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摘要 ：甲状腺癌是常见的头颈部肿瘤，其发生与遗传因素和环境因素都有一定关系。目前，

甲状腺癌发病率不断增加，但人们对甲状腺癌的发病机制和影响因素尚未完全了解。综合多
项临床研究及流行病学调查结果发现，包括放射线暴露、女性激素代谢和肥胖等许多因素可
能都与甲状腺癌的发生发展有着重要联系，但还有许多因素如膳食因素与甲状腺癌是否有
关尚存争议，因此亟须通过更多的流行病学研究来探索和证实。“甲状腺肿瘤及其危险因素”
专栏从女性生殖因素、人群膳食因素包括富碘食物摄入等方面入手，探讨这些因素与甲状腺
肿瘤（结节）之间的关系，以期为制订甲状腺癌的预防控制策略提供参考依据。
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Abstract: Thyroid  carcinoma  is  a  common  cervical  tumor.  Its  occurrence  is  associated  with
genetic and environmental factors. The incidence rate of thyroid cancer is increasing. However,
the pathogenesis and the influencing factors of thyroid carcinoma are not yet fully understood.
Many  clinical  studies  and  epidemiological  investigations  have  found  that  such  factors  as
radiation  exposure,  female  hormone  metabolism,  and  obesity  have  important  links  with  the
occurrence  of  thyroid  cancer,  but  its  association  with  factors  such  as  dietary  factors  remains
controversial.  Therefore,  it  is  urgent  to  explore  and  validate  the  relationship  between  various
factors and thyroid cancer through epidemiological studies. In order to provide reference for the
prevention of thyroid cancer, this special column “Thyroid carcinoma and associated risk factors”
focused on the associations of female reproductive factors and dietary factors (including intake
of iodine-rich foods) with thyroid carcinoma (nodules).
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甲状腺癌是临床上一种较为常见的头颈部恶性肿瘤。各国的研究均显示，

甲状腺癌的发病率在世界范围内都呈上升趋势，据 GLOBOCAN 报道，2012 年全
球甲状腺癌新发病例 29.6 万人，死亡 4 万人，标准化发病率为 4.0/10 万，其中
男性为 1.9/10 万，女性为 6.1/10 万；且发病率以每年 4%的增幅上升[1]。全球甲
状腺癌患病率最高者为韩国（52.8/�10 万），其次是美国（13.2/10 万）；发达国家
的发病率高于发展中国家[2–3]。近年来我国甲状腺癌发病率上升迅速，已跃居女
性常见肿瘤第 8 位[4]，成为人类面临的重大公共卫生挑战之一。

《2019 中国肿瘤登记年报》显示：2015 年我国女性甲状腺癌发病处于高发
肿瘤的第四位，标化发病率为 16.94/10 万；占全部恶性肿瘤发病的 8.49%，较
2014 年的 7.50%上升了 13.2%[5]。上海市肿瘤登记系统的数据显示：1981—
2010 年间，上海市市区男、女性居民甲状腺癌标化发病率平均每年分别上升
7.71%(95% CI: 6.50%~8.95%) 和 7.05% (95% CI: 4.97%~9.18%)；女性甲状腺癌标
化发病率是男性的 2.59~4.09 倍 [6]。2015 年上海市甲状腺癌男、女性标化发
病率分别为 19.76/10 万和 54.23/10 万，分别处于男性高发肿瘤的第六位及
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女性的第二位，高于全国各肿瘤登记点数据  [7]。最新
的上海年报显示：2018 年上海市甲状腺癌男、女性标
化发病率为 21.98/10 万和 54.28/10 万，分别处于男性
高发肿瘤的第三位和女性的第一位。《2020 北京肿瘤
登记年报》显示：2017 年北京市甲状腺癌新增发病占
全部新发癌症的 9.33%，10 年间年均变化百分比为
26.07%，是 10 年间发病率增长最快的肿瘤[8]。甲状腺
癌发病率的上升有一部分原因是检查手段的提升所
致，但是还存在检查手段不足以解释的上升现象[9–10]。
由此可见通过流行病学研究来分析甲状腺癌危险因
素的重要性。 

1    已基本明确的甲状腺癌危险因素
有很多因素在甲状腺癌的发生中发挥了重要作

用，目前研究较多且较明确的危险因素包含放射线暴
露、女性激素、肥胖等。 

1.1    放射线暴露
核武器或核电站产生的放射性物质以及医疗检

查 ( X 射线、CT 等) 是放射线辐射的主要来源。大量国
外研究显示放射线辐射是甲状腺癌的独立致病因素，

国内也有研究证实放射线辐射是甲状腺损伤的独立
危险因素[11–12]。放射线暴露平均剂量超过 0.05~0.1 Gy
后，发生甲状腺癌的风险增加；且这种风险在儿童期
更为重要，在成人中随着暴露年龄增加而降低[13]。现
实生活中，放射线在医学诊断、治疗中的应用越来越
普遍，因此分析放射线暴露对甲状腺癌的影响就显得
愈加重要。近年来国内学者的研究也发现 CT 检查是
甲状腺癌的危险因素之一，其中头部 CT 与其关联度
更高[14–15]。此外，相较于其他器官，甲状腺对射线更敏
感，在放射线暴露下更易出现不正常的机体变化，发
生甲状腺癌的风险更高。因此，针对放射线暴露这一
甲状腺癌的危险因素，研究其致病机制并提出防治策
略十分必要。 

1.2    女性激素
女性作为甲状腺癌的高危人群，相较男性有更

高的患病率，女性乳头状甲状腺癌（papillary thyroid
cancer, PTC）的发病率约为男性的 3 倍，疾病负担较
大，危害更严重。女性甲状腺癌发病率自青春期开始
急剧上升，一般在 40~49 岁达到高峰，在绝经后下降。
大量流行病学研究显示：甲状腺癌的发病率与月经周
期、初潮年龄、更年期年龄、怀孕次数、人工绝经和流
产有关[16–17]。基于这些与女性生殖因素相关的特点推
测，甲状腺癌可能与雌激素有密切的关系。雌激素是

甲状腺良性和恶性细胞的有效生长因子，这可能就是
甲状腺结节和甲状腺癌患病率存在性别差异的最主
要原因[18]；雌激素还参与了调节对甲状腺癌结局至关
重要的血管生成和转移过程。目前有许多研究发现服
用避孕药是甲状腺癌的危险因素，而避孕药的主要成
分就是孕激素和雌激素。 

1.3    肥胖
体重指数是反映体型胖瘦的常用指标。一项在法

国 40~65 岁妇女中开展的研究显示：女性体重指数每
增加 5 kg·m−2，甲状腺癌的风险增加 20%[19]。2015 年
我国学者对 32 项研究进行了 meta 分析，结果显示除
了髓样甲状腺癌外，肥胖与甲状腺癌的风险增加有
关；且这一结果按性别、种族、年龄及是否吸烟分组
后都得到了同样的结果[20]。多项回顾性分析研究显示
体重指数是发生甲状腺乳头状癌的独立危险因素，且
肥胖患者较超重患者的危险系数更高[21–22]。 

2    尚存争议的甲状腺癌危险因素
除了上述影响因素外，大量研究表明，甲状腺癌

的发病还可能与碘、重金属及内分泌干扰物等因素有
关，但该部分研究目前尚无统一的定论。 

2.1    碘
膳食在预防甲状腺癌中发挥着重要作用[14]，国内

外已开展的研究包括碘对甲状腺癌的影响，以及膳食
质量评分、膳食模式对甲状腺癌的影响等。

全球碘营养联盟主席 Michael Zimmermann 教授
2015 年发表在 Thyroid Research 上的文章指出，碘缺
乏是甲状腺癌特别是滤泡状甲状腺癌的危险因素，食
盐加碘减少了滤泡状甲状腺癌和未分化甲状腺癌的
发生 [23]。也有研究显示食盐加碘后出现 PTC 发病率增
加，滤泡状甲状腺癌下降的情况[24]。国际研究显示，乳
头状和滤泡状甲状腺癌的非浸润性亚型实际上是甲
状腺内的一个小肿块，看起来很像癌症，但并不是癌
症，目前的治疗属于过度治疗[25]，PTC 的发病率被高估
了，因此食盐加碘后出现 PTC 发病率增加的说法也相
应受到质疑。也有学者认为补碘后引起的甲状腺癌发
病率增加的原因是，长期缺碘引起的甲状腺良性病变
在补碘后使甲状腺内 DNA 及异倍体增多[26]。

研究碘与甲状腺癌关系时也经常对海带、紫菜等
富碘食物的摄入进行分析，长期食用富碘食物，可降
低因碘缺乏引起的甲状腺细胞异常增殖，进而可诱导
甲状腺癌细胞凋亡和降低细胞周期停滞，阻止甲状腺
癌变。但随着甲状腺疾病发病率的增加，食盐加碘策
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略的科学性在学术界以及疾病预防控制领域引起广
泛讨论，也亟须通过分析流行病学研究来探索和证实
碘摄入与甲状腺疾病的关系。 

2.2    重金属
目前已有许多研究解释了微量元素和有毒金属

对甲状腺功能的相互作用。2011—2012 年美国国家健
康与营养调查的数据显示：血清游离甲状腺素（free
thyroxine, FT4）的水平与血清铜的水平呈正相关，而与
男性的血清铁水平呈负相关； 男性和女性的血液锰和
血清铁水平升高与血清游离三碘甲腺原氨酸（free
triiodothyronine, FT3）水平升高有关； 男性和女性的
血清总甲状腺素（total thyroxine, TT4）与血清铜的水平
呈正相关，与血清铁的水平呈负相关[27]。当前大多数
的病例-对照研究旨在评估多种金属暴露与 PTC 风险
之间的关系，国内有研究分别采用了单因素和多因素
模型来评估单一和同时暴露于 13 种金属的影响，发
现尿中镉、铜、铁和铅的四分位数浓度增加与 PTC 风
险升高相关；在单因素模型中观察到铅与 PTC 之间的
剂量-反应关系，在多因素模型中仍然有统计学意义
（以第一四分位数组为参照，第二、三、四四分位数组
的 OR 分别为 1.39、3.32、7.62，趋势检验 P < 0.001）[28]。 

2.3    内分泌干扰物
内分泌干扰物来源于与生活密切相关的石油制

品（汽车尾气排放）、垃圾焚烧、生活环境相关产品（电
子、塑料、涂料等）、造纸、冶炼、化工、农药等，其在
人体内可干扰正常的激素功能链，与甲状腺疾病密切
相关[29]。大量的动物实验及生态学研究表明，这些内
分泌干扰物能够干扰动物体内甲状腺激素代谢及生
理作用，能够模拟、强化或抑制激素的作用，可能引发
组织增生而致肿瘤发生；也可通过干扰代谢步骤影响
与甲状腺激素合成有关的酶而发挥其毒性作用，最终
导致甲状腺恶性结节的发生发展[30]。内分泌干扰物与
人类甲状腺疾病的关系尚未明确，但已有不少流行病
学研究正在探索内分泌干扰物与甲状腺疾病的关系。

近年来甲状腺癌的发病率不断升高，为了更好地
揭示各种因素在甲状腺疾病发生发展中的作用，为甲
状腺疾病的预防、诊治新策略提供依据，亟须从流行
病学角度来分析膳食（富碘食物）、重金属及内分泌干
扰物等尚存争议的因素与甲状腺癌发生发展的关系。

本期“甲状腺肿瘤及其危险因素”专栏，包括 1 篇
述评和 4 篇原创性论文。述评从甲状腺肿瘤的发病趋
势、已基本明确的危险因素、尚存争议的危险因素等
方面展开探讨；4 篇原创性论文均采用病例对照研究

设计，从膳食营养的角度，分别探讨了女性生殖生育
因素、膳食质量、富碘食物摄入与乳头状甲状腺肿瘤
的关系[31–33] 及膳食质量与甲状腺结节患病的关系[34]，

期望本专栏的刊出可为探索甲状腺肿瘤及其危险因
素提供有效证据。
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