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白纹伊蚊对登革热病毒易感性研究

朱碧青　郑学礼

【摘要】　白纹伊蚊（Ａｅｄｅｓａｌｂｏｐｉｃｔｕｓ）是登革热的主要传播媒介之一，分布于世界各地。白纹伊蚊
的易感性主要涉及白纹伊蚊和登革病毒之间的相互作用。该文主要从遗传效应和环境因子方面对白

纹伊蚊种群遗传、生理遗传、环境因素对虫媒病毒传播的影响及控制易感性的基因等研究进行综述。
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　　白纹伊蚊（Ａｅｄｅｓａｌｂｏｐｉｃｔｕｓ）是登革病毒的主要
传播媒介，也是登革病毒的自然宿主［１］。白纹伊蚊

在传播和感染登革病毒的环节中，涉及到白纹伊蚊

与登革热病毒的相互作用，如白纹伊蚊和登革热病

毒的遗传变异、登革热病毒的致病性毒力以及登革

热病毒在白纹伊蚊体内的生存、潜伏等问题。这些

问题与虫媒病的流行及其综合防制密切相关，有待

进一步阐明。本文就白纹伊蚊易感性的研究进行

综述。

１ 白纹伊蚊的种群遗传

白纹伊蚊分布较广，在我国国内，南起海南岛，

北达沈阳（约北纬４１．８°），西北至宝鸡，西南至西藏
自治区均有分布，但以北纬３０．０°以南最为常见［２］。

白纹伊蚊是引起登革热流行的主要媒介，它多孳生

于居民点及其周围的人工容器（如缸、罐、盆、废弃

轮胎等）和植物容器（如竹筒、树洞等）以及石穴等

小型容器的积水中［２３］。一些学者应用生化和分子

遗传标志物探测伊蚊表型多态性及基因频率变化，

揭示伊蚊种群对登革热病毒易感性所呈现的变化

与媒介的表型多态性、基因频率变化存在相关性。

用同功酶电泳分析来自世界范围内收集埃及伊蚊

种群，鉴定了８个遗传种群，包括东西非森林种埃及
伊蚊、东非、美国东部、美国墨西哥西南部、美国中
部、加勒比海、亚洲太平洋、东南部的埃及伊蚊。东
西非森林种群与家栖伊蚊呈现明显的遗传差异。

西非伊蚊种群是遗传同源种群；美国东南部、美国

西南部的伊蚊种群存在遗传差异；加勒比海岛种群

也检测出遗传多样性［２］。

李春晓等［４］用２０个随机引物对中国的北京、广
州、上海、成都和日本的冲绳、长乐寺等６个不同地
理株的１２只白纹伊蚊个体基因组 ＤＮＡ进行扩增，
通过随机扩增的多态 ＤＮＡ技术来研究不同地理株
白纹伊蚊的遗传差异。结果显示，有８个引物显示
清晰的扩增带并呈显著多态性。通过条带计算遗

传距离发现：同地理株的不同个体之间遗传距离不

同，不同地理株的不同个体之间的遗传距离也不

同，成都和上海两个地理株之间的遗传距离最小，

长乐寺和其它白纹伊蚊地理株之间的遗传距离最

大，提示了不同地理株之间的遗传差异。

白纹伊蚊对登革热病毒的易感性不仅因地理

株不同而有所差异，而且不同地理株对不同登革病

毒血清型或同型病毒的感染性也存在差异，甚至同
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一城市不同孳生地的白纹伊蚊，其感染率也存在显

著差异［５］。蔡燕丽等［６］应用 ＰＣＲ单链构象多态性
（ｓｉｎｇｌｅｓｔｒａｎｄｃｏｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍａｎａｌｙｓｉｓｏｆ
ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎｐｒｏｄｕｃｔｓ，ＰＣＲＳＳＣＰ）技术
对广州市白纹伊蚊线粒体细胞色素 Ｃ氧化酶亚基
Ⅰ基因（ＣＯⅠ）序列的特征进行分析，探索同一城市
不同环境下白纹伊蚊的遗传变异。结果显示：广州

市不同采样点白纹伊蚊经 ＰＣＲ扩增后获得７０９ｂｐ
的ＣＯⅠ基因部分序列，序列分析发现１２个变异位
点，变异率为１．６９％，广州株的白纹伊蚊不同采样
点的群体间出现部分分化，提示上述结果可能与城

市化发展变化下白纹伊蚊孳生环境的变化有一定

关系。

２ 白纹伊蚊的生理遗传

登革病毒必须克服白纹伊蚊中肠感染屏障、中

肠逃脱屏障、涎腺屏障，最终进入涎腺内腔，在蚊虫

正常吸血活动时间，才可能被蚊媒介传播。谢超

等［８］和杨发青等［９］采用白纹伊蚊感染登革热２型
病毒发现，该病毒可分布在蚊中肠、唾液腺、神经

节、脑组织等部位，说明白纹伊蚊对登革病毒较敏

感。白纹伊蚊传播登革病毒涉及到复杂的相互作

用，病毒与蚊组织上皮细胞上的受体相互作用，然

后侵入细胞，经蚊内复制后才能传播。与登革热病

毒相互作用的受体是宿主基因组编码、控制和表达

的一组蛋白质，它参与病毒与特定靶细胞的相互作

用，使病毒吸附于细胞表面。在病毒受体的介导

下，病毒最终进入细胞进行复制并完成侵染过

程［１０］。因此，细胞上的病毒受体与病毒的宿主范围

和组织嗜性密切相关［１１］。ＳａｌａｓＢｅｎｉｔｏ等［１２］报道

ｇｐ４０和ｇｐ４５糖蛋白分子作为来源于白纹伊蚊幼虫
Ｃ６／Ｃ３６细胞登革热病毒受体结合位点，其中 ｇｐ４５
与病毒的Ｅ蛋白相互作用。Ｃｈｅｎ等［１３］发现细菌的

脂多糖可以阻断登革病毒感染单核巨噬细胞，预测

这种作用可能是因为细菌的脂多糖与细胞上连接

结构相连，这些连接结构恰是登革病毒进入细胞的

受体。目前又发现一种与树突细胞特异性细胞间

黏附分子３结合非整合素分子（ＤＣＳＩＧＮ）密切相
关的 Ｃ型凝集素受体（ＤＣＳＩＧＮｒｅｌａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌｅ，
ＤＣＳＩＧＮ／ＬＳＩＧＮ）［１４］。Ｔａｓｓａｎｅｅｔｒｉｔｈｅｐ等［１５］研究发

现ＤＣＳＩＧＮ和ＬＳＩＧＮ可介导登革病毒的感染。大
量树突状细胞通过ＤＣＳＩＧＮ和 ＬＳＩＧＮ特异性结合
登革病毒，并且这些细胞还可以复制病毒，以至于

非常微量的病毒就能带来有效感染。Ｃｈｅｅ等［１６］用

病毒覆盖蛋白结合实验（ｖｉｒｕｓｏｖｅｒｌｙｐｏｒｔｅｉｎｂｉｎｄｉｎｇ
ａｓｓａｙ，ＶＯＰＢＡ）首次鉴定了一个能够使登革热病毒
特异性进入 Ｃ６／３６细胞的功能分子，该分子 Ｍｒ为
４８０００，并能够特异性结合ＤＥＮＶ２。通过基质辅助
激光吸收／离子飞行时间质谱（ＭＡＬＤＩＴｏＦ）和液相
色谱质谱／质谱（ＬＣＭＳ／ＭＳ）分析后续产生肽质谱。
这种分析肽谱与来自许多种类的微管蛋白相一致。

Ｃｈｅｅ等提议Ｍｒ４８０００连接蛋白是微管蛋白或微管
蛋白类似蛋白，能特异性连接 Ｃ６／３６细胞。登革热
病毒与Ｃ６／３６细胞在内化后期阶段或运输病毒颗
粒阶段扮演一定角色。Ｋｕａｄｋｉｔｋａｎ等［１７］用易感性

白纹伊蚊细胞 Ｃ６／３６和不易感性埃及伊蚊细胞
ＣＣＬ１２５两种蚊细胞系作为研究工具。结果显示：
ＣＣＬ１２５对登革热病毒易感，这与早期报告 ＣＣＬ
１２５对登革热病毒不易感性的结果相反。Ｋｕａｄｋｉｔ
ｋａｎ等采用免疫共沉淀及细胞内定位等方法鉴定一
个能够与感染易感性相隔离的一个泛素表达蛋白：

抑制素。应用抗体介导抑制感染和 ｓｉＲＮＡ介导法
分析显示：抑制素和登革２型病毒相互作用。抑制
素能特异性介导登革热病毒进入蚊虫细胞，却不参

与内化日本脑炎病毒进入这些细胞。另外，通过抑

制素与登革热２型病毒的 Ｅ蛋白共定位于细胞内，
分析提示抑制素与登革热２型病毒连接可能是一个
多功能相互作用，这种相互作用出现在病毒复制周

期的不同阶段。笔者课题组对白纹伊蚊幼虫、蛹、

雄蚊、雌蚊总蛋白分别经 ＶＯＢＰＡ筛选Ｍｒ３５０００、
４５０００、６７０００等有价值的登革热病毒连接分子，发
现Ｍｒ３５０００的登革热病毒连接分子分别出现在白
纹伊蚊幼虫、蛹及雌蚊，而雄蚊无此分子，提示白纹

伊蚊Ｍｒ３５０００在登革病毒组织向性、病毒与宿主细
胞相互作用方面扮演一定的角色［１８］。

３ 环境因素对白纹伊蚊易感性的影响

现已证明，蚊虫感染登革病毒除受蚊虫基因和

病毒本身的影响外，还有许多因素（如温度、湿度、

营养、蚊虫及虫卵个体大小等）影响媒介蚊虫对登

革病毒的易感性。温度影响蚊虫易感性表现在许

多方面，温度影响成蚊的生存时间、生殖营养、病毒

在媒介中的复制、蚊虫的个体大小和蚊虫对宿主的

叮刺率［１８］。Ｖｉｌｌａｎｕｅｖａａ等［２０］用伊蚊吸食感染登革

病毒的恒河猴，发现饲养温度越低，蚊感染率越低，

登革病毒在蚊虫体内滴度也越低；３５℃条件下病毒
抗原在蚊脑内只要７ｄ便为阳性，而在２６℃以下各
组至２５ｄ脑内病毒检测仍为阴性，受感染的蚊虫在
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２６℃以下均不能通过叮咬感染猴，３０℃以上则均
能感染猴。此外，温度间接影响病毒在哺乳动物体

细胞内的繁殖，温度升高有利于病毒的复制增殖。

用扫描电子显微镜法来区分白纹伊蚊及埃及伊蚊

蚊卵的表面形态及大小，结果显示一定大小的虫卵

在适宜的环境较易对病毒产生感染性［２０］。

４ 鉴定控制白纹伊蚊易感性的基因

埃及伊蚊三个独立等位基因的分隔位点产生１
个ＭＩＢ或ＭＥＢ。这些位点等位基因在每个数量性
状基因（ＱＴＬ）当中独立。这些位点基因作用附加，
微弱位点的其它效应也可能涉及。遗传图谱结果

显示，不同的基因型可能导致如下不同的效应：（１）
中肠细胞上病毒受体密度不同，（２）影响病毒复制
的细胞内抑制因子数量有别。目前，对于限制虫媒

病毒感染和复制的蚊受体或中肠细胞物质的相关

研究甚少。一些研究者构想了一个埃及伊蚊基因

组，绘出较大（７５０～８４２Ｍｂｐ）和低重组（１６５ｃＭ，
１．１～３．４Ｍｂｐ／ｃＭ，依赖于染色体位置）基因组，从
而鉴定侯选基因。研究显示：定位于中肠表达的相

关基因组位于已鉴定的 ＭＩＢ和 ＭＥＢ的 ＱＴＬ
内［２，２２］。Ｗｉｌｌｉａｍ等［２２］注意到前体胰蛋白酶等位基

因位点与登革２型病毒中肠易感性呈现很强的遗传
上共分离。对于前体胰蛋白酶遗传上共分离的任

何其它基因，也是如此。受血餐诱导转录的前体胰

蛋白酶是一个信号传导系统的主要部分，其大量转

录信息位于伊蚊新生成虫中肠。其功能可能是通

过判定有无充分蛋白以激活后期胰蛋白酶转录，消

化血餐。Ｗｉｌｌｉａｍ等进行了一系列试验来检验媒介
感受性与胰蛋白酶的关系。以 ＰｕｅｒｔｏＲｉｃｏ蚊和一
个高登革病毒敏感实验室株埃及伊蚊（ＤＳ３）作为
实验工具，将这些蚊分为二组。第一组喂登革感染

血餐；第二组喂加入大豆胰蛋白酶抑制剂（ＳＴＩ）的
感染血餐。ＰｕｅｒｔｏＲｉｃｏ株蚊用 ＳＴＩ处理，减少登革
病毒感染率（ＤＩ）达４０％，ＤＳ３株用ＳＴＩ处理减少ＤＩ
达２０％。结果显示：埃及伊蚊的前体胰蛋白酶抑制
后，显著减少登革病毒感染率。这与敲除前体胰蛋

白酶基因所显示的结果相似。采用种群基因组研

究墨西哥埃及伊蚊野外种群，检验 ＭＩＢ和 ＭＥＢ机
制涉及前胰蛋白酶基因。登革２型病毒感染中肠上
皮细胞显微组织研究显示细胞凋亡可能涉及 ＭＩＢ
和 ＭＥＢ的机制［２，２２］。鉴定控制白纹伊蚊易感性的

基因研究仍少报告。

５　结语
白纹伊蚊在传播登革病毒中所起的媒介效能，

不但取决于数量、生物学特性和易感性，而且与登

革病毒血清型及基因组序列特征相关。白纹伊蚊

对登革病毒易感性是一个复杂的科学问题，涉及媒

介与病毒相互作用、媒介生态等许多科学问题，有

关上述方面的研究，揭示虫媒病传播的新规律，为

虫媒病防制提供新策略。
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