
■背景资料
老年人结直肠癌
发病率高 ,  按照
“腺 瘤 - 癌”顺
序理论 ,  发现并
切除有潜在恶变
风险的结直肠息
肉可以有效地预
防 结 直 肠 癌 的
发生 .  肥胖、非
酒 精 性 脂 肪 肝
病(non-alcoholic 
fatty liver disease, 
NAFLD)及脂联
素、瘦素等脂肪
细胞因子等都被
证明与结直肠癌
发生有一定联系, 
但与结直肠腺瘤
特别是老年人结
直肠腺瘤关系还
不清楚. 
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Abstract
AIM: To investigate the clinical characters of 
colorectal adenomas in elder patients with non-
alcoholic fatty liver disease (NAFLD), and to 
explore the relationship between adiponectin 
and leptin levels and colorectal adenomas 
which likely undergo malignant transformation.

METHODS: The information of past medical 
history and personal medical history were 
provided. Body mass index (BMI), aspartate 
aminotransferase (AST), alanine aminotransferase 
(ALT), triglyceride (TG), total cholesterol (TC), 
high-density lipoprotein (HDL-C), low-density 
lipoprotein (LDL-C), lipoprotein a (Lpa), as 
well as position, size, number, and pathology 
of colorectal adenomas were detected and 
collected statistic between elderly patients with 
and without NAFLD. ELISA was used to detect 
plasma adiponectin and leptin levels. 

RESULTS: More elderly patients with NAFLD 
had smoking history, diabetes mellitus, 
hypertension, hypertriglyceride, high LDL-C 
level and high BMI (P < 0.05) than in those  
without NAFLD. The numbers of colorectal 
adenomas (P < 0.05) and villous adenomas (P 
< 0.05) in patients with NAFLD were more 
than those in patients without NAFLD. Higher 
levels of adiponectin and lower levels of leptin 
were detected in patients with NAFLD, and 
in the villous adenomas group and high grade 
dysplasia group.

CONCLUSION: Adenomas in elderly patients 
with NAFLD have more chances to undergo 
malignant transformation than those in patients 
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■研发前沿
结直肠癌是世界
范围内最常见的
癌症之一 ,  老年
人结直肠癌发病
率高 .  非酒精性
脂肪肝发病率呈
上升趋势 .  老年
非酒精性脂肪肝
患病率逐渐升高. 
由脂肪组织分泌
的脂联素、瘦素
等脂肪因子参与
了代谢、炎症反
应及肿瘤的产生, 
他们与肥胖相关
的紊乱导致肿瘤
的发生有一定的
关系. 

without NAFLD. The low expression of adiponectin 
and  high expression of leptin may be one of the 
possible mechanisms. 

© 2016 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要

目的: 研究老年结直肠腺瘤合并非酒精
性脂肪肝(non-alcoholic fatty liver disease, 
NAFLD)患者结直肠腺瘤的临床特征及探讨
瘦素、脂联素的表达与有潜在恶变风险的
结直肠腺瘤的关系.

方法: 82例老年结直肠腺瘤合并NAFLD患者
为研究组, 286例老年结直肠腺瘤非NAFLD
患者为对照组. 统计两组患者合并高血压、

糖尿病情况, 比较两组患者体质量指数(body 
mass index, BMI)、天门冬氨酸氨基转移酶
(aspartate aminotransferase, AST)、丙氨酸氨
基转移酶(alanine aminotransferase, ALT)、
甘油三酯(triglyceride, TG)、总胆固醇(total 
cholesterol, TC)、高密度脂蛋白-胆固醇(high-
density lipoprotein-cholesterol, HDL-C)、低
密度脂蛋白-胆固醇(low-density lipoprotein-
cholesterol, LDL-C)、脂蛋白a(lipoprotein a, 
Lpa)及腺瘤发生部位、大小、数目、病理类
型、上皮内瘤变. 酶联免疫吸附试验法法检
测两组患者瘦素和脂联素的表达.

结果: 老年结直肠腺瘤合并NAFLD组患者
同非NAFLD组相比, 吸烟、患有糖尿病、

高血压、高甘油三酯血症、高低高密度脂
蛋白患者更多(P <0.05), 且BMI明显高于非
NAFLD结直肠腺瘤组(P <0.05). 结肠腺瘤
合并N A F L D组老年患者腺瘤个数多于非
NAFLD组(P <0.05), 绒毛状腺瘤比例也高于
非NAFLD组结肠腺瘤患者(P <0.05). 脂联素
在NAFLD组表达高于非NAFLD组(P<0.05), 
而瘦素的表达与之相反(P <0.05). 脂联素在2
个及其以上息肉数组的表达高于单个息肉组
(P<0.05), 在绒毛状息肉组的表达低于非绒毛

状息肉组(P<0.05), 在息肉有高级别瘤样变组
的表达高于非高级别瘤样变组(P<0.05). 瘦素
在绒毛状息肉组的表达高于非绒毛状息肉组
(P<0.05), 在息肉有高级别瘤样变组的表达低
于非高级别瘤样变组(P<0.05). 

结论: 老年结直肠腺瘤合并NAFLD患者腺
瘤恶变风险更高, 脂联素分泌减少及瘦素水
平的升高是可能的原因之一. 

© 2016年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 本研究旨在探讨老年结直肠腺瘤合

并非酒精性脂肪肝患者结直肠腺瘤的临床特征

及瘦素、脂联素的表达与有潜在恶变风险大的

结直肠腺瘤的关系. 不断的发现新的危险因素

并据此调整需要筛查的高危人群, 特别是在老

年人群中, 有利于减少结直肠肿瘤的发生. 
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0  引言

直肠癌是消化系常见的肿瘤, 据世界卫生组织

(World Health Organization, WHO)统计, 结直

肠癌发病率和死亡率分别位于所有肿瘤的第

3位和第4位[1]. 结直肠癌在中国的恶性肿瘤中

的发病率列第5位, 并且发病率有逐年上升的

趋势[2]. 有数据统计显示, 60%以上肿瘤患者为

65岁以上老年人, 老年人患肿瘤的风险是中青

年的11倍, 且消化系肿瘤所占比例最大[3]. 发现

并切除有潜在恶变风险的结直肠息肉可以有

效地预防结直肠癌的发生[4]. 超重和肥胖与结

直肠癌及其前期病变结直肠息肉发生的高风

险密切相关, 越来越多的证据[5]表明, 许多脂

肪组织分泌的脂肪因子如脂联素、瘦素、肿

瘤坏死因子α参与了肥胖致结直肠瘤样物的形

成. 胰岛素抵抗已经被证实是发生包括结直肠

癌在内的恶性肿瘤的肥胖患者早期和重要的

机体紊乱的相关表现[6], 而这些细胞因子都与

胰岛素抵抗有关[7]. 不断的发现新的危险因素

并据此调整需要筛查的高危人群, 特别是在老
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■相关报道
既往报道NAFLD
患者发生肠道息
肉、结直肠腺瘤
及 早 发 肿 瘤 的
比 例 高 于 与 非
NAFLD患者. 肥
胖和结直肠腺瘤
患者低血清脂联
素水平和结直肠
癌高风险之间有
相关性.

年人群中, 有利于减少结直肠肿瘤的发生. 因
此, 我们通过本研究评估肥胖、非酒精性脂肪

肝(non-alcoholic fatty liver disease, NAFLD)及
脂联素、瘦素等脂肪细胞因子与老年结直肠

腺瘤患者腺瘤特点的相关性, 有助于更好的了

解老年结直肠腺瘤患者的腺瘤的发展方向, 预
防结直肠癌的发生. 

1  材料和方法

1.1 材料 本研究共纳入四川省人民医院2013-01/
2015-01行结肠镜检查确定有结直肠息肉(病检

提示为腺瘤)[8], 为行息肉切除术入院的老年住

院患者共368例, 其中女性130例, 男性238例, 年
龄65-96岁. 家族性息肉病、有结直肠癌病史、

饮酒量男性>140 g/wk, 女性>70 g/wk患者除外. 
本研究通过四川省人民医院伦理委员会同意. 
1.2 方法 询问并记录入组患者有无高血压、糖

尿病基础疾病, 有无烟酒不良嗜好, 测定所有

患者体重指数(body mass index, BMI), 检测天

门冬氨酸氨基转移酶(aspartate aminotransferase, 
AST)、丙氨酸氨基转移酶(alanine aminotransferase, 
ALT)、甘油三酯(triglyceride, TG)、总胆固醇

(total cholesterol, TC)、高密度脂蛋白-胆固醇

(high-density lipoprotein- cholesterol, HDL-C)、
低密度脂蛋白-胆固醇(low-density lipoprotein-
cholesterol, LDL-C)、脂蛋白a(lipoprotein a, 
Lpa)(检测由四川省人民医院检验科完成). 酶
联免疫吸附试验法测定血清脂联素、瘦素水

平(试剂盒购自武汉华美生物工程有限公司). 
统计腺瘤的数量、大小及解剖分布情况(近端: 
包括回盲部、升结肠、横结肠; 远端: 结肠脾

区、降结肠、乙状结肠、直肠). 切除的腺瘤

病例标本送病理检测.
统计学处理 采用SPSS13.0统计软件包进

行统计分析, 计数资料采用两个或多个样本

率比较的χ2检验, 组间差异比较采用t检验. 以
α = 0.05为检验水准, P <0.05为差异有统计学

意义. 

2  结果

2.1 一般情况 在本研究共纳入368例行肠镜检

查发现有直肠和/或结肠腺瘤的老年患者中, 
通过腹部超声或者CT检查明确82例(22%)为
NAFLD患者, 286例(78%)为非NAFLD患者. 
2.2 老年结直肠腺瘤NAFLD与非NAFLD组临

床特征分析 脂肪肝组与非脂肪肝组结直肠腺

瘤患者相比, 患有糖尿病(24.4% vs  12.6%, P  = 
0.009)、高血压(74.4% vs  46.5%, P  = 0.000)、
高甘油三酯血症(56.1% vs  26.9%, P  = 0.000)、
低高密度脂蛋白(43.9% vs  28.7%, P  = 0.009)
患者更多, 脂肪肝组结直肠腺瘤患者中抽烟

(56.1% vs  30.4%, P  = 0.009)患者更多, 且BMI
明显高于非脂肪肝结直肠腺瘤组(93.9% v s  
35.7%, P   = 0.000)(表1).
2.3 老年结直肠腺瘤患者NAFLD组与非NAFLD
组腺瘤特点比较  我们比较了N A F L D与非

NAFLD结直肠腺瘤患者结肠腺瘤的特点, 结
直肠腺瘤N A F L D组患者腺瘤个数多于非

HDL-C: 高密度脂蛋白-胆固醇; LDL-C: 低密度脂蛋白-胆

固醇; BMI: 体质量指数; Lpa: 脂蛋白a; NAFLD: 非酒精性脂

肪肝病. 

     
项目

NAFLD组

(n  = 82)

非NAFLD组

(n  = 286)
P 值

性别 0.256

  男 61(74.4) 194(67.8)  

  女 21(25.6)   92(32.2)  

糖尿病 0.009

  有 20(24.4)    36(12.6)  

  无 62(75.6)  250(87.4)  

高血压 0.000

  有 61(74.4)  133(46.5)  

  无 21(25.6)  153(53.5)  

高甘油三酯血症 0.000

  有 46(56.1)    77(26.9)  

  无 36(43.9)  209(73.1)  

高胆固醇血症 0.635

  有 15(18.3)    46(16.1)  

  无 67(71.7)  240(73.9)  

高LDL-C 0.013

  有 10(12.2)    72(25.2)  

  无 72(87.8)  214(74.8)  

低HDL-C 0.009

  有 36(43.9)    82(28.7)  

  无 46(56.1)  204(71.3)  

高Lpa 0.219

  有 26(31.7)  112(39.2)  

  无 56(68.3)  174(61.8)  

BMI(kg/m2) 0.000

  ≥24 77(93.9)  102(35.7)  

  <24 5(6.1)  184(64.3)  

吸烟 0.000

  有 46(56.1)    87(30.4)  

  无 36(43.9)  199(69.6)  

表  1  NAFLD与非NAFLD结直肠息肉患者临床特征
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■创新盘点
本研究以老年结
直肠腺瘤患者为
研究对象, 评估肥
胖、非酒精性脂
肪肝及脂联素、
瘦素等脂肪细胞
因子与老年结直
肠腺瘤患者腺瘤
特点的相关性, 有
助于更好的了解
老年结直肠腺瘤
患者腺瘤的发展
方向, 预防结直肠
癌的发生. 

NAFLD组(63.5% vs  44.8%, P  = 0.003), 绒毛

状腺瘤比例也高于非NAFLD组患者(22.0% vs  
14.7%, P  = 0.013), 除此之外, 尽管没有统计学

意义, NAFLD组患者高级别上皮内瘤变的息

肉的比例高于非NAFLD组. 而腺瘤的位置、

大小在两组患者之间没有差异(表2). 
2.4 老年结直肠腺瘤患者NAFLD组与非NAFLD
组脂肪因子水平的比较  在老年结直肠腺瘤

患者中, 脂联素在NAFLD组中的表达高于非

NAFLD组(7.83 µg/mL±2.0 µg/mL vs  8.19 µg/
mL±2.4 µg/mL, P  = 0.042), 而瘦素的表达与

之相反(4.72 µg/L±1.5 µg/L vs  3.27 µg/L±1.1 
µg/L, P  = 0.017).
2.5 脂肪因子在不同特征结直肠腺瘤中表达

水平的比较 脂肪细胞因子脂联素在不同腺瘤

部位的组别和不同腺瘤大小的组别之间表达

无差异,瘦素除了在上述不同组之间表达无差

异, 在不同腺瘤数量组之间的表达也无差异. 
脂联素在2个及其以上腺瘤数组的表达高于单

个腺瘤组(P  = 0.040), 在绒毛状腺瘤组的表达

低于非绒毛状腺瘤组(P  = 0.026), 在腺瘤有高

级别瘤样变组的表达高于非高级别瘤样变组

(P  = 0.032). 瘦素在绒毛状腺瘤组的表达高于

非绒毛状腺瘤组(P  = 0.029), 在腺瘤有高级别

瘤样变组的表达高于无高级别瘤样变组(P  = 
0.011)(表3). 

3  讨论

近年来, 随着生活水平的提高, 医疗条件的改

善, 人民群众的平均寿命逐渐延长, 老年人恶

性肿瘤的发病率越来越高. 结直肠癌是世界范

围内最常见的癌症之一, 大约60%的结直肠癌

患者年龄>70岁, 超过40%的患者>75岁[9]. 
1974年Morson[10]就提出了结直肠癌“腺

瘤-癌”顺序理论, 在“腺瘤-癌”这一演变过

程中, 多种癌基因的激活或抑癌基因的失活是

结直肠癌发生的分子生物学基础. 及时发现腺

瘤并切除可以预防结直肠癌的发生.
N A F L D与肥胖、胰岛素抵抗、高血

压病、高血脂等密切相关 ,  被认为是代谢

综合征在肝脏的表现和转氨酶升高的主要

原因之一[11]. 在西方国家, NAFLD发病率为

20%-46%[12-14], 而在中国的上海、广州、香港

等发达地区成人NAFLD的患病率在15%左右[8]. 
Wang等[15]研究表明, 老年人中的脂肪肝患者

更多, 发生肝纤维化的比例比高于年轻脂肪肝

患者. 
NAFLD患者发生肠道息肉及早发肿瘤的

比例高于无NAFLD患者[16]. Lee等[17]对5517名
韩国妇女研究也证实NAFLD与结直肠腺瘤的

发生密切相关. 但是在结直肠腺瘤患者中, 特
别是老年结直肠腺瘤患者中, NAFLD患者与

非NAFLD患者腺瘤的特点及有NAFLD患者是

否比非NAFLD患者有更高的癌变几率, 且与

     
项目

脂联素

(µg/mL)
P 值

瘦素

(µg/L)
P 值

腺瘤位置 0.397 0.345

  近端 8.03±2.2 3.89±1.5

  远端 7.94±1.9 4.12±1.2

腺瘤数量(个) 0.040 0.401

  <2 7.88±2.1 4.03±1.3

  ≥2 8.13±2.4 3.92±1.4

腺瘤大小(cm) 0.327  0.297

  <0.5 7.96±2.2 3.89±1.5

  ≥0.5 7.94±2.0 4.12±1.2

病理类型 0.026 0.029

  非绒毛状 8.11±2.4 3.43±1.2

  绒毛状 7.79±1.8 4.55±1.3

高级别上皮内瘤变 0.032 0.011

  否 7.81±1.9 3.21±1.3

  是 8.14±2.2 4.82±1.1

表  3  脂肪因子在不同结直肠腺瘤各组中表达水平的
比较

NAFLD: 非酒精性脂肪肝病. 

     
项目

NAFLD组

(n  = 82)

非NAFLD组

(n  = 286)
P 值

腺瘤位置 0.948

  近端 31(37.8)  107(37.4)  

  远端 51(62.2)  179(62.6)  

腺瘤数量(个) 0.003

  <2 30(36.5)  158(55.2)  

  ≥2 52(63.5)  128(44.8)  

腺瘤大小(cm) 0.282

  <0.5 21(25.6)    56(19.6)  

  ≥0.5 61(74.4)  223(80.4)  

病理类型 0.013

  非绒毛状 64(78.0)  244(85.3)  

  绒毛状 18(22.0)    42(14.7)  

高级别上皮内瘤变 0.254

  否 70(85.4)  257(89.9)  

  是 12(14.6)    29(10.1)   

表  2  NAFLD组与非NAFLD组结直肠患者腺瘤特点
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■同行评价
本文通过82例合
并NAFLD及286
例非合并NAFLD
的老年结直肠腺
瘤患者的对照研
究 ,  评估肥胖、
N A F L D 及 脂 联
素、瘦素等脂肪
细胞因子与老年
结直肠腺瘤患者
腺瘤特点的相关
性 ,  为消化科医
务人员提供相应
的临床研究资料, 
有一定参考价值. 

跟NAFLD相关的脂肪因子的表达是否有关等

问题, 目前尚无明确的答案. 
本研究发现 ,  在老年结直肠腺瘤患者 , 

NAFLD患病率为22%, 比Hwang等[18]统计发

现的41.5%的结肠息肉患者有NAFLD比例要

低, 可能与入选人群的年龄差异有关. 合并有

NAFLD的老年结直肠腺瘤患者比非NAFLD的

结直肠腺瘤患者相比, 体质量指数更大, 更多

患者合并有高血压、糖尿病及高脂血症, 这与

之前的研究结果相同[10]. 
由脂肪组织分泌的脂联素、瘦素等脂

肪因子参与了代谢、炎症反应及肿瘤的产

生, 他们与肥胖相关的紊乱导致肿瘤的发生

有一定的关系[19]. 与正常人群相比, NAFLD, 
特别是非酒精性脂肪性肝炎(non-a lcoho l ic 
steatohepatitis, NASH)患者的血清脂联素水平

明显降低[20]. 有研究[21]报道肥胖和结直肠腺瘤

患者低血清脂联素水平及结直肠癌高风险之

间有相关性, 而且其作用机制不仅限于直接

减轻胰岛素抵抗[22]. 他可以通过激活腺苷酸活

化蛋白激酶活性[23]和依赖细胞凋亡蛋白酶方

式导致内皮细胞的凋亡抑制肿瘤的生长[24]. 本
研究也发现在老年结直肠腺瘤患者中, 患有

NAFLD结直肠癌患者血清脂联素水平低于非

NAFLD, 与上述研究结果相似. 腺瘤体积越大, 
绒毛状腺瘤及有高级别瘤样变的腺瘤发生恶

变的几率更大. 本实验发现在老年结直肠腺瘤

NAFLD组患者腺瘤体积更大, 绒毛状腺瘤比

例更高, 说明老年结直肠腺瘤合并NAFLD患

者有更高的腺瘤恶变风险. 
本研究同时还得出NAFLD结直肠腺瘤患

者血清瘦素水平高于非N A F L D结直肠腺瘤

组. 不少的研究表明瘦素能够促进肿瘤细胞的

生长(胸部、食道、胃、胰腺、结直肠、前列

腺、卵巢及肺癌细胞株), 但是脂联素似乎可

以通过多种分子途径减少瘦素诱导细胞的增

殖[25]. 结合瘦素在绒毛状腺瘤组和有高级别瘤

样变组的表达高于非绒毛状腺瘤组和无高级

别瘤样变组, 我们可以推测, 在老年结直肠腺

瘤患者中, 合并脂肪肝患者脂联素分泌减少及

瘦素水平的升高会导致更多的具有恶变风险

息肉, 如更多的绒毛状息肉, 更多的高级别瘤

样变, 增加其转变为结直肠癌的风险. 因此, 我
们建议在老年NAFLD患者中检测脂联素、瘦

素, 行肠镜检查, 早期发现有高恶变风险的腺

瘤并干预, 以期减少老年患者结直肠癌的发生. 
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