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3000 卡路里的热量；热量控制的人群每天至少摄入

1200 卡路里的热量）。同时，考虑到受试者的耐受

力和依从性，禁食方案被调整为每月禁食 5 天（连续），

期间摄入上述的低热量食物，其余时间正常饮食，持

续 3 个月。

试验结果与动物实验类似。根据研究者报道的

19 例模拟禁食自愿者和 19 例对照的研究结果，经过

仅三轮的短期禁食和正常饮食轮替，受试者的身体状

况便得到了改善；血糖降低、腹部脂肪减少，且心血

管疾病的危险因素相关蛋白水平降低。同时，研究者

也发现血液中部分干细胞数量的轻微上升，提示模拟

禁食可能促进人体（组织）的再生。因此，Longo 及

其研究团队猜测，“ 返老还童 ” 可能是短期禁食对人

类起作用的机制之一，尽管这还需要更大规模临床研

究的验证。

不过，Longo 也提醒大家，短期禁食方案应该在

医师的指导下进行，而且对某些人可能并不适用，比

如糖尿病人群等。这项研究同时通过动物和人体试验

明确了周期性短暂禁食可以获得长期热量控制所带来

的健康优势，具有重要意义。通俗的讲，就是让吃货

们不再为美食和健康（或者肥胖）的 “ 矛盾 ” 备受煎

熬了！
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随着国民经济的发展和人民生活水平的提高，肥

胖已成了当下的热门话题之一。肥胖可以引起多种疾

病，包括心脑血管疾病、恶性肿瘤等。既往的研究表

明，超重和肥胖可能是结直肠癌（CRC）发生的危险

因素，但已有的研究结果并不完全一致，因此有必要

开展一次系统评价和 meta 分析，从循证医学的角度

确立肥胖与 CRC 发生风险的关系。

近 期 刊 登 在 International Journal of Cancer 和

American Journal of Epidemiology 上的两篇文章采用

meta 分析的方式研究了成年人体重增长与 CRC 发病

风险的关系。International Journal of Cancer 的文章

肥胖可增加结直肠癌的发病风险

Sherry.  T

对已有的三项病例对照研究和五项队列研究（共计

394434 名对照和 11091 名 CRC 患者）进行了分析。

结果显示：体重最高组与体重最低组相比，发生

CRC 的相对危险度（RR）为 1.25（95% CI, 1.10–1.43）。

其中，与结肠癌（CC）的相对危险度是 1.30（95% 
CI, 1.14–1.49）；与直肠癌（RC）的相对危险度是 1.27
（95% CI, 1.02–1.58）。剂量反应分析结果表明，体

重每增加 5 kg，个体发生 CRC 的相对危险度增加 5%
（RR=1.05，95% CI, 1.02–1.09）；发生 CC 的相对危

险度增加 6%（RR=1.06，95% CI：1.02–1.11)；发生

RC 的 相 对 危 险 度 也 增 加 6%（RR=1.06，95% CI：
1.03–1.08）。亚组分析结果表明，男性肥胖与 CRC
的密切程度要高于女性。

American Journal of Epidemiology 上 的 文 章 则

纳 入 了 13 项 原 始 研 究 进 行 分 析， 其 主 要 发 现 与

International Journal of Cancer 上的文章大致相同，即

体重最高组与体重最低组相比，发生 CRC 的相对风

险比（HR）为 1.16（95% CI, 1.08–1.24），体重每增

加 5 kg，CRC 发病风险增加 3%（HR=1.03，95%CI, 
1.02-1.05）。此外，该研究还发现，体重减轻与 CRC
发病风险无关（HR=0.96，95%CI, 0.89-1.05）。

两项研究均认为，肥胖个体更容易患 CRC 的原

因可能在于：肥胖会导致胰岛素、游离的胰岛素样生

长因子（IGF-I）、炎症介质、瘦素和脂联素等浓度异常，

这些因素共同介导了肥胖与 CRC 的关系。比如，肥

胖患者胰岛素抵抗和 2 型糖尿病有关，因此肥胖个体

的胰岛素结合蛋白水平会降低，而 IGF-I 水平则会增

高。而已有的研究则表明，胰岛素和 IGF-I 水平增高

是 CRC 发生的危险因子。

肥胖与 CRC 的关系受性别影响，这可能是与肥

胖对激素水平的影响在男女个体之间是有区别的。在

男性个体中，肥胖可以降低睾酮浓度；而在女性患者

中，肥胖则可以增加睾酮浓度。很多来自流行病学的

证据也表明睾酮可以增加胰岛素的反应敏感性，具有
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高达 90% 的结肠肿瘤含有失活的肿瘤抑制基因，

即腺瘤性结肠息肉病蛋白（Apc）基因。尽管其突变

被认为是可能引发结肠直肠癌的原因，但人们还不清

楚在癌症发展后 Apc 失活是否对肿瘤的生长和存活有

作用。

“ 我们想知道恢复 Apc 的活性是否足以阻止肿瘤

的生长并促进癌细胞回归正常 ”，Weill Cornell 医学

院的 Lukas Dow 说：“ 这是一个长期以来极具挑战性

的问题，因为试图在癌细胞中恢复功能丢失或突变的

基因常常激发其他基因的活性，导致正常细胞出现其

它问题 ”。

为了克服这一难题，Lowe 和他的团队利用遗传

技术建立小鼠结肠直肠癌模型，并精确地、可逆地控

制 Apc 活 性。 当 Apc 被 重 新 激 活，Wnt 信 号（Wnt
信号通路是众所周知的控制细胞的增殖、迁移和存活

的蛋白质网络）恢复到正常水平，肿瘤细胞停止增殖，

并且肠细胞恢复正常功能。两周内，研究对象肿瘤消

退或消失，重新融入正常组织，并且在超过 6 个月的

随访期间没有癌症复发的迹象。此外，这种方法对因

Kras 和 p53 基因突变患上恶性结直肠癌（大约有一半

的人类结直肠癌是这一类）的小鼠很有效。

虽然这一方法不太可能用于其他类型的癌症，但

是 Lukas Dow 说：“ 如果我们可以识别特定肿瘤的哪

些突变是推动肿瘤发展的主要因素，我们将能够针对

某一特定癌症找到最合适的治疗方法 ”。
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抗糖尿病的作用。因此，女性患者肥胖与 CRC 风险

的关系并不如男性患者那样密切。
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单基因让小鼠结肠癌细胞变回正常组织

Mike Wang

抗 癌 治 疗 通 常 旨 在 杀 死 肿 瘤 细 胞， 而 6 月 18
号 Cell 杂志发表的一篇文章称：癌细胞也许可以通

过重新激活一个单基因从而被诱导变回正常组织。

Memorial Sloan Kettering 癌症中心的研究人员发现，

小鼠体内人类肠癌基因恢复到正常水平会阻止肿瘤的

生长，并在 4 天之内重新建立正常的小肠功能，肿瘤

在 2 周内消除，癌症的迹象在数月后消失。该发现为

“ 恢复单个肿瘤抑制基因的功能可能会导致肿瘤消退 ”
的理论提供了新的证明，并可能为将来的癌症治疗提

供更有效的方法。

发达国家中，结直肠癌引发的死亡率占癌症死亡

率的第二位，每年世界各地有近 70 万人死于结肠癌。

“ 目前晚期结直肠癌的组合化疗对人体是有毒的，并

且很大程度上是无效的，但在过去十年是主要的治疗

方法 ”，Memorial Sloan Kettering 癌症中心的高级研

究 Scott Lowe 说。

出生月份与易患疾病的关系

Dr.  Yufeng Xie

古有生辰八字和十二属相，现在有星座，这些信

息都被用于卜测一个人的命运与健康，这一理论似乎

有一定的科学依据，尽管还有待于进一步研究。

美国哥伦比亚大学生物医学信息科学的研究人员

对纽约地区将近 180 万出生于 1900 年到 2000 年的个

体信息，用 “ 自由假说 ” 方法对疾病的危险因素进行

了分析，其中包括出生月份与疾病危险性的关系，该

方法可把发表偏倚和疾病选择的偏倚降低到最小。这




