
论著!临床研究

脂蛋白脂肪酶基因
!"#$

#

多态性与糖尿病关联性的
@567

分析!

刘
"

毅"李宏光#

!韶关学院医学院医学技术系"广东韶关
1$.#.'

#

""

摘
"

要"目的
"

对脂蛋白脂肪酶!

FZF

#基因
!"#$

#

多态性与糖尿病!

?@

#研究的新进展进行
@567

分析$

方法
"

检索
Z=;@5:

(

AS):aZ

(

X5;8\aK)5+K5

(

CP@

(中国知网和万方数据中有关
FZF!"#$

#

多态性与
?@

的病例
,

对照研究"由
.

位研究者独立按筛选标准分析文献(提取资料并进行质量评价"采用
a6767$-%#

软件完

成
@567

分析$结果
"

纳入
.#

篇文献的
.$

组数据"共计
?@

患者
.'"-

例"对照组
""!1

例$

@567

分析结果

显示"

>

等位基因!

%&O#%/"

"

&13'(

%

#%'&

!

#%&&

"

)O#%#-

#和显性模型)!

>̂c>>

#

*+%̂ ^

%

%&O#%!&

"

&13'(

%

#%'"

!

#%&&

"

)O#%#-

*与
?@

发病风险降低具有相关性$与
^̂

基因型相比"

>̂c>>

基因型和
>>

基因型
?@

患者血浆三酰甘油水平明显降低"

>̂c>>

基因型
?@

患者总胆固醇水平显著降低"而高密度脂蛋

白胆固醇!

Y?F,C

#水平明显升高$结论
"

FZF!"#$

#

多态性
>

等位基因和
>̂c>>

基因型可能是
?@

的保

护因素"可通过改善脂代谢异常"降低
?@

的发病风险"但仍需大规模(高质量的临床研究进一步明确$

关键词"脂蛋白脂肪酶'

"

多态性"基因'

"

!"#$

#

多态性'

"

糖尿病'

"

@567

分析

!"#

,

$#%"&'&

/

(

%)**+%$'!",-$"#%.#$/%$.%##.

中图法分类号"

01/!%$

文章编号"

$'!",-$"#

!

.#$/

#

$.,$-$.,#1

文献标识码"

2

())*+,-.,*/*0!"#$

#

1

*2

3

4*5

1

6,)4,/.672,

1

*

1

5*.7,/2,

1

-)7

8

7/79,.6

:,-;7.7)4722,.<)

%

-/<

1

:-.7:=7.->-/-2

3

),)

!

,(-."

"

,(!/#

00

12#

0

#

!

34

5

26784#7/

9

:4$";2<=4;>#/</

0?

"

:4$";2<@;>//</

9

@>2/

0

12#-#"*46+"7

?

"

@>2/

0

12#

"

A12#

0

$/#

0

1$.#.'

"

'>"#2

#

(;).5-+.

%

";

?

7+.,@7

"

2+=

Q

:765:@567,7+79

`

*)*R7*=+:5[67N5+685S79=7656L5[5K5+6

Q

[8

4

[5**)+6L57*,

*8K)76)8+8\9)

Q

8

Q

[865)+9)

Q

7*5

!

FZF

#

4

5+5!"#$

#Q

89

`

<8[

Q

L)*<R)6L:)7;565*<599)6=*

!

?@

#

%=7.6*:)

"

?7,

67;7*5*)+K9=:)+

4

Z=;@5:

"

AS):aZ

"

X5;8\aK)5+K5

"

CP@

"

CHJD7+:X7+\7+

4

R5[5*

`

*65<)K799

`

*57[KL5:68

K8995K6799K7*5,K8+6[89*6=:)5*8+6L5K8[[5976)8+;56R55+FZF!"#$

#Q

89

`

<8[

Q

L)*<7+:?@%2KK8[:)+

4

68

6L5*595K6)8+K[)65[)7

"

.[5S)5R5[*)+:5

Q

5+:5+69

`

*K[55+5:6L59)65[76=[5*

"

5b6[7K65::7677+:5S79=765:6L5

d

=79),

6

`

8\6L5)+K9=:5:*6=:)5*%@567,7+79

`

*)*R7*K8<

Q

9565:;

`

=*)+

4

a6767$-%#*8\6R7[5%A7)<2.)

"

.$

4

[8=

Q

*8\

:767\[8<.#9)65[76=[5*R5[5)+K9=:5:R)6L.'"-?@

Q

76)5+6*7+:""!1K8+6[89*%̂L5[5*=96*8\<567,7+79

`

*)*

*L8R5:6L766L5\[5

d

=5+K)5*8\>799595

!

%&O#%/"

"

&13'(

%

#%'&M#%&&

"

)O#%#-

#

7+:6L5:8<)+7+6<8:59

)!

>̂c>>

#

*+B̂ ^

%

%&O#%!&

"

&13'(

%

#%'"M#%&&

"

)O#%#-

*

)+?@

Q

76)5+6*R5[57**8K)765:R)6L6L5[5,

:=K6)8+)+6L5[)*N8\?@%C8<

Q

7[5:R)6L^̂

4

5+86

Q̀

5

"

Q

97*<76[)

4

9

`

K5[):595S59*R5[58;S)8=*9

`

[5:=K5:)+

?@

Q

76)5+6*R)6L >̂c>>

4

5+86

Q̀

57+:>>

4

5+86

Q̀

5%]=[6L5[<8[5

"

68679KL895*65[8995S59*)+?@

Q

76)5+6*

R)6L >̂c>>

4

5+86

Q̀

5R5[5<7[N5:9

`

:5K[57*5:

"

RL)95Y?F,C95S59*R5[5*)

4

+)\)K7+69

`

)+K[57*5:)+?@

Q

7,

6)5+6*R)6L >̂c>>

4

5+86

Q̀

5%B*/+2<),*/

"

L̂5>7995957+: >̂c>>

4

5+86

Q̀

58\FZF!"#$

# Q

89

`

<8[,

Q

L)*< <7

`

;5

Q

[865K6)S5\7K68[*\8[?@

"

RL)KLK7+[5:=K56L5[)*N8\?@;

`

7<59)8[76)+

4

6L57;+8[<79)6)5*8\

9)

Q

):<567;89)*<%Y8R5S5[

"

97[

4

5,*K7957+:L)

4

L,

d

=79)6

`

K9)+)K796[)79*8+6L57**8K)76)8+;56R55+FZF!"#$

#

Q

89

`

<8[

Q

L)*<7+:?@7[5*6)99+55:5:\8[\=[6L5[K97[)\)K76)8+%

C7

3

9*5:)

%

9)

Q

8

Q

[865)+9)

Q

7*5

'

"4

5+56)K

Q

89

`

<8[

Q

L)*<

'

"

!"#$

# Q

89

`

<8[

Q

L)*<

'

"

:)7;565*<599)6=*

'

"

@567,7+79

`

*)*

!

.$-$

!

国际检验医学杂志
.#$/

年
'

月第
"&

卷第
$.

期
"

D+6EF7;@5:

!

E=+5.#$/

!

G89%"&

!

H8%$.

!

基金项目,广东省医学科研基金资助项目"

2.#$"!.&

#$韶关市科技计划"医学类#项目"

.#$"CU

/

J.#.

#$韶关市医学科研基金资助项目

"

W$"$#.

#(

""

作者简介,刘毅%男%副教授%主要从事生物化学与分子生物学及检验研究(

"

#

"

通信作者%

B,<7)9

,

L+L

`

9

`"

$'"%K8<

(

""

本文引用格式"刘毅%李宏光
%

脂蛋白脂肪酶基因
!"#$

#

多态性与糖尿病关联性的
@567

分析&

E

'

%

国际检验医学杂志%

.#$/

%

"&

"

$.

#,

$-$.,

$-$'%



""

血脂异常是糖尿病"

?@

#的独立危险因素之

一&

$

'

(脂蛋白脂肪酶"

FZF

#是脂代谢的关键酶%其缺

陷可引起乳糜微粒"

C@

#和极低密度脂蛋白"

GF?F

#

中三酰甘油"

>̂

#水解障碍%导致血浆
>̂

水平升高%

而高密度脂蛋白"

Y?F

#水平降低%与
?@

的发生发展

密切相关&

.

'

(

FZF

基因第
/

号内含子第
-&1

位核苷

酸发生
^

$

>

突变%导致
!"#$

#

酶切位点缺失而形

成
!"#$

#

多态性"即
[*".#

#%可影响
FZF

活性和脂

代谢(多项研究结果表明%

?@

患者
^

等位基因"即

有酶切位点
Y

c

#和
^̂

"或
Y

c

Y

c

#基因型分布频率

比对照组高%是
?@

的遗传危险因素&

",'

'

$也有研究认

为%

?@

与对照组之间
!"#$

#

多态性的分布并无明

显差异&

!,$/

'

$还有研究显示%

>>

"或
Y

M

Y

M

#基因型能

增加
.

型
?@

的发病风险&

$&

'

(在
?@

患者中%

^̂

基

因型血浆
>̂

升高&

',$#

%

$",$-

%

$',$!

%

.#

'

)高密度脂蛋白胆固

醇"

Y?F,C

#降低&

',!

%

&

%

$"

%

$!

'

)胰岛素抵抗指数"

YA@2,

D0

#增加&

-

%

'

'

)冠心病并发率上升&

&

%

$",$-

%

$!

'

$然而%也有

研究发现%不同基因型
?@

患者血脂和载脂蛋白水

平&

"

%

$.

%

.$

'及冠心病发生率&

$.

%

$'

'无显著性差异(从以上

相互矛盾的结果可知%

FZF!"#$

#

多态性与血脂和

?@

发病风险之间的关联性仍存在争议(因此%本研

究采用
@567

分析评估
FZF!"#$

#

多态性与
?@

的

相关性(

$

"

资料与方法

$%$

"

文献检索
"

采用1主题词
c

自由词2方式%检索

Z=;@5:

)

AS):aZ

)

X5;8\aK)5+K5

)中国生物医学文献

数据库)中国知网和万方数据%时限为
.#$/

年
.

月
./

日前的所有文献%不限语种(中文检索词包括糖尿

病)脂蛋白脂肪酶)脂蛋白脂酶)脂蛋白酯酶)多态性)

!"#$

#

)

[*".#

$英文检索词包括1

:)7;565*<599)6=*

2

1

9)

Q

8

Q

[865)+9)

Q

7*5

21

Q

89

`

<8[

Q

L)*<

%

4

5+56)K

2

S7[)7+6

1

S7[)76)8+

21

!"#$

#

21

[*".#

2(同时%查阅相关综述

和纳入文献的参考文献(

$%%

"

文献筛选标准
"

纳入标准,"

$

#研究对象,有明

确诊断标准的
?@

患者%不限人种$"

.

#暴露因素,

FZF

基因
!"#$

#

多态性%不限实验方法$"

"

#比较,对

照组为健康人群或非
?@

患者%与
?@

组来自同一人

群$"

-

#结局指标,基因型和等位基因分布数据$"

1

#研

究类型,病例
,

对照研究(排除标准,"

$

#综述)病例报

告)动物实验和非病例
,

对照研究$"

.

#研究设计不严

谨)诊断标准不明确)缺乏有效对照)数据不全或有误

的文献$"

"

#对照组不符合
Y7[:

`

,X5)+;5[

4

遗传平衡

定律"

YXB

#$"

-

#重复发表的文献%取资料最完整或

最早的文献入选(

$%&

"

质量评价与资料提取
"

由
.

位研究者按照筛选

标准独立分析文献%提取资料%并根据渥太华文献质

量评估标准"

HAa

#评价文献的方法学质量%然后交叉

审核%如有争议%讨论解决或与第
"

位研究者商议(

提取的资料包括,第一作者)发表时间%

?@

组与对照

组的诊断标准)排除标准)来源地区和人口学特征%实

验方法%各基因型)等位基因的例数)统计值及体质量

指数"

P@D

#)空腹血糖)胰岛素)

YA@2,D0

)

>̂

)总胆固

醇"

Ĉ
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检索结果及纳入文献的基本情况
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通过数据库

检索共获得文献
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篇%经阅读文题和摘要后初筛文

献
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篇$排除综述
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篇)动物实验
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篇)研究对象非
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纳入研究 年份 地区 人种 研究类型
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评分"分#
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$&$ $.. '# & "/$ ."1 $.' .#
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#%1'- !
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$#. '1 "1 . '. -. $! "
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#%-'' '
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.$' $#$ $#" $. $#' 11 -' 1
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#%."$ !

向光大等&
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.##$
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.$' $-$ '' & '" -# .# "
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#%/#! '
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$$
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.##.
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对照
$-- &/ -# ' $$# !. "$ !
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#%$'# !

张蓉等&
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.##-
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$$" !. "# $$ $"1 -" '. "#

医院
#%"&! '
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纳入文献的基本特征
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健康同胞
#%#'' /

李凤翱等&

$'

'

.##!

天津 亚洲 病例
,

对照
$#- '! "$ ' &- '$ "$ .

医院
#%"&. /

李涵秋等&

.#

'

.##&

新疆 亚洲 病例
,

同胞对照
'. "/ .$ " $.- '' 1# /

社区
#%!$& /

刘珊等&

."

'

.#$#

新疆 亚洲 病例
,

对照
'" -$ $1 ! $". -' '" ."

社区
#%/1/ '

孙琳等&

$!

'

.#$#

山东 亚洲 病例
,

对照
$$/ !. "! & /& 1# .& $#

医院
#%#/- /

eD

等&

$&

'

.#$$

北京 亚洲 横断面研究
'! -1 $' ' 1/! "!' $&. $&

社区
#%"11 &

阿迪拉!多力坤等&

$/

'

.#$.

新疆 亚洲 病例
,

对照
$$# !/ .! 1 $1! && 1$ !

医院
#%/&1 '

吐尔逊!买买提等&

.$

'

.#$"

新疆 亚洲 病例
,

对照
/! "- -' ! $1! $#1 -' '

医院
#%!"" '

FD

等&

'

'

.#$1

河南 亚洲 病例
,

对照
$$# !. "$ ! $$# 1# -1 $1

医院
#%"-! !

合计&

#

"

3

#'

.'"-

"

$##%##

#

$1/'

"

'#%.$

#

&#&

"

"-%1$

#

$"&

"

1%./

#

""!1

"

$##%##

#

$&.1

"

1!%#-

#

$.."

"

"'%.-

#

..!

"

'%!"

#

表
.

""

不同遗传模型
FZF!"#$

#

多态性与糖尿病关联性的
@567

分析结果

遗传模型 基因型比较
异质性检验

C ) (

.

"

3

#

统计模型
%&

"

&13'(

#

)

等位基因模型
>*+B̂ '&%"/ #%### !$%.

随机效应模型
#%/"

"

#%'&

!

#%&&

#

#%#-$

显性模型 "

>̂c>>

#

*+B̂ ^ !.%.& #%### !.%"

随机效应模型
#%!&

"

#%'"

!

#%&&

#

#%#--

隐性模型
>>*+B

"

^̂ c >̂

#

.'%"/ #%$1- .-%.

固定效应模型
#%/#

"

#%'"

!

$%#.

#

#%#'&

共显性模型
>>*+B̂ ^ "/%-1 #%##/ -/%#

随机效应模型
#%!-

"

#%1.

!

$%#-

#

#%#/'

>̂*+B̂ ^ '"%$$ #%### '/%"

随机效应模型
#%/#

"

#%'-

!

$%##

#

#%#1.

超显性模型 "

^̂ c>>

#

*+B̂ > -/%&$ #%### 1&%$

随机效应模型
$%$&

"

#%&/

!

$%--

#

#%#/#

%%%

"

异质性检验和合并效应量检验
"

不同遗传模型

的异质性检验和合并效应量检验结果见表
.

%其中等

位基因模型和显性模型与
?@

风险呈现明显的负相

关"

)O#%#-

#%而其他模型则无统计学意义"

)

&

#%#1

#(

<567

4

5+

命令
)O#%-/!

%且
%&

值不等于
$

(

根据文献&

..

'的分析%提示
FZF!"#$

#

多态性与

?@

之间关联最合适的基因模型是显性模型(见表

.

)图
$

(

图
$

""

FZF!"#$

#

多态性显性模型与糖尿病

关联性的森林图

%%&

"

亚组分析)

@567

回归和敏感性分析
"

显性模型

下进行亚组分析%其中北美人种亚组和英文文献亚组

没有异质性%而非医院人群亚组和样本量
%

.##

例亚

组差异有统计学意义"表
"

#(再分别以人种)对照组

来源)文献语种)样本量和发表年份为协变量进行

@567

回归分析%结果显示
)

值分别为
#%'!'

)

#%"1/

)

#%/!"

)

#%$/$

和
#%1"/

(采用逐一剔除法进行显性模

型的敏感性分析%合并
%&

值及其
&13'(

未发生明

显的变化(见图
.

(

表
"

""

FZF!"#$

#

多态性显性模型与糖尿病

"""

关联性的亚组分析结果

分组
异质性检验

C ) (

.

"

3

#

%&

"

&13'(

#

)

人种

"

北美
#%## #%&-- #%# #%&.

"

#%'&

!

$%."

#

#%1'#

"

亚洲
!$%'1 #%### !-%& #%!/

"

#%'#

!

$%#$

#

#%#11

对照组来源

"

医院人群
1!%1/ #%### !1%! #%/1

"

#%'-

!

$%$"

#

#%.'&

"

非医院人群
$.%/1 #%#.1 '$%$ #%'/

"

#%-/

!

#%&'

#

#%#./

文献语种

"

中文
''%1' #%### !'%# #%/#

"

#%'$

!

$%#'

#

#%$$-

"

英文
1%'$ #%$". -'%1 #%!/

"

#%1'

!

$%#!

#

#%$.-

样本量

"'

.##

例
1$%1/ #%### !-%/ #%//

"

#%'/

!

$%$1

#

#%"11

"%

.##

例
$-%/' #%#.$ 1&%' #%'.

"

#%-.

!

#%&.

#

#%#$'

!

-$-$

!

国际检验医学杂志
.#$/

年
'

月第
"&

卷第
$.

期
"

D+6EF7;@5:

!

E=+5.#$/

!

G89%"&

!

H8%$.



图
.

""

FZF!"#$

#

多态性显性模型的敏感性分析结果

%%'

"

漏斗图不对称检验
"

显性模型下进行
B

44

5[

检

验
)O#%$/$

%

Y7[;8[:

加权线性回归法
)O#%.1.

%

Z565[*

加权线性回归法
)O#%$'.

%这些结果均提示

未检测出明显的发表偏倚(见图
"

(

%%D

"

不同基因型
?@

患者
P@D

)糖和脂代谢相关指

标的比较
"

与
^̂

基因型相比%

>̂c>>

基因型
?@

患者
>̂

和
Ĉ

水平明显降低%

Y?F,C

水平显著升

高%

>>

基因型
?@

患者
>̂

水平明显降低%差异有统

计学意义"

)

%

#%#1

#$而
P@D

)空腹血糖)胰岛素)

YA,

@2,D0

和
F?F,C

的差异无统计学意义"

)

&

#%#1

#(

见表
-

(

图
"

""

FZF!"#$

#

多态性显性模型与糖尿病关联性

的
B

44

5[

漏斗图

表
-

""

不同
FZF!"#$

#

基因型糖尿病患者
P@D

#糖和脂代谢相关指标的
@567

分析结果

检测项目 基因型比较及文献
#

统计模型
:3 &13'( )

P@D

"

N

4

/

<

.

# "

>̂c>>

#

*+B̂ ^

&

'

%

/,&

%

$",$-

%

$'

'

/$!

随机效应模型
M#%!! M$%''

!

#%$$ #%#/!

空腹血糖"

<<89

/

F

# "

>̂c>>

#

*+B̂ ^

&

'

%

$"

%

$'

'

"-$

固定效应模型
#%$1 M#%#1

!

#%"' #%$--

胰岛素"

<DV

/

F

# "

>̂c>>

#

*+B̂ ^

&

'

%

$"

%

$'

'

"-$

随机效应模型
M"%$" M/%$1

!

$%// #%..$

YA@2,D0

"

>̂c>>

#

*+B̂ ^

&

-

%

'

%

$"

%

$'

'

-./

随机效应模型
M#%"" M#%!!

!

#%$# #%$""

>̂

"

<<89

/

F

# "

>̂c>>

#

*+B̂ ^

&

'

%

/,&

%

$.,$-

%

$'

'

&..

随机效应模型
M#%"' M#%1#

!

M#%.$ #%###

>>*+B̂ ^

&

"

%

$#

%

$!

%

.$

'

"11

固定效应模型
M#%1- M#%//

!

M#%.# #%##.

>̂*+B̂ ^

&

"

%

$#

%

$!

%

.$

'

-&/

随机效应模型
M#%#- M#%-!

!

#%"& #%/-#

Ĉ

"

<<89

/

F

# "

>̂c>>

#

*+B̂ ^

&

'

%

/,&

%

$.,$-

%

$'

'

&..

随机效应模型
M#%." M#%--

!

M#%#. #%#""

>>*+B̂ ^

&

"

%

$#

%

$!

%

.$

'

"11

随机效应模型
M#%-# M#%&-

!

#%$- #%$-1

>̂*+B̂ ^

&

"

%

$#

%

$!

%

.$

'

-&/

固定效应模型
M#%#. M#%.!

!

#%.- #%//'

F?F,C

"

<<89

/

F

# "

>̂c>>

#

*+B̂ ^

&

'

%

/

%

$.,$-

%

$'

'

!#'

固定效应模型
M#%#' M#%.$

!

#%$# #%-'1

>>*+B̂ ^

&

$#

%

$!

%

.$

'

.!.

固定效应模型
M#%$& M#%''

!

#%.! #%-#!

>̂*+B̂ ^

&

$#

%

$!

%

.$

'

"&'

固定效应模型
M#%#' M#%"#

!

#%$! #%1&&

Y?F,C

"

<<89

/

F

# "

>̂c>>

#

*+B̂ ^

&

'

%

/,&

%

$.,$-

%

$'

'

&..

随机效应模型
#%#/ #%#$

!

#%$1 #%#.#

>>*+B̂ ^

&

"

%

$#

%

$!

%

.$

'

"11

随机效应模型
#%#. M#%$!

!

#%.# #%/-&

>̂*+B̂ ^

&

"

%

$#

%

$!

%

.$

'

-&/

固定效应模型
#%#1 M#%#.

!

#%$. #%$!"

&

"

讨
""

论

""

目前%已有
@567

分析认为
FZF

基因
!"#$

#

多

态性与中国人
.

型
?@

无显著相关性&

.-,.1

'

(然而%这

.

项研究发表时间较早%分别仅纳入
&

篇&

.-

'和
$.

篇

文献&

.1

'

%未全面检索中外文文献%未对对照组不符合

YXB

的文献进行恰当地处理%也未纳入其他人种的

研究数据(本研究广泛检索中外文献数据库中所有

符合筛选标准的新进展%并排除
1

篇对照组不符合

YXB

的文献以免对
@567

分析结果产生影响(

从
1

种遗传模型的
@567

分析结果"表
.

#可知%

FZF!"#$

#

多态性与
?@

之间存在关联性%

>

等位

基因和显性模型发生
?@

的风险明显降低%分别是野

生型的
/"3

)

!&3

%这与之前的
@567

分析结果&

.-,.1

'

不同(

!"#$

#

多态性发生在
FZF

基因第
/

号内含子

中部%可能通过连锁不平衡引起编码区或调控区的改

变%影响
FZF

基因的转录和翻译%改变
FZF

活性%调

节
C@

和
GF?F

中
>̂

分解&

"

%

1

%

$#

%

$"

%

$'

%

$&

'

(在本研究

中%相比
^̂

基因型%

>̂c>>

基因型
?@

患者空腹

血糖)胰岛素和
YA@2,D0

的差异无统计学意义%而

>̂

和
Ĉ

水平明显降低%

Y?F,C

水平显著升高"表

-

#%这说明
FZF!"#$

#

多态性的突变基因型
>̂c

>>

对血脂产生了有利的影响%从而降低
?@

的发病

风险(

从显性模型的异质性检验结果"

)

%

#%#$

%

(

.

O

!.%"3

#来看%纳入研究存在着明显的异质性(经亚

组分析和
@567

回归分析%异质性的来源与人种)对照

组来源)文献语种)样本量和发表年份无关%敏感性分

析也未发生明显的变化"图
.

#%而
"

种漏斗图不对称

!

1$-$

!

国际检验医学杂志
.#$/

年
'

月第
"&

卷第
$.

期
"

D+6EF7;@5:

!

E=+5.#$/

!

G89%"&

!

H8%$.



检验未检测出明显的发表偏倚(综合这些结果%异质

性来源是因纳入文献的研究间变异较大%可能与研究

对象的差异)抽样误差或其他报告偏倚有关%这需通

过增加大样本)高质量的临床研究%以提高检验效能(

糖尿病是多基因和环境因素相互作用的结果%本

研究仅分析了
FZF!"#$

#

多态性与
?@

的关联性%

并存在以下局限性,"

$

#纳入研究的样本量偏小%且地

域范围有限%缺乏欧洲和非洲等人种的研究$"

.

#尽管

已将全基因组关联研究)家系研究)队列研究和横断

面研究中有关
?@

的病例
,

对照研究纳入检索范围%

但仍可能存在没有公布的阴性结果而未被检索到$

"

"

#因纳入文献提供的资料有限%未能研究
FZF!"#$

#

多态性与其他基因位点存在的连锁不平衡关系%以

及基因
,

环境/社会等多因素的交互关系%未来尚需综

合探讨这些因素对
FZF!"#$

#

多态性与
?@

发病风

险的影响(

综上所述%显性模型是分析
FZF!"#$

#

多态性

与
?@

之间关联最合适的基因模型%其
>

等位基因可

能是
?@

的保护因素%可改善脂代谢异常%降低
?@

的发病风险(但鉴于纳入研究间存在明显的异质性%

未来仍有必要开展设计良好)大样本)多中心的临床

研究%以提供更多可靠的循证医学证据(
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