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摘  要 

性激素分为两种，一种为内源性性激素，一种为外源性性激素。随着我国居民生活方式、生活环境的改

变以及饮食安全等问题对人体健康的影响，某些肿瘤的发生率也越来越高，且不同肿瘤的男女发生比例

也不同，而导致这种差异的原因不仅与男女生活习惯的不同有关，也可能与其体内的性激素有关，本文

从性激素研究方面，综述了内源性性激素，主要是雌激素、雄激素及其受体等与肿瘤的发生发展的相关

性，以及在肿瘤疾病中的作用，以期为其他肿瘤的发病机制的研究及预防提供科学依据。 
 
关键词 

性激素，雌激素，雄激素，受体，肿瘤 

 
 

Research Progress on the  
Relationship between Sex  
Hormones and Tumors 

Mengyuan Liu1, Jihai Zhu2, Jianying Wu2 
1Graduate School of Qinghai University, Xining Qinghai 
2Department of Cardiovascular Surgery, Affiliated Hospital of Qinghai University, Xining Qinghai 
 
Received: Apr. 27th, 2022; accepted: May 21st, 2022; published: May 31st, 2022 

 
 

 
Abstract 
There are two kinds of sex hormones, one is endogenous hormone and the other is exogenous 
hormone. With the changes of Chinese residents’ lifestyle, living environment and the impact of 
dietary safety on human health, the incidence of some tumors is also higher and higher, and the 
incidence ratio of men and women with different tumors is also different. The reasons for this dif-
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ference are not only related to the different living habits of men and women, but also related to 
their sex hormones. From the perspective of sex hormone research, this paper reviews the corre-
lation between endogenous hormones, mainly estrogen, androgen and their receptors, and the 
occurrence and development of tumors, as well as their role in tumor diseases, in order to provide 
scientific basis for the research and prevention of the pathogenesis of other tumors. 
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1. 引言 

肿瘤是严重威胁人类生命健康的疾病之一。其中一些肿瘤的生存需要依赖于一定的激素环境，这类

激素能够影响肿瘤细胞的增殖和分化，并且能够在肿瘤组织中发现特异性激素受体的存在，说明这类肿

瘤具有激素依赖性，即激素依赖性肿瘤。激素依赖性肿瘤大多源于靶器官，但近年来，许多研究发现在

一些传统的非性激素器官的正常组织及肿瘤细胞组织中发现了性激素及其受体，在一定程度上说明这些

肿瘤也具有一定的激素依赖性。并且有一些肿瘤的发病率存在明显的性别差异[1] [2] [3]，比如：胃癌、

膀胱癌、甲状腺癌及一些副神经节瘤等，这些肿瘤疾病的男女发病率均存在一定的差异性；除去男女不

同的生活习惯及环境因素的暴露，例如吸烟饮酒等，随着性激素与肿瘤关系的研究的不断进展，以及有

关性激素参与肿瘤免疫应答的报道逐渐增多，一部分学者对于导致男女发病率的性别差异的现象，更倾

向于与其体内性激素及其受体的作用有关。此外，雌激素与乳腺癌、卵巢癌、子宫内膜癌的关系以及雄

激素参与前列腺癌发生发展等，均说明性激素直接或间接的参与某些肿瘤疾病的发生和发展，并且在此

过程中扮演着重要的角色。本综述从性激素的角度出发，通过分析性激素与不同系统肿瘤发生发展的关

系，探讨相关性激素及其受体在肿瘤发生发展过程中的作用。 

2. 性激素及其如何参与调节肿瘤免疫应答 

人体性激素是一种类固醇激素。性激素来源可分为两种，一种是内源性性激素，包括卵巢分泌的雌

激素和孕激素，以及睾丸分泌的雄激素。而雌激素又包括雌二醇(E2)，雌三醇(E3)，雌酮，孕激素主要为

孕酮；雄激素主要是睾酮(T)、双氢睾酮(DHT)。另一种是外源性性激素，也叫做环境激素。美国癌症病

因部指出内源性性激素或外源性性激素作用与 40%~60%的人类癌症病因有关[4]。本综述只论述内源性性

激素与肿瘤发生及发展的相关性。 
性激素受体主要位于细胞核上。性激素受体除了在正常的组织器官中有表达以外，当机体发生肿瘤

疾病时，在肿瘤组织中同样发现了性激素受体的表达异常，而基于性激素肿瘤免疫微环境理论，性激素

正是与这些受体结合后调节肿瘤免疫应答的[5]。一方面，由于性激素是类固醇类激素，具有脂溶性，可

以通过自由扩散方式透过细胞膜，当性激素透过细胞膜进入细胞后，与其相应的受体结合，并形成一种

性激素–胞质受体复合物，通过 DNA 转录影响蛋白质合成，产生一系列生物效应，并发挥其重要的生理

作用。另一方面，性激素–胞质受体复合物通过与转录无关的因子之间进行相互作用，从而间接地参与

并影响免疫功能[5] [6]。 
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3. 性激素与某些肿瘤发生进展的相关性 

3.1. 性激素与乳腺癌 

乳腺作为性器官之一，其生长和发育受到多种激素的影响，并且乳腺肿瘤也被认为是激素依赖性肿

瘤[7]。2020 年全球新增乳腺癌患者超过 226 万，占女性所有恶性肿瘤的 24.5%，死亡约 68.5 万，占女性

恶性肿瘤死亡的 15.5% [8]。乳腺癌的高危因素包括：初潮年龄早(<12 岁)、绝经年龄晚(>55 岁)、不孕及

初次生育年龄晚(>30 岁)、哺乳时间短、停经后进行雌激素替代疗法等。而这些高危因素均与体内雌激素

变化有关。雌激素受体主要有雌激素受体 α (ERα)和雌激素受体 β (ERβ)。目前已有数据证明雌激素可增

加乳腺癌与子宫内膜癌的风险[9]。异常的雌激素信号传导促进乳腺癌的发生发展，也就是说，在乳腺癌

早期病程中，雌激素及其受体的表达量是增加的，类似于启动因子[10]的角色，其在乳腺发育中所扮演的

角色已经在 ERα基因敲除(ERαKO)小鼠中得到证实，ERα能够影响乳腺上皮细胞的增殖和分化[10]。ERα
在乳腺癌患者的乳腺上皮细胞中表达异常，比其在正常乳腺上皮细胞中的表达要高很多，从而促进了乳

腺癌的发生和发展。而雄激素虽是男性主要的性激素，但在女性体内也会分泌少量的雄激素，主要是由

卵巢分泌的。芳香化酶是体内催化合成雌激素的限速酶，在芳香化酶的作用下，雄激素可转化为雌激素，

因而，我们可以通过抑制芳香化酶的活性，抑制雄激素向雌激素的转化，从而达到抑制乳腺癌发展的作

用。目前，芳香化酶抑制剂已广泛应用于乳腺癌的治疗，并逐渐发展为一线内分泌治疗药物[11] [12]。 

3.2. 性激素与前列腺癌 

前列腺是一种雄激素依赖性器官。Huggins 教授[13]最早提出前列腺癌是一种激素依赖性肿瘤。雄激

素及其受体参与调节细胞增殖与分化，所以雄激素在前列腺癌的发生发展过程中有着很重要的作用。例

如，有文献[14]表明，在早期激素敏感时期，前列腺癌的肿瘤细胞的生长主要依靠睾丸所分泌的雄激素；

而学者 Sonnenschein 认为，雄激素可能不直接参与前列腺癌的生长，而是通过血浆中的一种叫“抑制因子”

的物质，来调节前列腺癌的生长，这种“抑制因子”对前列腺癌的固有增殖起抑制作用，在雄激素水平正

常情况下，便会阻断“抑制因子”的作用，那么此时的前列腺进行正常固有增殖；但当雄激素水平增高时，

由于雄激素之间相互作用，此时会减弱对“抑制因子”的阻断作用，所以前列腺癌的固有增殖减弱或停止

[15] [16]，从而参与前列腺癌的发生发展。还有研究发现，治疗前睾酮水平高的患者预后要优于睾酮水平低

的患者，这在某种程度上就说明了低雄激素水平影响前列腺癌的发生发展及预后水平[17] [18]；虽然对于

雄激素直接或间接参与前列腺癌的机制尚未明确，但总体概括来说，雄激素与前列腺癌的发生密不可分，

雄激素分泌越多，前列腺癌的发病几率就越高，而雄激素水平下降，此时前列腺上皮细胞萎缩，前列腺

癌细胞也会发生同样的变化，所以，降低体内雄激素水平，抑制雄激素的分泌便是治疗前列腺癌的基础。 

3.3. 性激素与甲状腺癌 

甲状腺癌是女性最常见的恶性肿瘤之一。甲状腺虽然不是雌、孕激素的靶器官，但已有相关文献报

道，性激素受体(雌激素受体及孕激素受体)在甲状腺正常组织及肿瘤细胞中均有表达[19] [20] [21]。且根

据流行病学调查表明，性激素影响甲状腺的生长，尤其是雌激素[22]。由于雌激素在女性体内分泌较多，

且受很多因素影响，其变化较男性显著，所以当雌激素水平升高时，反馈作用于垂体，此时腺垂体细胞

上的 TRH 受体数量增加，从而促进腺垂体分泌 TSH。TSH 的长期分泌增多，可使甲状腺滤泡增生，最

终导致形成甲状腺结节甚至癌变。所以雌激素水平升高，TSH 水平亦升高，从而作用于甲状腺，雌激素

间接参与调节甲状腺肿瘤的发生及发展。虽然甲状腺肿瘤的发病机制目前尚有争议，但从甲状腺正常组

织及肿瘤组织中已经发现雌激素受体来说，甲状腺肿瘤患者女性发病率多于男性或许与雌激素间接作用
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于甲状腺有一定的相关性。 

3.4. 性激素与胃癌 

虽然胃癌在传统理论上被认为并不是雌激素靶器官的肿瘤，但雌激素受体已在其肿瘤细胞中检测到，

并且有研究表明，胃癌发病存在明显的性别差异，男女发病之比约为 2:1 [23]；随着年龄的增长，胃癌的

男女发病比在 60 岁左右达到高峰，约 2.5:1，而在 60 岁后逐渐下降至 1.5:1 [23] [24]。我们认为出现这种

性别差异现象的原因，可能为：第一，由于男女生活习惯不同，比如吸烟、饮酒以及幽门螺旋杆菌感染

等外在环境因素，男性往往在这些因素上的暴露率要高于女性；其次，出现这种性别差异我们或许可以

考虑与体内性激素的变化有关。目前，已经有多项国外流行病学研究数据表明，未绝经或绝经晚的女性

其患胃癌的风险要比绝经早的女性要低[25] [26] [27] [28]。另外，有动物实验研究结果[29] [30]表明，高

水平的雌激素有抑制胃癌发病的作用，而高水平雄激素则对胃癌的发生有一定的促进作用。以上研究结

果及实验说明，性激素与胃癌发病风险具有一定的相关性，且性激素可能是导致胃癌发病率出现性别差

异的原因之一。但由于缺乏定量检测指标，性激素与胃癌发病机制之间的具体相关性仍存在争议，需要

我们进一步探索并加以验证。 

3.5. 性激素与膀胱癌 

膀胱癌的发病率也呈现较大的性别差异，男性发病率是女性发病率的 3 倍[31]。在膀胱正常组织及肿

瘤组织中发现性激素及其受体，包括雄激素受体和雌激素受体。雄激素可以增加膀胱肿瘤细胞的增长，

减少凝血酶敏感蛋白-1 (TSP-1)的表达，这在一定程度上这可以解释膀胱癌男女发病率差异性[32] [33]；
目前，已由许多临床实验数据表明雄激素及其受体与膀胱癌的发生发展有着明确的相关性。其中，Hsu
团队[34]发现雄激素受体通过 P53 基因从而参与调控膀胱癌的发生及发展。另外，Kauffman [35]等通过研

究认为，雄激素受体信号通路在膀胱癌的进展中有着极其重要的作用。Miyamoto 等[36]人通过动物实验

发现，由化学致癌物 BBN 诱导的膀胱癌中，雄性小鼠的发病率高于雌性小鼠，去势后其发生率明显降低，

从而认为雄激素可以促进膀胱癌的发生发展，并且在其发生发展过程中发挥重要作用。但关于雌激素与

膀胱癌发生的机制的研究及报道很少，部分文献表明，雌激素在癌变过程中，尤其是膀胱癌中，扮演着

非常重要的角色[37] [38]。但雌激素及其受体在膀胱癌中的具体作用机制目前尚不明确。但这已足以说明

在膀胱癌的发生进程中，性激素起着非常重要的作用。 

3.6. 性激素与副神经节瘤 

副神经节瘤是一种较为罕见的富血供神经内分泌肿瘤。其中颈动脉体瘤(CBT)是来源于颈动脉体的化

学感受器肿瘤，是头颈部最常见的副神经节瘤。CBT 常表现为颈部无痛性包块，临床表现缺乏特异性。

CBT 多为良性，约 5%的恶变率[39]。且根据调查研究显示，CBT 女性患者的发病率要高于男性患者，不

同海拔地区的男女比例也不相同。相关文献[40] [41]表明，高海拔地区 CBT 患者男女比例约 1:8.3，低海

拔地区男女比例约为 1:2；其中青海地区CBT患者男女之比约为 1:4。颈动脉体瘤的发病机制尚不明明确，

目前多认为 CBT 的发生发展与机体慢性缺氧与长期居住高海拔地区有关。但女性较男性发病率高的原因

尚未明确。有文献表明，这可能与男性肺活量较大可以耐受慢性缺氧以及女性月经期有周期性的红细胞

丢失有关[41] [42]。根据我们对性别差异肿瘤的研究及分析，我们是否也可以假设推断，颈动脉体瘤女性

发病率高于男性的原因是否与女性体内性激素及其受体的作用有关？对于这种假设，我们正在研究收集

此类数据，并进行统计分析，通过比较颈动脉体瘤患者与健康人群体内血清性激素水平，分析颈动脉体

瘤与性激素水平的关系，从而探讨女性颈动脉体瘤发病率高的原因。 
综上所述，性激素及其受体不仅在正常的组织器官中发挥其重要的生理作用，并且当机体发生肿瘤
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性疾病时，尤其在性别发病率差异较大的肿瘤的发生发展过程中，同样发挥着极其重要的作用。而近年

来，有关性激素与肿瘤关系的研究越来越多，并且已证实除靶器官外，在一些非靶器官的实体肿瘤中也

检测出性激素及其受体，更加说明许多肿瘤的发生发展与性激素及其受体的作用有着密切的关系；虽然

性激素在肿瘤疾病中发挥作用的分子机制尚未完全阐明，但随着科学技术与学术领域的不断融合和发展，

研究性激素与肿瘤发生发展的关系，不仅为以后研究此领域的学者奠定了理论及实践基础，也为研究某

些发病机制尚不明确的肿瘤疾病提供了新的科学角度及思路。另外，从性激素角度出发，为研究肿瘤的

预防和治疗提供了科学依据，为解决威胁人类生命健康方面指明了道路。但在这一研究领域仍然存在许

多矛盾及争议，需要我们继续对此方面做进一步的研究和讨论。 
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