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【摘要】背景与目的：了解四川省彝族人群中 ,-&.) 辅助受体 &’(&)* 基因多态性在正常人和 ,-&.) 感染者中的分布特点，探讨此

辅助受体多态性对 ,-& 感染的影响。 材料与方法：从 /3/ 份外周血中提取基因组 7#I2正常人 ))4 份，,-&.) 感染者 *T 份 6。用 ‘DG.
限制性片段长度多态性 2‘DG.GaP‘6 技术检测 &/5V- 和 \/*3L 两种变体，检测结果用行列表!/ 检验法进行统计学分析。 结果：在检

测的 ))4 例正常人样品中，/5V- 和 /*3L 等位基因频率分别为 *( 1b 和 4( Tb；,-& 感染者中，两种等位基因频率分别为 T( 4b 和

4( Tb。/5V- 和 /*3L 间存在明显的连锁关系。正常人和感染者的两种等位基因频率的差异无统计学意义 2 ; c 3( 346。 结论 ] 所获得

的四川彝族人群 ,-&.) 辅助受体 &’(&)* 基因多态性资料有助于进一步分析四川彝族人群 ,-& 感染和艾滋病病程的影响因素。

【关键词】+$,-.；受体；!"#!$%；等位基因；遗传多态性；突变
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【 &’()$&!)】 /"!01#&*%2 3 "$)4 \$ CBF’$WC [KC &’(&)* >C=C[;Z F$’MO$WFK;XOX ;= ,-&.;=dCZ[CY <=Y A=;=dCZ[CY
DK;=CXC J; 8[K=;Z 9W$AFX ;= Q;ZKA<= ( )"’(#$"56 "%2 )(’+&264 \KC >C=$O;Z 7#I $d /3/ J; XA_eCZ[X 2 ))4 ,-&.)
A=;=dCZ[CY ! *T ,-&.) ;=dCZ[CY6 f<X CB[W<Z[CY dW$O ‘ULDX( \KC &/5V- <=Y \/*3 L <’’C’;Z dWCgAC=Z;CX fCWC ;YC=[;d;CY
_M ‘DG.GaP‘( I’’ Y<[< fCWC [CX[CY _M!/ <=<’MX;X ( #(6*5’64 I’’C’;Z dWCgAC=Z;CX $d /5V- <=Y /*3L ;= ,-&.) A=;=dCZ[CY
>W$AF fCWC *( 1b <=Y 4( Tb ! WCXFCZ[;%C’M ( \KC dWCgAC=Z;CX ;= ,-&.) ;=dCZ[CY >W$AF fCWC T( 4b <=Y 4( Tb !
WCXFCZ[;%C’M ( \KCWC f<X =$ X;>=;d;Z<=[ Y;ddCWC=ZC _C[fCC= ,-&.) ;=dCZ[CY >W$AF <=Y ,-&.) A=;=dCZ[CY >W$AF ! <=Y _$[K
>W$AFX fCWC ;= <ZZ$WY<=ZC f;[K ,<WYM.hC;=_CW> CgA;’;_W;AO( \KCWC <WC X[W$=> ’;=i<>C Y;XCgA;’;_W;AO _C[fCC= /5V- <=Y
/*3L $d &’(&)* ( !&%!5*6$&%4 ‘$’MO$WFK;XO $d &’(&)* <’’C’C dW$O DK;=CXC J; 8[K=;Z 9W$AF f<X d$A=Y ! [K;X f$A’Y
_C KC’FdA’ d$W [KC W;Xi <=<’MX;X $d ,-& ;=dCZ[;$= <=Y [KC W<[C $d ,-& Y;XC<XC FW$>WCXX;$= ;= DK;=CXC J; 8[K=;Z 9W$AF ;=
Q;ZKA<= (

【 *+, -.$/(】 ,-&.)R WCZCF[$WX R &’(&)* R <’’C’CX R >C=C[;ZX F$’MO$WFK;XOR OA[<[;$=

,-&.) 的辅助受体及其配体的基因多态性与 ,-&.)
感染及感染后的疾病进程关系密切 j) k1 l。D:1DG) 是最

近被鉴定的 ,-& 辅助受体 j5 l，其基因编码区的两种单核

苷酸多态性 2 Q#‘6，即 &/5V- 和 \/*3L 很可能与加速

I-7Q 病程有关 j4 l。我们对我国四川彝族正常人和 ,-&
感染者的 &’(&)* 基因多态性进行了测定，以进一步分

析其对 ,-& 感染及感染后疾病进程的影响。

! 对象和方法

!" ! 样本采集 采集四川凉山州彝族三代以内

无亲缘关系的正常人群血液标本 ))4 份，所有样品均无

,-&.) 感染；,-&.) 感染者样品 *T 份，样品均经过 8P-QI

! " # !
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&’()*+,’ -* .)/)( 012 &’()*+,’ -* .)/)( 0$3 4-*5’(*6 7 & ! 8 9 :;;’;’ <=’>?’(.5’6 @-,;)*+,’ <=’>?’(.5’6
: A:7 012B 9
: A:7 012B 9
: A:7 012B 9
& A&7 012C9
& A:7C012B 9
& A:7C012B 9

D AD7 0$3E9
E AE7 0$3F9
D AE7E0$3F9
D AD7 0$3E9
D AD7 0$3E9
D AE7E0$3F9

#7 #G #H9
37 39
#7 #G #H9
I%7 $IG J%9
37 39
27 #3G J19

012: K 3G 3IH
012& K 3G 20H

L
0$3D K 3G 21J
0$3E K 3G 3HI

L

012B0$3E K 3G 3H0
012B0$3F K 3G 31

L
012C0$3E K 3G 23$

L
L

表 + ,$-感染者!./!#0等位基因频率及单倍体频率

’1234 + "33434 156 71839:;84 <=4>?45@A4B <9= !./!#0 893;C9=87ABCB A5 81:A45:BD ! E FGH

&’()*+,’ -* .)/)( 012 &’()*+,’ -* .)/)( 0$3 M)=N-;6 7 & ! 8 9 :;;’;’ <=’>?’(.5’6 @-,;)*+,’ <=’>?’(.5’6
: A:7 012B 9
: A:7 012B 9
: A:7 012B 9
& A&7 012C9
& A:7C012B 9
& A:7C012B 9

D AD7 0$3E9
E AE7 0$3F9
D AE7E0$3F9
D AD7 0$3E9
D AD7 0$3E9
D AE7E0$3F9

3 7 39
# 7 3G 29
3 7 39
2I 7 $1G J9
%7 HG 09
##7 2G %9

012: K 3G 3$J
012& K 3G 2#I

L
0$3D K 3G 21J
0$3E K 3G 3HI

L

012B0$3E K 3G 3%H
012B0$3F K 3G 3JI

L
012C0$3E K 3G $2$

L
L

表 0 正常人!./!#0等位基因频率及单倍体频率

’1234 0 "33434 156 71839:;84 <=4>?45@A4B <9= !./!#0 893;C9=87ABCB A5 59=C13 898?31:A95D! E 00IH

# 例 7 3G 28 9，012C 野生型纯合子 2I 例 7 $1G J8 9，其余

均 为 突 变 杂 合 子 7 #1G $8 9； 0$3F 突 变 纯 合 子 # 例

7 3G 28 9，0$3E 野生型纯合子 #3J 例 7 $2G %8 9，突变杂合

子 ## 例 7 2G %8 9。$I 例感染者中，012B 突变纯合子 0 例

! " # $

图 0 "#$0JKL$ 酶切结果电泳检测图谱。0M N!# 扩增产物；+M 未突变产
物，电泳仅 0 条带，/OL 28；/M 突变杂合子，电泳有 / 条带 DLO/、/JJ、/JO
28H JM 突变纯合子，电泳示 0 条带 DLO/ 28H M
PAQ?=4 0 "Q1=9B4 Q43 B79RA5Q :74 =4B?3: 9< "#$0JKL$ 45S;C4 @?:
T154 0U :74 8=96?@: 9< N!#V LO/ 28M T154 +U :74 B1C834 RA:79?:
C?:1:A95V W48: 954 2156V /OL 28M T154 /U 74:4=9S;Q9?B V :7=44 2156B
R4=4 B79R5U LO/ 28V /JJ 28V /JO 28M T154 JU 79C9S;Q9?B V LO/ 28M

图 + %#&X$ 酶切结果电泳检测图谱。0M N!# 扩增产物；+M 突变杂合
子，电泳有 / 条带 DLO/、+L/、J/K 28H /M 未突变产物，电泳 + 条带 D+L/、J/K
28H JM 突变纯合子，电泳示 0 条带 DLO/ 28H
PAQ?=4 + "Q1=9B4 Q43 B79RA5Q :74 =4B?3: 9< %#&X$ 45S;C4 @?: T154
0U :74 8=96?@: 9< N!#V LO/ 28M T154 +U 74:4=9S;Q9?B V :7=44 2156B
R4=4 B79R5U LO/ 28V +L/ 28V J/K 28M T154 /U :74 B1C834 RA:79?:
C?:1:A95V :R9 2156B R4=4 B79R5U +L/ 28V J/K 28M T154JU
79C9S;Q9?B V LO/ 28M

初筛、O’6*’=( P;)* 确认证实为 @BC 感染。

!" # 基因组 $%& 的提取 应用 QB:-N, R;))/
S5* 7德国 Q5T’( 公司 9 试剂盒提取人外周血基因组 UM:!
操作步骤按试剂盒说明书进行。

!" ’ ()*+*,-( 技术检测 !"#!$% 等位基因突变

扩增 ’()’*+ 等位基因突变区的引物为：正向 HV
W&DD&DD::DEDD:E&::DWJV，反向 HVW:&:D:D::&&DEE
E&&&:EEDWJV，产物长度为 %2J P,。4DX 反应体系 03!;，
包括样品 0!; 7约含 UM: 0H3 (T9，引物 #!N); A Y，

#3 Z R?<<’= 0!; 7含 FT0 [ ! 0H NN); A Y9，0G H NN); A Y
/ME4 #G %!; ，E-> 酶 3G 1!; 7 0 B\ A!; 9，其余由蒸馏水

补至 03!;。4DX 反应条件：2H ] H N5(、HJ ]# N5(、

I0 ]# N5(，# 个循环；2H ] #N5(、HJ ] #N5(、I0 ]
# N5(，J# 个循环；I0 ]#3 N5(。酶切条件：46,#13%B，
JI ] 0 ^ 7C012B9；R6NR B，JI ]0 ^ 7E0$3F9。#3!;
酶切反应体系包括样品 0G H!; 7约含 UM: H33 (T9 !酶
3G H!; 7 #3 B\ A!; 9 ! #3 Z 酶缓冲液 #!;，其余由蒸馏水

补至 #3!;。酶切产物用 08琼脂糖凝胶电泳 # ^。

!" . 统计学方法 采用"0 检验，检测正常人与

@BC 感染者之间等位基因频率的差异性，群体分布是否

平衡；两种 _M4 之间是否存在连锁不平衡。

# 结 果

#" ! !"#!$% 基因多态性检测结果 检测结果

见图 #，0。图 # 中，由于 J11、J12 P, 相隔太近，在电泳图

上不易区分，因此电泳图中只见 # 条带。

#" # #./0 和 #123 的等位基因频率及单倍体型

频率 正常人群和感染者的等位基因频率及单倍体频

率分别见表 #、0。在 ##H 例正常人中，012B 突变纯合子仅

论 著
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6 & 7 *89

#$:;4’2
6 & 7 ))<9 =>5?2@A4:- /-2/

&BCDE ;/ F;/
G/ F;/
G/ FG/

HB*IJ ;/ F;/
G/ F;/
G/ FG/

B
D
8+
I
)I
88

)
)8
D8
)
))
)IK

!B 7 I( K+
’ L I( I<

!B 7 I( ID
’ L I( I<

表 + 在正常人和感染者中,-./$ 、’-01)突变频率差别的分析

’2345 + 6788595:;5< 7: =>5 ?5:@=AB5< 2= ,-./$ 2:C ’-01) 7: =>5 =D@
?9@EB< 2:24AF5C 3A ;>7G<HE295 =5<=

6 B( KM 9，BCD& 野生型纯合子 8+ 例 6 *8( CM 9，其余均为

突变杂合子 6 )I( KM 9；未检测到 B*IJ 突变纯合子

6 IM 9，B*IH 野生型纯合子 88 例 6 **( <M 9，突变杂合子

)I 例 6 ))( <M 9。
!" # 统计分析 正常人群和 NE& 感染者的 BCDE、

B*IJ 等位基因频率均符合 N4:O0?P-5.Q-:R 平衡。用!B

检验可知 6表 K9，两种突变的差异均无统计学意义

63 L I( I<9。

# 讨 论

STKSU) 属 于 STKS 类 趋 化 因 子 受 体 ， 配 体 是

V:4=/4’W5.-6XY#9。STKSU) &BCDE、HB*IJ 是在其等位基

因编码 BCD 和 B*I 氨基酸的密码子分别发生 ,!Z 和

S!H 核苷酸的替换，从而使翻译的缬氨酸突变为异亮

氨酸 6&BCDE9、苏氨酸突变为甲硫氨酸 6HB*IJ9，其中

HB*IJ 突变位点是在第 8 跨膜区域由非极性氨基酸变

为极性氨基酸。不同民族背景，&BCDE 和 HB*IJ 的突变

频率不一样。X4A:- 等 [< \在 8* 名法裔高卢人的血样中检

测到遗传突变子 &BCDE、HB*IJ 在正常人群中的突变频

率分别为 B<( 8M和 )K( <M，刘明旭等 [+ \ 检测到我国维

族 正 常 人 群 的 这 两 种 突 变 频 率 分 别 为 )<( *M 和

)K( *M，我们所调查的彝族正常人中，其突变频率分别

为 *( KM和 <( 8M，均低于前两者的突变频率，而对于感

染者的等位基因突变频率也均低于前两者的检测结

果。统计分析表明正常人和感染者的 &BCDE、HB*IJ 突变

频率及单倍体频率的差别无统计学意义。故推测 NE&?)
的辅助受体 STKSU) &BCDE、HB*IJ 突变在四川彝族群

体与 NE&?) 的感染并无一定关联。由于标本采集时未能

获得感染者的 S]C ^H 细胞数及病毒载量，且有些感染

者具体的发病时间不详，因此本研究不能进一步探讨这

两种突变在四川彝族人群中是否起到延缓 ZE]_ 进程的

作用。

众多研究者在对不同人种的 ()*(+, 基因多态性

分布进行调查时均认为 &BCDE 和 HB*IJ 存在紧密连

锁 [8 !* \，X4A:- 等 [< \的结果显示：只有 BCD 位发生 ,!Z 突

变，B*I 位才有可能发生 S!H 突变，连锁不平衡系数达

I( DDD，’ ‘ )I a+<，其单倍体型只有 BCD&B*IH、BCDEB*IH、

BCDEB*IJ，其中 BCD&B*IH 单倍体最常见。从本研究结果

看 6表 B，K9，也只检测到上述 K 种单倍体型，且以

BCD& a B*IH 单体型最多，但 BCDE 和 B*IH、BCDEB*IJ 单

体频率均低于 X4A:- 等的检测结果。在正常人中，仅有的

) 例 &BCDE 突变纯合子同时也是 HB*IJ 突变纯合子，且

)8 例突变杂合子中同时有 )) 例也是 HB*IJ 突变杂合

子；在感染者中，B 例 &BCDE 突变纯合子中有 ) 例 HB*IJ
杂合子，D 例突变杂合子均同时伴有 HB*IJ 杂合性突

变。此结果可看出，彝族正常人和感染者中这两种突变

间均存在明显的连锁关系。

我国的民族构成复杂，对 SSU< 及 SSUB 等辅助受

体在不同民族中已有了一定的调查研究 [D \，而对于

STKSU) 这一辅助受体的基因多态性的研究甚少，鉴于

此，在四川彝族人群中开展此项研究，将有助于综合评

估中国人群对 NE&?) 感染的遗传易感性，及分析影响我

国 ZE]_ 病程进展的主要因素。
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