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幼年特发性关节炎患儿 PS<;LBT# 基因多态性分析

吴娟%曾华松

!广州市妇女儿童医疗中心儿童院区%广州医学院附属儿童医院过敏免疫风湿科" 广东 广州%#!$!"$#

%%!摘%要"%目的%研究广东地区汉族幼年特发性关节炎'*?H(患儿 TYHW@>e! 位点等位基因多态性分布特

点% 方法%采用序列特异性引物W聚合酶链反应'RR0W0&>(技术对 :< 例*?H患儿和 ""F 例健康儿童TYHW@>e! 的

!= 个等位基因进行分析$并分析上述基因在各组中的分布% 结果%*?H患儿 TYHW@>e!

"

$B'<_$6$$!<$*N_

"6"F(的分布频率明显高于健康儿童$TYHW@>e!

"

!"'<_$6$="$*N_$6##(的分布频率明显低于健康儿童% 在

*?H全身型及多关节型中TYHW@>e!

"

$B 明显增高$而 TYHW@>e!

"

!# 在 *?H全身型及少关节型中明显降低$观察

组与对照组比较<Z$6$#$差异有统计学意义$其他各位点差异无统计学意义% 结论% TYHW@>e!

"

$B 可能是 *?H

小儿的易感基因% TYHW@>e!

"

!" 可能是*?H小儿的保护基因$其中TYHW@>e!

"

$B 是全身型及多关节型的易感基

因$而TYHW@>e!

"

!# 与全身型及少关节型保护基因密切相关% !中国当代儿科杂志#!"#"##!$$%&%%% &%%O"

!关%键%词"%幼年特发性关节炎#TYHW@>e!# 0&>WRR0#儿童

!中图分类号"%>C"%%!文献标识码"%H%%!文章编号"%!$$B ;BB=$'"$!$($# ;$=== ;$#

PS<;LBT# -))2)*,7A)F/A579*6/*+,9*).52+8*39>4?2+*)2*.*A7-39*,-5395*3*6

J0+/&'$ 1#$2"/&E@:'B4%56&7895'8:;)DD57BG$ .99/':D:BG&'= NA5/9&8:D:BG$ 2/&'BOA:/ !A,D=75'P?":?6,8&DQ

2/&'BOA:/ J:95' &'= !A,D=75'P?(5=,>&D!5'857$ 2/&'BOA:/$ !A,'& '15'B "E@$ #9&,D)A/&?:'BOIB9&,D4>:9(

%%<:635-,3) =:>2,3*?2%G+()P-J,(M2,-,'-/3-1(J/+J()M255-5-J+NTYHW@>e! M-)-J() T2) L'(513-) Q(,' SKP-)(5-

(1(+/2,'(L23,'3(,(J'*?H( N3+. hK2)M1+)M03+P()L-$ &'()26@239A.6%0+59.-32J-L'2() 3-2L,(+)WJ/-L(N(LJ-VK-)L-

/3(.-3J'0&>WRR0( .-,'+1 Q2JKJ-1 ,+,9/-TYHW@>e! JKO3-M(+)J() :< T2) L'(513-) Q(,' *?H2)1 ""F T2) '-25,'9

L+),3+5J6B264)36%G'-N3-VK-)L9+NTYHW@>e!

"

$B 255-5-() ,'-*?HM3+K/ Q2JJ(M)(N(L2),59'(M'-3,'2) ,'2,() ,'-L+),3+5

M3+K/ '<_$6$$!<$ *N_"6"F($ () L+),32J,$ ,'-N3-VK-)L9+NTYHW@>e!

"

!" 255-5-Q2JJ(M)(N(L2),595+Q-3,'2) ,'2,()

,'-L+),3+5M3+K/ '<_$6$="$ *N_$6##(6?,Q2JN+K)1 ,'2,() L'(513-) Q(,' R+W*?HJKOJ-,'<_$6$"=$ *N_"6"#( 2)1

/+5923,'3(,(J*?HJKOJ-,'<_$6$=<$ *N_"6B!($ ,'-255-5-TYHW@>e!

"

$B Q2J-b/3-JJ-1 .+J,L+..+)596G'-255-5-

TYHW@>e!

"

!# Q2J-b/3-JJ-1 () 25+Q-3N3-VK-)L9() L'(513-) Q(,' R+W*?HJKOJ-,'<_$6$<:$ *N_$6<!=( 2)1

+5(M+23,'3(,(JJKOJ-,'<_$6$<#$ *N_$6!F( L+./23-1 Q(,' ,'2,() ,'-L+),3+5M3+K/6(A+,)46*A+6%TYHW@>e!

"

$B .29

O-,'-JKJL-/,(O5-255-5-+N*?H$ Q'(5-TYHW@>e!

"

!" .29O-,'-/3+,-L,(P-255-5-+N*?H() T2) L'(513-) N3+.hK2)M1+)M

03+P()L-6TYHW@>e!

"

$B (J,'-JKJL-/,(O5-255-5-+NR+W*?H2)1 /+5923,'3(,J6TYHW@>e!

"

!# (J,'-/3+,-L,(P-255-5-N+3

J9J,-.(L*?H2)1 +5(M+23,'3(,(J6 !(9*+C (A+32/7D2.*-35$ !"#"$ #! '$()%%% &%%O"

%%E2F 8A5.6)%*KP-)(5-(1(+/2,'(L23,'3(,(J# TYHW@>e!# 0&>WRR0# ?J+N+3.# &'(51

%%幼年特发性关节炎'SKP-)(5-(1(+/2,'(L23,'3(,(J6

*?H(是儿童最常见的慢性关节病$常常合并关节畸

形*生长缓慢*骨质疏松及葡萄膜炎!!"

$其病因及发

病机制尚未阐明$随着免疫遗传学的发展$已有许多

研究证实 *?H与人类白细胞抗原 'TYH( 相关%

TYH系统是一个由一系列紧密连锁的基因座位所

组成的具有高度多态性的遗传复合体$定位于第 F

号染色体短臂 F0"!$=! 区!"W<"

$其中 TYHW@>e! 位

点与许多复杂疾病的易感性密切相关$当然也包括

*?H

!=$#WC"

$但由于人种和地区的差异$陆续报道的相

关等位基因不尽相同% 迄今为止$有关广东地区汉

族*?H患儿与 TYHW@>e! 相关性的研究尚未见报

道$本研究采用序列特异性引物;聚合酶反应'RR0W

0&>(技术$检测 *?H患儿 TYHW@>e! 等位基因频

率$试图从遗传学角度探讨*?H的易感因素%

&===&
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#G对象和方法

#6#G研究对象

收集来自广州市儿童医院风湿免疫科确诊的

*?H患儿 :< 例$诊断标准符合 "$$! 年由国际风湿病

学联盟诊断标准!B"

$其定义为儿童时期'!F 岁以

下( 不明原因关节肿胀$持续 F 周以上$除外其他已

知病因所致关节炎$其中男 FF 例$女 "B 例$年龄 !$

月至 != 岁% 正常对照组为与患者同地区无血缘关

系的健康人群$共 !!= 人$年龄 != [C# 岁$男 F$ 例$

女 #= 例% 对照组与病例组性别比较差异无统计学

意义 '<l$6$#( % 研究对象均为祖籍三代居住在

广东地区的汉族人$所有对象采肘静脉血 " .Y$

@̂GH抗凝$ ;"$m冷藏%

#6!G病例分组

根据*?H分型!:"将患者大致分成 # 个亚型组)

!

全身型为 ?型$共 << 例#

"

多关节炎型为 ??型$

共 "! 例#

#

少关节炎型为???型$共 !B 例#

)

附着点

相关型为
*

型$共 C 例#

+

其他为
,

型$共 < 例%

#6%G实验方法

!6=6!%基因组 @7H制备%%应用速盐析法提取

@7H'0&>扩增仪)h-)-H./ 0&>R9J,-.:F$$($并

采用紫外分光光度计测定 @7H浓度及纯度$其 d@

"F$E"B$值在 !6F [!6B$调整浓度至 !$$ )ME

%

Y%

!6=6"%RR0W0&>分型%%TYHW>-219h-)-@>Y+Q

试剂盒由 "= 对特异性引物和 ! 个阴性对照共 "< 个

0&>体系组成% 特异性引物'德国 ?))+WG32() 公司

合成(能鉴定所有已知有表达的 != 种 TYHW@>e!

等位基因$无表达产物的等位基因的引物未进行合

成% 各特异性引物对应的名称*G.值 0&>产物的

大小及相应等位基因特异性见参考文献!!$"

% 0&>

体系按照试剂盒要求操作$扩增条件):F m变性 "

.()$:F m !# J$F# m F$ J循环 !$ 次#:Fm !# J$

F!m #$ J$C"m =$ J循环 "$ 次#<m结束反应%

!6=6=%0&>扩增产物检测%%取 C

%

Y加有载样缓

冲液的0&>扩增产物至含有溴化乙锭的 "D琼脂糖

凝胶中$!=# 4电压电泳 !# ["$ .() 后$在 U40凝

胶成像系统上观察并照相存档% 用电脑软件根据是

否产生特异性扩增产物进行结果分析%

#6JG统计学分析

基因型频率及等位基因频率采用直接计数法计

算% 等位基因和基因型的比较采用
!

" 检验#基因型

对*?H的相对风险率以比数比NN代表$统计学的显

著水平设定为<Z$6$#%

!G结果

!H#G广东地区汉族人群PS<;LBT# 等位基因频率

分布

与正常对照组比较$:< 例广东汉族 *?H患儿中

@>e!

"

$<'!$6!D(*@>e!

"

$B'!=6BD(*@>e!

"

$:

'!#6<D(*@>e

"

!"'!!6CD(*@>e!

"

!# '!$6FD(

基因频率较高$ @>e!

"

$! ' "6CD(* @>e!

"

$=

'<6=D(*@>e!

"

$C '=6CD(*@>e!

"

!$ '!6FD(*

@>e!

"

!<'#6=D(基因频率较低% 其中等位基因

TYHW@>e!

"

$B 频率显著高于对照组'NN_"4"F$

<Z$6$!($可能是 *?H的易感相关基因#而 @>e!

"

!" 同 *?H呈显著负相关'NN_$6##$<Z$6$#($是

*?H的一个保护相关基因% 且 @>e!

"

!" 的预防分

数'<R_$6$:F( l@>e!

"

$B 的病因分数 '#R_

$6$CC( $因此推测本地 *?H患儿的 @>e!

"

!" 的保

护效应强于 @>e!

"

$B 的危险效应$@>e!

"

!" 针对

该病有较强预防效应% 见表 !%

!H!GCI<全身型患儿和正常对照组 PS<;LBT# 基

因频率的分布

与正常对照组比较$<< 例全身型 *?H患儿中

@>e!

"

$B '!<6BD(*@>e!

"

$: '!B6"D(*@>e

"

!"

'!"6#D(基因频率较高$@>e!

"

$!'"6=D(*@>e!

"

$C'<6FD(*@>e!

"

!$'!6!D(基因频率较低% 其中

@>e!

"

$B 等位基因频率显著增高'<_$4$"=*NN_

"6"# (# @>e!

"

!# 频率降低 '<_$4$<:* NN_

$6<!=($差异均有统计学意义% @>e!

"

!# 的预防分

数'<R_$6$:C( l@>e!

"

$B 的病因分数 '#R_

$6$BC($ 因此推测全身型*?H患儿的@>e!

"

!# 的保

护效应强于@>e!

"

$B 的危险效应$@>e!

"

!# 针对此

型有较强预防效应% 见表 "%

!H%G多关节型 CI<患儿和正常对照组 PS<;LBT#

基因频率的分布

与正常对照组比较$"! 例多关节型 *?H患儿中

@>e!

"

$B '!F6CD(*@>e!

"

$: '!<6=D(*@>e

"

!#

'"!6=D(基因频率较高$@>e!

"

$!'"6<D(*@>e!

"

$='"6<D(*@>e!

"

!<'"6<D(基因频率较低% 其中

@>e!

"

$B 等位基因频率显著增高'<_$4$=<*NN_

"6B!($差异有统计学意义#@>e!

"

$B 的病因分数

#R为 $6!$C$说明其对此型有较高的危险效应% 见

表 =%

!HJG少关节型 CI<患儿和正常对照组 PS<;LBT#

基因频率的分布

与正常对照组比较$!B 例少关节型 *?H患儿中

&<==&
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@>e!

"

$< '!=6:D(*@>e!

"

$B '!=6:D(*@>e

"

$:

'!F6CD(基因频率较高$@>e!

"

$!'"6BD(*@>e!

"

!# '"6BD(基因频率较低% @>e!

"

!# 频率显著降

低'<_$4$<#*NN_$6!F($差异有统计学意义#

@>e!

"

!# 的预防分数 <R为 $6!<<$说明其对此型

有较高的预防效应% 见表 <%

!H$G附着点相关型和其他类型 CI<患者

附着点相关型共 C 例 #其他共 < 例% 相应各等

位基因统计数量较少$无统计学意义%

表 #GCI<患儿和对照组PS<;LB基因频率的分布G

!例'D("

@>e! 等位基因
基因频率

对照组'' _""F( 病例组'' _!BB(

!

" 值 <值 NN值 #R值 <R值

@>e!

"

$!

= '!6=( #'"6C( $6:F! l$6$# $6$!<

@>e!

"

$=

!< 'F6"( B'<6=( $6CFC l$6$# $6$"!

@>e!

"

$<

=" '!<6"( !: '!$6!( !6#F! l$6$# $6$<C

@>e!

"

$C

!" '#6=( C '=6C( $6#B: l$6$# $6$!C

@>e!

"

$B

!# 'F6F( "F '!=6B( #6:# Z$6$# "6"F $6$CC

@>e!

"

$:

"< '!$6F( ": '!#6<( "6!= l$6$# $6$#<

@>e!

"

!$

F '"6C( = '!6F( $6#<! l$6$# $6$!!

@>e!

"

!!

!" '#6=( !" 'F6<( $6"!C l$6$# $6$!!

@>e!

"

!"

<< '!:6#( "" '!!6C( <6F" Z$6$# $6## $6$:F

@>e!

"

!=

!! '<6:( !# 'B6$( !6FBB l$6$# $6$==

@>e!

"

!<

B '=6#( !$ '#6=( $6CB! l$6$# $6$!B

@>e!

"

!#

=< '!#6$( "$ '!$6F( !6C#C l$6$# $6$#"

@>e!

"

!F

!! '<6:( !" 'F6<( $6<<: l$6$# $6$!F

表 !GCI<全身型和对照组PS<;LBT# 基因频率的分布G

!例'D("

@>e! 等位基因
基因频率

对照组'' _""F( 病例组'' _BB(

!

" 值 <值 NN值 #R值 <R值

@>e!

"

$!

= '!6=( "'"6=( $6=F! l$6$# $6$$:

@>e!

"

$=

!<'F6"( #'#6C( $6$": l$6$# $6$$#

@>e!

"

$<

=" '!<6"( F'F6B( =6"$: l$6$# $6$BF

@>e!

"

$C

!" '#6=( <'<6F( $6$CC l$6$# $6$$B

@>e!

"

$B

!# 'F6F( !='!<6B( #6!F! Z$6$# "6"# $6$BC

@>e!

"

$:

"< '!$6F( !F'!B6"( =6"#B l$6$# $6$B#

@>e!

"

!$

F'"6C( !'!6!( $6FC l$6$# $6$!F

@>e!

"

!!

!"'#6=( B ' :6!( !6#!B l$6$# $6$<

@>e!

"

!"

<<'!:6#( !! '!"6#( "6!": l$6$# $6$BC

@>e!

"

!=

!! '<6:( B ':6!( !6:BB l$6$# $6$<<

@>e!

"

!<

B '=6#( = '=6<( $6$$= l$6$# $6$$!

@>e!

"

!#

=< '!#6$( F'F6B( =6B#F Z$6$# $6<!= $6$:C

@>e!

"

!F

!!'<6:( # '#6C( $6$BC l$6$# $6$$:

表 %GCI<多关节型和对照组PS<;LBT# 基因频率的分布G

!例'D("

@>e! 等位基因
基因频率

对照组'' _""F( 病例组'' _<"(

!

" 值 <值 NN值 #R值 <R值

@>e!

"

$!

='!6=( !'"6<( $6"FC l$6$# $6$!!

@>e!

"

$=

!<'F6"( !'"6<( $6:C# l$6$# $6$<!

@>e!

"

$<

="'!<6"( <':6#( $6F## l$6$# $6$#<

@>e!

"

$C

!"'#6=( "'<6B( $6$"" l$6$# $6$$F

@>e!

"

$B

!#'F6F( C'!F6C( <6C"B Z$6$# "6B! $6!$C

@>e!

"

$:

"<'!$6F( F'!<6=( $6<C: l$6$# $6$<!

@>e!

"

!$

F'"6C( $ ; ;

@>e!

"

!!

!"'#6=( $ ; ;

@>e!

"

!"

<<'!:6#( #'!!6:( !6=#F l$6$# $6$:<

@>e!

"

!=

!!'<6:( "'<6B( $6$$$: l$6$# $6$$!

@>e!

"

!<

B'=6#( !'"6<( $6!<C l$6$# $6$!"

@>e!

"

!#

=<'!#6$( :'"!6<( $6!FF l$6$# $6$C#

@>e!

"

!F

!!'<6:( <':6#( !6<#< l$6$# $6$<:

&#==&
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表 JG幼年特发性关节炎少关节型型和对照组PS<;LBT# 基因频率的分布G

!例'D("

@>e! 等位基因
基因频率

对照组'' _""F( 病例组'' _=F(

!

" 值 <值 NN值 #R值 <R值

@>e!

"

$!

='!6=( !'"6B( $6<=# l$6$# $6$!#

@>e!

"

$=

!<'F6"( ='B6=( $6"=< l$6$# $6$"=

@>e!

"

$<

="'!<6"( #'!=6:( $6$$" l$6$# $6$$=

@>e!

"

$C

!"'#6=( $

@>e!

"

$B

!#'F6F( #'!=6:( "6=!F l$6$# $6$CB

@>e!

"

$:

"<'!$6F( F'!F6C( !6!" l$6$# $6$FB

@>e!

"

!$

F'"6C( "'#6F( $6BB= l$6$# $6$=

@>e!

"

!!

!"'#6=( "'#6F( $6$$< l$6$# $6$$"

@>e!

"

!"

<<'!:6#( ='B6=( "6F!F l$6$# $6!=B

@>e!

"

!=

!!'<6:( ='B6=( $6C=B l$6$# $6$=F

@>e!

"

!<

B'=6#( ='B6=( !6CC< l$6$# $6$<:

@>e!

"

!#

=<'!#6$( !'"6B( <6$=C Z$6$# $6!F $6!<<

@>e!

"

!F

!!'<6:( "'#6F( $6=!" l$6$# $6$$C

%G讨论

TYH复合体是迄今所知人类多态性比较丰富

的遗传系统$定位于染色体 F/"!6=! 区$占人类整个

基因组的 !E= $$$$全长 = F$$ XO% TYH系统是一个

由一系列紧密连锁的基因座位所组成% TYH基因

命名采用 ATdTYH因子命名委员会 "$$" 年发布

的命名原则!!!"

$TYH特异性按+TYH字典 "$$<,将

TYH基因转换为对应的 TYH抗原型!!""

% TYH研

究涉及诸多学科$在免疫学和疾病关联等方面进展

迅速% 有关 TYH等位基因或抗原与白血病的相关

性研究国内外已有报道$就相关机制提出多种假说$

如+共同表位假说,$+连锁不平衡假说,等$这些假

说都认为TYH抗原本身的分子结构和功能与疾病

发生有关% 目前报道与幼年特发性关节炎相关的

TYH位点最多的是)TYHW

-

类基因的 @>等!!="

%

研究显示$不同的人种*不同的地域*不同的社会环

境中的个体其 TYH易感基因位点也是存在差异

的!!<"

% 据报道$日本人*中国人*新西兰波利尼亚人

中*?H患儿较多的易感基因是TYHW@>e!

"

$<$#$白

种人群中多对TYHW@>e!

"

$<$!*

"

$<$< 易感$希腊*

西班牙*以色列犹太人及 H2JMK-J人中则较多对

TYHW@>e!

"

$$$! 易感% 但这不是绝对的$同一人

种在不同地域的易感基因也存在分别$就如中国南

方人与北方人不同基因位点的表型就有区别%

本研究对 :< 例 *?H患儿和 ""F 例健康人群的

TYHW@>e! 基因 != 个位点筛查$发现 *?H患儿

@>e!

"

$B '!=6B=D( 基因频率高于正常对照组

@>e!

"

$B'F6F($而@>e!

"

!"'!!6CD(频率显著低

于对照组@>e!

"

!"'!:6#D($两组比较差异均有统

计学意义'<Z$6$#(#TYHW@>e! 的其他 !" 个位点

基因频率在*?H组与正常对照组之间差异无统计学

意义% TYHW@>e!

"

$B 可能是 *?H的易感基因$而

TYHW@>e!

"

!" 可能是*?H的保护基因%

随着研究的深入$不同的*?H亚型在发病年龄*

遗传背景$病情严重性*TYH表型方面的差异受到重

视!#"

% i-VV()(等!#"和 Rp(5p等!!F"采用聚合酶链反应W

序列特异性寡核苷酸'0&>WRRd(技术检测了 !<" 名

芬兰*?H少关节型患儿与随机人群的TYHWH*We及W

@>e!的多态性$发现实验组TYHWH

"

$"*TYHWe

"

<$*

TYHW@>

"

$B*

"

!!基因频率显著增加$属于 *?H的易

感基因$而TYHWH

"

$=*TYHW@>

"

$<*

"

$C 在对照组基

因频率显著增加$此为 *?H的保护基因% 多关节型

>̀ 阴性的*?H与TYHW@>e!

"

$B和@0e!

"

$=密切相

关$而 >̀ 阳性的多关节型*?H和成人类风湿性关节

炎易感基因位点相似$都与 @>e!

"

$<*@oH!

"

$= 和

@oe!

"

$=相关% 5̀2,q等!!C"研究证明附着点相关性

*?H患儿常有 TYHW@>e!

"

$B 的表达及 TYHW@0e!

"

$"的缺失$早期髋关节或踝关节炎$累及关节数量增

多$幼年脊柱病患儿在积极治疗的前六个月仍有持续

升高的血沉% G'+.J+) 等!!B"根据*?H新的分类方法

对英国 #"! 例高加索 *?H患儿和 #=C 例对照进行

TYH相关研究$结果不仅证实了先前所报道的相关

性$还发现了几个新的等位基因$尤其是 >̀

]

*>̀

;多

关节亚型和 J*?H% 最为重要的是$该研究证明根据

?YH>标准分类的不同亚类有其本身的TYH相关谱)

'!(与所有 *?H相关的有$@>e!

"

$B*

"

!!$@oH!

"

$!$=*

"

$<*

"

$#$和 @oe!

"

$<% 其中三种单倍体

'@>e!

"

$BW@oH!

"

$<$!W@oe!

"

$<$"# @>e!

"

!!W

@oH!

"

$#W@oe!

"

$=#@>e!

"

!=$!W@oH!

"

$!W@oe!

"

$F(传递危险因素$@>e!

"

$<W@oH!

"

$=W@oe!

"

$= 则

&F==&
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与*?H保护性相关% '"(与先前对少关节型*?H的病

例对照研究结果相一致的是$持续型和延展型两种单

关节炎与 TYHW@>e!

"

$B*@>e!

"

!!*@0e!

"

$"$!*

@oHo

"

$!$"和@oH!

"

$< 等相关% 持续型另外还与

@>e!

"

!=*@oH!

"

$!$!*@oH!

"

$# 相关联% 而延展型

中却同时又以 @>e!

"

$! 升高较为明显% @>e!

"

$<*

@oH!

"

$=均为两种类型关节炎的保护因子$@>e!

"

$C*@oH!

"

$"只是持续型的保护性基因% '=(>̀

;多

关节 *?H与 @>e!

"

$B 相关$@oH!

"

$< 为其易感基

因$@>e!

"

$C则为其保护性基因% @>e!

"

$C 亦同时

与@oH!

"

$"为 >̀

]多关节*?H保护性基因% 除了已

知的易感基因 @>e!

"

$< 外$@oH!

"

$= 和 @oe!

"

$=

被确定为发生 >̀

]多关节*?H的危险因素% '<(J*?H

中 @>e!

"

!!* @oH!

"

$# 均 为 升 高% @>e!

"

$!*

@oH!

"

$!$!和@oe!

"

$#同时为附着点相关*?H与银

屑病型*?H的危险因素% @>e!

"

$C*@0e!

"

$"$! 则为

附着点相关*?H的保护性基因$@>e!

"

$<*@oH!

"

$=

与@oe!

"

$=为银屑病型*?H的保护性基因%

本研究将*?H按 "$$! 年国际风湿病学联盟所

修订的诊断标准进行分组$结果发现 TYHW@>e!

"

$B 与*?H全身型及多关节型的易感性相关$而TYHW

@>e!

"

!# 在 *?H全身型及少关节型中的基因频率

较对照组显著减少$此可能为 *?H全身型的保护基

因$这些均提示 *?H的遗传易感性% 由于病例数较

少$且全身型累及关节者部分历时较长$需长时间追

踪调查$故将全身型进一步细分为累及关节者与未

累及关节者做进一步统计分析%

本研究结果与国外有关*?H遗传易感性的报道

类似$但基因型有所不同$可能与种族*种族地域的

分布*年龄和基因的高度多态性有关% 通过对广东

地区汉族*?H患儿与正常组的TYHW@>e! 位点的多

态性分析$尤其对*?H患儿的易感基因及保护基因的

研究$有助于对*?H患儿的发病的分子机制的认识%
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