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!!'摘要(!背景!研究表明血管内皮生长因子"]9B̂ $在糖尿病视网膜病变""_$的发生和发展中发挥重

要作用%目前 ]9B̂ 635)7@+V基因多态性与 "_发病风险的关联性是一个研究热点)!目的!明确 ]9B̂ 6

35)7@+V基因多态性在不同种族人群中引起 "_的风险)!方法!按照检索策略%用计算机检索的方法检索

[ORX<L#@H,NJ.2<C0RJ.JK#9XR.1<#万方科技期刊全文数据库#清华 @Wf$数据库#重庆维普中文科技期刊全文

数据库%最后检索日期为 3&%8 年 8 月%对筛选 ]9B̂ 635)7@+V与 "_相关的病例a对照研究文献进行 X<>.分

析%分析指标包括 ]9B̂ 635)7@等位基因与 "_的关联性#]9B̂ 635)7@+V基因多态性与 "_的关联性#欧洲

人 ]9B̂ 635)7V等位基因与 "_的关联性分析%并对纳入文献的发表偏倚进行敏感性分析) 采用 _<PX.2 5E&

软件进行定量分析%所有研究的合并优势比"9]$和 45F可信区间"EV$)!结果!共筛选出 7 篇病例a对照研

究文献共 4 组数据%包括 "_组 % 337 例和糖尿病无视网膜病变""Y_$组 % 338 例) ]9B̂ 635)7@+V与 "_有

关联%其 V等位基因及 VV基因型为 "_的危险基因 V与 @!9]I%E(4%45FEV!%E&7 %̀E7&&%SI3E53%"I

&E&%,VV与 @@o@+V!9]I%E5(%45FEV!%E&5 3̀E38%SI3E3&%"I&E&(,@@与 VVo@+V!9]I&E)&%45FEV!

&E5& &̀E47%SI3E%&%"I&E&8$,将非 D.JLK6Y<02R<J;遗传平衡的研究纳入进行敏感性分析%其结果不受影响

"V与 @!9]I%E(5%45FEV!%E&4 %̀E*)%SI3E)8%"I&E&&*$,欧洲人 ]9B̂ 635)7@+V与 "_相关联%且其 V等

位基因为其危险基因"9]I%E5&%45FEV!%E&3 3̀E3%%SI3E&)%"I&E&8$%但 ]9B̂ 635)7VV及 @@基因型与

"_无明显关联""b&E&5$,亚洲人 ]9B̂ 635)7@+V与 "_无明显关联""b&E&5$) 各研究未发现明显发表偏

倚)!结论!欧洲人 ]9B̂ 635)7@+V与 "_相关联%且其 V等位基因为其危险因素%而亚洲人未发现 ]9B̂ 6

35)7@+V与 "_相关联) 仍需来自不同人种的大样本量相关研究) !

'关键词(!基因多态性, 糖尿病视网膜病变, 血管内皮生长因子+遗传学, 危险因素
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"EV$ U<J<O1<L >H.11<11>N<1>J<2;>N HS>N<.11H,0.>0H2'!>&'+-1'!V>H>.:HS% 337 "_,.1<1.2L % 338 L0.R<><1

,H2>JH:1U0>NHO>J<>02HM.>NK""Y_$ U<J<02,:OL<L SJH- 7 02L<M<2L<2>1>OL0<1" 4 ;JHOM1HSL.>.$'V10;20S0,.2>
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Y<02R<J;9nO0:0RJ0O-U<J<02,HJMHJ.><L 02 .1<210>0P0>K.2.:K101%>N<J<1O:>1U<J<2H>-.><J0.::K.:><J<L']9B̂ 635)7 V

.::<:0,;<2<U.1>N<J01c ;<2<>H9OJHM<.21U0>N "_"9]I%E5&%45FEVI%E&3a3E3%%SI3E&)%"I&E&8$%RO>2H>

.-H2;V10.2102 1OR;JHOM .2.:K101""b&E&5$'WH10;20S0,.2>MOR:0,.>0H2 R0.1U.1SHO2L'!!($4-+'.($'!AN<X<>.

.2.:K101L<-H21>J.><1>N.>]9B̂ 635)7@+V01.11H,0.><L U0>N "_02 9OJHM<.21RO>2H>02 V10.21'̂OJ>N<J,.1<6,H2>JH:

1>OL0<1R.1<L H2 :.J;<J1.-M:<10Q<.J<1>0::2<<L<L%<1M<,0.::K02 V10.21'!

!?&5 2(*0'"8[H:K-HJMN01-+;<2<>0,1, "0.R<>0,J<>02HM.>NK, ].1,O:.J<2LH>N<:0.:;JHU>N S.,>HJ+;<2<>0,1,

_01c S.,>HJ

!!糖尿病视网膜病变" L0.R<>0,J<>02HM.>NK%"_$是糖
尿病微血管病变常见的并发症之一%其主要病理表现
为血管通透性增加#出血#组织缺血及新生血管形成
等

-%a3. ) 研究发现 )5F的 3 型糖尿病患者以及近
%&&F的 % 型糖尿病患者在 %5 年内会发生 "_-(a8. %世
界卫生组织将 "_的防治定为现阶段继白内障后的第
二大防盲重点眼病

-5. ) 目前的研究认为%糖尿病病程
长#血糖及血压控制不理想等是 "_发生和发展的影
响因素%此外%基因变异也是 "_的一种独立影响因
素%因为同样类型的糖尿病患者%其 "_发病风险也会
随基因的不同而出现差异%因此对 "_患者基因的研
究也不可忽视

-*a7. ) 血管内皮生长因子 " P.1,O:.J
<2LH>N<:0.:;JHU>N S.,>HJ%]9B̂ $在 "_早期病理变化中
起重要作用

-4. ) ]9B̂ 635)7@+V基因多态性目前研究
较多%然而不同地区研究结果不尽相同) 本研究检索
国内外发表的有关 ]9B̂ 635)7@+V基因多态性与 "_
关系的病例a对照研究文献%采用 X<>.分析的方法对
]9B̂ 635)7@+V基因多态性与 "_关系进行综合评
价%以确定 ]9B̂ 635)7@+V基因多态性是否是 "_发
生和发展危险基因的可靠证据)

@8材料与方法

@'@8检索策略
以0糖尿病视网膜病变+L0.R<>0,J<>02.HM.>NK#血管

内皮生长因子+P.1,O:.J<2LH>N<:0.:;JHU>N S.,>HJ#基因+
;<2<#基因多态性+;<2<MH:K-HJMN01-#]9B̂ 1为关键
词%以0糖尿病视网膜病变+L0.R<>0,J<>02.HM.>NK#_血
管内皮生长因子+P.1,O:.J<2LH>N<:0.:;JHU>N S.,>HJ#糖
尿病视网膜病变+L0.R<>0,J<>02.HM.>NK#_基因多态
性+;<2<MH:K-HJMN01-# 糖尿病视网膜病变+L0.R<>0,
J<>02.HM.>NK #_ ]9B̂ #_ 基 因 多 态 性+;<2<

MH:K-HJMN01-1 为 检 索 式 检 索 [ORX<L# @H,NJ.2<
C0RJ.JK#9XR.1<#重庆维普中文科技期刊全文数据库#
万方科技期刊全文数据库和清华 @Wf$数据库%末次
检索日期为 3&%8 年 8 月%查看所有相关中英文文献%
同时通过文献追溯的方式手动进一步查询)
@'A8文献筛选标准

纳入标准!"%$"_诊断明确%关于 ]9B̂ 635)7@+V
基因多态性与 "_相关性的文章) "3$所研究的病例
组和对照组均为不相关独立患者%且以 "_与糖尿病
无视网膜病变组" L0.R<>0,U0>NHO>J<>02HM.>NK%"Y_$作
为对照组) "($提供了明确等位基因及基因型相关数
据) "8$ 病例组与对照组基因型分布符合 D.JLK6
Y<02R<J;遗 传 平 衡 " D.JLK6Y<02R<J; <nO0:0RJ0O-%
DY9$) "5$对同一作者或同一样本人群而多篇文献
报道则选择其中最具代表性#样本量最大的一篇) 排
除标准!"%$重复报告及数据不明确者) "3$病例组与
对照组基因型分布不符合 DY9) "($病例对照来源
不清或无对照组文献) "8$综述性文献)
@'C8数据提取及质量评价

由两位检索者按照设定好的纳入标准和排除标

准%并根据检索策略独立完成文章检索%文献评估意见
不统一时通过讨论取得一致) 分别从所选研究中提取
以下信息!作者姓名#年份#研究国家#病例对照组样本
量#各基因型及等位基因相关数据#各研究结果的优势
比 " HLL1J.>0H% 9]$ 及 45F 可 信 区 间 " ,H2S0L<2,<
02><JP.:%EV$#是否符合 DY9#年龄#性别#患者来源等)
根据英国牛津循证医学中心严格评价项目 "#ZSHJL
@J0>0,.:VMMJ.01.:Tc0::[JH;J.-%#ZSHJL @VT[%3&&8$分
别从样本量是否足够#数据是否充分#诊断标准是否清
楚#是否符合 DY9#基因检测方法是否合理#病例组与
对照组是否具有可比性等多方面对纳入文献进行质量
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评价)
@'E8统计学方法

通过等位基因计算方法计算各研究中等位基因出

现的频率%用卡方检验分析各研究是否符合 DY9%9]
及 45FEV用以评价 ]9B̂ 635)7@+V是否与 "_发生
风险相关) 用 S检验分析合并 9]效应量%以 "d&E&5
表示差异有统计学意义,纳入各研究间的异质性检验
用卡方检验法%"b&E% 表示各研究间具有同质性%采用
固定效应模型评价各指标的效应量,"d&E% 时表示各
研究间具有异质性%采用随机效应模型评价各指标的
效应量) 同时用 V3对其异质性进行再次检验%V3 I
%&&Ft"kaLS$ +k,V3 d5&F表示各组异质性可接受)
用漏斗图检验各研究间发表偏倚%以每个研究的效应
值 9]为横坐标%以标准误的倒数为纵坐标%各独立研
究效应 9]的点估计在坐标轴上%集合围绕漏斗图的

中心线散开%说明无明显的发表偏倚) 所有数据用
_<PX.25E& 软 件 包 进 行 X<>.分 析% 检 验 水 平 为
!I&E&5)

A8结果

A'@8纳入研究的基本特征
根据所制定检索策略%初筛 % )*( 篇文章%其中

% *4&篇通过题目及摘要排除) 此外%%8 篇综述性文
献#) 篇 X<>.分析#83 篇 ]9B̂ 其他基因多态性研究#
3 篇非 DY9均予以排除%最终纳入 7 篇文献%由于
VRN.JK-%&.

在同一篇文献中同时进行了 3 次独立研究%
本 X<>.分析中视为 3 次研究%最终纳入 4 组文献数
据%包括 "_组 % 337 例患者%"Y_组 % 338 例患者)
文献筛选流程见图 %%各研究数据见表 %)

表 @8纳入文献的特征及质量评价

作者
时间及

种族
组别

样
本
量

基因型分布

@@ @V VV
基因型 9]"45FEV$ DY9 年龄

性别

"男+女$
治疗

机构

质量

评价

VRR.JK等 -%&. 3&&4 年 "_ %(* (% )8 (% V+@ %E&&-&E)(a%E(). 是 *8E& G%&E) 85 +(5 D 高

欧洲 "Y_ %7% 85 4% 85 VV+V@o@@ &E74-&E5(a%E5%. *8E( G%8E5 %&& +5(

VRR.JK等 -%&. 3&&4 年 "_ )5 %) (5 3( V+@ %E3(-&E7&a%E74. 是 84E7 G%5E5 34 +85 D 高

欧洲 "Y_ 4( 3* 8( 38 VV+V@o@@ %E3)-&E*5a3E5&. (7E8 G%8E4 87 +5%

VU.>.等 -%%. 3&&5 年 "_ %)5 45 )& %& V+@ &E)8-&E58a%E&3. 是 57 G%% 7) +77 D 高

亚洲 "Y_ 3&( 4( 4% %4 VV+V@o@@ &E54-&E3)a%E(&. 55 G%5 4( +%%&

?:<L.等 -%3. 3&%% 年 "_ 38 & %3 %3 V+@ (E&&-%E37a)E&3. 是 *)E&&G4E5( %8 +%& D 中

欧洲 "Y_ 3* 7 %& 7 VV+V@o@@ 3E35-%E*7a5E(8. )3E%3G4E8* 3& +%*

?OJ.,QK21c.等 -%(. 3&&) 年 "_ %45 34 7& 7* V+@ 3E37-%E54a(E3*. 是 57E* G4E8 %&( +43 " 高

欧洲 "Y_ 4% 34 8( %4 VV+V@o@@ 3E44-%E*7a5E(8. 5*E4 G4E7 8( +87

@NO2 等 -%8. 3&%& 年 "_ 35( %3( %%5 %5 V+@ %E78-%E37a3E**. 是 a %53+3(5 @ 中

亚洲 "Y_ %(8 43 (* * VV+V@o@@ %E(8-&E5%a(E55. a a

W.c.-OJ.等 -%5. 3&&4 年 "_ %)) 75 )& 33 V+@ %E(*-%E&3a%E73. 是 (8E% G%(E* 4) +7& D 高

亚洲 "Y_ 343 %*( %&) 33 VV+V@o@@ %E)8-&E4(a(E35. 85E3 G%(E& %*7 +%38

e.2;等 -%*. 3&&( 年 "_ *8 %3 (% 3% V+@ %E35-&E))a3E&8. 是 a (3+(3 D 中

欧洲 "Y_ ** %( (7 %5 VV+V@o@@ %E**-&E)*a(E*%. a 8(+3(

e.2;等 -%). 3&%% 年 "_ %34 ** 8) %* V+@ %E5*-%E&5a3E34. 是 87E*7G4E57 5) +)3 @ 高

亚洲 "Y_ %(7 73 5% 5 VV+V@o@@ (E))-%E(8a%&E*&. 5&E85G7E&& 57 +7%

TN.N02 等 -%7. 3&%8 年 "_ )8 33 53 & V+@ %E%(-&E)&a%E7(. 否 87E5)G%%E&4 (3 +83 D 中

埃及 "Y_ )8 (& 8& 8 VV+V@o@@ &E%%-&E&%a3E&(. 53E%5G%&E35 38 +5&

f.2;.16fH2>0H等 -%4. 3&&4 年 "_ %3* (& 57 (7 V+@ %E3(-&E75a%E7&. 否 54E* G%(E5 )4 +53 D 中

欧洲 "Y_ 4* (% (7 3) VV+V@o@@ %E%&-&E*%a%E47. 5*E% G%*E8 5& +87

!注!"_!糖尿病性视网膜病变,"Y_!糖尿病无视网膜病变,DY9!D.JLK6Y<02R<J;遗传平衡,D!医院,@!社区,"!研究机构,0!1 !% 型糖尿病,9]!

优势比,EV!可信区间

A'A8]9B̂ 635)7@+V基因多态性与 "_
分别以 ]9B̂ 635)7V等位基因#VV基因型#@@基

因型为暴露因素%显示 ]9B̂ 638)7@+V与 "_相关"V
与 @!9]I%E(4%45FEV!%E&7 %̀E7&%SI3E53%"I
&E&%,VV与 @@o@+V!9]I%E5(%45FEV!%E&5 3̀E38%

SI3E3&%"I&E&(,@@与 VVo@+V!9]I&E)&%45FEV!
&E5& &̀E47%SI3E%&%"I&E&8 $) 将排除的 3 篇非
DY9研究同时纳入分析中进行敏感性分析%结果显示
V等位基因为其暴露因素"9]I%E(5%45FEV!%E&4 `
%E*)%SI3E)8%"I&E&&*$%与上述结果一致%表示以上
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结果较稳定%所排除文献并不影响分析结果"图 3%($)

初筛文献1763篇

排除文献1690篇

初步纳入文献73篇

排除文献：
14篇综述
7篇Meta分析
42篇其他基因研究

可获取全文文献10篇

排除文献：
2篇基因分布不符合HWE[16-17]

最终纳入文献8篇

图 @8文献筛选流程图!注篇DY9篇D.JLK6Y<02R<J;遗传平衡

Experimental Control OddsRatio OddsRatio
StudyorSubgroup EventsTotalEventsTotalWeightM�H，Random，95%CIM�H，Random，95%CI
AbharyS2009 136 272 181 362 12.6% 1.00[0.73，1.37]
AbharyS2009�1 81 150 91 186 10.8% 1.23[0.80，1.89]
AwataT2005 90 350 129 406 12.6% 0.74[0.54，1.02]
BledaS2011 36 48 26 52 5.8% 3.00[1.28，7.02]
Buracynska2007 252 390 81 182 11.9% 2.28[1.59，3.26]
ChunMY2010 145 506 48 268 11.8% 1.84[1.28，2.66]
NakamuraS2009 114 354 151 584 13.0% 1.36[1.02，1.82]
YangB2003 73 128 68 132 10.0% 1.25[0.77，2.04]
YangXF2011 79 258 61 276 11.5% 1.56[1.05，2.29]

Total（95%CI） 2456 2448100.0% 1.39[1.08，1.80]
Totalevents 1006 836
Heterogeneity：Tau2=0.11；CHi2=32.04；df=8（P＜0.0001）；I2=75%
Testforoveralleffect：Z=2.52（P=0.01） 0.01 0.1 1 10 100

FavoursexperimentalFavourscontrol

图 A8NFlKDAQTU6等位基因与 B>关联分析的森林图

Experimental Control OddsRatio OddsRatio
StudyorSubgroup EventsTotalEventsTotalWeightM�H，Random，95%CIM�H，Random，95%CI
AbharyS2009 136 272 181 362 10.6% 1.00[0.73，1.37]
AbharyS2009�1 81 150 91 186 8.8% 1.23[0.80，1.89]
AwataT2005 90 350 129 406 10.5% 0.74[0.54，1.02]
BledaS2011 6 48 26 52 4.3% 3.00[1.28，7.02]
Buracynska2007 252 390 81 182 9.9% 2.28[1.59，3.26]
ChunMY2010 145 506 48 268 9.8% 1.84[1.28，2.66]
NakamuraS2009 114 354 151 584 11.0% 1.36[1.02，1.82]
RashaMohamadHosnyShahin201452 148 48 148 8.1% 1.13[0.70，1.83]
TKangas�Kontio2014 134 252 92 192 9.6% 1.23[0.85，1.80]
YangB2003 73 128 68 132 8.0% 1.25[0.77，2.04]
YangXF2011 79 258 61 276 9.4% 1.56[1.05，2.29]

Total（95%CI） 2856 2788100.0% 1.35[1.09，1.67]
Totalevents 1192 976
Heterogeneity：Tau2=0.09；Chi2=32.53，df=10（P=0.0003）；I2=69%
Testforoveralleffect；Z=2.74（P=0.006） 0.01 0.1 1 10 100

FavoursexperimentalFavourscontrol

图 C8NFlKDAQTU!V6基因多态性与 B>关联性森林图

A'C 8 不同种族人群 ]9B̂ 635)7@+V基因多态性
与 "_
A'C'@8亚洲人]9B̂ 635)7@+V基因多态性与"_!将
亚洲人 ]9B̂ 635)7@+V进行分析%结果显示亚洲人
]9B̂ 635)7@+V与 "_的发生和发展无相关"V与 @篇
9]I&E))%45FEV篇&E53 %̀E%8%SI%E34%"I%E3&lVV
与 @@o@+V篇9]I%E8*%45FEV篇&E)3 3̀E4*%SI%E&8%
"I&E(&l@@与 VVo@+V篇9]I&E)5%45FEV篇&E8) `
%E33%SI%E%*%"I&E35$)
A'C'A8 欧洲人 ]9B̂ 635)7@+V基因多态性与 "_!
将欧洲人 ]9B̂ 635)7@+V进行分析%结果显示欧洲人
]9B̂ 635)7V等位基因为 "_发生的危险基因 "9]I
%E5&%45FEV篇%E&3 3̀E3%%SI3E&)%"I&E&8 $%但其
VV及 @@基因型与 "_的发生和发展无明显关联""b
&E&5$"图 8$)

Experimental Control OddsRatio OddsRatio
StudyorSubgroup EventsTotalEventsTotalWeightM�H，Random，95%CIM�H，Random，95%CI
AbharyS2009 136 272 181 362 24.1% 1.00[0.73，1.73]
AbharyS2009�1 81 150 91 186 21.2% 1.23[0.80，1.89]
BledaS2011 36 48 26 52 12.0% 3.00[1.28，7.02]
Buracynska2007 252 390 81 182 23.0% 2.28[1.59，3.26]
YangB2003 73 128 68 132 19.7% 1.25[0.77，2.04]

Total（95%CI） 988 914100.0% 1.50[1.02，2.21]
Totalevents 578 447
Heterogeneity：Tau2=0.13；Chi2=15.12，df=4（P=0.004）；I2=74%
Testforoveralleffect；Z=2.07（P=0.004） 0.01 0.1 1 10 100

FavoursexperimentalFavourscontrol

图 E8欧洲人 NFlKDAQTU6等位基因与 B>关系分析的森林图

A'E8发表偏倚检测
将所有纳入的研究代入 _<P0UX.25E& 绘制漏斗

图%各研究围绕漏斗图中线向两侧散开%说明各研究无
发表偏倚"图 5%*$)
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图 Q8NFlKDAQTU6等位基因与 B>关系的漏斗图!注篇9]篇优势
比lT9篇标准误

C8讨论

"_是糖尿病微血管病变并发症中第二位的危险
疾病%是成人致盲的首要因素 R3&a33. %最新数据显示

&()&中华实验眼科杂志 3&%5 年 % 月第 (( 卷第 % 期!@N02 \9ZM #MN>N.:-H:%\.2O.JK3&%5%]H:'((%WH'%
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图 R8NFlKDAQTU66基因型与B>关系的漏斗图!注R9]R优势比,
T9R标准误

3&%( 年中国糖尿病发病率已高达 %%E*F%%7 岁以上
患者约有 %E%(4 亿) 3&%3 年中国大陆调查显示%患
"_人数高达 % *4& 万%是目前继白内障#角膜病和青
光眼之后的第四位致盲眼病"占 %8E7F$ -3(. %但 "_的
发病机制至今仍不明确) ]9B̂ 在 "_发生和发展中
的促血管新生作用已明确%人类 ]9B̂ 位于染色体

*M3%E( 上%具有高度的特异性%是由 7 个外显子和 )
个内显子组成的 %8 cR 大小的编码区 -38. ) 大量研究表
明%"_患者玻璃体#房水以及血清中 ]9B̂ 水平明显

增高) 研究者将外源性 ]9B̂ 注入非糖尿病大鼠眼

内%成功诱导了 "_早期病变%也进一步说明了 ]9B̂
在 "_早期阶段有重要作用) 现今已经发现多种
]9B̂ 基因多态性%部分基因对眼内#血清 ]9B̂ 水平

有不同程度的影响
-35a3*. )

]9B̂ 基因表达失调是引起 ]9B̂ 水平升高%继
而导致糖尿病微血管病变的主要病理因素) f.2;.16
fH2>0H等 -%4.

对 "_患者血清 ]9B̂ 水平与 ]9B̂ 基因

多态性进行对比分析发现%]9B̂ 635)7VV基因型患者
血清及玻璃体中 ]9B̂ 水平相比 V@基因型及 @@基
因型患者明显增高,@NO2 等 -%8.

等对 3) 例 "_患者房
水中 ]9B̂ 635)7@+V基因多态性进行测量也发现%其
@+V基因型比 @@基因型患者的 ]9B̂ 水平高) 由此
可见%"_患者]9B̂ 水平与]9B̂ 635)7@+V基因多态
性有密切的联系%并且其 V等位基因及 VV基因型在
调节 ]9B̂ 水平有着重要作用)

X<>.分析是一类用来比较#综合同一科学问题所
取得的研究结果的统计方法%其结果是否有意义则取
决于这些研究是否满足特定的条件%进而对满足条件
的研究进行综合#定量的合并和评价%从而达到增大样
本含量%提高检验效能的目的 -3). ) 本研究系统地回顾
了国内外关于 ]9B̂ 635)7@+V基因多态性与 "_关系
的研究%对符合条件的研究进行质量评价及综合定量
分析%各组研究质量均能接受%同时也避免了各研究间

因样本量的不同而引起的差异) 虽然各研究患者来源
不同%但其对 "_诊断#检查方法均符合国际诊断标
准) 然而%由于 X<>.分析是按照一定纳入标准对文献
进行筛选%而部分未发表或除中英文外其他语种的研
究并未纳入%故仍存在一定的选择偏倚及发表偏倚%因
此该结果虽不能完全明确 ]9B̂ 635)7@+V与 "_之间
的关系%但可做为研究参考)

在对亚洲人和欧洲人 ]9B̂ 635)7@+V进行亚组
分析发现%虽然综合所有人种分析获得]9B̂ 635)7@+V
与 "_发生和发展相关%且其 V等位基因及 VV基因
型为其危险因素%将 3 项非 DY9研究再次纳入进行
敏感性分析% 其结果仍较稳定%但亚洲人 ]9B̂ 6
35)7@+V与 "_发生和发展则并无明显关联%而欧洲
人仅可得出 V等位基因为其危险基因) 本研究中我
们通过对已发表文献再次查阅发现%本次结论与
@N<2;等 -37.

及 TO2 等 -34.
研究结果相反%分析可能的原

因为R"%$@N<2;等研究样本量较小%对亚洲人的研究
忽略了阴性结果%所纳入欧洲人研究较少%而本次研究
纳入样本量大%将阳性及阴性结果均进行了分析%更具
有说服力) "3$TO2 等 -34.

人针对研究对象为糖尿病性

肾病" L0.R<>0,2<MNJHM.>NK%"W$患者%虽然 "W与 "_
均为糖尿病性微血管并发症%但仍然存在差异%"_患
者不一定出现 "W%反之亦然%故其研究仅做参考) 此
外%为了排除年龄#性别的影响%本研究中对各组研究
患者年龄#性别分别再次进行 X<>.分析%结果显示各
组研究对象年龄#性别间均无明显差异)

本次纳入各组研究中有 3 组为 % 型 "_患
者

-%&#%*. %其余均为 3 型 "_患者%本研究中将所有符合
DY9的 3 型糖尿病视网膜病变患者进行 X<>.分析%
得到 V等位基因及 VV基因型为其危险基因%该结论
与上述结果一致%将两组非 DY9研究再次纳入进行
敏感性分析%其结果不受影响) 同时%本次分析中有两
组

-%8#%7.
研究对 "_不同分型进行了描述%其结果示增

生期 "_与非增生期 "_患者 ]9B̂ 635)7@+V基因多
态性比较无差异,3 组 -%8%%4.

研究对 "_患者和正常人
进行了比较%其分析结果示 V等位基因为 "_致病基
因%虽然该类详细分组研究较少%但其结果与上述结论
基本一致%可作为研究参考)

从以上结果可看出%虽然不同研究间仍然存在一
定的差异%但大部分研究结果一致%导致结论不统一的
原因可归纳为R"%$该 X<>.分析在筛选纳入研究时%
人为剔除部分研究%而纳入的各研究间同样存在差异%
其中包括人种#疾病分型#基因检测手段的不同等%这
种选择偏倚会因选择的不同%其结果也随之变化)
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"3$本次研究仅收集已发表的文献%由于数量较少而
无法进行 9;;<J:02<.J回归分析和 D.JRHJL 检验%因此
可能存在潜在的发表偏倚) "($本次 X<>.分析由于
样本量限制%尤其是亚洲人仅筛选出 8 篇%研究样本量
过小%各研究小组所提供的数据并不能代表其间的联
系) "8$由于原始文献未提供相关数据%基因与基因
之间以及基因与环境之间潜在的影响并未包含在本次

X<>.分析中)
综上可知%虽然在本研究的数据结果显示 ]9B̂ 6

35)7@+V基因多态性可能增加患 "_的风险%但
]9B̂ 635)7@+V与其他影响因素间的相互作用对 "_
发生的风险同时也需要进一步的分析验证%这也对未
来的相关研究提出了更高的要求)
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