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单核苷酸多态性#

7R4

$作为第三代
#R!

遗传标

记%是指在基因组水平上由单个碱基的变异所引起的

#R!

序列多态性%包括单个碱基的转换或颠换和单

个碱基的插入或缺失&
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在群体中的发生频率不

小于
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%占所有已知多态性的
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以上&
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标记

可用于高危群体的发现'疾病相关基因的鉴定'药物

的设计和测试等%是人类基因组计划走向应用的重要

步骤&乙醇脱氢酶
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聚合酶链反应#
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法
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乙醇及其代谢产物乙醛可以通过多种途径损害

肝脏正常的结构与功能%引起酒精性肝炎'酒精性肝

硬化甚至肝癌(

(,B

)

&乙醇脱氢酶#

!#$

$介导的氧化途

径是乙醇代谢为乙醛的主要途径%在肝脏中
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型
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活性最高%对乙醇氧化起着主要作用(
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发生变异%即
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位基因发生
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变异%形成
!#$&'
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等位基

因%乙醇脱氢酶活性增高%导致乙醇代谢为乙醛的进

程加快&
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基因位于染色体色
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处%第
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$是其最常见的遗传

变异&在东亚人群中%
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等位基因#即
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等

位基因$比例特别高%在我国浙江地区
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位基因频率可达
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$是

机体内源性或外源性乙醛氧化的关键酶%最常见的
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有
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位于肝细胞的线粒体中%对乙醛氧化的
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基因编码%当其编码基因

发生变异%即
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变异%形成
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等位基因%乙醛脱氢酶活性降

低%导致乙醛代谢减慢%造成乙醛在体内堆积%从而发

生亚洲人脸红综合征(
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)
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基因位于染色体
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处%第
&%

外显子
1=+>&

是最重要的遗传变

异&在东亚人群中%
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基因$可达
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在本研究中采用
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法在同一程序下%

:*;<3

内 即 可 成 功 检 测 出
!"#$% 1=+>&

和
!#$&'

1=&%%::?(

各种基因型%且其结果与
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测序一

致&

$69

能够区分
#R!

序列中单个碱基变化#除

了第三类
7R4
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或者
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C

$%采用相对廉价的饱

和染料
-./01223

在
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反应结束后就可以直接进

行熔解曲线反应分析%全程闭管检测%与
C/

Q
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探

针法相比节约了大量检测费用(

&&

)

%是一种经济省时高

效的基因多态性检测方法&但是
$69

仍有应用局

限性%只有
456

产物为小片段时%

$69

检测的敏感

性和特异性才能达到
&**S

%因此对
$69

引物设计

要求比普通
456

相对较高&

$69

检测精确性受不

同
#R!

浓度的影响(

&%

)

%所以必须要求起始模板量一

致%同时
$69

分析依赖饱和染料和具有精密控温能

力的仪器才能实现准确检测&当待研究
#R!

序列的

目标
7R4

位点由于受到同一扩增片段中的相邻突变

位点或者
7R4

位点的干扰时%可能会导致
$69

分型

的失败&因此%采用高灵敏的
$69

技术检测时%必

须了解待研究
#R!

序列的目标
7R4

和附近可能存

在突变位点或其他
7R4

位点具体情况&
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结
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本研究中采用
$69

法检测
!"#$%

和
!#$&'

基因多态性快速简单'经济有效%为
$69

技术的临

床应用及大规模筛选
!"#$%

和
!#$&'

相关疾病易

感人群奠定基础&
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