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上海“本地人”正常人群 GSTT1 和 GSTM1 基因型多态性研究
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摘要 :目的与方法 :以聚合酶链式反应 ( PCR)技术对上海“本地人”正常人群 GSTT1 和 GSTM1 基因型多态性进行了研究。结果 :

上海“本地人”正常人群中 GSTT1 纯合缺损基因型和 GSTM1 纯合缺损基因型的比率分别为 48153 %和 54140 % ,与上海市区

正常人群中两种基因型的分布比率 (分别为 49132 %和 48186 %) 没有显著差别。GSTT1 - GSTM1 综合基因型 4 种状态在两

个人群中的分布频率也没有显著差别。结论 : GSTT1 和 GSTM1 基因型多态性在同为上海地区居民的上海“本地人”正常人群

和上海市区正常人群中呈均一分布。
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最强 ( P < 0 . 01) 。上述研究结果显示冬凌草甲素具

有显著的抗突变活性。

据报道 ,冬凌草甲素对 EAC、S180、HAC、P388、

L1210等移植性肿瘤有明显的抑制作用 5 ,6 。临床上

除了单独使用具有抗肿瘤的作用外 ,还能明显地提高

化疗效果 1 ,2 。冬凌草甲素的这些抗癌及协同抗癌

作用可能与其抗突变作用有一定的关系。冬凌草甲

素的抗突变机制是由于其在细胞外灭活了诱变剂的

诱变活性 ,或细胞内阻断诱变剂对靶分子的作用 ,或

增强 DNA 损伤后的修复功能 ,尚待进一步证实。
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gene”group were evaluated using the PCR procedure. Results : In this group , the frequencies of GSTT1 null

and GSTM1 null genotype are 48. 53 % and 54. 40 % , respectively. No significant differences were detected be2
tween urban individuals (49. 32 % and 48. 86 % , respectively) and an“indigene”group in suburb of Shanghai

for GSTT1 and GSTM1 genotypes alone , as well as for four combined genotypes of GSTT1 and GSTM1. Con2
clusion : Between the“indigene”population in remote suburb and the urban population in downtown of Shanghai

the genetic polymorphism dist ribution of GSTT1 and GSTM1 genes is proved to be homogenous.

Key words : GSTT1 and GSTM1 genes ; genotype polymorphism ;“indigene”Shanghai population

　　谷胱甘肽 S - 转移酶是一类重要的外源化学物

代谢酶 ,主要催化外源化学物的亲电子中心与还原型

谷胱甘肽的轭合反应 ,在一般情况下可以使外源化学

物毒性降低 ,因此该酶在机体对外源化学物的解毒代

谢过程中起重要作用。已知人类细胞质谷胱甘肽 S

- 转移酶超基因家族中 , GSTT1 , GSTM1 , GSTM3 ,

GSTP1 等基因均表现出广泛的人群多态性 ,它们不

同的基因型在不同的种族群体和人种集团中有着不

同的分布频率。继上海市区正常人群 h GSTT1 和

M1 基因型多态性 1 ,2 及上海“本地人”正常人群

h GSTP1 基因 A1578 G 多态性研究 3 后 ,本实验室又

对 h GSTT1 和 M1 基因型多态性在上海“本地人”正

常人群中的分布频率进行了研究 ,以期对这两种基因

不同的多态性形态在上海市区正常人群和上海“本地

人”正常人群中的分布频率进行比较。

谷胱甘肽 S - 转移酶 T1 和 M1 基因的多态性形

态包括基因缺损 ,即编码序列完全缺失的情况。

GSTT1 和 M1 基因的纯合缺损或杂合缺损均导致酶的

催化活性降低。已有实验结果表明 , GSTT1 和 M1 基

因的纯合缺损与多种环境化学物相关的癌症易感性上

升有关。本实验室先前的工作表明 ,上海市区正常人

群 GSTT1 基因纯合缺损率为 4913 % ,远高于高加索人

种 (10 %～22 % ,平均 17 %左右) 和美国黑人的水平
(24 %) ,与华裔新加坡人群报道值 (5813 %)也不同4 。

GSTM1 基因纯合缺损率在上海市区正常人群中为

4819 % ,与华裔新加坡人 (6311 %) 也有显著差异。将

两基因联合起来考虑也是如此1 。由此可知 ,不仅不

同人种群体之间 ,而且华人内部各亚人群之间在基因

水平的遗传差异必须引起进一步的关注。本研究旨在

调查并比较 GSTT1 和 M1 基因型多态性在由长江三角

洲各省移民及其后代组成的现代上海市区人群和上海

地区定居较早的居民人群2上海郊区“本地人”这两个人

群中的分布频率 ,进一步认识 GSTT1 和 M1 基因型不同

的多态性形态在中国不同地域人群中的分布频率。

1 　材料与方法

111 　人群 　上海“本地人”正常人群 　血样收集在上

海郊区青浦区崧泽古文化遗址周围 3 km 以内的村

落内进行。采样根据“知情同意”的原则进行。供样

人员均为汉族 ,其家族定居当地已历五代以上 ;供样

已婚妇女 ,娘家在本区范围内或毗邻县区 (直线距离

50 km 以内) ;每一家庭供样者不超过两人 ;供样人员

初选名单由当地村干提供 ,并由我们通过调查表和当

面谈话加以确定。供样人员在取样当时均未诊断有

各种肿瘤、心脑血管病、精神异常及其他重大健康问

题。血样以 ED TA 为抗凝剂 ,置 - 80 ℃保存备用。

112 　DNA 抽提和基因型多态性分析 　按本实验室

方法 1 ,2 。

2 　结果与讨论

在完成分析的 182 例上海“本地人”正常人群样

品中 , GSTT1 纯合缺损基因型为 88 例 ,占百分比为

48135 % ,与上海市区正常人群的 49132 %十分接近。

而 GSTM1 纯合缺损基因型为 99 例 ,占 54140 %(见

表 1 ) , 稍 高 于 上 海 市 区 正 常 人 群 中 的 比 例
(48186 %) ,但统计分析两者之间并不存在显著差异。

表 11GSTT1 和 M1 纯合缺损基因型在 182 例上海

“本地人”正常人群中的分布频率

性 别
基因型频率

GSTT1 0/ 0 GSTM1 0/ 0

男 43. 82 % (39/ 89) 49. 44 % (44/ 89)

女 52. 69 % (49/ 93) 59. 14 % (55/ 93)

总计 48. 35 % (88/ 182) 54. 40 % (99/ 182)

上海“本地人”正常人群中 GSTT1 和 GSTM1 基

因多态形态分布频率和新加坡华裔人群没有发现统

计显著差异。就 GSTT1 基因型来说 ,上海市区正常

人群和上海“本地人”中的分布频率基本相似 ,而与新

加坡华裔相差较大 ,但在统计学上没有发现显著差

异。GSTM1 纯合缺损基因型在上海“本地人”中的
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分布频率介于市区正常人群和新加坡华裔之间 ,分别

表 21 上海“本地人”正常人群 GSTT1 - GSTM1 综合基因型分布频率

性别

GSTs综合基因型频率

GSTT1 非 0/ 0 -

GSTM1 非 0/ 0 -

GSTT1 非 0/ 0 -

GSTM1 0/ 0

GSTT1 0/ 0 -

GSTM1 非 0/ 0

GSTT1 0/ 0 -

GSTM1 0/ 0 -

男 31. 46 % 24. 72 % 19. 10 % 24. 72 %

(28/ 89) (22/ 89) (17/ 89) (22/ 89)

女 22. 58 % 24. 73 % 18. 28 % 34. 41 %

(21/ 93) (23/ 93) (17/ 93) (32/ 93)

总计 26. 92 % 24. 73 % 18. 68 % 29. 67 %

(49/ 182) (45/ 182) (54/ 182)

与两者相比都没有显著差别 ,但上海市区正常人群和

新加坡华裔之间则不然 ( GSTM1 缺损基因型频率分

别为 48. 86 %和 63. 10 % , P = 0 . 004) [1 ] 。若考虑

GSTT1 - GSTM1 综合基因型 , GSTT1 非 0/ 0 -

GSTM1 非 0/ 0 联合基因型在上海市区人群中和“本

地人”人群中的分布频率接近 ,均显著高于该基因型

在新加坡华裔中的分布频率 ( P 值分别为 0. 0097 ,

0. 0073) ,而对 GSTT1 0/ 0 - GSTM1 0/ 0 基因型来

讲 ,上海“本地人”人群中的分布频率介于上海市区正

常人群和新加坡华商之间 ,但无统计学上的显著差

异。

表 31GSTT1 和 M1 基因型在东亚地区几个正常人群中的分布频率比较

人群
GSTT1 0/ 0

　

GSTM1 0/ 0

　

GSTT1 非 0/ 0 -

GSTM1 非 0/ 0

GSTT1 0/ 0 -

GSTM1 0/ 0
参考文献

上海市区 49. 32 48. 86 % 26. 03 % 24. 20 % Shen et al . 1998 [1 ]

(108/ 219) (107/ 219) (57/ 219) (53/ 219)

上海“本地人” 48. 35 % 54. 40 % 26. 92 % 29. 67 % 本工作

(88/ 182) (99/ 182) (49/ 182) (54/ 182)

新加坡华裔 58. 29 % 63. 10 % 15. 51 % 36. 36 % Lee et al . 1995 &

(109/ 187) (118/ 187) (29/ 187) (68/ 187) zhao et al . 1995 5 ,6

上海市区/ 上海“本地人” P = 0 . 8476 P = 0 . 2694 P = 0 . 8395 P = 0 . 2176

上海“本地人”/ 新加坡 P = 0 . 0557 P = 0 . 0894 P = 0 . 0073 P = 0 . 1409

华裔人群

　　GSTT1 基因型多态性在上海“本地人”正常人群

及市区正常人群中的分布频率十分接近 , 说明

GSTT1 基因型在这两个人群中的分布高度均一。

GSTM1 基因型在上海“本地人”正常人群中的

分布频率介于上海市区正常人群和新加坡华裔之间 ,

可能是和这样一个事实有关 :现代上海市区居民的主

体是 19 世纪中叶以后由其他地区 (主要为江苏、浙

江、安徽及山东等省)的移民及其后代组成 ,即以长江

以南地域人群为主加上部分长江以北地域人群形成

的混合体 ;本工作中的青浦“本地人”正常人群定居本

地有一百年以上时间 ,为较纯粹的长江以南地域人

群 ;新加坡华裔人群的主体是来源于中国东南沿海地

域 ,即广东、福建两省的移民及其后代。GSTM1 纯

合缺损基因型在这几个人群中呈现南高北低的分布

趋势 ,如果实验所采用的样本容量均够大 ,而且能够

知道 GSTM1 纯合缺损基因型在更多不同地域人群 ,

尤其是长江以北地域人群中的分布频率 ,则可以进一

步证明这一趋势是否在这一地域的人群或中国更北

地域人群中存在。因此 ,在中国长江以北地域人群中

开展相关的基因多态形态人群频率研究也许是必要

的。
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