. Наиболее 
частой причиной этого является контрак-
тура трансплантата слизистой полости рта 
(более 22%) [13].

после неоднократных операций воз-
можности повторного использования ау-
тологичных трансплантатов (лоскутов) не-
редко бывают ограничены. Это заставляет 
реконструктивных хирургов искать новые 
источники пластического материала (раз-
личные ауто-, алло- и ксенотрансплантаты, 
синтетические материалы). В последнее 

Results. On day 15, in the experimental study, in 16 of 22 (72.7%) rats, the wound chambers had focal growth of 
the oral mucosa epithelium. On day 45, the wounds healed completely healed with oral mucosa. The final area of 
the plate was 78 ± 12 mm2. In the clinical study, 6 months after the first stage, all patients (n = 4) had a urethral 
plate covered with an oral mucosa epithelium without scar formation and sufficient for neurethra tubularization. 
All patients underwent urethral tubularization. After catheter removal, all men urinated. After 9 months (median 
follow-up, n = 3), the Qmax was 22.7 ± 4.2 ml/s, the post-void residual urine was 34.8 ± 2.2 ml, the total PROM-USS 
score was 7.4 ± 1.2, urethral lumen is preserved. All patients showed high satisfaction with the treatment.
Conclusion. The oral mucosa micrografts showed good take in heterotopic transplantation (72.7%) with the formation 
of an epithelial layer on the wound surface. The final mucosal plate area 3 times exceeded the initial micrografts 
area. This initial clinical experience of using oral mucosa micrografts shows the new possibility of this technology in 
reconstructive urethral surgery, especially in patients with complex urethral strictures.

Keywords: urethral stricture; urethral replacement plastic surgery; oral mucosa; micrografts
Abbreviations: EuroQoL questionnaire (EQ-5D); Patient-Reported Outcome Measure for Urethral 
Stricture Surgery questionnaire (PROM-USS)
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время в таких ситуациях всё чаще пытаются 
использовать различные тканеинженерные 
конструкции [14, 15]. Однако эффективность 
использования этих материалов в рекон-
структивной хирургии уретры на данном 
этапе оставляет желать лучшего. кроме 
того, в настоящее время применение тка-
неинженерных конструкций с использова-
нием клеточных технологий в клинической 
практике ограничено законодательно [16], 
но основными факторами, сдерживающими 
развитие данного направления и внедре-
ние его в клиническую практику, является 
трудоёмкость и высокая стоимость техно-
логий [14].

Альтернативную методику предложил 
c.P. Meek et al., который в 1958 году выдви-
нул теорию о краевой регенерации тканей, 
продемонстрировав возможность быстрого 
заживления обширных кожных поражений 
при использовании большого количества 
микротрансплантатов кожи (микрографтов) 
размером менее 1 – 2 мм2, существенно 
меньшей суммарной площади по сравне-
нию с площадью раны [17]. В настоящее 
время микрографты успешно применяются 
в комбустиологии, дерматологии, стомато-
логии, ортопедии, лечении хронических 
ран различной этиологии [18, 19, 20, 21, 22, 
23, 24]. В реконструктивной урологии дан-
ный подход к замещению дефектов нижних 
мочевыводящих путей опробован лишь 
в эксперименте [25, 26, 27, 28].

Цель исследования: изучить возможность 
применения микрографтов слизистой по-
лости рта для формирования уретральной 
площадки при многоэтапном лечении 
больных с протяжёнными стриктурами 
уретры.

Материалы и методы
исследование, одобренное локальным 

независимым комитетом по этике ГБУЗ МО 
МОНики им. М.Ф. Владимирского (прото-
кол № 8 от 13.06.2019), состояло из двух ча-
стей — экспериментальной и клинической. 
В первой части исследования оценивали 
возможность приживления микрографтов 
слизистой полости рта и формирования 
эпителиальной площадки при гетерото-
пической трансплантации в условиях экс-
периментальной модели.

Экспериментальная часть исследования. 
Эксперимент выполняли в соответствии 
с этическими нормами обращения с живот-

ными, принятыми Европейской конвенцией 
по защите позвоночных животных, исполь-
зуемых для исследовательских и иных науч-
ных целей, Федерацией европейских ассо-
циаций по науке о лабораторных животных 
и Международным советом по науке о лабо-
раторных животных. использовали 22 сам-
ца крыс wistar массой 300 – 400 г (питомник 
ФГБУН НцБМТ ФМБА, Россия). животных со-
держали в условиях вивария на свободном 
пищевом режиме, включали в эксперимент 
после акклиматизации сроком в 14 дней. 
после в/м седации раствором тилетамина 
и золазепама — «Zoletil»® 100 («Virbac» S.A., 
carros, France) в дозе 20 мг/кг с добавле-
нием ксилазина — «ксила»® (Interchemie 
werken «De Adelaar» BV, castenray, The 
Netherlands) в дозе 4 мг/кг в асептических 
условиях на холке животных выполняли 
полнослойную кожную рану диаметром 15 
мм, дно раны — фасция m. carnosus. для 
поддержания влажной среды, ограничения 
контракции раны и заживления кожным 
эпителием использовали раневую камеру 
по методике, описанной k. Nuutila et al. [29]. 
камеры изготавливали из биосовместимо-
го фотополимера Med 610 («Stratasys Ltd.», 
Rehovot, Israel) методом 3D-печати (ООО 
«иТк Эндопринт», Москва, РФ). Внутренний 
диаметр камеры составлял 12 мм. камеру 
фиксировали ко дну раны и краям кожи 
узловыми швами Prolene 2/0 («Ethicon» Inc., 
Johnson & Johnson company, cincinnati, OH, 
USA) (рис. 1).

после этого производили забор слизи-
стой в полости рта. полость рта крысы об-
рабатывали водным раствором хлоргек-
седина. после гидропрепаровки — 0,25% 
раствором прокаина — «Novocaine» (ООО 
«Гротекс», Санкт-петербург, РФ) перфора-
тором Dermal Punch («Miltex» Inc., york, PA, 
USA) забирали участок слизистой полости 
рта диаметром 6 мм (соотношение площа-
ди трансплантата к площади внутри ране-
вой камеры составило 1:4). Рану во рту не 
ушивали (рис. 2).

Трансплантат промывали в растворе 
антибиотиков, содержащем Гентамицин 
100 мг/л (ОАО «дальхимфарм», хабаровск, 
РФ) и Ванкомицин 1000 мг/л (АО «Фарм-
Синтез», Санкт-петербург, РФ), очищали 
от подлежащего жира и механически из-
мельчали в 1 мл раствора антибиотиков до 
фрагментов < 1 – 2 мм в стерильной чашке 
петри (рис. 3). после измельчения избы-
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ток растворов удаляли. полученные ми-
крографты разделяли на две равные части 
и в разных пробирках смешивали с компо-
нентами фибрин-тромбинового медицин-
ского хирургического клея «криофит» (ООО 
«плазма-ФТк», Зеленоград, Москва, РФ). 
Затем поочерёдно вносили компоненты 
клея со взвешенными в них микрографтами 
в рану (рис. 4).

В послеоперационном периоде жи-
вотным проводили антибактериальную 
терапию — 10% раствор Энрофлоксоцина 

(«ALPOVET» Ltd., Сyprus) 1 мг/кг в/м в тече-
ние 7 дней. перевязки под в/м седацией 
осуществляли 1 раз в 3 дня. при каждой 
перевязке проводили визуальную оцен-
ку раны — общего состояния, количества 
и характера экссудата, состояния микро-
графтов. Раневую камеру сохраняли мак-
симально долго. при прорезывании более 
половины кожных швов раневую камеру 
удаляли. после удаления кольца (и далее на 
каждой перевязке) фиксировали размеры 
раны линейкой. На 15-е и 30-е сутки про-

Рисунок 1. Раневая камера фиксирована к полнослойной кожной ране на спине крысы (А, В)
Figure 1. Wound chamber is placed transcutaneously on the dorsum of a rat (А, В)

Рисунок 2. Забор слизистой полости рта
Figure 2. Oral mucosa graft harvesting

Рисунок 3. Микрографты слизистой полости рта
Figure 3. Oral mucosa micrografs
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водили панч-биопсию из участков раны. 
животных выводили из эксперимента на 
45-е сутки избыточным введением препа-
ратов для наркоза. измеряли площадь эпи-
телизированной площадки. иссекали всю 
раневую поверхность с прилежащей кожей 
единым блоком. Образцы тканей фиксиро-
вали в 10% нейтральном буферном раство-
ре формалина, далее готовили серийные 
срезы по стандартному протоколу. Выпол-
няли окраску 5 мкм срезов гематоксилином 
и эозином. при гистологическом исследо-
вании оценивали степень воспалительной 
реакции, формирование сосудистой сети, 
формирование грануляционной ткани, 
приживление микрофагов, площадь раз-
растания эпителия, его зрелость. Гистоло-
гические изображения были получены с по-
мощью программного обеспечения Leica 
Application Suite для светового микроскопа 
Leica OFc450c («Leica Microsystems» GmbH, 
wetzlar, Germany). 

клиническая часть исследования. 
В клинической части исследования после 
подписания информированного согла-
сия четырём пациентам с протяжёнными 
стриктурами уретры выполнены рекон-
структивные операции с формированием 
уретральной площадки и использованием 
микрографтов слизистой полости рта. 

У всех мужчин стриктуры локализова-

лись в пенильном отделе и являлись реци-
дивными. Средняя протяжённость стриктур 
составляла 7,5 ± 1,2 см. У одного из пациен-
тов пенильная уретра была стенозирована 
на всём протяжении до меатуса. У трёх из 
четырёх были участки облитерации про-
света, у одного — протяжённо выраженное 
сужение (< 2 мм) (рис. 5).

На момент начала лечения у всех боль-
ных отсутствовало самостоятельное мочеи-
спускание, длительность пребывания ци-
стостомы — от 6 до 12 месяцев. при оценке 
качества жизни при помощи опросника 
EuroQoL questionnaire (EQ-5D) у всех па-
циентов отмечено выраженное снижение 
показателей до 0,64 ± 0,05 (максимальное 
значение данного показателя равно 1). 
Оценку симптомов с использованием опро-
сника Patient-Reported Outcome Measure 
for Urethral Stricture Surgery questionnaire 
(PROM-USS) перед операцией не проводи-
ли в связи с отсутствием самостоятельного 
мочеиспускания.

У всех больных на первом этапе лече-
ния формировали уретральную площадку 
с использованием микрографтов слизистой 
полости рта на основе методики, разра-
ботанной в экспериментальной части ис-
следования. под общим обезболиванием 
выделяли пенильный отдел уретры на всём 
протяжении, просвет уретры вскрывали до 

Рисунок 4. Микрографты слизистой полости рта 
с фибрин-тромбиновым клеем в ране
Figure 4. Oral mucosa micrografts with fibrin-thrombin 
glue in the wound

Рисунок 5. Восходящая уретрограмма: протяжён-
ная стриктура пенильного отдела уретры
Figure 5. Retrograde urethrography: penile urethral 
stricture
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неизмененной стенки в обоих направлени-
ях. после ревизии и иссечения изменённой 
уретры со склерозированным спонгиозным 
телом формировали наружные отверстия 
уретростом (проксимального и дистально-
го сегментов уретры). кожу полового чле-
на с фасцией Бака фиксировали, отступая 
1,5 – 2 см от средней линии с каждой сто-

роны, формируя таким образом границы 
ложа для трансплантации микрографтов 
слизистой полости рта. Забор трансплан-
тата слизистой полости рта осуществляли 
по стандартной методике. Расчёт его пло-
щади проводили на основании измерений 
сформированного ложа (в соотношении 
1:4). дальнейшую подготовку микрографтов 
и их имплантацию проводили по методике, 
описанной выше (рис. 6).

В послеоперационном периоде поддер-
живали поверхность раны во влажном со-
стоянии. через 6 месяцев после оценки со-
стояния площадки выполняли второй этап 
пластики уретры — тубуляризацию. при 
этом выполняли панч-биопсию уретраль-
ной площадки перфоратором Dermal Punch 
(«Miltex Inc.», york, PA, USA) диаметром 1 мм 
с последующим гистологическим исследо-
ванием. при тубуляризации уретры, если 
ширина уретральной площадки составля-
ла менее 2,5 см, делали дополнительную 
аугментирующую вентральную вставку из 
трансплантата слизистой полости рта по 
методике onlay. Результаты лечения оцени-
вали каждые 3 месяца (УФМ, УЗи мочевого 
пузыря с определением остаточной мочи, 
уретрография, оценка симптомов при по-
мощи опросника PROM-USS) после завер-
шающего этапа оперативного лечения. 
Медиана наблюдения составила 9 (3 – 18) 
месяцев.

Рисунок 6. первый этап уретропластики: формиро-
вание уретральной площадки
Figure 6. Staged urethroplasty: stage 1 — urethral plate 
formation 

Рисунок 7. 15-е сутки наблюдения: А — рана с очагами эпителизации; В — очаговые разрастания много-
слойного плоского неороговевающего эпителия полости рта (гематоксилин-эозин, ув. ×200)
Figure 7. Follow-up day 15: A — type of wound: epithelialization sites; B — focal growths non-keratinized stratified 
squamous epithelium (hematoxylin-eosin, magn. ×200)
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Методы статистического анализа. Ста-
тистическую обработку данных проводили 
с помощью пакета программ IBM® SPSS 
Statistics 26 («SPSS: An IBM company», IBM 
SPSS corp., Armonk, Ny, USA). для выявления 
различий значений показателей использо-

вали непараметрический критерий Mann-
whitney. при проверке гипотез использован 
уровень значимости — p < 0,05.

Результаты
В ходе экспериментальной части ни одно 

животное не исключено из исследования 
ранее запланированных сроков. У большей 
части животных (18 из 22) к 21-м суткам экс-
перимента швы, фиксирующие раневую 
камеру, прорезались, в связи с чем камера 
была удалена. Наблюдение за этими жи-
вотными было продолжено согласно про-
токолу до 45 суток. 

к 15-м суткам у 16 из 22 (72,7%) крыс на-
блюдались очаговые разрастания много-
слойного неороговевающего эпителия (рис. 
7А). Активно гранулирующая поверхность 
раны покрыта множеством округлых оча-
гов эпителизации из микрографтов, не сли-
вающихся в единый эпителиальный пласт 
(рис. 7В).

У части животных (n = 5) с 7-х суток по-
верхность раны была покрыта фибринозно-
гнойными наложениями, под которыми 
также наблюдалась эпителизация много-
слойным неороговевающим эпителием.

к 30-м суткам имела место эпителизация 
раны многослойным плоским неорогове-
вающим эпителием (эпителий полости рта) 
у 15 из 22 (68,2%) крыс (рис. 8). при этом 
ещё у 2 (9,1%) животных наблюдалось фор-

Рисунок 9. 45-е сутки наблюдения: А — эпителиальная площадка, покрытая эпителием полости рта; В — 
многослойный плоский неороговевающий эпителий полости рта, окраска (гематоксилин-эозин, ув. ×100) 
Figure 9. Follow-up day 45: А — wound epithelialization by oral mucosa. В — non-keratinized stratified squamous epi-
thelium (hematoxylin-eosin, magn. ×100)

Рисунок 8. 30-е сутки наблюдения: формирование 
эпителиального слоя многослойного плоского нео-
роговевающего эпителия полости рта под налетом 
фибрина (гематоксилин-эозин, ув. ×200)
Figure 8. Follow-up day 30: formation nonkeratinized 
stratified squamous epithelial layer under a fibrin coating 
(hematoxylin-eosin, magn. ×200)
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мирование в толще грануляционной ткани 
раны эпителиальных микрокист, выстлан-
ных тем же многослойным плоским эпите-
лием и содержащих кератозные массы.

к 45-м суткам наблюдалось полное за-
живление раны с эпителизацией за счёт 
эпителия полости рта с очаговым гиперпа-
ракератозом. Однако базальная пластинка 
эпителия на данном этапе достоверно не 
определялась. площадь полученной пло-
щадки из эпителия полости рта составила 
78 ± 12 мм2, что в среднем в 3 раза больше 
площади исходного трансплантата (рис. 9).

Результаты клинической части исследо-
вания получены при динамическом наблю-
дении за пациентами после первого и вто-
рого этапов операции. к 4 – 6-му месяцу 
у всех мужчин сформировалась уретральная 
площадка без выраженных рубцовых изме-
нений (рис. 10). по данным гистологическо-
го заключения определяется многослойный 
плоский неороговевающий эпителий с яв-
лениями гиперпаракератоза и сформиро-
ванной собственной пластинкой. 

Всем пациентам выполнена тубуляри-
зация уретры. У двоих пациентов в связи 
с трудностями мобилизации краёв площад-
ки для тубуляризации использовали допол-
нительный трансплантат слизистой полости 
рта шириной 1 см, фиксированный к краям 
площадки вентрально. дополнительно ли-

ния швов укрыта лоскутом tunica dartos.
после удаления катетера (через 21 день 

после операции) у всех мужчин восстано-
вилось самостоятельное мочеиспускание 
удовлетворительной струей. Максималь-
ная скорость мочеиспускания составила 
22,7 ± 4,2 мл/с (через 9 месяцев после опе-
рации, n = 3) и далее на протяжении всего 
срока наблюдения существенно не изме-
нялась. Средний объём остаточной мочи 

Рисунок 10. 6 месяцев после первого этапа уретропластики: А — уретральная площадка; В — многослойный 
плоский неороговевающий эпителий полости рта (гематоксилин-эозин, ув. ×200)
Figure 10. Six months after the stage 1 of urethroplasty: А — urethral plate; В — non-keratinized stratified squamous 
epithelium (hematoxylin-eosin, magn. ×200)

Рисунок 11. Восходящая уретрограмма через 6 ме-
сяцев после тубуляризации неоуретры
Figure 11. Retrograde urethrography 6 months after 
neourethra tubularization
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после операции составил 34,8 ± 2,2 мл, при 
дальнейшем наблюдении этот показатель 
варьировал в пределах от 26,5 ± 5,3 мл до 
43,8 ± 4,2 мл (p > 0,05 между точками). У всех 
больных по данным уретрографии сохраня-
ется адекватный просвет уретры (рис. 11).

при анализе результатов анкетирова-
ния мужчин опросником PROM-USS через 
6 месяцев после оперативного лечения сум-
марный балл оценки симптомов составил 
7,4 ± 1,2. при оценке качества жизни опро-
сником EQ-5D выявлено значительное уве-
личение данных показателей с 0,64 ± 0,0 до 
0,79 ± 0,2 (p < 0,05). Все пациенты отметили 
высокую удовлетворённость результатами 
лечения.

Обсуждение
проблема дефицита пластического ма-

териала не нова для реконструктивных хи-
рургов различных специальностей. Одним 
из решений данной проблемы является 
использование микрографтов, применение 
которых значительно снижает потребность 
в донорском материале и сокращает сроки 
эпителизации раны [17]. В реконструктив-
ной урологии опубликован ряд эксперимен-
тальных исследований с использованием 
микрографтов (слизистая мочевого пузыря, 
кожа и слизистая полости рта) для восста-
новления нижних мочевых путей [25, 26, 27, 
28]. Несмотря на то, что переходноклеточ-
ный эпителий мочевого пузыря является 
родственным эпителию уретры, получе-
ние трансплантатов мочевого пузыря со-
пряжено со значительной морбидностью. 
В то же время в реконструктивной урологии 
давно и с большим успехом используют 
трансплантаты слизистой полости рта вви-
ду хорошей доступности и относительно 
низкой морбидности забора [5, 8, 30]. В на-
шей работе по этим причинам мы также 
предпочли использовать микрографты сли-
зистой полости рта. Учитывая малые раз-
меры, фиксацию их к ложу осуществляли 
с использованием фибрин-тромбинового 
хирургического клея.

В данном исследовании впервые по-
казана возможность формирования из 
микрографтов эпителиальной площадки, 
выстланной эпителием слизистой полости 
рта, превышающей в 3 – 4 раза площадь ис-
пользованной для этого ткани. применение 
раневой камеры позволило существенно 
сократить влияние контракции раны (осо-

бенно в первые две недели после транс-
плантации) и в последующем использовать 
экспериментальные результаты при разра-
ботке новой технологии лечения пациентов 
с протяженными стриктурами уретры. В кли-
нической части исследования приведены 
четыре первых в клинической практике слу-
чая применения микрографтов слизистой 
полости рта с фибрин-тромбиновым клеем 
для формирования уретральной площадки 
при многоэтапном лечении таких больных. 
В этой пилотной серии получены весьма об-
надёживающие результаты. к 6-му месяцу 
формируется зрелая уретральная площадка 
без выраженных рубцовых деформаций 
и необходимых размеров, достаточных для 
последующей тубуляризации неоуретры. 
В настоящее время ещё рано говорить об 
эффективности представленной методики 
ввиду малой выборки пациентов и корот-
ких сроков наблюдения. Среди возможных 
её преимуществ необходимо отметить бе-
режливое использование слизистой поло-
сти рта при реконструктивных операциях 
на уретре, сокращение количества этапов 
лечения в связи отсутствием выраженной 
рубцовой деформации эпителиальной пло-
щадки и неоуретры. Всё это должно приве-
сти к большей удовлетворенности пациен-
та и врача результатами лечения. 

В настоящее время активно разрабаты-
ваются различные тканеинженерные кон-
струкции для замещения рубцовоизменен-
ной уретры. как правило, все они состоят 
из той или иной матрицы и кератиноцитов, 
наработанных из первичной культуры кле-
ток эпителия полости рта пациента in vitro 
(сами по себе или в виде эпителиальных 
сфероидов) [31]. предлагаемая технология 
с использованием микрографтов по своей 
сути является аналогом такой тканеинже-
нерной конструкции, созданной без при-
менения клеточных технологий, а значит 
и без присущих им недостатков (дороговиз-
на реактивов и оборудования для культиви-
рования in vitro, законодательное ограниче-
ние клинического применения и т.д.). 

Таким образом, новый подход к приме-
нению слизистой полости рта в реконструк-
тивной хирургии уретры с использованием 
микрографтов является перспективным для 
клинического изучения, отличается отно-
сительной простотой и возможностью осу-
ществления в условиях стандартной опера-
ционной.
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Заключение
по данным экспериментального этапа 

исследований микрографты слизистой по-
лости рта, адекватно приживаются при ге-
теротопической трансплантации в условиях 
влажной раны (в 72,7%). к 21-му дню по-
сле трансплантации они способны создать 
единый эпителиальной пласт на поверх-
ности раны, по площади превышающий 
в 3–4 раза суммарную площадь микрограф-
тов. Однако базальная пластинка эпителия 
к этому времени ещё не сформирована, что 
теоретически ограничивает возможность 
тубуляризации на этих сроках. 

первый клинический опыт использова-
ния микрографтов слизистой полости рта 
показывает возможности применения дан-
ной технологии в реконструктивной хирур-

гии уретры, особенно при «сложных» стрик-
турах уретры и при дефиците пластического 
материала. Наши результаты показывают, 
что у двух больных из четырёх, вошедших 
в исследование, эта методика позволила 
сформировать уретральную площадку 
необходимых размеров без выраженных 
рубцовых деформаций, достаточную для 
последующего формирования уретры. при 
этом возможно использовать значительно 
меньшие по общей площади транспланта-
ты слизистой полости рта. Окончательные 
выводы об эффективности данного подхо-
да делать рано. предстоит оценить его на 
достаточном материале, при длительных 
сроках наблюдения и в различных клини-
ческих ситуациях.
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