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&6*%567&1)技术在病原体核酸检测中的研究进展"
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!!摘!要"规律成簇的间隔短回文重复序列#&6*%56$及其相关蛋白#&1)$简称&6*%567&1)!是原核生物的
一种适应性免疫系统!因其强大的基因编辑功能及核酸切割活性成为近年来的研究热点%感染性疾病的传统
检测方法虽然特异度高!但存在灵敏度不够高&操作复杂&检测周期长等不足%随着&6*%567&1)系统的发现
及深入研究!目前依赖特异性识别靶标后所激发的&1)蛋白+附带切割,活性!已经开发出多项基于&6*%567
&1)的核酸检测方法!它们高效&简便&快速的优点弥补了传统诊断方法的不足%该文对&6*%567&1)技术及其
在感染性疾病核酸检测中的现状进行综述!旨在为开发更多基于&6*%567&1)技术的检测新方法提供新思路%

关键词"&6*%567&1)系统)!&1)蛋白)!附带切割)!感染性疾病)!核酸检测
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!!感染性疾病的病原体种类繁多'临床最常见的有
病毒和细菌等'它们具有易变异'致病性强'传播速度
快等特点'严重威胁人类健康)!*(目前全球感染性疾
病的现状不容乐观'尤其是新型冠状病毒$%(6%7
&GZ7F%感染暴发流行'凸显了病原体的早期快速检测
对临床诊断+预后判断'以及指导用药+控制传播的重
要性)F*(传统的病原体检测方法包括直接镜检+病原
体分离与培养+抗原7抗体检测+聚合酶链式反应
$5&6%等(目前实验室最常用的核酸检测技术是
5&6'尽管其灵敏度高+特异性好'但存在实验耗时
长+检测成本高'对实验室环境+人员和设备要求高等
不足)+*(因此'迫切需要开发出更简便+快速的新型
核酸诊断方法(近年来'基于规律成簇的间隔短回文
重复序列及其相关蛋白$&6*%567&1)%的发现和深入
研究 给 研 究 者 带 来 了 希 望)E7,*(F"!# 年 (.g7
9(dd;>等发现)#*'&1)!F具有/附带切割0活性'即
识别并结合到靶序列之后'&1)蛋白除可以特异性切
除靶序列外'还会非特异性地切割荧光报告探针'释
放荧光信号'可以此达到检测目的(此后'基于
&6*%567&1)的核酸检测技术成为重要的研究方向之
一(本文旨在对,类&6*%567&1)系统及其在感染
性疾病核酸检测方面的应用现状进行综述(

@!&6*%567&1)系统概述
@@@!&6*%567&1)系统及分类!&6*%567&1)系统
是原核生物的一种6:(引导的适应性免疫系统'包
括重复序列与间隔序列交替出现的&6*%56序列及
&1)蛋白'其通过在细菌宿主染色体中以病毒 9:(
的形式储存记忆来阻止噬菌体感染)-7$*(该系统通过
适应+成熟+干扰+个阶段发挥免疫功能(第一阶段'
当噬菌体或者病毒入侵时'细菌免疫防御机制激活'

&1)蛋白剪切入侵基因的特定序列并将其整合到
&6*%56序列中'以便再次入侵时能快速识别&第二阶
段'间隔序列翻译成包含入侵序列的&6*%56核糖核
酸$OL6:(%和反式激活6:( $ML1OL6:(%'二者通过
碱基配对形成向导6:($)V6:(%'用于募集&1)蛋
白&第三阶段'当外源物再次入侵时')V6:( 与&1)
蛋白结合成复合物')V6:(通过序列互补捕捉靶标'
&1)蛋白则发挥内切酶活性进行切割'并在前间隔序
列邻近基序$5(W%的协助下'清除外来遗传物质'发
挥其免疫作用)A*(

&1)蛋白是具有目标依赖性的核酸酶'可由单个
蛋白或者蛋白复合物组成(根据不同的&1)蛋白'将

&6*%567&1)系统分为两大类+#种类型+++种亚型和

若干变种)!"*(*类系统由*型++型和.型组成'主
要依赖由多个&1)蛋白和OL6:(组成的复合物&,
类系统包括,型+1型和2型'与*类系统相比',类
系统的效应复合物是一个与OL6:(结合的单一&1)
蛋白)!!*(由于,类的&6*%567&1)系统具有简单且
高效的特点'因此被广泛应用于基因编辑和分子诊断
领域(&6*%56介导的适应性免疫和一系列的&1)蛋
白的发现和深入研究'不仅引领了基因编辑的变革'
还推动了核酸检测方法不断推陈出新)!F*(
@@A!&6*%567&1)系统核酸检测原理!&6*%567&1)
系统起初作为微生物+动植物系统中基因组编辑的有
效工具'已逐渐成为传统方法锌指核酸酶$[':%+转
录激活因子样效应物核酸酶$4(/;:%等基因编辑方
式的潜在替代品)!+7!E*(F"!F年 W(64*:等)!,*首次

报告了&6*%567&1)A系统的基因组编辑潜力及其切
割双链9:($Q)9:(%的能力'并于F"!+年首次作为
编辑基因组的工具应用于哺乳动物细胞(目前关于
基因组编辑的研究主要集中在病毒感染+心血管疾病
$&Z9)%+代谢紊乱+免疫系统缺陷+血友病等方面)!#*(
近年来'&1)!+1$以前称为&FOF%和&1)!F1$以前称为

&JN!%的6:(引导的核酸酶活性推动了新的核酸检
测工具的开发(基于&6*%567&1)的核酸检测技术
主要是利用不同&1)蛋白的核酸酶活性(,类&1)
蛋白在核酸检测中广泛应用'其原理也有所不同(其
中'&1)A以基因编辑闻名'也可用于核酸检测'它有F
个结构域 >:> 和 6UR&'且依赖+f端富含 =&的
5(W序列'通过)V6:(结合&1)A后识别并裂解Q)7
9:(发挥其核酸酶活性)!-*(&1)!F1的结构域为单
个6UR&'依赖的 5(W 序列,f端富含 (4'可以在
OL6:(的介导下识别并切割Q)9:('然后通过激活
的/附带切割0活性非特异性切割单链 9:($))97
:(%)!$*(&1)!+1靶向6:(且具有F个 >;5:结构
域'其依赖的原间隔子侧翼位点$5'%%+f端可以是

(+g或&'&1)!+1一旦识别并切割由OL6:(序列识
别的6:(靶标'就转入了一种酶促/激活0状态'将结
合并切割其他的6:('而不管是否与OL6:(同源'
或是否存在5'%)!A*(最近发现的&1)!E是一种靶向

))9:( 的核酸酶'且体积比 &1)A小!"F'可以在
)V6:(引导下不依赖5(W 发挥酶切作用)F"*(上述
几种&6*%567&1)系统的主要特征见表!(

A!&6*%567&1)技术在感染性疾病核酸检测中的
应用

A@@!&6*%567&1)A!&1)A自被发现以来'除了作为
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基因编辑中普遍使用的酶之外'也越来越广泛地应用
于感染性疾病的诊断)F!*(将其裂解功能与核酸扩增
相结合'可检测特异性核酸序列'用于病原菌基因分
型和单核苷酸多态性$%:5%鉴别(F"!#年'5(69;;
等)FF*将&1)A和核酸依赖扩增技术$:(%.(%结合'借
助4GH0GKQ生物传感器建立了可肉眼判读寨卡病毒
检测结果的平台$:(%.(&&%(该平台利用:(%.(
对目标6:(的高效扩增和&6*%567&1)A可特异性
识别靶标的优势'可在+0内鉴别寨卡病毒并对其进
行基因分型(指数扩增反应$;<5(6%是一种快速的
等温扩增技术'但是和其他核酸扩增方法一样存在非
特异性扩增(F"!$ 年 >g(:= 等)F+*将 &6*%567
&1)A与;<5(6联合起来开发了&1)7;<5(6检测
系统'用于李斯特菌的快速超敏检测'该系统首先由

&6*%567&1)A切割产生目标 9:( 片段'然后通过

;<5(6产生大量9:('并通过实时荧光监测方法检
测'它结合了&6*%567&1)A和指数扩增的优点'可以
精准识别并切割目标'解决了;<5(6非特异性扩增
的问题'提高了检测的特异性和效率(

上述F个平台都利用了&1)A特异性切割靶蛋白
的特性'除&1)A之外'核酸酶失活的&1)A$Q&1)A%也
被应用于感染性疾病的诊断'不同的是研究者通过对

&1)A的F个核酸酶结构域进行突变'使其失去剪切能
力但可以特异性结合靶蛋白)FE7F,*(基于此'=gb
等)F#*开发了一种基于9:(荧光原位杂交$'*%>%的

&6*%56传感技术''*%>已广泛应用于研究和诊断'

可达到可视化结果的目的(该技术使用 Q&1)A7
)V6:(复合物作为靶标'通过特异性识别与耐甲氧
西林金黄色葡萄球菌$W6%(%中与甲氧西林抗性有
关的2HO(来捕获W6%(的基因组'因为大多数对甲
氧西林敏感的金黄色葡萄球菌$W%%(%的9:(菌株
不含2HO(基因'因此可用于检测 W6%('通过荧光
染料显色来达到可视化的效果'且荧光强度可以反映

W6%(的浓度(重要的是'通过简单地改变)V6:(
序列'本方法可以应用于 W6%(以外的任何目标序
列([>(:=等)F-*开发一种6:(引导的成对Q&1)A
$5&%报告系统'用于结核分枝杆菌的检测(该系统中
的F个Q&1)蛋白分别与一分为二的荧光素酶相连'
当F个Q&1)A同时识别并结合到靶标时'分开的两部
分荧光素酶会被拉近产生增强的荧光信号'以此来达
到检测目的(

上述这些技术所用的生物传感器构建过程相对

复杂+需要一对&1)A")V6:(+昂贵的荧光探针等成
本较高'这阻碍了其广泛应用'特别是在即时检测
$5?&4%中(基于此 a(:=等)F$*开发一种快速+准
确+便携的核酸检测平台'最大限度地减少对设备和
专业技术人员的依赖'该技术的核心是将 &6*%567
&1)A识别集成到侧向流动检测$/'(%平台中'称为

&6*%567&1)A介导的侧向流动核酸测定法$&(%/7
'(%'可在!0内检测鉴定产单核细胞李斯特菌+转基
因生物和非洲猪瘟病毒等(

表!!!,类&6*%567&1)系统的主要特征

名称 亚型 结构域 引导6:( 5(W"5'% 靶标类型 /附带切割0活性 参考文献

&1)A , >:>6UR& OL6:(+ML1OL6:( +f=&7LCO05(W Q)9:( 无 )!-*

&1)!F1 Z( 6UR& OL6:( ,f(47LCO05(W Q)9:( 有 )!$*

&1)!+1 Z*( >;5: OL6:( +f5'%!DGD7= ))6:( 有 )!A*

&1)!E Z' 6UR& OL6:(+ML1OL6:( 无 ))9:( 有 )F"*

A@A!&6*%567&1)!+! 在 &6*%567&1) 家 族 中'

&1)!+1是 一 种 6:( 引 导 的 核 酸 酶'属 于 2 型

&6*%567&1)系统'可以在OL6:(引导下特异性结合

))6:('F"!#年被发现具有强大的/附带切割0活性(
张锋团队开发了第一个基于&6*%567&1)!+1的核酸
检测系统%>;6/?&b'该系统使用重组酶聚合酶扩
增$65(%对靶标进行扩增'极大地提高了检测的灵敏
度'并在体系中加入荧光报告基团'通过产生可定量
检测的信号'实现标本9:(和6:(的单碱基分辨
率检测'该系统已经成功应用于检测寨卡病毒和登革
病毒等)FA*(F"!$年'=??4;:.;6=等)+"*开发了一

种使用&1)!++&1)!F1和&6*%56辅助相关酶&)2#
的多路复用便携式核酸检测平台'称为%>;6/?&b
RHL)CGDF$%>;6/?&bRF%'与一代平台相比有以下

优点!$!%将&1)!+1与&)2#联合使用增强信号'使检
测灵敏度提高了+@,倍&$F%将等温扩增时需要的引
物稀释后加入体系'避免了荧光报告基团饱和&$+%建
立了基于/'(的便携试纸条&$E%可实现了四通道多
重检测'这些优势使得%>;6/?&bRF的应用更加
便捷 和 广 泛(之 后'Wd>6Z?/9 等)+!*开 发 出

>g9%?:法'通过将病毒颗粒裂解和核糖核酸酶失
活的热处理及化学处理与%>;6/?&b相结合'可以
在不经 9:("6:(提取和纯化步骤的情况下裂解病
毒'使%>;6/?&b可以直接从临床标本中检测病毒
核酸'极大地简化了操作步骤((6*[4*7%(:[等)+F*

将 >g9%?:进行优化开发出%>*:;法'其可以加
速标本中的病毒失活'极大提高了诊断能力(

F"F"年%(6%7&GZ7F迅速传播并导致全球大流

#!#F!#国际检验医学杂志F"F+年,月第EE卷第!"期!*DMY/1SWHQ!W1PF"F+!ZGK@EE!:G@!"



行'虽然可以使用实时荧光定量5&6$64785&6%来
诊断%(6%7&GZ7F感染'但由于试剂和设备的不足'
在一定程度上减慢了疾病检测的速度)++*(为了帮助
推进%(6%7&GZ7F感染的诊断'Y?g:=等)+E*开发了

一种基于%>;6/?&b技术检测%(6%7&GZ7F的方
案'通过使用合成的%(6%7&GZ7F6:(片段'能够在
!0 内完成 !"\!$ 2GK"/ 的 %(6%7&GZ7F 靶序列
检测(
A@B!&6*%567&1)!F!除了&1)!+'基于,类Z7(型
&1)!F1也被发现具有/附带切割0活性'然而与&1)!+
不同的是'&1)!F1靶向 9:( 并/附带切割0侧支的

))9:()+,*(基于这一特性'&>;:等)+#*将&1)!F1与
等温扩增结合起来建立了9;4;&46平台'可以准确
快速检测 >5Z!#和 >5Z!$F种高危类型的人乳头
瘤病毒$>5Z%'这对于识别有相关癌症风险的人群至
关重要(与此同时'/*等)+-*开发了 >?/W;%快速
核酸检测系统'该平台在&1)!F1+OL6:(和靶核酸形
成复合物后'&1)!F1的反式切割活性被激活'))9:(
报告基因被切割成小片段'报告基因可以用荧光物质
或生物素标记并通过生物传感器达到可视化(目前
的方法中'核酸扩增和基于&6*%567&1)的靶标检测
是两个独立的步骤'需要将扩增产物与&1)检测系统
混合后进行'这会造成实际应用的不便且标本间存在
潜在交叉污染的可能(因此后续研究者在9;4;&7
46的基础上开发出了一种称为&1)!F1Z9HM的检测
方法'该方法通过将等温扩增和&1)!F1切割反应整
合在一个系统中'减小了污染的可能'缩短了检测时
间)+$*(.6?g=>4?: 等)+A*开发了一种快速检测

%(6%7&GZ7F的9;4;&46方法'该方法具有等温信
号放大系统'不需要热循环'检测时间短'单核苷酸靶
标特异性'可视化侧向流动条集成'不需要复杂的实
验室基础设施等优点'经验证'9;4;&46 检测

%(6%7&GZ7F的准确性与 64785&6相当'提示该技
术可以为传统检测提供一种更加便捷+可视化的新方
法((*等)E"*利用&1)!F1建立了一种快速检测临床
标本中结核分枝杆菌的方法'称为&6*%567W4.'与

<JHLM方法相比'&6*%567W4.具有接近单拷贝的高
灵敏度'需要的样品更少'并且检测周期更短(

除了&1)!F1之外'&1)!FS也被发现具有相同的
/附带切割0活性)E!*(/*等)EF*将&6*%567&1)!FS和
环介导等温扩增$/(W5%联合起来创建了改进版的
>?/W;%RF'结合了&1)!FS的E$ `高温耐受性和

/(W5可在EF$#,m&达到#"2CD快速扩增的优点'
该系统可区分%:5'并将核酸扩增和目标检测步骤整
合到一个体系中'简化了操作程序并避免交叉污染(
F"!A年 4;:=等)E+*通过优化)V6:('开发了基于
&1)!FS的9:(检测方法$&9HMHOMCGD%'这与之前报
道的基于&1)!F1的检测平台相比具有更高的灵敏度
和特异性'为9:(检测提供了一个高效且实用的平

台(之后'=g?等)EE*通过将标本处理和核酸扩增方

法与&9HMHOMCGD相结合'建立了一个集成的病毒核酸
检测平台&(%QHMHO$即&6*%56辅助检测%'该平台
将病毒处理+核酸扩增和基于&6*%56的检测等程序
在一个试管中运行'不需要打开盖子即可在可见光下
肉眼判读结果'具有防止气溶胶污染及降低假阳性率
的优点(&>;: 等)E,*基于 &6*%567&1)!FS设计了
一个乙型肝炎病毒$>.Z%检测平台'称为&6*%567
>.Z'可对临床上F种主要的 >.Z基因型$>.Z7.
和 >.Z7&%进行超灵敏+高特异性和快速检测(
A@C! &6*%567&1)!E! 最 近'发 现 了 一 种 新 的
&6*%567&1)!E系统'其中&1)!E1可不依赖5(W 特
异性靶向))9:( 且体积更小'这使得 &1)!E1成为

9:( 检测的另一个优秀候选者(%(Z(=;)E#*在

9;4;&46的基础上'将&1)!F1替换成&1)!E1'开发
了&1)!E79;4;&46系统'该系统结合等温扩增通过
65(和&1)!E1高效检测9:('可诱导切割与荧光报
道分子偶联的))9:(序列产生荧光信号(这种新的
诊断技术已经被证明可以准确检测人类;+泛素蛋白
连接酶$>;6&F%基因'具有更强的特异性和/附带切
割0活性)E-*(
B!&6*%567&1)技术在病原体核酸检测中的优势与
局限

!!与传统的诊断方法相比'&6*%567&1)系统为病
原体核酸检测提供了新的思路(许多基于&6*%56
的核酸检测方法简单便携'不需要经过严格培训的人
员及专门仪器和设备'检测时间短'读取结果简单'灵
敏度高'并且能够满足5?&4的需要'还可以检测未
经处理的和浓度极低的标本'这表明基于 &6*%567
&1)技术的核酸检测有广阔的应用前景)E$*(部分基
于&6*%567&1)建立的核酸检测平台及其特点见表
F(目前'传统方法依然在临床病原微生物的检测方
面发挥着重要作用'作为新兴技术的&6*%567&1)在
核酸检测中的优势在于核酸扩增后的进一步信号放

大和信号转化及输出'尤其是&1)蛋白特异性识别扩
增产物后所激活的/附带切割0活性)EA*(

!!然而'&6*%567&1)技术也存在局限性!$!%序列
限制()V6:(正确识别靶标位点需要5(W 序列'虽
然这在某种程度增加了系统的特异性'但也降低了靶
标区域选择和)V6:(设计的灵活性&此外'不同种类
的&6*%56类型和物种具有不同的5(W 序列'这也
使)V6:( 的设计更复杂化($F%定量分析(对于

&6*%567&1)!+1检测系统'%>;6/?&b平台以其极
高的灵敏度而备受青睐'然而'%>;6/?&b在反应
开始后会迅速饱和'这使得实时准确定量非常困难'
对于分子诊断'定量分析非常重要'且对于多种疾病
来讲定量可能是诊断所必需的'这就需要做更多的探
索来寻找量化的方法),"*($+%多重检测(由于信号采
集策略的限制且多个检测步骤之间可能会存在干扰
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和交叉反应'从而影响了灵敏度和特异性'所以多重
检测仍具有相当的挑战性($E%标准化(离子水平+
环境温度+J>值等许多因素可能会干扰效应蛋白的

裂解活性'从而使产生的信号发生变化'造成结果不
准确'因此检测系统的标准化就显得更加重要),!*(

表F!!基于&6*%567&1)的核酸检测平台

效应蛋白 名称 结合方法 灵敏度 检测时间 读出方式 靶标类型 检测病原菌 参考文献

&1)A :(%.(&& :(%.( !"\!,2GK"/ '+0 肉眼比色 6:( 寨卡病毒 )FF*

&1)7;<5(6 ;<5(6 !"\!$2GK"/ $!0 荧光信号 9:( 李斯特菌 )F$*

&(%/'( 5&6"65( !"\!$2GK"/ !0 荧光信号 9:("6:( 非洲猪瘟病毒 )F+*

Q&1)A
Q&1)A S1)HQ W6%(

QHMHOMCGD
'*%> !"&'g"2/ '"@,0 荧光信号 9:( W6%( )F#*

5&LHJGLMHL 5&6 单拷贝 5&6后!"2CD 荧光信号 9:( 结核分枝杆菌 )F-*

&1)!+1 %>;6/?&b 65( !"\!$2GK"/ F0 荧光信号 9:("6:( 寨卡病毒 )FA*

%>;6/?&bRF 65( !"\F!2GK"/ "@,$+@"0 荧光信号 9:("6:( 寨卡病毒 )+"*

>g9%?: 3 %>;67

/?&b
65( !"\!$2GK"/ $F0 荧光信号 6:( %(6%7&GZ7F )+!*

&1)!F1 9;4;&46 65( !"\!$2GK"/ +"$E"2CD 荧光信号 6:( %(6%7&GZ7F )+#*

>?/W;% 5&6 !"\!$2GK"/ '!0 荧光信号 9:( 乙型脑炎病毒 )+-*

&1)!F1Z9HM 65( !"\+2GK"/ '+"2CD 肉眼比色 9:( 支原体 )+$*

&1)!FS >?/W;%RF /(W5 !"\!$2GK"/ !0 荧光信号 9:( %(6%7&GZ7F )E!*

&9HMHOMCGD 65( !"\!$2GK"/ '!0 荧光信号 9:("6:( >5Z )EF*

&(%QHMHO 6476(( !"EOGJCH)"2/ F,2CD 荧光信号 6:( %(6%7&GZ7F )E+*

&1)!E1 &1)!E79;4;&46 65( !"\!$2GK"/ !$F0 荧光信号 9:("6:( >5Z )E-*

!!注!:(%.(为核酸序列依赖性扩增技术&;<5(6为指数扩增反应&65(为重组酶聚合酶扩增&&'g为菌落形成单位(

C!总结与展望

!!近年来'&6*%567&1)系统因为其高效性+便携性
和低成本的优点'在基因组编辑方面有巨大贡献'使
得临床疾病的诊断和治疗发生了革命性的变化(自
其/附带切割0活性被发现之后'基于&6*%567&1)系
统检测病原体核酸也进入高速发展期'开发的病原体
检测平台逐步成为临床中的有用工具(作为一个迅
速兴起的新技术'&6*%567&1)A技术已经被用于操作
培养细胞+编辑动物和植物的基因组'极大地加快了
基础研究的步伐'也使得农业和合成生物技术取得突
破性进展'目前也逐步进入一个新的时代'可尝试将
基因编辑技术用于患者体内的致病基因的失活或修

正'这将为遗传性疾病患者提供一种全新的治疗方
案),F*(对于在F"!#\F"!A年基于,型&6*%567&1)
系统开发出的众多平台'通过不断衍生发展'目前可
以实现对包括寨卡病毒+疟原虫+>5Z+伪狂犬病毒+
乙型脑炎病毒+非洲猪瘟病毒+%(6%7&GZ7F+>.Z+
人类免疫缺陷病毒$>*Z%+登革热病毒+结核分枝杆
菌等病原体的高效和特异性检测(同时'&6*%567
&1)技术也可用于发现新的疾病治疗靶点和检测生物
标志物'这为肿瘤的早期诊断以及临床治疗提供了更
加准确的科学依据和方法(目前临床各种类型的耐

药越来越严重'包括对我国乃至全世界造成重要疫情
的结核病'因此可以将&6*%567&1)技术应用于临床
细菌耐药性检测中'这对于缓解结核菌耐药现状'以
及临床常见的耐药细菌感染至关重要(

综上所述'&6*%567&1)技术目前仍处于起步发
展阶段'在基于 &6*%56的核酸检测能够完全取代

5&6等已建立的核酸检测技术之前'仍然面临诸多挑
战(但是'基于&6*%567&1)的平台展示了其优越的
性能'给核酸检测带来了革命性变化'相信通过不断
探索与改进'&6*%567&1)技术将拥有更大的应用
潜力(

参考文献
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脂肪动员过程中+种关键酶与肿瘤的相关性研究进展"

许!帅!!F!张!明F!高!鑫+!任聪聪!!F综述!赵!静F#审校

!@河北北方学院研究生学院!河北张家口"-,""")F@河北省人民医院肿瘤科!河北石家庄","",!)

+@宁夏医科大学研究生学院!宁夏银川-,"""E

!!摘!要"代谢重编程是恶性肿瘤细胞的标志性特征之一%活跃的脂代谢产生大量脂质!为肿瘤细胞提供了
生物膜结构的基本原料分子&营养支持和能量供给!并合成多种促癌信号分子!从而促进肿瘤细胞的生长增殖&
迁移及侵袭%脂肪动员是脂肪分解的第一步!该过程中关键酶的表达异常!是脂代谢重编程的重要组成部分%
研究发现!脂肪动员通路中的关键酶脂肪甘油三酯脂肪酶#(4=/$&激素敏感脂肪酶#>%/$和单酰甘油脂肪酶
#W(=/$在多种恶性实体瘤表达异常!并且通过干预这些酶的表达能够显著改善肿瘤细胞的恶性生物学行为%
因此!通过靶向脂肪动员通路中的关键酶!改善肿瘤细胞的脂代谢重编程从而产生抗肿瘤作用!有望为肿瘤治
疗提供新的靶点和方向%作者综述了脂肪动员过程中的+种关键酶与肿瘤的相关性!探索抗肿瘤治疗的新理
论!为开展相关性研究提供依据%

关键词"脂肪动员)!脂肪甘油三酯脂肪酶)!激素敏感脂肪酶)!单酰甘油脂肪酶
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