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　　真两性畸形是一种睾丸组织和卵巢组织同时存

在于一个人体上的性发育异常 , 其病因学及发病机

制尚不完全清楚。这类患者可以有多种临床表现 ,

如原发性闭经 、 外生殖器模糊不清等 , 容易与多种

性发育异常相混淆 ;在治疗上一般采用手术方法进

行内外生殖器整形。

临床资料

患者 , 13岁 , 未婚 , 社会性别为女性 , 因 “月

经从未来潮 , 发现无子宫 、 阴道 7个月 ” 于 2010年

10月 25日入住本院。患者为第 4胎足月顺产 , 其母

否认孕期服用甾体激素类药物史 。出生体重正常 ,

出生时发现阴蒂肥大 , 具体大小不详 , 无阴唇 , 出

生后阴蒂逐渐增大 。自幼生长发育及智力水平如同

龄人。 7月龄时于河南医科大学第一附属医院行右侧

腹股沟斜疝高位结扎术 , 切除物病理检查结果示纤

维脂肪组织 , 有较多血管 , 未见睾丸或卵巢组织。

月经从未来潮。患者父母非近亲结婚 , 家族无类似

患者。

查体:身高 150cm, 指距 150cm, 体重 35.5kg,

头面部无畸形 , 声音较粗 , 无明显喉结。双侧乳房

Ⅰ级 , 胸廓无畸形 , 腹股沟区可见长约 2 cm斜行手

术瘢痕 。四肢及脊柱长度 、 形态无明显异常。无阴

毛 、 腋毛 (图 1)。

外阴所见 :大阴唇皮肤着色略深 , 右侧大阴唇

饱满 , 其上方耻骨联合旁可扪及一直径约 2.5 cm实

性偏软的性腺 , 略活动 , 不可还纳入腹腔;阴蒂长

约 2.5 cm, 粗约 1.5 cm;小阴唇为幼稚型;前庭内

可见尿道开口和阴道开口分离 , 但两者距离很近 ,

图 1　患者外观

　
尿道口位置较正常女性偏下;舟状窝较深 , 会阴后

联合不长 , 探针可探入阴道 8 cm;肛查未触及明确

子宫 (图 2)。

术前辅助检查:染色体核型为 46 , XX, SRY基

因 (-), 促肾上腺皮质激素 (ACTH)77.3 pg/ml,

脱氢表雄酮 (DS)596 μg/L, 血总皮质醇 485.76

nmol/L, 17-羟孕酮 3.03 nmol/L。骨龄与实际年龄大

致相符。 B超示左侧单角子宫发育不全 , 左附件区

见左卵巢 2.7 cm×1.2 cm, 内见多个卵泡回声 , 较

大者直径 0.9 cm, 右阴唇处见睾丸样结构 , 右腹股

沟低回声考虑睾丸可能性大 ;双侧肾上腺 、 双肾 、

输尿管无明显异常。
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人绒毛膜促性腺激素 (HCG)刺激实验:结果

见表 1。

表 1　人绒毛膜促性腺激素刺激实验

测定时间 E2(pg/ml)T(nmol/L)FSH(IU/L)LH(IU/L)P(nmol/L)

基础值 18.6 3.69 8.8 10.7 0.69

24h 19.5 7.18 3.1 0.4 0.89

48h 11.9 10.41 2.0 0.1 0.77

72h 10.5 11.08 1.7 0.2 0.58

96h <5.0 6.24 1.2 <0.1 0.63

E2:雌二醇;T:雄激素;FSH:卵泡刺激素;LH:黄体生成素;P:孕酮

　　入院诊断:性发育异常:真两性畸形 ?

治疗:患者及其家属要求保留女性性别 , 于

2010年 11月 5日在全麻下行腹腔镜检查 +宫腔镜阴

道检查 +右侧大阴唇内性腺切除 +阴蒂整形术。术中

盆腔中线左侧近盆壁处可见一约 3 cm×3 cm×1.5 cm

单角始基子宫。左侧性腺直径 4 cm×2.5cm×2.5 cm,

表面光滑 , 皮质内可见小卵泡样结构 , 输卵管形态

未见异常 , 剪取部分左侧性腺组织送冰冻切片 , 病

理回报少许细胞间质 , 其内可见原始卵泡 (图 3)。

右侧附件未见 , 仅看到相当于圆韧带的一条条索进

入腹股沟管内环;内环周围黏连 , 可见数个陈旧线

结 , 牵引条索样物 , 试图将下降至右侧大阴唇内的

性腺提出腹股沟管 , 但因既往手术原因整个腹股沟

管黏连固定无法牵出 , 放弃经腹腔镜切除 , 改经会

阴切除 (图 4)。

　　沿右侧大阴唇内上缘作纵行切口 , 向内逐层分

离见一直径约 1.5 cm灰黄色睾丸样物及周围迂曲的

附睾 、 精索样物团。分离界限 , 将各部分逐渐剥离

出切口 , 紧贴耻骨支夹切精索 , 取出性腺 , 创面腔

内止血后 , 以可吸收线间断缝合皮肤切口 。切除的

性腺剖面见黄色均质 , 质软 , 冰冻切片见曲细精管

组织。

经阴道口宫腔镜检查 , 见阴道黏膜较薄而光滑 ,

无明显皱襞形成 , 顶端未见明显宫颈样结构 , 仅有

一花瓣样盲端 , 考虑为发育不全的宫颈。

术后第 3天复查性激素及 ACTH水平均在同龄

女性正常范围内 。

术后病理报告:左侧性腺可见少许梭形卵巢间

质 , 其内可见原始卵泡 (图 5);右侧性腺可见曲细

精管聚集成团 , 形态符合睾丸组织 (图 6, 7)。

术后切口 Ⅰ期愈合 , 出院后嘱患者定期随诊。

讨　　论

真两性畸形只有在睾丸和卵巢组织同时存在于

同一机体时才能诊断 , 睾丸和卵巢组织可以存在同

一侧性腺中 , 也可能分别位于两侧性腺中 ;两性的

生殖细胞及两种性腺的其他成分也应同时存在
[ 1]
。

以往统计发现 , 正常卵巢组织大多存在于机体的左
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侧 , 而含有睾丸组织的性腺 , 如卵睾或单纯睾丸更多

地存在于机体右侧
[ 2]
。染色体核型为 46, XX患者一

般盆腔内均有发育完全或不完全的子宫或卵巢存在。

真两性畸形患者的染色体可以多种多样 , 如 46, XX、

46, XY或嵌合体如 46, XX/46, XY等
[ 3]
。

按 Himmans法性腺分型 , 可分为 :

双侧 型:两 侧均 为双 重性 腺 , 即卵 睾 (占

20%);

单侧型 :双重性腺在一侧 (占 40 %);

分侧型 :一侧性腺为卵巢 , 而另一侧性腺为睾

丸 (占 40 %)。

本例患者出生时即有阴蒂肥大 , 且出生后逐渐

增大 , 提示其体内持续有雄激素作用于外生殖器。 7

个月时曾行右侧腹股沟疝高位结扎术 , 查体发现右

侧大阴唇内触及可推动包块 , 考虑可能为性腺组织。

阴道长 8 cm, B超提示盆腔内有发育不全的单角子

宫 , 左侧有卵巢 , 右侧大阴唇内有睾丸样结构 。胚

胎早期睾丸组织可以分泌米勒管抑制物 (MIS), 抑

制同侧米勒管发育;若无 MIS作用 , 同侧米勒管将

发育为女性内生殖器。结合本例患者 B超结果 , 考

虑左侧无睾丸组织 , 而右侧存在有功能的睾丸组织。

HCG实验可促使睾丸组织分泌睾酮 , 促使卵巢组织

分泌雌激素及排卵 。本例患者雄激素基础值略高于

正常女性水平 , HCG刺激实验后睾酮明显升高 , 进

一步证实该患者体内存在有功能的睾丸组织 ;而雌

激素水平无明显变化 , FSH及 LH不高 , 考虑可能是

由于患者青春期尚未启动 , 下丘脑 -垂体 -性腺内分泌

轴未解除抑制。该患者游离皮质醇 、 脱氢表雄酮在

同龄女性正常水平范围内 , 可除外肾上腺来源的高

雄激素 原因。染色体 核型 :46, XX, SRY基 因

(-), 因此术前考虑真两性畸形的诊断。

真两性畸形的鉴别诊断包括先天性肾上腺皮质

增生及孕早期外源性雄激素过多。在临床上 , 先天

性肾上腺皮质增生以 21-羟化酶缺乏最为常见 , 患者

有女性内生殖器 , 可有雄激素过多的相关临床表现 ,

如外生殖器不同程度的男性化 、 异性性早熟 、 骨骺

过早闭合 、 阴蒂增大 、 原发闭经等;严重的类型还

可能有低钠 、 低钾血症及脱水等危及生命的表现。

但染色体核型为 46, XX的先天性肾上腺皮质增生患

者体内无睾丸成分。本例患者虽雄激素水平升高 ,

但血总皮质醇 、 脱氢表雄酮 、 17-羟孕酮水平不高 ,

术前 ACTH水平升高提示可能存在肾上腺增生的可

能性 , 但术后复查结果正常 , 分析原因可能是测定

误差导致假阳性或应激反应所致 , 且右侧阴唇内有

睾丸组织 , 故排除先天性肾上腺皮质增生的诊断。

孕早期外源性雄激素过多同样可造成外生殖器男性

化 , 但出生后不会继续向男性化发展 , 且具有女性

内生殖器 , 体内无睾丸组织。本例患者出生后阴蒂

继续增大 , 且体内有睾丸组织 , 不符合孕早期外源

性雄激素过多 , 故排除。

在染色体核型为 46, XX的患者中 , 卵巢通常位

于左侧 , 卵睾 、 睾丸常位于右侧 。解剖结构上 , 正

常穿行腹股沟管的结构有男性的精索与女性的圆韧

带;组织器官的发生学上 , 1个睾丸或卵睾可能处于

睾丸正常下降的途中 , 但卵巢绝大多数在其正常位

置不变 , 偶有子宫疝出 , 但必须有睾丸成分的牵引

(如卵睾 )。因此 , 国内外常将这一特点作为鉴别诊

断腹股沟睾丸 (或卵睾)与卵巢的一个重要特征
[ 4]
。

综上 , 临床上对外阴男性化及阴唇出现包块的

患者应考虑真两性畸形的可能性并进行相关检查以

明确诊断 ;同时 , 为了避免患者心理障碍及异常睾

丸癌变 , 应适时进行手术切除异常性腺及完成外阴

整形术。
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·医学新闻·

协和妇产科推进耐药性滋养细胞肿瘤的治愈率提升 25%

　　滋养细胞肿瘤 (gestationaltrophoblasticneo-

plasms, GTN)是一系列发生于生育年龄妇女 , 主

要与妊娠相关的恶性肿瘤 , 因来源于胚胎滋养细

胞而得名 , 其中以绒癌恶性程度最高 , 在有效化

疗药物问世前 , 其死亡率曾高达 90%。自 20世纪

50年代以来 , 协和妇产科宋鸿钊院士及其同仁致

力于绒癌研究 , 创造了大剂量化学药物治疗恶性

滋养细胞肿瘤的方法 , 治愈率达到 90%。

尽管如此 , 仍有部分患者难以取得满意疗效 ,

原因主要有:医生用药不规范 , 频繁更改化疗方

案;患者全身多处转移;患者自身体质因素 。据

国外文献报道 , 耐药性滋养细胞肿瘤的治愈率仅

为 50%, 其已成为滋养细胞肿瘤患者死亡的主要

原因。

北京协和医院作为世界三大滋养细胞肿瘤诊

治中心之一 , 通过 10多年的潜心研究及近 5年的

临床实践 , 对耐药性滋养细胞肿瘤提出了有效的

治疗措施 , 即规范的联合化疗及适时的手术治疗 ,

该综合治疗策略已得到国际社会的认可 。协和妇

产科根据不同耐药患者的临床特点和既往治疗经

验 , 设计并推行以抗代谢药为主的新联合化疗方

案 , 以氟尿核苷为主 , 联合更生霉素 、 足叶乙甙

和长春新碱 (FAEV方案), 对 91例耐药和复发

性病例进行治疗 , 结果 74.9%的患者无瘤存活 ,

治愈率提升近 25% (相关文章已发表在 AnnOnco

及 BJOG上)。

协和妇产科经研究发现 , 手术时机的选择关

键在于肿瘤标记物血 β -hCG的水平 , β -hCG高表

明滋养细胞肿瘤处于活跃期 , 此时手术会导致肿

瘤扩散。为此 , 提出应在 β -hCG值接近正常或较

低水平时实施手术 。术前化疗抑制滋养细胞肿瘤

生长 , 再通过手术切除肿瘤 , 可以减少复发 。

协和妇产科依据丰富的临床经验 , 提出耐药

后手术适应证规范:耐药后的子宫手术 , 对子宫

内仍存在 1 ～ 2个病灶 , 并要求保留生育功能者 ,

行子宫病灶切除术;对子宫内有多个病灶或病灶

不局限 , 无生育要求者 , 行全子宫切除术 。耐药

后的肺部手术 , 肺部存在孤立病灶者 , 联合行肺

叶切除术或肺叶楔形切除术 。

协和妇产科还总结出影响手术效果的五大不

利因素:频繁更改化疗方案 (术前方案数 ≥4),

非葡萄胎妊娠 (流产和足月产), 绒癌 IV期 (生

殖道和肺以外转移), 治疗期间血 β -hCG从未正

常 , 术前血 β -hCG>10U/L等。

通过对 61例耐药患者进行联合手术治疗 ,

77%的患者获得完全缓解 , 相关文章已发表在国

际妇科肿瘤权威杂志 GynecolOncol以及 IntGynecol

Cancer上 。

通过以上综合治疗策略 , 协和妇产科推进耐

药性滋养细胞肿瘤的治愈率从 50%提升到 75%左

右 , 疗效显著 。该项研究已发表多篇 SCI文章 ,

达到世界领先水平 。

(北京协和医院宣传处　陈明雁　妇产科　向　阳)


