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摘
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要"目的
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探讨连南地区瑶族遗传背景下
/T+>*
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基因的分布频率%方法
!

选取
"%!'

年
!

月至

"%!C

年
!%

月在连南瑶族自治县人民医院住院的
C%A

例患者为研究对象%采用实时定量聚合酶链反应检测患

者
/T+>*

"

!A%"

的表达!比较瑶族人群和非瑶族人群
/T+>*

"
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基因阳性率&基因频率!分析影响瑶族人群
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基因阳性率的因素%结果
!

广东省清远市连南地区瑶族人群
/T+>*

"

!A%"

基因阳性率为
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!基因频率为
%#!%&

#而非瑶族人群的
/T+>*

"

!A%"

基因阳性率为
!'#&Aa

!基因频率为
%#!"&

%两组

患者的
/T+>*
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基因阳性率比较!差异无统计学意义"
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/T+>*
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阳性的瑶族

患者的平均年龄为"

A!#'&B!D#CD

$岁!明显高于
/T+>*
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阴性的瑶族患者的平均年龄("
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广东省清远市连南地区瑶族人群
/T+>*
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!A%"

基因频率为
%#!%&

!且
/T+>

*
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携带情况与年龄存在一定关系%

关键词"瑶族#
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人类清蛋白细胞抗原
*

$

/T+>*

&是编码参与免

疫系统抗原提呈的细胞表面蛋白#是人类最具多态性

的基因#

/T+>*

"

!A%"

是其中一个等位基因'

!

(

+目前

发现#

/T+>*

"

!A%"

等位基因的表达与
W43I36->

=9M6-96

综合征)中毒性表皮坏死松解症和严重疱疹

皮肤不良反应显著相关'

"

(

+

/T+>*

"

!A%"

等位基因

的表达具有很强的区域性#不同地区不同民族人群的

基因频率差异很大'

&

(

+但目前为止#有关广东地区瑶

族人群的
/T+>*

"

!A%"

基因分布频率相关报道较

少+了解
/T+>*

"

!A%"

在本地区人群中的基因频

率#能够帮助医师在用药时保持应有的警惕#以减少

药物不良反应的发生+本研究以广东省清远市连南
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瑶族自治县的瑶族人群为研究对象#旨在探讨该地区

瑶族遗传背景下
/T+>*

"

!A%"

基因的分布频率#为

瑶族人群
/T+>*

"

!A%"

基因研究提供依据+

$

!

资料与方法

$#$

!

一般资料
!

将
"%!'

年
!

月至
"%!C

年
!%

月连南

瑶族自治县人民医院收治的
C%A

例患者作为研究对

象#其中男
$$&

例#女
&'"

例%年龄
%

"

F"

岁#平均

$

$D#'CB"%#A'

&岁+纳入研究对象均出生在广东省

清远市连南地区#且长期居住#排除个人信息不完整

或存疑者+根据患者的民族#将患者分为瑶族组$

(b

""$

&及非瑶族组$

(bAC!

&+两组患者的一般资料比

较#差异无统计学意义$

!

%

%#%A

&#具有可比性#见表

!

+所有研究对象均自愿参与本研究#且签署知情同

意书#本研究经本院伦理委员会审核通过后进行+

表
!

!!

两组患者一般资料比较

组别
(

男性'

(

$

a

&( 女性'

(

$

a

&( 年龄$岁#

LBE

&

瑶族组
""$ F'

$

$"#C'

&

!"C

$

AD#!$

&

$F#'CB"%#A'

非瑶族组
AC! "&$

$

$%#"C

&

&$D

$

AF#D"

&

A"#!"B!'#C&

!

"

"

> %#$$' !#D"F

! %#A%A %#%C$

$#/

!

仪器与试剂
!

仪器包括离心机$赛默飞世尔公

司#美国&)

V@69N59

J

"%%%,

超微量分光光度计$赛默

飞世尔公司#美国&)

+*;DF%%/G

荧光定量
?,E

仪

$

+*;

公司#美国&+试剂盒包括全血
YV+

小量提取

试剂盒$

1#d#V#+*899NYV+SH4

#北京鸿跃创新科

技有 限 公 司&)

/T+>*

"

!A%"

基 因 检 测 试 剂 盒

$

?X!A%"Y343K4H96SH4

#台湾世基生物医学股份有限

公司#国械注许
"%!A&$%%!"D

&+

$#'

!

方法

$#'#$

!

全血
YV+

提取
!

取患者清晨外周静脉血

&.T

置入
1YG+

抗凝管内#上下颠倒混匀后#保存于

ZC%[

+分组提取
YV+

时#将冷冻样品置于室温中

解冻#后采用全血
YV+

小量提取试剂盒#严格遵照试

剂盒说明#提取全血
YV+

+所提取的
YV+

采用

V@69N59

J

"%%%,

超微量分光光度计检测其质量及数

量#确保
YV+

样品无蛋白和
EV+

污染+

$#'#/

!
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"
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检测
!

采用
/T+>*

"

!A%"

基

因检测试剂盒及聚合酶链反应免疫荧光法$

?,E>

荧光

法&检测
/T+>*

"

!A%"

基因+采用试剂盒内
/T+>

*

"

!A%"

基因型专一引物及内参基因引物#在
+*;

DF%%/G

荧光定量
?,E

仪上#扩增
YV+

样品#每个

样品进行
&

次独立的
?,E

反应#取
&

次独立反应所得

,G

值的平均值+比较样品所得的
/T+>*

"

!A%"

基

因
,G

值与内参基因所得的
,G

值#判定该样品

/T+>*

"

!A%"

基因是否为阳性+

$#1

!

观察指标
!

计算并比较两组患者
/T+>*

"

!A%"

基因阳性率及基因频率%对中国部分地区和民族的基

因频率进行总结#数据由
M44

J

!""

QQQ#@88383L53

f

P36>

KH3-#634

中搜索得到'

$

(

+

$#2

!

统计学处理
!

采用
W?WW""#%

软件进行数据处

理及统计分析+人群
/T+>*

"

!A%"

基因阳性率
b

/T+>*

"

!A%"

基因阳性例数"总例数
]!%%a

%人群

/T+>*

"

!A%"

基因频率
b/T+>*

"

!A%"

等位基因数"

$

"]

总例数&

]!%%a

+计量资料以
LBE

表示#两组

间比较采用独立样本
>

检验%计数资料采用百分数表

示#组间比较采用
!

" 检验+以
!

#

%#%A

为差异有统

计学意义+

/

!

结
!!

果

/#$

!

瑶族组与非瑶族组
/T+>*

"

!A%"

基因阳性率

及基因频率比较
!

瑶族组
/T+>*

"

!A%"

基因阳性率

为
!&#&Fa

$

&%

例&#基因频率为
%#!%&

%而非瑶族组的

/T+>*

"

!A%"

基因阳性率为
!'#&Aa

$

FA

例&#基因频

率为
%#!"&

+两组患者的
/T+>*

"

!A%"

基因阳性率

比较#差异无统计学意义$

!

"

b!#%DF

#

!b%#"FF

&+

/#/

!

中国部分地区和民族的基因频率
!

/T+>*

"

!A%"

基因频率在中国部分地区和民族的基因频率总

结见表
"

+

表
"

!!

中国部分地区和民族人群
/T+>*

"

!A%"

基因频率

人群
/T+>*

"

!A%"

基因频率 样本量$

(

&

广东省梅州地区汉族
%#%&A !%%

广州市
%#!!% !%"

云南省汉族
%#!"$ !%!

云南省基诺族
%#"&C !%F

云南省傈僳族
%#!"& !!!

云南省怒族
%#%F% !%D

云南省佤族
%#"!% !!F

/#'

!

不同性别瑶族人群
/T+>*

"

!A%"

基因阳性情

况比较
!

瑶族人群中#男性和女性
/T+>*

"

!A%"

基

因阳性例数分别为
!$

)

!'

例#阴性例数分别为
C"

)

!!"

例#差异无统计学意义$

!

"

b%#"%A

#

!b%#'A!

&+

/#1

!

/T+>*

"

!A%"

基因阳性与阴性人群的平均年龄

比较
!

/T+>*

"

!A%"

基因阳性及阴性患者的平均年

龄分别为$

A!#'&B!D#CD

&)$

$D#%DB"%#F"

&岁#

/T+>

*

"

!A%"

基因阳性及阴性患者的年龄比较#差异有统

计学意义$

>b"#!CD

#

!b%#%"F

&+

'

!

讨
!!

论

!!

近年来的研究表明#抗癫痫药物如卡马西平)奥

卡西平)苯巴比妥等#均可引起包括轻度斑丘疹)

W43>

I36->=9M6-96

综合征)中毒性表皮坏死松解症及药物

超敏综合征等在内的一系列皮肤不良反应'

A

(

+而

W43I36->=9M6-96

综合征和中毒性表皮坏死松解症等

致死性不良反应的发生与患者的
/T+>*

"

!A%"

基因

存在一定相关性'

'

(

+高阳等'

D

(的研究指出#在中国南

方汉族癫痫患者中
/T+>*

"

!A%"

等位基因与拉莫三

*

""D!

*

检验医学与临床
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嗪所致的
W43I36->=9M6-96

综合征)中毒性表皮坏死

松解症存在显著相关性#但与斑丘疹无相关性+另一

项研究也指出奥卡西平诱发的轻微皮肤不良反应与

/T+>*

"

!A%"

等位基因相关'

C

(

+也有研究发现癫痫

药物芳香族的致敏性与
/T+>*

"

!A%"

基因的表达具

有一定的相关性'

F

(

+

目前的研究发现#几乎仅有亚洲血统的人群携带

有
/T+>*

"

!A%"

等位基因#其中包括南亚的印度人+

但人群
/T+>*

"

!A%"

基因携带情况具有极强的地域

性'

!%

(

+泰国)马来西亚)印度尼西亚)菲律宾和中国部

分地区有超过
!%a

的患者携带有
/T+>*

"

!A%"

基

因#而南亚人携带的平均概率为
Aa

#日本人和韩国人

的
/T+>*

"

!A%"

等位基因的携带率低于
!a

'

!!>!"

(

+

而在我国#不同地区及民族之间的
/T+>*

"

!A%"

基

因携带率也有明显差异+本研究结果显示#在云南省

内#不同民族人群的
/T+>*

"

!A%"

基因携带率有明

显差别#其基因频率为
%#%F%

"

%#"&C

+广东省内目前

仅有两个地区的报道#广州市的携带率为
%#!!%

#而广

东省梅州市汉族的携带率低至
%#%&A

+本研究结果显

示#广东省清远市连南地区瑶族人群
/T+>*

"

!A%"

基因频率为
%#!%&

#低于当地非瑶族人群+但由于该

等位基因与卡巴西平及其同类药物所致皮肤不良反

应的相关性极高#笔者仍然建议本地患者在使用卡发

西平前需对
/T+>*

"

!A%"

等位基因进行检测#以降

低发生致死性不良反应的风险+

本研究结果还发现#广东省清远市连南地区瑶族

人群
/T+>*

"

!A%"

基因阳性人群的年龄明显高于

/T+>*

"

!A%"

基因阴性人群#这与既往的研究结果不

一致+这可能与研究人群不同)既往研究样本量过少

等有关'

!&

(

+此外由于本次研究仅纳入住院患者#因此

在研究样本的选择上存在一定偏差+在以后的研究

中#将会把健康人群纳入研究中#以期能够取得更加

全面准确的数据+

综上所述#广东省清远市连南地区瑶族人群

/T+>*

"

!A%"

基因频率为
%#!%&

#且
/T+>*

"

!A%"

携

带情况与年龄存在一定关系#为临床预防药物所致皮

肤不良反应的发生提供了研究依据#使临床应用药物

的安全性得以提高+
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