
 

研究揭秘脂肪肝发展成肝癌的代谢调控机制
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研究揭秘脂肪肝发展成肝癌的代谢调控机制。 近期，中科院合肥物质科学研究院健康所杨武林
研究员课题组在肿瘤发生机制领域取得新进展，发现促进非酒精性脂肪性肝炎发生恶性转变的代
谢调控机制。该成果日前在线发表于《国际生物科学杂志》。

脂肪肝是一种肝细胞内脂肪堆积过多常见肝脏病理改变，是仅次于病毒性肝炎的第二大肝病。脂
肪肝病一般分为酒精性脂肪肝和非酒精性脂肪肝。由于膳食和生活方式的改变，非酒精性脂肪肝
病正逐渐成为脂肪性肝病的主要形式。非酒精性脂肪性肝病的进展有多个阶段，其中非酒精性脂
肪性肝炎阶段是疾病不良发展的关键阶段，可直接进展为肝癌。

该课题组从模拟人脂肪肝病演化的STAM小鼠模型出发，对病变各阶段基因表达模式和基因集变
异进行分析，发现非酒精性脂肪性肝炎阶段发生致癌信号的广泛激活，同时伴随有调控脂肪酸代
谢信号轴的特异上调。二者协同作用将利于肿瘤起始细胞的发生，促进恶性转变。体内实验表明
，对这一信号轴的抑制能有效延缓STAM小鼠的肝肿瘤生长。细胞试验显示，靶向代谢轴的抑制
剂可显著降低肝癌干细胞自我更新和增殖能力。

这一成果提示了脂肪酸代谢信号轴的激活是肝癌起始细胞形成和维持的重要因素，而靶向此信号
轴可能为非酒精性脂肪性肝炎相关肝细胞癌的预防提供一个潜在方向。本研究也提示脂蛋白脂肪
酶LPL分子抑制剂，如减肥药奥利司他在癌症预防中的潜在作用。（来源：中国科学报 桂运安）

相关论文信息：https://doi.org/10.7150/ijbs.64714
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