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#基因
C(##.%&%+

位点多态性与代谢综合征之间的关系$

方法
!

收集
#%$,

年
+

月至
#%$+

年
#

月新疆维吾尔自治区石河子市人民医院及石河子中医院住院患者中无血缘关系的代谢综合

征患者
.#+

例作为病例组!选取同期住院非代谢综合征患者
.%&

例为对照组$采用
NZAM(>8=

技术分析
C(##..%&%+

位点基因型$

结果
!

两组患者
6Q!6$

基因
C(##.%&%+

位点基因型和等位基因频率分布差异有统计学意义"

O

#

%*%/

#$携带
C(##.%&%+)U

等位

基因的个体患代谢综合征的风险是携带
C(##.%&%+)6

等位基因个体的
$*.#%

倍!差异有统计学意义"

O0%*%$,

!

1/-<3

(

$*%/&

!

$*+,+

#$两组不同基因型间的血脂水平差异无统计学意义"

O

'

%*%/

#$结论
!

6Q!6$

基因
C(##.%&%+

位点
U

等位基因是汉族人

群患代谢综合征的危险因素*

C(##.%&%+

位点等位基因多态性对血脂水平无明显影响$
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三磷酸腺苷结合盒转运子
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%基因所编码的

6Q!6$

蛋白在胆固醇的逆向转运和机体高密度脂蛋白胆固醇

$

d̂5)!

%的形成中起到关键作用(

$

)

*当
6Q!6$

基因发生突

变时#可影响其蛋白质的转录和翻译#从而影响机体血脂水平*

目前国内外学者大多集中于研究
6Q!6$

基因多态性与血脂

水平和冠心病之间的关系#较少有关于
6Q!6$

基因多态性与

其他疾病之间关系的报道*近年来#随着深入研究#有学者研

究发现
6Q!6$

蛋白表达于身体其他组织#提示
6Q!6$

蛋白

可能具有其他不同的功能(

$

)

*相关学者研究发现
6Q!6$

基

因多态性与机体血脂异常'肥胖'炎性反应及糖尿病等疾病存

在相关性(

#)/

)

*血脂异常'肥胖和炎性反应是代谢综合征的危

险因素#

6Q!6$

基因多态性与代谢综合征的发病风险是否相

关#对此问题的研究将会为代谢综合征的遗传易感机制提供新

的思路*本研究采用病例对照设计方法#探讨
6Q!6$

基因最

常见位点
C(##.%&%+

位点多态性与代谢综合征的关系#现报道

如下*

$

!

资料与方法

$*$

!

一般资料
!

选取
#%$,

年
+

月至
#%$+

月
#

月新疆维吾尔

自治区石河子市人民医院和中医院住院确诊的代谢综合征患

者
.#+

例作为病例组#同期住院确诊的非代谢综合征患者
.%&

例作为对照组*其中对照组男
$+#

例'女
$,+

例#平均年龄

$

,#*.#̀ $.*%,

%岁#平均身高$

$/"*./`+*.#

%

93

#平均体质量

$

/#*.$̀ +*""

%

F

4

#平均体质量指数$

QXO

%平均$

$1*&$̀ $*%1

%

F

4

"

3

#

#吸烟
,#

例$

$.*+.-

%#饮酒
,+

例$

$,*1.-

%&病例组男

$+&

例'女
$/&

例#平均年龄$

,$*+"`$#*$%

%岁#平均身高

$

$/&*/+̀ &*##

%

93

#平均体质量$

+&*#$`&*"#

%

F

4

#平均
QXO

$

#"*$.`#*,+

%

F

4

"

3

#

#吸烟
"#

例$

##*%1-

%#饮酒
++

例

$

#%*#/-

%*纳入标准!均为汉族人群*排除标准!妊娠和哺乳

期妇女#患有肿瘤'结核和感染性疾病患者*所有受试对象均

签订知情同意书*

-

+#%.

-

检验医学与临床
#%$"

年
$%

月第
$,

卷第
#%

期
!

5ABX?;!@E:

!

S9=8B?C#%$"

!

Y8@*$,

!

Z8*#%



$*/

!

方法

$*/*$

!

基本资料收集
!

所有受试对象均进行问卷调查#包括

人口学基本资料和个人吸烟饮酒等生活习惯的调查#同时测量

血压'身高'体质量'腰围'臀围*采用
S@

'

3

H

<(6T)&%%

全自

动生化分析仪$日本
S@

'

3

H

<(

光学株式会社%检测血液中

d̂5)!

'三酰甘油$

7U

%'低密度脂蛋白胆固醇$

5d5)!

%和总胆

固醇$

7!

%水平*

$*/*/

!

诊断标准
!

参照
#%%/

年国际糖尿病联盟对代谢综合

征的诊断标准(

"

)

!具有中心性肥胖$在中国人群定义为男性腰

围
'

1%93

#女性腰围
'

&%93

的个体并同时伴有下任意
#

项

即可诊断为代谢综合征*$

$

%血清
7U

%

$*"%338@

"

5

或已接

受治疗&$

#

%血清
d̂5)!

!男性
#

$*%.338@

"

5

#女性
#

$*#1

338@

"

5

或已接受治疗&$

.

%收缩压$

NQM

%

%

$.%33 ^

4

或舒

张压$

dQM

%

%

&/33 ^

4

或已诊断高血压并接受治疗&$

,

%空

腹血糖$

aMU

%

%

/*+338@

"

5

#此前已诊断
#

型糖尿病并接受

相应治疗*

$*/*'

!

dZ6

提取
!

抽取研究对象空腹静脉血
/35

#采用北

京天为时代公司提供的全血基因组
dZ6

快速提取试剂盒提

取血液基因组
dZ6

#采用紫外分光光度计对抽提的
dZ6

样本

进行质控!吸光度
$*"

!

#*%

#水平
'

/%

"

4

"

"

5

*将提取好的

dZ6

样品存放于
,_

冰箱备用*

$*/*1

!

C(##.%&%+

位点测序
!

6((A

'

d?(E

4

:?C.*%

软件设计引

物!上游引物为
/f)!77U7U!77U7!7!7!777U!).f

#

下游引物为
/f)677UU!77!6UU67U7!!67U).f

*将

提取好的
dZ6

标本送往上海捷瑞生物工程公司采用
NZAM)

(>8=

方法分析各样本基因型*

$*'

!

统计学处理
!

采用
L

H

E;A=A.*%#

软件建立数据库#用双

录入方法进行数据录入和逻辑检错*采用
!

# 检验分析两组

ÂC;

'

)V?E:B?C

4

平衡*采用
NMNN$1*%

软件进行统计学分析#

计算两组位点的等位基因及基因型频率#组间比较采用
!

# 检

验#组间临床变量采用
9

检验或方差分析*以
O

#

%*%/

为差异

有统计学意义*

/

!

结
!!

果

/*$

!

两组患者的一般临床特征及生化指标的比较
!

病例组吸

烟'腰围'臀围'

NQM

'

dQM

'

7!

'

7U

和
aMU

水平高于对照组#差

异均有统计学意义$

O

#

%*%/

%#见表
$

*

/*/

!

两组患者
C(##.%&%+

位点基因型和等位基因频率频率分

布及其
ÂC;

'

)V?E:B?C

4

平衡
!

两组
C(##.%&%+

位点的基因型

频率均符合
ÂC;

'

)V?E:B?C

4

平衡#差异均有统计学意义$

O

#

%*%/

%#具有群体代表性*两组
C(##.%&%+

位点基因型分布差

异有统计学意义$

O0%*%%,

%*病例组
6

等位基因频率

$

%*/.+&

%明显高于对照组$

%*,+"/

%#差异有统计学意义$

O0

%*%$,

%*见表
#

*

/*'

!

两组患者
C(##.%&%+

位点基因型血脂水平比较
!

此次研

究结果显示#两组
C(##.%&%+

位点基因型与机体
7!

'

7U

'

d̂5)!

和
5d5)!

无相关性$

O

'

%*%/

%*见表
.

*

表
$

!!

两组患者一般临床资料及临床生化指标比较#

G È

&

组别
.

腰围$

93

% 臀围$

93

%

NQM

$

33^

4

%

dQM

$

33^

4

%

7!

$

338@

"

5

%

7U

$

338@

"

5

%

d̂5)!

$

338@

"

5

%

5d5)!

$

338@

"

5

%

aMU

$

"

38@

"

5

%

对照组
.%& ".*+,̀ +*./ &&*/%̀ .*,# $$#*#$̀ $1*%+ "+*,#̀ $%*++ ,*$&̀ %*&+ %*1%̀ %*## $*#+̀ %*$1 #*.#̀ %*.+ ,*+#̀ %*/+

病例组
.#+ &&*&,̀ 1*,. $%.*$/̀ &*#$ $#+*$#̀ #%*&+ &+*.#̀ $#*&+ ,*+$̀ %*"+ $*..̀ .+ $*$,̀ %*#1 #*.+̀ %*,# /*,#̀ %*,&

9 P#.*++1 P#1*%+# P&*"/% P$%*/#+ P+*+"1" P$&*%## +*$#/ P$*#&, P$1*.,+

O

#

%*%$

#

%*%$

#

%*%$

#

%*%$

#

%*%$

#

%*%$

#

%*%$ %*$11

#

%*%$

表
#

!!

两组患者
C(##.%&%+

位点基因型和等位基因频率分布及其
ÂC;

'

)V?E:B?C

4

平衡检验(

.

#

-

&)

组别
.

基因型

66 6U UU

等位基因

6 U

对照组
.%& &%

$

#+*1&

%

$+&

$

/,*/,

%

+%

$

$1*,&

%

.#&

$

/.*#/

%

#&&

$

,+*"/

%

病例组
.#+ ++

$

#%*#,

%

$"%

$

/#*$/

%

1%

$

#"*+$

%

.%#

$

,+*.#

%

./%

$

/.*+&

%

!

#

&*,&$ +*%&$

O %*%%, %*%$,

ÂC;

'

)V?E:B?C

4

%*%1, %*.&%

表
.

!!

两组患者
C(##.%&%+

位点各基因型血脂水平比较

组别 基因型 (

.

$

-

%)

7!

$

G È

#

338@

"

5

%

7U

$

G È

#

338@

"

5

%

d̂5)!

$

G È

#

338@

"

5

%

5d5)!

$

G È

#

338@

"

5

%

对照组
66 +%

$

$1*,&

%

.*11̀ %*&+ $*##̀ %*,+ %*1+̀ %*.$ #*$$̀ %*++

6U $+&

$

/,*/,

%

,*$#̀ $*%# $*,&̀ %*"# $*#&̀ %*#+ #*%$̀ %*&,

UU &%

$

#/*1&

%

,*%+̀ $*#% $*.+̀ %*++ $*#&̀ %*## #*..̀ %*+&

病例组
66 1%

$

#"*+$

%

,*#+̀ $*%& $*/"̀ %*,+ $*$&̀ %*,/ #*#&̀ %*"1

6U $"%

$

/#*$/

%

,*#$̀ $*%, $*,+̀ %*+& $*#.̀ %*,+ #*$$̀ %*++

UU ++

$

#%*#,

%

,*..̀ $*$# $*/+̀ %*.# $*#%̀ %*.+ #*$+̀ %*,/

-

"#%.

-

检验医学与临床
#%$"

年
$%

月第
$,

卷第
#%

期
!

5ABX?;!@E:

!

S9=8B?C#%$"

!

Y8@*$,

!

Z8*#%
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!

C(##.%&%+

位点多态性与代谢综合征患病风险分析
!

以

66

基因型为参照#研究结果显示携带
C(##.%&%+)6U

基因型

个体患代谢综合征的风险是
C(##.%&%+)66

基因型个体的

$*##"

倍#携带
C(##.%&%+)UU

型个体患代谢综合征的风险是

C(##.%&%+)66

基因型个体的
$*&$&

倍*

C(##.%&%+

位点
U

等

位基因是代谢综合征的危险因素比较差异均有统计学意义

$

O

#

%*%/

%*见表
,

*

表
,

!!

C(##.%&%+

位点多态性与代谢综合征

!!!

患病风险分析(

.

#

-

&)

基因型
4I 1/-<3 O

66 $*%% P P

6U $*##" %*&.$

!

$*&$$ %*.%,

UU $*&$& $*$,+

!

#*&&, %*%$$

6

等位基因
$*.#% $*%/&

!

$*+,+ %*%$,

!!

注!

P

表示无数据

'

!

讨
!!

论

!!

C(##.%&%+

$

[#$1]

%位点是
6Q!6$

基因上最常见的多态

性位点#是由
6Q!6$

基因第
"

号外显子
$%/$

位核苷酸碱基

由
U

替换为
6

#而导致第
#$1

位氨基酸由精氨酸替换为赖氨

酸#从而导致
6Q!6$

蛋白结构和功能的改变*本研究两组

C(##.%&%+

位点符合
ÂC;

'

)V?E:B?C

4

平衡#说明具有较好的群

体代表性*其中
U

等位基因频率
/%*.#-

#和成都地区汉族人

群
,+*%%-

相似(

+

)

#而高于新疆维吾尔族(

"

)

'广西壮族(

&

)和欧

美其他人种(

1

)

#说明该等位基因频率存在种族和民族的差别#

其原因可能是与遗传'地域等相关*

国内外有关
C(##.%&%+

位点与血脂水平之间的关系存在

种族和民族的差异*杨平等(

$%

)研究发现#在宁夏回族和汉族

人群中#

6Q!6$

基因
[#$1]

多态性与血脂水平无关&

!8BA:

等(

$$

)研究发现
6Q!6$

基因
[#$1]

多态性与血液中
d̂5)!

无关*

X8F<:8

等(

$#

)发现在欧美人群中
6Q!6$

基因
[#$1]

多态性和血液中
d̂5)!

无关*但孙明慧等(

"

)对新疆维吾尔

族和汉族人群研究发现#维吾尔族
#$1]]

基因携带者#汉族

#$1]]

'

#$1[]

基因型携带者血清
d̂5)!

水平高于
#$1[[

基

因型携带者*

]8@8D8<

等(

$.

)对北京'上海等地汉族人群研究发

现#

6Q!6$

基因
[#$1]

基因型
[[

可能增加汉族男性的
7!

水平*罗丹等(

$,

)对飞行员研究表明#高血脂组中
6Q!6$

基因

[#$1]

多态性中
]]

基因型者
d̂5)!

水平明显高于携带
[[

基因型者*本次研究结果显示在两组中均未发现
C(##.%&%+

位点与血脂水平存在相关性#可能在于研究对象来源于住院病

例而接受过某种调脂治疗#从另一方面也验证了
C(##.%&%+

位

点多态性与血脂水平之间的关系存在民族和地域的区别*

代谢综合征是以多种代谢性疾病如机体血脂及糖代谢异

常'高血压和中心性肥胖等聚集性出现为特征的疾病*相关研

究发现代谢综合征受到外源性$如吸烟'饮酒%和内源性因素

$如基因%的影响*而早期从遗传水平上探索代谢综合征的发

病机制将会为代谢综合征的防控提供新的思路*

6Q!6$

基因

被认为与血脂代谢密切相关#同时随着研究的进行#发现
6Q)

!6$

基因多态性不仅仅与机体血脂代谢相关#与其他代谢性

疾病如糖尿病和肥胖等的发生有关(

.

#

$/

)

*

d?

4

?C

等(

$+

)对墨西

哥人群研究发现
6Q!6$

基因
[#.%!

位点多态性与代谢综合

征的发生'发展密切相关#而目前有关汉族人群
6Q!6$

基因

多态性和代谢综合征之间的关系目前尚未见报道*本次研究

发现携带
C(##.%&%+)U

等位基因的个体患代谢综合征的危险是

携带
C(##.%&%+)6

等位基因个体的
$*.#%

倍#提示
C(##.%&%+)U

等位基因是代谢综合征的危险因素*可能原因在于
6Q!6$

基因可通过调控
6Q!6$

蛋白的表达#而调节机体脂肪'血糖

代谢#参与炎性反应调节等一系列过程参与代谢综合征的

发生*

本研究首次探讨了汉族人群
6Q!6$

基因多态性与代谢

综合征的关系#为代谢综合征的防治提供新的遗传学思路*另

外#代谢综合征是内源性和外源性共同作用的结果#具体发病

机制还有待阐明*本研究只探讨单一基因与代谢综合征的相

关性#并未对
6Q!6$

基因在代谢综合征的发病机制方面做更

深入的研究#也并未探讨代谢综合征其他相关基因如
MM6[

-

等与
6Q!6$

基因的交互作用#以及
6Q!6$

基因与环境的交

互作用与代谢综合征的关系#因此还需要更多研究加以说明*
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本研究结果表明#

#%%%%

例无偿献血者中#

Q̂(6

4

L5ON6

检测
$"&

例$

%*&1-

%为
Q̂(6

4

反应性#其中初次献血者的

Q̂(6

4

反应性率明显高于重复献血者#差异有统计学意义

$

O

#

%*%/

%#说明和初次献血者相比#重复献血者具有较高

的安全性*

大量相关医学研究表明#一些献血者具有隐匿性
Q̂Y

感

染或处于
Q̂Y

.窗口期/#即血清
Q̂(6

4

阴性'

Q̂YdZ6

阳

性#极易造成
Q̂(6

4

筛查后输血传播感染
Q̂Y

残余风

险(

&)$%

)

*近年来#很多显示研究了
Q̂YdZ6

检测
Q̂(6

4

阴

性献血者的效果#研究显示应用
Q̂(6

4

筛查试剂'

Q̂YdZ6

鉴别试剂的灵敏度等在极大程度上决定着其
Q̂YdZ6

阳性

率(

$$)$#

)

*从本研究可以看出#

L5ON6

检测阴性的标本中核酸

检测发现
$"

例$

%*%1,-

%为
XMh

反应性*本市血清
Q̂(6

4

阴性'

Q̂YdZ6

阳性献血人群的血清学两对半检测存在
,

种

模式!一是单纯抗
)̂ Q9

阳性#二是单纯抗
)̂ Q(

阳性#三是抗
)

Q̂9

和抗
)̂ Q(

均阳性#四是两对半全阴*其中以单纯抗
)̂ Q9

阳性为主*从献血者跟踪随访数据可以看出#

&

例献血者中有

$

例献血者
.

个月后
Q̂YdZ6

阴转#其余均仍为血清
Q̂)

(6

4

阴性'

Q̂YdZ6

阳性#只是体内各抗体产生不同#有
.

种

模式!一是抗
)̂ Q?

'抗
)̂ Q9

合并阳性#二是抗
)̂ Q(

'抗
)̂ Q?

'

抗
)̂ Q9

合并阳性#三是单纯抗
)̂ Q9

阳性*通过跟踪随访数据

可以看出#献血者献血时处于
Q̂Y

急性感染期#体内病毒水

平太低#导致
L5ON6

漏检*

从总体上来说#无偿献血者
Q̂Y

核酸筛查能够使血液安

全得到进一步保证#值得临床充分重视*

Q̂Y

核酸检测阳性

献血者中抗
)̂ Q9

阳性比例较高#为降低
Q̂Y

经血传播的风

险#建议在未开展核酸检测的血站可增加对血液检测抗
)̂ Q9

项目#确保血液安全*
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