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同种异体幼犬睾丸组织块大网膜移植研究

孙杰 施诚仁 张忠德 李怀远 沈 萍

【摘要】目的通过研究同种异体幼犬睾丸组织块大网膜移植，探讨同种异体睾丸组织块移植对男

童原发性性腺功能低下症的治疗意义。方法以幼犬为实验对象，采用异体睾丸组织块移植的方法，

将供体动物的部分睾丸组织种植到受体动物．并经皮下隧道延伸到阴囊的大网膜上。术后每周测定受

体血清睾酮含量，连续测量4次。将移植组织切片分析，HE染色观察组织结构。结果睾丸组织块移

植后，受体动物血清睾酮水平逐渐上升，至手术后第4周，体内激素含量较移植前明显升高(P<0．05)。

病理观察移植的睾丸组织块在受体大网膜上成活。可见到间质细胞形态。结论异体睾丸组织块大网

膜移植是可行的，治疗的目的仅限于提高体内雄激素水平．不涉及生育。

【关键词】移植，同种；睾丸／移植；网膜／移植；狗

Study of allotransplantation of testis fragments on juvenile canines’omentum．SUN船，SHI Cheng-ren,
ZHANG Zhong-de,et al，Department ofSurgery,Shanghai Children"s Medical Center,Shanghai 200127,China

【Abstract】0bjeetlve To study the curative significance of allotransplantation of testis fragments to

male primary hypogonadism．Methods Juvenile canines were employed as experimental objectives．Partial

testis of the donors was transplanted to the receptors7 omentum which had been extended to the scrotum sub-·

cutaneously．Serum testosterone concentration was detected weekly for 4 times postoperatively．Grafts were

observed microscopically with HE staining．．Results The level of the receptors’serum testosterone increase

graduall)；which improved significantly 4 weeks postoperation The transplanted testis fragments were sur-

rived in the onlentuIll and testlcuhr mesenchymal qL￡ydig)cells could be identified microscopically．Con-

dusions Allotransplantation of testis fragments on omentum can be performed．The aim of the experiment is

to．improve the level of androgen with no effect on reproduction which profits clinical applicatioIL

【Key words】Transplantation，Homolegous；Testis／TR；Omentum／TR；Dogs

目前先天性畸形、肿瘤及外伤的发生率逐年上

升。男童原发性性腺功能低下症的发病也逐渐增多。

近5年来．本院诊断为性腺功能低下症的患者超过

百人。其中绝大多数属于原发性性腺功能低下。儿

童性腺功能低下症的治疗一直是临床上较为棘手的

问题。传统激素替代疗法并不是一个有效的方法11t,21。

虽然睾丸移植在技术上已日趋成熟，但其造成的法

律和伦理问题却始终制约着临床应用【31。儿童睾丸

移植面临器官体积差异和细胞老化等问题。因此，

作者拟通过研究同种异体幼犬睾丸组织块大网膜移

植，探讨同种异体睾丸组织块移植对男童原发性性

腺功能低下症的治疗意义。

作者单位：上海交通大学医学院附属上海儿童医学中心外科

(200127)，E-maihppdrsun@殍nail．com

材料与方法

·论著·

一、实验动物与分组

选择10条幼年雄性杂种犬。年龄1岁左右，体

重8．7±1．3 kg。随机分成睾丸组织块移植供体组和

睾丸组织块移植受体组。每组各5条。

二、实验步骤

1、受体犬接受睾丸切除手术，术后饲养2周，每

周1次采集股静脉血2 m1．采用微粒子化学发光法

Access全自动免疫分析系统，Beckman公司产品)

测定受体犬体内血清睾酮含量，作为移植术前对照。

2、受体犬接受睾丸组织块移植术。先开腹将受

体犬的大网膜经皮下隧道带血管蒂延伸到阴囊内。

取供体犬的两侧睾丸，去除白膜，剪取20块约O．3

cm×0．3 cm×O．3 am大小的睾丸组织块。将修剪后
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的供体犬睾丸组织块种植到受体犬阴囊内大网膜

上。以F6—0"PDS缝线缝合，大网膜卷管包裹组织。

3、受体犬行睾丸组织块移植术后，饲养4周，

每周测定血清睾酮水平1次。将受体犬处死，移植

物连同阴囊内大网膜组织一并切除，常规福尔马林

浸泡固定后。予HE染色镜检。

三、统计学方法

全部数据通过SAS统计软件包(6．12)进行处

理，采用自身对照。配对t检验，比较受体犬手术前

后的血清睾酮含量。

结 果

5条受体犬在睾丸切除1周后即不能检测到血

清睾酮。术后2周重复检测，证实睾丸切除以后动

物体内睾酮水平为O。睾丸组织块异体移植后，血清

睾酮于术后l周即能被检测到。且随术后恢复时间

的延长，血清睾酮浓度逐渐上升。统计分析表明，睾

丸组织块移植术后4周，血清睾酮含量与睾丸切除

后比较，差异有统计学意义(P<0．05)，见表l。受体

犬中，1条腹壁伤口感染。术后3 d再次手术清创。

其余4条恢复良好，无呕吐、体重下降等。

时间 rt 睾酮含量t值 P值+

注：+与睾丸切除术后比较

显微镜下，正常犬睾丸与人类相似，组织中可

见大量曲细精管结构，管腔上皮主要由不同形态的

生精细胞组成。睾丸组织块移植后，部分曲细精管

结构遭到破坏，生精上皮游离于大网膜组织中，大

量曲细精管保留完好，构成管腔上皮的支持细胞和

各级生精细胞清晰可辨。切片中见大量空泡样结

构，组织间质中血管丰富，睾丸间质细胞浸润其中。

讨论

在保证移植物血液供应的情况下。睾丸移植是

可以成功的，移植以后的睾丸可在大体和组织形态

上保持正常[41。Schlatt等嘲研究发现，异体睾丸移植

后，约65％的移植物可以在新宿主体内成活。目前。

异体睾丸移植技术已成熟。成为治疗男性性腺功能

低下症的方法之一[03。

有实验报道，睾丸异体移植以后．移植物会出现

变性退化等。变性早期．睾丸体积增大、质地变硬。而

后出现组织水肿、实变。显微镜下显示，出现退化的

主要部位是曲细精管，术后4周．移植睾丸出现细胞

水肿、渗出、管腔积液、炎性细胞浸润等．继而上皮发

生坏死。但移植后睾丸间质细胞能够保持足够的数

量和正常的形态，证明间质细胞对睾丸移植的耐受

能力较强[71。成活的睾丸间质细胞具有合成分泌雄

激素的能力。据统计，睾丸间质细胞的数量占睾丸细

胞总数的5％～12％。研究表明。只需保留10％容

量的睾丸组织就能产生足量的雄激素维持男性生长

发育．因此睾丸组织块移植后，由间质细胞合成分泌

的雄激素能够提高患者体内的性激素水平Is]。

上世纪70年代．Fox[91和Boyle[101曾报道鼠自体

性腺组织碎片移植后能在血清中检测到睾酮。国内

鲁波⋯J对新生大鼠睾丸组织移植后的情况也进行了

研究。他把新生大鼠的睾丸组织剪切成1 em X l cm

×1 cm的组织．移植于成年去势大鼠的大腿内侧深

筋膜和肌膜之间。60d内。可肉眼观察组织移植物逐

渐生长，镜下见睾丸间质细胞形态正常。

把睾丸组织移植到大网膜上是一个全新的设

想。大网膜血液供应丰富，富含脂肪血管生成因子。

临床上通过大网膜带血管蒂移植的方法可以改善器

官的缺血状态，促进组织修复n纠31。Kogatl41报道以大

网膜包裹离体阴茎。移植物可以利用网膜血管成活。

大网膜移植应用于睾丸手术。同样可以促进睾

丸的血液供应。Sonmez等(15】发现，在以Fowler—

Stephens手术治疗高位隐睾前4周将大网膜覆盖到

精索表面．可明显减少精索离断后睾丸萎缩的发生。

ShoshanyI-61通过腹腔动脉造影证实，带血管蒂的大网

膜组织覆盖精索后能与之建立血管吻合，下降不全

的睾丸可正常发育。

本实验在同种异体幼犬中采用睾丸组织块大网

膜移植，病理切片上见大网膜与睾丸组织之间建立

血管交通。下降到阴囊内的大网膜上有大量曲细精

管。表明睾丸组织块移植后可以利用网膜血液供应

成活。研究证明．睾丸间质细胞的生存能力比生精细

胞更强同，移植以后间质细胞成活率更高。存在于移

植组织内的睾丸间质细胞利用网膜血管成活，其分

泌的睾酮循内分泌途径被转运到靶器官发挥效用。
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激素检测发现。睾丸移植15—30 d后，血清睾

酮含量呈上升趋势，45 d升至高峰。FSH和LH在睾

丸缺如的动物体内浓度很高，睾丸移植以后下降⋯】。

高浓度促性腺激素对移植睾丸的生长发育有促进作

用旧。Schlattlz观察到，睾丸移植以后第4—12周，

受体血清FSH、LH水平介于正常动物和去势动物之

间，说明移植物分泌雄激素．对下丘脑一垂体有负反

馈作用。Kirpatovsky[181发现，睾丸移植后2周，血清

LH水平开始下降，直到术后6个月左右恢复正常。

另有研究发现，睾丸移植12。16周后。FSH重

新上升，这一现象与病理学上观察到的曲细精管上

皮发生变性相符【191。与FSH不同。血清睾酮、LH水

平与正常动物仍然相似，能长期保持正常。睾酮、LH

与FSH变化的不协调性，再次证明移植后的间质细

胞不随生精上皮的坏死而发生变性闭．进一步说明，

移植睾丸组织块可以促进体内雄激素的产生。

本实验中．犬体内睾酮含量在移植以后逐渐上

升，术后4周，血清睾酮较睾丸切除后显著改善，说

明手术对提高血清睾酮水平的作用是稳定的。但移

植术后，受体犬体内的睾酮含量略低于正常，造成

这一现象的原因在予移植组织的数量不足。相同条

件下．组织分泌的睾酮量与具有内分泌功能的细胞

数量成正比．本实验仅移植了供体的部分睾丸组

织，造成血清睾酮含量低于正常动物．结果也在预

料之中。

作者认为．采用异体睾丸组织块大网膜移植的

方法治疗男性原发性性腺功能低下症是可行的。移

植以后的睾丸组织能够利用大网膜提供的血液成

活．并具备分泌雄激素的能力。分泌的雄激素可以

改善因睾丸功能不良造成的男性原发性性腺功能

低下。与经典的睾丸器官移植比较，组织块移植手

术简单。且治疗目标仅限于改善患者体内的性激素

水平，不牵涉生育问题．将更有利于临床应用。
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    睾丸移植技术发展至今,已经历器官水平、组织水平、细胞水平的吻合血管自体、异体睾丸移植,睾丸组织移植、睾丸Leydig细胞和精原干细胞移植

几个阶段.目前在治疗高位腹腔型隐睾、男性性腺功能减退和男性不育等领域中,睾丸移植有广阔的发展前景.本文结合近年相关文献,对睾丸移植研究历

史与现状进行综述.

2.会议论文 周玉春.黄宇烽 睾丸移植的发展与现状 2009
    在过去的几十年中,自体睾丸移植、同种异体睾丸移植、睾丸组织块移植、Leydig细胞移植以及精原干细胞移植等方面取得了较为显著的进展。尤其

是睾丸组织块移植及睾丸细胞移植方面取得的进步更是令人振奋,有望成为临床治疗男性不育症、男子性腺功能减退一种新的方法和手段。本文将就睾丸

移植、组织及细胞移植发展历史及现状作一综述。

3.期刊论文 方家杰.朱选文 睾丸移植的昨天今天明天 -国际泌尿系统杂志2006,26(3)
    睾丸移植技术是治疗高位腹腔型隐睾、男性性腺功能减退和男性不育重要而有效的方法.19世纪初至今,在自体移植、同种异体移植、Leydig细胞移

植等方面已取得较大进展,本文结合近年来的相关文献报道,就睾丸移植的研究进展进行综述,对精原干细胞移植这一新近研究热点进行介绍.并就睾丸移

植技术带来的伦理学问题加以讨论.

4.期刊论文 周玉春.黄宇烽.ZHOU Yu-chun.HUANG Yu-feng 睾丸移植的发展与现状 -中华男科学杂志2008,14(11)
    在过去的几十年中,自体睾丸移植、同种异体睾丸移植、睾丸组织块移植、Leydig细胞移植以及精原干细胞移植等方面取得了较为显著的进展.尤其

是睾丸组织块移植及睾丸细胞移植方面取得的进步更是令人振奋,有望成为临床治疗男性不育症、男子性腺功能减退一种新的方法和手段.本文将就睾丸

器官、组织及细胞移植发展历史及现状作一综述.
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