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张松峰 1，田华 2，潘立新 3  

（商丘医学高等专科学校  1. 外科教研室  2. 生物化学教研室，河南 商丘 476005；3. 商丘市中心医院 普外科，河南 

商丘 476005）

                                                                                                                                                                                                                                                                           

摘   要 目的：探讨脂肪酸合成酶（FASN）在直肠癌患者外周血中的表达变化及意义。

方法：选取经病理活检诊断为直肠癌的患者 42 例，其中 28 例行直肠癌根治术 ( 根治组 )，14 例行

直肠癌姑息术（姑息组），选取正常人 16 例（对照组）；分别应用 ELISA 方法检测正常人及直

肠癌患者手术前后外周血中 FASN 的浓度。

结果：术前直肠癌患者外周血 FASN 水平明显高于对照组（P<0.05）；根治组术后患者血 FASN

低于术前（P<0.05)，与对照组比较无统计学差异（P>0.05），姑息组术后血 FASN 水平与术前比

较无统计学差异（P>0.05），且高于对照组和根治组术后患者（P<0.05）；Logistic 回归分析表明：

癌胚抗原（CEA）、FASN、C 反应蛋白 （CRP）、便秘史是直肠癌的危险因素（P<0.05）。

结论：FASN 在直肠癌患者外周血中表达增高，术后患者血 FASN 水平降低，测定 FASN 在外周血

的表达可能成为早期诊断恶性肿瘤及判断预后的一个重要指标。
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直 肠 癌 是 指 位 于 乙 状 结 肠 直 肠 交 界 处 至 齿

状线之间的癌，在世界范围内都是最常见的恶性

肿瘤之一，随着人民生活水平的增高，饮食结构

的变化及环境污染等因素的影响下，无论是较发

达还是较为贫穷的城市，结直肠癌发病率都呈上

升趋势 [1]。直肠癌的发病率以年均 4.2% 的速度

上升 [2]。严重威胁人民的生命和健康，目前经包

括外科手术、放化疗等治疗的直肠癌患者，仍有

大约 20%~50% 的结直肠癌患者发生肿瘤局部复

发或转移，且大部分患者最终死亡，因此早期发

现和治疗直肠癌至关重要。脂肪酸合成酶（fatty 

acid synthetase，FASN）是催化合成长链饱和脂

肪酸的关键酶，研究 [3-4] 表明 FASN 在人前列腺癌、

食管癌、胃癌、乳腺癌等恶性肿瘤中表达增高，

FASN 的过度表达被认为是肿瘤预后不良的标志，

本试验通过测量正常人和直肠癌患者根治术、姑

息 术 术 前 与 术 后 FASN 表 达 的 变 化， 探 讨 FASN

在直肠癌患者外周血表达的意义，评价 FASN 在

直肠癌的早期诊断与治疗的临床价值。

1　资料与方法

1.1  研究对象

选 取 2008 年 1 月 —2012 年 1 月 来 我 院 住

院 的 直 肠 癌 者 42 例， 男 25 例， 女 17 例； 年 龄

25~80 岁， 平 均 56.5 岁； 其 中 14 名 患 者 行 直 肠

癌姑息手术（姑息组），28 名患者行根治手术（根

治 组）； 另 选 取 健 康 志 愿 者 16 名（ 对 照 组）。

纳入标准：⑴ 直肠癌组患者均为我院术前活检及

术后常规病理确诊者，对照组均体健；⑵ 患者知

情同意。排除标准：⑴ 除外合并其它肿瘤患者；
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⑵ 除外合并冠心病、肝病、高血压、血栓性疾病、

糖尿病等；⑶ 1 个月内有输血史。

1.2  材料

美国 TPI 公司生产的 CEA，CA19-9，CRP，

FASN 的 ELISA 试剂盒，酶标仪。

1.3  实验方法

所 有 入 选 直 肠 癌 患 者 分 别 于 术 前 3 d， 术 后

30 d 采集清晨空腹静脉血 5 mL，对照组同期采集

清晨空腹静脉血，肝素抗凝，离心分离血浆，4 ℃

储存备用。经包被、加样、加酶标抗体、加底物

液 显 色 等 过 程 测 CEA，CA19-9，CRP，FASN 在

各组血浆标本中的表达，具体步骤按照 ELISA 试

剂 盒 的 说 明 书 进 行。 在 450 nm 处 测 A 值， 以 标

准品浓度为横坐标，A 值为纵坐标绘制标本曲线，

根据血浆标本的 A 值可在标准曲线上得出其表达

水平。

1.4  统计学处理

数 据 以 均 数 ± 标 准 差（x±s） 表 示， 以

SPSS17.0 统 计 软 件 进 行 统 计 分 析， 多 组 定 量 资

料比较采用单因素方差分析，组间两两比较采用

LSD-t  法， 两 组 定 量 资 料 比 较 采 用 t 检 验 分 析，

探讨 1 个因变量与若干个自变量之间的线性依存

关系，用 Logistic 回归分析。所有数据进行正态

性分布及方差齐性检验，非正态性分布的变量经

自然对数转换后进行统计分析，所有检验均为双

侧，检验水准 α=0.05。

2　结　果

2.1  一般临床资料比较

各 组 年 龄（AGE）， 体 质 量 指 数（BMI）， 

空腹血糖（FPG），总胆固醇（TC）， 甘油三酯（TG）、

C 反应蛋白 (CRP) 等值无统计学上差异（P>0.05）; 

与对照组比较 , 姑息组与根治组癌胚抗原（CEA）

和糖类抗原 199（CA19-9）明显增高（P<0.05）,

而 根 治 组 与 姑 息 组 间 无 统 计 学 差 异（P>0.05） 

（表 1）。

2.2  各组间血 FASN 水平术前术后表达比较

术 前：与 对 照 组比 较 , 直 肠 癌 患者（根 治 组

及 姑 息 组） 外 周 血 FASN 水 平 明 显 高 于 对 照 组

（P<0.05），而根治组与姑息组间无统计学差异

（P>0.05）。术后：FASN 表达水平根治组与对照

组 间 无 统 计 学 差 异（P>0.05），而 姑 息 组 FASN

表 达 水 平 明 显 高 于 对 照 组 及 根 治 组（P<0.05） 

（表 2）。

表 2　各组间 FASN 术前术后表达比较 ( x±s）
组别 n 手术前 手术后  

对照组 16 0.12±0.072) 0.16±0.032)

根治组 28 1.58±0.251) 0.18±0.082)         
姑息组 14 1.43±0.231) 1.40±0.271)

注：1）与对照组比较，P<0.05；2）与姑息术组比较，
P<0.05

2.3  各组术前术后血 FASN 水平比较

对照组术前与术后血 FASN 水平无明显变化

（P>0.05）；根 治 组 术 后 血 FASN 水 平 较 术 前 降

低（P<0.05）；姑 息 组 术 前 与 术 后 血 FASN 水 平

亦无明显变化（P>0.05）（表 3）。

表 3　术前术后各组 FASN 表达比较 ( x±s）
组别 n 手术前 手术后  

对照组 16 0.12±0.07 0.16±0.03
根治组 28 1.58±0.25 0.18±0.081)

姑息组 14 1.43±0.23 1.40±0.27
注：1）与手术前比较，P<0.05

2.4  直肠癌各危险因素的 Logistic 回归分析

选 择 CEA，CA19-9，CRP，FASN 及 便 秘 史

等指标作为自变量，以直肠癌为因变量（有 =1， 

无 =0），行 Logistic 回归分析（筛选因素的判别水

平 设定为 0.05），结果显示 CEA，CA19-9，CRP 及

便秘史进入方程，OR 值 >1，说明 CEA，FASN，

CRP 及 便 秘 史 是 直 肠 癌 的 危 险 因 素（P<0.05） 

（表 4）。

表 1　各组临床指标比较 ( x±s）

组别 n
年龄

（岁）

BMI

（kg/m2）

FPG

（mmol/L）

TC

（mmol/L）

TG

（mmol/L）

CRP

（mg/L）

 CEA

（μg/L）

CA19-9

（U/mL）
对照组 16 46.32±11.8 21.31±3.0 5.25±2.01 4.32±1.31 1.23±0.43 3.12±1.33 1.87±1.112) 8.54±3.462)

根治组 28 45.83±10.3 20.94±2.5 5.18±1.92 4.21±0.98 1.56±0.35 2.92±1.24 2.17±1.561) 9.12±2.341)

姑息组 14 47.12±11.1 21.01±2.4 4.98±2.31 4.05±2.13 1.21±0.21 2.99±1.43 5.07±3.151) 15.78±6.411)

注：1）与对照组比较，P<0.05；2）与姑息术组比较，P<0.05
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表 4　直肠癌各危险因素的 Logistic 回归分析
变量 β OR P 95％ CI

便秘史 1.58 5.07 <0.05 1.95~12.84    
CEA 2.21 7.14 <0.05 1.56~8.01

FASN 1.12 3.02 <0.05 1.71~7.30
CRP 0.75 1.66 <0.05 0.78~5.97

3　讨　论

近年来，在环境污染等因素的影响下，恶性

肿瘤的发病率日趋上升，直肠癌在世界范围内都

是 最 常 见 的 恶 性 肿 瘤 之 一 [5]， 每 年 约 有 14 万 直

肠腺癌的患者被确诊，在欧洲，5 年总生存率仅

54% [6] ，严重威胁到人民的生命健康。研究 [7] 表

明远处器官（肝、肺等）的血行转移是影响结直

肠癌患者预后最常见和最严重的问题之一。因此

早期诊断和治疗直肠癌是影响预后的关键因素。

FASN 是催化合成长链饱和脂肪酸的关键酶。临

床和实验研究均发现许多人类肿瘤细胞过度表达

FASN, 肿瘤细胞不仅利用自身合成的脂肪酸合成

生 物 膜 , 而 且 还 输 出 大 量 的 脂 肪 酸， 相 反 , 正 常

的 细 胞 主 要 利 用 饮 食 中 的 脂 类 [8]。Kusakabe 等
[9] 对 626 例胃癌和 51 例胃腺瘤及癌旁正常组织

标 本 进 行 免 疫 组 化 分 析 , 超 过 70% 的 胃 癌 组 织

中有 FASN 表达。癌旁正常组织 FASN 不表达或

低 表 达。FASN 合 成 的 长 链 脂 肪 酸 不 但 能 满 足 肿

瘤细胞对氧气和能量的需求，还能形成细胞增殖

所必需的磷脂和胆固醇等脂类化合物，参与形成

疏水膜的微结构域，整合肿瘤细胞代谢、增殖和

存 活 相 关 的 信 号 转 导 通 路 [10]。 本 实 验 通 过 测 定

正常人及不同术式术前术后直肠癌患者外周血浆

中 FASN 的表达，研究结果显示术前直肠癌患者

外周血 FASN 水平明显高于对照组（P<0.05），

说 明 FASN 在 直 肠 癌 患 者 的 外 周 血 中 的 表 达 是

增 高 的； 根 治 组 术 后 患 者 血 FASN 低 于 术 前

（P<0.05），与对照组无统计学差异（P>0.05），

而姑息组患者术后血 FASN 水平与术前无统计学

差异（P>0.05），且高于对照组和根治组术后患

者（P<0.05），说明肿瘤细胞可能是促使外周血

中 FASN 表达增高的根本因素。多因素分析表明：

CEA，FASN，CRP 及 便 秘 史 是 直 肠 癌 的 危 险 因

素（P<0.05），FASN 水 平 的 上 调 可 能 与 直 肠 癌

的发生有关。通过测定外周血中的 FASN 水平，

能间接的反映体内是否存在肿瘤细胞；术后测定

外周血 FASN 水平可反映手术切除肿瘤病灶及其

转移灶的彻底性。综上所述，外周血 FASN 的测

定可能成为早期诊断直肠恶性肿瘤及判断预后的

一个重要指标。
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