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组织工程支架材料在泌尿系统损伤修复中的应用 

何  岩，朱  峰，刘  沛，张建春 

Application of tissue-engineered scaffolds in the repair of urinary system injury 

He Yan, Zhu Feng, Liu Pei, Zhang Jian-chun 

Abstract 

BACKGROUND: Urological tissue engineering technology has brought a new hope for microinvasive repair and functional 

reconstruction of urinary tract tissues and organs. In recent years, many studies addressing tissue-engineered scaffolds for the 

urinary system and tissue-engineered tissues such as the kidney, ureter, bladder, and urethra have been reported. 

OBJECTIVE: To summarize the application of tissue-engineered scaffolds in the repair of urinary system injuries.  

METHODS: A computer-based search of Wanfang databases (http://med.wanfangdata.com.cn/) from January 1998 to 

December 2010 was performed by using keywords “ureter, bladder, urethra, scaffold materials, tissue engineering”. Papers 

addressing preparation of biomaterial scaffolds for the urinary system and tissue-engineered scaffolds for repair of urinary 

system injuries were included. Repetitive and old papers were excluded. Finally, 41 articles were included in result analysis.  

RESULTS AND CONCLUSION: Recently, there is a rapid progress in tissue-engineered scaffold materials for the urinary 

system, including natural extracellular matrix, such as collagen, proteoglycan, glycoprotein, etc.; extracellular matrix derivatives, 

such as extracellular matrix of the bladder, urethra, extracellular matrix, small intestine Lower, etc.; synthetic polymers, such as 

polyglycolic acid, polylactic acid and so on. These kinds of materials have a similar network structure, biomechanical properties, 

and part of active factors to human body. It is beneficial for epithelial cells and smooth muscle cells to play a physiological 

function if the cells growth on these kinds of scaffolds. The urological tissue engineering technology, currently, is at a critical 

stage from basic studies to clinical applications. 
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摘要 

背景：泌尿外科组织工程技术为泌尿道组织、器官的微创修复和功能重建带来了新的希望。近年来，有关泌尿系组织工程

支架材料的研究以及组织工程化组织如肾脏、输尿管、膀胱、尿道等的实验和临床研究报道层出不穷。 

目的：总结近年组织工程支架材料在泌尿系统损伤修复中的应用情况。 

方法：由作者应用计算机检索万方数据库(http://med.wanfangdata.com.cn/)，检索时限 1998-01/2010-12。检索关键词：

输尿管；膀胱；尿道；支架材料；组织工程。纳入标准：①泌尿系组织工程所用生物支架材料制备方面的文章。②组织工

程支架材料修复泌尿系统损伤方面的文章。排除标准：重复研究或较陈旧文献。根据纳入排除标准共保留相关文献 41篇。 

结果与结论：近年来，泌尿系组织工程支架材料的研究较为迅速，主要有天然细胞外基质，如胶原、蛋白多糖、糖蛋白等；

细胞外基质衍生物，如膀胱细胞外基质、尿道细胞外基质、小肠黏膜下层等；合成聚合物，如聚羟基乙酸、聚乳酸等。这

类材料具有最接近人体的网架结构、生物力学性能、部分活性因子，与上皮细胞和平滑肌细胞共同培养，有利于细胞黏附

生长发挥生理功能。目前泌尿外科组织工程技术正处于从基础研究向临床应用转化的关键阶段。 

关键词：输尿管；膀胱；尿道；支架材料；组织工程 
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0  引言 

 

泌尿外科组织工程技术为泌尿道的组织、器

官微创修复和功能重建带来了新的希望。近年

来，有关泌尿系组织工程的种子细胞和支架材料

的研究以及组织工程化组织如肾脏、输尿管、膀

胱、尿道等的实验和临床研究报道层出不穷。组

织工程支架材料是组织工程学研究的重要内容

之一。理想的组织工程支架材料必须具有良好的

生物相容性，而且适合种子细胞在支架上黏附、

生长。本文就泌尿外科组织工程技术中支架材

料、组织构建以及临床应用等方面作一介绍。 

 

1  资料和方法 

 

1.1  入选标准  纳入标准：①泌尿系组织工程

所用生物支架制备方面的文章。②组织工程支

架材料修复泌尿系统损伤方面的文章。排除标

准：重复研究或较陈旧文献。 

1.2  资料提取策略  由第一作者应用计算机

检索万方数据库 (http://med.wanfangdata. 

com.cn/)，检索时限1998-01/ 2010-12。检索

关键词：输尿管；膀胱；尿道；支架材料；组
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织工程。对资料进行初审，并查看每篇文献后的引文。 

1.3  对纳入文献的评价  文献类型主要为动物实验研

究，病例分析及综述文献。根据纳入排除标准共保留

相关文献41篇。 

 

2  结果 

 

2.1  组织工程支架材料在输尿管修复中的应用  输尿管组织

工程支架材料主要包括可降解的人工合成高分子材料和

天然的脱细胞基质两大类。 

人工合成高分子材料：由长春应用化学研究所生物医用

高分子材料中心制备的己内酯/环氧乙烷(PCL-EO) 在体

内外降解缓慢，吸收时间较长，埋植体内初期组织有炎性

反应，此后，炎性反应减轻，是临床工作中有希望的输尿

管替代材料，可以作为输尿管再生支架，在可吸收支架管

周围将形成新的具有原来输尿管形态和功能的输尿管，达

到修复和重建的目的
[1-2]
。由中科院长春应用化学研究所

医用高分子材料中心制备的嵌段聚合物丙交酯/乙交酯共

聚物PLGA(80∶20)材料体内、体外降解趋势相同，体内

降解速度略快于体外，降解排泄过程中未造成局部梗阻；

支架置入后的炎症反应是可恢复的，伴随材料降解并随尿

流排出体外，输尿管局部炎症消退，逐渐恢复正常，同样

适用于制备输尿管支架
[3-4]
。迄今为止，以聚乳酸为主要

材料的可降解输尿管支架仍未有直接应用于临床的报道，

大多数研究仍然停留于动物试验阶段，王炜等
[5]
比较可降

解材料消旋聚乳酸输尿管支架和聚氨甲酸乙酯支架在家

犬输尿管内的组织病理学变化。结果表明消旋聚乳酸支架

和聚氨甲酸乙酯支架引起的输尿管组织病理学变化并无

明显差别，但相对而言消旋聚乳酸的组织相容性稍好于聚

氨甲酸乙酯。 

脱细胞基质：近年来，脱细胞基质因其较强的细胞亲

和性和生物活性而成为当今构建组织工程输尿管的主要

支架材料
[6-7]
。有学者利用组织工程学材料同种异体脱细

胞输尿管细胞外基质作为输尿管替代材料进行动物实验，

取得满意效果
[8]
。1999年，刘流等

[9]
报告了用兔的输尿管

细胞外基质替代输尿管取得了令人满意的结果，他们还将

异体输尿管细胞外基质支架用于替代一位44岁男性患者

输尿管并获得成功。李文华等
[10]
用北京清源伟业生物组织

工程科技有限公司提供的组织工程学材料——同种异体

脱细胞输尿管细胞外基质作为输尿管替代材料治疗输尿

管长段狭窄4例，修补后的输尿管愈合良好，其为机体提

供了良好的供宿主细胞“爬行替代”的框架，在修补后可

有效与宿主组织融合。但是，细胞外基质输尿管存在不同

来源、生理性质不稳定的蛋白质和外来胶原，易诱发免疫

反应，且制作细胞外基质输尿管需要大量的同种异体输尿

管，不利于大量推广和生产。蒋文功等
[11]
取兔的腹主动脉

制备血管细胞外基质，探讨血管细胞外基质在修复输尿管

缺损中释放血管内皮生长因子增强血管化的作用，体外实

验显示血管细胞外基质在PBS孵育液中血管内皮生长因

子含量峰值为(124.10±1.42) ng/L，对内皮细胞有促进增

殖作用。体内移植修复试验显示术后16周血管细胞外基质

修复区已接近正常输尿管组织结构。结果初步表明血管细

胞外基质作为生物支架材料，在降解的同时能释放血管内

皮生长因子刺激血管再生，有可能成为一种理想的输尿管

重建材料。沈海波等
[12]
采用胰酶和十二烷基硫酸钠制备的

颈动脉血管无细胞基质材料无细胞残留，具有一定的韧性

和牵张性，种植于其中的种子细胞具备一定的生长能力。 

2.2  组织工程支架材料在膀胱修复中的应用  组织工程膀胱

修复重建需要首先在体外构建出类似膀胱壁的复层结构。

目前采用的支架材料主要包括化学合成多聚物和天然生

物材料两大类，两者都可以在宿主体内逐步得到降解。不

同的支架材料由于硬度、弹性、孔隙率、降解时间等物理

特性的差异，对种子细胞黏附、支持以及膀胱组织的再生

具有不同的作用。因此，选择一种合适的支架材料在膀胱

组织工程修复中具有重要作用。 

化学合成多聚物：聚羟基乙酸、聚乳酸、乳酸和乙醇酸

共聚物由于具有良好的孔隙率，能够适合种子细胞在其表

面和内部黏附并三维生长。卢慕峻等
[13]
采用聚羟基乙酸作

为支架材料并复合膀胱平滑肌细胞和尿路上皮细胞，可以

体外构建出类似复层膀胱壁结构。细胞材料复合物体外培

养1周左右较适合进行体内回植修复。新型生物可降解材料

聚羟基丁酯不仅具有与一般化学合成高分子材料相似的性

质，而且还有一般合成高分子材料没有的性质如：生物可

降解性、生物相容性、压电性、光学活性、无毒性、无刺

激性、无免疫原性等特殊性质。戴旻等
[14]
将清华大学自行

研制的人工生物可降解材料聚羟基丁酯与膀胱平滑肌细胞

共培养，倒置显微镜和扫描电镜观察表明聚羟基丁酯对细

胞贴壁时间和细胞的形态无影响。平滑肌细胞易于在聚羟

基丁酯上黏附，生长增殖情况良好，符合膀胱平滑肌细胞

的生长规律，细胞未见凋亡和分化，聚羟基丁酯具有良好

的细胞相容性。由中国科学院化学所研制的聚乳酸-聚羟乙

酸泡沫材料具有较好的生物相容性和生物降解性，孔隙率

较高，孔径大小适合细胞长入，孔度均匀，体内完全降解

时间在2个月左右。侯卫平等
[15]
将上皮细胞和平滑肌细胞接

种到聚乳酸-聚羟乙酸材料的内外表面，将其植入到裸鼠体

内可进行人造膀胱组织的初步构建与培育。 

天然生物材料： 

膀胱无细胞基质：脱细胞膀胱黏膜下层是一种天然的

细胞外基质生物材料，主要由Ⅰ、Ⅲ型纤维胶原蛋白构成，

是一种理想的生物支架材料。任鹏程等
[16]
将正常猪的膀胱

用低渗、80 ℃反复冻融、DNase和RNase混合液消化和

NaOH裂解连续方法制备脱细胞膀胱黏膜下层，结构保存

完好，有良好的组织相容性，可能成为组织工程修复的替

代材料。徐国锋等
[17]
采用叠氮钠、DNase、PBS反复振
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荡洗涤膀胱组织，形成膀胱无细胞基质。将膀胱平滑肌细

胞、移行上皮细胞与膀胱无细胞外基质共培养3个月、6

个月均见替代处完整的移行上皮细胞覆盖于腔面，其下膀

胱肌层形成，均排列良好，与正常膀胱组织无明显区别。

袁铭等
[18]
从无细胞基质移植物的生物力学参数入手，证明

无细胞基质膀胱与天然组织的生物力学特性一致或接近。

韩平等
[19]
联合应用渗透溶液法-酶消化法-去垢剂洗涤法

制备兔膀胱细胞外基质，完全除去组织中的细胞成分，同

时保留了细胞外基质的纤维网状结构，具有良好的细胞相

容性和组织相容性，可以作为组织工程泌尿道修复重建的

支架材料。 

小肠黏膜下层：小肠黏膜下层是一种新型的脱细胞基

质材料。它来源于猪小肠，价格低廉；经脱细胞处理能完

全去除原组织中带抗原的细胞成分，免疫原性低，用于移

植不会引起免疫介导的炎性反应，在跨种交叉移植实验中

表现为无免疫原性；同时小肠黏膜下层保留了天然的胶

原纤维网状结构(主要由Ⅰ，Ⅲ型纤维胶原蛋白构成)，

并含有成纤维细胞生长因子2、转化生长因子8及血管内

皮生长因子等多种促组织再生和创面愈合的功能性生

长因子
[20-21]
。小肠黏膜下层的上述结构和功能特点使其在

组织工程研究中得到了广泛的应用
[22-23]
。罗静聪等

[24]
成功

制备了小肠黏膜下层，组织学检测证实无细胞残留，经

MTT法和流式细胞仪检测显示小肠黏膜下层无细胞毒性。

韩平等
[25]
证明小肠黏膜下层支持膀胱平滑肌细胞黏附和

生长，这与小肠黏膜下层特殊的三维支架结构以及所含的

功能因子有关，可为构建组织工程膀胱平滑肌组织提供良

好支架。 

脱细胞羊膜：羊膜是一种天然高分子生物材料，来源

广泛，不违背伦理。王振显等
[26-27]
采用化学去污剂和酶消

化的方法去除新鲜羊膜中的细胞成分，保留细胞外基质，

制备人脱细胞羊膜，用其作为膀胱移植物进行膀胱修补吸

收降解迅速，负载骨髓间充质干细胞或血管平滑肌细胞后

构建的组织工程膀胱是理想的替代修补材料。 

2.3  组织工程支架材料在尿道修复中的应用  尿道修复材料

包括自体组织材料、人工合成材料、去细胞基质移植物等。

选择合适的支架材料对尿道组织再生是非常重要的。 

人工合成材料：生物可降解材料聚β-羟基丁酸酯无细

胞毒性，多种细胞在其上生长良好。葛名欢等
[28]
研究表明

生物可降解材料聚β-羟基丁酸酯与作为种子细胞之一平

滑肌细胞具有良好的生物相容性，但与关键的种子细胞移

行上皮细胞的生物相容性不甚理想。崔苏萍等
[29]
研究表明

南昌大学材料科学与工程学院制备的(对苯二甲酸丁二醇

酯-co-聚乙二醇-co-低聚乳酸)三元共聚酯(PBTEOLA)

材料组织相容性良好，降解时间适宜，适用于制备泌尿系

支架，可进一步研究开发。沈志静等
[30]
制备的聚乙交酯编

织型泌尿管支架是首次采用纺织的编织工艺方法，进行仿

生模拟成型，并在泌尿管支架的力学性能及孔隙率等生物

性能上的得到了突破。张秉鸿等
[31]
以L-聚乳酸为主要材料

设计了一种新型由内外两层构成的组织工程化尿道内支

架，尿道上皮细胞在新型生物可降解尿道内支架上生长、

增殖良好。孟波等
[32]
在高分子材料聚乳酸中掺入硫酸钡制

成螺旋形尿道支架，这种高分子尿道支架可在X射线下清

晰显影，并且在支架长期置入过程中持续保持相同程度的

显影效果。支架置入过程中，无炎症反应，支架弹性和力

学强度无改变。 

去细胞基质移植物：随着组织工程学的发展，许多学者

将脱细胞小肠黏膜基质，脱细胞膀胱黏膜基质，脱细胞血

管基质，脱细胞尿道基质，脐静脉细胞外基质等用于尿道

重建研究，取得一定成果，说明利用脱细胞组织基质再造

尿道有其可行性。 

范应中等
[33]
研究结果表明，人脐静脉细胞外基质植入

动物体后，其生物相容性好；无排异反应发生，生物降解

性较好。能迅速诱导细胞浸润，刺激血管生成和宿主细胞

生长分化。胎儿脐静脉脱细胞基质修复兔尿道缺损后减少

了尿瘘和尿道狭窄的发生，说明胎儿脐静脉脱细胞基质可

以作为兔尿道修复重建的支架材料。 

谢伟等
[34]
研究表明脱细胞羊膜基质修复兔的尿道组

织缺损，上皮细胞和平滑肌细胞生长良好，未出现排斥反

应和毒性表现，尿道通畅无狭窄，证实脱细胞羊膜是一种

前景良好的尿道组织修复材料。 

韩平等
[35]
应用猪小肠黏膜下层为支架材料，将培养的

膀胱移行上皮细胞接种到支架材料表面，观察到膀胱移行

上皮细胞在小肠黏膜下层表面能够黏附、生长和增殖。细

胞-支架材料复合物植入裸鼠背部皮下4周和8周后，小肠

黏膜下层上种植的膀胱移行上皮细胞形成多层结构。同样

以新西兰兔膀胱脱细胞基质为支架材料，复合兔膀胱上皮

细胞后也能构建出尿路上皮组织
[36]
。 

杨嗣星等
[37]
切取10只家兔的腹主动脉和尿道各   

3 cm，制备成血管细胞外基质和尿道细胞外基质，结果

显示血管细胞外基质和尿道细胞外基质修复2.5 cm尿

道缺损的组织再生规律基本相同，但血管来源广泛，制

备的血管细胞外基质较尿道细胞外基质弹性好，机械强

度好，值得选择使用。北京清源伟业组织工程生物科技

有限公司提供的组织工程学材料——脱细胞尿道细胞

外基质作为尿道替代材料治疗男性长段尿道缺损8例，

修补后的尿道愈合良好
[38]
。 

林健等
[39]
以人同种异体真皮脱细胞基质作为尿道

重建的替代材料，治疗男性尿道患者16 例，所有患者

均未发生排斥反应。拔除尿管后均恢复排尿，尿道造影

显示尿道连续性好，膀胱尿道镜示脱细胞基质腔表面已

被尿路上皮细胞覆盖，与自体尿道几乎不可分辨，说明

人同种异体真皮脱细胞基质是较理想的尿道替代材料。 

冯超等
[40]
检测并比较多种组织工程尿道修复支架

材料的生物力学性质，见表1。 
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由表1可见，异种尿道海绵体脱细胞基质支架具有良

好的生物力学性质，较小肠黏膜下组织、膀胱黏膜下脱细

胞基质和聚羟乙酸等支架更适用于尿道重建。 

 

3  小结 

 

应用于泌尿系组织工程的生物支架分三大类：天然

细胞外基质，如胶原、蛋白多糖、糖蛋白、网状纤维等；

细胞外基质衍生物如膀胱细胞外基质、尿道细胞外基

质、小肠黏膜下层等；合成聚合物如聚羟基乙酸、聚乳

酸及两者的共聚物。上述3类材料的生物相容性，已通

过这些材料与上皮细胞和平滑肌细胞共同培养所测试。

各种材料有各自的优缺点
[41]
。高分子聚合材料能大规模

生产，其机械性能、降解时间和微细结构可以很好地调

控，但其生物相容性差。生物衍生材料是通过机械、化

学方法除去组织中的细胞成分仅保留无细胞的细胞外

基质，具有良好的组织相容性，可用于同种异体甚至异

种移植，并不发生排斥反应。而且这类材料具有最接近

人体的网架结构、生物力学性能、部分活性因子，有利

于细胞黏附生长发挥生理功能，材料本身保留的某些成

分(如黏附肽和生长因子)能促进组织再生，具有良好的

促组织再生作用。目前泌尿外科组织工程技术正处于从

基础研究向临床应用转化的关键阶段，深入研究组织工

程化组织血管化、器官保存以及种子细胞和支架材料的

产业化等问题将为泌尿外科组织工程化组织的临床应

用奠定坚实的基础。 
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生物力学指标 材料比较 

Young氏模量 尿道海绵体脱细胞基质组>聚羟乙酸组>4层小肠黏膜下组

织组>膀胱黏膜下脱细胞基质液体保存组>膀胱黏膜下脱

细胞基质冻干保存组>兔正常尿道组>小肠黏膜下组织组

最大载荷 尿道海绵体脱细胞基质组>4层小肠黏膜下组织组>聚羟乙

酸组>膀胱黏膜下脱细胞基质液体保存组>膀胱黏膜下脱

细胞基质冻干保存组>兔正常尿道组>小肠黏膜下组织组

抗拉强度 尿道海绵体脱细胞基质组>4层小肠黏膜下组织组>聚羟乙

酸组>膀胱黏膜下脱细胞基质液体保存组>膀胱黏膜下脱

细胞基质冻干保存组>兔正常尿道组>小肠黏膜下组织组

最大伸长率 兔正常尿道组>小肠黏膜下组织组>膀胱黏膜下脱细胞基质

冻干保存组>4层小肠黏膜下组织组>膀胱黏膜下脱细胞

基质液体保存组>尿道海绵体脱细胞基质组>聚羟乙酸组

表 1  小肠黏膜下组织、膀胱黏膜下脱细胞基质、聚羟乙酸和
尿道海绵体脱细胞基质支架材料生物力学性质比较 


