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摘要：　 目的　 分析 ２ ５０４ 例汉族人群 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１ 高分辨等位基因多态性及分布特征。 　 方法　 采用基

于 Ｉｌｌｕｍｉｎａ Ｍｉｓｅｑ 二代测序技术，对岳阳地区 ２ ５０４ 例汉族造血干细胞捐献志愿者的 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１ 基因进行

高分辨分型，采用 ＰｙＰｏｐ 软件计算等位基因频率、单体型频率核对连锁不平衡参数。 　 结果　 ＨＬＡ－Ⅰ类基因中，Ａ、Ｂ 和 Ｃ
基因座分别检出 ５５、１１７ 和 ６７ 个等位基因，其中频率＞０􀆰 ０５ 常见等位基因为 Ａ∗１１：０１：０１：０１、Ａ∗２４：０２：０１：０１、Ａ∗０２：
０７：０１、Ａ∗０２：０１：０１：０１、Ａ∗３３：０３：０１，Ｂ∗４０：０１：０２、Ｂ∗５８：０１：０１、Ｂ∗１５：０２：０１、Ｂ∗１３：０１：０１、Ｂ∗４６：０１：０１、 Ｃ∗０３：０３：
０１、Ｃ∗０３：０２：０２：０１、Ｃ∗０８：０１：０１、Ｃ∗０３：０４：０１：０２、Ｃ∗０７：０２：０１：０１、Ｃ∗０１：０２：０１；ＨＬＡ－Ⅱ类基因中，共检出 ５０ 个 ＤＲＢ１
和 ２６ 个 ＤＱＢ１ 等位基因，频率＞０􀆰 ０５ 常见等位基因见于 ＤＲＢ１∗１１：０１：０１、ＤＲＢ１∗０８：０３：０２、ＤＲＢ１∗１２：０２：０１、ＤＲＢ１∗
１５：０１、ＤＲＢ１∗０９：０１：０２，ＤＱＢ１∗０３：０１：０１、ＤＱＢ１∗０３：０２：０１、ＤＱＢ１∗０３：０３：０２、ＤＱＢ１∗０５：０２：０１、ＤＱＢ１∗０６：０１：０１。 ＨＬＡ
－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１ 位点基因型分布符合 Ｈａｒｄｙ－Ｗｅｉｎｂｅｒｇ 平衡（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 任意 ２ 个 ＨＬＡ 基因间均具有强的连锁不

平衡，其中频率≥０􀆰 ０１ 有统计学意义的单体型有 １９６ 条。 　 结论　 获得了岳阳地区汉族人群 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１
高分辨等位基因频率数据，为人类学、移植配型、疾病相关性等研究提供了参考数据。
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　 　 人类白细胞抗原（ｈｕｍａｎ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ，ＨＬＡ）
基因系统根据编码分子的分布与功能不同，分为Ⅰ、
Ⅱ、Ⅲ３ 大类， ＨＬＡ － Ａ、 Ｂ、 Ｃ 属于 Ⅰ 类基因， ＨＬＡ －

作者简介：苏湘晖，女，本科学历，副教授，研究方向：ＨＬＡ 分型。

ＤＲＢ１、ＤＱＢ１ 属于Ⅱ类基因。 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、ＤＲＢ１ 基因是

早期研究的与造血干细胞移植密切相关的 ３ 个功能基

因，随着非血缘造血干细胞移植的增加，ＨＬＡ－Ｃ、ＤＱＢ１
基因在造血干细胞移植中的重要性日益受到重视。 目
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前，国外造血干细胞移植均对供患者进行 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、
Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１ 高分辨基因配型［１］。 随着 ＨＬＡ 分

型技术发展，新一代测序技术不断应用于 ＨＬＡ 分型，
实现了高通量和快速检测［２］。 本研究采用基于 Ｉｌｌｕｍｉ⁃
ｎａ Ｍｉｓｅｑ 二代测序技术（即边合成边测序，在生产新

ＤＮＡ 链时，加入被荧光标记的 ｄＮＴＰ，在合成互补链

时，释放出荧光信号，通过捕获荧光信号，转化为一个

测序峰值，获得互补链序列信息，经过多个循环后，完
整读取核酸序列）对岳阳地区 ２ ５０４ 名汉族造血干细

胞捐献志愿者进行 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１ 基因

分型，从高分辨水平了解基因分布特征。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 标本来源　 ２ ５０４ 例血样，全部来自中华骨髓库

湖南分库岳阳招募站 ２０１４ 年 １０ 月－２０１５ 年 ８ 月招募

的造血干细胞捐献志愿者，全部为汉族，岳阳本地人，
年龄在 １８～ ４５ 岁，身体状况符合捐献者健康征询要

求，留取 ＥＤＴＡ 抗凝静脉全血 ５～８ ｍｌ。
１􀆰 ２　 主要设备 　 ＫＡＩＡＯ Ｋ５５００ 超微量分光光度计

（北京凯奥），ＴＡＩＬＯＮＧ ＮＰ９６８ 全自动核酸提取纯化系

统（西安天隆），Ｍｉｓｅｑ 高通道测序平台（美国 Ｉｌｌｕｍｉ⁃
ｎａ）， ＧｅｎｅＡｍｐ ＰＣＲ Ｓｙｓｔｅｍ ９７００ 型扩增仪 （美国

ＡＢＩ）、７５００ Ｒｅａｌ Ｔｉｍｅ ＰＣＲ 仪（美国 ＡＢＩ）。
１􀆰 ３　 主要试剂　 ＤＮＡ 提取试剂（批号：Ｅ０８１４１２０１３１，
西安天隆），ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１ 基因二代测

序 试 剂 （ 批 号： Ａ － １５０００１９２、 Ｂ － １５０００１９２、 Ｃ －
１５０００１９２、ＤＲ－１５０００１９２、ＤＱ－１５０００１９２，荷兰 ＧｅｎＤｘ
公司）。
１􀆰 ４　 实验方法　 使用 ＤＮＡ 提取试剂，在全自动核酸

提取纯化系统上提取 ＤＮＡ，ＤＮＡ 浓度大于 ５０ ｎｇ ／ μｌ，

ＯＤ２６０ ／ ＯＤ２８０ 比值在 １􀆰 ７ ～ １􀆰 ９。 按照二代测序试剂

盒说明书进行 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１ 等位基因

高分辨检测，对无法确定的基因分型结果采用 Ｚｈｏｕ Ｍ
报道的方法［３］进行精确分型。
１􀆰 ５　 统计学分析　 直接计算等位基因频率，单体型频

率采用最大似然性方法，应用 Ａｒｌｅｒｑｕｉｎ３􀆰 ５ 软件进行

Ｈａｒｄｙ－Ｗｅｉｎｂｅｒｇ 平衡检验，采用 ＰｙＰｏｐ 软件计算基因

座间的连锁不平衡参数（包括 Ｄ’ 和 Ｗｎ）和等位基因

间连锁不平衡参数（包括 ＡＬＤ、ＭＬＤ 和 ＲＬＤ）；显著性

检验采用 χ２ 方法，Ｐ＞０􀆰 ０５ 为观察值与期望值差异无

统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 ＨＬＡ－Ⅰ类基因的频率和分布特征　 ２ ５０４ 份造

血干细胞捐献者标本中，检出 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ 的等位基

因分别为 ５５、１１７ 和 ６７ 个，频率＞０􀆰 ０５ 常见等位基因

为 Ａ∗１１：０１：０１：０１、Ａ∗２４：０２：０１：０１、Ａ∗０２：０７：０１、
Ａ∗０２：０１：０１：０１、Ａ∗３３：０３：０１，Ｂ∗４０：０１：０２、Ｂ∗５８：
０１：０１、Ｂ∗１５：０２：０１、Ｂ∗１３：０１：０１、Ｂ∗４６：０１：０１、 Ｃ
∗０３：０３：０１、Ｃ∗０３：０２：０２：０１、Ｃ∗０８：０１：０１、Ｃ∗０３：
０４：０１：０２、Ｃ∗０７：０２：０１：０１、Ｃ∗０１：０２：０１，累计频率

分别为 ０􀆰 ７４８４、０􀆰 ５３３７ 和 ０􀆰 ７２３４。 有 ２ 个以上亚型的

等位基因包括 １０ 个 ＨＬＡ－Ａ（Ａ∗０２、Ａ∗０３、Ａ∗１１、Ａ
∗２４、Ａ∗２６、Ａ∗２９、Ａ∗３０、Ａ∗３３、Ａ∗６８、Ａ∗７４），１７
个 ＨＬＡ－Ｂ（Ｂ∗０７、Ｂ∗１３、Ｂ∗１４、Ｂ∗１５、Ｂ∗１８、Ｂ∗
２７、Ｂ∗３５、Ｂ∗３８、Ｂ∗３９、Ｂ∗４０、Ｂ∗４４、Ｂ∗４８、Ｂ∗
５１、Ｂ∗５２、Ｂ∗５５、Ｂ∗５６、Ｂ∗５８），ＨＬＡ－Ｃ１１ 个（Ｃ∗
０１、Ｃ∗０３、Ｃ∗０４、Ｃ∗０５、Ｃ∗０６、Ｃ∗０７、Ｃ∗０８、Ｃ∗
１２、Ｃ∗１４、Ｃ∗１５、Ｃ∗１６），频率分布结果见表 １。

表 １　 岳阳汉族人群 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ 高分辨等位基因频率分布

等位基因 ｎ 频率 等位基因 ｎ 频率 等位基因 ｎ 频率

Ａ∗０２：２３０ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１４：０１：０１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗３５：０５：０１ ２０ ０􀆰 ００４０
Ａ∗０２：３６９ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１５：２１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗１５：０１：０１ ２３ ０􀆰 ００４６
Ａ∗１１：０２：０２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１５：３５ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗１５：２５：０１ ２３ ０􀆰 ００４６
Ａ∗１１：０３ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１８：０１：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５７：０１：０１ ２３ ０􀆰 ００４６
Ａ∗１１：１９４ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１８：０２ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗４４：０２：０１：０１ ２４ ０􀆰 ００４８
Ａ∗１１：２７ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗４０：０１：０２ ８５４ ０􀆰 １７０５ Ｂ∗５２：０１：０１：０２ ２５ ０􀆰 ００５０
Ａ∗１１：６０ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗４６：０１：０１ ８１８ ０􀆰 １６３３ Ｂ∗６７：０１：０１ ２５ ０􀆰 ００５０
Ａ∗１１：７７ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１３：０１：０１ ３４８ ０􀆰 ０６９５ Ｂ∗０８：０１：０１ ２６ ０􀆰 ００５２
Ａ∗２４：０２：３１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１５：０２：０１ ３３４ ０􀆰 ０６６７ Ｂ∗５２：０１：０１ ２６ ０􀆰 ００５２
Ａ∗２４：２５８ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５８：０１：０１ ３１９ ０􀆰 ０６３７ Ｂ∗３５：０３：０１ ２８ ０􀆰 ００５６
Ａ∗２４：３０ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５１：０１：０１ ２００ ０􀆰 ０３９９ Ｂ∗５１：０１：０１：０１ ２９ ０􀆰 ００５８
Ａ∗２６：２０ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５５：０２：０１ １９９ ０􀆰 ０３９７ 合计 ５ ００８ １􀆰 ００００
Ａ∗２６：５０ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１５：０１：０１：０１ １６４ ０􀆰 ０３２７ Ｃ∗０１：１７ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗２９：０２：０１：０２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５４：０１：０１ １３７ ０􀆰 ０２７４ Ｃ∗０１：８５ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗３６：０２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗３８：０２：０１ １３７ ０􀆰 ０２７４ Ｃ∗０３：０４：０２ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗６６：０１：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１３：０２：０１ １２８ ０􀆰 ０２５６ Ｃ∗０３：０４：３２ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗６８：０２：０１：０２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗４０：０２：０１ ８９ ０􀆰 ０１７８ Ｃ∗０３：１６ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗６９：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗３５：０１：０１：０２ ７２ ０􀆰 ０１４４ Ｃ∗０３：１９８ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗７４：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗４８：０１：０１ ６３ ０􀆰 ０１２６ Ｃ∗０３：２１２ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗２４：０２：０１：０２ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗２７：０７：０１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０３：２２７ １ ０􀆰 ００２０

６５４１ 实用预防医学 ２０１６ 年 １２ 月 第 ２３ 卷 第 １２ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ｄｅｃ． ２０１６， Ｖｏｌ． ２３， Ｎｏ．１２



　 　 续表 １

等位基因 ｎ 频率 等位基因 ｎ 频率 等位基因 ｎ 频率

Ａ∗２４：０３：０１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗３５：０１：０１Ｇ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０３：４１：０１ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗２４：０４ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗３５：０１：２３ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０３：４６ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗２４：０８ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗３５：０２：０１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０４：０１：０１：０５ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗３３：０１：０１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗３５：０８：０１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０５：０１：０１：０１ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗６８：０１：０１：０２ ２ ０􀆰 ０００４ Ｂ∗３９：０９：０１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０７：０２：０６ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗１１：０１：０４ ３ ０􀆰 ０００６ Ｂ∗３９：１５ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０７：０２：１３ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗３０：０４：０１ ３ ０􀆰 ０００６ Ｂ∗４０：０３ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０７：１９９：０２ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗０２：５３Ｎ ４ ０􀆰 ０００８ Ｂ∗４０：０６：０１：０２ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０７：６３ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗２４：１０：０１ ４ ０􀆰 ０００８ Ｂ∗４５：０１：０１ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０８：０１：１１ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗３４：０１：０１ ４ ０􀆰 ０００８ Ｂ∗５５：０４ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０８：９９ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗７４：０２：０１：０２ ４ ０􀆰 ０００８ Ｂ∗５５：１２ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗１４：５６ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗６８：０１：０２：０１ ５ ０􀆰 ００１０ Ｂ∗５６：０３ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗１５：０４ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗０２：０５：０１ ７ ０􀆰 ００１４ Ｂ∗５６：０４ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗１５：２６ １ ０􀆰 ００２０
Ａ∗２３：０１：０１ ７ ０􀆰 ００１４ Ｂ∗８１：０２ ２ ０􀆰 ０００４ Ｃ∗０３：０２：０２：０３ ２ ０􀆰 ００４０
Ａ∗０２：１０ ８ ０􀆰 ００１６ Ｂ∗１４：０２：０１ ３ ０􀆰 ０００６ Ｃ∗０３：０４：０４ ２ ０􀆰 ００４０
Ａ∗６８：０１：０２：０２ ９ ０􀆰 ００１８ Ｂ∗１５：１７：０１ ３ ０􀆰 ０００６ Ｃ∗０６：０２：０１：０３ ２ ０􀆰 ００４０
Ａ∗０３：０２：０１ １２ ０􀆰 ００２４ Ｂ∗１５：３２：０１ ３ ０􀆰 ０００６ Ｃ∗０７：０１：０１Ｇ ２ ０􀆰 ００４０
Ａ∗２４：０２：４０ １２ ０􀆰 ００２４ Ｂ∗１５：５８ ３ ０􀆰 ０００６ Ｃ∗０８：０２：０１：０２ ２ ０􀆰 ００４０
Ａ∗２４：２０ １５ ０􀆰 ００３０ Ｂ∗２７：２４ ３ ０􀆰 ０００６ Ｃ∗１７：０１：０１：０１ ２ ０􀆰 ００４０
Ａ∗２９：０１：０１：０１ １７ ０􀆰 ００３４ Ｂ∗３９：０１：０３ ３ ０􀆰 ０００６ Ｃ∗０７：０１：０２ ３ ０􀆰 ００６０
Ａ∗２４：０７：０１ １９ ０􀆰 ００３８ Ｂ∗５８：０１：０１：０１ ３ ０􀆰 ０００６ Ｃ∗０７：４３ ３ ０􀆰 ００６０
Ａ∗３２：０１：０１ ２７ ０􀆰 ００５４ Ｂ∗０７：０６ ４ ０􀆰 ０００８ Ｃ∗０１：０８ ４ ０􀆰 ００８０
Ａ∗０３：０１：０１：０１ ５７ ０􀆰 ０１１４ Ｂ∗１５：０５：０１ ４ ０􀆰 ０００８ Ｃ∗０８：０２：０１：０１ ４ ０􀆰 ００８０
Ａ∗０１：０１：０１：０１ ８５ ０􀆰 ０１７０ Ｂ∗１８：０１：０１：０２ ４ ０􀆰 ０００８ Ｃ∗０７：０２：０１：０５ ５ ０􀆰 ００１０
Ａ∗３０：０１：０１ １１６ ０􀆰 ０２３２ Ｂ∗３５：０１：０１：０１ ４ ０􀆰 ０００８ Ｃ∗０７：６６ ５ ０􀆰 ００１０
Ａ∗３１：０１：０２：０１ １１６ ０􀆰 ０２３２ Ｂ∗４４：０２：０１ ４ ０􀆰 ０００８ Ｃ∗１６：０２：０１ ５ ０􀆰 ００１０
Ａ∗２６：０１：０１ １３１ ０􀆰 ０２６２ Ｂ∗４９：０１：０１ ４ ０􀆰 ０００８ Ｃ∗１６：０４：０１ ５ ０􀆰 ００１０
Ａ∗１１：０２：０１ １４４ ０􀆰 ０２８８ Ｂ∗１５：１３：０１ ５ ０􀆰 ００１０ Ｃ∗０７：０１：０１：０１ ６ ０􀆰 ００１２
Ａ∗０２：０６：０１ １７６ ０􀆰 ０３５１ Ｂ∗３９：０１：０１：０１ ５ ０􀆰 ００１０ Ｃ∗０１：０２：０３ ８ ０􀆰 ００１６
Ａ∗０２：０３：０１ ２４４ ０􀆰 ０４８７ Ｂ∗５５：０１：０１ ５ ０􀆰 ００１０ Ｃ∗０１：０６ ８ ０􀆰 ００１６
Ａ∗３３：０３：０１ ３４８ ０􀆰 ０６９５ Ｂ∗６７：０１：０２ ５ ０􀆰 ００１０ Ｃ∗０４：０１：０１Ｇ ８ ０􀆰 ００１６
Ａ∗０２：０１：０１：０１ ４２０ ０􀆰 ０８３９ Ｂ∗２７：０６ ７ ０􀆰 ００１４ Ｃ∗０６：０２：０１：０２ １０ ０􀆰 ００２０
Ａ∗０２：０７：０１ ６７９ ０􀆰 １３５６ Ｂ∗４０：０６：０１ ８ ０􀆰 ００１６ Ｃ∗０２：０２：０２：０１ １１ ０􀆰 ００２２
Ａ∗２４：０２：０１：０１ ７９１ ０􀆰 １５７９ Ｂ∗４８：０３：０１ ８ ０􀆰 ００１６ Ｃ∗０３：０２：０１ １２ ０􀆰 ００２４
Ａ∗１１：０１：０１：０１ １ ５１０ ０􀆰 ３０１５ Ｂ∗５１：０２：０２ ８ ０􀆰 ００１６ Ｃ∗１５：０５：０２ １２ ０􀆰 ００２４
合计 ５ ００８ １􀆰 ０００ Ｂ∗１５：０７：０１ ９ ０􀆰 ００１８ Ｃ∗０７：０６ １３ ０􀆰 ００２６
Ｂ∗０７：０２：１８ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗３８：０１：０１ １０ ０􀆰 ００２０ Ｃ∗１４：０３ １６ ０􀆰 ００３２
Ｂ∗０７：０２：２０ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗０７：０５：０１ １２ ０􀆰 ００２４ Ｃ∗０８：０１：０１Ｇ １７ ０􀆰 ００３４
Ｂ∗０７：０５：０１Ｇ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗２７：０５：０２ １２ ０􀆰 ００２４ Ｃ∗０８：０３：０１ １９ ０􀆰 ００３８
Ｂ∗１５：０１：１７ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５０：０１：０１ １２ ０􀆰 ００２４ Ｃ∗０５：０１：０１：０２ ２０ ０􀆰 ００４０
Ｂ∗１５：０３：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５５：０２：０１：０１ １２ ０􀆰 ００２４ Ｃ∗０７：０４：０１ ２０ ０􀆰 ００４０
Ｂ∗１５：１０：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗３９：０５：０１ １３ ０􀆰 ００２６ Ｃ∗０８：２２ ２６ ０􀆰 ００５２
Ｂ∗１５：１９２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１５：１２ １４ ０􀆰 ００２８ Ｃ∗０４：８２ ２９ ０􀆰 ００５８
Ｂ∗１５：２２０ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗４４：０３：０２ １５ ０􀆰 ００３０ Ｃ∗０７：０２：０１：０３ ３６ ０􀆰 ００７２
Ｂ∗１５：４６ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５１：０１：０２ １８ ０􀆰 ００３６ Ｃ∗０１：０３ ４１ ０􀆰 ００８２
Ｂ∗３８：０２：０２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５２：０１：０１：０１ １８ ０􀆰 ００３６ Ｃ∗０３：０４：０１：０１ ４１ ０􀆰 ００８２
Ｂ∗４０：２２９ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１８：０１：０１：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｃ∗０４：０３：０１ ４９ ０􀆰 ００９８
Ｂ∗４０：７８ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗３５：０１：０１ ５８ ０􀆰 ０１１６ Ｃ∗１２：０３：０１：０１ ６７ ０􀆰 ０１３４
Ｂ∗４１：０１：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗４０：０６：０１：０１ ５５ ０􀆰 ０１１０ Ｃ∗１２：０２：０２ ８８ ０􀆰 ０１７６
Ｂ∗４２：０２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗３９：０１：０１ ５５ ０􀆰 ０１１０ Ｃ∗１５：０２：０１ １２７ ０􀆰 ０２５４
Ｂ∗４４：０２：０１：０３ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５１：０２：０１ ４８ ０􀆰 ００９６ Ｃ∗０６：０２：０１：０１ １９５ ０􀆰 ０３８９
Ｂ∗４６：１８ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗３９：０１：０１：０３ ４４ ０􀆰 ００８８ Ｃ∗０４：０１：０１：０１ ２１７ ０􀆰 ０４３３
Ｂ∗４８：０４ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗３７：０１：０１ ４１ ０􀆰 ００８２ Ｃ∗１４：０２：０１ ２２２ ０􀆰 ０４４３
Ｂ∗５２：０１：０２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１５：１１：０１ ３９ ０􀆰 ００７８ Ｃ∗０３：０３：０１ ２６７ ０􀆰 ０５３３
Ｂ∗５３：０１：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗０７：０２：０１ ３７ ０􀆰 ００７４ Ｃ∗０３：０２：０２：０１ ３０４ ０􀆰 ０６０７
Ｂ∗５３：１４ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１５：１８：０１ ３４ ０􀆰 ００６８ Ｃ∗０８：０１：０１ ４４２ ０􀆰 ０８８２
Ｂ∗５５：０２：０１：０２ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗４４：０３：０１ ３３ ０􀆰 ００６６ Ｃ∗０３：０４：０１：０２ ６１１ ０􀆰 １２２０
Ｂ∗５６：０１：０１：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗１５：２７：０１ ３３ ０􀆰 ００６６ Ｃ∗０７：０２：０１：０１ ９３４ ０􀆰 １８６５
Ｂ∗５６：２７ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗４０：０１ ３１ ０􀆰 ００６２ Ｃ∗０１：０２：０１ １ ０６５ ０􀆰 ２１２６
Ｂ∗５８：５８ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗２７：０４：０１ ３１ ０􀆰 ００６２ 合计 ５ ００８ １􀆰 ０００
Ｂ∗５９：０１：０１：０１ １ ０􀆰 ０００２ Ｂ∗５６：０１：０１ ２９ ０􀆰 ００５８

２􀆰 ２　 ＨＬＡ－Ⅱ类基因的频率和分布特征　 在 ２ ５０４ 份

标本中，ＨＬＡ－ＤＲＢ１、ＤＱＢ１ 的等位基因分别为 ５０、２６
个，其中频率＞０􀆰 ０５ 的常见等位基因为 ＤＲＢ１∗１１：０１：
０１、ＤＲＢ１∗０８：０３：０２、ＤＲＢ１∗１２：０２：０１、ＤＲＢ１∗１５：
０１、ＤＲＢ１∗０９：０１：０２，ＤＱＢ１∗０３：０１：０１、ＤＱＢ１∗０３：

０２：０１、ＤＱＢ１∗０３：０３：０２、ＤＱＢ１∗０５：０２：０１、ＤＱＢ１∗
０６：０１：０１，频率总和分别为 ０􀆰 ５５２１ 和 ０􀆰 ７１１３。 有 ２ 个

以上亚型的等位基因包括 ９ 个 ＨＬＡ－ＤＲＢ１（ＤＲＢ１∗０１、
ＤＲＢ１∗０４、ＤＲＢ１∗０８、ＤＲＢ１∗１１、ＤＲＢ１∗１２、ＤＲＢ１∗
１３、ＤＲＢ１∗１４、ＤＲＢ１∗１５、ＤＲＢ１∗１６）和 ５ 个 ＨＬＡ－

７５４１实用预防医学 ２０１６ 年 １２ 月 第 ２３ 卷 第 １２ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ｄｅｃ． ２０１６， Ｖｏｌ． ２３， Ｎｏ．１２



ＤＱＢ１（ＤＱＢ１∗０２、ＤＱＢ１∗０３、ＤＱＢ１∗０４、ＤＱＢ１∗０５、 ＤＱＢ１∗０６）。 频率分布结果见表 ２。
表 ２　 岳阳汉族人群 ＨＬＡ－ＤＲＢ１、ＤＱＢ１ 高分辨等位基因频率分布

等位基因 ｎ 频率 等位基因 ｎ 频率 等位基因 ｎ 频率

ＤＲＢ１∗０４：０８：０１ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗０１：０１：０１ ５１ ０􀆰 ０１０２ ＤＱＢ１∗０３：１７：０１ １ ０􀆰 ０００２
ＤＲＢ１∗０８：０４：０１ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗１０：０１：０１ ５１ ０􀆰 ０１０２ ＤＱＢ１∗０４：０１：０１ ２１３ ０􀆰 ０４２５
ＤＲＢ１∗１１：１１ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗１３：１２：０１ ７１ ０􀆰 ０１４２ ＤＱＢ１∗０４：０１：０２ １ ０􀆰 ０００２
ＤＲＢ１∗１１：１２９ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗１４：５４：０１ ７５ ０􀆰 ０１５０ ＤＱＢ１∗０４：０２：０１ ６４ ０􀆰 ０１２８
ＤＲＢ１∗１１：１９：０１ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗０４：０３：０１ ９５ ０􀆰 ０１９０ ＤＱＢ１∗０５：０１：０１ ８５ ０􀆰 ０１７０
ＤＲＢ１∗１４：１０ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗１５：０２：０１ １０４ ０􀆰 ０２０８ ＤＱＢ１∗０５：０１：０１：０１ ６ ０􀆰 ００１２
ＤＲＢ１∗１４：１１ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗１３：０２：０１ １１９ ０􀆰 ０２３８ ＤＱＢ１∗０５：０１：０１：０２ ４３ ０􀆰 ００８６
ＤＲＢ１∗１５：０２：０２ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗１４：０５：０１ １２２ ０􀆰 ０２４４ ＤＱＢ１∗０５：０２：０１ ４６８ ０􀆰 ０９３４
ＤＲＢ１∗１６：０１：０１ １ ０􀆰 ０００２ ＤＲＢ１∗１４：０１：０１Ｇ １２６ ０􀆰 ０２５２ ＤＱＢ１∗０５：０２：０２ ２ ０􀆰 ０００４
ＤＲＢ１∗０１：０２：０１ ２ ０􀆰 ０００４ ＤＲＢ１∗０４：０６：０１ １３２ ０􀆰 ０２６４ ＤＱＢ１∗０５：０３：０１ ２１５ ０􀆰 ０４２９
ＤＲＢ１∗１１：０３ ２ ０􀆰 ０００４ ＤＲＢ１∗１２：０１：０１Ｇ １４０ ０􀆰 ０２８０ ＤＱＢ１∗０５：１０ １ ０􀆰 ０００２
ＤＲＢ１∗１３：０７：０１ ２ ０􀆰 ０００４ ＤＲＢ１∗１６：０２：０１ ２１２ ０􀆰 ０４２３ ＤＱＢ１∗０６：０１：０１ ７１５ ０􀆰 １４２８
ＤＲＢ１∗１３：１３ ２ ０􀆰 ０００４ ＤＲＢ１∗０７：０１：０１ ２１６ ０􀆰 ０４３１ ＤＱＢ１∗０６：０２：０１ ２４９ ０􀆰 ０４９７
ＤＲＢ１∗１４：０２：０１ ２ ０􀆰 ０００４ ＤＲＢ１∗０３：０１ ２２０ ０􀆰 ０４３９ ＤＱＢ１∗０６：０３：０１ ４１ ０􀆰 ００８２
ＤＲＢ１∗１４：２５ ２ ０􀆰 ０００４ ＤＲＢ１∗０４：０５：０１ ２３９ ０􀆰 ０４７７ ＤＱＢ１∗０６：０４：０１ ２７ ０􀆰 ００５４
ＤＲＢ１∗１１：０６：０１ ３ ０􀆰 ０００６ ＤＲＢ１∗１１：０１：０１ ３０８ ０􀆰 ０６１５ ＤＱＢ１∗０６：０９：０１ ９２ ０􀆰 ０１８４
ＤＲＢ１∗１４：１８ ３ ０􀆰 ０００６ ＤＲＢ１∗０８：０３：０２ ４１４ ０􀆰 ０８２７ ＤＱＢ１∗０６：１０ １ ０􀆰 ０００２
ＤＲＢ１∗１５：０４ ３ ０􀆰 ０００６ ＤＲＢ１∗１２：０２：０１ ５２３ ０􀆰 １０４４ ＤＱＢ１∗０３：１３ ２ ０􀆰 ０００４
ＤＲＢ１∗０４：０２：０１ ５ ０􀆰 ００１０ ＤＲＢ１∗１５：０１ ５８１ ０􀆰 １１６０ ＤＱＢ１∗０３：０５：０１ ３ ０􀆰 ０００６
ＤＲＢ１∗０４：１０：０１ ８ ０􀆰 ００１６ ＤＲＢ１∗０９：０１：０２ ９３９ ０􀆰 １８７５ ＤＱＢ１∗０３：０４：０１ １ ０􀆰 ０００２
ＤＲＢ１∗１４：０７：０１ ８ ０􀆰 ００１６ ＤＲＢ１∗０４：０４：０１ ４１ ０􀆰 ００８２ ＤＱＢ１∗０３：０３：０２ ９８０ ０􀆰 １９５７
ＤＲＢ１∗１１：０４：０１ ９ ０􀆰 ００１８ ＤＲＢ１∗１３：０１：０１ ４０ ０􀆰 ００８０ ＤＱＢ１∗０３：０２：０１ ３２４ ０􀆰 ０６４７
ＤＲＢ１∗０４：０７：０１ １３ ０􀆰 ００２６ ＤＲＢ１∗０８：０２：０１ ２８ ０􀆰 ００５６ ＤＱＢ１∗０３：０１：０４ １ ０􀆰 ０００２
ＤＲＢ１∗１４：０３：０１ ２０ ０􀆰 ００４０ ＤＲＢ１∗１４：０４：０１ ２４ ０􀆰 ００４８ ＤＱＢ１∗０３：０１：０１ １ ０７５ ０􀆰 ２１４６
ＤＲＢ１∗０４：０１：０１ ２２ ０􀆰 ００４４ 合计 ５ ００８ １􀆰 ００００ ＤＱＢ１∗０２：０２：０１ １７９ ０􀆰 ０３５７
ＤＲＢ１∗０８：０９ ２２ ０􀆰 ００４４ ＤＱＢ１∗０２：０１：０１ ２１９ ０􀆰 ０４３７ 合计 ５ ００８ １􀆰 ００００

２􀆰 ３　 Ｈａｒｄｙ－Ｗｅｉｎｂｅｒｇ 平衡检验　 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１、
ＤＱＢ１ ５ 个位点观察值与期望值差异无统计学意义（Ｐ＞
０􀆰 ０５），符合 Ｈａｒｄｙ－Ｗｅｉｎｂｅｒｇ 平衡，结果见表 ３。

表 ３　 岳阳汉族人群 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１、ＤＱＢ１
基因位点 Ｈａｒｄｙ－Ｗｅｉｎｂｅｒｇ 平衡检验

基因位点 观察值 期望值 Ｐ
Ａ ０􀆰 ８３７５ ０􀆰 ８４６０ ０􀆰 ２０１０
Ｂ ０􀆰 ９１６９ ０􀆰 ９１８２ ０􀆰 ４７７０
Ｃ ０􀆰 ８８０２ ０􀆰 ８７６６ ０􀆰 ２１４５

ＤＲＢ１ ０􀆰 ９１２９ ０􀆰 ９１７２ ０􀆰 ６３４１
ＤＱＢ１ ０􀆰 ８７１０ ０􀆰 ８７１７ ０􀆰 ２７５８

２􀆰 ４　 ＨＬＡ 扩展单倍型　 ２ ５０４ 份标本共检测出 ２５５ 条

ＨＬＡ 扩展单倍型，其中频率＞０􀆰 ０１ 的 ＨＬＡ 扩展单倍型

为 Ａ∗０２：０７－Ｃ∗０１：０２－Ｂ∗４６：０１－ＤＲＢ１∗０９：０１－
ＤＱＢ１∗０３：０３（０􀆰 ０５２５）、Ａ∗３３：０３－Ｃ∗０３：０２－Ｂ∗５８：
０１－ＤＲＢ１∗０３：０１－ＤＱＢ１∗０２：０１（０􀆰 ０２８１）、Ａ∗１１：０１－
Ｃ∗０８：０１－Ｂ∗１５：０２ －ＤＲＢ１∗１２：０２ －ＤＱＢ１∗０３：０１
（０􀆰 ０２３４）、Ａ∗３０：０１－Ｃ∗０６：０２－Ｂ∗１３：０２－ＤＲＢ１∗
０７：０１－ＤＱＢ１∗０２：０２（０􀆰 ０１８５）、Ａ∗１１：０１－Ｃ∗０３：０４－
Ｂ∗１３：０１－ＤＲＢ１∗１５：０１－ＤＱＢ１∗０６：０１（０􀆰 ０１７４）、Ａ∗
１１：０１－Ｃ∗０１：０２－Ｂ∗４６：０１－ＤＲＢ１∗０９：０１－ＤＱＢ１∗
０３：０３（０􀆰 ０１５３）、Ａ∗３３：０３ －Ｃ∗０３：０２ －Ｂ∗５８：０１ －
ＤＲＢ１∗１３：０２－ＤＱＢ１∗０６：０９（０􀆰 ０１５２）、Ａ∗１１：０１－Ｃ∗
０８：０１ － Ｂ ∗ １５： ０２ － ＤＲＢ１ ∗ １５： ０１ － ＤＱＢ１ ∗ ０６： ０１
（０􀆰 ０１４６）、Ａ∗１１：０１－Ｃ∗０７：０２－Ｂ∗４０：０１－ＤＲＢ１∗

０８：０３－ＤＱＢ１∗０６：０１（０􀆰 ０１４４）、Ａ∗０２：０７－Ｃ∗０１：０２－
Ｂ∗４６：０１－ＤＲＢ１∗０８：０３－ＤＱＢ１∗０６：０１（０􀆰 ０１２３）。
２􀆰 ５　 ＨＬＡ 等位基因间的连锁不平衡关系　 ２ ５０４ 份标

本中，对任意 ２ 个基因座间的所有观察到的单体型做

连锁不平衡分析发现：ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１、ＤＱＢ１ 基因

间具有高度连锁不平衡关系，尤其是 ＨＬＡ－Ｂ 与 Ｃ 基

因、ＨＬＡ－ＤＲＢ１ 与 ＤＱＢ１ 基因间的连锁不平衡强度最

高；６􀆰 ４３％～２４􀆰 ４９％的“有价值单体型” ［４］，其连锁不

平衡差异有统计学意义（χ２＞３􀆰 ８４，Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 ４（连
锁不平衡单体型比例为连锁不平衡单体型 ／单体型观

察数）。 其中频率≥０􀆰 ０１、有统计学意义的连锁不平衡

单体型有 １９６ 对，其中 ４２ 对单体型具有负连锁不平衡

关系，尤其是 Ａ∗０２：０７－Ｃ∗０７：０２、Ｃ∗０１：０２－ＤＲＢ１∗
１５：０１、Ｃ∗０３：０４－ＤＱＢ１∗０３：０３、Ｂ∗４５：０１－ＤＱＢ１∗
０３：０１ 具有强的负连锁不平衡（ＲＬＤ＜－０􀆰 ５０），见表 ５。

表 ４　 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１、ＤＱＢ１ 基因间连锁不平衡

基因对 Ｄ’ Ｗｎ Ｐ 连锁不平衡单体型比例（％）
Ａ－Ｃ ０􀆰 ４２６８　 ０􀆰 ２９１１ ＜０􀆰 ０５ ８􀆰 ６２（１９４ ／ ２ ２５０）
Ａ－Ｂ ０􀆰 ４８２５ ０􀆰 ４５４７ ＜０􀆰 ０５ ６􀆰 ４３（２６８ ／ ４ １６５）
Ａ－ＤＲＢ１ ０􀆰 ３３１０ ０􀆰 ２１２９ ＜０􀆰 ０５ ８􀆰 ０８（１９０ ／ ２ ３５２）
Ａ－ＤＱＢ１ ０􀆰 ２８８５ ０􀆰 ２６６９ ＜０􀆰 ０５ １２􀆰 ００（１２１ ／ １ ００８）
Ｃ－Ｂ ０􀆰 ８５７５ ０􀆰 ５５２３ ＜０􀆰 ０５ ８􀆰 ０３（３１４ ／ ３ ９１０）
Ｃ－ＤＲＢ１ ０􀆰 ４４２４ ０􀆰 ３０９０ ＜０􀆰 ０５ ９􀆰 ７２（２１９ ／ ２ ２５４）
Ｃ－ＤＱＢ１ ０􀆰 ３７２２ ０􀆰 ３４３１ ＜０􀆰 ０５ １５􀆰 ３２（１４８ ／ ９６６）
Ｂ－ＤＲＢ１ ０􀆰 ５２１７ ０􀆰 ３８７７ ＜０􀆰 ０５ ７􀆰 ７６（３２３ ／ ４ １６５）
Ｂ－ＤＱＢ１ ０􀆰 ４４４９ ０􀆰 ４０３５ ＜０􀆰 ０５ １２􀆰 ８８（２３０ ／ １ ７８５）
ＤＲＢ１－ＤＱＢ１ ０􀆰 ９３０８ ０􀆰 ７９４０ ＜０􀆰 ０５ ２４􀆰 ４９（２５２ ／ １ ０２９）

８５４１ 实用预防医学 ２０１６ 年 １２ 月 第 ２３ 卷 第 １２ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ｄｅｃ． ２０１６， Ｖｏｌ． ２３， Ｎｏ．１２



表 ５　 １９６ 对有统计学意义的连锁不平衡两座位 ＨＬＡ 单体型

单体型 ＲＬＤ 频率 单体型 ＲＬＤ 频率 单体型 ＲＬＤ 频率
Ａ∗１１：０１－Ｃ∗０７：０２ ０􀆰 １６６３ ０􀆰 ０８１６ Ａ∗０２：０７－ＤＱＢ１∗０５：０２ ０􀆰 ０１５２ ０􀆰 ０１４０ Ｃ∗０１：０２－ＤＱＢ１∗０５：０２ －０􀆰 １０２４ ０􀆰 ０１８０
Ａ∗１１：０１－Ｃ∗０３：０４ ０􀆰 ２４５１ ０􀆰 ０６２０ Ａ∗０２：０７－ＤＱＢ１∗０３：０１ －０􀆰 ３６９５ ０􀆰 ０１８４
Ａ∗１１：０１－Ｃ∗０３：０３ －０􀆰 ３７９６ ０􀆰 ０１００ Ａ∗０２：０７－ＤＱＢ１∗０３：０３ ０􀆰 ３２７９ ０􀆰 ０６２３ Ｃ∗０１：０２－ＤＱＢ１∗０３：０１ －０􀆰 ３０１１ ０􀆰 ０３２２
Ａ∗１１：０１－Ｃ∗０８：０１ ０􀆰 ３９１２ ０􀆰 ０５２８ Ａ∗０２：０７－ＤＱＢ１∗０６：０１ －０􀆰 ０１６４ ０􀆰 ０１９０ Ｃ∗０１：０２－ＤＱＢ１∗０３：０３ ０􀆰 ３１５１ ０􀆰 ０９０４
Ａ∗１１：０１－Ｃ∗０１：０２ －０􀆰 ２９８９ ０􀆰 ０４５４ Ａ∗０２：０３－ＤＱＢ１∗０５：０２ ０􀆰 ２５５５ ０􀆰 ０１５８ Ｃ∗０１：０２－ＤＱＢ１∗０６：０１ －０􀆰 １６０５ ０􀆰 ２５７
Ａ∗３３：０３－Ｃ∗０３：０２ ０􀆰 ８５７７ ０􀆰 ０５５１ Ａ∗０２：０１－ＤＱＢ１∗０３：０１ ０􀆰 ００１６ ０􀆰 ０１８１ Ｃ∗０１：０２－ＤＱＢ１∗０４：０１ ０􀆰 ２４２１ ０􀆰 ０１７３
Ａ∗２４：０２－Ｃ∗０７：０２ ０􀆰 ０３１３ ０􀆰 ０３５４ Ａ∗０２：０１－ＤＱＢ１∗０３：０３ ０􀆰 ０８５３ ０􀆰 ０２２２ Ｃ∗１４：０２－ＤＱＢ１∗０３：０１ ０􀆰 ０８７３ ０􀆰 ０１２６
Ａ∗２４：０２－Ｃ∗０３：０４ ０􀆰 ０５５７ ０􀆰 ０２７２ Ａ∗３０：０１－ＤＱＢ１∗０２：０２ ０􀆰 ７９２８ ０􀆰 ０１８５ Ｃ∗１４：０２－ＤＱＢ１∗０３：０３ ０􀆰 ０７３４ ０􀆰 ０１１３
Ａ∗２４：０２－Ｃ∗０３：０３ ０􀆰 １３０７ ０􀆰 ０１４４ Ｃ∗０７：０２－Ｂ∗４０：０１ ０􀆰 ４７５９ ０􀆰 １０２２ Ｂ∗４０：０１－ＤＲＢ１∗０４：０５ ０􀆰 ０５９４ ０􀆰 ０１０８
Ａ∗２４：０２－Ｃ∗０１：０２ －０􀆰 １７２２ ０􀆰 ０２８４ Ｃ∗０７：０２－Ｂ∗３８：０２ ０􀆰 ９８４４ ０􀆰 ０２７２ Ｂ∗４０：０１－ＤＲＢ１∗１２：０２ －０􀆰 ３０３２ ０􀆰 ０１２８
Ａ∗２４：０２－Ｃ∗１４：０２ ０􀆰 １３１４ ０􀆰 ０１２０ Ｃ∗０７：０２－Ｂ∗３９：０１ ０􀆰 ７８４３ ０􀆰 ０１７７ Ｂ∗４０：０１－ＤＲＢ１∗０８：０３ ０􀆰 １９１８ ０􀆰 ０２７７
Ａ∗０２：０７－Ｃ∗０７：０２ －０􀆰 ５９０３ ０􀆰 ０１０８ Ｃ∗０３：０４－Ｂ∗４０：０１ ０􀆰 ２６６６ ０􀆰 ０５１９ Ｂ∗４０：０１－ＤＲＢ１∗１５：０１ －０􀆰 ００５３ ０􀆰 ０２０４
Ａ∗０２：０７－Ｃ∗０１：０２ ０􀆰 ６４５８ ０􀆰 ０９７８ Ｃ∗０３：０４－Ｂ∗１３：０１ ０􀆰 ８５８６ ０􀆰 ０６００ Ｂ∗４０：０１－ＤＲＢ１∗０９：０１ －０􀆰 ０５３５ ０􀆰 ０３１４
Ａ∗０２：０３－Ｃ∗０７：０２ ０􀆰 ３４６９ ０􀆰 ０２３１ Ｃ∗０６：０２－Ｂ∗１３：０２ ０􀆰 ９８３７ ０􀆰 ０２５２ Ｂ∗４０：０１－ＤＲＢ１∗１１：０１ ０􀆰 １９５３ ０􀆰 ０２０８
Ａ∗０２：０１－Ｃ∗０３：０３ ０􀆰 １３３８ ０􀆰 ０１１０ Ｃ∗０３：０３－Ｂ∗３５：０１ ０􀆰 ６０１８ ０􀆰 ０１７２ Ｂ∗５８：０１－ＤＲＢ１∗０３：０１ ０􀆰 ７４２２ ０􀆰 ０３３３
Ａ∗３０：０１－Ｃ∗０６：０２ ０􀆰 ８８２７ ０􀆰 ０１１４ Ｃ∗０８：０１－Ｂ∗１５：０２ ０􀆰 ９７０３ ０􀆰 ０６４９ Ｂ∗５８：０１－ＤＲＢ１∗１３：０２ ０􀆰 ７３９６ ０􀆰 ０１８０
Ａ∗１１：０１－Ｂ∗４０：０１ ０􀆰 ２０５０ ０􀆰 ０７８７ Ｃ∗０４：０１－Ｂ∗１５：０１ ０􀆰 ３９５６ ０􀆰 ０１５９ Ｂ∗１３：０１－ＤＲＢ１∗１５：０１ ０􀆰 ２９８１ ０􀆰 ０２６４
Ａ∗１１：０１－Ｂ∗５５：０２ ０􀆰 ０４３１ ０􀆰 ０１４１ Ｃ∗０１：０２－Ｂ∗５５：０２ ０􀆰 ４１２４ ０􀆰 ０２２８ Ｂ∗１５：０２－ＤＲＢ１∗１２：０２ ０􀆰 ４４０７ ０􀆰 ０３３３
Ａ∗１１：０１－Ｂ∗１３：０１ ０􀆰 ４２４５ ０􀆰 ０４１６ Ｃ∗０１：０２－Ｂ∗４６：０１ ０􀆰 ８８４７ ０􀆰 １４８５ Ｂ∗１５：０２－ＤＲＢ１∗１５：０１ ０􀆰 １８９７ ０􀆰 ０１８９
Ａ∗１１：０１－Ｂ∗１５：０２ ０􀆰 ５８３８ ０􀆰 ０４７３ Ｃ∗０１：０２－Ｂ∗５４：０１ ０􀆰 ８７９２ ０􀆰 ０２４８ Ｂ∗１５：０１－ＤＲＢ１∗０４：０６ ０􀆰 ４２３５ ０􀆰 ０１１７
Ａ∗１１：０１－Ｂ∗１５：０１ ０􀆰 １０７６ ０􀆰 ０１４２ Ｃ∗１４：０２－Ｂ∗５１：０１ ０􀆰 ９０５２ ０􀆰 ０４０３ Ｂ∗４６：０１－ＤＲＢ１∗０８：０３ ０􀆰 １０７２ ０􀆰 ０２０９
Ａ∗１１：０１－Ｂ∗４６：０１ －０􀆰 ４３９６ ０􀆰 ０２７７ Ｃ∗０３：０２－ＤＲＢ１∗０３：０１ ０􀆰 ７３７６ ０􀆰 ０３３１ Ｂ∗４６：０１－ＤＲＢ１∗０９：０１ ０􀆰 ４５４５ ０􀆰 ０９０９
Ａ∗１１：０１－Ｂ∗５１：０１ －０􀆰 １３５６ ０􀆰 ０１２９ Ｃ∗０３：０２－ＤＲＢ１∗１３：０２ ０􀆰 ７２１８ ０􀆰 ０１７６ Ｂ∗１３：０２－ＤＲＢ１∗０７：０１ ０􀆰 ８８４６ ０􀆰 ０２２７
Ａ∗３３：０３－Ｂ∗５８：０１ ０􀆰 ８３９５ ０􀆰 ０５４７ Ｃ∗０７：０２－ＤＲＢ１∗１６：０２ ０􀆰 ２０００ ０􀆰 ０１５１ Ｂ∗５１：０１－ＤＲＢ１∗０９：０１ ０􀆰 ０６６９ ０􀆰 ０１１９
Ａ∗２４：０２－Ｂ∗４０：０１ ０􀆰 １１２５ ０􀆰 ０４３４ Ｃ∗０７：０２－ＤＲＢ１∗０４：０５ ０􀆰 ０９６６ ０􀆰 ０１３０ Ｂ∗４０：０１－ＤＱＢ１∗０５：０２ ０􀆰 ０５４１ ０􀆰 ０２０８
Ａ∗２４：０２－Ｂ∗５１：０１ ０􀆰 １２２０ ０􀆰 ０１３０ Ｃ∗０７：０２－ＤＲＢ１∗１２：０２ －０􀆰 １０８９ ０􀆰 ０１８２ Ｂ∗４０：０１－ＤＱＢ１∗０３：０１ ０􀆰 ０３９６ ０􀆰 ０４３５
Ａ∗０２：０７－Ｂ∗４６：０１ ０􀆰 ６８３５ ０􀆰 ０９９７ Ｃ∗０７：０２－ＤＲＢ１∗０８：０３ ０􀆰 ３３２２ ０􀆰 ０３８２ Ｂ∗４０：０１－ＤＱＢ１∗０３：０２ －０􀆰 ００７２ ０􀆰 ０１１４
Ａ∗０２：０３－Ｂ∗３８：０２ ０􀆰 ５９６６ ０􀆰 ０１７０ Ｃ∗０７：０２－ＤＲＢ１∗１５：０１ －０􀆰 ３５０８ ０􀆰 ０１４７ Ｂ∗４０：０１－ＤＱＢ１∗０３：０３ －０􀆰 ０９０２ ０􀆰 ０３１５
Ａ∗０２：０１－Ｂ∗４０：０１ ０􀆰 ０２２８ ０􀆰 ０１６４ Ｃ∗０７：０２－ＤＲＢ１∗０９：０１ －０􀆰 ２５０８ ０􀆰 ０１２７ Ｂ∗４０：０１－ＤＱＢ１∗０６：０１ ０􀆰 ０４６０ ０􀆰 ０３０６
Ａ∗３０：０１－Ｂ∗１３：０２ ０􀆰 ８８４６ ０􀆰 ０２０６ Ｃ∗０７：０２－ＤＲＢ１∗１１：０１ ０􀆰 ０１３３ ０􀆰 ０１３０ Ｂ∗４０：０１－ＤＱＢ１∗０６：０２ ０􀆰 １０７６ ０􀆰 ０１３２
Ａ∗１１：０１－ＤＲＢ１∗０４：０５ ０􀆰 ０３０４ ０􀆰 ０１５４ Ｃ∗０３：０４－ＤＲＢ１∗１６：０２ ０􀆰 ２０３３ ０􀆰 ０１８７ Ｂ∗５８：０１－ＤＱＢ１∗０２：０１ ０􀆰 ７４５９ ０􀆰 ０３３３
Ａ∗１１：０１－ＤＲＢ１∗１２：０２ ０􀆰 ２８１６ ０􀆰 ０５２１ Ｃ∗０３：０４－ＤＲＢ１∗１２：０２ ０􀆰 ０５５３ ０􀆰 ０３５２ Ｂ∗５８：０１－ＤＱＢ１∗０６：０９ ０􀆰 ９７６８ ０􀆰 ０１８０
Ａ∗１１：０１－ＤＲＢ１∗０８：０３ ０􀆰 ０９０９ ０􀆰 ０３０２ Ｃ∗０３：０４－ＤＲＢ１∗１５：０１ ０􀆰 １９８７ ０􀆰 ０１２５ Ｂ∗５５：０２－ＤＱＢ１∗０３：０１ ０􀆰 ０８８８ ０􀆰 ０１２０
Ａ∗１１：０１－ＤＲＢ１∗１５：０１ ０􀆰 １９４３ ０􀆰 ０５０８ Ｃ∗０３：０４－ＤＲＢ１∗０９：０１ －０􀆰 ４９１６ ０􀆰 ０１２５ Ｂ∗１３：０１－ＤＱＢ１∗０５：０２ ０􀆰 ０５８２ ０􀆰 ０１０２
Ａ∗１１：０１－ＤＲＢ１∗０４：０６ ０􀆰 １１０３ ０􀆰 ０１００ Ｃ∗０３：０４－ＤＲＢ１∗１１：０１ ０􀆰 １６８６ ０􀆰 ０１７１ Ｂ∗１３：０１－ＤＱＢ１∗０３：０１ ０􀆰 １１９２ ０􀆰 ０２１４
Ａ∗１１：０１－ＤＲＢ１∗０９：０１ －０􀆰 １３８９ ０􀆰 ０４８８ Ｃ∗０６：０２－ＤＲＢ１∗０７：０１ ０􀆰 ６５１０ ０􀆰 ０２７５ Ｂ∗１３：０１－ＤＱＢ１∗０６：０１ ０􀆰 ２８７７ ０􀆰 ０２７０
Ａ∗１１：０１－ＤＲＢ１∗１１：０１ －０􀆰 ０４１５ ０􀆰 ０１７８ Ｃ∗０３：０３－ＤＲＢ１∗０９：０１ ０􀆰 ０５８６ ０􀆰 ０１２５ Ｂ∗１５：０２－ＤＱＢ１∗０３：０１ ０􀆰 ４６０６ ０􀆰 ０３８４
Ａ∗３３：０３－ＤＲＢ１∗０３：０１ ０􀆰 ６２３３ ０􀆰 ０２８５ Ｃ∗０８：０１－ＤＲＢ１∗１２：０２ ０􀆰 ３０５１ ０􀆰 ０３４７ Ｂ∗１５：０２－ＤＱＢ１∗０６：０１ ０􀆰 １７０１ ０􀆰 ０１９２
Ａ∗３３：０３－ＤＲＢ１∗１３：０２ ０􀆰 ７１０６ ０􀆰 ０１７４ Ｃ∗０８：０１－ＤＲＢ１∗１５：０１ ０􀆰 １６０８ ０􀆰 ０２３７ Ｂ∗１５：０１－ＤＱＢ１∗０３：０２ ０􀆰 ２８４８ ０􀆰 ０１２４
Ａ∗２４：０２－ＤＲＢ１∗１６：０２ ０􀆰 １１２５ ０􀆰 ０１０８ Ｃ∗０８：０１－ＤＲＢ１∗０９：０１ －０􀆰 ３６２５ ０􀆰 ０１１０ Ｂ∗４６：０１－ＤＱＢ１∗０５：０２ －０􀆰 ０９３７ ０􀆰 ０１３９
Ａ∗２４：０２－ＤＲＢ１∗１２：０２ －０􀆰 １６５１ ０􀆰 ０１４０ Ｃ∗０４：０１－ＤＲＢ１∗０４：０６ ０􀆰 ５８７０ ０􀆰 ０１６０ Ｂ∗４６：０１－ＤＱＢ１∗０３：０１ －０􀆰 ５５１７ ０􀆰 ０１５７
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３　 讨　 论

ＨＬＡ 是人类最复杂的遗传多态性系统，是由一系

列紧密连锁的基因组成的具有高度多态性的复合体。
自 １９５６ 年开始 ＨＬＡ 分型工作，随着科技的发展和研究
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的深入，ＨＬＡ 分型技术从最初的血清学技术发展到高

分辨 ＤＮＡ 测序技术，越来越多的 ＨＬＡ 等位基因被发

现，截止 ２０１６ 年 ３ 月底，已确定 ＨＬＡ－Ⅰ类基因 １０ ５７４
个，其中 ＨＬＡ－Ａ 位点 ３ ３５６ 个、ＨＬＡ－Ｂ 位点 ４ １７９ 个、
ＨＬＡ－Ｃ 位点 ２ ９０２ 个，ＨＬＡ－Ⅱ类基因 ３ ６５８ 个，其中

ＨＬＡ－ＤＲＢ１ １ ８６０ 个、ＨＬＡ－ＤＱＢ１ ９００ 个（数据来源于

ｗｗｗ􀆰 ｅｂｉ􀆰 ａｃ􀆰 ｕｋ ／ ｉｐｄ ／ ｉｍｇｔ ／ ｈｌａ ／ ｓｔａｔｓ􀆰 ｈｔｍｌ）。
２ ５０４ 例标本分别检出 ５５ 个 ＨＬＡ－Ａ 等位基因、１１７

个 ＨＬＡ－Ｂ 等位基因、６７ 个 ＨＬＡ－Ｃ 等位基因、５０ 个 ＨＬＡ
－ＤＲＢ１ 等位基因和 ２６ 个 ＨＬＡ－ＤＱＢ１ 等位基因，频率＞
０􀆰 ０５ 常见等位基因为 Ａ∗１１：０１：０１：０１（０􀆰 ３０１５）、Ａ∗
２４：０２：０１：０１（０􀆰 １５７９）、Ａ∗０２：０７：０１（０􀆰 １３５６）、Ａ∗
０２：０１：０１：０１（０􀆰 ０８３９）、Ａ∗３３：０３：０１（０􀆰 ０６９５），Ｂ∗
４０：０１：０２（０􀆰 １７０５）、Ｂ∗５８：０１：０１ （０􀆰 ０６３７）、Ｂ∗１５：
０２：０１（０􀆰 ０６６７）、Ｂ∗１３：０１：０１（０􀆰 ０６９５）、Ｂ∗４６：０１：０１
（０􀆰 １６３３）， Ｃ∗０３：０３：０１（０􀆰 ０５３３）、Ｃ∗０３：０２：０２：０１
（０􀆰 ０６０７）、Ｃ∗０８：０１：０１ （０􀆰 ０８８２）、Ｃ∗０３：０４：０１：０２
（０􀆰 １２２０）、Ｃ∗０７：０２：０１：０１ （０􀆰 １８６５）、Ｃ∗０１：０２：０１
（０􀆰 ２１２６），ＤＲＢ１∗１１：０１：０１（０􀆰 ０６１５）、ＤＲＢ１∗０８：０３：
０２（０􀆰 ０８２７）、ＤＲＢ１∗１２：０２：０１（０􀆰 １０４４）、ＤＲＢ１∗１５：
０１（０􀆰 １１６０）、ＤＲＢ１∗０９：０１：０２（０􀆰 １８７５），ＤＱＢ１∗０３：
０１：０１（０􀆰 ２１４６）、ＤＱＢ１∗０３：０２：０１（０􀆰 ０６４７）、ＤＱＢ１∗
０３：０３：０２（０􀆰 １９５７）、ＤＱＢ１∗０５：０２：０１（０􀆰 ０９３４）、ＤＱＢ１
∗０６：０１：０１（０􀆰 １４２８）。 ＨＬＡ－Ａ ０２、０３、１１、２４、２６、２９、
３０、３３、６８、７４， ＨＬＡ－Ｂ∗０７、１３、１４、１５、１８、２７、３５、３８、
３９、４０、４４、４８、５１、５２、５５、５６、５８，ＨＬＡ－Ｃ∗０１、０３、０４、０５、
０６、０７、０８、１２、１４、１５、１６，ＨＬＡ－ＤＲＢ１∗０１、０４、０８、１１、
１２、１３、１４、１５、１６ 和 ＨＬＡ－ＤＱＢ１∗０２、０３、０４、０５、０６ 基因

座分别检出两个以上亚型的等位基因，表现出较高的

多态性。 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、ＤＲＢ１ 高分辨等位基因的分布特征

与本文之前的研究相符［５－６］，与丁浩强等研究的广州地

区人群［７］和王芳等研究的重庆汉族人群［８］ 的特征相

似，但与黑龙江地区人群［９］ 存在差异； ＨＬＡ－Ｃ 高分辨

等位基因的分布特征与夏玲等研究的四川汉族人群［１０］

和李桢等研究的深圳汉族人群［１１］ 相近，与梁晓岚等研

究的北方汉族人群［１２］ 存在差异；ＨＬＡ－ＤＱＢ１ 高分辨等

位基因的分布特征与李桢等的研究相近［１１］，与黑爱莲

等研究的中华骨髓库造血干细胞捐献志愿者［１３］存在差

异。 这说明岳阳汉族人群具有南方汉族人群特点，也
解释了岳阳市自 ２００３ 年开始、走出了 １２９ 位造血干细

胞捐献者的岳阳现象（占全国总捐献量的 ２􀆰 ３６％）。
连锁不平衡是 ＨＬＡ 基因系统的一个显著遗传特

征。 本研究显示岳阳汉族人群 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和

ＤＱＢ１ 基因之间均存在较强的连锁不平衡，在所有两座

位单体型中，６􀆰 ４３％ ～ ２４􀆰 ４９％的“有价值单体型”存在

着有统计学意义的连锁不平衡。 连锁不平衡对 ＨＬＡ
单体型分布影响表现为两方面：一方面是降低 ＨＬＡ 单

体型的多样性，这有利于 ＨＬＡ 基因相合供着的寻找；
另一方面是单体型频率与相应的等位基因的分布频率

及连锁不平衡强度等因素有关，如 Ａ∗１１：０１、Ｂ∗４０：
０１、Ｃ∗０１：０２、ＤＲＢ１∗０９：０１、ＤＱＢ１∗０３：０３ 检出频率

最高，但单体型频率最高的却是 Ａ∗０２：０７－Ｂ∗４６：０１、
Ａ∗０２：０７－Ｃ∗０１：０２、Ａ∗１１：０１－ＤＱＢ１∗０３：０１、Ｃ∗
０１：０２－Ｂ∗４６：０１、Ｃ∗０１：０２－ＤＲＢ１∗０９：０１、Ｃ∗０１：０２
－ＤＱＢ１∗０９：０１、Ｂ∗４６：０１－ＤＲＢ１∗０９：０１、Ｂ∗４６：０１－
ＤＱＢ１∗０３：０３、ＤＲＢ１∗０９：０１－ＤＱＢ１∗０３：０３，频率最高

（０􀆰 ０５２５）的扩展单倍型 Ａ∗０２：０７－Ｃ∗０１：０２－Ｂ∗４６：
０１－ＤＲＢ１∗０９：０１－ＤＱＢ１∗０３：０３ 也不全由单个基因频

率最高的位点组成，说明连锁不平衡强度对单体型的

分布有较大的影响。
近年来，ＨＬＡ 基因多态性与疾病相关性研究日益

深入透彻，目前已经明确，ＨＬＡ 多态性与运动系统、循
环系统、内分泌系统、泌尿系统、消化系统、呼吸系统、
神经系统、生殖系统、炎症、感染和肿瘤等疾病均有关

联［１４］，如，ＨＬＡ－Ａ∗０３ 可能对 ＨＩＶ－１ 的感染具有保护

作用［１５］，ＨＬＡ－Ｂ∗２７：０４ 为闽南地区强直性脊柱炎的

易感基因［１６］，ＨＬＡ－Ｃ１ 基因组表达水平降低可引起早

期复发性流产［１７］，ＨＬＡ－ＤＲＢ１∗１２：０２ ／ ＤＱＢ１∗０３：０１
与新生儿溶血病呈正相关［１７－１８］，等等这些研究都揭示

ＨＬＡ 与很多疾病的发生高度相关。 随着研究的深入，
ＨＬＡ 与疾病的相关性将绘制出基因图谱，为疾病的预

防、早诊断、早治疗和优生优育提供重要依据。 在造血

干细胞移植方面，已对拟移植的供受者进行了 ＨＬＡ－Ａ、
Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１ 和 ＤＱＢ１ 基因高分辨分型，为临床移植供受

者的选择提供了可靠保障。 我国针对 ＨＬＡ 的系统研

究始于中华骨髓库，中华骨髓库为我国汉族人群的

ＨＬＡ 基因分型作出了重大贡献，发现了大量新等位基

因。 ＨＬＡ 基因图谱需要大量样本，才能为造血干细胞

移植、ＨＬＡ 与疾病相关性研究和人类遗传学提供准确

数据。
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·论　 著·

莱菔硫烷对汞致大鼠肾急性损伤的保护作用
郭美欣， 徐兆发， 李鸿鹏， 奉姝， 刘巍， 杨天瑶

中国医科大学公共卫生学院环境卫生学教研室，辽宁　 沈阳　 １１０１２２

摘要：　 目的　 探讨莱菔硫烷（ｓｕｌｆｏｒａｐｈａｎｅ，ＳＦＮ）对莱菔硫烷（ｓｕｌｆｏｒａｐｈａｎｅ，ＳＦＮ）所致大鼠急性肾损伤的保护作用。 　 方

法　 清洁级Ｗｉｓｔａｒ 大鼠 ３０ 只按体重随机分 ５ 组，每组 ６ 只，分别为对照组，低、中、高剂量染汞组， ＳＦＮ 干预组。 对照组及

各染汞组皮下注射生理盐水，ＳＦＮ 干预组皮下注射 ２ ｍｇ ／ ｋｇ ＳＦＮ；２ ｈ 后，对照组腹腔注射生理盐水，其他四组腹腔注射

２􀆰 ２、４􀆰 ４、８􀆰 ８、８􀆰 ８ μｍｏｌ ／ ｋｇ ＨｇＣｌ２，连续 ３ ｄ，染毒容量均为 ５ ｍｌ ／ ｋｇ。 于最后一次染毒结束后，测定尿液中 Ｈｇ 及尿蛋白含

量，碱性磷酸酶（ＡＬＰ）、乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）和 β－Ｎ－乙酰氨基葡萄糖苷酶（ＮＡＧ）活力；腹主动脉采血测定血清尿素氮

（ＢＵＮ）含量；测定肾皮质中 Ｈｇ 含量和谷胱甘肽（ＧＳＨ）、丙二醛（ＭＤＡ）水平及超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、谷胱甘肽过氧化物

酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）活力。 分析各组各项指标差异。 　 结果　 与对照组比较，各剂量染汞组大鼠尿 Ｈｇ、肾皮质 Ｈｇ 含量，尿蛋白

和血清 ＢＵＮ 含量，尿 ＮＡＧ、ＬＤＨ 和 ＡＬＰ 活力，肾皮质中 ＧＳＨ 和 ＭＤＡ 含量显著升高（Ｐ＜０􀆰 ０５ 或 Ｐ＜０􀆰 ０１）；肾皮质 ＳＯＤ 和

ＧＳＨ－Ｐｘ 活力显著降低（Ｐ＜０􀆰 ０５ 或 Ｐ＜０􀆰 ０１）。 与 ８􀆰 ８ μｍｏｌ ／ ｋｇ ＨｇＣｌ２ 组比较，ＳＦＮ 干预组尿蛋白和血清 ＢＵＮ 含量、尿
ＮＡＧ、ＬＤＨ 和 ＡＬＰ 活力、肾皮质 ＧＳＨ 、ＭＤＡ 含量均显著下降（Ｐ＜０􀆰 ０５ 或 Ｐ＜０􀆰 ０１）；肾皮质 ＳＯＤ 和 ＧＳＨ－Ｐｘ 活力显著升高

（Ｐ＜０􀆰 ０１），而尿汞、肾皮质汞含量间差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 　 结论　 莱菔硫烷对汞所致大鼠急性肾毒性有一定的

保护作用。
关键词：　 汞； 莱菔硫烷； 肾损伤； 氧化应激

中图分类号：Ｒ－３３２　 文献标识码：Ａ　 文章编号：１００６－３１１０（２０１６）１２－１４６１－０４　 ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００６－３１１０．２０１６．１２．０１４

Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｕｌｆｏｒａｐｈａｎｅ ｏｎ ｍｅｒｃｕｒｙ－ｉｎｄｕｃｅｄ ａｃｕｔｅ ｒｅｎａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｒａｔｓ
ＧＵＯ Ｍｅｉ－ｘｉｎ， ＸＵ Ｚｈａｏ－ｆａ， ＬＩ Ｈｏｎｇ－ｐｅｎｇ， ＦＥＮＧ Ｓｈｕ， ＬＩＵ Ｗｅｉ， ＹＡＮＧ Ｔｉａｎ－ｙａｏ

Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ Ｈｅａｌｔｈ， Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｐｕｂｌｉｃ Ｈｅａｌｔｈ， Ｃｈｉｎａ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｓｈｅｎｙａｎｇ， Ｌｉａｏｎｉｎｇ １１０１２２， Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： ＸＵ Ｚｈａｏ－ｆａ， Ｅ－ｍａｉｌ：ｚｆｘｕ＠ ｍａｉｌ．ｃｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

作者简介：郭美欣（１９９０－），女，辽宁沈阳人，硕士在读，研究方向：重金属中毒机理与防治。
通讯作者：徐兆发，Ｅ－ｍａｉｌ：ｚｆｘｕ＠ ｍａｉｌ．ｃｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ。

　 　 ｓｃａｌｅ ＨＬＡ ｔｙｐｉｎｇ ｉｎ ｄｏｎｏｒ ｒｅｇｉｓｔｒｙ ［ Ｊ］ 􀆰 Ｔｉｓｓｕｅ Ａｎｔｉｇｅｎｓ， ２０１５， ８５
（１）：２０－２８􀆰

［４］ Ｃｈｅｎｇ ＬＨ， ｌｉ Ｚ， Ｊｉｎ ＳＺ， ｅｔ ａｌ􀆰 Ｓｅｑｕｅｎｃｅ－ｂａｓｅｄ ｔｙｐｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ
ｏｆ ｔｈｅ ｎｏｖｅｌ ＨＬＡ－Ｃｗ∗ ０３４０ ａｌｌｅｌｅ ｉｎ ａ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ［Ｊ］􀆰 Ｔｉｓｓｕｅ
Ａｎｔｉｇｅｎｓ， ２００８，７２（５）：４９５－４９７􀆰

［５］ 苏湘晖，孙昂，粟玉萍，等 􀆰 岳阳地区汉族人群 ＨＬＡ－Ａ、－Ｂ、－ＤＲＢ１
高分辨等位基因多态性分析［ Ｊ］ 􀆰 实用预防医学，２０１２，１９（ ９）：
１３０７－１３１０􀆰

［６］ 孙昂 􀆰 岳阳市汉族汉族造血干细胞捐献志愿者 ＨＬＡ－ＤＲＢ１ 高分辨

基因多态性研究［Ｊ］􀆰 实用预防医学，２０１１，１８（６）：１００２－１００５􀆰
［７］ 丁浩强，叶欣，梁华钦，等 􀆰 广州地区献血人群 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、ＤＲＢ１ 高

分辨等位基因及单体型的多态性研究［Ｊ］􀆰 中国免疫学杂志，２０１０，
２６（９）：８１０－８１３􀆰

［８］ 王芳，廖群，黄霞，等 􀆰 重庆汉族人群 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、ＤＲＢ１ 高分辨等位

基因多态性研究［Ｊ］􀆰 重庆医学，２０１４，４３（２６）：３４５５－３４６０􀆰
［９］ 李鑫，丁携，王鑫，等 􀆰 黑龙江地区人群 ＨＬＡ－Ａ、Ｂ、ＤＲＢ１ 高分辨等

位基因及单体型多态性研究［ Ｊ］ 􀆰 中国免疫学杂志，２０１６，３２（１）：
８３－８９􀆰

［１０］ 夏玲，王钰，罗玫，等 􀆰 直接测序法用于四川骨髓库汉族人群 ＨＬＡ－
Ｃ 等位基因分布的研究［ Ｊ］ 􀆰 中国输血杂志，２０１０，２３（８）：５９６ －
６０１􀆰

［１１］ 李桢，程良红，邹红岩，等 􀆰 深圳汉族人群 ＨＬＡ－Ｃｗ，－ＤＱＢ１ 基因座

等位基因的多态性［ Ｊ］ 􀆰 中国组织工程研究与临床康复，２００８，１２
（５３）：１０５１７－１０５２１􀆰

［１２］ 梁晓岚，韩俊领，李茜，等 􀆰 中国北方汉族人群 ＨＬＡ－Ｃｗ 高分辨等

位基因频率分析［ Ｊ］ 􀆰 中国实验血液学杂志，２０１０，１８（２）：４８６－
４８９􀆰

［１３］ 黑爱莲，李伟，刘娜，等 􀆰 中华骨髓库造血干细胞捐献志愿者 ＨＬＡ－
Ａ、－Ｂ、－Ｃ、－ＤＲＢ１、－ＤＱＢ１ 高分辨等位基因频率分析［ Ｊ］ 􀆰 中国输

血杂志，２００９，２２（４）：２８５－２８７􀆰
［１４］ 潘斌 􀆰 ＨＬＡ 多态性与疾病机制关联的研究进展［Ｊ］􀆰 细胞与分子免

疫学杂志，２０１１，２７（１０）：１１５７－１１６０􀆰
［１５］ 张伟伦，王丽，洪坤学，等 􀆰 中国前献血人群中 ＨＬＡ－Ａ∗０３ 与ＨＩＶ－

１ 感染关系的研究［ Ｊ］ 􀆰 中国科学：生命科学，２０１２，４２（９）：７０９－
７１５􀆰

［１６］ 范春梅，黄荣富，陈根旺 􀆰 闽南地区 ＨＬＡ－Ｂ２７ 基因亚型与强直性

脊柱炎相关性研究［ Ｊ］ 􀆰 中国微生态学杂志，２０１６，２８（３）：２５６－
２５８􀆰

［１７］ 尹璐，郭媛 􀆰 绒毛滋养细胞 ＨＬＡ－Ｃ 基因多态性与早期复发性流产

关系研究［Ｊ］􀆰 白求恩军医学院学报，２０１２，１０（３）：１９２－１９３􀆰
［１８］ 孙昂，方奎明，粟玉萍，等 􀆰 新生儿溶血病与 ＨＬＡ－ＤＱＢ１ 相关性研

究［Ｊ］􀆰 中国现代医药，２０１４，１６（１）：５－８􀆰 收稿日期：２０１６－０４－１２

１６４１实用预防医学 ２０１６ 年 １２ 月 第 ２３ 卷 第 １２ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ｄｅｃ． ２０１６， Ｖｏｌ． ２３， Ｎｏ．１２


