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【摘要】前列腺癌（PCa）是全球男性常见的恶性肿瘤之一，其发生与进展不仅由分

子与遗传机制驱动，还深受力学微环境的调控。生物力学作为研究细胞与组织中机械力作

用机制的交叉学科，近年来在肿瘤领域中显示出重要价值。本文系统综述了生物力学在 PCa

研究中的最新进展，涵盖前列腺组织力学异质性、细胞力学表型、细胞外基质与流体力学

信号在癌变过程中的作用，进一步阐述了其在早期筛查、良恶性识别、多模态影像诊断等

方面的临床应用潜力。同时，探讨了力学调控对放化疗敏感性、靶向细胞 - 基质力学通路、

纳米载体设计及外部机械干预在 PCa 治疗中的应用前景。尽管当前面临生物力学参数标准

化不足、临床转化难等挑战，跨学科协作将为PCa的精准防控提供新的理论支撑和技术路径。

【关键词】前列腺癌；生物力学；肿瘤微环境；组织刚度；细胞外基质重构；弹性

成像；血流剪切力

【中图分类号】R737.25    【文献标识码】A

Biomechanical perspective of prostate cancer: pathological mechanism, 
diagnostic innovation and targeted intervention

GAO Jin1,2, GUO Jing1, MI Zishuo3, CHEN Hao1

1. College of Acupuncture and Tuina/College of Health and Rehabilitation, Nanjing University of Chinese 
Medicine, Nanjing 210000, China
2. First Clinical Medical College, Nanjing University of Chinese Medicine, Nanjing 210000, China
3. College of Nursing, Nanjing University of Chinese Medicine, Nanjing 210000, China
Corresponding author: CHEN Hao, Email: chenhao@njucm.edu.cn

【Abstract】Prostate cancer (PCa) is one of the most prevalent malignancies in men 
worldwide. Its progression is not only driven by molecular and genetic alterations but also 
significantly influenced by mechanical cues in the tumor microenvironment. Biomechanics, an 
interdisciplinary field exploring the role of physical forces in biological systems, has emerged as 
a novel lens for cancer research. This review summarizes recent advances in the biomechanical 
study of PCa, including tissue stiffness heterogeneity, cellular mechanical phenotypes, extracellular 
matrix remodeling, and fluid shear stress in tumor progression. We further highlight the clinical 
implications of biomechanics in early detection, benign–malignant lesion discrimination, and multi-
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modal diagnostic imaging. Moreover, the therapeutic potential of biomechanical approaches was discussed, 
including modulation of therapeutic sensitivity, targeting mechano-signaling pathways, developing mechanically 
responsive nanocarriers, and applying external mechanical interventions. Despite current challenges such as 
a lack of standardization and limited clinical translation, interdisciplinary collaboration holds promise for 
advancing biomechanically informed precision medicine in PCa.

【Keywords】Prostate cancer; Biomechanics; Tumor microenvironment; Tissue stiffness; Extracellular 
matrix remodeling; Elastography; Fluid shear stress

前列腺癌（prostate cancer，PCa）是全球男

性最常见的恶性肿瘤之一 [1]，根据全球癌症观察

数据，PCa 发病率在全球男性癌症中排名第二，

死亡率排第五，欧美国家的发病率显著高于亚洲

地区，随着我国人口老龄化和生活方式的改变，

发病率呈现上升趋势 [2]。尽管多数 PCa 属于惰性

病变，可通过积极监测避免过度治疗，但对于高

危或转移性 PCa，传统治疗如根治性前列腺切除

术、放疗与雄激素剥夺治疗存在耐药、复发等问

题 [3]。因此，PCa 异质性显著、生物标志物不足、

治疗反应个体差异大等问题需要新的理论和治疗

手段来突破。

肿瘤生物力学作为前沿交叉学科，近年来正

在兴起，其强调肿瘤的发生、进展与治疗不仅由

遗传和分子机制驱动，同时也受到细胞及其微环

境中力学因素的显著影响 [4]。研究表明，细胞外

基质（extracellular matrix，ECM）的刚度、细胞

间黏附力、流体剪切力等生物力学信号可调控肿

瘤细胞的增殖、迁移、转移甚至耐药性 [5-7]。ECM

刚度通过调节 YAP/TAZ、整合素、FAK 等力学转

导通路影响细胞存活，是肿瘤异质性的重要决定

因素之一 [8]。这些发现推动了从“力 - 生物”整

合角度重新理解肿瘤行为的新范式。对于 PCa 而

言，其特殊的腺泡结构与高基质含量决定了其在

力学微环境变化中具有独特性。已有研究发现，

PCa组织的局部刚度变化与其病理分级密切相关，

且细胞在不同力学背景下表现出不同的迁移与侵

袭能力 [9]。此外，机械应力还可能影响 PCa 的激

素反应性、诱导表型可塑性，并通过调控肿瘤干

细胞特性参与转移过程。生物力学特性的表征有

望作为新型诊断指标，同时也为精准治疗提供可

干预的新靶点。鉴于此，本文介绍生物力学因素

在 PCa 发生进展及转移中的作用机制、诊断与

预后中的应用价值、新型治疗策略，旨在为推动

PCa 力学生物学研究和临床转化应用提供参考。

1  生物力学在前列腺癌发生发展中的
作用

生物力学是一门研究生物体内机械力及其作

用规律的交叉学科，涉及生物学、物理学、材料

科学和工程学等多个领域。近年来，生物力学的

研究范围已拓展至肿瘤学，揭示了肿瘤的力学微

环境在癌症发生、进展、转移及治疗中的重要作

用（图 1）。PCa 作为一种高发的恶性肿瘤，其

发生发展过程中涉及复杂的力学变化，包括组织

刚度、细胞力学特征及流体力学因素。

1.1  前列腺组织的力学异质性
力学异质性指组织或细胞间存在机械性质

（如刚度、黏弹性）差异的现象。正常前列

腺组织通常具有较低、均匀的刚度，而癌变

组织刚度特征明显升高 [10]。这种刚度差异可

通过原子力显微镜（atomic force microscope，

AFM）及磁共振弹性成像（magnetic resonance 

elastography，MRE）进行测量 [6, 11-12]。研究表明，

PCa 组织刚度与病理 Gleason 评分高度相关，更

高的 Gleason 评分通常对应更明显的组织刚度升

高，提示组织力学属性可成为病理分级与风险

预测的有效指标 [13-14]。

1.2  前列腺癌细胞的力学表型
细胞力学表型指细胞在应对外部力学环境时

表现出的机械响应特性。PCa 细胞在恶性转化过

程中常出现明显的细胞力学表型变化，表现为细

胞刚度降低、变形能力增强及迁移潜能提高 [15]。

肌动蛋白、微管等细胞骨架组分的重塑，赋予癌

细胞更强的运动和侵袭能力。Rho/ROCK 通路通

过调控肌动蛋白骨架的组装和收缩性，维持癌细

胞的迁移特性 [16]；而 YAP/TAZ 通路作为关键的

力学信号转导路径，可将外界力学信号转化为细

胞基因表达调控信号，促进癌细胞增殖与迁移表

型的稳定性 [17]。
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1.3  细胞外基质与力学信号
ECM 不仅为细胞提供结构支撑，更在力学信

号转导中发挥关键作用。PCa组织中的ECM重构，

包括胶原纤维沉积增多、交联增强与取向有序化，

直接提高了局部组织刚度，进而影响肿瘤细胞的

迁移方向和侵袭效率 [15, 18]。癌相关成纤维细胞在

ECM 重构过程中尤为重要，其不仅通过机械感知

作用调节基质成分，还通过 Integrin-FAK-YAP 力

学转导环路，形成生物力学正反馈机制，持续增

强肿瘤的侵袭性与迁移能力 [19]。

1.4  流体力学与间质高压
肿 瘤 组 织 内 的 间 质 液 压（interstitial fluid 

pressure，IFP）升高是肿瘤特殊力学环境的另一

特征。PCa 组织中由于血管结构异常引起血管渗

漏增加以及淋巴引流障碍，导致 IFP 升高 [20]。高

IFP 不仅限制了药物和免疫细胞进入肿瘤内部，

还通过机械压迫激活肿瘤细胞内相关信号通路，

促使细胞适应恶劣环境，进一步推动肿瘤的侵袭

进展和药物耐受性的发展 [21]。

1.5  血流剪切力对肿瘤转移的影响
血流剪切力（fluid shear stress，FSS）指血液

流动时作用于血管内表面或悬浮细胞表面的机械

力。这种力学刺激对肿瘤细胞的循环、存活及远

处转移有重要影响。当PCa细胞进入循环系统后，

其必须克服血流环境中持续存在的剪切力作用，

这对细胞的机械稳定性与生物学适应性构成严峻

挑战。研究发现，循环肿瘤细胞（circulating tumor 

cells，CTCs）在遭受 FSS 作用时，会发生显著的

细胞骨架重塑与膜柔韧性增强，从而提高了对力

学应力的耐受能力 [22-23]。此外，FSS 刺激肿瘤细胞

释放大量外泌体，这些外泌体携带着特定的整合

素、基质金属蛋白酶及促血管生成因子（如 VEGF

等），可在循环过程中影响肿瘤细胞与远端器官

的相互作用，促进肿瘤细胞在特定组织的黏附与

定植，最终显著增加了肿瘤转移的成功率 [24-25]。

从上述机制层面的研究可以看出，肿瘤力学

属性的变化贯穿 PCa 的发生与发展过程，这也为

其早期检测与分型提供了新的生物物理学指标和

技术路径。

2  生物力学在前列腺癌诊断中的作用

随着生物力学在肿瘤研究中的深入发展，越

来越多证据表明，肿瘤组织和细胞的力学特性在

恶性转化过程中发生显著变化。这些力学变化不

仅与肿瘤的分子特征、恶性程度密切相关，也可

作为辅助诊断和分型的重要信息来源。因此，生

图1  前列腺癌生物力学微环境的关键要素

Figure 1. Key elements of the biomechanical microenvironment of prostate cancer
注：图片使用PowerPoint软件绘制；CAFs.肿瘤相关成纤维细胞；ECM.细胞外基质；MRI.磁共振成像。
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物力学参数正逐渐被视为 PCa 早期筛查与分级的

新型生物标志物，在多模态诊断系统中展现出广

阔前景。

2.1  生物力学在癌症早筛和分型中的应用
传统的 PCa 诊断主要依赖前列腺特异性抗原

（prostate specific antigen，PSA）水平检测与组织

活检。然而，PSA 的敏感性与特异性有限，且活

检存在创伤性强、漏诊率高等问题 [26]。因此，寻

找新型、非侵入性的诊断指标显得尤为迫切。研

究表明，PCa组织与良性前列腺组织在组织刚度、

细胞牵引力与黏弹性等方面存在系统性差异 [27]。

这些力学特性变化早于病理结构的显著改变，具

有成为“力学表型生物标志物”的潜力。刚度升

高可提示基质重构与恶性进展，细胞黏附力增强

则可能反映肿瘤迁移能力提升。因此，将细胞或

组织的力学特征纳入生物标志物体系，有望提高

早期诊断的准确性，并优化肿瘤的风险分层与个

体化治疗方案制定。MRE 能够定量表征前列腺病

灶的“刚度—流变”特征，并与分级风险相关。

Kim 等 [28] 采用骨盆体表驱动的 MRE，显示癌灶

刚度显著高于正常腺体，以 4.2 kPa 为阈值区分

癌灶与正常腺体时，准确度 87%、敏感度 73%、

特异度 99%；同时刚度与 ISUP/Gleason 分级呈上

升趋势，但与良性前列腺增生存在一定重叠，临

床解读需结合解剖分区与多参数影像 [28]。

2.2  生物力学用于检测恶性病灶
先进的微纳尺度检测技术已使力学差异的定

量分析成为可能。AFM 可对前列腺组织切片或

细胞进行高分辨率刚度扫描，通过分析其杨氏模

量分布区分良恶性病灶。研究显示，AFM 测得的

PCa组织平均刚度显著高于良性前列腺增生组织，

且刚度与肿瘤分级呈正相关 [6, 12]。Zeng 等 [29] 利用

AFM 对不同分级的前列腺组织进行纳米力学测

量，并结合 K-means 与模糊 C 均值聚类在病理金

标准对照下实现良恶性识别与分层；同时在细胞 /

细胞成分层面，癌组织的杨氏模量低于正常组织，

提示纳米尺度力学读数具有诊断互补价值。此外，

基于微流控芯片的细胞变形能力测试、基于微柱

阵列的牵引力评估技术也可用于 PCa 细胞力学特

征的研究与分型 [30]。微柱阵列将细胞 - 基底相互

作用转化为柱偏转 - 牵引力（nN 量级 / 细胞）的

直接信号，适用于比较不同分级 / 处理条件下的

力学 - 侵袭关联。新型 Parylene-C 空心高纵横比

微柱显著提升小位移检测的灵敏度与稳定性，并

已在 PC-3 等 PCa 细胞验证实时记录力学响应的

可行性 [31-32]。这些技术具备样本需求量小、非破

坏性强、测量精度高等优点，有望在临床前研究

中推广应用，并进一步转化为辅助诊断工具。

2.3  弹性成像的多模态诊断方式
为克服单一检测手段的局限性，将生物力学

信息融入成像技术中，构建多模态影像诊断系统

已成为趋势。目前，弹性成像技术通过评估组织

对外部力的响应，间接反映其刚度，已在 PCa 诊

断中获得初步应用 , 常见方式包括 MRE 和超声

剪切波弹性成像 US-SWE。MRE 结合 MRI 结构

图像与组织力学数据，提供高分辨率的刚度图

谱，可实现前列腺肿瘤区域的定量评估 [33]。US-

SWE 通过超声激发剪切波并测量其传播速度，判

断组织弹性变化，已被用于前列腺活检引导与恶

性分级判断 [34]。在多模态层面，多频 MRE- 层析

弹性成像可同时量化剪切波速度与损耗角，与前

列腺影像报告和数据系统（PI-RADS）联合后，

整体受试者工作特征曲线下面积（area under the 

curve，AUC）由 0.85 提升至 0.95，特异度由 77%

提高至 95%，对外周区 / 移行区病灶的鉴别均有

增益。将剪切刚度并入 PI-RADS，识别临床显著

性 PCa 的 AUC 提升至 0.86，敏感度 97%，特异

度 75%[35]。这些结果支持将力学参数作为多参数

核磁共振成像（multiparametric MRI，mpMRI）的

互补定量指标，用于早筛与分级决策。在超声多

模态方面，SWE 与 mpMRI 联合用于 PCa 分级预

测与决策支持也有一定价值：一项包含 212 例行

前列腺根治术患者的研究发现，US-SWE 测得的

病灶刚度是 Gleason 分级上升的独立预测因子，

与 mpMRI（PI-RADS）共同纳入可优化术前分层

与随访策略 [36]。另有研究以 B-mode+SWE+ 造影

超声（CEUS）构建多参数超声，在定位临床显著

性 PCa 方面优于任何单一超声模态，体现了“影

像 + 力学”的可迁移性与可扩展性 [37]。

将生物力学参数与 MRI 的形态学特征、US

的实时性优势融合，未来可构建基于 AI 算法的

精准诊断模型，提升PCa的筛查效率和诊断精度。

3  生物力学在前列腺癌治疗中的潜在
价值

肿瘤微环境中的力学特性不仅在癌症的发生
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与进展中发挥重要作用，也对治疗响应产生深远

影响。尽管当前关于 PCa 治疗中直接应用生物力

学干预的研究尚处于初步阶段，但来自其他实体

瘤的研究成果提供了重要启示。靶向肿瘤组织的

力学特征及相关信号通路，正在成为提高治疗敏

感性与实现精准递药的新策略。

3.1  力学调控对放化疗敏感性的影响
肿瘤组织的刚度和内在应力可通过多种机制

影响放疗和化疗的疗效。在多种实体瘤中，基质

刚度升高可诱导癌细胞发生上皮 - 间质转化，增

强干性特征和DNA修复能力，从而产生治疗抗性。

研究发现，利用弹性超声和 MRE 等力学成像将

肿瘤—间质的刚度与流变特征量化能早期预测或

动态监测放化疗反应，通过氯沙坦微环境解压在

患者层面可增强放化疗的疗效 [38]；尽管 PCa 特异

数据仍在积累，但现有证据支持将力学指标纳入

放疗个体化评估与增敏策略之中。ECM 刚度升高

通过力学转导增强 MDR1/P-gp 的外排活性，降低

细胞内药物累积并削弱化疗敏感性 [39]。在胰腺癌

模型中，刚度依赖性激活的 TWIST1-G3BP2 通路

促进了化疗耐受性 [40]。虽然尚未在 PCa 中系统验

证类似机制，但其高 ECM 密度特征提示可能存

在类似的力学介导耐药通路。

3.2  靶向细胞-基质力学信号的治疗策略
细胞与基质之间的力学信号主要通过整合素

和 FAK 等介导，调节肿瘤细胞的黏附、迁移与生

存状态 [41]。在多种癌症中，抑制 FAK 信号已被

证明可逆转肿瘤的免疫抑制微环境、提高化疗和

免疫治疗的疗效 [42]。PCa 中整合素和 FAK 的高

表达与不良预后相关 [43]。FAK 抑制剂联合免疫 /

化疗可重塑致密间质与免疫微环境并产生初步疗

效，阻断 β1 整合素亦能增强放射性核素治疗效

应 [44-45]。鉴于 PCa 普遍存在 ECM 致密与骨转移

高刚度等“力学屏障”，上述策略很可能提升

PCa 放疗 / 放核素与系统治疗的敏感性与总体获

益，值得在 β1/FAK 活化等生物标志物分层与多

模态联用框架下开展验证性临床研究。

3.3  开发新型纳米载体与力学响应药物递
送系统

在药物递送领域，具有力学响应特性的智能

纳米系统为提高肿瘤治疗的靶向性和安全性提供

了新思路。这些系统可根据肿瘤组织的高剪切力、

异常刚度或内压等物理特征，实现“原位感应、

局部释放”的药物释放模式。例如，剪切力触发

的聚合物微粒已被用于在血管狭窄部位精准释放

化疗药物 [46]。曲率工程设计的梭形纳米颗粒，可

对抗肿瘤 IFP、加速化疗药物外渗与深部穿透，

提升肿瘤内药物分布均一性，为应对高 IFP/ 高刚

度微环境提供了材料学路径 [47]。虽然尚未有针对

PCa 的临床验证，但相关设计原则可为其纳米治

疗系统开发提供基础 [48]。

3.4  外部机械干预辅助治疗
低强度机械刺激作为非侵入性干预手段，在

多个肿瘤模型中显示出抑癌潜力。如低强度脉

冲超声可通过激活 ROS-miR-PTEN 通路调控细

胞骨架和信号网络，从而增强肿瘤细胞对化疗

药物的敏感性 [49]。超声 - 微泡（ultrasound and 

microbubbles，USMB）作为外部机械触发的递药

方式，其与吉西他滨联用在不增加毒性的前提下，

能显著延长胰腺癌患者中位生存期，提示外部机

械触发辅助治疗具有可行性 [50]。在 PCa 异种移

植模型中，USMB 与放疗联用能显著提高 PCa 细

胞死亡与凋亡，促使肿瘤缩小 [51]。这些外部机械

干预方式可改善肿瘤血流、减轻间质压力和调节

信号通路，未来有望成为 PCa 综合治疗中的有益

补 充。

4  结语

生物力学作为肿瘤研究的新兴视角，在 PCa

的发生、发展、诊断与治疗中展现出独特优势。

PCa 的力学特性，如组织刚度、细胞牵引力、黏

弹性等，在肿瘤分级、转移潜能判断以及疗效预

测中具有重要参考价值。借助先进的力学表征技

术与建模方法，可以揭示肿瘤细胞与其力学微环

境之间复杂的动态互作机制。生物力学参数有望

成为 PCa 早期筛查的敏感指标、精准诊疗的辅助

工具，用于开发新型药物递送系统和干预策略。

无论是在影像诊断中的弹性成像，还是在纳米载

体递药系统的力学响应设计中，生物力学均提供

了超越传统分子靶点的新层次信息。然而，要将

生物力学研究真正落地到临床应用，还面临诸多

挑战。一方面，力学参数的标准化、定量化与跨

平台可比性仍存在技术障碍；另一方面，实验模

型与临床实际之间尚存在认知鸿沟，缺乏从“实

验室”到“临床”的稳定桥梁。此外，力学数据

的采集、处理与解释对多学科知识结构提出更高
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要求。因此，未来需要整合生物学、医学和工程

学等领域，推动生物力学从基础研究走向临床实

践，为 PCa 患者提供精准防控和个体化治疗。
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