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探究肥胖人群中医体质的分布情况!进一步研究肥胖中医体质与肥胖
Q/+

基因单核苷酸

多态性的关系&方法
#

收集健康人群$肥胖人群样本量分别为
'S

'

("

例!测量体质量指数"

YV0

%'采外周血标

本!采用改良多重高温连接酶检测反应技术"

8VUZ,

%检测
Q/+

基因上的
#

个
.14

位点"

@966#6%&6

'

@9!'"!&S(
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@9S&(;&''

%&使用对其中的肥胖人群进行中医学体质分类&对健康人群和肥胖人群的
Q/+

基因

.14

位点进行分析!将健康人群$肥胖人群
.14

突变结果'肥胖人群不同中医体质
.14

突变结果进行统计学

分析&结果
#

("

例肥胖组人群中!按照中医体质由多到少依次为(肝郁气滞型'脾虚湿阻型'胃热湿阻型'脾肾

两虚型'阴虚内热型!全身脂肪含量"

QV

%和体脂百分比上!

(

种体质差异无统计学意义"

7

&

&$&(

%&在

@966#6%&6

中基因型及等位基因的概率经比较!差异无统计学意义"
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中
X

基因及
XXjX/

基因型分布频率高于对照组!两组间差异有统计学意义"
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%#在
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基因及
22j2)

基因型

分布频率高于对照组!两组间差异有统计学意义"
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的
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与
XX

基因型在脾虚湿阻型中大

量分布!概率分别为
%!$(#̂
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的
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与
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基因在脾肾两虚型中大量分布!概率分别为(

(&̂
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的
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与
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基因阴虚内热型中大量分布!概率分别为
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&结论
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基因

的
@966#6%&6

的
2

基因在肥胖组和对照组中未见明显差异!且不推荐作为中医体质分型的指标!

@9!'"!&S(

与

脾虚湿阻型高度相关!

@9S&(;&''

与脾肾两虚型和阴虚内热型高度相关&
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肥胖已成为重要的社会和健康问题%它作为一种

复杂的疾病%它由多种基因和环境因素共同影响%例

如能量不均衡'生活方式'基因和家族史'药物'吸烟'

年龄等&近年来%现代医学对肥胖的理论研究越来越

热门%其中
Q/+

基因是已经被广泛确认的肥胖相关

基因之一&有研究表明%

Q/+

基因上的
.14

位点突

变与肥胖的发生有密切关系#

!<"

$

&另一方面%中医体

质学认为体质与疾病具有相关性#

"<'

$

%疾病的发生与

预后的共同基础是患者的体质基础%体质决定了发病

与否与发病的倾向性#

(

$

&本研究%拟将现代西方医学

认为的肥胖机理
<

基因突变与传统中医理论认为的中

医体质结合起来%找出二者的关系&本研究的目的是

找出中医体质分型的科学理论依据%探索中医体质类

型与超重'肥胖的关系%从而为从中医调整体质的角

度防控肥胖提供帮助&

@

#

资料与方法

@$@

#

一般资料
#

一般资料选取
"&!%

年
!!

月至
"&!;

年
#

月在湖北省中医院体检中心就诊的
'S

例
!S

岁

以上的健康人群作为对照组%健康人群经测量身高'

体质量%其身体质量指数(

YV0

)在
!S$(&

&

"'$66

R

H

"

K

"的正常范围内%并排除有心'脑'肝和造血系统

等系统原发性疾病和糖尿病急性并发症的患者&对

照组中%男
"%

例%女
""

例%平均年龄
'#$'(

岁%平均

身高
!$;#K

%平均体质量
%#$'(R

H

%平均
YV0"!$"&

R

H

"

K

"

%平均全身脂肪含量(

QV

)

!'$&#R

H

%平均体脂

百分比(

4YQ

)

""$!"̂

&另选取
"&!%

年
S

月至
"&!;

年
!

月在湖北省中医院内科就诊的
("

例
!S

岁以上

的肥胖人群作为肥胖组%经测量身高'体质量%其
YV0

大于
#&$&&

&肥胖组中%男
";

例%女
"(

例%平均年龄

'($(;

岁%平均身高
!$;!K

%平均体质量
6#$!&R

H

%平

均
YV0##$S#R

H

"

K

"

%平均全身脂肪含量(

QV

)

#!$S6

R

H

%平均体脂百分比(

4YQ

)

#"$#&̂

&两组别在年龄'

性别'吸烟者构成比差异无统计学意义(

7

&

&$&(

)%具

有可比性&分组原则是遵循世界卫生组织制定的基

于
YV0

梯度划分的正常'超重和肥胖的范围&

YV0

值小于
!S$(R

H

"

K

" 的人群被认为体质量过轻-

YV0

大

于
"(R

H

"

K

" 被认为超重-

YV0

大于
#&R

H

"

K

" 被认为

肥胖&

@$A

#

方法

@$A$@

#

对照组与肥胖组基本资料的测量
#

'S

例对照

组'

("

例肥胖组人群严格按照
YV0

和
QV

按照严格

的人体测量标准进行测量%即身高体质量用标准身高

体质量测量仪测量&脂肪含量由
3>F>

H

8?ZAF

5

C8\

射线吸收
Z\2

扫描仪测量(

3>F>

H

8?X>@

5

>@JB8>:

%

bJFBCJK

%

V2

%

.̀2

)&其中
YV0

的测量精密度变异

系数为
&$"̂

%

QV

的测量精密度变异系数为
!$#̂

&

@$A$A

#

Z12

提取
#

完成上述测量之后%所有对照

组'肥胖组标本均抽取
#KU

外周静脉血&对临床样

本取
"KU

全血提取外周血单核细胞%

Z12

提取使用

=02JK

5

Z12YF>>LV8L8-8B

%操作严格按照说明书

进行&

Z12

提取后%使用紫外风光光度仪测量其

+Z"%&

"

"S&

比值&上述
Z12

模板%使用无菌水重

悬%并储存在
[;&g

#

%<;

$

&

@$A$B

#

肥胖组人群的中医分型
#

中医体质分型按照

全国肥胖病研究学术会议制定的中医辨证分型标

准#

S

$

%按照+肝郁气滞型'脾虚湿阻型'胃热湿阻型'脾

肾两虚型'阴虚内热型,进行分类判读%并计算频率&

@$A$C

#

8VUZ,

引物设计
#

采用改良多重高温连接

酶检测反应(

8VUZ,

)技术%

4X,

扩增引物和连接引

物均由上海生工技术有限公司合成%

.14

位点检测由

上海天昊生物科技有限公司合成&引物信息如下%见

表
!

&

@$A$D

#

4X,

扩增'

UZ,

连接反应
#

依据单重荧光定

量
4X,

体系优化及扩增效率%反应体系为
' KV

V

H

XF

"

%

&$'S KV L1/4

%

&$(̀ /J

d

Z12

聚合酶%

&$"6

%

V

上游引物%

&$"6

%

V

下游引物和
(

%

UZ12

模板%加
LL3

"

+

至
(&

%

U

&反应条件为!

6'g#K8:

-

6'g#&9

%

%(g'(9

%

;"g'(9

%

!&

个循环-

6'g

#&9

%

%(g#&9

%

;"g(&9#&

个循环-

;"g(K8:

&

扩增后的
4X,

产物经纯化进行
8VUZ,

连接反应%总
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体系为
"&

%

U

!高温连接酶
&$(

%

U

'

(i

连接引物混合液

!

%

U

%

#i

连接引物混合液%纯化后的
4X,

产物
(

%

U

%

连接酶缓冲液
"

%

U

%加
LL3

"

+

至
"&

%

U

#

6<!!

$

&

表
!

##

8VUZ,

引物信息

上游引物
(i<#i

下游引物
(i<#i

连接引物
!

连接引物
"

连接引物
#

@966#6%&6

(i<X/2 X)X /X/ /XX

2)X/)/X))2XX/<#i

(i<2)) /XX )2X 2)X

/))2)2)X)/2)<#i

Q2

!

/// X2/ 2)2 2//

/X2/X//2X 2X)/)2

)/X/)///2 )))X22

/2X2XX/2

Q4

!

)2X XX/ /X/ )X/

//2 )/X/2X 2X2)/)

X222)222X222/)/

X2XX/

Q/

!

2)/ )/X 2/X X2/

2////2 )2)2// /2)

222X/)2)2X//)/2

))/222/X)/

@9!'"!&S(

(i</)2 2/2 )XX /2/

/)2//))XX/2X<#i

(i<)/2 ))X X22 /X2

2/2 ))X/2/ /XX2<#i

,X

!

/)) X// X// ))2

)X//22 XX/X/) 2XX

X/XX2X//2 )/X2X/

)/)X2)X2)

,4

!

//2 X// 22X //X

X22))X/)/X22X2)

)2/ )2/X222/) /)X

2/2 222222/X2

,/

!

/)) X// X// ))2

)X//22 XX/X/) 2XX

X/XX2X//2 )/X2X/

)/)X2)

@9S&(;&''

(i<))2 ))X ))) )/X

X2)))X)2)))2/<#i

(i<X/X)XXX/))2XXXX

)XX/XX<#i

,)

!

22X X/2 )/) 2/X

2X/)))//2 /22 X2)

/)XX2))/2 /X2/)/

XX/X2/)/

,2

!

/XX /)/ 22) /XX

XX/2)X 2X2 X/XX//

2// 2/) /XX/2/ /))

XX2)2/X/))2/

,4

!

/XX /)) )// X22

)X) 2// X/)XX/X2)

XX//XX))) /2) X/)

))2//2X22

@$A$K

#

检测基因型
#

取
!

%

U

连接产物与
!

%

U

内标

和
6

%

U

甲酰胺混匀后%

6' g

变性
# K8:

后%在

2Y0#(&&

(美国
2Y0

)上进行毛细管电泳测序&数据经

)A:AVJ

55

A@'$&

软件处理%再上传至
)A:AEJ:RYFJ9B

比对%可直接判读其基因型#

!"

$

&

@$B

#

统计学处理
#

采用
.4..!6$&

软件进行统计学

分析%数据以均数表示&将相关因素的统计内容作为

变量%不同组之间的比较采用
!

" 进行单因素分析%对

Q/+

基因的
#

个
.14

位点
@966#6%&6

'

@9!'"!&S(

'

@9S&(;&''

分别进行
!

" 检验验证是否符合
3J@L

G

<

bA8:EA@

H

平衡&以
7

$

&$&(

表示差异具有统计学

意义&

A

#

结
##

果

A$@

#

肥胖组人群的中医体质分型
#

由一位副主任中

医医师按照.中医辨证分型标准/对肥胖组人群进行

体质分型结果如下&

("

例肥胖组人群中%按照中医体

质分类人数由多到少依次为!肝郁气滞型'脾虚湿阻

型'胃热湿阻型'脾肾两虚型'阴虚内热型&在年龄'

性别'

QV

'

4YQ

方面%

(

种中医症候之间差异无统计

学意义(

7

&

&$&(

)&其中在分型的过程中%还发现
#

种复合体质!肝郁气滞
j

胃热湿阻-脾虚湿阻
j

胃热

湿阻-肝郁气滞
j

阴虚内热#

!#

$

&见表
"

&

A$A

#

3J@L

G

<bA8:EA@

H

平衡的吻合度检验
#

如表
#

所示%

@966#6%&6

位点的等位基因及基因型分布在对

照组(

!

"

_'$#'6

%

7_&$&;;

)和肥胖组(

!

"

_#$!"!

%

7_&$!'&

)符合哈迪温伯格平衡&

@9!'"!&S(

位点的

等位基因及基因型分布在对照组(

!

"

_'$!#'

%

7_

&$&SS

)和肥胖组(

!

"

_"$%!6

%

7_&$!"&

)符合哈迪温

伯格平衡&

@9S&(;&''

位点的等位基因及基因型分布

在对照组(

!

"

_!$6S6

%

7_&$;'%

)和肥胖组(

!

"

_

&$!S%

%

7_&$%;!

)符合哈迪温伯格平衡&选取的人群

样本的基因型频率符合随机性原则%研究对象具有人

群的代表性&

表
"

##

肥胖人群中医体质分型结果

体质分型
%

百分比

(

^

)

年龄

(岁)

YV0

(

R

H

"

K

"

)

QV

(

R

H

)

4YQ

(

^

)

肝郁气滞型(

!

)

!S #'$% '"$'' #"$## #"$#; ##$S

脾虚湿阻型(

"

)

!# "($& '%$#' #'$S# ##$S; #"$S

胃热湿阻型(

#

)

!! "!$" ''$#S #!$&6 #!$(' #"$'(

脾肾两虚型(

'

)

% !!$( (&$#' #"$"" "6$6; #&$!"

阴虚内热型(

(

)

' ;$; (#$#( #($!" #&$66 #"$#'

符合证型
!j# ; !#$( [ [ [ [

符合证型
"j# ' ;$; [ [ [ [

符合证型
!j( " #$S [ [ [ [

##

注!

[

表示无数据

表
#

##

Q/+

基因
#

个
.14

位点的
3J@L

G

<

###

bA8:EA@

H

平衡检验

基因多态性
.14

位点 预期频次 实际频次
V2Q̂

!

"

7

@966#6%&6

#

对照组(

%_'S

)

// #%$& #;

2/ !!$! !& !($# '$#'6 &$&;;

22 &$6 !

#

肥胖组(

%_("

)

// #6$& '#

2/ !!$6 ( !($! #$!"! &$!'&

22 !$! '

@9!'"!&S(

#

对照组(

%_'S

)

// ##$( #"

X/ !"$! !# !%$; '$!#' &$&SS

XX "$' #

#

肥胖组(

%_("

)

// #%$" #;

X/ !#$! !& S$! "$%!6 &$!"&

XX "$; (

@9S&(;&''

*

S"'!

*
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年
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月第
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期
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续表
#

##

Q/+

基因
#

个
.14

位点的
3J@L

G

<

###

bA8:EA@

H

平衡检验

基因多态性
.14

位点 预期频次 实际频次
V2Q̂

!

"

7

#

对照组(

%_'S

)

)) "($% "'

2) !S$! "& S$' !$6S6 &$;'%

22 '$# '

#

肥胖组(

%_("

)

)) ";$; "%

2) !6$% !6 #$! &$!S% &$%;!

22 '$; ;

A$B

#

对照组与肥胖组的等位基因频率比较
#

针对

@966#6%&6

(

2

"

/

)存在
#

种可能的基因型即!

22

纯合

子"
2/

杂合子"
//

纯合子&

'S

例对照组中%

//

'

2/

'

22

的表达频率分别为
;;$&Ŝ

'

"&$S#̂

'

"$&Ŝ

-

2

基因的频率为
!S$6%̂

'

/

基因的频率为

S!$&#̂

&

("

例肥胖组中%

//

'

2/

'

22

的表达频率

分别为
S"$%6̂

'

6$%!̂

'

;$%6̂

-

2

基因的频率为

!($;Ŝ

'

/

基因的频率为
S'$"!̂

&基因型及等位基

因的概率经
!

" 检验比较%差异无统计学意义(

7_

!$"#&

'

!$##&

)&

针对
@9!'"!&S(

(

X

"

/

)存在
#

种可能的基因型

即!

XX

纯合子"
X/

杂合子"
//

纯合子&

'S

例对照组

中%

//

'

X/

'

XX

的表达频率分别为
%%$%%̂

'

";$&Ŝ

'

%$"(̂

-

X

基因的频率为
""$'!̂

'

/

基因的频率为

;;$(Ŝ

&

("

例肥胖组中%

//

'

2/

'

22

的表达频率分

别为
;!$!(̂

'

!6$"#̂

'

6$%!̂

-

2

基因的频率为

"6$S(̂

'

/

基因的频率为
;&$!(̂

&经
!

" 检验分析%

X

基因及
XXjX/

基因型分布频率高于对照组%两组

间差异有统计学意义(

7_&$&'"

'

&$&'%

)&

针对
@9S&(;&''

(

2

"

)

)存在
#

种可能的基因型

即!

22

纯合子"
2)

杂合子"
))

纯合子&

'S

例对照

组中%

))

'

2)

'

22

的表达频率分别为
S#$##̂

'

S$##̂

'

S$##̂

-

2

基因的频率为
!($#Ŝ

'

)

基因的

频率为
S'$%"̂

&

("

例肥胖组中%

))

'

2)

'

22

的表

达频率分别为
(&$&&̂

'

#%$(#̂

'

!#$'%̂

-

2

基因的

频率为
#%$%"̂

'

)

基因的频率为
%#$#Ŝ

&经
!

" 检

验分析%

2

基因及
22j2)

基因型分布频率高于对

照组%两组间差异有统计学意义(

7_&$&"#

'

&$&!S

)&

见表
'

&

表
'

##

基因型分布和等位基因频率比较$

%

%

^

&'

组别 等位基因概率 基因型概率

@966#6%&6 2 / // 2/ 22

#

对照组(

%_'S

)

!!

(

!S$6%

)

';

(

S!$&#

)

#;

(

;;$&S

)

!&

(

"&$S#

)

!

(

"$&S

)

#

肥胖组(

%_("

)

6

(

!($;S

)

'S

(

S'$"!

)

'#

(

S"$%6

)

(

(

6$%!

)

'

(

;$%6

)

!

"

%$'S" ;$'##

7 !$"#& !$##&

@9!'"!&S( X / // X/ XX

#

对照组(

%_'S

)

!#

(

""$'!

)

'(

(

;;$(S

)

#(

(

%%$%%

)

!&

(

";$&S

)

#

(

%$"(

)

#

肥胖组(

%_("

)

"&

(

"6$S(

)

';

(

;&$!(

)

#"

(

;!$!(

)

!(

(

!6$"#

)

(

(

6$%!

)

!

"

($#'6 %$!"'

7 &$&'" &$&'%

@9S&(;&'' 2 ) )) 2) 22

#

对照组(

%_'S

)

S

(

!($#S

)

''

(

S'$%"

)

'&

(

S#$##

)

'

(

S$##

)

'

(

S$##

)

#

肥胖组(

%_("

)

"%

(

#%$%"

)

'(

(

%#$#S

)

"%

(

(&$&&

)

!6

(

#%$(#

)

;

(

!#$'%

)

!

"

S$'%# ;$'%!

7 &$&"# &$&!S

表
(

##

.14

位点基因型在中医症候中的分布%

%

&

项目
@966#6%&6

// 2/ 22

@9!'"!&S(

// X/ XX

@9S&(;&''

)) 2) 22

肝郁气滞型
!( " ! !( " ! !& ; !

脾虚湿阻型
!& " ! " S # !& " !

胃热湿阻型
6 ! ! % ' ! % ' !

脾肾两虚型
% & & ( ! & & # #

阴虚内热型
# & ! ' & & & # !

总计
'# ( ' #" !( ( "% !6 ;

A$C

#

中医肥胖症候与
Q/+

基因
.14

位点突变间的

关系比较
#

统计在
@966#6%&6

'

@9!'"!&S(

'

@9S&(;&''

基因在中医肥胖症候中的分布情况可以发现%

@966#6%&6

的
2

基因即突变基因在除脾肾两虚型中未

分布外%在其他四型中均有分布%未见明显偏向性&

@9!'"!&S(

的
X

基因即突变基因从表
(

中可见%在脾

虚湿阻型中大量分布%

X/

基因型占
%!$(#̂

%

XX

基

因型占
"#$&Ŝ

%此外
XX

基因型在脾肾两虚型和阴

虚内热型中未见分布&

@9S&(;&''

的
2

基因即突变基

因在脾肾两虚型大量分布&

2)

基因型占
(&̂

%

22

基因型占
(&̂

-

2

基因同样在阴虚内热型中大量分

布%

2)

基因型占
;(̂

%

22

基因型占
"(̂

%此外
))

*

6"'!

*
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基因型在这
"

种症候中未见分布&见表
(

&

B

#

讨
##

论

##

肥胖是一种典型的复杂疾病%它会引起很多健康

问题%如冠心病'

"

型糖尿病'高血压'胆结石等等&但

如何判断一个人是否肥胖的标准%有很多的方法&目

前%现代医学公认的方法是测量
YV0

&症候是中医理

论的核心内容%也是众多中医现代化研究的关键问题

之一&因此%尽快为中医体质分型寻找理论依据显得

尤为关键#

!'

$

&中医系统内部的症候辨证方法不一%证

型繁多&现代中医学承认的大致有数十种之多%除本

文提到的
(

种外%还有胃肠实热'气血瘀滞'寒湿凝

滞'阴虚血燥等%其中不少证型是名异而实同#

!(<!%

$

&

中医药在改善肥胖病症状和改善患者生活质量方面

具有巨大潜力%但现代西方医学认为中医症候分型缺

乏说服力&本研究证明了肝郁气滞型'脾虚湿阻型'

胃热湿阻型在肥胖人群中较多分布%但
(

种体质在肥

胖程度上未见明显差异&

本研究所选取的
#

个
Q/+

基因的
.14

位点

@966#6%&6

'

@9!'"!&S(

'

@9S&(;&''

是目前公认的与肥

胖高度相关
.14

位点%国内也有不少学者针对上述

位点做了研究#

!;

$

&

@966#6%&6

位点中的基因型分布在

对照组和肥胖组中差异无统计学意义(

7

&

&$&(

)%

@9!'"!&S(

'

@9S&(;&''

的突变基因的频率在肥胖组中

明显升高%差异有统计学意义(

7

$

&$&(

)&故本文认

为
@966#6%&6

不适合作为本地区人群的肥胖突变位

点&且
@966#6%&6

与
(

种中医体质分布无明显关系%

结果还表明
@9!'"!&S(

与脾虚湿阻型'

@9S&(;&''

与

脾肾两虚型和阴虚内热型高度相关&

C

#

结
##

论

##

本文采用现代分子生物学方法
8VUZ,

探索了
(

种中医体质与肥胖基因
.14

位点间的关系%结果表

明!

Q/+

基因的
@966#6%&6

的
2

基因在肥胖组和对照

组中差异无统计学意义%可加大样本量研究此位点是

否适用于黄种人肥胖基因分型%且不推荐作为中医体

质分型的指标-

@9!'"!&S(

与脾虚湿阻型高度相关%

@9S&(;&''

与脾肾两虚型和阴虚内热型高度相关&
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