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乙醇进入体内后"将通过以下途径代谢!乙醇
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乙醛
(

水+二氧化碳
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排出体外#乙醛在体内的清除

快慢是由0酒精基因1
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因发生突变"将使
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水+二氧化碳的代谢过程受阻"大量乙
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'的
38

倍"是
7<?[!

突变杂合子者&

7<?[!

%

3

(

%

!

'的
#

倍#这说明
7<?[!

等位基因缺损者"无

论是赖氨酸纯合型"还是谷氨酸赖氨酸杂合型"

7<&

?[!

都不具有活性或活性很低#因此"

7<?[!

基因

发生突变的人"不能快速地完成酒精代谢过程"导致

乙醛在体内堆积"将对人体的肝+肾+心+脑造成严重

伤害"检测
7<?[!

基因多态性在筛选乙醇不耐受人

群"并采取有效的保护和干预措施等方面都具有潜在

的应用前景#

硝酸甘油是心绞痛急性发作的常规首选药物"但

该药的临床疗效常因人而异"中国汉族人群中"硝酸

甘油含服无效的比例高达
!9E

以上,

6

-

#硝酸甘油需

先在体内经
7<?[!

生物转化"然后才能释放出有药

理活性的一氧化氮"发挥其抗心绞痛作用#如果患者

基因中携带有
7<?[!

突变"会导致硝酸酯酶活性降

低"从而使硝酸甘油无法产生一氧化氮"难以发挥药

效#因此"今后医生在临床使用硝酸甘油的过程中"

需考虑患者的这一遗传因素"用药前必须考虑先检测

患者的
7<?[!

基因型"以减少用药无效导致的意外

死亡#

大量文献均显示
7<?[!

基因型与心血管疾病+

癌症和药物代谢等均存在很大的关联性,

9&4

-

"

7<?[!

基因突变人群罹患结直肠癌+食管癌+胃癌+冠状动脉

粥样硬化性心脏病+心肌梗死等疾病风险更高#而我

国汉族人群
7<?[!

的基因型存在普遍的变异性"因

此在人群中进行
7<?[!

基因型的普查"对该类人群

无论从某些药物的应用上"还是在心血管病防治及癌

症等疾病的研究中都有重要的启示性#

检测基因多态性的方法很多"包括荧光定量
Y;5

技术+测序技术+等位基因特异性
Y;5

技术+

Y;5&

限

制性片段长度多态性技术等#本研究采用的是
?K7

微阵列芯片法!提取样品基因组
?K7

后"用
7<?[!

基因特异引物进行
Y;5

扩增*将带生物素标记的扩

增产物与固定在醛基基片上的
7<?[!

基因型检测

探针进行特异杂交反应"并通过酶促显色反应"使特

异性杂交信号出现颜色*通过对芯片进行扫描"得到

样品
?K7

与
7<?[!

&

@*P9"6<

]

T

'基因位点的野生

型和突变型探针杂交形成的杂交图像"判断待检样品

的基因型#该方法操作简单"一张芯片即可检测一个

样本"可自动化检测和分析"结果准确可靠"通过一次

检测即可获得患者的相关遗传信息"终生受用"可用

于指导制定合理用药方案"实现个性化治疗#

7<?[!

第
3!

外显子的基因多态性存在明显的

种族差异"亚洲人群中"

7<?[!

%

3

(

%

!

基因型频率

为
#"E

#

9"E

,

3

-

#但是同一种族不同地域的人群

7<?[!

基因多态性分布也不一致"本研究显示广东

地区汉族人群
7<?[!

%

3

(

%

3

+

7<?[!

%

3

(

%

!

+

7<?[!

%

!

(

%

!#

种基因型的频率分别为
9604E

+

#409E

+

40:E

#据国内研究报道"上海人群
#

种基因

型的频率分别为
$906E

+

!80:E

+

60:E

*山东人群
#

种基因型的频率分别为
4!03E

+

!$0#E

+

30$E

*湖北

人群
#

种基因型的频率分别为
4:03E

+

!308E

+

"E

*

浙江 人 群
#

种 基 因 型 的 频 率 分 别 为
99099E

+

#:08"E

+

9099E

,

:&3"

-

#

广东地区汉族人群
7<?[!

%

!

等位基因频率为

!$09E

"上海汉族人群
7<?[!

%

!

等位基因频率为

3804E

"山东地区人群为
3604E

"湖北地区人群为

3"08E

"浙江地区人群为
!90"E

"即广东地区汉族人

群
7<?[!

%

!

等位基因频率高于以上各地区#提示

广东地区人群对乙醛的代谢能力差"对乙醇的耐受

性差#

本研究结果显示广东地区汉族人群突变型基因

&

7<?[!

%

3

(

%

!h7<?[!

%

!

(

%

!

'的频率为

690#E

"说明广东地区汉族人发生
7<?[!

基因突变

的概率较高"高于文献,

:&3"

-报道的上海&

#60$E

'+山

东&

!408E

'+湖北&

!308E

'等地区"即广东地区人群

中
7<?[

及硝酸酯酶活性降低的概率高"从而导致

对乙醛的代谢能力差"对乙醇的耐受性低"对硝酸甘

油的无效概率高*此人群中
7<?[!

酶活性缺乏者占

近半数"罹患相关疾病的风险值可能会升高#

因此"在广东人群中进行
7<?[!

基因的普查检

测非常重要"可为硝酸甘油的用药+饮酒指导及相关

高风险疾病的预防提供有效的参考依据#
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伤"或手术后"激活单核细胞释放白细胞介素
&3

"刺激

肝细胞加速合成
;5Y

"血
&

脑屏障也遭到破坏"使脑脊

液中含量升高"是早期诊断感染性疾病的一项重要指

标,

9&$

-

#

77@

是血清中类黏蛋白的主要成分之一"主

要由肝巨噬细胞和粒细胞产生"健康人体内含量很

少"被认为是反映炎症活动或急性状态的敏感指

标,

4

-

#本研究发现"化脓组和病毒组血清中
;5Y

+

77@

水平均高于对照组"且化脓组高于病毒组"差异

均有统计学意义&

3

#

"0"9

'"

7Z;

&

"04

"血清中

;5Y

+

77@

对化脓性感染和病毒性感染有鉴别诊断

意义#血清
;5Y

的最佳临界值为
3:06"'

,

(

<

"血清

77@

最佳临界值为
3380""'

,

(

J<

"灵敏度和准确度

都较高#

>

,

的主要种类是
>

,

@

+

>

,

7

+

>

,

A

"当机体感染时"

是免疫系统发挥作用所产生的功能性蛋白#中枢神

经系统在未受到感染时自身不产生
>

,

"且脑脊液中含

量很低*脑脊液中的
>

,

3"E

来自于血液,

:

-

#在
#

种主

要的
>

,

中
>

,

@

的相对分子质量最小"因此其可自由

地通过血脑屏障而进入脑脊液中"是构成脑脊液中
>

,

的主要抗体#

>

,

A

在脑积液中含量很低"因其相对分

子质量最大"无法自由出入血脑屏障#当机体感染时

在脑脊液中
>

,

7

升高明显"是主要的抗体,

8

-

#本研究

发现"化脓组和病毒组的
>

,

均明显升高"且
>

,

@

+

>

,

7

明显高于对照组"化脓组的
>

,

@

+

>

,

7

水平明显高于病

毒组"差异均有统计学意义&

3

#

"0"9

'"

7Z;

分别为

"04$"

+

"0433

"均大于
"04"

#脑脊液
>

,

@

+

>

,

7

的临界

值分别为
6906"'

,

(

<

+

:033'

,

(

<

#

综上所述"血清中的
;5Y

+

77@

在化脓性感染和

病毒性感染鉴别诊断方面有重要价值"再联合脑脊液

中的
>

,

对脑膜炎的鉴别诊断具有较大的临床使用

价值,

3"

-

#
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