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#基因多态性$病毒性肝炎与妊娠期糖尿病

"

bQO

#的临床相关性%方法
"

选取
"$#@

年
1

月至
"$#0

年
C

月在该院就诊的携带慢性乙型肝炎病毒"

c,U

#

的孕妇"

<

组#

"@$

例!同时选取未感染孕妇"

=

组#

"($

例作为对照组!比较两组孕妇
bQO

的发病率%然后将
<

组分为
<#

"

c,U

携带的
bQO

孕妇#和
<"

"

c,U

携带的非
bQO

孕妇#!

=

组分为
=#

"无携带的
bQO

孕妇#和

="

"无携带的非
bQO

孕妇#!采用基因测序方法进行基因分型!然后比较
<#

和
<"

$

=#

和
="

的
!QZV"<

基

因多态性!再比较
<#

与
=#

$

<"

与
="

的基因多态性%结果
"

<

组孕妇的
bQO

发病率显著高于
=

组孕妇
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基因
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的
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!
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种基因型分布在
<#

组和
=#

组间差异有统计学意义
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$>$C

#!

<#

组危险等位基因
&

的分布率显著高于
=#

组"

9

$

$>$C

#&但
<"

组危险等位基因的分布与
="

组

之间的差异无统计学意义"
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$>$C

#%结论
"

!QZV"<

基因多态性$乙型病毒性肝炎与妊娠期糖尿病三者有

密切的临床相关性%

关键词#妊娠糖尿病&

"

病毒性肝炎&

"

基因多态性

!"#

!

#$>41(1

"

A

>8..B>#(04'@#4$>"$#1>$3>$4#

中图法分类号#

g4@4>#_"

文章编号#

#(04'@#4$

"

"$#1

#

$3'#$#4'$4

文献标识码#

,

""

妊娠糖尿病#

bQO

$是指孕妇在怀孕前没有糖尿

病%怀孕中或生产后才发现的糖尿病&近年来%

bQO

在孕妇中的比例呈上升趋势'

#'4

(

%其危害众多%尤其是

对病毒性肝炎孕妇%不但影响胎儿在母体内的正常发

育*增加母体和新生儿多种并发症的发生%还会增加

母体再次妊娠时糖尿病复发率&因此%探究
bQO

的

发病机制%进行早期诊断%对干预治疗降低
bQO

对母

婴的危害具有重要意义&国内外研究表明%病毒性肝

炎会增加孕妇患妊娠糖尿病的风险'

@
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%另一方面%细

胞周期依赖性激酶抑制基因#

!QZV"<

$基因多态性

与妊娠期糖尿病也有一定的相关性'

C'(

(

%病毒性肝炎*

!QZV"<

基因多态性与妊娠糖尿病相关性如何%临

床研究报道较少&本研究以本院收治的健康孕妇*乙

型肝炎孕妇为研究对象%采用飞行时间质谱检测
!Q'

ZV"<

基因的多态性%分析探讨乙型病毒性肝炎*

!Q'

ZV"<

基因多态性与妊娠糖尿病的相关性%为临床提

供一定参考&
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资料与方法
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"

一般资料
"

选取
"$#@

年
1

月至
"$#0

年
C

月本

院收治的携带慢性乙型肝炎病毒#

c,U

$的孕妇
"@$

例和未感染孕妇
"($

例&纳入标准如下!#

#

$携带慢

性
c,U

!血清中
c,.<

7

和
c,UQV<

呈阳性%肝功

能正常的孕妇+#

"

$

bQO

!所有妊娠
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!
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周行
0C
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口服葡萄糖耐量实验#
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$检测!空腹血糖
%
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%餐后
#-

血糖
%

#$>$LL65
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*

%餐后
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血

糖
%

3>C LL65

"
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%达到上述三项之一者%可诊断

bQO

&若上述节点血糖水平均小于临界值%则诊断为

正常糖耐量#

Vb&

$&排除标准!#

#

$孕期合并其他感

染%如妊娠高血压患者%感染单纯疱疹病毒*巨细胞病

毒*风疹病毒*

c)U

等&#

"

$患有脂肪肝*肝硬化或肝

癌等影响正常肝功能的孕妇&#

4

$孕前应用糖皮质激

素类药物*细胞毒性药物等&#

@

$胎儿发育异常或多

胎孕妇&根据参与孕妇是否含有
c,U

%将所有孕妇

分为两组!携带慢性
c,U

的孕妇
"@$

例#

<

组$%未感

染
c,U

孕妇
"3$

例#

=

组$作为对照组&然后根据孕

妇是否为
bQO

%将
<

组患者分为
<#

#

c,U

携带的

bQO

孕妇$和
<"

#

c,U

携带的非
bQO

孕妇$%

=

组

患者分为
=#

#无携带的
bQO

孕妇$和
="

#无携带的

非
bQO

孕妇$&所有对象在知情同意下%签署知情同

意书%两组患者的一般资料比较%差异无统计学意义
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$%具有可比性&见表
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方法
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后%口服
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后检测各孕妇的血糖含量和各组孕妇的

糖化血红蛋白#
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诊断标准%分析比较两组患者的
bQO

发病率&提取*

保存各患者的
QV<

%采用飞行时间质谱测所有孕妇

的基因型#送至重庆医科大学进行检测$%具体步骤如

下!首先
%!/

扩增目的基因序列%将患者
QV<

与芯

片基质共结晶后放入质谱仪的真空管+然后用强激光

激发使基质晶体升华%核酸分子解吸附并转变为亚稳

态离子%在真空小管中飞行到达检测器%最后检测出

各基因分型&分析孕妇
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基因
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的三种基因型
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的分布及等位基因
&

和
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的分布频率&
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两组孕妇一般资料的比较

组别 年龄#岁$ 平均年龄#岁$

平均孕前

体质量指数#
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"

统计学处理采用
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软件

进行%其中计数资料以率#

?

$表示%采用
!

" 检验%计

量资料以
&Y@

表示%采用单因素方差分析和
6

检验分

析&
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表示差异有统计学意义&
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两组患者妊娠糖尿病发病率比较
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组患者的
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组患者相比%差异有统计学意义
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两组患者基因型分布的哈代
'

温伯格定律检验结

果
"

本研究提供
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例患者%
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基因型
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例%
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%无显著性差异&因此%本研究入选患者的基

因型分布符合哈代
'

温伯格定律&

C>D

"

两组患者的基因型分析及等位基因分布频率比

较
"

<

组中%

<#

组孕妇
#3"

例%

<"

组孕妇
C3

例+

=

组中%

=#

组孕妇
($

例%

="

组孕妇
"$$

例&
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在
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与
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$%

=#

与
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组之间差异不明显#
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$&
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基

因
K.#$3##((#

的
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%
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三种基因型的分布在

<#
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=#

组有显著差异#
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因
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糖尿病是由各种致病因子作用于机体导致胰岛

素供应不足或胰岛素在靶细胞不能发挥正常生理作

用下%使体内糖*蛋白质*脂肪*水和电解质等一系列

代谢发生紊乱的临床综合征&

bQO

对母婴的主要危

害是增加了胎儿在宫内发育异常*新生儿窒息*畸形

等不良结局的发生'

0'3

(

&因此%

bQO

的早发现*早诊

断*早治疗具有重要意义&目前%

bQO

的具体发病机

制尚不明确%但有研究报道%病毒性肝炎孕妇
bQO

发

病率高于健康孕妇群体&肝脏是参与糖代谢的重要

器官%感染
c,U

后%病毒繁殖激发机体正常的免疫系

统%发生自身免疫%导致肝脏功能异常%进而会影响正

常的糖代谢%甚至导致糖尿病的发生'

1'#$

(

&此外%还有

研究显示%位于
1

号染色体上的
!QZV"<

%抑制

!QZ@

和
!QZ(

的活性%

!QZ@

的过表达又影响胰岛

,

细胞的功能%使其受损从而减少胰岛素的分泌%和

$

型糖尿病的发生有关&在病毒性肝炎中%肝细胞

!QZV"<

的过表达和肝进行性纤维化*肝癌及胆囊

癌的发生*发展有着密切的关系'

##'#C

(

&

本研究通过收集并比较本院收治的乙型病毒性

肝炎孕妇及健康孕妇的
bQO

发病率发现%

c,U

感染

孕妇
bQO

发病率为
0C>3?

%而健康孕妇的
bQO

发
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病率为
"4>#?

%

c,U

感染孕妇的
bQO

发病率显著

增加#

9

$

$>$C

$&这一结果说明%

c,U

侵袭破坏肝脏

细胞%使得孕妇肝功能异常肝脏受损%从而影响肝脏

中的糖代谢过程%恶性循环最终会导致机体糖代谢发

生紊乱&由于孕妇处于特殊时期%机体代谢负担加

重%一旦出现糖代谢紊乱很可能增加
bQO

的发病率&

同时%本研究还将感染
c,U

携带
bQO

的孕妇与感

染
c,U

的
Vb&

孕 妇 进 行 了
!QZV"<

基 因

K.#$3##((#

分布多态性的比较%发现两组患者
!Q'

ZV"<

基因的三种
&&

*

&!

*

!!

基因型分布明显不

同%感染
c,U

携带
bQO

的孕妇
&&

显著增高#

9

$

$>$C

$&未感染
c,U

患有
bQO

的孕妇与未感染

c,U

的
Vb&

孕妇相比%

!QZV"<

基因
K.#$3##((#

的三种基因型的分布差异无统计学意义#

9

%

$>$C

$&

但是感染
c,U

的
bQO

孕妇中与未感染
c,U

的

bQO

孕妇中有显著差异%

!QZV"<

基因
K.#$3##((#

的危险基因
&

的分布率也明显不同&上述结果表明

c,U

感染*

!QZV"<

基因
K.#$3##((#&

"

!

多态性和

bQO

的发病具有相关性&机制可能是患有乙型病毒

性肝炎%同时携带危险等位基因
&

的孕妇的胰岛
,

细

胞更易受损&但由于
bQO

是一种由遗传*环境与生

活习惯等因素共同引起的疾病%又因本研究样本数量

有限%故有待于进行大样本*多基因*多因素的联合

分析&

本研究首次探究了
c,U

携带
bQO

孕妇和无

c,U

感染
bQO

孕妇的
!QZV"<

基因多态性分布

情况&发现
c,U

携带
bQO

孕妇
!QZV"<

基因分

布和
c,U

无
bQO

孕妇差异有统计学意义#

9

$

$>$C

$%等位基因
&

出现的频率明显增加&与此同时%

与健康
bQO

孕妇相比%

c,U

携带
bQO

孕妇危险基

因
&

的分布频率显著上升#

9

$

$>$C

$%证实病毒性肝

炎和
!QZV"<

基因
K.#$3##((#&

"

!

多态性是
bQO

的发病有一定的相关性%是其发病的重要影响因素&
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