
腺癌很易发生骨转移+

$4)

,

)发射型计算机断层显像$

SI6

&核素

骨扫描反映骨骼的血流和骨质代谢状况#具有早于
Y

线发现

骨转移病灶和全身显像的优点+

(4'%

,

)

本文资料显示#前列腺癌极易发生骨转移#达
*$+.1

#与

#O3

呈正相关)

#O3

$

'%%

时其发生骨转移概率达到
(&+-1

#

另有
-

例大于
-%%

全部发生骨转移)

本文同时调查并比较了
5(

例前列腺癌患者和
((

例健康

人群的血清
D#O3

*

=#O3

和
D#O3

"

=#O3

水平)组间比较结果

显示#随着骨转移程度的加重#

=#O3

和
D#O3

水平均有明显上

升#差异均有统计学意义$

"

&

%+%.

&#

D#O3

"

=#O3

明显下降$

"

&

%+%.

&)

PcI

曲线分析结果显示#

D#O3

*

=#O3

和
D#O3

"

=#4

O3

水平在前列腺癌骨转移诊断中有较好的准确性$

3bI

面积

分别为
%+($

*

%+)5

*

%+)$

&)

综上所述#

D#O3

*

=#O3

和
D#O3

"

=#O3

在前列腺癌骨转移

的早期诊断*疗效监测*预后判断中均有着较高的临床应用价

值%联合测定血清
D#O3

*

=#O3

和
D#O3

"

=#O3

浓度有助于肺癌

骨转移的早期诊断)
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!临床研究!

36'

受体基因多态性与老年高血压易感性关系的研究

廖
!

蓉"重庆医科大学附属第一医院第一分院心内科!重庆
!

$%%%'.

#

!!

"摘要#

!

目的
!

研究高血压相关基因和高血压的易感性"包括环境易感性&疾病易感性&药物易感性等#在临床

研究中的意义$方法
!

肾素
4

血管紧张素"

P3O

#系统的过度兴奋是高血压发生&发展和并发症的重要病理生理原

因!

&

型血管紧张素
)

"

39

/)

#是
P3O

系统的主要效应物质!本研究通过运用单链构象多态性"

OOI#

#技术&临床

生化检验&影像学等方法意在探讨
&

型血管紧张素
)

受体基因"

39

/)

36'P

#多态性与高血压发生&发展过程中易

感性的相关性的问题$结果
!

研究发现
36'P

基因
3''**I

在高血压患者与健康对照组差异无统计学意义!可能

36'P

基因
3''**I

频率在黄种人中极低!导致检出率低'

36'P

基因与高血压的发生&发展可能存在生物学关联!

有一个组织特异性范畴!并提示
36'P

基因多态性可能通过间接方式!如在环境易感性&疾病易感性等各种因素情

况下增加组织血浆肾素的摄取或活化!引起局部
P3O

的激活$结论
!

高血压的易感性问题和高血压相关基因在疾

病发展发展过程中一样至关重要$

"关键词#

!

高血压'

!

基因'

!

易感性'

!

老年

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$$&$1&%1(

文献标志码$

3

文章编号$

'*)&45$..

"

&%''

#

'$4').)4%-

!!

我国是高血压大国#由于目前治疗模式存在不足#以及0三

率1$知晓率*治疗率*控制率&低下#大多数患者就诊时已经出

现合并症和靶器官损伤#从临床实践看#我国心脑血管事件远

高于欧美国家)目前#中国提出0重视差异#优化实践1为主题

的理念#我国与欧美国家不管是在地域*人群*文化背景*生活

环境习惯都有差异#这就使得药物应用在我国与欧美国家高血

压患者身上#未必有同样的疗效#其中高血压相关基因和高血

压的易感性问题$包括环境易感性*疾病易感性*药物易感性

等&孰轻孰重呢2 同时#肾素
4

血管紧张素$

P3O

&系统的过度兴

奋是高血压发生*发展和发生并发症的重要病理生理原因#

&

型血管紧张素
)

$

39

/)

&是
P3O

系统的主要效应物质#

39

/

)

必须通过受体发挥作用#研究表明其受体有
$

种表型#即

36'

*

36&

*

36-

*

36$

#以
36'

*

36&

为主#存在于人体大多组

织中#但功能不同+

'

,

)故本研究意在探讨
&

型血管紧张素
)

受

体基因$

39

/)

36'P

&多态性与高血压发生*发展过程中易感

性的相关性的问题)本研究运用单链构象多态性$

OOI#

&技

/

).)'

/

检验医学与临床
&%''

年
)

月第
(

卷第
'$

期
!

0>@V;BIA89

!

WFA

G

&%''

!

!7A+(

!

X7+'$



术*临床生化检验*影像学和高血压药物干预等方法意在发现

老年高血压发生*发展中与
36'

受体$

36'P

&基因多态性的

相关性的研究#评价
36'P

受体基因以及多种危险因素对高

血压发生*发展的影响)

$

!

资料与方法

$+$

!

一般资料
!

随机选取
'.%

例来自重庆地区各大医院门

诊*体检和住院的高血压患者#均为汉族患者#男
)(

例#女
)&

例)年龄
*%

!

5%

岁#平均
).

岁)采用-

'555̀ Zc

"

"OZ

高血

压治疗指南.的分类诊断标准#排除糖尿病和继发性高血压)

健康对照组
'&%

例来自健康体检汉族人#排除糖尿病和继发性

高血压病史)其中
.%

例为小于
*%

岁的人群#

)%

例为大于
*%

岁老年人群)

$+/

!

主要试剂
!

#IP

试剂及引物合成$上海博亚生物技术有

限公司&#蛋白酶
]

$德国
V;C;R

公司&#琼脂糖$中国科学院上

海药物研究所制药厂&#

V>CR;C

采取
.%%@

L

的
TX3A>BB;C

$上

海生工公司&)

$+'

!

方法

$+'+$

!

聚合酶链反应
4

单链构象多态性$

#IP4OOI#

&和
TB;A

酶解法检测
36'P

基因的表达)

$+'+$+$

!

基因组
TX3

的提取
!

提取外周乙二胺四乙酸$

ST4

63

&抗凝的静脉血
.%%

"

0

#进行白细胞分离*破膜#蛋白酶
]

消化#饱和盐析法提取
TX3

#

6S

保存)

$+'+$+/

!

目的片段扩增
!

#IP

引物序列+

&

,为上游
.4363

36M633 MI6 I36 II3 II4-

%下游
.4M3M 366 6MI

3666I6M6I3M64-

)

#IP

扩增反应!反应总体积为
&.

"

0

%

'%e@FDD;C&+.

"

0

#

T9=7&%%

"

H7A

"

0

#上下游引物各
&%

L

H70

#模板
TX3-

"

0

#

6>

J

TX3

聚合酶
'

"

0

)应用
#S4&$%%

扩增仪$美国
#S

公司&进行扩增反应)

5$U

变性
.H89

#期间

加入
6>

J

TX3

聚合酶
'

"

0

%进入循环!

5$U

变性
-%<

#

*%U

退火
-%<

#

)&U

延伸
$.<

#共进行
-.

个循环#最后
)&U

延伸
.

H89

#取出
$U

贮存备用)扩增产物用
&1

的琼脂糖凝胶电泳#

溴乙锭染色#紫外灯下检测)

$+'+$+'

!

#IP4OOI#

配制终体积为
'&H0

的
(1

丙烯酰胺凝

胶液取
#IP

扩增产物
.

"

0

与
'%

"

0

载样缓冲液混匀#

5.U

变

性
-H89

#迅速冰浴
'%H89

#上样%取
TX3 V>CR;C&

"

0

加入
&

"

0

载样缓冲液混合#上样%接通电源#电压初设为
'&%!

#电泳

约
'$?

#以健康人的
#IP

产物作为正常对照)

$+'+$+1

!

染色与凝胶成像
!

电泳结束后#凝胶银染#与健康对

照组相比#出现游动变位带者为突变阳性)凝胶成像仪中进行

扫描#并摄像)

$+'+/

!

#IP

"

TB;A

酶解法

$+'+/+$

!

基因组
TX3

的提取
!

基因组
TX3

的提取方法采

用上述
#IP4OOI#

法)

$+'+/+/

!

目的片段扩增
!

#IP

引物序列及目的片段扩增方

法与
'+-+'+&

相同)

$+'+/+'

!

TB;A

酶解法
!

取
*

"

0#IP

产物#

TB;A

内切酶
*

单

位#限制性内切酶
TB;A

$

#C7H;

/

>

公司&#

'%e@FDD;C'+.

"

0

#灭

菌的去离子双蒸水
*+5

"

0

#反应总体积
'.

"

0

)在
-)U

酶切
$

?

)产物用
&1

琼脂糖凝胶电泳#稳压电泳#电压
*%!

#电泳
$.

H89

#

Sa

染色#紫外灯下检测并拍照)

/

!

结
!!

果

/+$

!

一般临床资料比较
!

'.%

例来自重庆地区各大医院门

诊*体检和住院的高血压患者#总结分析临床资料发现#初诊或

治疗不规律患者皆合并血脂异常*超重*吸烟#而且多数患者心

脏肥大*顺应性减退#不同程度的心律失常#经临床疗效观察#

需多种药物的联合治疗及其完善的二级预防方可保护靶器官#

减少心血管事件)

/+/

!

检测结果
!

#IP

扩增产物为
-*%@

L

片段#若扩增片段中

存在
3''**4I

基因替换#则产生
TB;A

切点#经酶切后产生
&&%

@

L

和
'$%@

L

左右的
&

个片段#因此
33

型只有一个片段#

3I

基因型有
-

个片段#

II

基因型有
&

个片段)

/+'

!

遗传平衡定律检测
!

见表
'

)

表
'

!

高血压组与对照组
36'P3''**4I

!!

基因型及等位基因频率

分组
基因型

33 3I II

均值

3 I

高血压组
(% $& ) %+(' %+'5

对 照 组
'%. '% . %+5$ %+%*

'

!

讨
!!

论

#IP4OOI#

"

#IP4TB;A

两种方法均可见
36'P

基因突变

条带#但
#IP4TB;A

法中
36'P

基因突变条带明显比
#IP4OO4

I#

法多)说明用
#IP

技术检测原发高血压
36'P

基因突变

#IP4TB;A

法比
#IP4OOI#

法敏感#同时#

#IP4OOI6

法是一种

简便有效的鉴定扩增
TX3

序列变异的技术#而
#IP4TB;A

法

是通过简单变性和重新退火$通常是加热和冷却&形成部分互

补
TX3

链)

#IP4OOI#

法与
#IP4TB;A

法
36'P

基因突变条

带不完全一致#两种方法结合用来检测原发高血压外周血

36'P

基因突变能达到检出率)本实验研究表明!

OOIP

是一

种简便有效的鉴定扩增
TX3

序列变异的技术)

#IP

结合限

制性内切酶酶切法亦是一种简单#费用少且准确可行的方法)

本研究将
#IP4OOI#

和酶切法两种检测方法结合检测高血压

36'P

基因变异性#能达到较高检出率)这样既高效*方便*又

经济*快捷#对于大规模血液标本进行遗传标志物基因突变检

测简便实用)

基因突变在疾病的发生*发展过程中起着重要的作用#其

中点突变通常涉及的范围少#它是遗传病发生的主要分子改

变)

P3O

系统在高血压的发生*发展过程中起着重要作用#

36'P

基因是
P3O

系统的主要效应物质#主要分布于血管平

滑肌上#机体除有经典的循环
P3O

系统外#很多组织#例如血

管壁*心脏中枢神经*肾脏及肾上腺均有
P3O

各成分的
HP4

X3

的表达#并有血管紧张素
)

$

39

/)

&受体的存在+

'

,

)

36'P

基因定位于
-

号染色体上#其编码区全长
'R@

#只有一

个外显子#无内含子结构#能编码
-.5

个氨基酸+

-

,

)

a794

9>CB;>FQ

等用
#IP4OOI#

法检测到
36'P

基因非翻译区的
.

种多肽性片段#但未发现影响
36'PHPX3

的稳定性+

$

,

)本

研究通过对
'.%

例高血压*

'&%

例血压正常者的研究显示!

#IP4OOI#

和
#IP4TB;A

酶切分析技术检测静脉血标本的

36'P

基因的
34I

频率和突变)

36'P

基因
3''**I

突变存

在#但并未表明其有明显差异)

血脂异常*血压异常*糖尿病等疾病易感性*吸烟污染等环

境易感性#在危险因素范畴#都可引起氧化应激#造成内皮功能

损害及血管平滑肌的活化#这一系列反应后果是组织
3IS

的

/

(.)'

/

检验医学与临床
&%''

年
)

月第
(

卷第
'$
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激活血管紧张素
)

水平的升高#

P3O

系统的活化)造成局部

一氧化氮水平降低*各级炎症因子激活*血小板活化及儿茶酚

胺释放#全身组织出现血管收缩*血栓形成*炎症*斑块破裂*血

管病变及重塑等病理变化#最终结局是心*脑*肾*血管等靶器

官受损#临床事件发生)这似乎预示了一个论点#即
36'P

基

因作为高血压的相关基因#其与高血压的发生*发展可能存在

生物学关联#有一个组织特异性范畴#而这个多态性可能与尚

未知的致病性突变点存在连锁不平衡#

36'P

基因本身编码区

未发生突变#

I''**

可能参与调控
36'P

的
TX3

或其他基因

上的致病突变连锁不平衡#这与
!>9T;;A

等+

.

,研究结果一致)

!>9T;;A

等研究显示
36'P

在大鼠心肌的过度表达并未引起

心脏血管的结构改变#并提示
36'P

基因多态性可能通过间

接方式#如在境易感性*疾病易感性等各种因素情况下增加组

织血浆肾素的摄取或活化#引起局部
P3O

的激活%同时#

36'P

基因
3''**I

在高血压患者与正常对照间差异无显著

性#这一定程序上可能是
36'P

基因
3''**I

频率在黄种人中

极低#致检出率低)这更预示高血压的易感性问题$包括环境

易感性*疾病易感性*药物易感性等&和高血压相关基因在疾病

发生*发展过程中一样至关重要)

降压药的共同作用为降低血压#不同类别降压药可能有降

压以外作用的差别#其表现在不同降压药体现出的器官受损的

延缓*降低脑血管事件的获益*对心血管危险因子影响不同)

因此#目前中国专家提出0重视差异#优化实践1为主题的理念#

作者认为主要应在临床治疗中考虑集中区分临床表型#包括血

压水平*血管改变*体质量*代谢特征*人种*年龄*性别及基因

谱等#作出治疗决策#选择最适合的个体的优化的联合治疗方

案+

*

,

)其中#那是否预示高血压及其多因素的基因检测的研究

更有待于广泛规范和标准化2 本研究也意在为此提供微薄的

贡献)本研究在临床实践中参照欧美国家指南的同时#将
"

证

医学证据与中国国情特点相结合#对高血压的防治起一定的作

用)
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!临床研究!

联合应用诺和灵
-%P

拜糖平 二甲双胍治疗
&

型糖尿病

的临床观察

胡
!

茗'

!冯
!

晖&

!渠
!

莉'

!田
!
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#
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'+
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新疆维吾尔自治区

人民医院特检科!乌鲁木齐
!

(-%%%%

'

-+

天津公安医院检验科!天津
!
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#

!!

"摘要#

!

目的
!

比较诺和灵
-%P

&二甲双胍与拜糖平三联和优降糖&二甲双胍与拜糖平三联治疗初发
&

型糖尿

病高血糖患者的临床效果$方法
!

&

型糖尿病初发高血糖患者
'&%

例!随机分成
3

组
.*

例!采用诺和灵
-%P

!二甲

双胍与拜糖平三联治疗'

a

组
*$

例!采用优降糖!二甲双胍与拜糖平三联治疗'治疗周期
'&

个月'测定患者空腹血

糖"

NaO

#&餐后
&?

血糖"

##aO

#及糖化血红蛋白"

Z@3'E

#$结果
!

3

组和
a

组
NaO

&

##aO

&

Z@3'E

在用药后都有所

下降'

a

组治疗前后
Z@3'E

比较差异无统计学意义"

"

$

%+%.

#'

3

组和
a

组治疗前后
NaO

和
##aO

比较差异都有统

计学意义"

"

&

%+%'

#'

3

组控制血糖有效率为
5&+(.1

!

a

组为
-'+&.1

$结论
!

初发
&

型糖尿病早期高血糖采用诺

和灵
-%P

!拜糖平!二甲双胍联合治疗具有很好的疗效!有推广价值$

"关键词#

!

&

型糖尿病'

!

诺和灵
-%P

'

!

拜糖平'

!

二甲双胍'

!

优降糖

!"#

!
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文献标志码$
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!!

&

型糖尿病是危害人类健康的重大疾病之一#临床医生使

用的降糖药品种类繁多#如何使用一种最佳的用药方案是摆在

医患之间的难题)本研究针对
&

型糖尿病初发
'

个月内患者#

采用诺和灵
-%P

#二甲双胍与拜糖平联合治疗)另外使用优降

糖#二甲双胍与拜糖平三联治疗作对照)两种治疗方法应用于

患者取得了不同的疗效#现报道如下)

$

!

资料与方法

$+$

!

一般资料
!

'&%

例初发
&

型糖尿病
'

个月的患者#男
*(
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