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云南汉族人群CYP2C19 基因多态性分析
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［摘要］ 目的 调查云南地区汉族人群 CYP2C19 基因多态性分布特征．方法 采用基因芯片法 （DNA
microarray） 对 96 例云南健康汉族人群 CYP2C19 基因多态性进行分析．结果 云南汉族人群 CYP2C19 * 1 / * 1、
CYP2C19* 1 / * 2、CYP2C19* 1 / * 3、CYP2C19* 2 / * 2 、CYP2C19* 2 / * 3 和 CYP2C19* 3/ * 3 基因型出现频率分
别为 41.7% 、37.5% 、6.3%、10.4% 、3.1% 和 1. 0%．结论 云南汉族人群基因型分布与我国的畲族、蒙古族及
其他各地区的汉族人群相似；而与维吾尔族、回族、撒拉族、哈萨克族人明显不同．
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［Abstract］ Objective To investigate the distribution of CYP2C19 polymorphisms in Yunnan Han
population．Methods The CYP2C19 genotypes of 96 healthy Yunnan Han population were detected by DNA
microarray technology．Results The genotype frequencies of CYP2C19*1/*1， CYP2C19*1/*2，
CYP2C19*1/*3，CYP2C19*2/*2，CYP2C19*2/*3 and CYP2C19*3/*3 were 41.7%，37.5%，6.3%，10.4%，
3.1% and 1.0% respectively．Conclusion The frequencies of CYP2C19 genotype were similar to the report of
Chinese She，Mongolian，Tibetan，and other Han population in China，but different from that of Chinese Uygur，
Sala， Hui，KazaKh populations．
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冠状动脉粥样硬化性心脏病 （coronary heart
disease，CHD） 是当今世界威胁人类健康最重要的
心血管疾病之一．氯吡格雷是临床使用最广泛的
抗血小板药物，其联合阿司匹林广泛用于冠心病
的Ⅰ级及Ⅱ级预防，可显著减低不良心血管事件
的发生率，降低支架内血栓的形成．然而，由于
患者对抗血小板药物的反应存在显著差异，部分
患者服用氯吡格雷后血小板功能未得到有效抑制，
仍反复发生血栓性事件，称之为氯吡格雷抵抗
（clopidogrel resistance，CR），并认为其代谢相关基
因 CYP2C19 多态性是导致这种现象的重要原因[1]．
因此，笔者 初 步探 索 了 云 南 地 区 汉族 人 群
CYP2C19 基因多态性的分布特征，为本地区汉族
人群的临床合理用药提供理论指导．

1 资料与方法

1.1 研究对象
随机选取昆明医科大学第一附属医院心内科

体检的云南汉族无亲缘关系的健康人群 96 例作为
研究对象，其中男性 51 例，女性 45 例，年龄
18～55 岁．
1.2 试剂与仪器

dNTP、DNA Marker、CYP2C19 基因检测试剂
盒 （DNA 微阵列芯片法）、 DNA 提取纯化试剂盒、
PCR 仪 CYP2C19* 2，CYP2C19 * 3 引物合成、PCR
仪、e-Hyb 全自动杂交仪、生物芯片识读仪等主要
试剂与仪器均由上海百傲科技有限公司提供．
1.3 方法

基因组 DNA 的提取，抽取外周静脉血 3 mL，
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按照全血基因组 DNA 提取试剂盒的流程提取基因
组 DNA．
1.4 统计学处理

按 Hardy-Weinberg 遗传平衡定律计算基因型
频率，并将所获数据作 Hardy-Weinberg 定律的吻
合度测验 （χ2 检验） ，验证数据的准确性和群
体代表性．基因型分布和等位基因频率的组间比
较采用 χ2 检验．

2 结果

2.1 Hardy-weinberg 平衡检验
CYP2C19 等位基因分布符合 Hardy-weinberg

平衡定律 （P＞0.05），说明该人群 CYP2C19 的检
测结果具有代表性．
2.2 基因型分布情况

野生型纯合子 CYP2C19* 1 /* 1 所占比例最多
（41.7%）；突变杂合子占 43.8%，CYP2C19* 1* 2、
CYP2C19* 1* 3 分别占 37.5% 和 6.3%；完全突变
型 CYP2C19* 2* 2、CYP2C19* 2* 3、CYP2C19* 3*
3 分别为 10.4%，3.1% 和 1.0%，见表 1 ．
2.3 CYP2C19 基因代谢表型分布情况

云南地区汉族人群代谢表型分布中以中间代
谢型为主 （41.7%），其次为强代谢型 （41.7%），
弱代谢所占比例为 14.5%，见表 2．
2.4 云南汉族人群 CYP2C19 基因多态性与其他

地区汉族人群的比较
在等位基因方面，云南汉族与北京、甘肃两

地汉族人之间 CYP2C19 等位基因分布统计学上具
有显著性差异 （P＜0. 01）．但在基因型分布上，
上述各地相近 （P＞0.05），见表 3．
2.5 云南汉族人群 CYP2C19 基因多态性与回、

藏、维等少数民族的比较
在等位基因方面，回族、维吾尔族、哈萨克

族与云南汉族人群相比差异有统计学意义 （P＜
0.05）；在基因型分布上撒拉族、哈萨克族与汉族
人 比 较 P ＜0.05， 维 吾 尔 族 野 生 型 纯 合 子

CYP2C19* 1/* 1 明显少于汉族 （6.3% vs 41.7%），
差异有统计学意义，P＜0.01，见表 4．

3 讨论

CYP2C19 酶是细胞色素 P450 酶系中一个重要
的药酶，它参与了包括氯吡格雷等在内的大多数
经肝脏代谢药物的生物转化过程．目前，国内外
多个研究项目研究结果显示 CYP2C19 基因上的多
个等位基因多态位点与氯吡格雷的抗血小板反应
多样性密切相关[14，15]．且这种多态性分布特点存在
明显的地区和种族间的差异[16]．白种人慢代谢型发
生率与沙特阿拉伯人相近为 3%～5%，黑人介于白
种人与东方人之间，而东方人 PM 的发生率在 13%
～23%．

表 1 云南汉族 CYP2C19基因型分布 （n）

Tab. 1 The genotype frequency of CYP2C19 in Yun-

nan Han population （n）

基因型 人数 频率（%）

CYP2C19* 1 /* 1 40 41.7

CYP2C19* 1/* 2 36 37.5

CYP2C19* 1/* 3 6 6.3

CYP2C19* 2/* 2 10 10.4

CYP2C19* 2/* 3 3 3.1

CYP2C19* 3/* 3 1 1.0

表 2 云南汉族 CYP2C19 基因表型频率分布 （n）

Tab. 2 The phenotype distribution of CYP2C19 in

Yunnan Han population （n）

分型 人数 频率（%）

EM 型 40 41.7

IM 型 42 43.8

PM 型 14 14.5

地区 n
基因型频率（%）

* 1 * 2 * 1 /* 1 * 1 /* 2 * 1 /* 3 * 2 /* 2 * 2 /* 3 * 3 /* 3

云南 96 63.6 30.7 41.7 37.5 6.3 10.4 3.1 1.0

江苏[2] 81 60.0 29.1 38.3 37.0 8.7 3.7 11.1 1.2

辽宁[3] 136 56.0 39.0 36.0 39.0 3.0 15.0 7.0 0

广东[4] 155 60.6 29.7 36.8 34.8 12.9 9.0 6.5 0

北京[5] * 283 28.3 58.3 42.4 35.3 8.1 9.5 3.9 0.7

甘肃[6]* 104 28.8 55.8 43.3 35.6 6.7 7.7 4.8 1.9

新疆[7] 104 60.5 33.3 35.6 36.5 7.7 11.5 2.9 5.8

浙江[8] 148 63.9 28.0 41.2 34.5 10.8 8.1 5.4 0

河南[9] 210 58.9 34.7 32.4 44.8 8.1 10.5 3.8 0.5

等位基因频率（%）

* 3

5.7

10.9

5.0

9.7

13.4

15.4

6.2

8.1

6.4

表 3 云南健康汉族人群 CYP2C19 基因与其他地区汉族人群的比较 （%）

Tab. 3 The genotype and allele frequencies of CYP2C19 in Yunnan population compared with other Han popula-

tions in China （%）

与云南汉族比较，*P＜0.01．
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本实验结果表明，CYP2C19 代谢表型以中间
代谢型的频率最高 （43.8%），其次是快代谢型
（41.7%），慢代谢型 （14.5%） 最低；CYP2C19 * 1
/ * 1、 CYP2C19* 1 / * 2、 CYP2C19* 1 / * 3、
CYP2C19* 2 / * 2 、CYP2C19* 2 / * 3 和 CYP2C19*
3/ * 3 基因型出现频率分别为 41.7% 、37.5% 、
6.3%、10.4% 、3.1% 和 1. 0%．该结果与中国江
苏、辽宁、广东、北京、甘肃、新疆、浙江、河
南等地汉族人群、我国的畲族、蒙古族和藏族相
近；与维吾尔族、回族、撒拉族、哈萨克族分布
明显不同．

目前，国内已有多个地区关于 CYP2C19 基因
多态性分布的相关研究，云南处于中国西南，有
着特殊的地域环境和人口特征，对我国云南地区
汉族人群 CYP2C19 基因多态性的收集和分析，填
补了本地区汉族人群 CYP2C19 基因多态性分布的
空白，也为优化临床相关药物的治疗，指导临床
医生合理用药提供一定的参考价值．
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与云南汉族比较，*P＜0.05.

表 4 云南汉族人群 CYP 2C19基因与回、藏、维等少数民族的比较（%）

Tab. 4 The genotype and allele frequencies of CYP2C19 in Han compared with Hui，Tibetan，Uygur and other

ethnic minorities in China （%）

民族 n
基因型频率（%）

* 1 * 2 * 1 /* 1 * 1 /* 2 * 1 /* 3 * 2 /* 2 * 2 /* 3 * 3 /* 3

汉 96 63.6 30.7 41.7 37.5 6.3 10.4 3.1 1.0

维[7]* 96 51.0 48.2 6.3 86.5 0 4.1 0 3.1

撒[10] 99 56.6 29.8 30.3 36.4 16.2 6.1 11.1 0

回[3]* 164 45.0 50.0 19.5 47.6 4.3 23.2 4.8 0.6

畲[8] 163 63.2 32.5 41.1 38.7 5.5 1.2 1.8 0.6

蒙[11] 280 72.0 24.0 51.0 35.0 6.0 6.0 1.0 1.0

哈[12]* 107 76.6 15.4 60.7 21.5 10.3 3.7 1.9 1.9

藏[13] 86 68.0 30.8 45.4 43.0 2.3 9.3 0 0

等位基因频率（%）

* 3

5.7

0.8

13.6

5.0

4.3

4.0

8.0

1.2


