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F’*&V+4> 0’ "4V(0") -AZM4F0- 7’]YNYX8N O"4+4 V+4 -,$%,.,;V%0
>,..4+4%;4- ,% $4%’0)&4 >,-0+,ZA0,’% V%> V((4(4 .+4[A4%;,4- ’. ()*+
$4%4 ,% H,$"A+ &V0,4%0- I,0" 2JK I"4% ;’*&V+4> 0’ "4V(0")
-AZM4;0- 7’^YNYX8N O"4+4 ,- %’ ;’++4(V0,’% ,% $4%’0)&4 >,-0+,ZA0,’%
V%> V((4(4 .+4[A4%;,4- ’. !"# $4%49 $\DD $4%49 %"!&1G $4%4 ,%
H,$"A+ &V0,4%0- I,0" 2JK ,% L,%M,V%$N ?,$%,.,;V%0 ;’++4(V0,’% ,-
>,-;’34+4> ,% $4%’0)&4 >,-0+,ZA0,’% V%> V((4(4 .+4[A4%;,4- ’. ()*+
$4%4 ,% H,$"A+ &V0,4%0- I,0" 2JK ,% L,%M,V%$N

H,$"A+ &V0,4%0- I,0" ;’+’%V+) "4V+0 >,-4V-4_ !"# $4%4_
()*+ $4%4_ $\DD $4%4_ %"!&1G $4%4

. 引言
冠心病!2’+’%V+) J4V+0 K,-4V-4"2JK#是当今威胁人类健

康的主要疾病之一"其发病率亦逐年上升$ 2JK 是多种环境
因素和遗传因素相互作用所致的多因素疾病"随着分子遗传
学的飞速发展"越来越多的研究表明"遗传基因与 2JK 的发
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研究了解新疆维吾尔族冠心病患者血管紧张素转换酶!!78"基因#内皮型一氧化氮合酶!)9:;"基因#凝血因子 /11!</11"
基因#细胞黏附分子=5!17>?=4"基因等的多态性变化$ 入选已确诊的维吾尔族冠心病患者 46@ 例和维吾尔族健康志愿者 AB 例%
采用聚合酶链式反应2限制性片段多态性!CDE2EFGC"方法%分别检测及比较维吾尔族冠心病患者及健康志愿者 @ 种基因型及其
等位基因频率$ 结果显示%冠心病组与健康对照组相比%!"# 基因&(/11基因&)"!*=4 基因在基因型及等位基因频率方面均无显
著性差异!+HIJKA"’冠心病组在 $%&’ 基因型和等位基因频率分布两方面与健康对照组比较%均有显著性差异!+LKJKA"$ 结论为
!"# 基因&(/11 基因&)"!*25 基因多态性与新疆维吾尔族冠心病患者的关系不明显% 而 $%&’ 基因多态性与维吾尔族冠心病患
者有相关性$

维吾尔族冠心病’!"#基因’$%&’ 基因’(/11 基因’)"!*25 基因
EA@5J@%MNO > 4KKKPNOAN!6KKQ"6R2KKNS2KS

!"# $%&% ’()*+(,-"./+ (0 !"#1
$%&’1 (234 5&6 )"!*78 9%&%/
.& :.;"<, ’=>.%&>/ ?.>" @(,(&=,*
A%=,> B./%=/% .& C.&D.=&;
gH?HQ /P>,+),*G9 /hS/ /),*$A(G9 DhR/iDE /%I@+T9
HQHR J@(*A+@0G
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病及预后有密切关系! 血管紧张素转换酶"!"##基因的多态
性通过调控人体血管内皮功能而影响 !"# 临床表现的形
成$%&’(! 近来有研究表明$对内皮型一氧化氮合酶"$%&’#基因
第 ) 个外显子编码的 ’*+ 位谷氨酸&天冬氨酸 ",-.&’*+/01$
,&2 颠换#的错义突变$可引起 $%&’ 的构象改变$由螺旋结
构变为紧密折叠 $3($使其功能受到影响$导致了 45 合成的下
降$ 从而在 6"# 的发病过程中起到一定的作用! 凝血因子
788"9788#基因多态性通过调控人体凝血过程而影响 6": 的
临床证型的形成$;(! 细胞间黏附分子&%"86/<&%#基因外显子
= ;=* 编码处碱基 6 变异为 2 引起的谷氨酸变为赖氨酸是
6":和心肌梗塞的危险因素$>(! 本研究以新疆维吾尔族 6":
患者作为研究对象$对 6": 患者 !"# 基因%(788 基因%$%&’
基因及 )"!*&% 基因等基因的多态性进行研究$ 并阐明以上
相关基因多态性在维吾尔族 6": 患者中的分布特点及其在
发病机制中的作用!

! 材料与方法
!"! 研究对象
!"!"! 纳入标准
受试的 6": 患者须符合西医诊断标准和维医体液辨证

分型标准$同时具备以下条件&! 年龄在 ;?!)> 岁’" 新疆
地区出生并常住’# 维吾尔族’$ 彼此无血缘关系!
!"!"# 排出标准

! 严重高血压%糖尿病%恶性肿瘤及肝肾疾病%甲状腺病
患者’" 下列各种心脏病&糖尿病性心脏病%甲状腺功能亢进
性心脏病%高血压性心脏病%肺源性心脏病%贫血性心脏病%
系统性硬皮病性心脏病%风湿性心脏病等’# 肝炎%结核%艾
滋病等传染病’$ 精神系统疾病!
!"!"$ 病例选择

6": 患者 %’; 例$来自 ’@@) 年 3 月至 ’@@+ 年 * 月新疆
维吾尔自治区维吾尔医院和喀什地区第二人民医院门诊及

住院患者$其中男 =3 人$女 =% 人$年龄在 ;’!=>岁$平均年龄
>’A%=""=A)>#岁! 正常对照组 >@例$经体检均无心%肺%肝%肾
等疾病的健康人$ 均为生活在新疆的维吾尔族$ 其中男 ’>
人$女 ’> 人$年龄在 ;%!>’ 岁$平均年龄 ;+A’>""=A)%#岁!
!"# 主要仪器

:BB&888&= 型低电压电源电泳仪$:BB&888&3’ 水平电泳
槽 "北京六一仪器厂#’CD;+@ 型 C6E 仪 "美国 CFGH-I&D-JFG
公司#’#K=;@ 核酸分析仪 "美国 LFMHJNI !O.IPFG 公司#’<Q
%>D 紫外透射仪 "美国 K7C 公司 #’CN-NGROS 摄影机 "美国

L85&E/:公司#!
!"$ 主要试剂

28/4NJ1 L-OOS :4/ TRP 提取试剂盒"北京奥科生物技术
有限责任公司#’>@ U1 :4/ VNSSFG%%@@ U1 :4/ VNSSFG"宝生
物工程大连有限公司#’/6D 引物%9788 引物%86/<&% 引物%

F45W引物 "宝生物工程大连有限公司#’2NTNEN 2NX C6E 试
剂盒%溴化乙啶"宝生物工程大连有限公司#’*+,8 限制性内

切酶%-./=8 限制性内切酶%!0088 限制性内切酶%12/88 限制性
内切酶"宝生物工程大连有限公司#’琼脂糖$L85YDW2!
!"% 研究方法
!"%"! 基因组 &’(提取
按照 28/4NJ1 L-OOS :4/ TRP 提取试剂盒操作要求提取

基因组 :4/!
!"%"# !"# 基因多态性检测

%# 引物合成 & 上游引物 >ZQ62, ,/, /66 /62 666
/26 622 262Q3Z 和下游引物 >ZQ,/2 ,2, ,66 /26 /6/
226 ,26 /,/ 2Q3Z!

’# 目的基因扩增&C6E 扩增体系为 ’> %V$ 包括基因组
:4/ %%V$%?#L.[[FG ’\> %V$’> JJO-]V <^6-’ %\> %V$’\> JJO-_V
S42C ’ %V$> K]%V 2NX 酶 @\%’> %V$’@ JJO-]V 浓度的上下
游引物各 % %V! 扩增条件设置为预变性 *;$$变性 > JRI$第
% 个循环 *;$变性 % JRI$>+$复性 % JRI$)’$延伸 % JRI$共
3@个循环$)’$延伸 %@ JRI! C6E产物经 %\’‘琼脂糖凝胶电
泳$DL 染色$凝胶成像仪成像基因型!
!"%"$ $%&’ 基因多态性检测

%# 引物合成 & 上游引物 >ZQ2!! !2, /,, /,, ,!/
2,/ ,,!Q3Z 和下游引物 >ZQ2,/ ,,, 2!/ !/! /,, 22!
!2Q3Z!

’# 目的基因扩增&C!E 扩增体系为 ’> %V$ 包括基因组
:4/ % %V$%@#L.[[FG ’A> %V$’> JJO-] V <^!-’ %A> %V$’A>
JJO-]V S42C ’ %V$> K]%V 2NX 酶 @A%’> %V$’@ JJO-]V 浓度
的上下游引物各 % %V! 扩增条件设置为预变性 *;$变性 >
JRI$第 % 个循环为 *>$变性 % JRI$=;$复性 % JRI$)’$延伸
% JRI$共 3@ 个循环$)’$延伸 > JRI! C!E 产物为 ;>) U1$经
%A>‘琼脂糖凝胶电泳$DL染色$凝胶成像仪成像基因型!

3# 基因型检测& 限制性酶切反应体系为 ’@ %V$ 包括
C!E 产物 %+ %V$32/88 内切酶 %@ K$%@#L.[[FG ’ %V$3)$酶
切 %= a! 酶切产物经 ’A>‘琼脂糖凝胶电泳$紫外灯下观察电
泳带并照像$观察基因型!

!"%"% ()**基因多态性检测
%# 引物合成 & 上游引物 >ZQ,,, /,/ !2! !!! ///

2/2 !/!Q3Z$ 下游引物 >ZQ/!, !/, !!2 2,, !22 2!2
!2!Q3Z!

’# 目的基因扩增&C!E 扩增体系为 ’> %V$ 包括基因组
:4/ % %V$%@ #L.[[FG ’A> %V$’> JJO-]V <^!-’ %A> %V$’A>
JJO-]V S42C ’ %V$> K]%V 2NX 酶 @A%’> %V$’@ JJO-]V 浓度
的上下游引物各 % %V! 扩增条件设置为预变性 *;$变性 ;
JRI!第 % 个循环为 *;$变性 3 JRI$=@$复性 % JRI$)’$延伸
% JRI %@ 0!以后每个循环为 *;$变性 % JRI$=@$复性 % JRI$
)’$延伸 % JRI %@ 0$共 ’* 个循环$)’$延伸 %@ JRI! C!E 产
物为 3%’ U1$经 %A>‘琼脂糖凝胶电泳$DL 染色$凝胶成像仪
成像基因型!

3# 基因型检测& 限制性酶切反应体系为 ’@ %V$ 包括
C!E 产物 %+ %V$*+,8内切酶 %@ K$%@#L.[[FG ’ %V$3)$酶切
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第 !!!" 泳道"#$ %& ’() *+,,-.#
第 "!/!0!1!!!泳道"22 型#

第 3!!$ 泳道"’’型#第 #!4!5 泳道"26’ 型

图 ! !"# 基因 "#$ 扩增电泳照片
%&’( ) "#$ *+,-&.&/*0&12 3456-05 1. !"# ’424

"$ 7$ 酶切产物经 38琼脂糖凝胶电泳%紫外灯下观察电泳带
并照像%观察基因型$

)78 $"!%基因多态性检测
!& 引物合成"参考序列登录号"9#5"11%起止位置"!333!

!43"% 由德国 :7+.;+<=+ 公司合成’ 上游引物 #>?@)A B@@
)A@ )@) @@@ )BB @BA?3> 和下游引物 #>?@B@ )@@ )BB
@A) BB) @@B AA)?3>’

"& 目的基因扩增":AC 扩增体系为 "# !D% 包括基因组
’() ! !D%!$ "EFGG-. "H# !D%"# ;;I*6D JKA*" !H# !D%"H#
;;I*6D ,(B: " !D%# L6!D B+M 酶 $H!"# !D%"$ ;;I*6D 浓度
的上下游引物各 ! !D’ 扩增条件设置为预变性 5##变性 !$
;=N%第一个循环为 5##变性 3$ O%4$#复性 3$ O%0"#延伸 3$
O%共 34个循环%0"#延伸 # ;=N’ :AC产物为 3$$ %&%经 !H#8
琼脂糖凝胶电泳%PE染色%凝胶成像仪成像基因型’

3& 基因型检测" 限制性酶切反应体系为 "$ !D% 包括
:AC 产物 !1 !D%!""22 内切酶 !$ L%!$"EFGG-. " !D%30#酶
切 / 7’ 酶切产物经 "8琼脂糖凝胶电泳%紫外灯下观察电泳
带并照像%观察基因型’

!(9 统计学方法
采用 Q:QQ !4H$ 统计软件包进行统计学处理’ 计算两组

基因型频率以确认符合 R+.,S?T-=N%-.K平衡’由基因型频率
计算等位基因频率’ 组间等位基因频率和基因频率比较采用

!"检验’ #U$H$#%认为差异有统计学意义’

: 结果
:(; !"#基因多态性
:(!(! !"#基因型频率和等位基因频率分布比较
位于 !$% 基因第 !4 内含子内的 26’ 基因多态性经 :AC

扩增出两种 ’()片段%一种是 /5$ %& 长的插入片段%其 &$%
基因中第 !4 内含子存在 "10 %&长的 )*F 重复序列# 另一种
是缺乏这一 )*F序列的 !5$ %&长的缺失片段’这两种片段共
组成 3 种基因型%即"缺失型(’’&!5$ %&%插入型(22&/5$ %&%
插入6缺失型(26’&/5$ %&!!5$ %&(图 !&’

&$% 基因和等位基因分布如表 ! 所示’ 健康对照组 ’’
型比例为 !4H$$8%26’ 型比例为 /$H$$8%22 型比例为 //H$$8’

根据 R+.,S?T-=N%-.K 平衡%计算各基因预测值%经 !"检验基
本一致(’V$H$#&’ AR’ 组 ’’型比例为 "$H!48%26’ 型比例为
//H3#8%22型比例为 3#H/18’根据 R+.,S?T-=N%-.K平衡%计算
各基因预测%经 !"检验基本一致(’V$H$#&’ 与健康对照组相
比%AR’ 组在基因型分布和基因频率分布两方面均无显著性
差异(’V$H$#&’

:(!(: <<基因型!<等位基因与维吾尔族 =>< 的关系
如表 " 所示%与 22 基因型和非 ’’ 基因型(含 2’ 和 22 基

因型& 相比较而言%’’ 基因型在 AR’ 中的相对危险度(WC&
分别为 !H#4"!!H3"4%’ 值分别为 $H3#3!$H#"4#’ 等位基因型
在 AR’中的相对危险度为 !H3$#%’ 值为 $H"04%表明 ’’ 基因
型和 ’等位基因与 AR’的发生无相关性’

:7: &’() 基因多态性
:7:7; &’()基因型频率和等位基因频率分布比较

@ 等位基因存在 E+N22 酶切位点 % 而 B 等位基因没有
()*22 酶切位点’ 因此%@@ 基因型酶切产物为 !30 %& 和 3"$
%&%BB 基因型酶切产物为 /#0 %&%@B 基因型具有 /#0 %&!3"$
%&和 !30 %& 3种片段(图 "&’

+,-. 基因型和等位基因的分布如表 3所示%健康对照组
@@ 型比例为 /1H$$8 %@B 型比例为 /$H$$8 %BB 型比例为
!"8’ 根据 R+.,S?T-=N%-.K平衡%计算各基因预测值%经 !"检
验基本一致(’V$H$#&’ 维吾尔族 AR’ @@ 型比例为 "1H"38%

@B 型比例为 #!H4!8 %BB 型比例为 "$H!48 ’ 根据 R+.,S?
T-=N%-.K 平衡%计算各基因预测%经 !" 检验冠心病组基本一
致(’V$H$#&’ 与健康对照组相比%维吾尔族 AR’ 在基因型和
等位基因频率分布两方面均有显著性差异(’U$H$#&’

表 ; !"# 基因型和等位基因频率分布
?*@-4 ; %34A642/B C&503&@60&12 1. !"#

’4210B,45 *2C *--4-45

注!经 !"检验"’V$H$##
(IX-Y )GX-. =NO&-<X-, %S !"Z ’V$H$#H

组别
基因型频率 等位基因频率

(622 型 (626’ 型 (6’’ 型 (62 型 (6’ 型
AR’ //63#H/18 ##6//H3#8 "#6"$H!48 !/36#0H448 !$#6/"H3/8
健康

对照组
""6//H$$8 "$6/$H$$8 16!4H$$8 4/64/H$$8 34634H$$8

表 D << 基因型!< 等位基因与维吾尔族
=>< 的相对危险度

?*@-4 : $4-*0&E4 3&5F 1. << ’4210B,4 *2C < *--4-4
&2 G&’H63 ,*0&4205 I&0H =><

组别 基因型 !" WC 值 ’ 值

AR’
’’622

’’6非 ’’
’62

$H14!
$H/$!
!H!11

!H#4"($H4$4!/H$"4&
!H3"4($H##3!3H!01&
!H3$#($H1$1!"H!$5&

$H3#3
$H#"4
$H"04
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第 ! 泳道!"# $% &’( )*++,-"
第 .#/#0#"#1泳道!23 型"第 4泳道!33 型

图 ! !"#$ 基因酶切产物电泳结果
"#$% ! &’()*+( ,- ./0*#-#’1 02,1)3+( ,- !%&$ $’4’

注!经 !.检验"!5#6#"#

’78,9 (:8,- ;<=%,>8,+ $? !.@ !5#6#"6

!%!%! 55基因型!5 等位基因与维吾尔族 678的关系
如表 0 所示$33 基因型和 3 等位基因与维吾尔族 AB&

有相关性%!C#6#"&’

!%9 ’:;;基因多态性
!%9%< ’:;;基因型频率和等位基因频率分布比较

"DEE基因分型 F! 等位基因具有 . 个 #$%E 酶切位点(故
F!F! 基因型酶切后产生 .#")41 和 0# $% / 种片段 "F.F.
基因型由于发生一个 2G(替换失去一个酶切位点(故仅产生
.1.和 0# $% .种片段"F!F. 为杂合子( 故酶切后产生 .1.#
.#"#41和 0# $% 0种片段*图 /&’
如表 " 所示(健康对照组 F!F! 型比例为 406##H(F)F.

型比例为 /06##H (F.F. 型比例为 .6##H ’ 根据 B*-+? G
I,;<$,-J 平衡(计算各基因预测值(经 !. 检验基本一致*!5
#6#"&’ 维吾尔族 AB& F!F!型比例为 446!/H(F!F.型比例
为 /.6.4H(F.F. 型比例为 !64!H’ 根据 B*-+?GI,;<$,-J 平
衡(计算各基因预测(经 !.检验基本一致*!5#6#"&’ 与健康对
照组相比(维吾尔族冠心病组在基因型分布和基因频率分布
两方面均无显著性差异*!5#6#"&’

!%9%! =;=!基因型和 =<等位基因与维吾尔族 678的关系
如表 4 所示(FEF. 基因型在维吾尔族冠心病组中的相

对危险度*KL&为 #6M!!*!5#6#"&"F! 等位基因在冠心病组中
的相对危险度*KL&为 #61M/*!5#6#"&’

!%> ()*+基因多态性
!%>%< ()*+ 基因型频率与等位基因频率分布比较

&’()G!基因 A04N3多态性(OAL扩增产物为 /## $%’ 根
据限制性内切酶 (**!! 酶切片段的情况(&’()P! 基因型有 /
种!AA 型为 .!0 $% 和 M4 $% 两种荧光带"33 型为 /## $% ! 种
荧光带"A3型为 /## $%).!0 $%和 M4 $% /种荧光带*见图 0&’
如表 1所示( 健康对照组 AA型比例为 46##H(A3型比例

为 ".6##H(33型比例为 0.6##H(根据 B*-+?PI,;<$,-J平衡(计
算各基因预测值(经 !.检验一致*!5#6#"&’ 维吾尔族 AB& AA
型比例为 !.6##H(A3 型比例为 006##H(33 型比例为 006##H’
根据 B*-+?PI,;<$,-J平衡(计算各基因预测值(经 !.检验均基
本一致*!5#6#"&’ 与健康对照组相比(维吾尔族 AB&组在基因
型和等位基因频率分布两方面均无显著性差异*!5#6#"&’

表 9 !%&$ 基因型和等位基因频率分布
5.?*’ 9 "2’@)’43A 1#(+2#?)+#,4 ,- !%&$

$’4,+A0’( .41 .**’*’(

组别
基因型频率 等位基因频率

’QF!F! 型 ’QF!F. 型 ’QF.F. 型 ’QF! 型 ’QF. 型
AB& M.Q446!/H 0#Q/.6.4H .Q!64!H .#0QM.6.4H 00Q!1610H
健康

对照组
/.Q406##H !1Q/06##H !Q.6##H M!QM!6##H !NQ!N6##H

表 > 55 基因型!5 等位基因与维吾尔族
冠心病的相对危险度

5.?*’ > &’*.+#B’ 2#(C ,- 55 $’4,+A0’ .41 5 .**’*’ #4
+D’ $2,)0 ,- E#$D)2 0.+#’4+( F#+D 678 $2,)0

组别 基因型 !. KL 值 !值
AB& 23R33Q22 46.!1 .6/01*!6!N!"064.1& #6#!/

第 ! 泳道!"# $% &’( )*++,-"第 .)/)" 泳道!F)F. 型"
第 0)4)1 泳道!F!F! 型

图 9 ,:;;基因酶切产物电泳照片
"#$% 9 &’()*+( ,- ./0*#-#’1 02,1)3+( ,- ,:;; $’4’

表 G ,:;; 基因型和等位基因频率分布
5.?*’ G "2’@)’43A 1#(+2#?)+#,4 ,- ,:;;

$’4,+A0’( .41 .**’*’(

注!经 !.检验"!5#6#"#

’78,9 (:8,- ;<=%,>8,+ $? !.S !5#6#"6

组别
基因型频率 等位基因频率

’Q22 型 ’Q23 型 ’Q33 型 ’Q2 型 ’Q3 型
AB& /"Q.M6./H 40Q"!64!H ."Q.#6!4H !/!Q"06#/H !!1Q0"6N1H
健康

对照组
.0Q0M6##H .#Q0#6##H 4Q!.6##H 4MQ4M6##H /.Q/.6##H

表 H =<=! 基因型及 =< 等位基因与维吾尔族
678 的相对危险度

5.?*’ H &’*.+#B’ 2#(C ,- =<=! $’4,+A0’ .41 =<
.**’*’ #4 +D’ $2,)0 ,- E#$D)2 0.+#’4+( F#+D 678 $2,)0

组别 基因型 !. KL 值 ! 值

AB&
F!F!QF!F.

F!QF.
#6#"1
#6#14

!6#MN*#6"0!".6!N!&
!6#MM*#6"NN"!6N1"&

#6M!!
#61M/
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注!经 !!检验"!"#$#%#

&’()!*+(), -./0)1()2 34 !!5 !"#$#%$

!"#"! $$基因型!$等位基因与维吾尔族 %&’的关系
如表 6 所示!77 基因型和 7 等位基因与维吾尔族 89:

之间未观察到相关性"!"#$#%#$

( 讨论
89: 是一种多基因疾病!涉及多个基因的变异!并与特

定环境密切相关$ 在其危险因素中!年龄%缺乏体力活动%吸
烟%精神压力%饮食%药物为非遗传因素!而高血压%糖尿病%
肥胖%脂质异常%89:家族史%*型行为等为遗传因素$
近年来!对于 "#$ ;<: 多态性与 89: 的关系!国内外做

了大量的研究!结果却不尽相同$ 一些研究表明!%&$基因多
态性不仅与心肌梗塞相关!而且 :: 基因型更可增加 89: 的
危险性$ %&$基因多态性与汉族人 89:的发生有相关性!尤
其与 %&$基因 ;<:多态性密切相关=>?$但 &@//@, 等=A?认为 %&$
基因多态性与 89:无相关性$黄献平等=>?发现!%&$B::基因
型和 : 等位基因的频率增高可能与 89: 心血瘀阻证有一定
的内在联系!%&$C::基因多态性与 89: 心血瘀阻的严重程
度相关$本研究表明!与健康对照组相比!冠心病组在 %&$基

因型分布和基因频率分布两方面均无显著性差异 &!"#$#%#!
提示 %&$ 基因 :: 基因型和 : 等位基因与新疆维吾尔族冠
心病的发生没有相关性’同时发现!%&$ 基因 :: 基因型与 :
等位基因与 89: 的关系不明显$ 艾力曼(马合木提等 =6?报道

新疆维吾尔族 AD 例 89: 患者 %&$ 基因的 :: 基因型及 :
等位基因频率 89: 组高于正常对照组! 但无统计学意义$
9’EF), 等 =G?对有关 %&$ 基因多态性与心肌梗塞的相关研究
结果表明!尽管样本量很大&D HDG 例白种人病例#!%&$ 基因
:: 型及 : 等位基因频率与心肌梗塞无关$ 澳大利亚学者 =D#?

研究了 ADH 例经冠状动脉造影证实的 89: 患者 &年龄!%#
岁#!以及 >66 例对照组人群!经过多变量分析认为!在白种
人%亚洲人%澳大利亚本土人冠心病中 %&$ 基因型有明显的
种族差别!但未发现西部澳大利亚人中早发冠心病或心肌梗
塞与 %&$基因 ;<:多态性有关$

)&IJ 是心血管系统中合成 &I 的主要酶!’()* 基因不
仅与冠心病的发生%严重性有关!而且研究发现 K6GL7 突变
可能是冠状动脉支架植入术后再狭窄的独立危险因素 =DD?$ 此
外! 还有研究提示 ’()*基因 K6GL7 突变与冠状动脉痉挛有
关 =D!?$ ’()*基因第 A 外显子第 A6 位碱基即编码序列第 6GL
位碱基发生 K 突变为 7MK6GL7N!导致第 !G6 位氨基酸残基发
生谷氨酸被天门冬氨酸替代&KEO!G6*/0#$ 石燕昆等 =DH?发现!

6# 例 89: 患者中 ’()* 基因 KEO!G6*/0 多态性与 89: 及冠
状动脉狭窄程度相关! 但也有研究显示该变异与 89: 的发
病无相关关系 =DL?$ 目前!国内外有关 ’()*基因 K6GL7多态性
与 89: 关联分析的结论不一! 说明了基因多态性的分布具
有种族及地区特异性$ 本研究对比分析了 ’()* 基因 K6GL7
变异基因型和等位基因频率在新疆维吾尔族 89: 中的分布
情况$结果显示!与健康对照组相比!89:在基因型和等位基
因频率分布两方面均有显著性差异&!P#$#%#!表明 ’()* 基
因 77 基因型和 7 等位基因与新疆维吾尔族冠心病有相关
性$
研究认为!凝血因子 Q;;&RQ;;#基因多态性与血浆 RQ;;

活性%RQ;; 抗原&RQ;;*S#和活化的 RQ;;&RQ;;+#水平均密切相
关!通过影响血浆 RQ;; 活性而间接对动脉血栓性疾病产生影
响 =D%?$ 血浆活化因子 Q;;&RQ;;+#非常稳定 !近来有人认为
RQ;;@水平增高作为 89:的危险因素更为恰当$ R-’.@ K,)).
等 =L?于 !# 世纪 G# 年代初发现 ,Q;; 基因第 6 外显子 T/0; 多
态性位点!即第 H%H 位精氨酸密码子发生碱基替换&K!*#!
其编码的氨基酸相应被谷氨酸替代$其后发现这种 ,Q;; 基因
多态性主要为影响血浆 RQ;; 水平而间接对动脉血栓性疾病
产生影响 =D%?$ 陶蓉等 =D>?研究证实!中国人 TDT!%T!T! 与低
RQ;;- 相关! 其结果表明 ,Q;; 基因多态性可能是影响 RQ;;-
的重要物质$蔡强军等=DA?研究表明!在中国人群中稳定期心肌
梗塞病人 RQ;;1 明显高于健康人!RQ;;1 升高导致的高凝状态
是导致中国汉族人心肌梗塞发病的危险因素之一$ 本研究就
是对 ,Q;; 基因多态性与冠心病血瘀证基因存在关联的基础
上 =D6?!对 ,Q;; 基因多态性与维吾尔族 89: 的相关性等进行

第 D 泳道)%#30 :&* E@22),’第 !%H%>%A%6%G 泳道)88’
第 L 泳道)77’第 D#%DD 泳道U 87’第 % 泳道)空白对照

图 # !"#$)* 基因酶切产物电泳照片
+,-" # ./01230 45 6782,5,/9 8:491;30 45 !"#$)* -/</

表 = !"#$)* 基因型及等位基因的分布
$6>2/ = +:/?1/<;@ 9,03:,>13,4< 45 !"#$)*

-/<43@8/0 6<9 622/2/0

组别
基因型频率 等位基因频率

&<88 型 &<87型 &<77型 &<8 型 &<7 型
89: D%<D!$##V %L<LL$##V %%<LL$##V 6L<HL$##V D>L<>>$##V
健康

对照组
H<>$##V !><%!$##V !D<L!$##V H!<H!$##V >6<>6$##V

表 A $$ 基因型!$ 等位基因与维吾尔族 %&’ 的相对危险度
$6>2/ A ./263,B/ :,0C 45 $$ -/<43@8/ 6<9 $ 622/2/ ,< 3D/

-:418 45 E,-D1: 863,/<30 F,3D %&’ -:418

组别 基因型 !! IW 值 !值

89:
77<88

77X87<88
7<8

#$G!#
D$L!6
#$DD!

#$%!L&#$DHA"D$GG>#
#$L>L&#$D!6"D$>A6#
#$GDG&#$%>#"D$%#6#

#$HHA
#$!H!
#$AH6
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研究!因为至今尚无有关这方面的研究报道" 本研究表明!与
健康对照组相比!!"# 组在 !$%% 基因型和等位基因频率分
布方面均无显著性差异#"&’(’)$% 说明 !$%% 基因 *+*, 基因
型及 *+等位基因与新疆维吾尔族 -". 没有相关性"

#$%&/+基因表达的上调在冠心病的发生& 发展中可能起
着重要的作用" 01234 等 5)6首次研究发现!’$%&/+ 基因 -789:
’;789<$多态性与德国人冠心病和心肌梗塞相关" 该研究入
选了 =79 例经冠状动脉造影确诊的 -". 患者’其中包括 +>9
例急性心肌梗塞患者$ 和 ,+= 例经冠状动脉造影正常的对
照!结果表明 ’$%&/+ 基因 ;789< 多态性与冠心病和心肌梗
塞的危险性相关" ?2@AB3 等 5+96构建了每种 ’$%&/+ 基因多态
变异体 C.DE!并转染到 -BA> 细胞中!用抗 %-E*/+细胞外结
构域不同抗原决定簇的多克隆抗体检测! 结果表明 ’$%&/+
基因 F,7+G&;789< 多态性与 %-E*/+ 介导的白细胞和内皮
细胞之间的黏附作用的改变有关!F&; 基因型可以引起黏附
作用增强"饶丹等5,’6报道!’$%&/+ 基因 -789:多态性与 -"#
密切相关!: 等位基因可能是 -"# 发病的遗传易感基因!黏
附分子 ’$%&/+基因多态性可能引发和促进血管等的炎症反
应和免疫反应!导致 -"# 的发生&发展" 本研究表明!与健康
对照组相比!-"# 组在基因型和等位基因频率分布两方面均
无显著性差异’"&’(’)$!提示 ’$%&/+ 基因 :: 基因型及 : 等
位基因与新疆维吾尔族 -"#未观察到其相关性"

! 结论
综上所述! 新疆维吾尔族 -"# 组与健康对照组相比!

%$(基因&!$%%基因&’$%&/+基因在基因型和等位基因频率
分布方面均无显著性差异(维吾尔族 -"# 在 )*+, 基因型和
等位基因频率分布两方面与健康对照组比较!均有显著性差
异% 提示 %$(基因&!$%%基因&’$%&/+基因多态性与新疆维
吾尔族 -"# 之间的关系不明显!而 )*+, 基因多态性与新疆
维吾尔族 -"#患者有相关性%
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