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1 性激素的代谢

雄激素是体内 C-19 类固醇物质的总称袁对维持生

殖机能和机体的发育有重要作用遥男性血浆中具有生

理活性的雄激素几乎全是睾酮 (T)袁95%以上的 T 均

由睾丸Leydig 细胞合成和分泌袁分泌率0.24滋mol/24h袁
其分泌受 LH 和 LHRH 参与的下丘脑 - 垂体 - 性腺

轴的调节袁为负反馈调节遥此外袁肾上腺亦分泌部分雄

性激素袁如院脱氢表雄酮硫酸酯渊DS冤,生物活性很弱袁
其主要合成过程是孕烯醇酮→ 17a-OH- 脱氢表雄酮

渊DHEA冤→ DS 及雄烯二酮渊A-dione冤遥DHEA 有 90%
来自肾上腺袁其余 10%由睾丸或卵巢合成遥A-dione
有 50%由卵巢而来遥DHEA尧A-dione 与 DS 同样袁生

物活性微弱袁但是对于女性做为睾酮的前体是很重要

的袁在女性血中的睾酮袁有 15%来源于肾上腺袁25%来

自卵巢袁60%是由 DHEA尧A-dione 或 DS 在末梢转换

而来遥
血浆中大部分渊约 80%冤T 与性激素结合球蛋白

渊SHBG冤结合袁少部分与白蛋白结合袁约 2%呈游离状

态袁过去有些资料认为只有游离型 T 才有生物活性咱1暂袁
人们对此一直存在着争论咱2暂遥但现在的研究却认为袁
与 SHBG 非结合部分都具有生物活性咱3暂遥T 在其靶器

官内被 5原a 还原酶还原成生物活性强的双氢睾酮

渊DHT冤袁也可在芳香酶的作用下转变成雌二醇(E2)遥T
主要在肝脏中被灭活袁以 17原酮类衍生物随尿排出遥

2 性激素的增龄变化

T 是主要的雄激素遥T 的生成和分泌量与年龄有

着密切关系遥T 的分泌始于胎儿期袁妊娠 12 周时袁胎

儿血中的 T 出现一段高峰时期袁然后下降直至出生遥
出生后袁血中 T 的浓度又开始上升,两个月后达到高

峰袁然后下降袁维持在很低的水平袁几乎测不出来袁直

至青春期的到来遥在男性青春期袁由于 LH 的脉冲式

分泌增加促使 Leyding 细胞的分化成熟袁从而使血中

T 的浓度不断上升遥在 20~29 岁 T 的分泌达最高峰

值袁以后随着增龄又逐渐下降咱4暂袁50~69 岁更为减少袁
游离的 T 浓度下降最明显咱5暂袁而血中 SHBG 继发性增

高咱6暂遥据报道袁游离的 T 浓度每年以 1%的速率下降袁
因为游离的 T 量受总 T 量和 SHBG 量的影响袁总 T
量的减少和 / 或 SHBG 量的上升都可导致游离 T 的

下降袁而发挥雄激素活性的 DHT 的量却并未显示出

随年龄而减少咱5暂遥在健康老年男性体内袁血浆中的 T
量随增龄而减少袁而当伴发其它疾病时袁血浆中的 T
量会进一步减少 遥

T 水平存在着很大的个体差异袁有些老年男性体

内的 T 水平与青年男性的 T 水平相比无多大的区

别遥睾丸功能的衰减是一个逐渐的过程袁产生精子的

数目和分泌的 T 量减少也是一个逐渐的过程袁而卵

巢功能的衰减却是突发的遥睾丸可终生分泌一定量的

雄激素袁产生精子袁终生具有生殖能力遥在老年男性袁
生殖机能的完全丧失不常见遥但随着年龄的增加袁精

子数目因 Sertoli 细胞的减少而减少袁某些精子的活

动力下降却普遍存在遥
最近研究表明袁T 水平随增龄变化的原因袁归纳

起来袁大体有三种观点院一是认为由于下丘脑原垂体原
促性腺激素分泌功能随增龄而衰减遥T 的分泌失去了

昼夜的节律性遥研究表明咱7暂袁老年雄鼠 LHRH 感受器

数目显著减少袁垂体缺乏对下丘脑促性腺激素释放激

素的部分应答及对性激素反馈作用于促性腺激素释

放激素的敏感性增强袁Leydig 细胞对 LH 反映性下

降袁从而抑制 T 生物合成过程遥二是认为 T 值随增龄

下降是由于睾丸自身老化的结果袁而不是继发于垂体

功能衰退遥随年龄增长袁睾丸 Leydig 细胞数量减少咱8暂袁
产生 T 减少遥Chen 等咱7暂从应用大鼠复制的老龄动物

模型中发现袁Leydig 细胞平均体积减小袁单个细胞产

生 T 量也下降遥三是认为机体老化时袁由于动脉硬化

等原因使血液对睾丸供应减少袁导致曲精小管退化和

间质细胞功能下降袁从而使产生的 T 下降遥总之袁T 水

平随年龄变化是一个逐渐的过程袁可能是上述各种因

素共同作用的结果遥

3 衰老与性激素的作用机制

由性腺渊睾丸尧卵巢冤及肾上腺分泌的 T 和 DS

收稿日期院2000-12-29

基金项目院国家重点基础研究发展规划[野973冶](G200057008)
作者简介院吕红松渊1973-冤袁女袁湖南邵阳人袁1997 毕业于华北煤碳医

学院袁硕士袁电话院020-85141054

2001;21(5):387~389 第一军医大学学报(JFirstMilMedUniv) ３８７窑 窑



与性腺尧肾上腺分泌的 DHEA袁A-dione 在末梢组织转

化为 T 和有活性的DHT袁借助高亲和性的脏器靶细

胞的特异性受体而发生作用袁这种作用的程度依赖于

血中性激素的浓度及靶细胞内受体的机能遥雄激素受

体主要位于睾丸间质细胞和支持细胞的细胞核内,同
时存在于神经系统尧骨骼肌尧肾及肾上腺尧大部分心房

和心室肌尧主动脉尧冠状动脉尧股动脉等组织中遥T 通

过三种形式和途径发挥其中的效应院渊1冤对生殖系统袁
T 直接通过其受体而起作用曰渊2冤T 对外生殖器的分

化以及前列腺和附睾功能的影响主要以其 5a原还原

产物包括 DHT 及其它还原的活性产物通过与 T 共

享的受体发挥其生物效应曰渊3冤在某些大脑神经细胞

和脂肪组织中袁T 最终转变成雌二醇渊E2冤并通过雌激

素受体发挥其生物效应遥
最近袁有人咱9暂探讨 T 器官之一的人包皮受体袁研

究其随年龄增长的变化遥发现阴茎包皮中雄性激素受

体数量袁新生儿 ~1 岁很少袁此后逐渐增多袁17~18 岁

达最高峰袁以后又逐渐减少袁并认为与阴茎本身的生

长和血中 T 的变动都是一致的遥
试管实验证明袁雄激素受体数随着 T 浓度的增

加而增加袁也就是说袁随着年龄的老化而发生受体数

变化是血中 T 浓度降低所造成的继发性变化咱9暂遥
但是袁受体数在 17 岁就已显著增加袁而血中T

浓度在 20 岁时才达最高峰曰另外袁研究者经实验证

明袁培养的各年龄组皮肤成纤维细胞袁使其培养液中

的 T 浓度保持一致袁即在相同 T 浓度的条件下袁老年

组的雄激素受体数也较年青人呈有意义的减少遥动物

实验证明袁随年龄增加袁大白鼠子宫 E2 受体的结合

能力下降袁其原因可能是 E2 受体蛋白本身发生异

常袁或者 E2 受体的 DNA 异常所致遥此即随年龄增长

而靶器官细胞中的性激素受体发生了质的异常遥总

之袁性激素随年龄增长不仅分泌机制和血中浓度改

变袁而且靶器官的受体也将发生异常 咱10暂遥

4 激素替代治疗与补充

女性激素替代治疗经过医学研究人员近三十多

年来的深入研究和不断探讨袁最近才被人们普遍所认

识袁而关于男性激素替代治疗却处于初始阶段遥
最初袁激素替代治疗应用于随年龄增长而体内 T

水平逐渐降低的老年男性的临床试验性治疗袁具有增

加体重指数和胰岛素抵抗性咱11尧12暂尧增加血纤溶蛋白的

活性咱13暂遥但有些作者却认为袁血浆中低的 T 水平与增

龄无关袁可能是由于伴发其他疾病所致袁而不是导致

疾病的原因遥血浆中低的 T 水平可能与肥胖症咱14暂尧胰

岛素抵抗咱15暂尧血纤溶蛋白的活性低下及冠状动脉的狭

窄有密切联系遥现已证实袁雄激素还能影响体内血脂

的代谢袁但对心血管的保护作用还不明确遥男性与绝

经前妇女相比袁通常有低的高密度脂蛋白渊HDL冤水平

和高的低密度脂蛋白渊LDL冤水平袁性腺功能低下者接

受雄激素治疗后会进一 步降低 HDL 的水平袁这与雄

激素的剂型和给药途径有关遥口服活化的 17原烷基化

庚酸睾酮治疗后可引起 HDL 水平明显降低袁LDL 水

平明显升高袁而此现象在经非肠道途径给予雄激素治

疗时不存在咱16暂遥Tenover咱16暂等报道袁给予酯基化的 T 制

剂治疗后有 11%的病人可降低 LDL 水平遥另有报道

却认为袁超生理剂量的雄激素能降低总胆固醇(TG)和
HDL 的水平袁而生理剂量的雄激素用于治疗性腺功能

低下者或老年男性时袁常降低 TG 和 LDL 的水平袁而

对 HDL 无效遥
衰老对性功能的影响以及衰老与雄激素的代谢

很难定量化遥尽管伴随着衰老袁体内激素水平逐渐下

降袁性功能逐渐减退袁但还有其他很多生理和病理的

因素可导致性功能障碍遥
据报道袁性腺功能低下者接受激素替代治疗后袁

常会引起性欲增强袁性功能改善袁生活质量提高咱17暂袁提

示性功能的正常与否有赖于体内的雄激素水平遥进一

步的临床实验表明袁激素替代治疗对促性腺功能正常

性功能障碍者无效袁仅对促性腺功能低下性功能障碍

者有效遥
由于雄激素的生物作用极为广泛袁所以雄激素在

临床实践中除用于性腺功能减低者袁中老年男性雄激

素减低的补充疗法外袁还可用于小阴茎的治疗尧老年

人骨量减少和骨质疏松的防治尧青春期延缓渊诱发第

二性征的出现与发育冤尧再生障碍与肾性贫血的治疗尧
男性避孕渊单用或与其他药合用冤曰防止青少年身高的

过度增长尧慢性消耗性疾病或恶液质体质的治疗尧健

美运动员促进肌肉发达和增强肌力遥
雄激素有不同的剂型和剂量袁早期应用于临床的

口服制剂有甲基睾酮尧达那唑等袁这些口服制剂为

C-17 烷基化的衍生物袁使雄激素抗肝脏代谢的能力

增强袁但这些口服制剂却常引起血中 T 浓度不稳定咱18暂袁
更易引起副作用袁其中包括阻塞性黄疸袁但很少引起

肝功能衰竭渊出血性肝细胞坏死冤咱3暂遥因此袁烷基化的

衍生物现已不再应用于临床遥另外袁T 制剂经酯基化

后也可给予口服治疗 渊如院1原甲氢睾酮冤尧注射治疗

渊如院庚酸睾酮 每二周给药一次冤或经皮下埋植给药袁
每半年给药一次袁能维持持续的血浆 T 浓度遥

因此袁在开展雄激素的替代与补充疗法时袁应正

确选择 T 制剂和临床应用指征袁切忌不合理的应用 T
替代与补充疗法遥

5 激素替代治疗与前列腺
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医学论文写作中的一些注意事项

关于文摘的第三人称
有人主张文摘 " 要用第三人称袁不要使用 ' 本人爷尧' 作者爷尧' 我们爷等作为文摘陈述的主语 "(科技技术期刊编辑教程袁P49)遥这

种提法不妥袁其一袁这里的 ' 作者爷就是第三人称曰其二袁不要这些主语袁应该称之为 " 无人称 "遥
野本文冶与野作者冶

有相当一部分作者甚至某些编辑总喜欢用野本文冶来取代野作者冶袁这样做袁尽管不会造成句意上的误解袁但总是不合语法的袁读

起来让人感到别扭遥如 野本文用放射火箭电泳自显影法测定......冶一句袁就既有逻辑错误袁又有语法错误遥前者表现在野本文冶自身不

能野测定冶袁更不能冶用野什么法冶袁说野本文冶野用......法测定冶不合事理曰后者表现在不是少了主语就是少了谓语袁如果用野本文冶作主

语袁则须加上一个谓语野报道(了)冶袁若以野测定冶作谓语袁就应把野本文冶换成 " 作者 " 或在其后加上 " 作者 " 二字遥

前列腺癌是一种依赖于雄激素的肿瘤袁临床前型

前列腺癌患者给予雄激素治疗时可能会激活肿瘤的

生物活性袁促进疾病的发展袁引起骨转移性疼痛袁甚至

骨截瘫,尿道梗阻遥晚期前列腺癌的主要治疗方法是

尽量避免雄激素对前列腺癌的刺激袁可使用单独或联

合治疗方案袁如内科治疗尧外科手术摘除前列腺或给

予雄激素拮抗剂治疗来最大限度地抑制雄激素对前

列腺癌的激发遥因此袁许多作者认为袁对于年龄超过

50 多岁的任何男性在接受雄激素治疗前袁必须检查

血浆中前列腺特异性抗原渊PSA冤的水平袁并且在治疗

期间需经常检测, 若血浆中 PSA 的水平升高应引起

警惕遥相反报道却认为袁外源性的雄激素不会促进临

床前型前列腺癌的发展袁对血浆中 PSA 的水平无影

响咱19暂遥

6 展望

尽管世界各地医学研究人员已对雄激素的年龄

性变化尧雄激素的作用机制尧雄激素的替代治疗及其

利弊有了一定的认识袁但仍没有满意的动物模型袁也

没有大规模人群的双盲长期研究遥激素替代治疗是否

安全钥长期替代治疗对前列腺和心血管系统的影响钥
激素替代治疗的其他利弊钥怎样选择剂型和剂量钥如

何选择临床适应征钥如何检测钥仍须进一步研究遥
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