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例体检健
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JK3R!

&

JK33!

基因型%应用
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" 检验和精确概率法比较各基因型频率在病例组与对照
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$及其
)&*

的可信区间"
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$表示各基因型发生白血病的风险度%结果
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白血病是一类起源于造血干细胞的恶性克隆性疾病#国内

外研究表明#遗传因素(环境因素交互作用与白血病的发生及

疾病的进展有关'代谢酶遗传多态性在对环境致癌物致突变

过程中起着关键作用#日益受到学者们的关注'人体的
'

相代

谢酶谷胱甘肽
K1

转移酶超家族 $

JK3/

&可催化异生物素的
"

相代谢产物与谷胱甘肽$

JK]

&结合#使其毒性降低#且易于排

出体外#在细胞代谢解毒过程中起着重要作用)

!

*

'研究证实

JK3R!

(

JK33!

基因多态性与肺癌(消化道肿瘤的易感性存

在着一定的关系)

"1&

*

'本研究就
JK3R!

(

JK33!

基因多态性

与白血病易感性的关系进行了探讨'

@

!

资料与方法

@#@

!

一般资料
!

收集
"%!%

年
+

月至
"%!"

年
&

月兰州大学第

一医院住院初诊的
!'!

例白血病患者纳入病例组#其中男
('

例#女
&,

例#男女比例为
!#"+i!#%%

'其中慢性髓细胞白血

病$

ORM

&组患者
'"

例#男
""

例#女
!%

例#年龄
"%

!

+)

岁#中

位年龄
$&

岁#男女比例为
"#"i!#%

%急性髓细胞白血病

$

2RM

&组患者
(%

例#男
'$

例#女
'+

例#男女比例为
%#)$i

!#%%

%急性淋巴细胞白血病$

2MM

&组患者
")

例#男
!+

例#女

!'

例#男女比例为
!#"'i!#%%

'另选择同期本院体检中心体

检健康者
"%%

例纳入对照组#其中男
!'$

例#女
++

例#年龄

!(

!

,!

岁#中位年龄
$%

岁'病例组与对照组性别差异无统计

学意义$
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b'#&$$

#
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&#具有可比性'
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检测方法

@#A#@
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白血病诊断及疗效判断标准
!

白血病诊断及诱导治疗

后第一疗程的完全缓解$

O\!

&#以+血液病诊断及疗效准,作为

诊断和疗效判断标准'
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基因组
[T2

提取
!

采集白血病患者乙二胺四乙酸二

钠$

H[321T9

"

&抗凝骨髓
"BM

#用常规酚氯仿法提取骨髓细

胞基因组
[T2

并测定
[T2

的水平和纯度#低温保存'
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及
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多态基因型的确定
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检测
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和
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基因的纯合缺失'引物序列参

照文献)
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基因上(下游引物序列为!
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及
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统计学处理
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采用
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软件进行数据处理及统计
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学分析#计数资料以例数及百分率表示#采用
!

" 检验和精确概

率法比较各基因型频率在病例组与对照组之间的差异#用比值

比$

N7

&及其
)&*

的置信区间$

)3

&表示各基因型发生白血病

的风险度'以
!

$

%#%&

为差异有统计学意义'

A

!

结
!!

果
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病例组与对照组基因型分布比较
!

对照组中
"%%

例健康

者中
!!&

例$

&(#&*

&为
JK3R!

未缺失基因型#

,&

例$

$"#&*

&

为
JK3R!

缺失基因型%病例组中
!'!

例白血病患者
'&

例

$

"+#(*

&为
JK3R!

未缺失基因型#

)+

例$

('#'*

&为
JK3R!

缺失基因型#两组基因型频率分布差异有统计学意义$

!

"

b

'%#"(

#

!b%#%%%!

&#两组
JK3R!

基因型的分布频率见表
!
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表
!

!!

病例组与对照组
JK3R!

位点基因型分布

!!!

频率比较#
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$

*

%&

组别
JK3R!

未缺失

JK3R!

缺失 !
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! N7

$

)&*)3

&

对照组
!!&

$

&(#&

&
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病例组
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('#'
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各组基因型分布比较
!
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例
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患者
"%

例$

",#+*

&

为
JK3R!

未缺失基因型#

&%

例$

(!#$*

&为
JK3R!

缺失基因

型#对照组与
2RM

组基因型频率分布差异有统计学意义
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b"%#)+"
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!b%#%%%!
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例
2MM

患者中
+

例$

"%#(*

&为

JK3R!

未缺失基因型#

"'

例$

()#'*

&为
JK3R!

缺失基因

型#对照组与
2RM

组基因型频率分布差异有统计学意义

$
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例
ORM

患者中
)

例$

",#!*
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为
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未缺失基因型#

"'

例$

(!#)*

&为
JK3R!

缺失基因

型#对照组与
2RM

组基因型频率差异有统计学意义$

!

"

b

)#&+(

#

! b%#%%"%

&'

ORM

(

2RM

(

2MM

组 与 对 照 组 中

JK3R!

基因型的分布频率见表
"

'

表
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!!

各组
JK3R

位点多态基因型分布频率比较#

&

$
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%&

组别
JK3R!

未缺失

JK3R!

缺失 !

"

! N7

$

)&*)3
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对照组
!!&

$

&(#&
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,&

$

$"#&
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2RM

组
"%

$
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&

&%

$

(!#$

&

"%#)+" %#%%%! '#)%,

$

"#!'$

!

(#!&,

&

2MM

组
+

$

"%#(

&
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$

()#'

&

!'#((! %#%%%" &#!,+

$

"#%"'

!

!'#'%

&

ORM

组
)

$

",#!

&
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$

(!#)

&

)#&+( %#%%"% '#$&,

$

!#&""

!

(#,&"

&

A#B

!

'

类白血病患者基因型分布比较
!

ORM

组分别与

2RM

(

2MM

组基因型频率分布比较#差异无统计学意义$

!

"

b

%#%%"

#

!b%#)+'

%

!

"

b%#$&$

#

!b%#&%%

&'

B

!

讨
!!

论
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本研究结果显示#对照组中
JK3R!

缺失基因型频率为

$"#&*

#与国内报道上海地区健康人群
JK3R!

的缺失率为

$)#!*

相一致)

(

*

'

!'!

例白血病病例中
)+

例$

('#'*

&为

JK3R!

缺失基因型#病例组
JK3R!

缺失基因型明显高于对

照组#差异有统计学意义$

!

"

b'%#"(

#

!b%#%%%!

#

N7b

"#!&"

#

)&*)3

!

"#'%!

!

&#),&

&#本研究结果也显示携带

JK3R!

缺失基因型的个体发生白血病的危险性比携带

JK3R!

未缺失基因型的个体增加
"#!&"

倍'对病例组进行了

进一步的分层研究#结果显示
2RM

(

2MM

(

ORM

组分别与对照

组比较差异均有统计学意义$

!

$

%#%&

&#

N7

值分别为
'#)%,

(

&#!,+

(

'#$&,

'表明
JK3R!

缺失基因型可能是白血病的重要

危险因素'国内一项对苯引起的白血病研究结果发现#苯白血

病患者中
JK3R!

缺失基因型的频率$

('#&'*

&明显高于对照

组$

$+#,,*

&#且是苯白血病的易感因素之一$

N7b'#!&

#

)&*

)3

!

%#&+

!

!(#+"

&

)

,

*

#与本研究结果相一致'本研究将
ORM

组分别与
2RM

(

2MM

组基因型频率分布比较#差异无统计学

意义$

!

#

%#%&

&#表明
JK3R!

缺失基因型与白血病分型无相

关性'本研究结果与袁慧等)

)

*报道的谷胱甘肽转硫酶基因与

急性白血病易感性的
R679

分析的结果相一致'

谷胱甘肽转硫酶是重要的
'

相代谢酶#可结合各种亲电子

化合物#包括环境致癌物及其中间产物#使其水溶性增加#起到

解毒的作用'具有
JK3R!

缺失基因型的个体体内缺乏酶活

性#对外来毒物的解毒功能降低#可能成为白血病的重要遗传

学危险因素之一'由于本研究样本量较小#不能排除偏倚和混

杂因素的影响#期望更多学者关注谷胱甘肽转硫酶基因与白血

病发病风险的研究#通过大样本的验证#为白血病的防治提供

科学依据'
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