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个多态性位点组合成的
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种单体型中进行单体型
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基因不是自杀未遂的主要遗传基因$
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的研究显示中国每年约有
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万人死于自杀#还有约
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万人

自杀未遂&
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*自杀在国内已成为一个极其严重的公共卫生问

题*自杀的生化研究结果显示自杀未遂者和自杀死亡者体内
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*因此#自杀候选基
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单胺氧化酶基因等*近年来
;(@!!

已成为自杀未遂病因研

究的一个新方向*

目前国外对
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的遗传学研究主要集中在启动子和

第二内含子的基因多态性方面#而国内罕有相关报道*有研究

显示
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基因与自杀行为之间无明显关联#自杀性家族史

是自杀行为的明显特征#这种家族的攻击性较高#是构成自杀
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%的相关性研究以及核心家系的传递

不平衡分析#探讨
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基因与自杀未遂行为的关系*
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关联法对
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个家系进行分析#将患者父母的
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分为两组#传递给患病子女的的
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个等位基因为对照组#即虚拟对照
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%

;/

$

"!:/

%

!#;

$

$!:#

%

9#

$

B":"

%

B$/

$

A$:A

%

A:A:A

!

;(@!!UA!9

基因型和等位基因频率分布
!

由表
B

可见#父母组和患者组
;(@!!UA!9

基因型和等位基因频率

的总体分布差异均无统计学意义$

*

B

_#:>">

#

%_#:""#

(

*

B

_

/:9>B

#

%_#:#9A

%*

表
B

!

;(@!!UA!9

患者组及父母组基因型及等位

!!

基因频率分布'

)

$

]

%(

组别
)

基因型频数$频率%

!#

"

!# !#

"

!B !B

"

!B

等位基因频数$频数%

!# !B

患者组
9$ !"

$

!;:!

%

"B

$

"A:B

%

/!

$

/A:A

%

;9

$

"":A

%

!!/

$

$$:"

%

父母组
!AB B!

$

!B:B

%

9>

$

;!:A

%

$B

$

"$:#

%

!"!

$

"9:!

%

B!"

$

$!:>

%

A:B

!

;(@!!*%9

与
;(@!!*%9

位点的
88XX

分析

A:B:@

!

;(@!!*%9

位点
88XX

分析
!

根据表
"

患者组
;(

@!!*%9

位点等位基因的传递情况#按
*

B

_B3

$

TYjfVY

b

%

B

"$

TeV

%$

Teb

%$

Vej

%$

bej

%计算#患者组与虚拟对照

组之间的
;(@!!*%9

位点基因频率差异无统计学意义$

*

B

_

#:B$#

#

%

%

#:#;

%*

表
"

!

;(@!!*%9

位点的
88XX

分析

是否传递
易感基因型

. 1

合计

传递
!"/

$

T

%

"9

$

V

%

!AB

不传递
!"#

$

b

%

/B

$

j

%

!AB

合计
B$/

$

3

%

9#

$

3

%

"//

A:B:A

!

;(@!!UA!9

位点的
88XX

分析
!

根据表
/

患者组

;(@!!UA!9

位点等位基因的传递情况#按
*

B

_B3

$

TYj(V

Yb

%

B

"$

TeV

%$

Teb

%$

Vej

%$

bej

%计算#患者组与虚拟对

照组之间的
;(@!!UA!9

位点基因频率差异无统计学意义

#>$!

重庆医学
B#!!

年
$

月第
/#

卷第
!A

期



$

*

B

_B:AA#

#

%

%

#:#;

%*

表
/

!!

;(8%%i3%X

多态性位点的
88XX

分析

是否传递
易感基因型

!# !B

合计

传递
;9

$

T

%

!!/

$

V

%

!AB

不传递
A"

$

b

%

>>

$

j

%

!AB

合计
!"!

$

3

%

B!"

$

3

%

"//

A:C

!

;(@!!*%9

与
;(@!!*%9

位点的
%*%

分析
!

根据父

母基因型在患病子女中的传递情况#在
9$

个家系中进行
%*%

分析&

>(!#

'

*

A:C:@

!

;(@!!*%9

位点的
%*%

分析
!

;(@!!*%9

位点的

多基因
%*%

统计结果见表
;

*在收集的
9$

个家系中共有
;/

个杂合子父母纳入分析#他们分别传递了
""

个
.

等位基因和

B!

个
1

等位基因给患病子女*按
*

B

_

$

Kf2

%

B

"$

Ke2

%计算

和
-=@DF+HIJ=

逼真法
!###

次重复校正后的经验
%

值#显示

;(@!!*%9

位点与自杀未遂之间不存在连锁不平衡$

*

B

_

B:$A#

#

%

%

#:#;

%

表
;

!!

;(@!!*%9

位点的
%*%

分析

等位基因 传递 不传递

. ""

$

K

%

!

B!

$

2

%

!

1 B!

$

2

%

"

""

$

K

%

"

!!

"

!

%

%

#:#;

#与
.

等位基因比较*

A:C:A

!

;(@!!UA!9

位点的
%*%

分析
!

;(@!!UA!9

位

点的多基因
%*%

统计结果见表
$

*在收集的
9$

个家系中共

有
9>

个杂合子父母纳入分析#他们分别传递了
"9

个
!#

等位

基因和
;!

个
!B

等位基因给患病子女*按
*

B

_

$

Kf2

%

B

"$

Ke

2

%计算和经
-=@DF+HIJ=

逼真法
!###

次重复校正后的经验
5

值#显示
;(@!!UA!9

位点与自杀未遂之间不存在连锁不平

衡$

*

B

_!:>##

#

%

%

#:#;

%*

表
$

!!

;(8%%i3%X

位点的
%*%

分析

等位基因 传递 不传递

!# "9

$

K

%

;!

$

2

%

!B ;!

$

2

%

"9

$

K

%

!!

"

!

%

%

#:#;

#与
!#

等位基因比较*

A:D

!

;(@!!

基因各位点组合的单体型分析
!

;(@!!

基因的

两个多态性位点共组合成
/

种单体型#见表
A

*父母单体型

.!B

中有
"!

个传递给了患者#

BB

个未传递$

*

B

_!:;"#

#

%

%

#:#;

%*

.!#

中有
B/

个传递#

"A

个未传递$

*

B

_B:AA#

#

%

%

#:#;

%*

1!B

中有
!"

个传递#

!A

个未传递$

*

B

_#:;"#

#

%

%

#:#;

%*

1!#

中有
B

个传递#

/

个未传递$

*

B

_#:$A#

#

%

%

#:#;

%*提示自杀未遂患者与这
B

个位点形成的
/

种单体型均

不存在传递上的偏倚*

表
A

!!

;(@!!

基因各位点组合的单体型分析

各位点组合单体型 传递 不传递
*

B

.!B "! BB !:;"#

.!# B/ "A B:AA#

1!B !" !A #:;"#

1!# B / #:$A#

B

!

讨
!!

论

近年来许多学者探讨了
;(@!!

基因与自杀行为的关系#

;(@!!

可能是自杀行为的一个生物学基础&

!!

'

#

7@

N

CFJ=MH

等&

!B

'提出
;(@!!

在自杀中可能起着自杀易患病体质的角色*

!>>/

年
XH4H4==IDE

L

等&

!"

'克隆了
;(@!!

基因#人类
;(@!!

基因定位于
!A

d

!!:!

$d

!B

$基因标志是
.1+$7/

%与
*!A.>9

紧

密相邻#跨度
"A:9QK

#由
!/

个外显子组成#编码蛋白大约由

$"#

个氨基酸组成#目前共发现
;(@!!

有
"

种多态性*国外

对
;(@!!

的 遗 传 学 研 究 主 要 集 中 在
;(@!!*%9

和
;(

@!!UA!9

的基因多态性方面#国内有学者对
;(8%B7

受体

基因多态性与自杀行为#以及
;(8%B7

受体基因
7(!/"9&

多

态性与精神疾病患者自杀未遂的关系进行了研究&

!/(!;

'

#而
;(

@!!

基因与自杀未遂的关系仍无相关报道*

;(@!!*%9

为人类和灵长类所特有#在人类情绪调节方

面有非常重要的作用*它影响
;(@!!

的转录活性与功能*

长片段+

1

,转录活性比短片段+

.

,高
B:;

倍#而且具有
.

"

1

或

.

"

.

基因型者与具有
1

"

1

基因型者比较#前者的淋巴细胞
;(

@!!

基因的转录较少#蛋白表达较弱*同时
;(8%

代谢途径

中释放到突触间隙的
;(8%

的回吸收率比
1

"

1

基因型者低#

;(

@!!*%9

可能通过影响基因的转录活性和
;(8%%

蛋白的功

能而影响
;(8%

的回吸收速率#使
;(8%

系统功能不同#+

.

,等

位基因能减少
;(@!!

基因的转录和
;(8%%

蛋白的表达#从

而使
;(8%

的回吸收率减少*

;(@!!UA!9

存在
!AK

P

的可变数目串联重复多态性#

关于
;(@!!UA!9

的功能#目前还不十分清楚*有研究显示

;(@!!UA!9

可能在调节
;(8%%

蛋白表达方面发挥一定的

作用#该序列长度大小可能影响
;(@!!

基因的转录活性&

!$

'

*

B:@

!

;(@!!*%9

和
;(@!!UA!9

的基因型和基因频率的分

析
!

不同人群#基因型分布不同*本研究通过
5+X

技术显示

来自重庆地区的汉族人群中#在
;(@!!*%9

位点仅仅扩增出

B

个等位基因+

1

,和+

.

,#组成
11

)

1.

及
.."

种基因型*

;B9

K

P

片段为+

1

,#

/9/K

P

片段为+

.

,#并未发现文献报道的
1

e

$

;B9K

P

%等位基因&

!A

'

#这可能与取样不同有关*本研究结果

显示#

1

"

1

基因型占
A:#]

#

1

"

.

基因型占
"#:B]

#

.

"

.

基因型

占
$B:9]

#

1

等位基因频率为
BB:!]

#

.

等位基因型频率为

AA:>]

#与高树贵等&

!9

'和艾明等&

!>

'报道基本一致*可见此位

点的多态性可能存在明显的种族和地域差异*

本研究中在
;(@!!UA!9

位点也仅扩增出
B

个等位基

因!

!#IF

P

FHD

$简称
!#

%与
!BIF

P

FHD

$简称
!B

%等位基因#组成
"

种基因型
!#

"

!#

)

!#

"

!B

)

!B

"

!B

#

B$AK

P

片段为
!#IF

P

FHD

#

"#!K

P

为
!BIF

P

FHD

*未发现所报道的
>IF

P

FHD

等位基因&

B#

'

*作者认

为
>IF

P

FHD

是人群中的稀有片段#在取样较少的情况下可能观

察不到*本研究结果显示#

!#

"

!#

基因型占
!;:!]

#

!#

"

!B

基

因型占
"A:B]

#

!B

"

!B

基因型占
/A:A]

#

!#

等位基因频率为

"":A]

#

!B

等位基因频率为
$$:"]

*与国内艾明等&

B!

'报道基

本一致*而与国内文献高树贵等&

BB

'报道的有明显差异#与欧

洲和北美人种差异显著*

本研究结果显示患者组和父母组的
;(@!!*%9

与
;(

@!!UA!9

位点的基因型和基因频率均无明显差异#与国内

报道一致&

!9(B!

'

*说明
;(@!!

基因多态性可能与人种及地域

的差别有关*

B:A

!

;(@!!*%9

和
;(@!!UA!9

与自杀未遂患者的连锁不

平衡分析
!

本研究采用核心家系作为研究对象#避免了因遗传

背景不同而对研究结果的影响*所有家系都来自重庆地区#人

口流动性相对较小#具有较好的遗传同质性*

88XX

检验结

!>$!

重庆医学
B#!!

年
$

月第
/#

卷第
!A

期



果显示患者组与虚拟对照组之间的
;(@!!*%9

位点和
;(

@!!UA!9

位点基因频率均缺乏关联性*

!2!

检验也提示

;(@!!*%9

位点和
;(@!!UA!9

位点与自杀未遂患者均不

存在连锁不平衡*

在既往对重庆地区自杀未遂与正常对照的研究中也未发

现
;(@!!*%9

和
;(@!!UA!9

基因型及等位基因频率与自

杀未遂有关联&

!>(B!

'

*

8IH@)J=M)2

等&

B#

'对克罗地亚的自杀死亡

与正常对照的研究发现
;(@!!UA!9

基因型)等位基因频率

与自杀死亡缺乏关联#

*F1C2H

等&

B"

'对自杀未遂的对照研究中

未发现二者存在关联#

XC,,

等&

B/

'也未发现自杀与
;(@!!

基

因相关*目前的研究均显示
;(@!!UA!9

基因型)等位基因

频率与自杀行为缺乏关联*

本研究还发现
;(@!!*%9

和
;(@!!i3%

组成的
/

个单

体型均不存在连锁不平衡*由于时间的限制#只研究了
B

个位

点的多态性#组成的
/

个单体型未发现其与自杀未遂的关联*

但这并不能排除在多个位点组合的单倍体中会存在某些关联*

本研究采用以家系为基础的对照研究方法#较好地解决了患者

组与父母组的配对问题#排除了遗传背景的不一致性#避免出

现假阳性结果及群体结构分层的现象*
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