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　　[摘要]　目的:越来越多的证据表明反式脂肪酸(trans-fattyacids,TFAs)会影响人们的健康状况。然而,循
环 TFA浓度与总前列腺特异性抗原(prostate-specificantigen,PSA)之间是否存在关系尚不清楚。因此,本文在

美国国家健康与营养调查(NationalHealthandNutritionExaminationSurvey,NHANES)数据库的基础上进行了

一项横断面人群研究,以分析血浆 TFAs和总PSA浓度之间的关系。方法:经过筛选,从 NHANES数据库2009
-2010年周期中纳入312名参与者。采用单变量、多变量线性回归模型和分层分析检验血浆 TFAs(棕榈反油

酸、反式异油酸、反油酸、反式亚油酸)浓度与血清总PSA浓度的相关性。结果:在充分调整混杂变量后,数据显

示,在老年男性患者中每增加1个单位的log2 转换的反式亚油酸,总PSA浓度增加1.14ng/mL(P<0.05)。然

而棕榈反油酸、反式异油酸、反油酸与总PSA浓度无相关性。此外,分层分析显示反式亚油酸与总 PSA 浓度的

相关性在无体力活动参与者间存在显著差异,表明这种正相关性与参与者无体力活动显著相关(交互作用检验

P<0.05)。结论:总PSA浓度的升高与上升的循环反式亚油酸浓度相关。这种关系在无体力活动的患者中被

进一步放大。因此,反式脂肪酸的摄入可能会导致正常人患前列腺癌的风险增高,尤其是在无体力活动的人群

里。减少反式脂肪酸的摄入,有助于身体健康。
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Abstract　Objective:Thereisincreasingevidencerevealingthattrans-fattyacids(TFAs)contributetopoor
health.However,whetherthereisrelationshipbetweencirculatingTFAsandprostate-specificantigen(PSA)re-
mainsunclear.Herein,weconductacross-sectionalpopulationstudytoanalyzetheassociationbetweencirculat-
ingTFAsandtotalPSAconcentrationsonthebasisoftheUS.NationalHealthandNutritionExaminationSurvey
(NHANES)database.Methods:Afterconductingthescreening,312 participantsfitintoourstudyfrom
NHANES(2009-2010).Theunivariateand multivariablelinearregression modelandstratifiedanalysiswere
usedtotesttheassociationbetweenconcentrationsofcirculatingTFAs(palmitelaidicacid,vaccenicacid,elaidic
acidandlinoelaidicacid)andtotalPSAconcentration.Results:Afterfullyadjustmentforconfoundingvariables,

thedatarevealedthatthetotalPSAconcentrationincreasedby1.14ng/mLforeachadditionalunitoflog2-linoe-
laidicwithP<0.05.However,therewasnoassociationbetweenpalmitelaidicacid,vaccenicacid,elaidicacidand
totalPSAconcentration.Infurtherstratifiedanalysis,positiveassociationbetweenlinoelaidicacidandtotalPSA
wasobservedinparticipantswithnophysicalactivitywithstatisticalsignificance.Conclusion:IncreasedtotalPSAconcen-
trationwasassociatedwithelevatedlinoelaidicacidconcentration.Therelationshipwasfurtheramplifiedinpatientswith
nophysicalactivity.Therefore,TFAsintakemaycontributetotheincreasedriskofprostatecancerinnormalindividuals,

·141·



especiallyinparticipantswithnophysicalactivity.ReducingtheintakeofTFAs,couldcontributetoahealthybody.
Keywords　 trans-fattyacids;totalprostatespecificantigenconcentration;NationalHealthandNutrition

ExaminationSurveydatabase;cross-sectionalstudy

　　据北美中央癌症登记协会(NAACCR)在2022
年报道,前列腺癌被记录为男性中最常见的癌症,
占比达到27%[1]。检测血清前列腺特异性抗原

(prostate-specificantigen,PSA)浓度在早期筛查

前列腺癌中起着至关重要的作用。PSA 浓度测定

的广泛使用显著降低了总体疾病特异性死亡率,提
高了无症状前列腺癌的检出率[2]。

越来越多的证据表明,饮食因素如富含脂肪、
游离 糖 和 盐/钠 的 食 物 会 对 PSA 浓 度 造 成 影

响[2-9]。反式脂肪酸(trans-fattyacids,TFAs)在反

式构型中有一个或多个双键,它包括工业反式脂肪

酸和反刍反式脂肪酸。它们分别是通过植物油的

部分氢化作用产生的,和在动物瘤胃中由氢化过程

中的酶形成的[10]。膳食摄入工业加工的高脂肪食

品(如薯条、炸鸡块、汉堡、奶油)和动物产品(如乳

制品和肉类)是人们接触 TFAs的主要来源[11]。
同时人们也越来越认识到,摄入 TFAs会增加心血

管疾病、糖尿病、癌症的发病率和总死亡率[12-14]。
之前有研究表明,每周摄入更多 TFAs的参与者更

有可能患前列腺癌[15]。一项基于人群的队列研究

表明,与 最 低 五 分 位 数 相 比,最 高 五 分 位 数 的

TFAs摄入量与前列腺癌风险增加2.2倍相关[16]。
因此,根据世界卫生组织膳食指南的建议,TFAs
的摄入量应限制在总热量摄入的1%以下,以降低

患慢性疾病和癌症的风险[11,17]。然而,在大多数调

查中,反式脂肪摄入量的估计值是从膳食问卷中得

来的,并且可能受到未测量成分、分类错误或评估

不精确等残留混杂因素的限制,尤其是无法确定特

定 TFAs异构体的影响[14]。而血液生物标志物是

应对外源性摄入的相对敏感和稳定的指标,例如血

浆脂肪酸可以反映过去6~12周的饮食摄入情

况[17],而且能够测定 TFAs各个异构体的浓度。
因此血浆 TFAs水平可作为膳食 TFAs摄入量的

首选生物标志物,能够与不良结局建立更强、更准

确的关系[18]。之前文献中研究的对象均为前列腺

癌,且都是通过问卷形式得知 TFAs的总摄入量,
并没有分析血浆 TFAs异构体与总PSA浓度关系

的相关研究。
因此,在本研究中,我们利用美国国家健康与

营养调查(NationalHealthandNutritionExamination
Survey,NHANES)数据库进行了二次分析,分析老

年男性中血浆 TFAs4种亚型对总PSA 浓度的影

响。这些结果将有助于进一步了解 TFAs对总

PSA 浓度的生物学效应,并指导日常饮食中的

TFAs摄入量。

1　资料与方法

1.1　研究人群

所有数据均来自 NHANES(2009-2010年)
数据库,因为只有这个调查周期同时包含了 TFAs
和总PSA这2个变量。在总共10537名研究对象

中,我们最终纳入了312名年龄≥60岁的男性。
纳入标准:①男性;②≥60岁;③血浆 TFAs和总

PSA浓度数据完整;④年龄、性别、种族、教育水

平、贫困收入比、体重指数(BMI)、甘油三酯、尿酸、
体力活动、抽烟、喝酒、高血压、糖尿病数据完整。
排除标准:①最近1个月接受过前列腺穿刺活检;
②近1个月接受过膀胱镜检查;③近1周接受过直

肠检查;④有前列腺癌病史。筛选流程见图1。

图1　研究人群筛选流程图

1.2　数据提取

自1960年以来,美国预防国家卫生统计中心

和美国国家疾病控制中心每2年开展1次全国健

康和营养调查,以收集美国平民的潜在健康风险因

素和营养状况信息。所有调查数据和方法细节可

在 NHANES网站(https://www.cdc.gov/nchs/
NHANES/index.htm)上获取。NHANES研究的

方案获得了美国国家卫生统计中心研究伦理审查

委员会的批准。所有参与者均签署了知情同意书。
1.3　血浆 TFAs检测

根据标准化方案,在清晨禁食期间从参与者的

静脉中采集血液样本,并将血清分离、储存和冷冻

在-80℃。使用气相色谱-质谱(GC/MS)测定血

浆样本中4种反式脂肪酸亚型的水平(游离和酯
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化):棕榈反油酸、反式异油酸、反油酸、反式亚油

酸。Lagerstedt等[19]描述了测量方法。所有分析

质量控制过程遵循全面的数据质量保证程序。
1.4　PSA检测

在全自动 BeckmanAccess或 AccessⅡ免疫

分析系统上使用 HybrithchPSA法测定总PSA浓

度,该系统自动检测反应样品中产生的光。游离

PSA检测采用 AccessHybritech系统,该系统使

用双位点免疫酶“三明治”法测定游离 PSA 水平。
游离/总PSA比值的计算方法是将游离PSA 水平

除以总PSA水平,并将数值四舍五入到最接近的

整数乘以100。
1.5　协变量

根据之前的文章,我们的研究包括了可能影响

TFAs和总PSA 浓度之间关联的协变量[20-25]。如

年龄、种族、教育水平、贫困收入比、BMI、甘油三

酯、尿酸、体力活动、抽烟、喝酒、高血压、糖尿病。
体力活动可根据代谢当量(metablicequivalent,
MET)值、活动类型、每周频率和持续时间计算。
公式为:体力活动(MET-h/每周)=MET×每周运

动频率×每次运动持续时间[26]。最后,将体力活

动分为无体力活动组(<1MET-h/每周)、低强度

体力活动组(1~48MET-h/每周)和高强度体力活

动组(>48MET-h/每周)。更多变量的详细信息

可在 NHANES的官方网站(www.cdc.gov/nchs/
nhanes/)上获得。
1.6　统计学方法

根据CDC指南标准对 TFAs和总 PSA 水平

进行统计分析。连续变量用■X±S 表示,分类变量

用例(%)或频率表示。由于 TFAs为偏态分布,在
进行回归分析时对其进行了log2 转换。首先,采
用多变 量 线 性 回 归 模 型 检 验 以 下 3 种 模 型 中

TFAs与总PSA浓度的相关性。模型1中无调整

变量;模型2调整了年龄、种族、教育水平、贫困收

入比;模型3调整了年龄、种族、教育水平、贫困收

入比、BMI、甘油三酯、尿酸、体力活动、抽烟、喝酒、
高血压、糖尿病。其次,利用χ2 检验(用于分类变

量)或者 ANOVA 检验(用于连续变量)评估按反

式亚油酸浓度从小到大四分位分组进行研究人群

描述。第三,按种族、体力活动、BMI分层分析反

式亚油酸浓度与总PSA浓度的关系。以P<0.05
为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　血浆 TFAs与总PSA浓度之间的关联分析

为了明确血浆 TFAs与总PSA浓度之间的关

系,通过多因素回归分析构建线性模型,见表1。
在所有结果中,我们发现反式亚油酸与总 PSA 浓

度之间有统计学意义的正相关。这种关联在模型

1中 显 著 (β=0.72,95%CI:0.05~1.38,P =
0.0353)。在模型2(最小调整模型)和模型3(完
全调整模型)中,反式亚油酸与总PSA浓度的正相

关关系仍然保持稳定(β=0.88,95%CI:0.21~
1.55,P=0.0107;β=1.14,95%CI:0.35~1.93,
P=0.0049)。模型3中表明log2-反式亚油酸每

增加1个单位,总PSA增加1.14ng/mL。本研究

中棕榈反油酸、反式异油酸、反式油酸和总PSA 浓

度之间无显著相关性。

表1　TFAs和总PSA浓度之间的关联

TFAs
模型1β

95%CI P 值

模型2β
95%CI P 值

模型3β
95%CI P 值

棕榈反油酸 0.44(-0.17~1.05) 0.1622 0.43(-0.20~1.06) 0.1801 0.52(-0.18~1.23) 0.1477
反式异油酸 0.08(-0.45~0.61) 0.7726 0.16(-0.38~0.70) 0.5660 0.16(-0.44~0.76) 0.5946
反式油酸 0.18(-0.35~0.71) 0.5018 0.18(-0.36~0.72) 0.5101 0.25(-0.38~0.87) 0.4440
反式亚油酸 0.72(0.05~1.38) 0.0353 0.88(0.21~1.55) 0.0107 1.14(0.35~1.93) 0.0049

2.2　根据反式亚油酸四分位分组进行研究人群特

征描述

从 NHANES(2009-2010年)数据库选择的

312名参与者人口统计学特征和其他协变量的分

布见表2。研究对象平均年龄为(70.03±6.86)
岁。在反式亚油酸四分位组(Q1~Q4)中,血浆反

式亚油酸浓度增加的研究对象尿酸、甘油三酯、
BMI升高(P<0.05)。且大多数参与者是非西班

牙裔白种人。教育水平、贫困收入比、体力活动、吸
烟、喝酒、高血压、糖尿病在四分位组中的分布差异

无统计学意义(P>0.05)。
2.3　反式亚油酸和总PSA之间的分层分析

在表3中,我们根据种族、BMI、体力活动进一

步分析了特定亚组中反式亚油酸和总PSA 浓度之

间的分层关联。对于无体力活动的参与者,在所有

模型中都观察到反式亚油酸与总PSA浓度呈正相

关(P<0.05)。交互作用检验显示,反式亚油酸与

总PSA 的相关性在体力活动分层间存在显著差

异,表明这种正相关性与参与者无体力活动显著相

关(交互作用检验P 值<0.05)。

·341·周袁成,等.基于 NHANES数据库分析在老年男性中血浆反式脂肪酸浓度和总PSA浓度的关系第2期 　



表2　纳入人群基线信息 例(%),■X±S

基线特征
反式亚油酸

Q1 Q2 Q3 Q4
P 值

例数 78 78 78 78
年龄/岁 70.88±6.97 69.96±6.89 69.58±6.59 69.69±7.03 0.628
种族 0.039
　墨西哥裔美国人 5(6.41) 7(8.97) 14(17.95) 13(16.67)
　其他拉美裔 5(6.41) 5(6.41) 10(12.82) 6(7.69)
　非西班牙裔白种人 45(57.69) 50(64.10) 45(57.69) 48(61.54)
　非西班牙裔黑种人 14(17.95) 10(12.82) 8(10.26) 10(12.82)
　其他种族 9(11.54) 6(7.69) 1(1.28) 1(1.28)
教育水平 0.119
　高中以下 23(29.49) 25(32.05) 30(38.46) 24(30.77)
　高中 10(12.82) 12(15.38) 19(24.36) 20(25.64)
　高中以上 45(57.69) 41(52.56) 29(37.18) 34(43.59)
贫困收入比 2.79±1.57 2.83±1.52 2.71±1.52 2.77±1.55 0.971
尿酸/(μmol/L) 359.86±70.97 370.76±67.81 371.37±81.84 394.17±81.60 0.039
甘油三酯/(mmol/L) 0.90±0.27 1.13±0.35 1.50±0.62 2.16±1.52 <0.001
BMI/(kg/m2) 27.37±5.90 27.51±4.58 30.28±6.10 29.92±5.01 <0.001
体力活动 0.709
　无体力活动 20(25.64) 27(34.62) 27(34.62) 29(37.18)
　低强度体力活动 40(51.28) 32(41.03) 36(46.15) 35(44.87)
　高强度体力活动 18(23.08) 19(24.36) 15(19.23) 14(17.95)
吸烟100支烟以上 0.439
　是 42(53.85) 47(60.26) 46(58.97) 52(66.67)
　否 36(46.15) 31(39.74) 32(41.03) 26(33.33)
1年至少喝12杯酒 0.050
　是 54(69.23) 65(83.33) 66(84.62) 65(83.33)
　否 24(30.77) 13(16.67) 12(15.38) 13(16.67)
高血压 0.151
　是 46(58.97) 51(65.38) 41(52.56) 54(69.23)
　否 32(41.03) 27(34.62) 37(47.44) 24(30.77)
糖尿病 0.302
　是 15(19.23) 13(16.67) 22(28.21) 21(26.92)
　否 61(78.21) 63(80.77) 51(65.38) 53(67.95)
　边界线 2(2.56) 2(2.56) 5(6.41) 4(5.13)

表3　反式亚油酸与总PSA之间的分层分析

项目
模型1β

95%CI P 值

模型2β
95%CI P 值

模型3β
95%CI P 值

种族分层

　墨西哥裔美国人 0.22(-0.70~1.14) 0.6413 0.19(-0.79~1.18) 0.7036 0.86(-0.64~2.35) 0.2721
　其他拉美裔 3.27(-1.55~8.09) 0.1955 3.70(-1.10~8.51) 0.1466 6.89(0.96~12.83) 0.0461
　非西班牙裔白种人 0.71(-0.13~1.54) 0.0991 0.89(0.05~1.73) 0.0396 1.09(0.10~2.07) 0.0317
　非西班牙裔黑种人 0.40(-0.39~1.20) 0.3295 0.41(-0.32~1.15) 0.2776 0.53(-0.47~1.52) 0.3102
　其他种族 -0.84(-4.11~2.44) 0.6237-0.04(-3.87~3.80) 0.9855 11.41(-34.55~57.36)0.7117
　交互作用检验P 值 0.2316 0.1368 0.0027
BMI分层

　<25kg/m2 3.26(1.58~4.94) 0.0003 3.02(1.40~4.65) 0.0005 1.70(-0.49~3.89) 0.1318
　25~30kg/m2 0.20(-0.77~1.17)0.6877 0.38(-0.58~1.34)0.4360 0.22(-1.04~1.49) 0.7290
　>30kg/m2 -0.20(-0.88~0.47)0.5608 -0.08(-0.79~0.64)0.8349 0.10(-0.81~1.00) 0.8359
　交互作用检验P 值 0.0001 0.0001 0.1741
体力活动分层

　无体力活动 2.17(0.64~3.71) 0.0066 2.80(1.26~4.33) 0.0006 2.35(0.48~4.21) 0.0157
　低强度体力活动 -0.39(-1.08~0.30)0.2704 -0.32(-1.06~0.42)0.4012 -0.10(-1.03~0.84)0.8410
　高强度体力活动 0.40(-0.81~1.61)0.5154 0.60(-0.65~1.84)0.3503 0.66(-0.91~2.24)0.4114
　交互作用检验P 值 0.0035 0.0001 0.0217
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3　讨论

据文献调查,尚未见通过大样本数据探讨血浆

TFAs异构体和总PSA 浓度之间潜在联系的横断

面研究。本研究从 NHANES数据库纳入的312
名参与者中,观察到在对协变量进行完全校正后,
反式亚油酸和总PSA浓度之间存在正相关。为了

验证这种相关性的准确性和稳定性,我们进行了分

层分析和交互作用检验,发现在无体力活动的参与

者中,所有的模型都观察到反式亚油酸和总 PSA
浓度呈正相关(均P<0.05),这表明这种正相关性

与参与者无体力活动显著相关(交互作用检验P
值<0.05)。

据报道摄入反式脂肪酸会产生很多有害影响,
因此大多数发达国家限制在加工食品中添加反式

脂肪酸[11]。一项荟萃分析报告显示,问卷调查评

估的 TFAs总摄入量与全因、心血管或癌症死亡风

险增加21%~34%相关[27]。一项大型流行病学病

例对照研究表明,每周摄入19.1g以上 TFAs的

参与者比每周摄入6.9g以下的参与者更有可能

发生前列腺癌[15]。同样,一项基于人群的队列研

究结果表明,增加 TFAs的摄入量(根据最高五分

位数与最低五分位数进行对比)将发生前列腺癌的

风险提高2.2倍[16]。另一项病例对照研究的结果

显示,较高的反式脂肪酸摄入量与晚期前列腺癌显

著相关[28]。而PSA作为一种生物标志物,为前列

腺癌的早期诊断和筛查做出了巨大贡献。我们的

研究发现血浆反式亚油酸与总PSA浓度呈显著正

相关关系。在充分调整的模型中,log2-反式亚油酸

每增加1个单位,总PSA增加1.14ng/mL,因此,
我们的结果进一步证实了摄入过多的 TFAs会增

加正常人患前列腺癌的风险。
血浆 TFAs 亚 型 与 预 后 的 关 系 存 在 异 质

性[29]。因此,我们进一步研究了 4 种代表性的

TFAs亚型(棕榈反油酸、反式异油酸、反式油酸、
反式亚油酸)与总 PSA 浓度的关系。我们发现反

式亚油酸和总PSA浓度之间存在正相关关系。这

种关系的可能解释如下:PSA 由雄激素受体(AR)
转录并受雄激素调节[30],白介素-6作为一种可被

TFAs激活的炎症因子,已被证明在雄激素缺乏的

情况下能够激活 AR,导致总PSA 浓度增加[31-32]。
此外,一些研究表明,含有反式脂肪酸亚型的摄入

增加可能会增加胰岛素抵抗和全身炎症,进而导致

外周循环中IGF-1水平升高[33-35]。而且已经有研

究证实培养的前列腺上皮细胞可以通过升高环境

中的IGF-1水平来促进增殖[36]。而前列腺上皮细

胞的增殖能导致血液里总PSA浓度升高[30]。
本研究中我们进一步对反式亚油酸和总PSA

浓度之间的关联进行了分层分析。我们发现无体

力活动的参与者在所有模型中都能观察到反式亚

油酸与总PSA 浓度呈正相关,这可能是因为无体

力活动参与者的血压、甘油三酯、血糖、低密度脂蛋

白和胆固醇更高,且这些糖、脂肪的消化和代谢相

关的生理事件可能会导致促炎细胞因子的增加或

变化,导致慢性炎症,并最终导致正常人群发生前

列腺癌的风险增高,这可能是总 PSA 浓度增加的

原因[9,37]。
本研究有以下优点:首先,TFAs只能从饮食

中获得,不能自行合成,因此血浆中的 TFAs亚型

有效地避免了饮食问卷的回忆偏差。其次,进行分

层分析,有助于识别可能的易感人群,验证结果的

稳定性。然而,本研究仍存在一些局限性。首先,
横断面研究有其固有的缺点,我们不能区分自变量

和因变量之间的顺序关系。其次,本研究仅研究了

4种具有代表性的血浆 TFAs亚型,但其他亚型可

能产生的影响尚不清楚。所以仍需要更高证据等

级的研究来验证我们的结论。
综上所述,本研究综合评价了血浆 TFAs亚型

与总PSA水平的相关性。我们发现反式亚油酸与

总PSA浓度呈正相关性。且这种正相关性在无体

力活动的参与者中具有显著的统计学意义。因此,
TFAs的摄入可能会导致正常人患前列腺癌的风

险增高,尤其是在无体力活动的人群里。但本结论

尚需大规模前瞻性研究进一步探讨。
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