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[摘摇 要] 摇 目的摇 分析探讨载脂蛋白 C3 基因 C3175G 多态性与男性超重及肥胖的关系,以及超重和肥胖的危险因

素。 方法摇 采用病例对照研究方法,调查了重庆市某医院338 名男性门诊病人和健康体检者,以体质指数作为肥胖的

评价指标,获得超重及肥胖患者 184 人,体质指数正常者(对照组)154 人,选择健康人和肥胖患者载脂蛋白 C3(Apo
C3),检测 3175 位核苷酸 C寅G 多态性,并对其血脂水平进行比较。 结果摇 该人群 CC、CG、GG 的基因型频率分布分别

为 51郾 78% 、39郾 94%和 8郾 28% ,C 和 G 等位基因频率分布分别为 71郾 75%和 28郾 25% 。 超重及肥胖组 CC、CG、GG 基因

型频率分别为 47郾 28% 、44郾 57%和 8郾 15% ,对照组分别为为 57郾 14% 、34郾 42% 和 8郾 44% ;超重及肥胖组 C 等位基因和

G 等位基因频率分别为 69郾 57%和 30郾 43% ,对照组分别为 74郾 35%和 25郾 65% ,其差异经检验均无统计学意义。 除腰

臀比及甘油三酯在对照组内 C3175G 不同基因型间差异有统计学意义外,体重、身高、总胆固醇、高密度脂蛋白、低密

度脂蛋白在超重及肥胖组和对照组的差异均无统计学意义(P > 0郾 05);非条件 Logistic 回归分析提示,甘油三酯偏高

是肥胖的危险因素。 结论摇 载脂蛋白 C3 基因 C3175G 可能与男性超重及肥胖的发生无关。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To study the relationship between apolipoprotein C3 gene C3175G polymorphism and over鄄
weight鄄obesity in male, as well as the risk factors of overweight鄄obesity. 摇 摇 Methods摇 A total 154 normal weight subjects
(control group) and 184 overweight鄄obese subjects(case group) were selected from one hospital in Chongqing during the
period of May, 2008 to Sep, 2008. 摇 PCR鄄RFLP was applied to analyze the polymorphism, and logistic regression was used
for the analysis of the risk factors of overweight鄄obesity. 摇 摇 Results摇 Genotype frequeney distribution of CC,CG and GG
were 51郾 78% , 39郾 94% , 8郾 28% respectively, C and G allele frequencies were 71郾 75% and 28郾 25% . 摇 There was no
significant difference of CC genotype, CG genotype, GG genotype and C allele, G allele between case group (47郾 28% ,
44郾 57% ,8郾 15% , 69郾 57% , 30郾 43% ) and control group(57郾 14% , 34郾 42% , 8郾 44% , 74郾 35% ,25郾 65% ). 摇 In each
group, there was no significant difference for the level of age, serum total cholesterol ( TC), high density lipoprotein
(HDL) and low density lipoprotein (LDL) between the 2 C3175G genotypes, except waist鄄hip ratio (WHR), triglyceride
(TG) between the 2 C3175G genotypes in control group. 摇 The logistic regression analysis showed that TG may be the risk
factor of overweight鄄obesity. 摇 摇 Conclusion摇 The polymorphism of Apolipoprotein C3 gene C6175G may not be associated
with overweight鄄obesity, but the persons with CC gene type are more likely to suffer from central obesity.

摇 摇 肥胖是指一定程度的明显超重和脂肪层过厚,
它与人类的健康有着密切的关系,它不仅是单一的

疾病,而且可以通过机体的代谢作用,引起全身多个

系统的异常。 随着我国人民生活水平不断提高,肥
胖的发病率也在迅速增加。 “中国居民 2002 年营

养与健康状况调查冶结果显示[1] ,全人群超重率和
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肥胖率合计为 23郾 2% 。 近年来,分子生物学的迅速

发展使得对肥胖相关基因的研究亦不断深入。
载脂蛋白 C3(Apo C3)是一种水溶性低分子量

蛋白质,由 79 个碱基残基组成,位于人第 11 号染色

体长臂 q23 区,基因长约 311 kb,有 4 个外显子,3
个内含子,与载脂蛋白 A 1、A 4 基因紧密相连,共同

组成一个基因家族。 它是脂蛋白脂酶的抑制剂,可
抑制肝脂酶及脂蛋白脂肪酶等的活性从而影响血脂

分解代谢。 大量研究发现 Apo C3 基因在调节血脂

水平中重要作用[2鄄4]。 Apo C3 基因存在多个多态性

位点,其 3忆端 UTR 存在一 SstI 多态位点,系 Apo C3
基因 第 3 175 位 核 苷 酸 G 寅 C 突 变 ( Apo C3
G3175C)而产生的一个 SstI 限制性内切酶识别序

列,但这一变化未造成所编码的氨基酸序列改

变[5]。 长期以来多数学者均关注其多态性与冠心

病及高脂血症的关系,但其与肥胖的关系却鲜有报

道。 本研究以中国汉族男性人群为研究对象,选择

Apo C3 基因第 3175 位核苷酸 C寅G 突变(Apo C3
C3175G)位点,探讨其变异频率与肥胖及血脂异常

的关系。

1摇 对象与方法

1郾 1摇 对象

摇 摇 来源于重庆市某两所医院 338 名男性门诊病人

和健康体检者,排除高血压、糖尿病、恶性肿瘤等疾

病。 获得超重及肥胖患者 184 人(其中超重 139 例,
占 75郾 5% ;肥胖 45 例,占 24郾 5% ),正常者 (对照

组)154 人。
1郾 2摇 现场调查

由经过培训的调查员完成,采用自行设计的调

查表,详细询问其一般情况,并测量身高、体重、腰
围、臀围。 肥胖的划分按照 WHO(1997)标准:体质

指数 ( BMI) = 体重 ( kg) / 身高2 ( cm2 ) 、腰臀比

(WHR) =腰围 / 臀围;体质指数(BMI逸25 为超重,
BMI逸30 为肥胖,即全身性肥胖)、腰臀比(WHR)逸
0郾 90 为腹型肥胖。
1郾 3摇 血液标本的采集

空腹 12 h 采外周静脉血 5 mL。 其中 2 mL 置于

干燥管,用以测定血脂;3 mL 置于 EDTA 抗凝管,用
于基因型检测。 存放于 - 20益备用。
1郾 4摇 血脂的测定

均采用氧化酶法,以 Beckmanlx20 全自动生化

仪检测。
1郾 5摇 Apo C3 基因多态性测定

采用 QIAGEN 血 液 DNA 提 取 试 剂 盒 提 取

DNA。 Apo C3 3175 基因引物设计与合成:用 Primer
Primer 5郾 0 软件对基因 Apo C3 进行引物设计。 上

游引物 5忆鄄TAG GGG CTG GGT GAC CGA TG鄄3忆 (20
bp),下游引物 5忆鄄CTT GCG ACG GCC CAC TCA
TAG鄄3忆 (21 bp),包括基因芯片上的 Apo C3 C3175G
(SacI 的酶切点 - / + ) 和 Apo C3 T3206G,引物由

上海生工生物工程技术服务有限公司合成。 PCR
体系(20 滋L):50 滋mmol / L upper primer 1 滋L, 50
滋mmol / L down primer 1 滋L, 10 伊 buffer 2 滋L,
2郾 5mmmol / L MgCl2 2 滋L, 10 mmmol / L Dntp 1 滋L, 5
u / 滋L Taq 酶 0郾 4 滋L,H2O 9郾 6 滋L,DNA 3 滋L。 PCR
反应条件:96益 5 min,(94益 50 s,68益 50 s) 伊 34
个循环,72益 10 min。

酶切体系:PCR 产物 10 滋L,去酶水 16 滋L,10 伊
buffer ScaI 2 滋L, 10 u / 滋L SacI ( Fermentas #
ER1137)。 酶切反应条件为 37益,16 h。 1郾 5%琼脂

糖凝胶电泳。
1郾 6摇 统计学分析

采用 Excel 2003 录入数据,SAS 9郾 03 软件包进

行统计分析。 定性资料使用 字2 检验,计量资料以

x 依 s表示,使用 t 检验,多因素分析使用 Logistic 回

归分析。 运用 Hardy鄄Weinberg 平衡检验确认研究样

本的群体代表性。

2摇 结果

2郾 1摇 一般情况

摇 摇 本次研究对象共 338 人,全部为男性,CC、CG、
GG 的基因型频率分布分别为 51郾 78% 、39郾 94% 和

8郾 28% ,C 和 G 等位基因频率分布分别为 71郾 75%
和 28郾 25% ;以 BMI 作为肥胖的评价指标,超重及肥

胖组 184 人,平均年龄 48郾 5 依 4郾 03 岁, 平均 BMI 为
28郾 8 依 14郾 83 kg / m2; 对照组 154 人, 平 均 年 龄

48郾 7 依 4郾 03 岁,平均 BMI 为 22郾 7 依 1郾 79 kg / m2,年
龄经 t 检验,差异无统计学意义(P = 0郾 62)。
2郾 2摇 Apo C3 基因 C3175G 多态性基因型和等位基

因频率比较

Apo C3 基因多态性扩增片段为 327 bp,酶切结

果见图 1。 经检验,C3175G 多态性基因型分布符合

Hardy鄄Weinberg 平衡定律(P = 0郾 1434),说明所选

样本具有人群代表性。 超重及肥胖组 CC、CG、GG
基因型频率分别为 47郾 28% 、44郾 57% 和 8郾 15% ,对
照组 CC、 CG、 GG 基因型频率分别为 57郾 14% 、
34郾 42% 和 8郾 44% ,其差异无统计学意义 ( 字2 =
0郾 0710,P = 0郾 7898);Apo C3 基因在 C3175G 位点
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存在核苷酸 C寅G 的变异,超重及肥胖组 C 等位基

因和 G 等位基因的频率分别为 69郾 57%和 30郾 43% ,
对照组为 74郾 35%和 35郾 65% ,其差异经检验也无统

计学意义(字2 = 1郾 8941,P = 0郾 1687;表 1)。

2郾 3摇 对照与超重及肥胖组内各临床及生化特征比较

按基因型 CC 型和 CG / GG 型分类(因 GG 型例数较

少,与 CG 型合并为一组进行分析),对照组中指标

WHR、TG 在两个基因型间的差别有统计学意义(P <
0郾 05),其他指标间的差异均无统计学意义(表 2)。

表 1. Apo C3 基因 C3175G 多态性基因型和等位基因频率比较

Table 1. The comparison of the genotype and allele frequency between the two groups

分摇 组 n

基因型

CC

n 频率

CG

n 频率

GG

n 频率

等位基因

C

n 频率

G

n 频率

超重及肥胖组 184 87 47郾 28% 82 44郾 57% 15 8郾 15% 256 69郾 57% 112 30郾 43%
对照组 154 88 57郾 14% 53 34郾 42% 13 8郾 44% 229 74郾 35% 79 25郾 65%

图 1. Apo C3 C3175G 酶切电泳图摇 摇 7鄄10、12、15、17鄄23 为 CC
基因型,1、2、6、11 为 GG 基因型,其余为 CG 基因型。

Figure 1. Electropherogram for Apo C3 C3175

2郾 4摇 超重及肥胖相关危险因素 Logistic 回归分析

以是否为超重及肥胖为因变量,血脂、Apo C3
基因 C3175G 基因型(亚变量赋值为 CC - 00; CG +
GG - 11,其它变量按照二分类变量赋值引入模型中

分析)为自变量,进行多因素非条件 Logistic 回归分

析,以 琢 = 0郾 05 为显著性水准引入回归模型,结果

显示,甘油三酯(P = 0郾 0169)与超重及肥胖有联系,
提示 TG 是发生超重和肥胖的危险因素(表 3)。

表 2. 对照与超重及肥胖组各临床及生化特征比较

Table 2. The comparison of clinical variable between overweight鄄obesity group and control group

分摇 组
超重及肥胖组

CC CG / GG t 值 P 值

对照组

CC CG / GG t 值 P 值

体重(kg) 79郾 85 依 12郾 99 79郾 39 依 8郾 33 0郾 28 0郾 7766 65郾 79 依 6郾 08 65郾 08 依 6郾 28 0郾 72 0郾 4746
身高(cm) 167郾 64 依 10郾 22 168郾 77 依 5郾 48 - 0郾 94 0郾 3476 169郾 06 依 4郾 99 170郾 62 依 6郾 24 - 1郾 72 0郾 0871
WHR 0郾 96 依 0郾 03 0郾 96 依 0郾 04 - 0郾 32 0郾 7457 0郾 92 依 0郾 04 0郾 90 依 0郾 04 2郾 82 0郾 0055
TG (mmol / L) 2郾 17 依 1郾 32 2郾 20 依 1郾 52 - 0郾 14 0郾 8893 1郾 58 依 1郾 11 2郾 03 依 1郾 61 - 2郾 06 0郾 0410
TC (mmol / L) 5郾 29 依 1郾 03 5郾 23 依 0郾 86 0郾 44 0郾 6576 5郾 18 依 0郾 93 5郾 32 依 0郾 778 - 1郾 00 0郾 3201
HDLC(mmol / L) 1郾 11 依 0郾 52 1郾 13 依 0郾 41 - 0郾 26 0郾 7937 1郾 18 依 0郾 28 1郾 23 依 0郾 38 - 0郾 82 0郾 4109
LDLC(mmol / L) 3郾 27 依 0郾 85 3郾 18 依 0郾 81 0郾 68 0郾 4975 3郾 16 依 0郾 81 3郾 14 依 0郾 69 0郾 19 0郾 8479

表 3. 超重及肥胖相关危险因素 Logistic 回归分析

Tale 3. Multi鄄factors unconditional Logistic regression analysis for risk factors of overweight and obesity

因素 茁 值 Sx 字2 OR摇 摇 摇 (95% CI) P 值

年龄 0郾 00338 0郾 0258 0郾 014 1郾 003(0郾 95 ~ 1郾 06) 0郾 9058
TG - 0郾 5652 0郾 2366 5郾 7073 0郾 568(0郾 36 ~ 0郾 90) 0郾 0169
TC 0郾 0981 0郾 3559 0郾 076 1郾 103(0郾 55 ~ 2郾 22) 0郾 7829
HDLC - 0郾 7274 0郾 3755 3郾 7516 0郾 483(0郾 23 ~ 1郾 01) 0郾 0528
LDLC - 0郾 3414 0郾 3545 0郾 9272 0郾 711(0郾 36 ~ 1郾 42) 0郾 3356
Apo C3 - 0郾 3556 0郾 2272 2郾 4493 1郾 427(0郾 91 ~ 2郾 23) 0郾 1176
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3摇 讨摇 论

肥胖作为一种多种原因引起的疾病,其遗传易

感性日益受到重视。 国内外研究表明肥胖是一种独

立的疾病,并且是多个慢性非传染性疾病的危险因

素[6]。 Apo C3 是由 79 个氨基酸残基构成的 8郾 8
kDa 的糖蛋白,能通过抑制肝脏脂蛋白受体对富含

TG 脂蛋白的获取,以及抑制卵磷脂胆固醇酰基转移

酶的活性等多种途径,影响脂质代谢,尤其是富含甘

油三酯蛋白的代谢[7]。 大多肥胖患者同时患有高

脂血症,本研究旨在探讨 Apo C3 基因 C3175G 多态

性与肥胖的关系。
本研究对 338 名男性进行了 Apo C3 基因

C3175G 多态性与超重及肥胖的关系的研究,发现超

重及肥胖组 CG 基因型的频率(44郾 57% )、CC 型和

GG 型频率(47郾 28%和 8郾 15% )和对照组(34郾 42% 、
57郾 14%和 8郾 44% )之间差异均无统计学意义;超重

及肥胖组和对照组间 C 等位基因和 G 等位基因的

频率差异经检验也无统计学意义。
非条件 Logistic 回归分析显示 TG 偏高是发生

肥胖的危险因素。 Apo C3 基因的多态性影响血脂

代谢[2],Apo C3 在富含 TG 的脂蛋白(TRL)代谢中

起重要作用,其基因多态性可能对高三酰甘油血症

有影响[8],而 TG 升高,脂质代谢紊乱,可造成体内

脂肪蓄积而引起肥胖,皮肤皱褶厚度及比值与血清

甘油 三 酯 ( TG) 升 高 和 高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇

(HDLC)降低有关。 同时肥胖可合并许多代谢紊

乱,包括葡萄糖耐量改变、胰岛素反应不敏感、高胰

岛素血症、高甘油三酯血症等[9],有文献报道,体质

指数空腹血清甘油三酯水平相关程度相对较高。
综上所述,合理均衡饮食,积极参加体育锻炼,

控制血脂和腰围、臀围,是防止肥胖的重要而有效的

措施。
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