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摘要 睾丸肿瘤是育龄男性常见的实体肿瘤, 常伴睾丸生精障碍, 其中以非梗阻性无精子症(non-obstructive
azoospermia, NOA)最为严重. 本研究为单中心回顾性病例系列研究, 纳入了2016年9月~2021年7月间在上海交通

大学医学院附属第一人民医院泌尿外科中心男科就诊的10例睾丸肿瘤合并NOA患者, 旨在明确显微镜辅助睾丸

肿瘤分步法切除联合取精冻存这一治疗方案的决策路径, 分析其有效性和安全性. 完善相关检查后, 所有患者初

步接受显微镜下保留睾丸的肿瘤切除术, 根据术中情况决定是否转行根治术, 并联合显微取精术以保存生育力.
10例患者的平均年龄为31.9岁(SD=8.24), 平均肿瘤最大直径为20.70 mm(SD=9.23). 其中8例患者接受了保留睾丸

手术, 2例患者接受了睾丸根治性切除术. 最终, 7例患者成功取得精子并进行稀少精子冻存. 术后病理显示6例为

恶性, 4例为良性. 相较于良性患者, 恶性病理类型患者多伴有隐睾病史, 具有更高的取精成功率(83.3% vs. 50.0%,
P=0.008). 术后随访44.70个月(SD=22.72), 未见明显术后并发症、局部复发和远处转移. 显微镜辅助睾丸肿瘤分

步法切除联合取精术有效保存了患者生育力, 随访期内无肿瘤复发, 具有较好的疗效和安全性.
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睾丸肿瘤是15~35岁男性最常见的实体肿瘤,其中

大部分为恶性生殖细胞肿瘤. 中国人群中睾丸肿瘤的

总发病率偏低, 仅0.3~1.5/10万, 但不育男性的恶性睾

丸肿瘤发病率比普通人群高20倍[1,2]. 睾丸肿瘤患者也

常伴随较高的不育风险
[3]. 良、恶性睾丸肿瘤患者的

不育率分别达18%和50%~70%[4~7]. 单侧睾丸肿瘤即

可导致双侧睾丸生精障碍, 约50%表现为严重少弱畸

精子症, 6%~24%为非梗阻性无精子症(non-obstructive
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azoospermia, NOA)[4,5,8].
睾丸肿瘤的治疗手段对男性生育力的影响同样不

可忽视. 根治性睾丸肿瘤切除术是目前睾丸肿瘤最主

要的治疗方式之一, 然而, 根治术会对睾丸生精功能

造成不可逆损伤, 并增加术后睾酮缺乏的风险
[9]. 放化

疗同样影响睾丸生精功能, 有报道显示,曾接受盆腔放

疗的18例NOA患者在显微取精手术过程中均未取得

精子
[10]. 因此, 睾丸肿瘤合并NOA的患者面临着肿瘤

和生育力的双重挑战. 该类患者治疗过程中需要充分

考虑生育力保存, 进行精子获取和冷冻保存.
相较于传统根治性睾丸切除术, 保留睾丸的肿瘤

切除术在治疗过程中可在保留阴囊外观的基础上, 保

留生育力和睾酮产生的潜能
[11~14]. EAU指南也指出,

恶性睾丸肿瘤患者符合以下条件可行保留睾丸术式:
孤立性睾丸, 对侧睾丸结构或功能异常, 双侧睾丸肿

瘤, 或严重男性不育症(如NOA)[15,16]. 显微镜下保留睾

丸的肿瘤切除术具有更精细化的优势, 可减少肿瘤复

发及术后并发症
[17~19].

睾丸取精术是NOA患者获取精子的有效手段, 其

中显微镜下睾丸切开取精术(microdissection testicular
sperm extraction, mTESE)已成为标准术式. 由于部分

NOA患者的生精小管发育存在异质性, 临床经验认为

不透明、饱满的生精小管更有可能存在活跃的生精

灶, 显微镜下可直接识别这些生精小管, 提高精子获取

率, 减少睾丸组织的不必要损伤, 同时也大大降低了术

后并发症
[18,20,21]. 本中心的前期研究指出, 对于睾丸肿

瘤合并NOA的患者来说, 显微镜下睾丸肿瘤分步法切

除联合取精术不失为一种前景广阔的治疗方案
[19]. 然

而, 该方案的有效性与安全性尚缺乏系统评估. 因此,
本研究对接受该方案治疗的10例病例进行了回顾分

析, 旨在明确该方案的治疗决策路径, 评估其疗效和并

发症发生率.

1 资料与方法

本研究是一项单中心回顾性病例系列研究, 纳入

了2016年9月~2021年7月间就诊于上海交通大学医学

院附属第一人民医院泌尿中心男科, 诊断为睾丸肿瘤

合并NOA的10例患者. 所有患者完善血清学肿瘤标记

物检查, 包括甲胎蛋白(alpha fetoprotein, AFP)、人绒

毛膜促性腺激素(human chorionic gonadotropin,

HCG)、乳酸脱氢酶(lactate dehydrogenase, LDH); 行

阴囊超声及睾丸超声造影以明确肿瘤位置、大小和血

供; 行盆腔MRI, 胸腹部CT检查以明确肿瘤转移情况.
生育力评估方面, 所有患者均进行至少2次精液分

析
[22]; 行泌尿生殖系超声以检查睾丸、附睾、输精管

道、精索静脉等情况; 行血清学性激素检测包括卵泡

刺激素(follicle stimulating hormone, FSH), 黄体生成

素(luteinizing hormone, LH), 睾酮(testosterone, T), 雌
二醇(estradiol, E2), 催乳素(prolactin, PRL), 孕酮(pro-
gesterone, PROG); 行遗传学筛查包括染色体核型分析

和Y染色体微缺失检查. 所有患者均已签署临床资料

用于科学研究的知情同意书.
手术方案如下(图1): 患者全麻后行阴囊正中纵行

切口, 逐层切开暴露患侧睾丸直至白膜,于睾丸赤道线

做一横向圆弧形切口. 依据触诊或术前超声定位, 在显

微镜10~16倍视野下进行探查, 距离完整包膜2 mm处

分离肿瘤与睾丸实质, 进行冰冻切片快速病理检查

(frozen section examination, FSE). 如满足肿瘤最大直

径≤25 mm且肿瘤体积小于睾丸体积的70%, FSE结果

为良性或低度恶性、切缘阴性、包膜完整且与周边组

织界限清晰, 则行保留睾丸手术, 继续在患侧剩余组织

行显微镜下睾丸取精; 不满足以上条件且对侧睾丸功

能完好, 则转行腹股沟切口入路的根治性睾丸切除术,
患侧切除组织行显微镜下睾丸肿瘤取精术 (onco-
mTESE). 选取患侧组织远离肿瘤、较饱满的生精小管

镜检, 确认有无精子和肿瘤侵犯. 术中找到的精子, 即
刻行稀少精子冻存. 注意保护血管、淋巴管及神经, 彻
底检查出血点, 显微电极确切止血后, 逐层缝合关闭切

口, 加压包扎.
术后根据病理结果, 进行辅助化疗或补充性睾丸

根治术. 本研究的随访时间为术后每3个月1次, 第2年
每6个月1次, 之后每年1次. 随访内容包括阴囊体格检

查和超声检查, 血清肿瘤标志物和性激素检查, 精液常

规分析. 本研究对患者及其肿瘤特征进行了描述性统

计, 对术后3月与术前血清学检查指标进行对比, 采用

相关性检验判断治疗前后血清学检查指标变化的一致

性、配对样本检验判断治疗前后血清学检查指标是否

有差异.
本研究中, 肿瘤大小被定义为肿瘤最大直径. 正态

分布的连续变量采用Mean(SD)表示结果, 相关性检验

采用Pearson相关性检验, 配对样本检验采用配对样本t
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检验; 非正态分布的连续变量采用M(IQR)表示结果,
相关性检验采用Spearman相关性检验, 配对样本检验

采用Wilcoxon符号秩检验; 分类变量采用n(%)表示结

果; 研究使用SPSS 27.0进行统计分析.

2 结果

本研究纳入的10例患者, 完善相关检查后确诊为

NOA合并睾丸肿瘤, 肿瘤局限于睾丸内部, 未见淋巴

结侵犯或远处转移, 临床分期均为T1N0M0. 患者平均

年龄为31 .9岁 (SD=8.24) , 平均肿瘤最大直径为

20.70 mm(SD=9.23)(表1). 患侧睾丸体积显著大于对

侧(7.77 mL(IQR=20.00) vs. 4.06 mL(SD=2.22),
P=0.043) , 且个体差异较大, 最大达50 mL, 最小仅为

4 mL (表2). 除1例患者的LDH偏高外, 其余肿瘤标志

物均位于正常参考值范围内.

图 1 手术方案和研究主要结果
Figure 1 Surgical strategy and principal research outcomes

孙一帆等: 显微镜辅助睾丸肿瘤分步法切除联合取精术治疗生精障碍的临床价值

206



睾丸肿瘤的常规病理结果与术中FSE结果较一致.
4例良性病理类型包括间质细胞瘤、睾丸肾上腺残基

瘤、异位脾组织、表皮样囊肿, 6例恶性病理类型具体

包括5例精原细胞瘤和1例混合生殖细胞瘤(精原细胞

瘤、胚胎性癌)(表2).
术前临床特征方面, 4例良性病理类型患者LH,

PRL总体水平偏高, 其中1例患同时性双侧睾丸肿瘤,
结合患者病史及相关检查, 诊断为非经典型先天性肾

上腺皮质增生症(non-classical congenital adrenal hyper-
plasia, NCCAH); 1例患者的染色体核型为47, XXY, 诊
断为克氏综合征(Klinefelter syndrome, KS); 1例患者曾

接受右侧隐睾下降固定术, 术后并发睾丸萎缩, 造成左

侧孤立性睾丸. 6例恶性病理类型患者多伴隐睾病史

(5/6, 83.3%) , 且FSH, LH和PRL总体水平偏高. 其中2
例均患异时性双侧睾丸肿瘤, 曾接受右侧根治性睾丸

切除术, 造成左侧孤立性睾丸(表3).

治疗方面, 所有患者的肿瘤均未见浸润血管和淋

巴管, 未见侵犯白膜和鞘膜. 共8例(8/10, 80%)接受保

留睾丸手术, 2例(2/10, 20%)转行睾丸根治性切除. 4例
良性病理类型患者均进行了保留睾丸手术. 6例恶性病

理类型患者中, 2例因肿瘤较大(32 mm)和病理恶性程

度较高, 术中转行根治性切除术; 另4例行保留睾丸手

术, 其中1例术后接受1个疗程化疗(依托泊苷+顺铂), 1
例术后于外院行补充性睾丸根治术. 最终共有7例患者

术中取得精子并冻存(表1), 且恶性病理类型患者取精

率较良性更高(83.3% vs. 50.0%, P=0.008)(表3).围手术

期未见阴囊血肿或感染.
术后平均44.70月(SD=22.72)的随访中, 所有患者

均未出现睾丸萎缩或睾酮缺乏症, 也未出现肿瘤的局

部复发或远处转移. 此外, 随访期间10例患者行精液

分析均未检出精子(图1).
10例患者的术后3月AFP, HCG, LDH和T参数相较

于术前, 分别降低了0.09 μg/L(SD=0.52), 0.00 IU/L
(IQR=0.30), 9.40 IU/L(IQR=15.05), 0.84 ng/mL
(IQR=2.21). 结果的一致性较强, 但差异并不显著

(表4).

3 讨论

本研究对10例睾丸肿瘤伴NOA的病例进行了回

顾性分析, 评估了显微镜下睾丸肿瘤分步法切除联合

取精术的疗效与安全性, 并统计分析了患者术前临床

特征. 睾丸肿瘤、生精障碍和隐睾症均是睾丸发育不

全综合征(testicular dysgenesis syndrome, TDS)的表

现之一
[4,23]. 睾丸肿瘤可造成睾丸局部的生精微环境

受损、睾酮水平紊乱或睾丸内梗阻等, 从而直接或间

接导致生精障碍
[7,24].若合并隐睾症病史,更加剧了睾

丸肿瘤患者生精障碍的严重程度. 恶性睾丸肿瘤患者

中, 有隐睾病史者无精子症的发生率远高于无隐睾病

史者(13.5% vs. 2.9%)[25]. 根据统计数据, 5%~10%的

恶性睾丸肿瘤患者存在隐睾症病史
[26]. 本研究中, 当

恶性睾丸肿瘤患者合并NOA时, 存在隐睾症病史的

比例高达83.3%, 这表明隐睾症在这类患者中的普

遍性.
FSE在分辨良恶性病理类型方面的优势显著, 具

有99%的灵敏度和96%的特异度, 远高于超声, CT等
其他影像学检查

[27]. 因此, 术中FSE可用于决策睾丸肿

表 1 非梗阻性无精子症伴睾丸肿瘤患者的临床特征(n=10)
Table 1 Clinical characteristics of non-obstructive azoospermia
patients with testicular tumors (n=10)

临床特征 数值

年龄(岁, Mean(SD)) 31.90(8.24)

主诉(n(%))

男性不育症 6(60)

阴囊肿大 4(40)

患侧睾丸体积(mL, M(IQR)) 7.77(20.00)

对侧睾丸体积(mL, Mean(SD)) 4.06(2.22)

肿瘤最大直径(mm, Mean(SD)) 20.70(9.23)

AFP(μg/L, Mean(SD)) 2.87(1.08)

HCG(IU/L, M(IQR)) 0.20(0.15)

LDH(IU/L, M(IQR)) 182.00(23.20)

手术

保留睾丸+mTESE(n(%)) 8(80)

根治术+mTESE(n(%)) 2(20)

病理(n(%))

良性 4(40)

恶性 6(60)

Johnsen评分(M(IQR)) 6.25(5.00)

取到精子(n(%)) 7(70)

随访时间(月, Mean(SD)) 44.70(22.72)

术后并发症(n(%)) 0

局部复发(n(%)) 0

远处转移(n(%)) 0
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瘤切除的手术方式. 既往有研究报道, 32例不育症合并

睾丸肿瘤的患者初步接受了保留睾丸手术, 并根据

FSE结果补充行根治术和放疗. 经术后随访, 仅1例患

者术后出现良性肿瘤的局部复发, 无远处转移, 并有1
例患者实现生育

[28]. 另一项多中心的回顾性研究也证

实了这种方案的可行性
[29]. 本研究采用了与上述研究

相似的“分步法”手术策略, 初步采取显微镜下保留睾

丸的肿瘤切除术, 根据肿瘤大小和FSE结果决定是否

转行根治术, 并联合显微取精术以保存生育力. 通过

显微镜, 术者不仅可更清楚鉴别瘤体边界、发现新病

灶, 还可最大限度保留间质细胞功能以维持睾酮水平,
确切止血、减少损伤白膜下血管, 从而减少睾丸萎

缩、阴囊血肿等并发症.
睾丸肿瘤取精术(onco-TESE)是从根治性切除的

睾丸中提取精子的一种方法, 可最大限度地保存生精

组织, 避免其在病理学分析中丢失. 该方法最初由

Schrader等人
[30]

报道, 其在成功根治双侧肿瘤的同时

冷冻保存了患者精子 . 显微镜下睾丸肿瘤取精术

(onco-mTESE)将前述过程放在显微镜下进行, 已有成

功的精子获取案例被报道
[5]. 本研究中1例患者在接受

转行睾丸根治联合onco-mTESE后也成功获取了精子.
对于一部分肿瘤低度恶性且分期为T1N0M0的患

者, 选择保留睾丸手术的标准是肿瘤最大径小于25
mm, 且其体积不超过睾丸总体积的70%. 这一标准主

要考虑了多方面因素, 包括手术切除难度、精子获取

成功率以及肿瘤复发的风险等. 以往关于保留睾丸手

术的研究也有相似标准
[31,32]. 在充分权衡保存生育

力、术后并发症和肿瘤复发风险的基础上, 保留睾丸

手术方案将切除范围确定为肿瘤边缘2 mm. 这一决策

与以往治疗良性肿瘤的文献报道一致, 但需要特别注

意术后的密切随访
[33].

本研究的显微取精总成功率达到了70%, 略高于

以往文献报道的63%[34], 表明该类患者睾丸组织生精

功能的破坏多呈局灶性. 然而, 未取精成功的3例患者,

表 2 非梗阻性无精子症伴睾丸肿瘤患者的临床概况(n=10)
Table 2 Clinical overview of patients with non-obstructive azoospermia and testicular tumors (n=10)

编号 年龄
肿物最大直
径(mm)

肿物
位置

睾丸体积(mL)
特殊病史 术式

外科并
发症

Johnsen
评分

术后病理 取精情况
随访时间

(月)右 左

1 31 10 左(双) / 5.42

8岁双侧隐睾下降固
定术; 23岁右睾丸肿
瘤根治术+术后全身

化疗

保留睾丸
+mTESE 无 8 精原细胞瘤 可见 74

2 25 25 左(双) / 37.66
3岁左侧隐睾下降

固定
+右睾丸肿瘤根治术

保留睾丸
+mTESE
+术后化疗

无 8 精原细胞瘤 可见 50

3 48 25 左 4 4 –
保留睾丸
+mTESE

+术后根治术
无 8 精原细胞瘤 可见 48

4 25 9 右 3.78 6 8岁双侧隐睾下降
固定术

保留睾丸
+mTESE 无 5.5 精原细胞瘤 可见 18

5 34 32 左 4.35 49.7 成年双侧隐睾
根治术+

onco-mTESE 无 3 精原细胞瘤 未见 19

6 32 23 右 19.53 2.94 9岁双侧下降固定术
根治术+

onco-mTESE 无 7 混合生殖细
胞瘤

可见 27

7 25 13 右 9.53 7.71 – 保留睾丸
+mTESE 无 5.5 间质细胞瘤 未见 76

8 23 12 双 6 6 – 保留睾丸
+mTESE 无 3 睾丸肾上腺

残基瘤
未见 66

9 33 35 左 2 10
9岁右侧隐睾下降固
定术, 术后睾丸萎缩;

NCCAH

保留睾丸
+mTESE 无 9 异位脾组织 可见 49

10 43 23 左 1.43 4.08 KS(47, XXY) 保留睾丸
+mTESE 无 2 良性囊性

病变
可见 20
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分别是1例左侧32 mm的精原细胞瘤伴双侧成年型高

位隐睾, 1例间质细胞瘤, 1例睾丸肾上腺残基瘤. 推测

可能是睾丸内局部内分泌紊乱长期未得到纠正, 进而

严重干扰了正常精子发生. 值得注意的是, 睾丸肿瘤

患者的精子常常存在遗传缺陷, 包括非整倍体改变、

DNA损伤增加以及DNA甲基化改变
[35~37]. 尽管这类患

者的辅助生殖妊娠结局可能与正常对照相近
[34], 但子

代出生缺陷的风险不容忽视
[38].

表 3 良恶性肿瘤病理类型的患者临床特征对比

Table 3 Comparison of clinical characteristics in patients with benign and malignant tumor pathologies

良性(n=4) 恶性(n=6)

肿瘤最大直径(mm, Mean(SD)) 20.75(10.72) 20.67(9.18)

肿瘤位置(n(%))

左侧 2(50.0) 2(33.3)

右侧 1(25.0) 2(33.3)

双侧 1(25.0) 2(33.3)

特殊病史(n(%))

隐睾症 1(25.0) 5(83.3)

KS 1(25.0) 0

NCCAH 1(25.0) 0

孤立性睾丸(n(%)) 1(25.0) 2(33.3)

FSH(IU/L, Mean(SD)) 12.26(10.46) 19.73(12.76)

LH(IU/L, Mean(SD)) 10.24(8.18) 10.09(7.84)

T(ng/mL, Mean(SD)) 6.80(1.02) 3.18(1.52)

E2(pg/mL, Mean(SD)) 38.14(16.80) 25.55(10.24)

PRL(ng/mL, Mean(SD)) 24.09(15.93) 18.07(9.92)

PROG(ng/mL, Mean(SD)) 0.46(11.57) 0.58(0.36)

治疗方案

保留睾丸+mTESE(n(%)) 4 (100) 2 (33.3)

保留睾丸+mTESE+术后化疗(n(%)) 0 1 (16.7)

保留睾丸+mTESE+术后根治术(n(%)) 0 1 (16.7)

根治术+onco-mTESE(n(%)) 0 2 (33.3)

取到精子(n(%)) 2 (50) 5 (83.3)

Johnsen评分(M(IQR)) 4.25(5.88) 7.50 (3.13)

表 4 患者术后3月与术前血清学检查指标对比

Table 4 Contrast of serum markers between 3 months postoperative and preoperative in patients

术后3月与术前指标 差值 相关性检验P值 配对样本检验P值

AFP(μg/L, Mean(SD)) −0.09(0.52) <0.001 0.611

HCG(IU/L, M(IQR)) 0.00(0.30) 0.009 0.271

LDH(IU/L, M(IQR)) −9.40(15.05) <0.001 0.102

FSH(IU/L, Mean(SD)) 9.19(14.96) 0.111 0.084

LH(IU/L, Mean(SD)) 2.10(9.37) 0.634 0.495

T(ng/mL, M(IQR)) −0.84(2.21) 0.002 0.169

E2(pg/mL, M(IQR)) −1.36(34.37) 0.947 0.799

PRL(ng/mL, Mean(SD)) −4.94(11.70) 0.226 0.215

PROG(ng/mL, M(IQR)) −0.10(1.32) 0.738 0.799
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术后治疗方案选择方面, 仅1例患者接受术后化

疗, 暂无病例接受放疗, 主要考虑到放疗会对睾丸生

精和内分泌功能造成更大损伤, 进一步降低NOA患者

的生育可能性
[10,39,40]. 术后随访期间, 10例患者的精液

分析均未检出精子, 这提示即便去除肿瘤因素, 造成的

生精障碍依然难以自然恢复. 本研究是单中心小样本

量的回顾性研究, 可能存在选择偏倚. 因此, 未来需要

扩大样本量, 纳入更多的多中心数据, 进一步验证该治

疗方案的长期疗效和安全性.
睾丸肿瘤合并NOA作为一类较严重的生殖系统

疾病, 患者生育力保存的需求不可忽视.本研究提出的

显微镜下睾丸肿瘤分步法切除联合取精术安全有效,
可在治疗睾丸肿瘤的同时, 保存患者的生育力, 具有一

定的临床推广应用价值.
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Clinical value of stepwise microsurgical resection of testicular
tumors combined with sperm extraction in the treatment of

spermatogenic failure

SUN YiFan1, MENG ZiZhou1, ZHAO JingPeng2, BU XinJie1, LI Peng1, ZHI ErLei1,
HUANG YuHua1, YAO ChenCheng1, TIAN RuHui1 & LI Zheng1

1 Department of Andrology, the Center for Men’s Health, Urologic Medical Center, Shanghai Key Laboratory of Reproductive Medicine, Shanghai
General Hospital, Shanghai Jiao Tong University School of Medicine, Shanghai 200080, China;

2 State Key Laboratory of Reproductive Medicine and Offspring Health, Nanjing Medical University, Nanjing 211116, China

Testicular tumors, the common solid tumors in males of reproductive age, are often associated with spermatogenic failure, among
which non-obstructive azoospermia (NOA) is the most severe. This single-center retrospective case series enrolled 10 patients with
testicular tumors complicated by NOA from September 2016 to July 2021. The objective is to elucidate the efficacy and safety of the
stepwise microsurgical resection of testicular tumors coupled with sperm extraction and cryopreservation. Following thorough
preoperative assessment, all patients underwent initial microsurgical testis-sparing surgery for testicular tumors, with the decision for
radical orchiectomy based on intraoperative conditions. Simultaneously, microdissection testicular sperm extraction was performed to
preserve fertility. The mean age of the 10 patients was 31.9 years (SD=8.24), and the average maximum tumor diameter was 20.70
mm (SD=9.23). Eight patients underwent testis-sparing surgery, while 2 opted for radical surgery. Ultimately, sperm retrieval and
cryopreservation were successful in 7 patients. Postoperative pathology revealed 6 malignant cases and 4 benign cases. Notably,
patients with malignant pathology, compared to their benign counterparts, had a higher likelihood of a history of cryptorchidism and
exhibited a higher sperm retrieval rate (83.3% vs. 50.0%, P=0.008). During the follow-up of 44.70 months (SD=22.72), no significant
postoperative complications, local recurrences, or distant metastases were observed. The stepwise microsurgical resection of testicular
tumors, coupled with sperm retrieval, effectively preserved patients’ fertility. Moreover, no tumor recurrence was observed during the
follow-up, underscoring the procedure’s efficacy and safety.

testicular tumor, spermatogenic failure, non-obstructive azoospermia, onco-mTESE, mTESE, fertility preserva-
tion
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