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摘　要：目的　调查广西壮族自治区人群华支睾吸虫高发人群与低感染人群的分布状态及 MN 血型基因的相关性，深

入了解华支睾吸虫的感染情况，为预防与治疗华支睾吸虫病打下基础。方法　以广西壮族自治区的武鸣区、贵港平南区

两个代表性地区作为调查研究对象，以酶联免疫法随机筛查贵港平南区 500 例、武鸣区 700 例的 15~65 岁居民，分别

采集 3ml 抗凝血与 3ml 不抗凝血，共检测 1 200 例人群血清中的华支睾吸虫 IgG 抗体；通过血型血清学检测样本的红细

胞血型糖蛋白 MN 血型，用基因分型的方法鉴定 MG 与 MT 的型别。结合两个区的调查总人数、华支睾吸虫抗体阳性率、

阴性率、MN 血型的血清学与基因分型作为统计数据。结果　两个具有相同生活饮食习惯地区人群的华支睾吸虫感染率

具有显著差异，即武鸣区华支睾吸虫感染率高达 62%，其 M 基因频率、N 基因频率、MG 基因频率和 MT 基因频率分别

为 72%，28%，68.6% 和 31.4%。贵港平南区华支睾吸虫阳性感染率只有 3.4%，其 M 基因频率、N 基因频率、MG 基因

频率和 MT 基因频率分别为 69%，31%，82.3% 和 17.7%。结论　广西壮族自治区华支睾吸虫的感染率具有地区间的明

显差异，而红细胞糖蛋白血型的 M，N，MG 和 MT 基因频率未发现明显差异，另外未发现饮食习惯与两区华支睾吸虫

的易感因素直接相关。
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Abstract: Objective　To investigate the distribution of Clonorchis sinensis in high incidence and low infection population in Guangxi 
Zhuang Autonomous Region and the correlation of MN blood group gene, so as to understand the infection situation of Clonorchis 
sinensis, and lay a foundation for the prevention and treatment of Clonorchis sinensis.Methods　Two representative regions that 
Wuming and Guigang(Pingnan) District for the Guangxi Zhuang Autonomous Region were taken as the research objects.There were 1 
200 residents aged 15~65 years old that 500 cases in Pingnan District of Guigang and 700 cases in Wuming. The anticoagulant and non-
anticoagulant blood for 3ml were collected and IgG antibodies of Clonorchis sinensis were detected by enzyme linked immunoassay 
(ELISA). The MN blood type was detected and the MG and MT types were identified by genotyping.Combined with the total number of 
people investigated in the two areas with the positive rate,negative rate of antibodies against Clonorchis sinensis and the serological and 
genotyping of MN blood type were taken as the statistical data. Results　 The infection rate of Clonorchis sinensis was significantly 
differentin two regions with the same living and eating habits. The infection rate of Clonorchis sinensis in Wuming area was as high as 
62%,and the M gene frequency,the N gene frequency,the MG gene frequency frequency and the MT gene frequency frequency were 
72%，28%，68.6% and 31.4%,respectively. But there’s a difference in Pingnan District of Guigang were the infection rate of 
Clonorchis sinensis was 3.4%, and the M gene frequency,  the N gene frequency gene,the MG gene frequency and the MT gene 
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frequency were 69%，31%，82.3% and 17.7%, respectively. Conclusion　The infection rate of Clonorchis sinensis in two 
populations with the same living and eating habits was significantly different. But no significant difference was found about erythrocyte 
glycoprotein blood group M, N, MG and MT gene frequency. In addition, there was no direct correlation between dietary habits and 
susceptibility factors of Clonorchis sinensis.
Keywords: Clonorchis sinensis；blood type glycoprotein；M，N，MG and MT gene frequencies

华支睾吸虫（又称肝吸虫，以下统称华支睾吸

虫）的感染与流行是中国南方地区关注的流行病，

其中以广西、广东和海南等省 ( 自治区 ) 为华支睾

吸虫病的主要流行区。华支睾吸虫又称华肝蛭，成

虫寄生于人体的肝胆管内，对人的肝胆管造成病变

损害，虫体主要摄取宿主的红细胞与白细胞。成虫

在肝胆管内破坏胆管上皮及黏膜下血管并不断排出

代谢产物和分泌有毒物质，引起胆管内膜及胆管周

围的超敏反应与炎症反应，出现胆管局限性的扩张

及胆管上皮增生，由于胆管壁增厚，管腔狭窄和虫

体堵塞胆管，可出现胆管炎与胆囊炎或阻塞性黄疸，

由于胆汁流通不畅，往往容易并发细菌感染。华支

睾吸虫的幼虫在肝实质移行或在腹腔器官内移行时

会刺激宿主肌体产生炎症应答，激发免疫应答产生

IgM 与 IgG 抗体。病理研究表明，受华支睾吸虫感

染的胆管呈腺瘤样病变，感染严重时在门脉区周围

可出现纤维组织增生和肝细胞的萎缩变性，甚至形

成胆汁性肝硬化。广东、广西等地区的人群均有喜

欢吃“鱼生”或“生滚鱼粥”的生活习惯，生吃海

鲜有感染华支睾吸虫的危险 [1]。有研究报道：人类

的细胞因子与寄生虫感染息息相关，细胞因子是机

体受内、外刺激而产生的免疫递质，它们既是免疫

细胞的效应分子，又是细胞间传递信息、相互调节

的分子通路 [2]。与寄生虫相关的细胞因子主要包括

白细胞介素群系（IL-1，IL-2，L-3……）、干扰素

群系（IFNα，β，γ）、肿瘤坏死因子群系与转

化生长因子等，其中细胞黏附分子属于跨膜糖蛋白，

这类型的跨膜糖蛋白是寄生虫感染的受体 [3-4]。另

外有报道：华支睾吸虫病人有红细胞免疫功能方面

明显低下的症状，但体液免疫功能无明显改变 [5]。

据此，本研究对有相同饮食习惯的广西壮族自治区

武鸣区与贵港平南区的 15~65 岁人群进行了随机筛

查血清中华支睾吸虫 IgG 抗体，同时对寄生虫感染

有密切关系的红细胞跨膜糖蛋白候选基因 M，N，

MG，MT 的频率进行了调查研究，报道如下：

1　材料与方法

1.1　研究对象　样本来源以广西壮族自治区具有

相同饮食习惯（生吃鱼肉）的武鸣区与贵港平南区

作为代表性研究地区，随机抽选 15~65 岁原居住地

人群，其中武鸣区 700 例，贵港平南区 500 例，共

1 200 例。分别采集 3ml 不抗凝血与 3ml 抗凝全血

进行血清华支睾吸虫 IgG 抗体检测与红细胞跨膜糖

蛋白相关候选基因 M，N，MG，MT 的频率调查。

1.2　试剂与仪器

1.2.1　试剂：由深圳华康生物医学工程有限公司

生产的华支睾吸虫 IgG 抗体检测试剂盒（批号：

20191103），定性检测人血清（浆）中特异性华

支睾吸虫 IgG 抗体，抗体水平与感染水平呈正相

关。 单 克 隆 鼠 抗 血 清 Anit-M(IgM 性 质， 批 号：

20190709)，Anit-N(IgM 性 质， 批 号：20190428)
均 由 上 海 血 液 生 物 科 技 有 限 责 任 公 司 提 供，

进 行 MN 血 型 鉴 定 并 统 计 M，N 基 因 频 率。

Gentra DNA 提 取 试 剂 盒（ 批 号：106412） 由 美

国 Promega 公司提供。基因测序选用引物 [6]：上

游：5’-CCACATAGCAATTCTCTAAAC-3’；下游：

5’-GCATTTCTCAGTGTTTGTCAC-3’ 进行 MG，MT

基因分型与频率调查。

1.2.2　 仪 器：Vranus AE120 酶 联 免 疫 分 析 仪，

Eppendorf 9700 PCR 扩增仪，PrismTMABl3730XL 测

序仪，Embitec 电泳仪，D77WWL-20-M 凝胶成像仪，

Diamed-ID 12SI 卡式离心机，Diamed-ID 37SI 孵育

器。

1.3　方法

1.3.1　血清华支睾吸虫 IgG 抗体检测：实验方法

与结果的判断严格按试剂盒的步骤与要求进行。

MN 血型鉴定以血型血清学的抗原 - 抗体反应检测

MM，MN，NN 血型结果，同时计算 M，N 的基因

频率。

1.3.2　DNA 提取：使用 Gentra 试剂盒提取抗凝血

样的 DNA，并控制 DNA 的浓度在 80 ～ 100ng/μl
范围。

1.3.3　PCR 加样体系与扩增条件：50μl 加样体系：

10×Buffer 5μl；MgCl2 3μl；dNTP 4μl； 正 向 与

反 向 引 物 各 2μl；TaqDNA 聚 合 酶 1μl；DNA 模

板 2μl；ddH2O 31μl。 扩 增 条 件：94 ℃ 预 变 性 5 
min；94℃ ×1 min，56℃ ×1 min，72℃ ×1 min，

共 30 个循环；72℃延伸 5 min，4℃保存。 
1.3.4　扩增产物验证：取 3μl 扩增产物经 2 g/dl 琼

脂糖凝胶电泳鉴定目的片段与产物的纯度。

1.3.5　产物纯化与测序鉴定：使用离心过滤柱法

(Milliprore 公司 ) 纯化扩增产物，纯化后的扩增产

物作为测序反应模板，再一次扩增，测序引物与

第一次扩增引物序列相一致，采用 10μl 反应体

系：正向与反向引物 ( 终浓度为 0.062 5pmol/L) 各
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3μl； 模 板 DNA 1μl； ddH2O 2.0μ1；ABI Big-
Dyev3.1 测序反应液 4μ1。PCR 扩增条件：94℃预

变性 10min；94℃变性 10s，50℃退火 5s，60℃延

伸 4min，运行 25 个循环后产物于 4℃保存。以上

扩增产物用醋酸钠 / 乙醇沉淀法提纯后使用 PrismTM 
ABl3730XL 基因测序仪检测，并使用 Oli6instatler
分析软件进行测序结果分析。

2　结果

通过 Vranus AE120 酶联免疫分析仪对广西壮

族自治区随机选取的武鸣区 700 例、贵港平南区

500 例共 1 200 例 15 岁至 65 岁人群的华支睾吸虫

血清抗体检测，得到华支睾吸虫 IgG 抗体筛查结果：

武鸣区的华支睾吸虫抗体阳性率 62.7%（439/700），

贵港平南区的华支睾吸虫抗体阳性率 3.4%(17/500)，
这说明两个区的华支睾吸虫感染阳性率具有明显差

异。对 1 200 例人群的血样全部进行了红细胞跨膜

糖蛋白候选基因 M，N，MG，MT 频率调查，见表 1。

从相关的基因调查暂时未发现与两区人群的华支睾

吸虫感染有显著差异。MG，MT 基因分型鉴定代表

图见图 1, 图 2。
表 1　                                广西壮族自治区武鸣区与贵港平南区的华支睾吸虫感染调查结果

地区 调查人数 阳性例数 阳性率（%）
阳性群体基因频率    

M 基因 N 基因 MG 基因  MT 基因

武鸣区 700 439 62.7 0.72 0.28 0.686 0.314

贵港平南区 500 17 3.4  0.69  0.31 0.823 0.177

图 1　MG 血型基因鉴定位点 图 2　MT 血型基因鉴定位点

应用相同的试剂与检测仪器同时对武鸣区与贵

港平南区人群的华支睾吸虫抗体检测结果显示，两

个地区的人群都习惯食用“鱼生”或“生滚鱼粥”

等生吃海鲜的习惯，但两地区的华支睾吸虫感染程

度具有明显的不同，武鸣区的人群对华支睾吸虫感

染具有高发的现象，而贵港平南区的人群对华支睾

吸虫是低感染的现象，说明人群对华支睾吸虫的易

感性未必与饮食习惯完全相关。另外，检测两地区

人群的红细胞跨膜糖蛋白候选基因 M，N，MG，

MT 基因频率未发现明显差异。

3　讨论

据调查研究发现，在亚热带地区生活的人群普

遍都有一个共同的生活习惯：食用生的或烹饪未完

全煮熟的淡水鱼。大部分淡水鱼类中携带有一种名

为 Clonorchis sinensis 的蠕虫，这种蠕虫称华支睾

吸虫，又称肝吸虫（liver fluke），它的成虫寄生

于人或动物体的肝胆管内，可引起华支睾吸虫病

（Clonorchiasis），又称肝吸虫病。受华支睾吸虫

（以下统称华支睾吸虫）感染的人类或动物会表现

出生长迟缓和各种并发性疾病：肝脏大量出血和炎

症，胆管和胆囊增厚或扩张，较为严重的并发症是

诱发肝脏发生恶性肿瘤 [7-8]。当寄生虫初步感染时，

会刺激肌体最先免疫出现的是 IgM 抗体，随着感染

时间的延长会出现 IgG 抗体，如果在血清中检测到

寄生虫的 IgG 抗体，说明肌体有曾经的感染史或正

在感染华支睾吸虫。因此通过血清学检测的定性方

法，可以追踪与定性华支睾吸虫的感染率。

研究中对我国南方地区具有相同喜好：吃“鱼生”

或“半生鱼粥”生活习惯的广西壮族自治区武鸣、贵

港两区进行华支睾吸虫的高发感染与低感染人群的频

率与相关候选基因进行调查研究，以随机选取的方式

对武鸣区 700 例、贵港平南区 500 例共 1 200 例

的 15~65 岁人群进行华支睾吸虫抗体 IgG 抗体筛查，

严格按照试剂盒说明书的操作进行血清抗体检测，

每批次实验均设置阴性、阳性、空白对照孔，结果

显示武鸣区的华支睾吸虫抗体阳性率为 62.7%，贵

港平南区的华支睾吸虫阳性率为 3.4%。从数据上

体现了具有相同饮食习惯的地区在华支睾吸虫的易

感性上具有显著的差异。调查对像不分男性与女性，

只选取 15~65 岁的人群，原因是同一地区或同一家

庭中饮食相似，这个年龄段的人活动范围广、餐中

食量大等共同特点。根据两区人群的高发感染与低
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感染率的差异，是否与不同地区人群的其他遗传基

因相关有待进一步的深入研究。对于华支睾吸虫感

染的研究，除了血清学检测已经被广泛应用外，人

们逐步建立起标准化、准确性高的诊断测试来识别

是否受感染，还有通过分子生物学技术在基因识别

和表征来鉴别感染与致病的可能性，并且把分子生

物学手段介入了寄生虫的治疗：Wannaporn Ittiprasert
动物模型中，使用 CRISPR/Cas9‘敲除’的基因导

致寄生虫感染症状显著减少，通过他们的研究还表

明，这种革命性的生物医学工程 -CRISPR/Cas9 是一

项新技术，可以精确定位和灭活寄生虫所产生的特

定蛋白质所需的遗传信息 [9]。另外在华支睾吸虫感

染与治疗方面，可以使用 CRISPR/Cas9 去除编码颗

粒体的基因，使华支睾吸虫感染的症状明显减轻 [9]。

广西壮族自治区武鸣与贵港平南两区人群的寄生虫

感染相关的红细胞跨膜糖蛋白候选基因：M，N，

MG，MT 基因的频率分布结果未发现该基因与华支

睾吸虫感染密切相关，有待增加样本量深入鉴定寄

生虫感染受体 - 红细胞跨膜糖蛋白对应的相关基因

的碱基序列，以期深入了解华支睾吸虫对人群的易

感性与耐受性。

研究发现，大部分的淡水鱼体内感染了华支睾

吸虫，但虾类都不感染华支睾吸虫 [10]。所以调查喜

食“鱼生”或“生滚鱼粥”的广西壮族自治区武鸣

与贵港平南区人群，得到的调查结果与别的地区报

道有差异：中山市居民人群华支睾吸虫总感染率为

19.45%[11]；佛山市华支睾吸虫感染率为 33.89%[12]。

调查结果显示广西武鸣区感染率与同乐乡（77.85%）

较为相近 [13]。从数据说明，我国各个地区的人群对

华支睾吸虫的感染情况各有差异，文献报道的研究

结果大多以人群的生活习惯：生食鱼类或其他海鲜

类的原因确定为易感因素。然而，在不同居住地但

有相同饮食习惯的广西壮族自治区武鸣区与贵港平

南两区的人群存在高发率与低感染率的明显差异，

这是否与人群中不同的基因或血液中的黏附因子相

关有待进一步深入研究，这项展望也是课题下一步

探讨的方向，研究结果可以为华支睾吸虫的预防与

治疗打下基础。
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球女性中死亡率最高的妇科恶性肿瘤，其严重威

胁女性的健康，有分析预测指出乳腺癌发病仍将

呈上升趋势。目前乳腺癌的早期诊断和分子治疗

发挥着至关重要的作用。PVT1 是一个 lncRNA，

lncRNA PVT1 位于染色体 8q24“基因沙漠”区。

该沙漠区域涵盖了 1.8 万缺少转录活性的碱基，

是基因变异的偏好位置且包含了与疾病相关的高

危基因位点，曾经被认为是癌症相关基因的结合

区。已有文献报道指出 lncRNA PVT1 在胃癌 [7]、

非小细胞肺癌、肝细胞癌、大肠癌 [8] 和结直肠癌
[8] 等 中 均 有 高 表 达， 但 是 关 于 lncRNA PVT1 与

乳腺癌的研究相对较少。本研究通过分析乳腺癌

中 lncRNA PVT1 的表达水平及其与患者临床特征

和 OS 间的关系，以期为乳腺癌的预后和诊疗提供

新的有价值的生物学指标 [9-10]。结果显示 lncRNA 
PVT1 在乳腺癌组织中的相对表达量显著高于癌旁

正常组织，其表达水平的高低与患者的年龄、临

床分期、淋巴结转移、远端转移和 Her2 显著相关。

并且 lncRNA PVT1 高表达组患者的 OS 显著降低。

这就提示了 lncRNA PVT1 是一种可预测乳腺癌患

者预后的有潜力的生物学指标。下一步本课题组

将在此研究的基础上，进一步深入研究 lncRNA 
PVT1 在乳腺癌中的作用机制，为临床应用奠定更

深入的理论研究基础。
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