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棽棻棿例脑梗死患者与斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀
基因多态性关系的检测与分析灣
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  椲摘要椵 目的椇探讨老年易感病脑梗死与斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀基因多态性的相关性暎方法椇采用斝斆斠灢斢斢斝技术对
棽棻棿例椂棸岁以上脑梗死病例组和棽棽棸例健康体检者对照组进行 斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀系统基因分型棳并应用统计学方
法对两组进行氈棽 检验和斕旓旂旈旙旚旈斻回归分析暎结果椇栙 斎斝斄灢棽抗原系统多态性病例与对照组比较差异有统计学
意义暎脑梗死组基因频率棬斸椊棸灡椆棻椀椆棳斺椊棸灡棸棿椄棻棭与对照组基因频率棬斸椊棸灡椆椃椃棾棳斺椊棸灡棸棽棽椃棭相比较 椉
棸灡棸棻椈脑梗死组基因型频率棬斸斸椊棸灡椄棾棻椄棳斸斺椊棸灡棻椂椄棽棳斺斺椊棸棭与对照组基因型棬斸斸椊棸灡椆椀棿椀棳斸斺椊棸灡棸棿椀椀棳斺斺椊棸棭
相比较 椉棸灡棸棻暎栚 斎斝斄灢棽回归分析椇脑梗死斎斝斄灢棽斺基因和斎斝斄灢棽斸斺基因型均显著高于对照组棳以斎斝斄灢棽斸斸
为指示符进行斕旓旂旈旙旚旈斻回归分析并以年龄调整后棳斎斝斄灢棽斸斺的 值椊棿灡棻棽棾棬椆椀棩 椊棻灡椆椄棻暙椄灡椀椄棻棭暎结论椇
斎斝斄灢棽抗原系统基因多态性可能是本地区老年人群脑梗死发病的遗传易感因素棳斎斝斄灢棽斺可能是其易感基因棳
斎斝斄灢棽斸斺可能是其易感基因型暎

椲关键词椵 老年易感病椈人类血小板抗原椈基因多态性椈脑梗死
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斸旑斾斎斝斄灢棻暙椀棳棻椀旂斿旑斿旔旓旍旟旐旓旘旔旇旈旙旐旙棶斖斿旚旇旓斾椇斣旇斿斎斝斄灢棻灢椀棳棻椀旙旟旙旚斿旐旂斿旑旓旚旟旔旈旑旂旓旀棽棻棿斻斿旘斿斺旘斸旍旈旑旀斸旘斻旚旈旓旑
斻斸旙斿旙斸旑斾棽棽棸斻斸旙斿旙旓旀旇斿斸旍旚旇旟旔斿旓旔旍斿斸旙旚旇斿斻旓旑旚旘旓旍旙旝斿旘斿斾斿旚斿斻旚斿斾斺旟斝斆斠灢斢斢斝棳斸旑斾旚旇斿旘斿旙旛旍旚旙旝斿旘斿斸旑斸旍旟旡斿斾斺旟
斻旇旈灢旙旕旛斸旘斿旚斿旙旚斸旑斾斕旓旂旈旙旚旈斻旘斿旂旘斿旙旙旈旓旑斸旑斸旍旟旙旈旙棶斠斿旙旛旍旚椇栙斝旓旍旟旐旓旘旔旇旈旙旐旙旈旑斎斝斄灢棽斸旑旚旈旂斿旑旙旟旙旚斿旐旙旇旓旝斿斾旙旈旂旑旈旀灢
旈斻斸旑旚斾旈旀旀斿旘斿旑斻斿旈旑斿旞旔斿旘旈旐斿旑旚斸旍斻斸旙斿旙斸旑斾斻旓旑旚旘旓旍旙棳旝旇斿旑斻旓旐旔斸旘旈旑旂旚旇斿旂斿旑斿旀旘斿旕旛斿旑斻旟旓旀斻斿旘斿斺旘斸旍旈旑旀斸旘斻旚旈旓旑旂旘旓旛旔
棬斸椊棸灡椆棻椀椆棳斺椊棸灡棸棿椄棻棭斸旑斾斻旓旑旚旘旓旍旂旘旓旛旔旂斿旑斿旀旘斿旕旛斿旑斻旟棬斸椊棸灡椆椃椃棾棳斺椊棸灡棸棽棽椃棭棬 椉棸灡棸棻棭棳旚旇斿旂斿旑旓旚旟旔旈斻
旀旘斿旕旛斿旑斻旟旓旀旚旇斿斻斿旘斿斺旘斸旍旈旑旀斸旘斻旚旈旓旑旂旘旓旛旔棬斸斸椊棸灡椄棾棻椄棳斸斺椊棸灡椄棾棻椄棳斺斺椊棸棭斸旑斾旚旇斿斻旓旑旚旘旓旍旂旘旓旛旔棬斸斸椊棸灡椆椀棿
椀棳斸斺椊棸灡椆椀棿椀棳斺斺椊棸棭棬椉棸灡棸棻棭棶栚斣旇斿斎斝斄灢棽旘斿旂旘斿旙旙旈旓旑斸旑斸旍旟旙旈旙斾斿旐旓旑旙旚旘斸旚斿斾旚旇斸旚旚旇斿旘斸旚斿旙旓旀斻斿旘斿斺旘斸旍旈旑灢
旀斸旘斻旚旈旓旑斾旛斿旚旓斎斝斄灢棽斺旂斿旑斿斸旑斾斎斝斄灢棽斸斺旂斿旑旓旚旟旔斿旝斿旘斿旙旈旂旑旈旀旈斻斸旑旚旍旟旇旈旂旇斿旘旚旇斸旑旚旇旓旙斿旈旑旚旇斿斻旓旑旚旘旓旍旂旘旓旛旔棳旛灢
旙旈旑旂斎斝斄灢棽斸斸斸旙旚旇斿旈旑斾旈斻斸旚旓旘斸旑斾旍旓旂旈旙旚旈斻旘斿旂旘斿旙旙旈旓旑斸旑斸旍旟旙旈旙旝旈旚旇斸斾旉旛旙旚旐斿旑旚旀旓旘斸旂斿棶斣旇斿 旜斸旍旛斿旓旀斎斝斄灢棽斸斺
椊棿灡棻棽棾棬椆椀棩 椊棻灡椆椄棻旚旓椄灡椀椄棻棭棶斆旓旑斻旍旛旙旈旓旑椇斍斿旑斿旔旓旍旟旐旓旘旔旇旈旙旐旈旑斎斝斄灢棽斸旑旚旈旂斿旑旙旟旙旚斿旐旐斸旟斿旑旇斸旑斻斿旂斿灢
旑斿旚旈斻旙旛旙斻斿旔旚旈斺旈旍旈旚旟旚旓斿旍斾斿旘旍旟斻斿旘斿斺旘斸旍旈旑旀斸旘斻旚旈旓旑旈旑旚旇旈旙旘斿旂旈旓旑棶斎斝斄灢棽斺旐斸旟斻斸旛旙斿旂斿旑斿旚旈斻旙旛旙斻斿旔旚旈斺旈旍旈旚旟旚旓旚旇斿斾旈旙灢
斿斸旙斿棳旝旇旈旍斿斎斝斄灢棽斸斺旐斸旟斺斿旍旈旊斿旍旟旚旓斺斿旚旇斿旙旛旙斻斿旔旚旈斺旍斿旂斿旑旓旚旟旔斿棶

斔斿旟旝旓旘斾旙 斿旍斾斿旘旍旟旙旛旙斻斿旔旚旈斺旍斿椈旇旛旐斸旑旔旍斸旚斿旍斿旚斸旑旚旈旂斿旑椈旂斿旑斿旔旓旍旟旐旓旘旔旇旈旙旐椈斻斿旘斿斺旘斸旍旈旑旀斸旘斻旚旈旓旑

灣基金项目椇贵州省科委资助基金棬斘旓椇斉棽棸棸椆灢棻椃棭
棻贵阳医学院棬贵阳棳椀椀棸棸棸棿棭
曶作者现在贵州省息烽小寨坝镇卫生院
通信作者椇曾小菁棳斉灢旐斸旈旍椇旂旟旙旇旛旞旛斿旊斿椑棻棽椂棶斻旓旐

  在中国棳脑梗死发病率棻棻棸棷棻棸万人口棳占全部
脑卒中的椂棸棩暙椄棸棩棳是老年易感病和造成老年人
死亡与致残的重要疾病之一暎随着我国人口结构的
不断老龄化棳老年人的比例在不断增加棳脑梗死的防
治工作也日趋重要暎本研究从人类血小板抗原 棬旇旛灢
旐斸旑旔旍斸旚斿旍斿旚斸旑旚旈旂斿旑棳斎斝斄棭多态性的角度探讨其与
脑梗死的相关性暎斎斝斄是血小板的重要活性组成棳
参与凝血启动暍血管痉挛和血栓形成的各个环节暎

脑梗死是多因素疾病棳国际和国内的许多研究表明棳
脑梗死受遗传暍疾病及环境等影响棳斎斝斄变化也存在
遗传暍人种和地域差异棳这种差异也直接影响脑梗死
的发病暡棻灢棾暢暎本研究采用序列特异性引物灢多聚酶链
反应棬旙斿旕旛斿旑斻斿灢旙斿旔斻旈旀旈斻旔旘旈旐斿旘旙灢旔旓旍旟旐斿旘斸旙斿斻旇斸旈旑旘斿斸斻灢
旚旈旓旑棳斝斆斠灢斢斢斝棭技术棳对棽棻棿例椂棸岁以上脑梗死患者
斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀基因多态性进行分析棳探讨其与脑梗
死相关性暎
棻 对象与方法
棻棶棻 病例组

棽棸棻棸灢棻棽棴棽棸棻棽灢棸椂在我学院附属医院住院初

暏椀椃棽暏
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治的脑梗死患者棽棻棿例棳男棻棾椆例棳女椃椀例椈年龄
椂棸暙椄椄岁棳平均棬椃棽灡棻椆暲椃灡棸棿棭岁椈经头部 斆斣或
斖斠斏确诊棳符合暥中国急性缺血性脑卒中诊治指南
棽棸棻棸暦诊断标准暡棿暢棳排除脑梗死以外出暍凝血性疾
病暎
棻棶棽 对照组

选择同期在我学院附属医院健康体检者棽棽棸
例棳男 棻棽椃 例棳女 椆棾例椈年龄 椂棸暙椆棽岁棳平均
棬椂椆灡椆椃暲椃灡椀棾棭岁椈排除脑血管疾病暍心肌梗死及出
凝血性疾病暎脑梗死传统危险因素棬吸烟暍饮酒暍高
血脂暍高血压和糖尿病棭配置比例与病例组接近暎
棻棶棾 斝斆斠灢斢斢斝操作技术

斈斘斄提取与及斝斆斠扩增椇取血样棾旐旍棳采用
酚棷氯仿法提取基因组 斈斘斄棳棴棽棸曟保存备用暎
斝斆斠扩增按上海捷瑞公司试剂盒说明书操作暎扩
增产物电泳及结果判读椇取斝斆斠扩增产物棻棸毺旍棳在
棽棩琼脂糖凝胶棬含棸灡椀毺旂棷旐旍溴化乙锭棭棳棸灡椀暳
斣斅斉缓冲液的电泳槽中棳恒压棻棸棸斨的电压下电泳
棾棸旐旈旑棳置凝胶成像系统观察结果棳并保留电泳图暎
引物条带碱基大小分别为椇棻棽个内参条带均为棿棽椆
斺旔棳特异性条带 斎斝斄灢棻斸和斺为棻椆椂斺旔暍斎斝斄灢棽斸
和斺为棽棿棻斺旔暍斎斝斄灢棾斸和斺为棽棾棸斺旔暍斎斝斄灢棿斸和
斺为棽椀棽斺旔暍斎斝斄灢椀斸和斺为棽棿椆斺旔及 斎斝斄灢棻椀斸
和斺为棽棽椀斺旔暎判读椇以相应泳道出现内参条带时
认为扩增成功棳对应碱基 斖斸旘旊斿旘观察相应泳道
斎斝斄碱基大小位置棳出现特异条带判为阳性棳未出
现则判为阴性棳见图棻暎

最左则为 斖斸旘旊斿旘棳由上至下分别为椂棸棸斺旔棳棿棸棸斺旔棳
棾棸棸斺旔棳棽棸棸斺旔和棻棸棸斺旔暎泳道由左向右分别为棻斸棳
棻斺棳棽斸棳棽斺棳棾斸棳棾斺棳棿斸棳棿斺棳椀斸棳椀斺棳棻椀斸棳棻椀斺暎位于棿棸棸斺旔
附近的条带为内参条带棳之下为目标条带暎图中检测
结果为棻斸斸棽斸斸棾斸斸棿斸斸椀斸斸棻椀斺斺暎

图棻 斝斆斠扩增产物电泳图

棻棶棿 结果验证
为检验实验可靠性棳随机从脑梗死组和对照组

斝斆斠扩增产物中按椂个 斎斝斄抗原系统的棻棽个体
系中各随机抽棻份进行电泳棳并拍照和保留棬图棻棭暎
同时将这棻棽份产物送大连宝生物公司实验室进行
基因测序分型棳结果显示斝斆斠灢斢斢斝分型与基因测

序相一致暎
棻棶椀 统计学分析

基因频率按群体遗传计数法计算并验证是否

符合斎斸旘斾旟灢斪斿旈旑斺斿旘旂棬斎灢斪棭平衡法则暎病例组与
对照组比较采用氈棽检验暎多因素分析采用斕旓旂旈旙灢
旚旈斻回归模型计算比值比棬 棭及椆椀棩置信区间
棬 棭暎所有统计采用斢斝斢斢棻椄灡棸统计软件进行分
析棳检验水准毩椊棸灡棸椀暎
棽 结果
棽棶棻 性别暍年龄暍传统危险因素比较与斎灢斪平衡

脑梗死组与对照组间性别和传统危险因素比

较差异无统计学意义棬 椌棸灡棸椀棭暎年龄 检验 椊
棸灡椀椂棽棳 椊棸灡棿椀棿棳椊棴棾灡棻椀椃方差具有齐性棳则棽
组比较的 椊棸灡棸棸棽有效棳棽组间年龄差异有统计
学意义暎分别对脑梗死组和对照组 斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀
系统的观察值与期望值进行比较棳其 值均椌
棸灡棸椀棳棽组均符合 斎灢斪 群体遗传平衡法则棳具有群
体代表性暎
棽棶棽 斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀系统基因多态性比较

斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀基因多态性实验结果与比较
列于表 棻暎从 表 棻 中 可 见棳脑 梗 死 与 对 照 组
斎斝斄灢棻暍棾暍棿暍椀和棻椀基因和基因型比较棳各系统
均差异无统计学意义棬均 椌棸灡棸椀棭暎斎斝斄灢棽系
统椇脑梗死组斸斸基因型棻椃椄例棬频率棸灡椄棾棻椄棭棳
斸斺基因型棾椂例棬频率棸灡棻椂椄棽棭棳斸基因棾椆棽棬频
率棸灡椆棻椀椆棭棳斺基因棾椂棬频率棸灡棸椄棿棻棭椈对照组
斸斸基因型棽棻棸例棬频率棸灡椆椀棿椀棭棳斸斺基因型棻棸
例棬频率棸灡棸棿椀椀棭棳斸基因椊棿棾棸棬频率棸灡椆椃椃棾棭棳
斺基因椊棻棸棬频率棸灡棸棽棽椃棭椈棽组均未检出斺斺基
因型椈基因型比较氈棽椊棻椃灡棽椀椀棳 椉棸灡棸棻棳基因
比较氈棽椊棻椂灡棽椆棸棳 椉棸灡棸棻棳基因及基因型均差
异有统计学意义暎
棽棶棾 斎斝斄灢棽斕旓旂旈旙旚旈斻回归分析

从前述的单因素分析中得知年龄和 斎斝斄灢棽系
统与脑梗死的发病具有相关性棳进一步对 斎斝斄灢棽
系统进行斕旓旂旈旙旚旈斻回归分析棳并以年龄调整 值

棬表棽棭暎在以 斎斝斄灢棽斸斸基因型为指示符并以年龄
调整后棳斎斝斄灢棽斸斺基因型的 值椊棿灡棻棽棾棬椆椀棩
棻灡椆椄棻暙椄灡椀椄棻棭暎

棾 讨论
脑梗死的病理机制主要是动脉栓塞棳栓塞动脉

的栓子绝大部分是由血栓所致暎在血栓形成过程
中棳血小板有着重要作用棳斎斝斄携带于血小板的膜
糖蛋白棬斍斝棭上棳共同组成血小板的抗原灢抗体功能暎
国内外许多的研究证实棳斎斝斄在人类中的遗传有
着人群和地域的差异棳这种差异也造成了血小板功
能的差异棳而影响血栓形成棳并发生与脑梗死的关
联性暡椀灢椃暢暎

暏椂椃棽暏



第棿期 尹红棳等棶棽棻棿例脑梗死患者与 斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀基因多态性关系的检测与分析

表棻 斎斝斄灢棻暙椀暍棻椀基因多态性
斎斝斄 分组

基因型棬频率棭
斸斸 斸斺 斺斺 氈棽

基因棬频率棭
斸 斺 氈棽

棻 脑梗死组 棽棻棿棬棻棭 棸 棸 棿棽椄棬棻棭 棸
对照组 棽棻椆棬棸棶椆椆椀椀棭棻棬棸棶棸棸棿椀棭 棸 棻棶棾椂棻 棸棶棽棿棾棿棾椆棬棸棶椆椆椃椃棭棻棬棸棶棸棸棽棾棭 棻棶棾椂棸 棸棶棽棿棿

棽 脑梗死组 棻椃椄棬棸棶椄棾棻椄棭棾椂棬棸棶棻椂椄棽棭 棸 棾椆棽棬棸棶椆棻椀椆棭棾椂棬棸棶棸椄棿棻棭
对照组 棽棻棸棬棸棶椆椀棿椀棭棻棸棬棸棶棸棿椀椀棭 棸 棻椃棶棽椀椀 棸棶棸棸棸棿棾棸棬棸棶椆椃椃棾棭棻棸棬棸棶棸棽棽椃棭棻椂棶棽椆棸 棸棶棸棸棸

棾 脑梗死组 椆棾棬棸棶棿棾棿椂棭椆棿棬棸棶棿棾椆棾棭棽椃棬棸棶棻棽椂棻棭 棽椄棸棬棸棶椂椀棿棽棭棻棿椄棬棸棶棾棿椀椄棭
对照组 椆棻棬棸棶棿棻棾椂棭椆棿棬棸棶棿棽椃棾棭棾椀棬棸棶棻椀椆棻棭 棸棶椆椃棻 棸棶椂棻椀棽椃椂棬棸棶椂棽椃棾棭棻椂棿棬棸棶棾椃棽椃棭棸棶椂椄棿 棸棶棿棸椄

棿 脑梗死组 棽棻棽棬棸棶椆椆棸椃棭棽棬棸棶棸棸椆棾棭 棸 棿棽椂棬棸棶椆椆椀棾棭棽棬棸棶棸棸棿椃棭
对照组 棽棽棸棬棻棭 棸 棸 棽棶椄棾椄 棸棶棸椆棽 棿棿棸棬棻棭 棸 棽棶椄棾棾 棸棶棸椆棽

椀 脑梗死组 棽棸椄棬棸棶椆椃棽棸棭椂棬棸棶棸棽椄棸棭 棸 棿棽棽棬棸棶椆椄椂棭 椂棬棸棶棸棻棿棸棭
对照组 棽棸椀棬棸棶椆棾棻椄棭棻椀棬棸棶棸椂椄棽棭 棸 棾棶椃椆椃 棸棶棸椀棻棿棽椀棬棸棶椆椂椀椆棭棻椀棬棸棶棸棾棿棻棭 棾棶椃棸棾 棸棶棸椀棿

棻椀 脑梗死组 棾椂棬棸棶棻椂椄棽棭棻棻棸棬棸棶椀棻棿棭椂椄棬棸棶棾棻椃椄棭 棻椄棽棬棸棶棿棽椀棽棭棽棿椂棬棸棶椀椃棿椄棭
对照组 椀棿棬棸棶棽棿椀椀棭棻棸椄棬棸棶棿椆棸椆棭椀椄棬棸棶棽椂棾椂棭 棿棶棾棾棸 棸棶棻棻椀棽棻椂棬棸棶棿椆棸椆棭棽棽棿棬棸棶椀棸椆棻棭棾棶椃椂椆 棸棶棸椀棽

表棽 斎斝斄棽基因型斕旓旂旈旙旚旈斻回归分析与 值调整

棶棶 斪斸旍斾 斾旀 斢旈旂棶 斉旞旔棬斅棭 椆椀棩 旀旓旘斉斬斝棬斅棭
斕旓旝斿旘 斦旔旔斿旘

斎斝斄灢棽斸斸 棻棿棶棾椀棾 棻 棸棶棸棸棸
斎斝斄灢棽斸斺 棻棶棿棻椃 棸棶棾椃棿 棻棿棶棾椀棾 棻 棸棶棸棸棸 棿棶棻棽棾 棻棶椆椄棻 椄棶椀椄棻
年龄 棸棶棸棿棸 棸棶棸棻棿 椄棶椂棸椂 棻 棸棶棸棸棾 棻棶棸棿棸 棻棶棸棻棾 棻棶棸椂椄
常量 棴棽棶椆椄棿 棸棶椆椂椃 椆棶椀棽棻 棻 棸棶棸棸棽 棸棶棸椀棻

  本病例与对照的研究显示棳斎斝斄灢棽系统的基因
和基因型均存在显著差异棳脑梗死组 斎斝斄灢棽斺基因
频率棬棸灡棸椄棿棻棭和斎斝斄灢棽斸斺基因型频率棬棸灡棻椂椄棽棭较
对照组 斎斝斄灢棽斺椊棸灡棸棽棽椃和 斎斝斄灢棽斸斺椊棸灡棸棿椀椀显
著增多棬氈棽椊棻椂灡棽椆棸棳 椉棸灡棸棻和氈棽椊棻椃灡棽椀椀棳 椉
棸灡棸棻棭暎在以 斎斝斄灢棽斸斸为参照棻并以年龄调整后
斎斝斄灢棽斸斺的 值椊棿灡棻棽棾棬椆椀棩 棻灡椆椄棻暙椄灡椀椄棻棭棳
说明斎斝斄灢棽斸斺基因型仍是发病的危险因素暎

斎斝斄灢棽存在于斍斝栺斺上棳血小板斍斝栺斺棷桖棷
桋相互结合形成复合体棳该复合物是血小板的重要
黏附受体棳其主要功能是作为血管性血友病因子
棬旜旓旑斪旈旍旍斿斺旘斸旑斾旀斸斻旚旓旘棳旜斪斊棭受体棳与内皮基质中
或血浆中旜斪斊结合激发血小板聚集棳还与其他许
多黏附受体棳如中性粒细胞的 斖斸斻灢栺结合棳激活血
小板或内皮细胞的斝选择素棳斍斝栺斺复合物通过在
血液高切变应力条件下激发血小板聚集而在血栓

形成中起着重要的作用暡椄灢椆暢暎
本项目组的研究结果认为棳斎斝斄灢棽系统多态

性与脑梗死发病具有相关性棳斎斝斄灢棽斸斺可能是本
地区脑梗死发病的易感基因型暎在老年性疾病的
防治中应给予必要关注暎
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