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исло пациентов со стой-
кой утратой эрекции пос-
ле радикальной проста-
тэктомии (РПЭ) может
достигать 28%. Патогенез
эректильной дисфункции
(ЭД) является многоком-

понентным и сложным. С морфо-
функциональной точки зрения клю-
чевой механизм ЭД состоит в интра-
операционном повреждении нерв-
ных стволов, которое вызывает ло-
кальную ишемию, ведущую к апоп-
тозу эндотелия кровеносных сосу-
дов. В результате снижается выра-
ботка оксида азота (NO) и ингиби-
руется высвобождение простаглан-
дина, который, в свою очередь,
ингибирует процессы аккумуляции
коллагена I и III типов в гладкой
мускулатуре и соответственно, ин-
тенсифицируется развитие соеди-
нительной ткани, развивается фиб-
роз. Отсутствие спонтанных эрек-
ций в послеоперационном периоде
только усугубляет выраженность
патологического процесса, усили-
вая процессы ишемии и апоптоза в

кавернозных телах [1]. В целом, па-
тогенез и патоморфология ЭД из-
учены достаточно тщательно, базо-
вые исследования проведены еще 
7-10 лет назад [2,3,4]. Доказано, что,
денервация при РПЭ запускает ме-
ханизм развития стресс-реакции
всех клеточных пулов в каверноз-
ной ткани, в результате развивается
кавернозный фиброз, эндотелиаль-
ная дисфункция и нарушается кле-
точная пролиферация. Апоптоз и
фиброз гладких мышечных воло-
кон, в свою очередь, запускает ме-
ханизм вено-окклюзионной эрек-
тильной дисфункции [3]. Можно
утверждать, что относительно не-
обходимости комплексной и макси-
мально ранней пенильной реабили-
тации достигнут консенсус. В мно-
гочисленных источниках убеди-
тельно показано, что тщательное
выполнение программы пенильной
реабилитации ускоряет время вос-
становления эректильной функции
и увеличивает количество пациен-
тов, способных к сексуальной ак-
тивности спустя 12 месяцев после

операции РПЭ. Основными зада-
чами пенильной реабилитации в
период 1-2 лет после простатэкто-
мии считают обеспечение оксигена-
ции кавернозной ткани и замед-
ление процессов фиброза [1,5,6].
Показано, что восстановление уров-
ня оксида азота в кавернозной
ткани сдерживает развитие стресс-
реакции клеток и может являться
методом профилактики ремодели-
рования кавернозной ткани и эрек-
тильной дисфункции после РПЭ [1].
Также среди подавляющего боль-
шинства ученых и врачей сложи-
лось общее восприятие следующей
последовательности лечебных ме-
роприятий: медикаментозная тера-
пия, интракавернозные инъекции и
аппаратные методы, хирургическое
лечение; при этом фаллопротезиро-
вание рассматривается как «третья
линия обороны», финальный, не-
обратимый метод [7-12].

Однако в настоящее время прак-
тически полностью отсутствуют
какие-либо обоснованные подходы
к определению оптимального вре-
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менного диапазона и условий для
выполнения фаллопротезирования.
Так, по данным ряда публикаций
интервал между основной опера-
цией и протезированием составляет
от 2 месяцев до 10 лет (в среднем –
2,5-3 года) [13-15]. При этом иссле-
дователи не приводят данные, кото-
рые хотя бы субъективно поясняли
выбор срока проведения хирургиче-
ского лечения ЭД.

Сторонники максимально ран-
него выполнения фаллопротезиро-
вания основывают свои подходы на
анализе функциональных исходов.
В исследование G. Megas и соавт.
было включено 153 пациента, пере-
несших нервосберегающую РПЭ;
через 6 месяцев после операции у 69
(45%) зафиксирована ЭД. Из этой
группы 44 пациента приняли уча-
стие в дальнейшем исследовании. В
первой группе (n=25) пациентам
было выполнено фаллопротезиро-
вание, во второй (n=29) – больным
назначен пероральный прием тада-
лафила. Демографически и меди-
цински группы были стандарти-
зированы. Для оценки функцио-
нальных результатов использова-
лась общепризнанная шкала «Inter-
national Index of Erectile Function
(IIEF)». Анкетирование пациентов
проводилось в сроки 6, 12 и 24 ме-
сяца после начала лечения ЭД. В
итоге, по всем показателям, харак-
теризующим эректильную функ-
цию, в группе фаллопротезирова-
ния зафиксированы более высокие
статистически достоверные резуль-
таты. Эти данные авторы работы ис-
пользовали для обоснования кон-
цепции раннего фаллопротезирова-
ния после нервосберегающей РПЭ
[16]. Вместе с тем, явных указаний
об оптимальных сроках восстанови-
тельной хирургии в статье не приво-
дится. Лишь косвенно можно по-
нять, что показанием к операции
служил факт диагностики ЭД через
6 месяцев после РПЭ. 

Достаточно убедительным контр-
аргументом служат данные, полу-
ченные в результаты ряда экспери-
ментов на животных. Согласно ис-

следованиям K. Hatzimouratidis и
соавт. ингибиторы фосфодиэсте-
разы 5-го типа обладают выражен-
ной способностью к торможению
процессов апоптоза и фиброза. По-
казана нормализация выработки и
соотношения I и III типов коллагена
под действием тадалафила и силде-
нафила и их антипролиферативный
эффект относительно фибробла-
стов. Вместе с тем тадалафил не ока-
зывает значимого влияния на
уровень трансформирующего фак-
тора роста бета-1, синтазы оксида
азота, ксантина оксидоредуктазы.
Все приведенные результаты под-
тверждены иммуногистохимически
и гистологически [17-19]. Более со-
временные исследования, базирую-
щиеся на анализе экспрессии генов,
факторов роста, металлопротеиназ,
в целом подтверждают уже извест-
ные данные о влиянии силденафила
[20]. Сторонники концепции ран-
него фаллопротезирования апелли-
руют к отсутствию сведений об
аналогичных эффектах у людей, в
основном обусловленных отсут-
ствием единых подходов и протоко-
лов медикаментозной пенильной
реабилитации [16]. Однако еще в
2008 г. F. Iacono и соавт. были опуб-
ликованы результаты гистопатоло-
гического исследования каверноз-
ных тел по результатам биопсии. В
группу (n= 21) вошли пациенты, пе-
ренесшие РПЭ и регулярно получав-
шие силденафил в течение двух
месяцев после операции. Биопсия
кавернозных тел проводилась до и
после РПЭ. В результате не было об-
наружено достоверных различий в
удельном весе соединительной тка-
ни в кавернозных телах до и после
радикальной простатэктомии на
фоне терапии ингибиторами фос-
фодиэстеразы 5 типа [21]. Более со-
временные исследования подтверж-
дают приведенные результаты. Ин-
струментально и гистологически
показано, что ингибиторы фосфо-
диэстеразы 5 типа способны оказы-
вать положительный эффект на кле-
точном уровне на фоне ЭД после
РПЭ [22].

Определенным ограничением
данных исследований является дли-
тельность наблюдения. Остается не-
ясным наличие динамического из-
менения «восприимчивости» кавер-
нозной ткани к ингибиторам фос-
фодиэстеразы 5 типа в отдален-
ном периоде после РПЭ. Таким об-
разом, приходится констатировать,
что за практически полувековую ис-
торию применения фаллопротези-
рования как метода восстановления
эректильной функции после РПЭ
так и не сложились обоснованные
критерии выбора оптимального
срока для его применения [23].
Фаллопротезирование дает хоро-
шие функциональные результаты.
Но применение необратимого ме-
тода в ситуации, когда возможности
для медикаментозной терапии еще
полностью не исчерпаны, представ-
ляется неправильным. В связи с
этим важной научной задачей яв-
ляется обоснование сроков для фал-
лопротезирования, точнее – разра-
ботка методов объективизации со-
стояния кавернозной ткани, после
РПЭ. M.C. Cho и соавт. показано,
что иммуногистохимические иссле-
дования потенциально могут быть
использованы для оценки степени
фиброза кавернозной ткани [24].
Следовательно, эти методы могут
объективизировать состояние тка-
ней, выявить «необратимый фиб-
роз» как четкое и однозначное по-
казание к фаллопротезированию.
Однако значимых научных исследо-
ваний в этой сфере нет. 

Полагаем, что наличие четких
критериев планирования сроков
фаллопротезирования может поло-
жительно сказаться на финансовых
аспектах (сокращение расходов на
диагностические вмешательства, на
уже заведомо неэффективную кон-
сервативную терапию), морально-
психологическом состоянии паци-
ентов (сокращение периода пребы-
вания в состоянии выраженной
ЭД), уровне послеоперационных
осложнений (проведение протези-
рования в максимально безопасные
периоды с позиций течения 



основного заболевания, его терапии
и т.д.), устойчивости достигнутых
функциональных результатов. Не-
обходимо дальнейшее изучение во-
проса формирования подходов к
выбору оптимальных сроков фалло-
протезирования после радикальной
простатэктомии. Реализация ска-
занного может быть достигнута
только путем углубленного исследо-
вания состояния кавернозной ткани
на клеточном и молекулярном
уровне с применением арсенала со-
временных гистологических и им-
муногистохимических методов.

Целью исследования явилось
изучение состояния кавернозной
ткани в разные сроки после РПЭ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проведено на базе
ФГБУ ГНЦ ФМБЦ им. А.И. Бурна-
зяна ФМБА России и ФГАУ «Лечебно-
реабилитационный центр» Минздрава
России. В исследование были вклю-
чены пациенты, перенесшие РПЭ с
2011 по 2016 годы. В течение трех
месяцев после операции все паци-
енты принимали малые дозы инги-
биторов фосфодиэстеразы 5 типа.
При отсутствии эффекта в течении
трех месяцев (стойкая ЭД) паци-
енты включались в исследование
(n=96). Все пациенты были разде-
лены на 2 группы: основная группа
(n=53) – пациенты, которым фал-
лоэндопротезирование проводилось
через 3-4 месяца после РПЭ; конт-
рольная группа  (n=43) – пациенты,
которым фаллоэндопротезирование
проводилось через 12 и более меся-
цев после РПЭ.

Возраст пациентов колебался от
47 до 70 лет в обеих группах, средний
возраст составил 60±6 лет. Критерии
включения в исследование: 

• наличие эрекции до РПЭ;

• отсутствие заболеваний со-
единительной ткани;

• желание вести регулярную
половую жизнь;

• отсутствие эрекции в тече-
нии трех месяцев после РПЭ.

Критерии исключения из ис-
следования:

• длительная эректильная дис-
функция до РПЭ;

• заболевания соединительной
ткани;

• наличие эрекции после РПЭ.
Для оценки состояния кавер-

нозной ткани проводилось ее мор-
фологическое исследование на осно-
вании материала, полученного при
выполнении фаллоэндопротезиро-
вания. Материал фиксировали в
10% забуференном растворе форма-
лина, затем заливали в парафин по
обычной методике. Серийные пара-
финовые срезы толщиной 3 мкм де-
парафинировали по стандартной
схеме, затем окрашивали гематокси-
лином и эозином по Малори, при-
меняли метод серебрения. В качест-
ве первичных антител для иммуно-
гистохимии использовали актин
гладкомышечных клеток, коллаге-
ны I, III. Интенсивность реакций
оценивали полуколичественным ме-
тодом: (-/0) – отрицательная, (+/1)-
слабая, (++/2)- средняя, (+++/3)-
интенсивная. Статистический ана-
лиз проводили при помощи про-
граммы STATISTICA 6.0 с вычисле-
нием среднего отклонения, коэффи-
циента корреляции Пирсона и кри-
терия Стьюдента.

Оценка выраженности степени
фиброзных изменений проводи-
лась полуколичественным методом:
1 балл – минимальные фиброзные
изменения, 2 балла –  умеренные
фиброзные изменения, 3 балла –
выраженные фиброзные измене-
ния.

РЕЗУЛЬТАТЫ И 
ОБСУЖДЕНИЕ

В результате проведенного ис-
следования обнаружено, что на свето-
оптическом уровне во всех наблюде-
ниях фиброзные изменения каверноз-
ной ткани полового члена носили не-
равномерный характер. Так, в основ-
ной группе больных в большинстве
случаев (83,0%) фиброзные изменения
расценены как минимальные, про-
являющиеся в виде небольших про-
слоек ретикулиновых и тонких кол-
лагеновых волокон с обильным пере-
плетением мышечных волокон (рис. 1,
рис. 2). Фиброзные изменения умерен-
ного и выраженного характера обна-
ружены в 11,3% и 3,7% случаев,
соответственно. Напротив, по мере
увеличения сроков протезирования
после РПЭ отмечалось нарастание
фиброзной массы и заметное умень-
шение мышечных волокон. При этом
была выявлена прямая корреляцион-
ная зависимость между выражен-
ностью фиброзных изменений и
сроком протезирования после РПЭ
(r=0,80 p=0,0001) (рис. 1, рис. 3).
Статистически значимой корреля-
ционной зависимости выраженности
фиброзных изменений от возраста па-
циента выявлено не было (р>0,05)
(табл. 1).
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Таблица 1. Выраженность фиброзных изменений (ФИ) в разных возрастных 
группах после РПЭ

Минимальные ФИ Умеренные ФИ Выраженные ФИ

>50 лет
51-60 лет
61-70 лет

5
12
30

1
9
5

2
16
16

Рис.1. Выраженность фиброзных изменений в 
основной и контрольной  группах                                                                               

основная группа                       контрольная группа                                                                              

Рис.2. Основная группа, кавернозная ткань. 
А - коллагеновые и мышечные волокна, Окр.: 
гематоксилин-эозн, ув. х200; Б - Тонкие про-
слойки коллагеновых волокон. Окр.: по Малори,
ув. х400; В - ИГХ, гладкомышечный актив в 
мышечных волокнах, ув. х400                                                                             
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При иммуногистохимическом
изучении фибриллярных коллаге-
нов кавернозной ткани были обна-
ружены различия, связанные с
изменением, как количественного,
так и качественного состава колла-
генового матрикса в зависимости
от степени выраженности фиброз-
ных изменений. Так, при минималь-
ной степени изменений отмечалось
усиление экспрессии коллагена III

типа (+++), а при выраженной сте-
пени – ее снижение. Так же, по мере
нарастания склеротических измене-
ний заметно накапливался коллаген
I типа, который более характерен для
необратимых изменений  (рис.4).  

Очевидно, что в ранние сроки
после РПЭ (до 4 мес.) фиброзные
изменения кавернозной ткани ми-
нимальны и представлены ретику-
лярными волокнами и коллагеном
III типа, в дальнейшем происходит

увеличение объема и площади фиб-
розных изменений и замещение об-
ратимого коллагена III типа на
необратимый коллаген I типа, что
подтверждается статистически: от-
мечена обратная зависимость меж-
ду коллагенами I и III типов (r=-0,49
p=0,0012), ) и коллагеном III типа и
степенью фиброзных изменений
(r=-0,58 p=0,0001), а также прямая
зависимость между коллагеном I ти-
па и степенью фиброзных измене-
ний (r=0,75 p<0,05).

ВЫВОДЫ

Учитывая прогрессивное на-
растание фиброзных изменений в
кавернозной ткани полового члена
после РПЭ и увеличение содержа-
ния необратимого коллагена I типа,
мы считаем, что при отсутствии
эрекции после радикальной проста-
тэктомии протезирование полового
члена целесообразно выполнять в
срок 3-4 месяца после РПЭ.  
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Рис.3. Контрольная группа, кавернозная ткань. 
А - коллагеновые волокна, Окр.: гематоксилин-
эозн, ув. х200; Б - ИГХ, коллаген I типа, ув. х400;
В - Коллагеновые волокона. Окр.: по Малори, 
ув. х400                                                                            

Рис.4. Зависимость количества содержания колла-
гена I и III типа от степени фиброзных изменений                                                                         

Ключевые слова: фаллоэндопротезирование, рак предстательной железы, реабилитация, копулятивная дисфункция, 
импотенция, эректильная дисфункция.

Кey words: : phalloendoprosthesis, prostate cancer, rehabilitation, copulative dysfunction, impotence, erectile disfunction.

Summary:

Histological substantiation of terms of 
phalloendoprosthesis aer radical prostatectomy
Kyzlasov P. S., Sokol'shchik M. M., Pakhlinа O. V., Martov A. G., Setdikova
G. R., Topuzov T. M., Grin E. A., Orlov I. N. 

Radical prostatectomy is the gold standard treatment for prostate
cancer, the level of patients with persistent loss of erection aer radical
prostatectomy can reach 28%. Numerous sources have convincingly
shown that careful implementation of the program of penile rehabili-
tation speeds up recovery time of erectile function, and increases the
proportion of patients capable of sexual activity at 12 months aer sur-
gery radical prostatectomy. However, almost completely lacks any rea-
sonable approaches to the determination of the optimal time range and
conditions for the execution of the penile prosthesis. e article de-
scribes determining the relevance of the study of the state of the cav-
ernous tissue at different times aer radical prostatectomy. Given the
results of the study. In the course of the study, the patients were divided
into 2 groups: one performed phalloendoprosthesis 3-4 months aer
radical prostatectomy; the other aer 12 months or more aer radical
prostatectomy. According to the results of morphological studies the
following data were obtained: in the study of cavernous tissue in patients
with an early penile prosthesis, in most cases, fibrosis is regarded as the
minimum, which is manifested in the form of a small interlayer retikuli-
novye and thin collagen fibers with abundant interlacing muscle fibers

Резюме:

Pадикальная простатэктомия является золотым стандартом лече-
ния рака предстательной железы, при этом уровень пациентов со
стойкой утратой эрекции после радикальной простатэктомии может
достигать 28%. В многочисленных источниках убедительно показано,
что тщательное выполнение программы пенильной реабилитации
ускоряет время восстановления эректильной функции и увеличивает
удельный вес пациентов, способных к сексуальной активности спустя
12 месяцев после операции радикальной простатэктомии. Однако
практически полностью отсутствуют какие-либо обоснованные под-
ходы к определению оптимального временного диапазона и условий
для выполнения фаллопротезирования. В статье приведены обуслав-
ливающие актуальность исследования состояния кавернозной ткани
в разные сроки после радикальной простатэктомии. Приведены дан-
ные собственного исследования. В ходе исследования пациенты были
разделены на 2 группы: одним выполнялось фаллоэндопротезирова-
ние через 3-4 месяца после радикальной простатэктомии; другим –
через 12 и более месяцев после радикальной простатэктомии. По ре-
зультатам морфологического исследования были получены следую-
щие данные: при изучении кавернозной ткани у пациентов с ранними
сроками фаллопротезирования в большинстве случаев фиброзные
изменения расценены как минимальные, проявляющиеся в виде не-
больших прослоек ретикулиновых и тонких коллагеновых волокон с
обильным переплетением мышечных волокон; у пациентов с позд-
ними сроками – отмечалось нарастание фиброзной массы и заметное
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in patients with late deadlines – it was noted the growth of the fibrous
mass and a marked decrease in muscle fibers. Immunohistochemical
study of fibrillar collagen cavernous tissue were found differences re-
lated to the change, both quantitative and qualitative composition of
the collagen matrix, depending on the severity of fibrous changes.
Given the results of the progressive increase of fibrosis, but also in-
crease the content of collagen type I. the authors conclude on the ap-
propriateness of prosthetic penis for the period of 3-4 months after
surgery.
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уменьшение мышечных волокон. При иммуногистохимическом ис-
следовании фибриллярных коллагенов кавернозной ткани были об-
наружены различия, связанные с изменением, как количественного,
так и качественного состава коллагенового матрикса в зависимости
от степени выраженности фиброзных изменений. Учитывая резуль-
таты прогрессивного нарастания фиброза, а также увеличения содер-
жания коллагена I типа авторы делают вывод о целесообразности
выполнения протезирования полового члена на сроке 3-4 месяцев
после операции. 
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