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!摘"要" 目的!在成年双生子人群中探索与血压指标!收缩压%舒张压%平均动脉压%脉压$存在相关性的 +,-甲

基化位点& 方法!研究人群来自中国双生子登记系统"共 %.* 名双生子"问卷调查包括一般人口学特征%生活方式

及疾病状况等信息"体格检查包括血压%身高%体重等信息"使用 /012023453460789:;<692=0%&( >86?@:2A 芯片对外

周全血进行全基因组+,-甲基化检测& 在调整潜在混杂因素的基础上"通过构建混合效应模型在全基因组范围

寻找与血压指标存在相关性的+,-甲基化位点"显著性水平为错误发现阳性位点率 B('(&& 结果!经过数据质量

控制最终纳入 %*& 名双生子!!## 对同卵双生子"!(% 对异卵双生子"!$ 对双生子的其中之一$"年龄!%%'C D!$'#$

岁"男性多于女性"同卵略多于异卵"目前吸烟和目前规律饮酒者所占比例均大于 $(E& 所有双生子个体均行全基

因组+,-甲基化与血压指标相关分析"经多重校正后未发现显著的甲基化位点"但位于 !( 号染色体的FG(..*!!!*

在 $ 个血压指标!收缩压%舒张压%平均动脉压$相关分析中的!值相对较小" 提示其可能是一个与血压相关的位

点& 还有 . 个位点在两个血压指标相关分析中的!值较小"所在基因与神经发育%蛋白质稳态%炎症反应等功能相

关& 结论!没有明确证据支持与血压水平存在相关性的甲基化位点"可能由于样本量不足等原因"可以为后续开展

类似的双生子研究提供参考"后续研究可以关注 !( 号染色体上的FG(..*!!!* 及其他!值较小的位点&

!关键词" 血压#+,-甲基化#双生子研究
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""血压指标一般包括收缩压!M;M9=<2F^<==? AY8MI

M3Y8"]>X$%舒张压! ?26M9=<2F^<==? AY8MM3Y8"+>X$%

平均动脉压 !4860 6Y98Y26<AY8MM3Y8"7-X$和脉压

!A3<M8AY8MM3Y8"XX$& 一个心动周期中的最高压力

为 ]>X"最低压力为+>X"每一心动周期中的动脉血

压平均值称为 7-X"]>X与 +>X的差值称为 XX"

7-Xg!]>Xh# i+>X$K$"XXg]>Xj+>X"7-X与

XX分别与外周血管阻力及大动脉弹性功能密切相

关"具有重要的病理生理意义& 目前世界卫生组织

和我国推荐的高血压定义一致"即在未使用降压药

物的情况下"非同日 $ 次测量血压"平均 ]>X

"

!%(

445G!! 445Gg('!$$ [X6$和K或平均 +>X

"

)(

445G

*!+

& 患者既往有高血压史"目前正在使用降

压药物"血压虽然低于 !%(K)( 445G也诊断为高血

压&

高血压作为一种复杂性疾病"涉及多种遗传%环

境因素"并且基因I环境交互作用也影响高血压的发

生& 目前认为"表观遗传学可能是基因I环境交互作

用背后的一种机制"在理解基因I环境I高血压表型

的关系上建立了相关联系"为高血压病因学的研究

开拓了思路& +,-甲基化!+,-489:;<692=0$是最

常见%研究最多的表观遗传现象*#+

& 近年来"随着

甲基化检测技术由部分位点向全基因组发展"许多

研究对大规模人群的 +,-样本进行了全基因组甲

基化分析"已发现的甲基化位点主要作用于以下两

条通路'肾素I血管紧张素I醛固酮系统!Y8020I60G2=I

980M20I6<?=M98Y=08M;M984"H--]$和肾钠潴留系统

!Y806<M=?234Y898092=0 M;M984"H]H]$

*$ j&+

& 双生子

人群由于基因和环境高度匹配"有助于提高统计效

力%节约样本量"是高血压 +,-甲基化研究的宝贵

资源**+

"如果双生子之间血压存在差异"由于基因

结构及共享环境因素高度相似"那么血压的差异很

可能是表观遗传现象或非共享环境的差异导致的&

我国目前缺少此类研究证据"因此本研究旨在成年

双生子人群中探索与血压指标相关的 +,-甲基化

位点&

CD资料与方法

C'C"研究对象

本研究对象来自于中国双生子登记系统!@:2I

08M80692=06<9b20 Y8G2M9Y;"@,dH$"分布于青岛%江

苏%浙江和四川 % 省市"根据下述纳入%排除标准共

收集双生子 %.* 人"数据收集于 #(!$ 年"双生子均

签署知情同意书"本研究经北京大学生物医学伦理

委员会审查并通过!批准号'/H>((((!(&#I!$(##$&

纳入标准'!!$年龄 !C 岁及以上非多胞胎双生

子"!#$血压相关指标及+,-甲基化数据完整者&

排除标准'!!$分开抚养的双生子"!#$自报患

有肿瘤%冠心病!包括心绞痛%心肌梗死发作%急性

冠状动脉综合征等$和K或脑卒中疾病病史"!$$妊

娠期妇女&

C'E"研究内容

本研究的问卷信息包括'一般信息!性别%年

龄%地区等$"社会经济状况!受教育水平等$"疾病

相关信息!患病情况%用药史等$"行为信息!吸烟%

饮酒%体力活动%膳食%睡眠等$及其他信息!女性生

育史等$& 问卷信息由经过培训的调查员面对面访

问获得"其中高血压患病情况及用药史均为自报"问

题是,是否曾在区%县级及以上医院明确诊断患有

高血压-"以及,是否在近 ! 个月服用任何降血压药

物-&

体格检查信息包括'收缩压%舒张压%身高%体

重%腰围等指标"由工作人员使用统一的仪器测量"

其中血压采用欧姆龙 5Z7I.#(( 电子血压计测量"

要求间隔 # k$ 420测量两次血压"若前后 # 次 ]>XK

+>X相差大于 !( 445G则需要进行第 $ 次测量"取

最接近的两次测量值的平均值用作数据分析&

双生子卵型信息利用 53460 R402P:=0G536IC

>86?@:2A芯片全基因组基因型检测"根据基因数据

进行鉴定&

双生子的空腹外周全血使用 /012023453460I

789:;<692=0%&( >86?@:2A 芯片 !/<<34206公司"简称

%&(f芯片$进行 +,-甲基化检测"该芯片覆盖

%C& &&$个 @AQ!胞嘧啶I磷酸I鸟嘌呤$位点& 外周

全血标本储存于 jC( l冰箱"经水浴解冻后使用

>2=d8[8全血+,-提取试剂盒!>2=d8[8b:=<8̂ <==?

+,-8e9Y6F92=0 [29$提取 +,-& 经过电泳和紫外分

光光度计测定" 提取后的 +,-样本的纯度

)CC$)
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为 !'& k#'($和浓度!&( k#(( 4GKT$均

满足实验要求& +,-样本经过亚硫酸氢盐转换%全

基因组扩增%+,-片段化%杂交%洗脱%延伸及成像

过程形成甲基化数据&

C'F"统计学分析

本研究数据采用H$'%'! 统计软件进行统计学

分析& 利用H软件42012程序包读取@AQ位点的红

绿信号/+-d文件"并转换成@AQ位点的
!

值!

!

值

定义为该位点甲基化信号占甲基化和非甲基化信号

之和的比例$" 再进行样本质控和位点质控*.+

&

在进行血压指标与甲基化的相关分析时"对于

自报正在服用降压药的研究对象"根据既往文献需

对其血压值进行如下调整*C+

' ]>Xh!& 445G"

+>Xh!( 445G"XXh& 445G"7-Xh!!'. 445G&

进行 +,-甲基化检测时"不同的检测平板%实验批

次以及操作人员%操作技术和仪器%试剂等实验因素

的差异"会使得到的+,-甲基化数据存在一定的误

差"需要使用代理变量分析方法!M3YY=G698\6Y26̂<8

606<;M2M"]U-$调整潜在混杂因素*) j!(+

"使用 H软

件 M\6程序包可生成批次效应等潜在混杂因素的

代理变量*!!+

&

为控制双生子同胞之间的相关性!基因结构及

共享环境因素$"本研究采用混合效应模型!42e8?

8118F94=?8<"7Z$构建回归方程"以血压指标的<G值

作为连续型自变量"+,-甲基化水平作为因变量"

调整潜在混杂因素包括年龄%性别%卵型%双生子出

生顺序%体重指数!^=?;46MM20?8e">7/$%吸烟%饮

酒%蔬菜%水果%红肉%高盐饮食%体力活动%睡眠时

间%教育水平%调查地区以及 ]U-作为固定效应"双

生子对编号作为随机效应"使用H软件 0<48程序包

中<48函数构建如下的回归方程*!#+

'@AQ位点
!

值g

<G血压指标!]>XK+>XK7-XKXX$ h年龄h性别h卵

型h双生子出生顺序 h>7/h吸烟h饮酒 h蔬菜 h

水果h红肉h高盐饮食h体力活动h睡眠时间h教

育水平h调查地区h]U-!以上变量均为固定效应$ h

双生子对编号!随机效应$&

因甲基化分析位点较多"需要多重检验校正"上

述分析的显著性水平定为错误发现阳性位点率

!16<M8?2MF=\8Y;Y698"a+H$ B('(&"a+H估计按照

>80L64202m5=F:^8YG法*!$+

&

ED结果

E'C"数据质控

进行数据分析前需要对甲基化数据进行样本质

控和位点质控&

样本质控包括'!!$/<<4206公司推荐形成的质

控报告图!未发现异常数据$#!#$根据 %&(f芯片中

*& 个单核苷酸多态性 !M20G<803F<8=92?8A=<;4=YI

A:2M4M"],X$位点与调查对象已有全基因组基因数

据比对"检查样本污染或加错样本情况"剔除样本 C

个#!$$利用 7+]!43<92A<8?2480M2=0IMF6<8$图检验

离群值!未发现离群值$#!%$样本检出率!与芯片内

置空白对照相比"某个位点的检出!n('(&"则该位

点检出缺失"样本检出率即该样本中检出非缺失的

位点数占所有位点数的比例$ B('))"剔除样本 $

个&

位点质控包括'!!$位点检出率!与芯片内置空

白对照相比"某个位点的检出!n('(&"则该位点检

出缺失"位点检出率为某个位点在所有样本非缺失

的比例$ B('))"剔除位点 $ (C! 个#!#$@AQ位点上

含有基因位点"基因位点在亚洲人群中最小等位基

因频率!420=Y6<<8<81Y8S380F;"7-a$ n('(& 或与其

他基因位点交叉*!%+

"剔除位点 %! #*) 个#!$$剔除

*& 个 ],X位点&

最终合格样本 %*& 个"@AQ位点 %%# C$* 个"再

利用H软件b698H48<=0程序包进行+-]Z,标准化

!控制
"

型探针的测量偏倚%背景噪音偏倚和芯片

间偏倚$

*!&+

"形成待分析的+,-甲基化数据&

E'E"双生子基本分布

质量控制后合格双生子样本 %*& 人"包括 !##

对同卵双生子%!(% 对异卵双生子以及 !$ 对双生子

的其中之一!!名同卵%.名异卵%& 名未知卵型"这些

双生子其中的一个仍然可以作为个体纳入模型中进

行分析$& 双生子年龄均值为 %%'C 岁!范围 !C'( k

C(') 岁$" 男性多于女性"目前吸烟和目前规律饮

酒者在 @,dH中所占比例均大于 $(E& 另外"新鲜

蔬菜%新鲜水果摄入量和体力活动量呈偏态分布"大

部分研究对象集中在摄入量或体力活动量较低的水

平"为减小偏态分布对结果的影响"将这 $ 个变量进

行五等分后再作为协变量分析"其他特征描述见表

!&

E'F"血压水平与全基因组+,-甲基化相关性研究

将 %*& 名双生子作为个体"以血压指标!]>X%

+>X%7-X%XX$作为连续型自变量"+,-甲基化水

平作为因变量"纳入相关协变量用混合效应模型进

行分析"找出与血压相关的@AQ位点&

+,-甲基化研究分析阶段需要利用 ]U-控制

人群分层可能造成的影响"从本研究的 SIS 图!图

!$可以看出观测!值基本未偏离期望!值"基因控

制因子!G80=42FF=09Y=<16F9=Y"

#

$均接近 ! !

#

]>X

g

))C$)吴震天"等"成年双生子血压水平与+,-甲基化相关性研究



!'(#"

#

+>X

g('))"

#

7-X

g!'(("

#

XX

g!'(#$"说明血

压指标与甲基化相关分析的结果已经较好控制人群

分层可能的影响&

表 CD双生子一般人口学特征%生活方式%血压指标及社会经济状况

8+.*)CD+84=GY6A:2FF:6Y6F98Y2M92FM" <218M9;<8" ^<==? AY8MM3Y8"

60? M=F2=8F=0=42FM9693M20 6?3<99b20M

U6Y26̂<8

#

#D$=Y% !E$

-G8K;86YM %%'C D!$'#

780 $(C !**'#$

7=0=̀;G=92F9b20M #%& !&#'.$

]>XK445G !$$'# D##'#

+>XK445G .)'% D!#'%

7-XK445G ).'$ D!%'.

XXK445G &$'C D!&'#

>7/K![GK4

#

$

#&'( D$'C

@3YY809M4=[8YM !%C !$!'C$

@3YY809Y8G3<6Y?Y20[8YM !*! !$%'*$

/096[8=11Y8M: \8G896̂<8MK!GKb88[$ ! &**'$ D)&!'.

/096[8=11Y8M: 1Y329MK!GKb88[$ ! ()$'# D! !(%'!

/096[8=1Y8? 4869

"T8MM9:60 =0F86b88[ .# !!&'&$

"! j$ 9248M6b88[ !!. !#&'#$

"% j* 9248M6b88[ &# !!!'#$

"R0F86?6; !$. !#)'&$

"

"

# 9248M6?6; C$ !!.'C$

/096[8=1:2G: M6<91==?

"T8MM9:60 =0F86b88[ #&* !&&'!$

"! j$ 9248M6b88[ !(* !##'C$

"% j* 9248M6b88[ $! !*'.$

"R0F86?6; &! !!!'($

"

"

# 9248M6?6; !* !$'%$

-4=309=1A:;M2F6<6F92\29;K!7ZdKb88[$ & ..)'. D& #!#'$

]<88A 9248

"T8MM9:60 % :=3YM6?6; % !(')$

"% j* :=3YM6?6; $% !.'$$

"* jC :=3YM6?6; #$( !%)'&$

"7=Y89:60 C :=3YM6?6; !)* !%#'#$

Z?3F692=0

"XY246Y;MF:==<0=9F=4A<898? &! !!!'($

"XY246Y;MF:==< .) !!.'($

"V302=YMF:==< ##& !%C'%$

"52G: MF:==< .! !!&'$$

"V302=YF=<<8G8K>6F:8<=Y?8GY8860? 6̂=\8 $) !C'%$

-Y86

"]:60?=0G !$& !#)'($

"P:8L260G !#) !#.'.$

"V260GM3 !&! !$#'&$

"]2F:360 &( !!('C$

@3YY809<;?26G0=M8? b29: :;A8Y980M2=0 C* !!C'&$

d6[848?2F20820 <6M94=09: !*. !$&')$

d6[86092:;A8Y980M2\8?Y3GM20 <6M94=09: ** !!%'#$

""]>X" M;M9=<2F̂<==? AY8MM3Y8# +>X" ?26M9=<2F̂<==? AY8MM3Y8# 7-X"

4860 6Y98Y26<AY8MM3Y8# XX" A3<M8AY8MM3Y8# >7/" ^=?;46MM20?8e#

7Zd" 4896̂=<2F8S32\6<809=196M[M'! 445Gg('!$$ [X6'

用曼哈顿图!760:69960 A<=9$描述全基因组范

围上每个@AQ位点与血压指标相关的显著性水平

及其所在染色体上的位置!图 #$& 如果以 !(

j*为!

值界限"在 % 个血压指标中均未发现满足此显著性

水平的@AQ位点&

% 个血压指标的甲基化相关分析中!值最小位

点分别为位于 !! 号染色体 &'(基因上的位点

FG!.()(.!*!!g%'CC i!(

j*

$%位于 !% 号染色体

)*+,-.基因上的位点 FG(((!*%(* !!g!'*# i

!(

j*

$%位于 !. 号染色体 !/("00 基因上的位点

FG((%&)(%$!!g#'$. i!(

j*

$%位于 # 号染色体

+12&, 基因上的位点 FG!)$.*C%% !!g!'!) i

!(

j&

$&

% 个血压指标的甲基化相关分析!值最小的前

!( 个位点及位置关系等信息见表 #& 根据表 # 结果

可见"利用双生子构建+,-甲基化与血压指标混合

效应模型"按照 a+HB('(& 的显著性水平"在 % 个

血压指标!]>X%+>X%7-X%XX$均未发现相关阳性

@AQ位点"但在 % 个血压指标相关分析中"!值最小

的前 !( 个位点有 C 个重叠位点"重叠的位点信息见

表 $&

虽然本研究未发现a+HB('(& 的甲基化位点"

但在 ]>X%+>X和7-X相关分析中"位于 !( 号染色

体的位点FG(..*!!!* 其相关分析!值均较小"且随

着 $ 个血压指标的增加"FG(..*!!!* 甲基化水平均

降低"提示其可能是一个与血压相关的位点&

其他 . 个位点均在两个血压指标的相关分析中

!值较小"所在的基因及其功能简介如下'&'(

!083Y=9Y2420$编码的蛋白质可以促进神经突触生长

和黏附"3045678!5Z,489:;<9Y60M18Y6M8!$编码的产

物是一种H,-甲基化转移酶")*+,-.![208M20 1642I

<;484̂8Y#*-$编码一种在肠神经发育中起关键作

用的非典型驱动蛋白"!/("00!AY=986M=48#*] M3^I

30290=0I-dX6M8!!$编码的是 #*] 蛋白酶体的一种

组分"该蛋白酶体通过去除可能损害细胞功能的错

误折叠或受损蛋白质以及不再需要功能的蛋白质而

在维持蛋白质稳态中起关键作用"(9!!46L=Y\63<9

AY=9820$编码穹窿体复合体的主要成分":':"00

!>d>?=4620 F=0962020G!!$编码的是一种包含 >d>

结构域的蛋白"可能与蛋白质的异二聚化活性!AY=I

9820 :898Y=?248Y2̀692=0 6F92\29;$ 有关";3<,, !5T-

F=4A<8eGY=3A ##$编码的是一种与泛细支气管炎相

关的黏蛋白样蛋白&

)()$)
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-" SIS A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;b29: ]>X# >" SIS A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;b29: +>X# @" SIS A<=9=1+,-

489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;b29: 7-X# +" SIS A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;b29: XX'-̂^Y8\2692=0M6M20 d6̂<8!'

图 CD全基因组+,-甲基化与血压指标相关分析 SIS图

G&H2()CDd:8SIS A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;=1̂<==? AY8MM3Y8

"

-" 760:69960 A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;b29: ]>X# >" 760:69960 A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;b29: +>X# @"

760:69960 A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;b29: 7-X# +" 760:69960 A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;b29: XX'd:8:=Y2I

=̀096<6e2MY8AY8M809M9:8#% F:Y=4=M=48M60? 9:82Y<=F692=0" b:8Y8#$ 2M9:8JF:Y=4=M=4860? #% 2M9:8WF:Y=4=M=48'd:8=Y?206986e2MY8AY8M809M

9:8j<G!'d:8Y8? :=Y2̀=096<<208Y8AY8M809M9:8!\6<388S36<M9=!(

j*

'-̂^Y8\2692=0M6M20 d6̂<8!'

图 ED全基因组+,-甲基化与血压相关的曼哈顿图

G&H2()ED760:69960 A<=9=1+,-489:;<692=0Ib2?8F=YY8<692=0 M93?;=1̂<==? AY8MM3Y8

"
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表 ED全基因组+,-甲基化与血压指标相关分析
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表 FD全基因组+,-甲基化与血压指标相关分析重叠位点
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FD讨论

表观遗传学是高血压遗传研究的新方向"可解

释血压水平变异不能被传统孟德尔遗传定律阐明的

部分*!*+

"已有大量研究证明"+,-甲基化是基因变

异影响血压水平的重要调控通路"目前寻找与血压

有关的甲基化位点仍是研究热点& +,-甲基化研

究不仅能够帮助揭示遗传和环境对于血压的交互影

响作用"解释高血压发生的机制"而且相比于基因的

不可改变性"未来有可能通过改变相关的甲基化位

点的甲基化水平从而对血压水平进行调控"对于高

血压的干预和治疗也有重要意义&

本研究利用收集到的 %.* 名双生子个体进行全

基因组+,-甲基化与血压指标相关分析"经多重校

正后未发现血压指标相关阳性甲基化位点"但本研

究中位于 !( 号染色体的位点 FG(..*!!!* 在 $ 个血

压指标的相关分析中 !值相对较小"提示其可能是

一个与高血压发生相关的位点& 本研究其他相关分

析中!值较小的重叠位点所在基因的功能主要与

神经系统和炎症反应有关& 目前有研究表明高血压

与精神紧张有关*!.+

"机体免疫功能紊乱是高血压的

发病机制之一*!C+

& #(!$ 年一项全基因组关联研究

!G80=48Ib2?8F=YY8<692=0 M93?28M"QN-]$的 4896分

析发现了数十个与高血压和血压相关指标之间关联

具有显著性的基因位点*!)+

"其中部分基因的功能与

神经系统和炎症反应有关"而既往的甲基化研究也

有发现神经系统*#(+和免疫系统*#!+相关的基因上的

@AQ位点与高血压存在相关"炎症相关基因的甲基

化可通过调控炎症通路导致血压的改变&

利用甲基化芯片对全基因组位点进行研究"因

其高覆盖性以及相对经济"成为目前甲基化研究的

重要检测手段"但是因为研究一次性关注的 @AQ位

点较多"可能会发现虚假相关"所以为了控制整体假

阳性必须进行多重校正& 既往也有较多研究应用

%&(f芯片发现了许多甲基化位点在高血压组与对

照组间存在差异"但经多重校正后"并没有满足显著

性水平要求的阳性位点& 本研究采用常用的 a+H

标准下的 >80L64202I5=F:^8YG校正方法"其前提假

设是所有多重比较的位点都是阴性的!即没有差

异$"而且位点间的关系是独立的"这显然过于严

格"但即使存在一些待解决的问题"多重检验校正仍

是必须进行的一步"以防止对假阳性位点不必要的

验证及探索&

本研究的主要优势在于'!!$针对中国双生子

人群在全基因组范围内进行血压与 +,-甲基化相

关研究"虽然经过多重校正后未能发现阳性位点"但

提示某些位点可能与血压存在相关#!#$样本量充

足"共收集 %.* 名双生子个体"该样本量在全球双生

子甲基化研究中属于前列#!$$既往甲基化研究多

采用一般人群"本研究采用双生子这一天然匹配人

群"能更好地控制遗传因素的影响#!%$制作了标准

化的现场操作手册和现场模拟视频"调查人员经过

了统一培训"确保收集到的信息标准%统一%内容真

实#!&$研究较充分地考虑了可能影响相关研究的

混杂因素"包括年龄%性别%体力活动%饮食及家庭社

会经济状况等"并且使用了 ]U-方法调整潜在混杂

因素&

本研究的局限性'!!$+,-甲基化水平是具有

组织特异性的表观遗传现象"而本研究仅采用外周

血样本进行甲基化检测"无其他器官组织的+,-甲

基化信息"未来需要进一步验证& 但是"目前有研究

表明外周血 +,-甲基化水平与其他组织的甲基化

)$)$)吴震天"等"成年双生子血压水平与+,-甲基化相关性研究



水平存在一定相关*C+

#!#$本研究仅采用双生子作

为研究人群"可能存在双生子对内研究中过度匹配

问题以及双生子人群特有的高血压相关甲基化位点

的问题*## j#%+

"但在模型中将双生子作为个体分析"

一定程度上减小了上述问题#!$$本研究中并没有

收集到完整的食物摄入情况"因此无法完全控制膳

食摄入的影响"但已经控制了常见的与血压关系较

为密切的膳食摄入信息!如红肉%高盐饮食等摄入

量$#!%$本研究为横断面研究"只能探索血压与

+,-甲基化的相关性"研究设计上无法确定两者发

生的时序"因此需要后续研究中结合纵向数据继续

研究血压与+,-甲基化的关联&

综上所述"本研究利用双生子人群"全基因组范

围内探索与血压相关的+,-甲基化位点"虽然没有

明确证据支持与血压水平存在相关的 +,-甲基化

位点"但本研究作为国内利用较大样本量双生子人

群进行的血压与+,-甲基化相关分析"能够为后续

研究提供重要的参考&
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