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摘要　目的　分析安徽地区汉族溶质载体有机阴离子转运蛋白家族成员１Ｂ１（ＳＬＣＯ１Ｂ１）和载脂蛋白Ｅ（ＡｐｏＥ）的基因多态性
分布，为临床个体化使用他汀类药物提供理论支持。方法　选取９２４例心脑血管疾病患者，采用聚合酶链反应 －荧光探针法
检测患者ＳＬＣＯ１Ｂ１和ＡｐｏＥ基因型，并比较其在不同性别和中国其他地区之间的分布。结果　９２４例中检测出７种ＳＬＣＯ１Ｂ１
基因亚型，分别为１ａ／１ｂ（３３０１％）、１ｂ／１ｂ（４１４５％）、１ｂ／１５（１２３４％）、１ａ／１ａ（７０３％）、１ａ／１５
（５５２％）、１５／１５（０５４％）及５／５（０１１％），未检测到１ａ／５、５／１５这两种基因亚型；ＳＬＣＯ１Ｂ１Ⅰ类正常代谢基
因型（１ａ／１ａ、１ａ／１ｂ、１ｂ／１ｂ）占比最高（８１４９％），ＳＬＣＯ１Ｂ１Ⅱ类中间代谢基因型、Ⅲ类弱代谢基因型分别占比
１７８６％及０６５％；检出６种ＡｐｏＥ基因亚型，分别为 Ｅ３／Ｅ３（６６７８％）、Ｅ３／Ｅ４（１９３７％）、Ｅ２／Ｅ３（９６３％）、Ｅ４／Ｅ４（１８４％）、
Ｅ２／Ｅ４（１７３％）及 Ｅ２／Ｅ２（０６５％），其中 Ｅ３大众基因型（Ｅ２／Ｅ４、Ｅ３／Ｅ３）占比最高，为６８５１％；不同性别之间 ＳＬＣＯ１Ｂ１和
ＡｐｏＥ基因分布差异均无统计学意义；安徽汉族人群ＳＬＣＯ１Ｂ１基因分布与中国华南、华中地区相比差异无统计学意义，与西南
地区相比差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；安徽汉族人群ＡｐｏＥ基因分布与华南、西南差异无统计学意义，与华中地区相比差异
有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　安徽地区汉族心脑血管疾病人群ＳＬＣＯ１Ｂ１和ＡｐｏＥ基因多态性分布不存在性别差异，却存
在一定的地域差异，分别以Ⅰ类正常代谢基因型和大众类基因型Ｅ３为主，说明本群体对他汀耐受剂量较高，治疗效果正常。
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　　血脂代谢异常致动脉粥样硬化是心脑血管疾病
发生发展的主要病理基础，他汀类药物作为临床上

的主流降脂药，在降低血脂、延缓动脉粥样硬化进展

方面疗效显著［１－２］。然而，临床研究显示，他汀类药

物的使用存在明显的个体差异。部分患者用药后无

法达到预期的降脂效果，还可能出现肝功能异常、肌

肉相关不良反应，甚至出现他汀不耐受的情况［３］。

既往研究［４］表明，人有机阴离子转运肽１Ｂ１（ｏｒｇａｎｉｃ
ａｎｉｏｎｔｒａｎｓｐｏｒｔｐｅｐｔｉｄｅ１Ｂ１，ＯＡＴＰ１Ｂ１）的编码基因
是溶质载体有机阴离子转运蛋白家族成员１Ｂ１基
因（ｓｏｌｕｔｅｃａｒｒｉｅｒｏｒｇａｎｉｃａｎｉｏｎｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒｆａｍｉｌｙｍｅｍ
ｂｅｒ１Ｂ１，ＳＬＣＯ１Ｂ１），其单核苷酸多态性（ｓｉｎｇｌｅｎｕ
ｃｌｅｏｔｉｄｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ，ＳＮＰ）会影响肝脏对他汀类药
物的摄取，进而增加不良反应的风险。此外，载脂蛋

白Ｅ（ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＥ，ＡｐｏＥ）对细胞表面脂蛋白具

有极高的亲和力，是调节组织与血浆脂质稳态的关

键因子［５］。ＡｐｏＥ存在 Ｅ２、Ｅ３、Ｅ４这三种常见的等
位基因，其基因多态性会对体内血脂的代谢和水平

产生影响，是导致他汀类药物疗效出现个体化差异

的关键因素［５］。该研究对９２４例安徽地区汉族心脑
血管疾病患者的 ＳＬＣＯ１Ｂ１和 ＡｐｏＥ的基因多态性
展开分析，旨在了解本地区不同基因型的分布差异，

进而为临床降脂药物的选择以及剂量调整提供有价

值的参考依据。

１　材料与方法

１．１　病例资料　选取安徽医科大学第一附属医院
２０２０年１０月—２０２４年４月因心脑血管疾病住院患
者９２４例，平均年龄（６４４１±１１８５）岁；其中男性
５８４例，平均年龄（６３６６±１２４３）岁；女性３４０例，
平均年龄（６５７０±１０６８）岁。
１．２　主要试剂与仪器　全血基因组ＤＮＡ提取试剂
盒、人类 ＳＬＣＯ１Ｂ１和 ＡｐｏＥ基因检测试剂盒（ＰＣＲ
荧光探针法）（武汉友芝友医疗科技股份有限公

司）；ＰＣＲ扩增仪（上海赛默飞世尔科技有限公司，
型号ＡＢＩ７５００）；台式高速离心机（德国Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ公
司，型号 Ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ５４２５Ｒ）；恒温加热仪（德国 Ｅｐ
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ｐｅｎｄｏｒｆ公司，型号ＴｈｅｒｍｏＭｉｘｅｒＣ）。
１．３　检测方法
１．３．１　样本采集与 ＤＮＡ提取　采集患者静脉血
３ｍｌ，置于ＥＤＴＡ抗凝紫帽真空采血管中，颠倒混匀
以确保充分抗凝，吸取 ２００μｌ，按照血液基因组
ＤＮＡ提取试剂盒说明书提取并纯化患者基因组
ＤＮＡ。提取的ＤＮＡ需用紫外分光光度计测定其浓
度及纯度，要求 ＤＮＡ的 Ａ２６０／２８０在 １８～２０之间。
ＤＮＡ样本－２０℃保存，冻融不超过３次。
１．３．２　荧光定量 ＰＣＲ扩增　每份样本需要扩增
ＳＬＣＯ１Ｂ１和 ＡｐｏＥ两个基因共 ４个位点：ＳＬＣＯ１Ｂ１
３８８Ａ＞Ｇ、ＳＬＣＯ１Ｂ１５２１Ｔ＞Ｃ、ＡｐｏＥ５２６Ｃ＞Ｔ及
ＡｐｏＥ３８８Ｔ＞Ｃ。试剂盒根据扩增位点提供特异性
反应液１、反应液２、反应液３及反应液４，分别配制
４个独立的反应体系。ＰＣＲ总反应体系为２５μｌ：特
异性反应液２３μｌ，基因组 ＤＮＡ模板２μｌ。ＰＣＲ反
应条件：３７℃ １０ｍｉｎ，９５℃ 预变性 ５ｍｉｎ，４０个循
环（９５℃ １５ｓ，６０℃ ４５ｓ）。反应结束后，依据扩增
曲线划定适宜基线和荧光阈值，再根据不同通道 Ｃｔ
值（ｃｙｃｌｅｔｈｒｅｓｈｏｌｄ，Ｃｔ）进行结果评估。ＳＬＣＯ１Ｂ１基
因组分为三类基因型，其中１ａ／１ａ、１ａ／１ｂ、
１ｂ／１ｂ为Ⅰ类正常代谢基因型，１ａ／５、１ａ／
１５、１ｂ／１５为Ⅱ类中间代谢基因型，５／５、５／
１５、１５／１５为Ⅲ类弱代谢基因型；ＡｐｏＥ基因
也分为３种基因型，Ｅ２／Ｅ２、Ｅ２／Ｅ３为保护类基因型
Ｅ２，Ｅ２／Ｅ４、Ｅ３／Ｅ３为大众类基因型 Ｅ３，Ｅ３／Ｅ４、Ｅ４／
Ｅ４为风险类基因型Ｅ４。
１．４　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ２５０软件进行统计
研究。计数资料以ｎ（％）表示，用χ２检验，Ｐ＜００５
表示差异有统计学意义。使用 χ２检验进行 Ｈａｒｄｙ
ｗｅｉｎｂｅｒｇ遗传平衡定律检验，Ｐ＞００５说明该研究
选择样本具有群体代表性。

２　结果

２．１　Ｈａｒｄｙｗｅｉｎｂｅｒｇ遗传平衡定律检验　经过检
验，该研究９２４例汉族患者中 ＳＬＣＯ１Ｂ１３８８Ａ＞Ｇ、
ＳＬＣＯ１Ｂ１５２１Ｔ＞Ｃ、ＡｐｏＥ５２６Ｃ＞Ｔ、ＡｐｏＥ３８８Ｔ＞Ｃ
这４个基因位点的多态性分布符合 Ｈａｒｄｙｗｅｉｎｂｅｒｇ
遗传平衡定律（Ｐ＞００５），表明该研究样本在上述
基因位点的分布已实现遗传平衡，具有群体代表性。

见表１。
２．２　ＳＬＣＯ１Ｂ１基因型分布　研究人群中共检出７
种ＳＬＣＯ１Ｂ１基因亚型，由高到低分别为１ｂ／１ｂ
（４１４５％）、１ａ／１ｂ（３３０１％）、１ｂ／１５

表１　Ｈａｒｄｙｗｅｉｎｂｅｒｇ遗传平衡检验［ｎ（％）］

Ｔａｂ．１　ＴｈｅＨａｒｄｙｗｅｉｎｂｅｒｇｅｑｕｉｌｉｂｒｉｕｍｔｅｓｔ

ｆｏｒｇｅｎｅｔｉｃｂａｌａｎｃｅ［ｎ（％）］

Ｇｅｎｅ
ＳＮＰ

ｓｉｔｅ

Ｇｅｎｏｔｙｐｅ

ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ（ｎ）

Ａｌｌｅｌｅ

ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ（％）
χ２

ｖａｌｕｅ

Ｐ

ｖａｌｕｅ
ＳＬＣＯ１Ｂ１ ３８８Ａ＞Ｇ ＡＡ（６６） Ａ（２６．４１） ０．０７０ ０．９６５

ＡＧ（３５６） Ｇ（７３．５９）
ＧＧ（５０２）

５２１Ｔ＞Ｃ ＴＴ（７５３） Ｔ（９０．４２） ０．８８５ ０．６４３
ＴＣ（１６５） Ｃ（９．５８）
ＣＣ（６）

ＡｐｏＥ ５２６Ｃ＞Ｔ ＣＣ（８１３） Ｃ（９３．６７） １．６２３ ０．４４４
ＣＴ（１０５） Ｔ（６．３３）
ＴＴ（６）

３８８Ｔ＞Ｃ ＴＴ（７１２） Ｔ（８７．６１） ０．７２８ ０．６９５
ＴＣ（１９５） Ｃ（１２．３９）
ＣＣ（１７）

（１２３４％）、１ａ／１ａ（７０３％）和 １ａ／１５
（５５２％），１５／１５（０５４％），５／５（０１１％），
未检测到１ａ／５和５／１５这两种基因型。按
照服用他汀类药物耐受剂量及发生肌病或横纹肌溶

解风险将ＳＬＣＯ１Ｂ１分成三类，研究中Ⅰ类正常代谢
基因型（１ａ／１ａ、１ａ／１ｂ、１ｂ／１ｂ）所占比
例为 ８１４９％（７５３／９２４），Ⅱ类中间代谢基因型
（１ａ／５、１ａ／１５、１ｂ／１５）占１７８６％（１６５／
９２４），Ⅲ类弱代谢基因型（１５／１５、５／５、５／
１５）占０６５％（６／９２４）。Ⅰ类基因型占比最高，此
类也是正常肌病风险型。不同性别之间 ＳＬＣＯ１Ｂ１
的三类基因型分布并无显著性差异（表２）。

表２　不同性别安徽汉族心脑血管疾病患者

ＳＬＣＯ１Ｂ１基因多态性分布［ｎ（％）］

Ｔａｂ．２　ＤｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ｇｅｎｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ

ｉｎＡｎｈｕｉＨａｎＣｈｉｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒａｎｄ

ｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｓ：ａｓｅｘｓｐｅｃｉｆｉｃａｎａｌｙｓｉｓ［ｎ（％）］

Ｇｅｎｄｅｒ ｎ
ＳＬＣＯ１Ｂ１ｇｅｎｏｔｙｐｅｓ

Ⅰ Ⅱ Ⅲ
Ｍａｌｅ ５８４ ４７８（８１．８５） １０３（１７．６４） ３（０．５１）
Ｆｅｍａｌｅ ３４０ ２７５（８０．８８） ６２（１８．２４） ３（０．８８）
Ｔｏｔｌｅ ９２４ ７５３（８１．４９） １６５（１７．８６） ６（０．６５）
χ２ｖａｌｕｅ ０．５１８
Ｐｖａｌｕｅ ０．７７２

２．３　ＡｐｏＥ基因型分布　研究中共检出６种 ＡｐｏＥ
基因 亚 型，分 别 为 Ｅ３／Ｅ３（６６７８％）、Ｅ３／Ｅ４
（１９３７％）、Ｅ２／Ｅ３（９６３％）、Ｅ４／Ｅ４（１８４％）、Ｅ２／
Ｅ４（１７３％）及 Ｅ２／Ｅ２（０６５％）。按照类别来分，
ＡｐｏＥ基因 Ｅ２基因型（Ｅ２／Ｅ２、Ｅ２／Ｅ３）为 １０２８％
（９５／９２４），Ｅ３基因型（Ｅ２／Ｅ４、Ｅ３／Ｅ３）为 ６８５１％
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（６３３／９２４），Ｅ４基因型（Ｅ３／Ｅ４、Ｅ４／Ｅ４）为 ２１２１％
（１９６／９２４）。本群体中 Ｅ３基因型（Ｅ２／Ｅ４、Ｅ３／Ｅ３）
占比最高，不同性别之间 ＡｐｏＥ的三种基因型分布
并无显著性差异（Ｐ＞００５），见表３。

表３　不同性别安徽汉族心脑血管疾病

患ＡｐｏＥ基因多态性分布［ｎ（％）］

Ｔａｂ．３　ＤｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＡｐｏＥｇｅｎｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｉｎＡｎｈｕｉＨａｎ

Ｃｈｉｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒａｎｄｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒ

ｄｉｓｅａｓｅｓ：ａｓｅｘｓｐｅｃｉｆｉｃａｎａｌｙｓｉｓ［ｎ（％）］

Ｇｅｎｄｅｒ ｎ Ｅ２ Ｅ３ Ｅ４
Ｍａｌｅ ５８４ ６０（１０．２７） ３９９（６８．３２） １２５（２１．４０）
Ｆｅｍａｌｅ ３４０ ３５（１１．９０） ２３４（６８．８２） ７１（２０．８８）
Ｔｏｔｌｅ ９２４ ９５（１０．２８） ６３３（６８．５１） １９６（２１．２１）

χ２ｖａｌｕｅ ０．０３６
Ｐｖａｌｕｅ ０．９８２

２．４　不同地区的 ＳＬＣＯ１Ｂ１和 ＡｐｏＥ基因型分布
对比　安徽地区汉族ＳＬＣＯ１Ｂ１基因型分布与华南、
华中地区比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），与西
南地区比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），见表４；
安徽地区汉族 ＡｐｏＥ基因型与华南、西南地区比较
差异无统计学意义（Ｐ＞００５），与华中地区比较差
异有统计学意义（Ｐ＜００５），见表５。

３　讨论

　　他汀类药物作为血脂异常药物治疗的根本，能
大幅度降低心血管事件的发生几率。在《中国成人

血脂异常防治指南》（２０１６年版）［６］里，就推荐将他
汀类药物用于非心源性缺血性卒中患者，以降低其

卒中和心血管事件风险（ＩＡ）。不同个体使用他汀
时，在效果和安全性方面存在较大差异，这主要与

ＳＬＣＯ１Ｂ１和 ＡｐｏＥ的基因多态性有着紧密联

系［４，７］。

ＳＬＣＯ１Ｂ１基因负责编码摄入型转运蛋白
ＯＡＴＰ１Ｂ１。一旦该基因发生突变，ＯＡＴＰ１Ｂ１蛋白
转运功能就可能降低，肝脏摄取药物能力随之下降，

进而导致他汀类药物在血液中的浓度升高，增加了

出现药物副作用的风险［４］。在对９２４例汉族人群的
研究中，共检测出７种基因亚型，分别为１ｂ／１ｂ
（４１４５％）、 １ａ／ １ｂ（３３０１％）、 １ｂ／ １５
（１２３４％）、 １ａ／ １ａ（７０３％）、 １ａ／ １５
（５５２％）、 １５／ １５（０５４％）和  ５／ ５
（０１１％），未检测到１ａ／５和５／１５。其中Ⅰ
类基因型占比最高，达到 ８１４９％，Ⅱ类基因型次
之，占比１７８６％。这表明该样本中的患者对他汀
的反应以正常代谢型为主。ＳＬＣＯ１Ｂ１Ⅲ类基因型
属于弱代谢型，服用他汀类药物时发生横纹肌溶解

或肌病等不良反应的风险较高。不过，本研究中Ⅲ
类基因型仅占比０６５％，这说明安徽地区汉族心脑
血管疾病患者人群服用他汀类药物出现高风险可能

性很低，且该基因型分布规律与王凤玲 等［８］报道的

一致。研究［９］表明，不同人种之间ＳＬＣＯ１Ｂ１基因多
态性分布存在差异。中国人对他汀类药物的敏感性

高于欧洲人群，但耐受性不及欧洲人群。在同等强

度他汀剂量下，中国患者发生肝酶升高和肌病概率

约为欧洲患者的１０倍，因此，不同人种推荐的他汀
使用剂量也存在差别［１０］。本研究还显示，安徽地区

汉族心脑血管病人群中，不同性别之间的 ＳＬＣＯ１Ｂ１
基因多态性分布没有显著差异，但在不同地区之间

存在差异，与中国西南地区［１１］差异尤为显著。这提

示不同地区的人群在使用他汀类药物时，剂量应有

所不同。

ＡｐｏＥ基因定位于１９号染色体，主要在肝脏合

表４　安徽地区汉族ＳＬＣＯ１Ｂ１基因型分布与其他地区的比较［ｎ（％）］

Ｔａｂ．４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ｇｅｎｏｔｙｐｅｓｉｎＨａｎＣｈｉｎｅｓｅｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｏｆＡｎｈｕｉｗｉｔｈｏｔｈｅｒｒｅｇｉｏｎｓ［ｎ（％）］

Ａｒｅａ ｎ Ⅰ Ⅱ Ⅲ χ２ｖａｌｕｅ Ｐｖａｌｕｅ
Ａｎｈｕｉ ９２４ ７５３（８１．４９） １６５（１７．８６） ６（０．６５）
ＣｅｎｔｒａｌＣｈｉｎａ ９１８ ７２９（７９．４１） １７７（１９．２８） １２（１．３１） ２．７９０ ０．２４８
ＳｏｕｔｈＣｈｉｎａ ２００ １５５（７７．５０） ４４（２２．００） １（０．５０） １．９０１ ０．３８７
ＳｏｕｔｈｗｅｓｔＣｈｉｎａ ２００ １５２（７６．００） ４２（２１．００） ６（３．００） １０．００７ ０．００７

表５　安徽地区汉族ＡｐｏＥ基因型分布与其他地区的比较［ｎ（％）］

Ｔａｂ．５　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＡｐｏＥｇｅｎｏｔｙｐｅｓｉｎＨａｎＣｈｉｎｅｓｅｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｏｆＡｎｈｕｉｗｉｔｈｏｔｈｅｒｒｅｇｉｏｎｓ［ｎ（％）］

Ａｒｅａ ｎ Ｅ２ Ｅ３ Ｅ４ χ２ｖａｌｕｅ Ｐｖａｌｕｅ
Ａｎｈｕｉ ９２４ ９５（１０．２８） ６３３（６８．５１） １９６（２１．２１）
ＣｅｎｔｒａｌＣｈｉｎａ ９１８ １２１（１３．１８） ６４７（７０．４８） １５０（１６．３４） ９．３７９ ０．００９
ＳｏｕｔｈＣｈｉｎａ ２００ ２４（１２．００） １４４（７２．００） ３２（１６．００） ２．９５１ ０．２２９
ＳｏｕｔｈｗｅｓｔＣｈｉｎａ ２００ ２２（１１．００） １４５（７２．５０） ３３（１６．５０） ２．２５２ ０．３２４
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成，在脂质代谢中发挥关键作用［５］。携带 ＡｐｏＥＥ４
基因的患者，相较于ＡｐｏＥＥ２、ＡｐｏＥＥ３基因携带者，
对他汀的反应性较差。这类患者即便使用较高剂量

的他汀类药物，降血脂效果也可能不尽人意。在本

次针对安徽地区的研究中，ＡｐｏＥ基因型中 Ｅ３占比
最高，达到６８５１％，其次是Ｅ４基因型（２１２１％）和
Ｅ２基因型（１０２８％）。这一基因分布情况与华
中［１２］地区差异显著。研究中，风险类基因型（Ｅ４）
占比２１２１％，这类人群即使使用高强度他汀，降脂
效果也可能不佳。在临床上，针对这类患者，可以考

虑联用其他类型的降脂药物。这是因为他汀剂量增

加一倍，仅能额外增加６％的降脂效果，却可能引发
更多的不良反应。已有报道［１３］表明，新型的ＰＣＳＫ９
抑制剂依洛尤单抗与他汀类药物联合使用，对 Ｅ４
基因型携带者具有较好的降脂效果。

综上所述，在安徽地区汉族心脑血管疾病人群

中，ＳＬＣＯ１Ｂ１基因以Ⅰ类正常代谢基因型占主导，
ＡｐｏＥ则主要是大众基因型Ｅ３。这意味着该群体内
的大多数患者，对他汀类药物不仅有较高的耐受剂

量，还具备良好的敏感性。另外，不同性别之间基因

分布无显著差异，不同地区却存在一定差异。因此，

通过检测患者的 ＳＬＣＯ１Ｂ１和 ＡｐｏＥ基因型，能够掌
握其使用他汀类药物时的安全性和有效性状况，从

而为临床个体化用药提供坚实的理论支撑。
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２０１６．１０．００１．

［７］　ＡｈａｎｇａｒｉＮ，ＤｏｏｓｔｉＭ，ＭｏｂａｒｈａｎＭＧ，ｅｔａｌ．Ｐｅｒｓｏｎａｌｉｓｅｄｍｅｄｉ
ｃｉｎｅｉｎｈｙｐｅｒｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌａｅｍｉａ：ｔｈｅｒｏｌｅｏｆｐｈａｒｍａｃｏｇｅｎｅｔｉｃｓｉｎｓｔａ
ｔｉｎｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＡｎｎＭｅｄ，２０２０，５２（８）：４６２－７０．ｄｏｉ：１０．
１０８０／０７８５３８９０．２０２０．１８０００７４．

［８］　王凤玲，孟祥云，陈正徐，等．安徽地区汉族心血管疾病患者
ＳＬＣＯ１Ｂ１与 ＡｐｏＥ基因多态性分布及其在他汀类药物临床个
体化应用中的意义［Ｊ］．中国临床药理学与治疗学，２０２１，２６
（１）：４０－８．ｄｏｉ：１０．１２０９２／ｊ．ｉｓｓｎ．１００９－２５０１．２０２１．０１．００６．

［８］　ＷａｎｇＦＬ，ＭｅｎｇＸＹ，ＣｈｅｎＺＸ，ｅｔａｌ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｎｇｅｎｅｔｉｃｐｏｌｙ
ｍｏｒｐｈｉｓｍｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ａｎｄＡｐｏＥｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｄｉｓｅａｓｅｓｏｆＨａｎｎａｔｉｏｎａｌｉｔｙｉｎＡｎｈｕｉａｒｅａａｎｄｉｔｓｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉ
ｃａｎｃｅｆｏｒｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄｕｓｅｏｆｓｔａｔｉｎｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ
Ｔｈｅｒ，２０２１，２６（１）：４０－８．ｄｏｉ：１０．１２０９２／ｊ．ｉｓｓｎ．１００９－２５０１．
２０２１．０１．００６．

［９］　ＸｕＬＹ，ＨｅＹＪ，ＺｈａｎｇＷ，ｅｔａｌ．Ｏｒｇａｎｉｃａｎｉｏｎｔｒａｎｓｐｏｒｔｉｎｇｐｏｌ
ｙｐｅｐｔｉｄｅ１Ｂ１ｈａｐｌｏｔｙｐｅｓｉｎＣｈｉｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＡｃｔａＰｈａｒｍａｃｏｌ
Ｓｉｎ，２００７，２８（１０）：１６９３－７．ｄｏｉ：１０．１１１１／ｊ．１７４５－７２５４．
２００７．００６４３．ｘ．

［１０］ＧｒｏｕｐＨＣ．ＨＰＳ２ＴＨＲＩＶＥｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｐｌａｃｅｂｏｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌｉｎ
２５６７３ｈｉｇｈｒｉｓｋｐａｔｉｅｎｔｓｏｆＥＲｎｉａｃｉｎ／ｌａｒｏｐｉｐｒａｎｔ：ｔｒｉａｌｄｅｓｉｇｎ，
ｐｒｅｓｐｅｃｉｆｉｅｄｍｕｓｃｌｅａｎｄｌｉｖｅｒｏｕｔｃｏｍｅｓ，ａｎｄｒｅａｓｏｎｓｆｏｒｓｔｏｐｐｉｎｇ
ｓｔｕｄｙｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＥｕｒＨｅａｒｔＪ，２０１３，３４（１７）：１２７９－９１．
ｄｏｉ：１０．１０９３／ｅｕｒｈｅａｒｔｊ／ｅｈｔ０５５．

［１１］彭洁雅，何雅军，伍敏仪．华南地区和西南地区汉族心血管疾
病人群 ＳＬＣＯ１Ｂ１和 ＡｐｏＥ基因多态性分析［Ｊ］．山东医药，
２０２１，６１（２６）：６５－７．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００２－２６６Ｘ．
２０２１．２６．０１７．

［１１］ＰｅｎｇＪＹ，ＨｅＹＪ，ＷｕＭＹ．ＡｎａｌｙｓｉｓｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ａｎｄＡｐｏＥ
ｇｅｎｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓｉｎＨａｎＣｈｉｎｅｓｅｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｉｎＳｏｕｔｈａｎｄ
ＳｏｕｔｈｗｅｓｔＣｈｉｎａ［Ｊ］．ＳｈａｎｄｏｎｇＭｅｄＪ，２０２１，６１（２６）：６５－７．
ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００２－２６６Ｘ．２０２１．２６．０１７．

［１２］王京伟，李　艳，乔　斌，等．华中地区汉族人群 ＳＬＣＯ１Ｂ１
与ＡＰＯＥ基因多态性分析及临床意义［Ｊ］．实用医学杂志，

·２２６· 安徽医科大学学报　ＡｃｔａＵｎｉｖｅｒｓｉｔａｔｉｓＭｅｄｉｃｉｎａｌｉｓＡｎｈｕｉ　２０２５Ａｐｒ；６０（４）



２０１８，３４（１８）：３０４１－６．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６－５７２５．
２０１８．１８．０１３．

［１２］ＷａｎｇＪＷ，ＬｉＹ，ＱｉａｏＢ，ｅｔａｌ．Ａｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｐｏｌｙｍｏｒ
ｐｈｉｓｍｓｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ａｎｄＡＰＯＥｉｎＣｅｎｔｒａｌＣｈｉｎａａｎｄｉｔｓｃｌｉｎｉｃａｌ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ［Ｊ］．ＪＰｒａｃｔＭｅｄ，２０１８，３４（１８）：３０４１－６．ｄｏｉ：
１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６－５７２５．２０１８．１８．０１３．

［１３］蒋琳芝，李　雷，杨丹丹，等．依洛尤单抗对不同载脂蛋白Ｅ

基因型动脉硬化性心血管疾病患者血脂的影响［Ｊ］．中国新
药与临床杂志，２０２３，４２（１０）：６５９－６３．ｄｏｉ：１０．１４１０９／ｊ．
ｃｎｋｉ．ｘｙｙｌｃ．２０２３．１０．１０．

［１３］ＪｉａｎｇＬＺ，ＬｉＬ，ＹａｎｇＤＤ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｅｌｏｕｚｕｍａｂｏｎｂｌｏｏｄ
ｌｉｐｉｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｗｉｔｈ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＥｇｅｎｏｔｙｐｅｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎａＩｎｄＥｃｏｎ，２０２３，
４２（１０）：６５９－６３．ｄｏｉ：１０．１４１０９／ｊ．ｃｎｋｉ．ｘｙｙｌｃ．２０２３．１０．１０．

ＡｎａｌｙｓｉｓｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ａｎｄＡｐｏＥｇｅｎｅｔｉｃｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｏｆ
Ｈａｎｎａｔｉｏｎａｌｉｔｙｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒａｎｄｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒ

ｄｉｓｅａｓｅｓｆｒｏｍＡｎｈｕｉＰｒｏｖｉｎｃｅ
ＬｉＪｉｅ１，ＣｈｅｎｇＸｉａｏｗｅｎ１，ＸｕＸｉａｎｇ１，ＨａＣｈｕａｎｂｏ１，ＨｕＷｅｎｊｕｎ１，ＴａｏＨｕｉ２

（１ＤｅｐｔｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＬａｂｏｒａｔｏｒｙ，２ＤｅｐｔｏｆＯｒｔｈｏｐｅｄｉｃｓ，ＴｈｅＦｉｒｓｔＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆ
ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｈｅｆｅｉ　２３００２２）

Ａｂｓｔｒａｃｔ　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｓｏｌｕｔｅｃａｒｒｉｅｒｏｒｇａｎｉｃａｎｉｏｎｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒｆａｍｉｌｙｍｅｍｂｅｒ１Ｂ１
（ＳＬＣＯ１Ｂ１）ａｎｄａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＥ（ＡｐｏＥ）ｇｅｎｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓｉｎｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｏｆＨａｎｎａｔｉｏｎａｌｉｔｙｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕ
ｌａｒａｎｄｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｓｆｒｏｍＡｎｈｕｉＰｒｏｖｉｎｃｅ，ｉｎｏｒｄｅｒｔｏｐｒｏｖｉｄｅｔｈｅｂａｓｉｓｆｏｒｔｈｅｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄｔｈｅｒａｐｙｏｆ
ｓｔａｔｉｎｓｉｎｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　９２４Ｈａｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒａｎｄｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｓｗｅｒｅｓｅ
ｌｅｃｔｅｄ．ＴｈｅＳＬＣＯ１Ｂ１ａｎｄＡｐｏＥｇｅｎｏｔｙｐｅｓｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ
ｐｒｏｂｅｍｅｔｈｏｄ，ａｎｄｔｈｅｉｒｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗａｓｃｏｍｐａｒｅｄａｍｏｎｇｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｅｎｄｅｒｓａｎｄｏｔｈｅｒｒｅｇｉｏｎｓｉｎＣｈｉｎａ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　
ＳｅｖｅｎＳＬＣＯ１Ｂ１ｇｅｎｅｓｕｂｔｙｐｅｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄｉｎ９２４ｐａｔｉｅｎｔｓ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ１ａ／１ｂ（３３０１％），１ｂ／１ｂ
（４１４５％），１ｂ／１５（１２３４％），１ａ／１ａ（７０３％），１ａ／１５（５５２％），１５／１５（０５４％）ａｎｄ
５／５（０１１％），ｗｉｔｈｏｕｔｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｔｈｅｔｗｏｇｅｎｅｓｕｂｔｙｐｅｓｏｆ１ａ／５ａｎｄ５／１５；ｔｈｅｎｏｒｍａｌｍｅｔａｂｏｌｉｃ
ｇｅｎｏｔｙｐｅＩｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１（１ａ／１ａ，１ａ／１ｂ，１ｂ／１ｂ）ａｃｃｏｕｎｔｅｄｆｏｒｔｈｅｈｉｇｈｅｓｔｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎｉｎｔｈｉｓｐｏｐｕ
ｌａｔｉｏｎ（８１４９％），ｔｈｅｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅｍｅｔａｂｏｌｉｃｇｅｎｏｔｙｐｅＩＩａｎｄｔｈｅｗｅａｋｍｅｔａｂｏｌｉｃｇｅｎｏｔｙｐｅＩＩＩｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ａｃｃｏｕｎ
ｔｅｄｆｏｒ１７８６％ ａｎｄ０６５％ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｓｉｘＡｐｏＥｇｅｎｅｓｕｂｔｙｐｅｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇＥ３／Ｅ３（６６７８％），
Ｅ３／Ｅ４（１９３７％），Ｅ２／Ｅ３（９６３％），Ｅ４／Ｅ４（１８４％），Ｅ２／Ｅ４（１７３％）ａｎｄＥ２／Ｅ２（０６５％）；ｔｈｅＥ３ｍａｓｓ
ｇｅｎｏｔｙｐｅ（Ｅ２／Ｅ４，Ｅ３／Ｅ３）ａｃｃｏｕｎｔｅｄｆｏｒｔｈｅｈｉｇｈｅｓｔｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎｉｎｔｈｉｓｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ（６８５１％）；ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇ
ｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ａｎｄＡｐｏＥｇｅｎｅｓｂｅｔｗｅｅｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｅｎｄｅｒｓ；ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉ
ｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＳＬＣＯ１Ｂ１ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅＨａｎｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｆｒｏｍＡｎｈｕｉａｎｄｔｈｅＳｏｕｔｈＣｈｉｎａａｎｄ
ＣｅｎｔｒａｌＣｈｉｎａ，ｂｕｔａｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｗａｓｆｏｕｎｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅＡｎｈｕｉＨａｎｐｏｐｕｌａｔｉｏｎａｎｄｔｈｅＳｏｕｔｈｗｅｓｔＣｈｉｎａ
（Ｐ＜００５）；ｔｈｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＡｐｏＥｉｎｔｈｅＡｎｈｕｉＨａｎｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｖａｒｉａｔｉｏｎ
ｆｒｏｍｔｈｏｓｅｉｎＳｏｕｔｈＣｈｉｎａａｎｄＳｏｕｔｈｗｅｓｔＣｈｉｎａ，ｗｈｅｒｅａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｉｎｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈ
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