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'

号外显子
Z/**;4
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8

位点基因多态性在慢

性乙型肝炎患者中的分布及其相关性&方法
!

采用聚合酶链反应
5

限制性片段长度多态性的分析方法!对
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例慢

性乙型肝炎患者和
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例对照者
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%位点基因多态性进行检测!计算并分析其等位基因和基因型

频率&结果
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观察组和对照组
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4Z/**;8

%位点基因型的分布最常见为
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型!

48

型次之!

88

型则较为罕

见#在不同年龄组'不同性别间其分布比较!差异无统计学意义"
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%
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%#观察组
8

型等位基因及
48

基因型频率

明显低于正常对照组!差异有统计学意义"
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%位点等位基因及基因型的分布不

存在年龄和性别间的区别!但与慢性乙型肝炎存在相关性!在乙型肝炎病毒感染中!

8

型等位基因可能具有保护

作用&
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白细胞介素
5&

受体拮抗剂$

105&3@

&基因$

105&3$

&

'

号外

显子存在一个
Z/**;4

"

8

位点基因多态性#由
4

'

8

转换所引

起#与
105&3@

的表达相关#而
105&3@

可特异性地抑制
105&

引

起的炎性反应#是一种重要的内源抗炎因子#因此#该多态性可

能与疾病的发生发展密切相关)

&5'

*

#但与慢性乙型肝炎是否相

关目前尚不清楚+本文观察和分析了
105&3$

$

4Z/**;8

&位

点基因多态性在慢性乙型肝炎患者中的分布#现将结果报道

如下+

$

!

资料与方法

$($

!

一般资料
!

本院门诊与住院部慢性乙型肝炎患者共
.)*

例为观察组#其中男
')*

例#女
'**

例#年龄
&/

!

/'

岁#平均年

龄$

.+(&e&+()

&岁#所有病例均根据相关标准进行诊断)

+

*

+选

择同期
.'*

例健康体检者为对照组#其中男
'+*

例#女
&:*

例#

年龄
&/

!

/+

岁#平均年龄$

..(;e&.('

&岁+所有研究对象均

为无血缘关系的汉族人群#排除其他病毒性肝炎#并排除内分

泌,肝脏,肾脏和心脑血管疾病#血常规及生化指标均在参考范

围内+
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仪器与试剂
!

主要仪器为美国
9!

公司
7>K>%H

M

983
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EC>H',**

扩增仪#法国
-0

自动凝胶成像及分析系统#

983

试剂及
%AB&

内切酶为
9N=H>

6

@

产品#引物由大连宝生物工程

有限公司合成+
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!

方法
!

采用聚合酶链反应
5

限制性片段长度多态性的分

析方法进行+根据相关文献)
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*设计一对引物#
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&的片段+模板
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的制备及
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&位点基因多态性的检测与分析参照相关文献
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*进行+
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统计学处理
!

研究对象
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&位点等位基

因及基因型频率用频率计数法计算#并用
S@NL
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5d>JKI>N

6

定

律进行遗传平衡分析+研究对象等位基因及基因型频率用
&

'

检验进行比较#以
'

Y*(*)

为检验水准#
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为差异有统

计学意义+
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结
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果

/($

!

105&3$

$

4Z/**;8

&位点基因型检测结果
!

用限制性内

切酶
%AB&

酶切扩增产物#经电泳后根据特异性电泳条带可检

测出三种基因型!即
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基因型有
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条带$
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不同性别间
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&位点基因多态性分析
!

研究对象
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&位点等位基因及基因型频率经
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' 检验发现符合
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遗传平衡#表明具有群体代

表性+研究人群中#
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&位点等位基因的分布

以等位基因
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为最常见#而等位基因
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次之%
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/**;8

&位点基因型以
44

型最为多见#其次为
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型#

88

型较

罕见+观察组
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基因型及
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等位基因频率明显低于对照组#
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105&

家族中唯一的内源性拮抗剂为
105&3@

#在疾病的发

生发展过程中可能起着重要作用#其机理可能是与
105&

竞争

结合
105&

受体而有效地拮抗
105&

所引起的炎性反应)

;

*

+

105

&3$

$

Z/**;4

"

8

&位点基因多态性目前在
105&

家族中研究较

少+有研究表明#

105&3$

第
'

号内含子可变数串联重复多态

性的等位基因
#

$

105&3$

"#

&与
105&3$

$

Z/**;4

"

8

&位点的

等位基因
8

存在紧密连锁)

.

*

#而前者与
105&3@

的表达紧密相

关)

,

*

#因此#

105&3$

$

Z/**;4

"

8

&位点的等位基因
8

可能与疾

病的发生发展密切相关#其机理是通过与
105&3$

"#

的紧密

连锁或直接调控
105&3@

的表达+

慢性乙型肝炎是最主要的慢性病毒性疾病之一#在该病的

病程中#遗传因素可能起着重要作用+近年来#乙型肝炎病毒

易感性,治疗及预后等与细胞因子及其基因多态性已受到广泛

关注)

/5&&

*

+有研究发现#乙型肝炎病毒感染后果与肿瘤坏死因

子基因多态性有关)

/

*

+然而#目前关于慢性乙型肝炎病程与

105&3$

$

4Z/**;8

&位点基因多态性是否相关尚不清楚+

本研究发现#在慢性乙型肝炎患者和对照人群中#

105&3$

$

Z/**;4

"

8

&位点可检测出
44

,

48

和
88

三种基因型#其中

等位基因
4

发生频率最高#而等位基因
8

发生频率较低+在

不同性别和不同年龄组之间#

105&3$

$

Z/**;4

"

8

&位点基因型

和等位基因型的分布比较#差异无统计学意义$

G

%

*(*)

&#表

明该位点碱基突变不存在性别和年龄之间的区别+观察组
8

等位基因及
48

基因型频率明显低于对照组#差异有统计学意

义$

G

&

*(*&

&#表明慢性乙型肝炎病程与该位点基因多态性存

在相关性+据此推测#携带等位基因
8

的个体体内
105&

的活

性可能较不携带等位基因
8

者强#原因是其产生
105&3@

的能

力较低所致#而
105&

活性增强可进而导致
105&

)

的分泌增强#

刺激机体产生肿瘤坏死因子,

105'

和
105;

#这些细胞因子可使

中性粒细胞的吞噬作用得到进一步激活#促使机体清除感染病

毒和其形成的免疫复合物+

总之#

105&3$

$

Z/**;4

"

8

&位点等位基因及基因型的分布

不存在年龄,性别间的区别#但与慢性乙型肝炎密切相关#

8

型

等位基因可能在个体预防乙型肝炎病毒感染中具有保护作用#

其确切机制尚待进一步研究+
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W9

主要经飞沫传播#潜伏期
'

!

+

周#

W9

型支原体肺炎

起病缓#发病初期约
&

"

+

的患儿可无症状)

)

*

+目前#对
W9

的

检测有支原体分离培养,聚合酶链反应,冷凝集试验及被动凝

集法等)

;5,

*

#因被动凝集法操作简单#无需特殊仪器设备#灵敏

度高#特异性强#能在检测
+D

后报告结果等优势#成为目前

W9

检测最主要的方法)

/

*

+

本研究应用被动凝集法检测
'L

至
&)

岁的患儿
.,/+

例#

W951

6

W

阳性率为
).(,)<

#表明万州区青少年
W9

感染率较

高#

W9

已成为本区儿童呼吸道感染的重要病原体+研究结果

也显示#

W951

6

W

阳性率女性患儿明显高于男性患儿#差异有

统计学意义$

G

&

*(*&

&#这与邝雪英和龙小山)

:

*对从化地区的

研究结果一致#但这种因性别引起的阳性率差异具体机制目前

尚未清楚#还有待进一步研究+万州区青少年
W9

感染率随年

龄增长明显升高#与梁小英和王莉宁)

&*

*的研究结果相一致#这

可能与青少年随年龄增长#群体活动增多,活动范围变广#相互

传播及接触
W9

的概率增大有关+

&

岁以下儿童
W951

6

W

阳

性率明显低于其他年龄段#可能由于
&

岁以下儿童完全由父母

监管#照顾密度大#自主活动少,活动范围窄#故感染机会明显

降低#这亦从侧面论证了孙菊娣等)

&&

*的报道+

W9

感染虽一年四季均可发病#但以秋冬季发病率较

高)

&'

*

#本地区结果亦是这一特点+故秋冬季节#天气干燥寒冷

之时#监护者应注意引导孩子多喝温水#进食易消化,营养丰富

的食物%多开展户外活动#进行身体锻炼#尤其加强呼吸运动锻

炼#以改善呼吸功能)

:

*

%在气候骤变外出时#及时增添衣服或进

行流感疫苗注射#以防受寒感冒+
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