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海洋微藻 PUFAs 及合成酶基因在肿瘤预防和治疗中的应用

马晓磊 　张向阳 　黄延红

（济宁医学院基础学院 ，山东 济宁 ２７２０６７）

　 　摘 　要 　多不饱和脂肪酸（PUFAs）对人类的健康至关重要 ，参与了人体内许多重要的生理反应 ，尤其是体

内 n‐３ PUFAs和 n‐６ PUFAs的相对含量与肿瘤预防和治疗有关 。除了在饮食中添加富含 n‐３ PUFAs 和 n‐６
PUFAs外 ，利用 PUFAs合成关键酶基因作用于底物在体内合成也是一个重要的途径 。研究已获得海洋微藻中

多个 PUFAs合成关键酶基因 ，转入肿瘤的宿主细胞后发现该基因在肿瘤细胞内能进行有效异源表达 ，抑制肿瘤

细胞的增殖且导致凋亡 ，展示了该类基因在肿瘤的基因治疗中具有良好的应用价值 。
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Marine microalgae PUFAs and synthetase genes application
in tumor prevention and treatment

MA X iao‐lei ，ZHA NG X iang‐yang ，HUA NG Yan‐hong
（Academy of Basic Medicine ，Jining Medical University ，Jining ２７２０６７ ，China）

Abstract ：PUFAs was essential for human health ，and involved in many important physiological reaction in the
human body ．Especially the relative content of n‐３ PUFAs／n‐６ PUFAs was associated with the treatment and pre‐
vention of tumor ．We can obtain PUFAs from diet which rich in n‐３ PUFAs and n‐６ PUFAs ，and also synthesize
PUFAs with the help of PUFAs synthetase gene using fatty acid substances ．Study showed that PUFAs synthetase
genes of marine microalgae can express effectively in tumor cells ，inhibit cell proliferation and lead to apoptosis ．It
proved that these genes can be applied to tumor cell therapy with good value ．
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　 　 多不饱和脂肪酸 （polyunsaturated fatty
acids ，PUFAs）是指长链中有 １６ ～ ２２个碳原子 ，且

含有至少 ２个以上双键的直链脂肪酸 。根据双键
的位置及功能的不同将其分为 n‐３ PUFAs 和 n‐６
PUFAs ，其中第一个双键位于甲基端第 ３ ，４ 碳原
子之间的为 n‐３ PUFAs 。 n‐３ PUFAs人体自身不
能合成 ，必须从食物中获得 ，属于必需脂肪酸 ，是细

胞磷脂的主要成分 ，包括 α‐亚麻酸 （α‐linolenci
acid ，ALA） 、二十碳五烯酸（eicosapentaenoic acid ，

EPA）和二十二碳六烯酸 （docosahexaenoic acid ，

DHA） 。 脂肪饮食包括 n‐３ PUFAs 和 n‐６ PU‐
FAs ，二者在许多人体的生命活动中都扮演重要的
角色 。人体不能合成 n‐３ PUFA 和 n‐６ PUFAs ，它
们是必需脂肪酸 。尽管所有的哺乳动物细胞能使
PUFAs通过延长 、去饱和 、逆转等作用在族内相互
转变 ，但是由于缺乏能编码 n‐３ 去饱和酶基因

（Fat‐１） ，这两种脂肪酸是不能相互转变的［１］
。 人

体要获得 PUFAs只有 ２个途径 ：１）直接富含 PU‐
FAs的食物中获得 ，目前能提供 PUFAs 的主要是
一些低等生物 ，要考虑其安全性 ；２）利用自身已有
的脂肪酸作为底物 ，外源转入的 PUFAs 合成关键
酶基因在体内合成 。

1 　海洋微藻生产 PUFAs的研究

目前 ，PUFAs的主要来源是深海鱼油 ，但是鱼
类并不是 PUFAs的真正生产者 ，它是通过吞食富
含 PUFAs的藻类（海洋微藻 → 浮游动物 → 鱼类）

后在体内实现 PUFAs 的积累 ，因此 ，海洋微藻才
是 PUFAs的真正生产者［２］

。海洋微藻是海洋食
物链的初级生产者 ，许多物种中 PUFAs 含量较
高 ，尤其是 n‐３PUFAs ，其脂肪酸具有组成稳定 ，不
含胆固醇 ，没有难闻的鱼腥味和重金属污染等优

９３２
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点 ，正逐步成为 PUFAs的一个重要来源［３］
。海洋

微藻约占海洋生物物种的 ４０％ ～ ８６％ ，大量的研
究表明微藻细胞中 PUFAs 含量较高 ，大多数微藻

的油脂含量在 ２０％ 以上 ，通过异养培养技术可获
得油脂含量高达细胞干重 ５５％ 的藻细胞［３］

。有专
门对 ４个门（金藻门 、硅藻门 、绿藻门 、蓝藻门）的
３２株海洋微藻进行的研究发现特定条件下的一次

性培养 ，在指数生长末期采收 ，对其进行总脂含量
和脂肪酸组成的分析 ，１３ 株海洋微藻的总脂含量
占干重的 １１畅２％ ～ ２９畅７％ ，其他 １９ 株在 ３畅２％ ～

９畅２％ 之间 。每个门的微藻脂肪酸组成都有各自特
点 ，金藻门中含大量 １７ ∶ ０ 、１４ ∶ １ 、１６ ∶ １ 、２２ ∶

ln９ 、１８ ∶ ２n６ 、１８ ∶ ３n６ 、２０ ∶ ２ 、２０ ∶ ４n６ 、２０ ∶ ５n３ 、
２２ ∶ ６n３ ；硅藻门中 l６ ∶ l 、２２ ∶ ln９ 、１８ ∶ ３n６ 、２０ ∶

２ 、２０ ∶ ４n６含量较高 ；绿藻门中 １７ ∶ ０ 、２２ ∶ In９ 、２４
∶ １ 、１８ ∶ ２n６t 、１８ ∶ ３n６ 、２０ ∶ ２ 、２０ ∶ ４n６ 、２０ ∶ ５n３ 、
２２ ∶ ６n３含量较高 ，且基本都含有 ２０ ∶ ５n３ 、２２ ∶

６n３ ；蓝藻门中的聚球藻富含 ２３ ∶ ０ 、２２ ∶ ln９ 、１８ ∶

３n６ 、２０ ∶ ２ 、２２ ∶ ６n３ 。 ３２ 株海洋微藻中长链脂肪
酸的含量都很高 ，均在 ７０％ 以上［４］

。

国内外的大量研究发现 n‐３ PUFAs在海洋微
藻中的含量较高 ，如紫球藻（Porphyridium cruen‐
tum） 、微拟球藻属（Nannochloropsis） 、三角褐指藻
（Phaeodactylum tricornutum）和蒜头藻（Monodus
subterraneus）等都富含 EPA ，而寇氏隐甲藻
（Crypthecodinium cohnii ） 、盐生蓝隐藻 （Chro‐
omonas salina）和球等鞭金藻（Isochrysis galbana）
等微藻中的 DHA 含量较高 。 表 １ 列出了几株研

究较多的海洋经济微藻中的 EPA 和 DHA 的含
量 。

我们的研究发现了一株富含 EPA 的海洋真核
单胞藻 －微拟球藻（N畅 oculata）CS‐１７９ ，该藻属于
真眼点藻纲 ，微拟球藻属 ，是一类重要的海产单细
胞经济微藻 。在日本 、澳大利亚 、以色列等国家已
实现了大规模养殖 ，用来生产高纯度的 EPA ，国际

市场供不应求 。该藻细胞微小 ，细胞壁极薄 ，生长
适应性强 ，繁殖速度快 ，是一个广温广盐的藻种 ，在
水体中具有极强的竞争优势 ，易于纯化 、培养和进

行分子生物学操作 ，其脂肪酸组成简单 ，只含 EPA
未检测到 DHA 。 实验测得该藻在不同培养温度
下脂肪酸的种类与含量都会发生改变（表 ２） ，在稍
低于最适培养温度的培养条件该藻细胞中 EPA 和
PUFAs（２０ ℃ ）的含量是最高的 ，达到总脂肪酸的
５３畅４８％ 和 ６１畅７７％ ，而且该藻不含 DHA 及其生成
过程中的某些中间产物 ，有利于 EPA 的下游分离
纯化 ，可直接培养提取 EPA ／PUFAs 添加到人类
膳食中 。

2 　 PUFAs合成关键酶基因
PUFAs通常由饱和脂肪酸的前体经一系列去

饱和与延伸反应合成而来 。绝大多数生物体进行

的是需氧合成的途径 ，在不同的生物体其合成路经

也各不相同 ，PUFAs 生物合成途径如图 １ 所示 。

真核生物 PUFAs 的生物合成都是从亚油酸和 α‐

亚麻酸的 Δ６‐去饱和酶作用开始的 ，接着在 Δ６‐延

伸酶的作用下延伸 １８C到 ２０C脂肪酸 ，然后由 Δ５‐

去饱和酶催化生成 AA 和 EPA 。植物以硬脂酸为

底物 ，经过 Δ９ 、Δ１２ 、Δ１５ ３个去饱和酶的连续催化

作用下生成 α‐亚油酸 。动物中存在着 ２ 条经典的

生物合成路径 n３和 n６ 。 n６途径经过 ４步去饱和

与 １步延伸生成花生四烯酸 ；n３途径较复杂 ，经过

５步去饱和与 ３步延伸最后生成 DHA ，EPA 是中
间产物 。 Δ８‐去饱和途径也是在哺乳动物组织中发

现的 ，有资料表明 Δ８去饱和途径的发生伴随着 Δ６

去饱和作用的降低或消失 。所谓的“Sprecher”通
路 ，不依赖于 Δ４‐去饱和酶 ，而是包括 ２ 步连续的

C２延伸 、Δ６去饱和以及发生于过氧化物酶体的 β‐

氧化 ，该路径主要在球等鞭金藻中发现 。此外 ，还

从海洋生物‐破囊壶菌和淡水眼虫 （Euglena gra‐
ciliszh）中分离得到 Δ４‐去饱和酶基因 。

表 １ 　典型海洋微藻中 EPA和 DHA含量（％ ）

类别
藻种名称

Names
EPA DHA

占总脂肪酸 占总脂 占总脂肪酸 占总脂

硅藻
三角褐指藻（P  畅 tricomutum ）

假微型海链藻（Thalassiosira pseudonana）
９ 靠档畅 １ ～ ３９ ǐ畅 ０

７ 档畅 ７ ～ ３２ ǐ畅 ７

３ OE畅 ７ ～ １０ ;畅 ８

—

１ 趑觋畅 １ ～ ５ 贩畅３

１ 觋畅 ４ ～ ６ 贩畅２

１ 剟z畅 ０ ～ ２ G畅 ２

—

绿藻 微小小球藻（Chlorella minutissima） １６ 栽适畅２ ～ ４４ 览畅７ ６ OE畅 ４ ～ ２０ ;畅 ０ — —

微拟球藻（N 种畅 oculata） １３ 栽适畅０ ～ ４０ 览畅０ — ０ ～ ０ 槝帋畅 ６ —

金藻
球等鞭金藻（I  畅 galbana）
盐生巴夫藻（pavlova salina）

８ 靠档畅 ０ ～ １２ ǐ畅 ８

２５ 适畅４ ～ ２８ 览畅２

１３ dZ畅 ２ ～ ３２ P畅０

—

３ 趑觋畅 ６ ～ ６ 贩畅４

１０ 觋畅 ２ ～ １１ 噜畅０

４ oe畅 ３ ～ １３ [畅４

—

甲藻 渤海螺甲藻（Gymnodinium sp 1畅 ） １３ 栽适畅３ ～ １３ 览畅７ ６ 适览畅 ５ ３１ 趑觋畅 ９ ～ ３２ 噜畅３ １５ 剟z畅 ５ ～ １５ p畅 ６

蓝藻 集胞藻（Synechocystis sp 垐畅 ） — — — —

隐藻 盐生蓝隐藻（C  畅 salina） １０ 栽适畅９ ～ １２ 览畅９ — ５ 趑觋畅 ２ ～ ７ 贩畅１ —

０４２
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表 ２ 　不同培养温度下微拟球藻细胞中 PUFAs的种类与含量变化［５］

　 　 温度

FA 　 　 　
１０ ℃ １５ ℃ ２０ ℃ ２５ ℃ ３０ ℃

C１４ ：０ ７ qg畅 ７７ ± ０ ]畅 ０８c ６ 烫侣畅 ２１ ± ０ 父畅 ０５d ３ ( 畅 ３６ ± ０  畅 ２３b ５ zp畅 ６６ ± ０ f畅 １０bc ４ 滗谮畅 ８４ ± ０ 行畅 ０９a

C１４ ：１ ３ nd畅 ８０ ± ０ Z畅 ３４b １ 屯妹畅 ００ ± ０ 构畅 ２４a ２   畅 ５２ ± ０  畅 ２７ab １ zp畅 ４６ ± ０ f畅 ０５ab ２ 忖刎畅 １３ ± ０ 挝畅 ２９b

C１６ ：０ ２９ 厖{畅 ２０ ± ０ q畅 ９３c ２９ 忖刎畅 ７５ ± １ 挝畅 ４０c １９ =3畅７９ ± ０ )畅 ９０b ２４ 殮悙畅６７ ± ０ 唵畅 ３６b ２０ �镲畅２９ ± ０ 邋畅 １９a

C１６ ：１ ４ pf畅 １１ ± ０ \畅 １３a １ 屯妹畅 ８６ ± ０ 构畅 ２７a ６ ( 畅 ３３ ± ０  畅 ４３b ４ 厖{畅 ７０ ± ０ q畅１７b １１ �镲畅７６ ± ０ 邋畅 ３１c

C１８ ：０ ５ nd畅 ５５ ± ０ Z畅 ２０b ７ 挝哪畅 ８８ ± ０ 汉畅 ３９c ２ * 畅４５ ± ０  畅 ０９a ４ 厖{畅 ３８ ± ０ q畅５８b ４ 忖刎畅 ０５ ± ０ 挝畅 １７b

C１８ ：１ ４ cY畅 ３５ ± ０ O畅 １１bc １ 览抖畅９８ ± ０ �畅 １８ab ３ * 畅７９ ± ０  畅 １１a ４ 唵|畅 ７２ ± ０ r畅０９d ２ 邋圹畅５３ ± ０ 蜒畅３０c

C１８ ：２ １ pf畅 ５３ ± ０ \畅 ２８a １ 屯妹畅 ０９ ± ０ 构畅 ２９a １ * 畅３７ ± ０  畅 ３２a ND ND
C２０ ：３ ２ pf畅 ２５ ± ０ \畅 ３０a １ 怂亮畅 ４０ ± ０ 贩畅 ２２b ND ND ND
C２０ ：４ ８ qg畅 ５７ ± ０ ]畅 ２０c ６ 屯妹畅 １９ ± ０ 构畅 １８a ６ ( 畅 ９２ ± ０  畅 １９b ７ 厖{畅 ４１ ± ０ q畅２７b ６ 忖刎畅 ９５ ± ０ 挝畅 ０７b

C２０ ：５ ４１ 厖{畅 ５５ ± １ q畅 ４２a ４４ 噜种畅 ４０ ± ０ 烫畅 ０９b ５３ =3畅４８ ± １ )畅 ０６d ４７ 湝拻畅３４ ± ０ 垐畅９１e ３７ �镲畅４５ ± ０ 邋畅 １９c

SFAs ４５ 厖{畅 １９ ± ０ q畅 ０１c ４３ 噜种畅 ７４ ± ０ 烫畅 ０２d ２５ 1'畅 ６０ ± ０  畅０１ab ３３ 殮悙畅７０ ± ０ 唵畅 ０２b ２９ �镲畅１７ ± ０ 邋畅 ０３a

M UFAs １２ nd畅 ２５ ± ０ Z畅 ００３b ４ 构�畅 ８４ ± ０ ゥ畅 ００３a １２ +!畅 ６３ ± ０  畅 ００３c １０ 唵|畅 ５４ ± ０ r畅００３d １６ 滗谮畅 ４２ ± ０ 行畅 ００３e

PUFAs ４２ nd畅 ５６ ± ０ Z畅 ０１０b ５１ 屯妹畅 ４１ ± ０ 构畅 ０１７a ６１ +!畅 ７７ ± ０  畅 ０１１c ５５ 厖{畅 ７５ ± ０ q畅０１６b ５４ 滗谮畅 ４１ ± ０ 行畅 ００２a

　 　 注 ：不同的字母（a ，b ，c ，d or e）代表差异显著（P ＜ ０畅 ０５） ；FA ：脂肪酸 ；SFAs ：饱和脂肪酸 ；MUFAs ：单不饱和脂肪酸 ；PUFAs ：多不饱
和脂肪酸 ；ND ：未测到 。

图 １ 　 PUFAs的生物合成路径［６］

　 　哺乳动物不能从头合成 PUFAs ，n‐３ PUFAs
和 n‐６ PUFAs 分别在在 ALA 和亚油酸 （linoleic
acid ，LA）的基础上衍生而来 ，其中第一个催化反

应的关键限速酶为 Δ６‐去饱和酶 ，该酶的活性直接

决定了机体内 PUFAs 的合成速度 。人类体内缺

乏这些关键的去饱和酶和延伸酶 ，不能催化生成

PUFAs ，并且 n‐３ PUFAs和 n‐６ PUFAs之间也不
能相互转化 ，只能从日常的膳食中获得这些 PU‐
FAs 。
海洋微藻还具有从头合成 PUFAs的能力 ，表

明其细胞内含有丰富的合成 PUFAs 的酶系 。 研

究者已经在多个海洋微藻中克隆到了 PUFAs 合
成的关键去饱和酶和延伸酶基因 ，并且大部分已经

在酿酒酵母真核表达体系中进行了初步的功能验

证（表 ３） 。已有的研究证明 ，低等生物（线虫）Δ１２‐

脂肪酸去饱和酶能够在哺乳动物中重建 PUFAs
生物合成路径 ，利用细胞中的油酸合成亚油酸［７］

。

这些丰富的 n‐３PUFAs及其相关的合成酶基因资
源就为我们研究动物瘤细胞和癌细胞的治疗提供

了丰富的资源 。

１４２
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表 ３ 　已克隆和表达的微藻去饱和酶与延伸酶基因

　 　 藻种 　 　 　 　 　 　 基因 参考文献

集胞藻 PCC６８０３ 7Δ９ 、Δ１２ 、ω３ 和 Δ６ 去饱和酶 ［８］

莱茵衣藻 叶绿体 ω６（Δ１２）去饱和酶 ［９］

红藻 Δ９ 去饱和酶 ［１０］

三角褐指藻 Δ５ 、Δ６ 、Δ１２ 去饱和酶 ［１１‐１２］

球等鞭金藻 Δ４ 去饱和酶 ；Δ９ 延伸酶 ［１３‐１４］

陆兹尔巴夫藻 Δ４ 去饱和酶 ［１５］

巴夫藻 CCMP４５９ XΔ５ 延伸酶 ［１３］

盐生巴夫藻 Δ４ 、Δ５ 、Δ８ 去饱和酶和 Δ５ 延伸酶 ［１６‐１７］

绿色巴夫藻 C２０ 延伸酶 ［１８］

假微型海链藻 Δ４ 、Δ５ 、Δ６ 、Δ８和 Δ１１ 去饱和酶 ；Δ６ 延伸酶 ［１６ ，１９‐２０］

绿色游藻 Δ６ 酰基辅酶 A 去饱和酶和 Δ５ 延伸酶 ［２１‐２２］

微拟球藻 Δ６ 去饱和酶和延伸酶 ［２３‐２４］

　 　到目前为止 ，我们关于微拟球藻的分子生物学

研究包括成功构建了两个文库 ：EST 文库和 cD‐
NA 全长文库［２５‐２６］

。从文库中查找基因片段结合

RACE 技术（rapid amplification of cDNA end ）获
得其中 ３个关键酶基因― Δ６‐去饱和酶 ，延伸酶基

因和长链脂酰辅酶 A 合成酶基因［２３‐２４ ，２７］
。研究还

证明在稍低于最适培养温度 ２０ ℃ 培养的藻细胞

中 ，PUFAs生物合成的关键酶基因转录水平及活
性都是最高的［５］

，这就为我们研究肿瘤的基因治疗

提供了丰富的酶基因资源 。

3 　 PUFAs及其合成酶基因与肿瘤关系的研究

已有的研究表明维持细胞稳态和正常生长起

关键作用的不是 n‐６PUFAs 、n‐３ PUFAs的绝对水
平 ，而是二者之间的比率 。 n‐３ PUFAs 能够抑制
动物肿瘤和癌细胞的生长 ，而 n‐６PUFAs 则起到
相反的作用［２８‐２９］

。人体内 ，理想的 n‐３PUFAs／n‐６
PUFAs应该是 １ ∶ ４到 １ ∶ １之间 。 n‐３PUFAs 具
有重要的生理功能与保健意义 ，临床实验证明持续

添加 n‐３PUFAs 到直肠癌和乳腺癌病人的饮食
中 ，对肿瘤的发展有很好的抑制作用［３０‐３１］

。因此 ，

我们可通过筛选富含 n‐３ PUFAs的藻株大量培养
获得其中的 PUFAs添加到食品或者药品中 ，改变

机体内 n‐３PUFAs／n‐６ PUFAs 的含量 ，调节机体

内某些代谢相关的关键因子的水平 ，达到对疾病进

行预防的目的 。

基于大量 PUFAs基因资源的获得 ，近年的研

究集中到了 n‐３PUFAs合成相关酶基因与肿瘤之
间的相关性研究上 。 最早的研究是从线虫的 n‐３
去饱和酶开始 ，研究发现转该基因进入哺乳动物细

胞中发现可以优化其脂肪酸的组成［３２］
。随后的研

究转向了 PUFAs 相关酶基因对肿瘤的预防和治
疗上 。在人胃癌 SGC７９０１细胞系上转入外源秀丽
隐杆线虫（Caenorhabditis elegans ）的脂肪酸脱氢
酶基因（fat‐１）显示了 n‐３脂肪酸饱和酶的高表达 ，

n‐６PUFAs／n‐３PUFAs 比例从 １０畅４５ 下降到了

０畅７９ ，同时 ，fat‐１ 基因的转移导致大量胃癌细胞
的凋亡 ，抑制了胃癌细胞的增殖［３３］

；李茂刚等［３４］的

研究证明 fat‐１ 基因同样可以改变大肠癌细胞
HT‐２９细胞中 n‐６PUFAs／n‐３PUFAs 比例 ，促进

癌细胞凋亡 ，抑制其增殖 ；杨凯等［３５］研究发现结直

肠癌患者 PUFA 代谢以 n‐６ PUFA 占优势 ，n‐６脂
肪酸代谢途径较 n‐３代谢途径活跃 ，与结直肠癌的

发生 、发展有一定的关系 ，可能为结直肠癌的防治

提供一种手段 ；n‐６脂肪酸脱氢酶基因能在乳腺癌
细胞 MCF‐７细胞内有效异源表达 ，抑制 MCF‐７细
胞的增殖且导致凋亡 ，前列腺素的含量也明显地减

少 ，说明 n‐６脂肪酸脱氢酶基因在乳腺癌的基因治
疗中具有良好利用价值［３６］

；n‐３多不饱和脂肪酸脱
氢酶基因在人肺癌细胞 H４６０ 中能够进行有效的
异源表达 ，基因表达产物能有效地抑制肺癌细胞的

增殖率（P＜ ０畅０５） ，气相色谱分析基因表达前后细

胞中 n‐６ PUFAs／n‐３ PUFAs 比例降低 （ P ＜

０畅０５） ，为将该基因用于癌症的转基因治疗奠定了

基础［３７］
。

这些研究所利用的基因资源来源于线虫 ，相比

较而言 ，海洋微藻中含有的酶基因更丰富 、安全 ，亦

可作为肿瘤治疗研究的基因来源 ，但是海洋微藻是

低等生物 ，与动物差别很大 ，其基因是否能够在高

等生物中进行表达是该领域研究的一个盲点 。到

目前为止 ，仅有李艳君等［３８］研究证明小球藻的 n‐３
脱氢酶基因能在人乳腺瘤细胞 MCF‐７内进行有效

２４２
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地表达 ，发挥其功能 ，抑制人乳腺瘤细胞 MCF‐７的
增殖 ，并且增加了细胞膜 n‐３PUFAs的含量 。

皮兹堡大学泌尿外科与癌症研究中心的最新
研究证实给予 n‐３PUFAs 饮食的小鼠与给予 n‐
６PUFAs饮食的小鼠相比 ，其前列腺癌（PCa）细胞
系 Los Angeles Prostate Cancer‐４（LAPC‐４）肿瘤
复发 、PSA 倍增时间有延迟的倾向 。这个研究试

图阐明 n‐３脂肪酸可能是通过与 LA 代谢酶 １５‐脂
肪氧化酶‐１（１５‐LO‐１ ，ALOX１５）和 AA 酶（环氧合

酶 COXs）途径竞争 ，从而对癌细胞产生促凋亡和

减缓增殖作用 。因此 ，我们用摄入 n‐３ PUFAs 的
方法来阻止癌症的发生 ，这是在抗 PCa 和抗 PCa
复发中一个有效的重要策略 。 实验结果证实了
LAPC‐４细胞可以表达活性 １５‐LO‐１ 和 COX 酶 ，

也证实了在体外 LA 和 AA 脂肪酸是处于高增殖
状态的 。在 n‐６和 n‐３脂肪酸共同的代谢途径 ，除

１５‐LO‐１酶催化第一个限速步骤外 ，△ ６‐去饱和酶

也催化该步骤（图 ２） 。 这也为我们初步探讨 PU‐
FAs及其合成关键酶基因在肿瘤细胞中的作用机
制提供了理论依据 。

图 ２ 　 ω‐３和 ω‐６脂肪酸对 LA和 AA途径酶的调节

　 　基于我们的研究工作基础 ，后续的研究重点集

中在下面几个方面 ：验证该基因是否能够在宿主哺

乳动物细胞和肿瘤细胞中进行有效的异源表达 ，其
表达是否是高丰度 ，对细胞 PUFAs 种类与含量的
影响 ，对细胞生长的影响 ，从而确定该基因在疾病
预防和基因治疗领域的应用价值 。
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