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·综  述·
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ABSTRACT：Urethral
 

stricture
 

has
 

always
 

been
 

a
 

therapeutic
 

challenge
 

in
 

urological
 

clinical
 

practice.In
 

recent
 

years，lingual
 

mucosal
 

grafts
 

have
 

gradually
 

become
 

an
 

important
 

material
 

for
 

urethral
 

reconstruction
 

due
 

to
 

their
 

histological
 

properties，

providing
 

a
 

favorable
 

option
 

for
 

repairing
 

urethral
 

strictures
 

caused
 

by
 

various
 

etiologies，especially
 

complex
 

cases.The
 

continuous
 

refinement
 

of
 

lingual
 

mucosal
 

urethroplasty
 

has
 

also
 

provided
 

technical
 

support
 

for
 

urethral
 

reconstruction
 

and
 

repair.With
 

technological
 

advancement，lingual
 

mucosa
 

and
 

its
 

engineered
 

materials
 

are
 

expected
 

to
 

play
 

an
 

even
 

broader
 

role
 

in
 

urethral
 

reconstruction
 

and
 

repair.This
 

article
 

reviews
 

the
 

biological
 

characteristics，clinical
 

applications，surgical
 

techniques
 

and
 

advances
 

in
 

tissue
 

engineering
 

of
 

lingual
 

mucosal
 

grafts，aiming
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

clinical
 

practice.
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摘要：尿道狭窄一直是泌尿外科临床上的治疗难点。舌黏膜移植物因其组织学特性逐渐成为尿道修复重建的重要材料，为各类

病因造成的尿道狭窄，尤其是复杂尿道狭窄的修复提供了良好的材料。舌黏膜代尿道成形术的不断完善也为尿道修复重建提供

了技术支持。随着科技进步，舌黏膜移植物及其工程化材料将在尿道修复重建中发挥更广泛的作用。本文从舌黏膜移植物的生

物学特性、临床应用、手术技术及组织工程学进展等方面进行综述，旨在为临床提供参考。
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  尿道狭窄在临床上主要表现为排尿困难、尿流变

细，严重者可致肾功能损害。尿道扩张术、内镜下尿

道内切开术等传统术式对长段复杂性狭窄的治疗效

果往往欠佳且复发率高[1]。1941年，HUMBY等[2]

首先将口腔黏膜用于尿道修复，此后舌黏膜、颊黏膜

因其独特生物学特性逐渐成为优选材料[1]。近20年

来舌黏膜移植技术发展迅速，显著改善了患者的排尿

功能和生活质量[1]。本文从舌黏膜的生物学特性、临
床应用、手术技术及组织工程学进展等方面进行综

述，旨在为临床提供参考。

1 舌黏膜的生物学特性

CAMPOS-JUANATEY等[3]对舌黏膜与颊黏膜

进行了系统比较发现两者总厚度相近，但舌黏膜上皮

层较薄（约150～200
 

μm对比200～300
 

μm），黏膜下

层更厚且富含弹性纤维，赋予舌黏膜更优的抗拉伸性

能；而颊黏膜固有层血管密度略高，理论上血供更丰

富。舌侧缘和腹侧黏膜上皮为复层鳞状上皮，厚度与

尿道黏膜更加相近，在功能与结构上与尿道黏膜高度

一致[4]，其固有层富含Ⅰ、Ⅲ型胶原纤维及弹性蛋白，
具备良好的弹性和抗拉伸性能，能耐受尿液浸泡与机

械刺激。移植后，舌黏膜中血管内皮生长因子（vas-
cular

 

endothelial
 

growth
 

factor，VEGF）和碱性成纤

维生长因子（basic
 

fibroblast
 

growth
 

factor，FGF2）
等迅速上调，可在7～14

 

d完成新生血管化，实现快

速再上皮化[5]。舌黏膜上皮还可以分泌β-防御素等
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抗菌肽，抑制细菌黏附和生物膜形成。但移植至尿道

后，舌黏膜上皮细胞在新环境中能否持续分泌β-防御

素，目前尚缺乏直接证据。然而，尿道黏膜本身也组

成性表达人β-防御素-1[6]，且口腔上皮来源的移植物

在尿道环境中仍能维持其上皮表型和屏障功能，降低

术后尿道感染的几率[1，4]。舌黏膜切取方便，术中能

绕舌侧缘切取长约15
 

cm的舌黏膜，足以修复长段尿

道狭窄[7]。取材位置位于舌侧缘下部，保留了舌上部

的味蕾区，只会暂时性影响或不影响味觉功能，取材

后创口可直接缝合，甚至可以直接旷置。颊黏膜通常

可取长度约8～10
 

cm，需注意保护腮腺导管开口，取
材后创面多需缝合[7]。在舌黏膜切取后的半年内，患
者会逐渐适应舌的新形态，最终不会影响语言功能，
因此患者对切取舌黏膜修复重建尿道的接受度比

较高[7]。

2 舌黏膜移植物在尿道狭窄中的临床应用

多项研究显示，舌黏膜与颊黏膜在尿道成形术中

的成功率相当，均在80%～90%左右，但颊黏膜的长

期随访数据更丰富，仍被视为“金标准”，舌黏膜主要

作为备选或补充材料[1，7]。舌黏膜移植物适用于多

种病 因 所 致 尿 道 狭 窄，包 括 医 源 性、硬 化 性 苔 藓

（lichen
 

sclerosus，LS）相关性、外伤性、炎症性及尿道

下裂术后失败导致的尿道狭窄等[1]。舌黏膜能够适

应不同的尿道环境，可以有效治疗多种病因引起的尿

道狭窄，还能有效解决多种病因共同引起的复杂性尿

道狭窄的黏膜供体问题。研究显示，舌黏膜移植物治

疗复杂性前尿道狭窄的成功率可达80%～90%[1，7]。

2.1 舌黏膜移植物治疗医源性尿道狭窄 医源性尿

道狭窄通常发生在尿道外口、阴茎阴囊交界处、尿道

球部以及膀胱颈部，其病理特点是局部黏膜缺血坏死

导致尿道出现继发感染或尿外渗，最终胶原蛋白过度

沉积，在尿道内形成瘢痕造成尿道狭窄[8]。医源性尿

道狭窄较外伤性尿道狭窄的狭窄段短，但局部组织条

件差、血运不佳，对于长度超过1
 

cm的医源性尿道狭

窄，内镜尿道切开术通常效果不佳，往往需要开放性

尿道成形术[9]。因此需要采用舌黏膜这类抗感染能

力强、血管化速度快的材料进行重建，以提高手术成

功率。王建伟等[10]的研究显示，应用口腔黏膜（含舌

黏膜）修复1
 

cm以上的医源性尿道狭窄，患者的术后

最 大 尿 流 率 可 由 术 前 平 均 4.6
 

mL/s 升 至

25.6
 

mL/s，修复成功率达92.9%，术后最大尿流率

优于传统手术，并且复发率较低。

2.2 舌黏膜移植物治疗LS相关性尿道狭窄 特发

性尿道狭窄多与LS相关，可引起全尿道各段的狭

窄，对于局部组织条件差、合并LS或多次手术失败

的患者，舌黏膜提供了新的治疗选择[11]。LS患者病

变常累及阴茎段尿道及龟头，生殖器皮瓣可能已被累

及或存在潜在病变[11]，局部皮肤不可用，舌黏膜成为

理想尿道替代材料，基底膜带缺乏免疫球蛋白G沉

积和淋巴细胞浸润，可能是舌黏膜抵抗LS病变侵袭

的重要机制[12]。有研究表明，应用舌黏膜修复LS相

关尿道狭窄的成功率与其他类型狭窄相当，且移植黏

膜不 易 发 生 LS样 病 变[13]。另 一 项 研 究 纳 入 了

231例LS患者，中位狭窄长度为5
 

cm，中位随访53
个月，无狭窄复发[14]。因此，舌黏膜因其易于获得以

及能够抵抗LS病变侵袭特性，迅速成为修复重建长

段复杂尿道狭窄的不可多得的材料。

2.3 舌黏膜移植物治疗外伤性尿道狭窄 外伤性尿

道狭窄多由骨盆骨折或骑跨伤等重度撞击导致，尿道

损伤段长短不一，产生的瘢痕组织致密且常伴有局部

血供障碍[4，7]。对于骨盆骨折所致后尿道狭窄，延迟

性尿道重建联合瘢痕切除与端端吻合术是国际公认

的标准术式[15-16]，可有效处理绝大多数外伤性后尿

道狭窄。传统吻合术可以应对大部分外伤性尿道狭

窄，但在应对长段复杂狭窄时，单纯尿道端端吻合术

往往张力过高容易复发[17]。舌黏膜可切取长度达

15
 

cm，足以应对超长段尿道狭窄的修复。并且舌黏

膜中富含弹性纤维的固有层为舌黏膜移植物赋予了

优异的抗拉伸性能，能够耐受尿道海绵体瘢痕切除后

形成的无张力吻合需求[1]。此外，舌黏膜在移植后

VEGF等因子表达迅速上调，具备极强的血管诱导

能力，可在血运较差的创伤床中快速建立新生血管网

络显著提高移植物成活率[3]。因此，对于无法实施端

端吻合的长段外伤性前尿道狭窄，舌黏膜移植凭借其

良好的抗拉伸性能以及快速血管化的优异特性，为临

床提供了有效的治疗选择。

2.4 舌黏膜移植物治疗炎症性尿道狭窄 炎症性尿

道狭窄通常由非特异性尿道炎、淋菌性尿道炎等引

起，阴茎尿道段狭窄约占其病例的一半。尿道炎症会

使尿道黏膜广泛的纤维化及顺应性丧失，通常导致尿

道板质量较差，病变范围常弥漫而界限不清，不适宜

作为重建的基底[8]。舌黏膜上皮细胞能够分泌β-防
御素等天然抗菌肽，可有效抑制尿道常见致病菌的定

植，对于长期存在慢性炎症背景的尿道环境尤为重

要[18]。再加之舌黏膜移植具有良好的抗拉伸性能以

及快速血管化的优异特性[4，7]，为炎症性尿道狭窄尤

其是长段复杂性炎性尿道狭窄的治疗提供了很好的

修复材料。
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3 舌黏膜代尿道成形术的进展

3.1 舌黏膜取材技术 取材是开展舌黏膜代尿道成

形术的关键步骤之一[4]。取材区域一般选择舌腹侧

侧缘中后部，必要时可延伸至对侧，注意避开舌动脉

及神经主干，切取黏膜厚度约1～1.5
 

mm，宽度约

1.2～1.5
 

cm，最长可达15
 

cm[4]。在切取舌黏膜前

在黏膜区域下注射稀释肾上腺素，有助于黏膜的剥离

与止血[19]。切取黏膜后的创面可缝合或直接旷置，
绝大部分创面均可良好愈合，对舌体功能影响小[4]。
此外舌黏膜取下后需修剪残留结缔组织并多处针刺

穿孔，以利于血运重建以及黏膜下的积液排出，使黏

膜尽快血管化而存活[20]。

3.2 尿道成形术式选择 术者可根据狭窄类型选择

舌黏膜代尿道成形术式，扩大尿道成形术适用于尿道

板尚可保留者，沿背侧纵切尿道板，将舌黏膜片缝合

于缺损处，扩大尿道腔径符合解剖生理，术后排尿功

能恢复好[21]。对于尿道板严重瘢痕化者，可采用埋

藏黏膜条背侧替代尿道成形术，切除狭窄段及瘢痕组

织，将舌黏膜片固定于阴茎海绵体背侧形成新尿

道[22]。精细操作与无张力吻合是手术成功的关键，建
议 使 用 可 吸 收 缝 线，术 后 放 置 引 流 防 止 积 血、
感染[23]。

3.3 舌黏膜代尿道成形术的疗效与并发症 舌黏膜

代尿道成形术治疗长段尿道狭窄的疗效确切。司捷

旻等[11]报道改良 Kulkarni法一期手术治疗前尿道

狭窄成功率可达91%，且未出现供区持久性味觉障

碍或语言不利。供区并发症主要包括疼痛肿胀、出
血、暂时性舌麻木等，多数可在3～6个月内自行缓

解，无需特殊处理[7]。受区并发症主要为尿道再狭窄

（6.7%～9.1%）和尿道皮肤瘘（3.1%～4.5%），可通

过相应治疗解决，尿道再狭窄可以尝试尿道扩张或内

镜下尿道内切开，无效时则考虑再次手术治疗，尿道

皮肤瘘需行瘘修补术，皮下窦道如不能自行愈合则行

皮下窦道切除术[24]。如舌黏膜移植物收缩，导致新

成形尿道管腔狭窄或闭塞则需要临床医师重新评估

患者的尿道情况和口腔内情况，必要时可考虑再次

手术[25-26]。

4 舌黏膜移植物的组织工程学进展

组织工程的发展为消除供区损伤提供了新思路。
组 织 工 程 化 舌 黏 膜 由 支 架 材 料 和 种 子 细 胞 组

成[27-28]。天然脱细胞基质和人工合成支架（如3D打

印材料）可模拟正常的细胞外基质微环境，促进种子

细胞的黏附、增殖和分化[29-30]。口腔黏膜干细胞、间

充质干细胞等种子细胞经体外扩增接种于支架，可构

建接近天然舌黏膜结构的工程化移植物[29]。以舌黏

膜生物学结构为蓝本，设计个性化、无供区损伤的工

程化材料是未来重要的发展方向。近年来，以舌黏膜

来源细胞为核心构建组织工程化材料的研究取得了

初步进展。研究者已成功从舌黏膜组织中分离出舌

黏膜上皮细胞，并将其接种于脱细胞膀胱黏膜基质或

小肠黏膜下层脱细胞支架上，构建出具有复层上皮结

构的组织工程尿道[22]。另有研究证实，舌黏膜角质

形成细胞与海绵体平滑肌细胞可作为种子细胞，通过

动态-静态接种法在脱细胞海绵体基质上构建三维尿

道组织[17，20]。这些研究为舌黏膜来源干细胞在尿道

组织工程中的应用奠定了基础。VEGF修饰的胶原

支架在比格犬模型中可促进尿道修复、管腔增大、纤
维化减轻、血管化增强[21]，与舌黏膜移植后VEGF上

调的机制相互印证，说明舌黏膜在理论上非常适合组

织工程化。此外，人工脱细胞真皮基质（acellular
 

dermal
 

matrix，ADM）作为一种非免疫原性生物胶原

支架，已被探索用于尿道重建[21]。需要注意的是，

ADM并非舌黏膜特异性工程化产物，其来源可为皮

肤、真皮等组织，与舌黏膜无直接组织学关联[3]。目

前在舌黏膜尿道成形术中，ADM 主要作为舌部取材

创面的覆盖材料，以减少术后早期疼痛和肿胀；部分

中心也将ADM作为尿道替代材料用于长段尿道狭

窄的治疗，但其疗效是否等同于自体口腔黏膜尚存争

议[3]。以舌黏膜的生物学结构为基础设计天然材料

支架或人工支架，再以舌黏膜干细胞为种子细胞，在
未来可能会完全替代患者自体移植物，免除患者供区

的损伤和并发症。

5 结论与展望

舌黏膜移植物凭借良好的组织学特性和取材优

势，已成为尿道修复重建的重要材料，舌黏膜代尿道

成形术成功率超过80%，显著改善了患者的排尿功

能与生活质量。尿道成形术后超过90%的患者对手

术效果表示满意，且性功能无明显受损[3，20，32]。随着

组织工程技术不断融合，个性化、工程化舌黏膜的使

用有望免除供区损伤，造福更多尿道狭窄患者。
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