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##!摘要"#耳聋是人类主要的残疾病之一!严重影响患者的身心健康和生活质量) 由遗传因素导致的耳

聋占绝大多数!耳聋基因诊断已逐步发展为必要的筛查手段!不同国家*不同地区*不同种族及不同民族间常

见耳聋基因N3$!*线粒体 "!P &)UX*P7H!JXD 和N3$I 突变的频率及热点各有差异) 该文针对常见耳聋基因

突变与区域及民族之间差异相关性的研究进展进行综述)
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##耳聋是造成人类残疾的常见原因!随着分子生

物学和遗传学研究的深入!遗传因素导致的耳聋逐

步被人们重视) 根据是否合并其他系统的病变!可

分为综合征性耳聋和非综合征性耳聋$-'-=(?-;&'1,

/,%&0->8'((!UP*7%) 大部分 UP*7为单基因遗传

病!具有高度的遗传异质性!遗传方式多为常染色体

隐性遗传!占遗传性耳聋的 EBe) 耳聋基因的研究

发展非常迅速!自 "OEE 年第一个耳聋基因被定位!

目前已经发现与UP*7相关的基因超过 DJ 个!包含

"!C 个位点""#

) N3$!*线粒体 "!P &)UX*P7H!JXD

和N3$I 基因是最常见的 D 种致聋基因) 目前国内

各地区已陆续开展了耳聋基因筛查工作!有些地区

已将其列为耳聋患者的常规检查项目) 本文针对常

见耳聋基因突变与区域及民族之间差异相关性的研

究进展进行如下综述)

96:;<= 基因

N3$!是第一个被克隆的遗传性耳聋基因!"OOF年

发现 N3$! 基因突变与遗传性 UP*7密切相关"!#

)

N3$! 编码缝隙连接蛋白$.'--,a0- !J!Ha!J%) Ha!J

在人类内耳非感觉上皮细胞和结缔组织细胞中具有

较高的表达性!并负责细胞间信号介导和离子传递!

因此!突变的 N3$! 使受 Ha!J 蛋白调控的内淋巴液

循环紊乱!导致感音神经性聋!其被认为是突变频率

最高的致聋基因"I#

) 目前在 UP*7患者中发现的

N3$! 基因突变类型已经有上百种!并且其致病突变

特点在不同种族人群中的差异较为显著"D!C#

) 高加

索人群以 IC;,8N突变为主!犹太人以 "JF;,82为最常

见的突变热点!我国最常见的突变位点为 !IC;,8H

"J#

)

在我国!不同地区N3$! !IC;,8H突变的频率不尽相

同) 据相关文献"F f""#报道!国内各地区N3$! !IC;,8H

突变频率为 "cEJe fICcCJe!且地域排序从高到

低依次为&江苏扬州"F#

*重庆永川"E#

*陕西"O#

*大

连""B#

*新疆"C#

*广西柳州"""#

) 其中江苏扬州市突变

频率最高!达 ICcCJe$I!TOB%(!IC;,8H纯合突变率为

!!c!!e$!BTOB%!!IC;,8H单杂合突变率为DcDDe$DTOB%!

!IC;,8H复合杂合突变率为 EcEOe$ETOB%) 而广西

柳州市的突变频率仅为 "cEJe$IT"J"%!明显低于

全国平均水平!其中 N3$! !IC;,8H纯合突变率为

"c!De$!T"J"%!!IC;,8H单杂合突变率为 BcJ!e

$"T"J"%) 同一省份不同地区!相同基因相同位点

的突变频率也不同!如江苏扬州市"F#和南通市""!#的

N3$! !IC;,8H突变频率分别为 ICcCJe$I!TOB%和

!CcIIe$IET"CB%(山西太原市""I#和运城市""D#的突

变频率分别为 "IcOCe$"ET"!O%和 "!cBBe$OTFC%)

我国地域广阔!民族众多!不同民族间 N3$! 基因突

变热点及频率亦存在差异) H/,- 等"C#研究发现

!IC;,8H是新疆维吾尔族和汉族 UP*7患者共同的

热点突变位点!而 IC;,8N是维吾尔族患者的热点突

变位点) 马建鹂等""C#报道西北回族地区N3$! 基因

突变率为 OcFJe$D"TD!B%!其中 !IC;,8H是 N3$!

基因最常见的突变方式) 戴朴等""J#调查来自我国

!J 个地区的 I BBD 例UP*7患者!结果显示N3$! 基

因突变率为&满族 !IcFe*蒙族 "EcIe*汉族 "IcBe*

回族 "Bc"e*新疆少数民族 Cc"e*西南少数民族

Dc"e*藏族 BcEe)

=6线粒体 9=>*?@!基因

+&,_%-5等""F#于 "OOI年首次确定线粒体 "!P &)UX

"CCCXgN突变与人类氨基糖甙类抗生素的使用有

着密切的关系!随着研究的深入!遗传因素在药物性

耳聋发病中的重要性日渐显著) 存在这一突变的个

体对氨基糖甙类药物非常敏感!很小剂量就会使患

者出现耳部不适感!甚至导致重度或极重度听力障

碍!即临床上常见的,一针致聋-现象) 若患者的母

亲为该基因突变携带者!则本人和后代一定要终身

禁止使用庆大霉素*新霉素*大观霉素*抗普霉素和

奈替米星等氨基糖甙类抗生素!同时应提醒家族中其

他成员进行相应的基因检测) 目前已报道的线粒体

"!P &)UX基因突变的相关位点有&"CCCXgN*"DODHg

2*"BOC2gH*E!FXgN*OJ" 位点!以及在 5)UXP,&

中发现的 FDDCXgN*FDF!0-(H*FC"B2gH等位点""E#

)

其中 "CCCXgN和 "DODHg2位点的突变最为常见!

有文献报道UP*7患者中 "CCCXgN突变频率存在

较大差异!高加索人种为 Be f!BcEe!蒙古人种为

!cEIe f"CcCe

""O#

!非洲为 BcOe fIcJe

"!B!!"#

!韩

国为 BcOe

"!!#

) 国内文献报道中!线粒体 "!P &)UX

基因突变率为&重庆永川 "Bc"Fe$JTCO%

"E#

*山西太

原 Jc!e$ET"!O%

""I#

*江苏扬州 !c!e$!TOB%

"F#

*陕

西 !e$"JTEBB%

"O#

*广西柳州 BcJ!e$"T"J"%

"""#

*大

连 Be

""B#

) 同一省份不同地区的突变频率亦存在差异

+BCI"+
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性!如山西运城市""D#和太原市""I#线粒体 "!P &)UX基

因突变率分别为 "cIIe和 Jc!e) 文献报道显示线

粒体 "!P &)UX基因 "CCCXgN较 "DODHg2突变率

高!在新疆地区!二者的突变率分别为 Oc!Ee$"ET"OD%

和 "cBIe$!T"OD%

"!I#

(陕西地区二者的突变率分别

为 "cEEe$"CTEBB%和 Bc"Ie$"TEBB%

"O#

)

A6>BC=D!E 基因

P7H!JXD 基因突变是导致UP*7的另一主要因

素) "OOO 年!XW,等"!D#对 P7H!JXD 基因进行全序

列分析!发现 P7H!JXD 基因突变与大前庭水管综合

征$,-8%&>,; @,(50W:8%&%b:,;:.5(?-;&'1,!S\XP%相

关) P7H!JXD 基因突变可导致两种临床表现&一种

仅表现为单纯性耳聋!影像学检查可发现单侧或双

侧前庭导水管扩大!即 S\XP!头部外伤*擤鼻*感冒

等引起颅内压变化的因素均能诱发患者听力下降(

另一种则表现为甲状腺肿大和神经性耳聋) 不同国

家 P7H!JXD 基因突变的特点也有差异!日本人群中以

!"JEXgN$<c*F!I)%为主要的突变方式!占 P7H!JXD

等位基因的CIe

"!C#

!而我国大陆和台湾地区M\PF=!Xg

N的突变频率分别为 JDcJIe

"!J#和 EDe

"!F#

) 中国

人群S\XP患者中 O!c"e存在 P7H!JXD 基因突变!

其中 M\PF=!XgN为其高发突变位点) Z:%- 等"!E#

对 ! ICC 例聋哑学生进行 P7H!JXD 基因突变的筛查

分析!M\PF=!XgN位点阳性检出率为 ""cC!e!同时发

现国内不同地区和民族之间的突变频率也存在差异)

P7H!JXD基因在国内不同地区的突变率为&江苏扬州

!DcDe$!!TOB%

"F#

!其中纯合突变 ! 例!单杂合突变

"E例!复合杂合突变!例(辽宁!IcDDe$IBT"!E%

"!O#

!其

中纯合突变F例!单杂合突变 "O例!复合杂合突变 D例(

陕西"CcIEe$"!ITEBB%

"O#

!大连"!c!De$"!TOE%

""B#

!广西

柳州Jc!"e$"BT"J"%

"""#

!重庆永川 CcBEe$ITCO%

"E#

)

鲍晓林等"IB#对蒙古族耳聋患者常见致聋基因突变的分

析发现 P7H!JXD 基因突变检出率为 !IcDDe$"CTJD%)

马建鹂等""C#报道中国西北地区回族 P7H!JXD 突变

率为 DcFJe$!BTD!B%!其中 O"O=!XgN为本地区热

点突变位点) H/,-等"C#报道 P7H!JXD 基因突变在

新疆维吾尔族和汉族的UP*7患者中阳性检出率分

别为 !cB"e和 "DcCFe) 田颖等"!O#报道辽宁 IB 例

P7H!JXD基因突变者中 J例$!Be%为满族!!D例$EBe%

为汉族!说明相同地区不同民族之间 P7H!JXD 基因

突变率亦存在差异)

E6:;<A 基因

N3$I基因可以引起常染色体显性或者隐性遗传

性UP*7) "OOE年![0%等"I"#和)0./%&; 等"I!#分别在

听力下降和皮肤疾病中发现了N3$I基因) [0%等"I"#

最早报道了 ! 个引起常染色体显性遗传性高频听力

下降的N3$I 基因突变位点&CDFNgX和 CIEHg2!

并发现HaI" 蛋白在小鼠内耳细胞组织中有表达)

!BBB 年!70:等"II#报道了 ! 个引起隐性遗传性耳聋

的N3$I基因突变位点&D!IXgN和 D!I=D!C ;,8X22)

!B"! 年!V/等"ID#报道了 I 个 N3$I 基因突变位点&

HaI"=<c\!F4*HaI"=<c\DI4和 HaI"=<c\EDM!它们

可分别导致第 !F*DI 位的缬氨酸被氮氨酸取代!以

及 ED位缬氨酸被异亮氨酸取代) 其中HaI"=<c\DI4

纯合突变具有致病性!HaI"=<c\EDM*HaI"=<c\!F4

杂合突变也具有致病性) 随后不断有学者报道N3$I

基因的其他突变位点) 在中国各地区的研究发现!

N3$I 基因突变率并不高&陕西 Bc!Ce$!TEBB%

"O#

!

新疆 BcCFe$!TICB%

"C#

!大连 IcBJe$ITOE%

""B#

!江

苏扬州"F#

*重庆永川"E#

*广西柳州"""#的突变率均为

Be) ]/%->等"IC#对新生儿耳聋基因筛查时增加N3$I

基因!并将其位点筛查扩增至 !B 个!发现基因突变

率高达 DcJIe!较之前针对 I 个基因 D 个位点的检

出率明显提高) 杜瑞丽等"IJ#研究发现N3$I 基因在

新疆维吾尔族*汉族两民族遗传性 UP*7患者的突

变率存在差异) N3$I 基因突变率在国内各地区均

不高!关于其在不同种族及民族间突变率的差异性

尚无可靠数据)

F6广西常见耳聋基因突变特点及差异性

广西是一个少数民族聚居的地区!主要有壮族*

瑶族*苗族*侗族*仫佬族*毛南族等 "! 个少数民族!

以壮族人群占大多数) 由于广西地区经济文化水平

相对比较落后!耳聋基因的研究刚刚起步!相关文献

报道也很少) 唐向荣等"IF#研究发现广西柳州 ED 例

UP*7患者 N3$!*线粒体 "!P &)UX和 P7H!JXD 基

因突变率分别为 CcOCe$CTED%*"c"Oe$"TED%和

"Dc!Oe$"!TED%(其中 "J 例前庭水管扩大的患者

中有 "! 例检出 P7H!JXD 基因突变!经过进一步测序

分析发现 D个不同的突变位点$FCDHg2*"!!OHg2*

"FBF hCXgN*!CONg2%) 赵恒静等"""#报道了柳州

地区 "J" 例先天性聋患者易感基因的突变情况!结

果N3$!突变率为!cDEe$DT"J"%!其中N3$! !IC;,8H

纯合突变 ! 例$"c!De%!!IC;,8H和 !OO fIBB;,8X2单

杂合突变各 "例$BcJ!e%(线粒体"!P &)UX"CCCXgN

突变率为 BcJ!e$"T"J"%(P7H!JXD 基因突变率为

Jc!"e$"BT"J"%) 刘水霞等"IE#对广西都安县和扶

绥县 ! 所特殊教育学校的 "!F 例 UP*7患者进行常

见耳聋基因突变的筛查分析!发现N3$! 和 P7H!JXD

+"CI"+
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基因突变率分别为 CcC"e$FT"!F%和 !cIJe$IT"!F%!

其中N3$! !IC;,8H纯合突变 I 例$!cIJe%!单杂合

突变 ! 例$"cCFe%!!IC;,8HT"BONgX复合杂合突

变 ! 例$"cCFe%(P7H!JXD "!!OHg2纯合突变 " 例

$BcFOe%!M\PF=!XgNTM\P"" hDF2gHT"CDE0-(H

复合杂合突变 ! 例$"cCFe%(N3$I CIEHg2单杂合

突变 " 例$BcFOe%(未检出线粒体 "!P &)UX基因突

变) 目前广西壮族自治区人民医院采用晶芯
!

"C 项

遗传性耳聋基因检测试剂盒$微阵列芯片法%"博奥

生物集团有限公司!国食药监械 $准%字 !B"D 第

IDBBEI! 号#及其配套仪器对广西地区 !!I 例样本

的 N3$! $ IC;,8N* !IC;,8H* "FJ;,8"J* !OO;,8X2%*

P7H!JXD$!"JEXgN*M\PF=!XgN*""FDXg2*"!!JNgX*

"!!OHg2*"OFCNgH*!B!F2gX*M\P"C hCNgX%*

线粒体 "!P &)UX$"DODHg2*"CCCXgN%和 N3$I

$CIEHg2%D个基因 "C个突变位点进行检测!并对未确

诊的阳性结果进行基因全序列分析) 结果显示N3$!*

P7H!JXD和N3$I 基因突变率分别为 DcDEe$"BT!!I%*

Ic"De$FT!!I%和 BcDCe$"T!!I%!其中N3$! !IC;,8H纯

合突变 I 例$"cICe%!单杂合突变 C 例$!c!De%!

!IC;,8HT"BONgX复合杂合突变 !例$BcOBe%(P7H!JXD

"!!OHg2纯合突变 " 例$BcDCe%!"!!OHg2单杂

合突变 ! 例$BcOBe%!M\PF=!XgNTM\P"" hDF2g

HT"CDE0-(H复合杂合突变 ! 例$BcOBe%!M\PF=!Xg

N单杂合突变 ! 例$BcOBe%(N3$I CIEHg2单杂合突

变"例$BcDCe%(未检出线粒体 "!P &)UX基因突变)

!!I例中壮族 "CE 例!突变率为 JcIIe$"BT"CE%!其中

N3$! !IC;,8H纯合突变 I例$"cOBe%!!IC;,8HT"BONgX

复合杂合突变 ! 例$"c!Fe%!P7H!JXD M\PF=!XgN

单杂合突变 !例$"c!Fe%!M\PF=!XgNTM\P"" hDF2g

HT"CDE0-(H复合杂合突变 !例$"c!Fe%!N3$I CIEHg

2单杂合突变 " 例$BcJIe%(汉族 CD 例!突变率为

"DcE"e$ETCD%!其中 N3$! !IC;,8H单杂合突变 C 例

$Oc!Je%(P7H!JXD "!!OHg2纯合突变 "例$"cECe%!

"!!OHg2单杂合突变 ! 例$IcFBe%(瑶族 O 例!苗

族 !例!突变率均为 Be) !!I例中UP*7患者 "DO例!

突变率为 JcBDe$OT"DO%!其中N3$! !IC;,8H纯合突

变 I例$!cB"e%!!IC;,8H单杂合突变 ! 例$"cIDe%!

P7H!JXD "!!OHg2纯合突变 "例$BcJFe%!M\PF=!Xg

NTM\P""hDF2gHT"CDE0-(H复合杂合突变 !例$"cIDe%!

N3$I CIE 单杂合突变 " 例$BcJFe%(突发性耳聋患

者 "C 例!检出 " 例$JcJFe%携带 N3$! !IC;,8H单

杂合突变(听力筛查未通过患儿 "! 例!突变率为

!Ce$IT"!%!其中 N3$! !IC;,8HT"BONgX复合杂

合突变 ! 例$"JcJFe%!P7H!JXD M\PF=!XgN单杂

合突变 " 例$EcIIe%(耳聋患者的直系亲属 DF 例!

突变率为 "BcJDe$CTDF%!其中 N3$! !IC;,8H单杂

合突变 ! 例$Dc!Je%!P7H!JXD "!!OHg2单杂合

突变 ! 例$Dc!Je%!M\PF=!XgN单杂合突变 " 例

$!c"Ie%) 综合广西柳州地区的报道结果以及我

们的前期研究结果可推测广西地区N3$!*"!P &)UX

基因突变率低于国内平均水平!而 P7H!JXD 基因突

变热点和频率在广西都安县和扶绥县存在明显差

异!经过基因测序分析共发现了 J 个新的突变位点

$M\P"" hDF2gH*"CDE0-(H*FCDHg2*"!!OHg2*

"FBF hCXgN*!CONg2%!考虑广西都安县和扶绥县

P7H!JXD基因可能存在独特的突变谱系) 2%->等"IO#

应用全外显子测序技术!发现广西一耳聋家系携带

V2VR基因罕见突变位点 .c"!FIHg2*.cDOOD2gH

复合杂合致病) 刘闽等"DB!D"#研究发现广西地区壮

族和汉族常见耳聋基因突变的频率分别为 JcIIe

和 "DcE"e!二者差异较大!对于广西地区其他少数

民族耳聋基因突变的特点及其差异性!还需要在今

后的工作中不断扩大样本量研究)

D6结语

综上所述!通过调查分析广西地区以及国内其

他地区UP*7患者常见耳聋基因突变的特点!发现

其在各地区各民族间的突变频率及热点存在明显差

异) 充分了解这种差异性有利于根据不同地区不同

民族耳聋基因突变的特点!有针对性地制定符合各

地区*各民族耳聋基因筛查的有效方案) 同时通过

基因检测指导患者婚配及生育可降低聋儿的出生

率!达到防聋*治聋的目的)
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##!摘要"#悬吊运动疗法是在不稳定状态下对身体核心肌群进行控制训练的方法) 近些年!悬吊运动疗

法在现代临床康复和竞技运动训练中的应用越来越普及!该文就悬吊运动疗法在改善颈痛和腰痛方面的作

用机制及其在临床应用方面的研究进展进行综述)
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##悬吊运动疗法是在不稳定状态下对身体核心肌

群进行控制训练的方法""#

!通过吊索和弹力绳的协

助来抵消体重!这样可以使锻炼变得容易!也会通过

提供不稳定的平面使锻炼变得困难) 在运动过程

中!身体必须通过绳索承受重量并保持平衡) 悬吊

可以稳定吊绳提供一个静态平衡!也可以调整吊绳

的长度*高度和弹性来达到一个动态平衡) 这种疗

法是基于神经肌肉激活原理来达到静态和动态练

习"!#

) 近些年!悬吊在现代临床康复和竞技运动训

练中的应用越来越普及!本文主要就悬吊在颈腰痛

康复中的应用进展进行综述)

96悬吊对颈椎病的影响

随着智能手机的应用!,低头族-人群越来越

多!颈椎问题也随之而来) 长时间保持静态姿势使

肌肉疲劳持续!也会产生慢性疼痛!竖脊肌和斜方肌

上部肌肉肌力减低!反应性差!从而使颈部和肩部肌

肉不稳定"I#

) 很多学者研究了正常颈椎运动的相

关肌肉活动的定量数据!并揭示了颈椎的运动控制

策略) H/,->等"D#研究了颈椎在左右侧屈$"Bl!!Bl!

最大侧屈位置%及前屈后伸$"Bl!!Bl!IBl!最大屈伸

位置%肌电图记录了颈部深层肌肉和浅层肌肉肌电

变化!颈部屈曲后!压缩和前后剪切力显著增加) 特
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