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%摘要&

!

目的
!

了解广西地区不同地域壮族人群
MKEE

血型系统
'

和
M

%

I/)

和
I/\

抗原的分布和基因多态性特征$方法
!

采

用聚合酶链反应
D

序列特异性引物法"

,$GDOO,

#方法对
41&6

名广西地区不同壮族人群的
MKEE

血型系统进行基因分型$

结果
!

广西地区不同壮族人群
MKEE

血型系统基因频率为
M;121111

!

';421111

&

I/);121111

!

I/\;421111

$结论
!

广西地区

不同壮族人群
MKEE

基因频率分布呈单态性分布!与文献报道的中国其他的人群分布特点一致$
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!!

在目前国际输血协会已确认的
!!

个红细胞血型系统中%

MKEE

血型系统是仅次于
#Hb

和
GJ

的第三大血型系统)

4

*

(抗
D

MKEE

血型系统抗原的抗体能介导免疫输血反应和新生儿溶血

症&

MKEE

血型系统抗原发现于
470:

年%源自于患者
MKEEKJKQ

检测出抗
DMKEE

抗体而导致她的新生儿产生溶血性疾病%该抗

体相应抗原即为
MKEE

血型系统的第
4

个抗原
M

(

4707

年
=KD

V@LK

发现了
MKEE

系统的第
&

个抗原
'

&

4765

年
[@\EKAA

在黑人

中发现了
MKEE

血型系统中的新抗原
I/)

%

47:!

年
-)E'KQ

发现

了
I/)

的对偶抗原
I/\

%迄今已发现了
&6

个
MKEE

血型系统的抗

原&

'

和
M

抗原是
MKEE

血型系统中最具有临床意义的
MKEE

抗

原%在不同人群中有不同的频率分布&在大多数人群中%

'

抗

原较
M

抗原常见%黑人人群中
75+

是
MD'

a表型%高加索人群

中为
74+

)

&

*

(而
I/\

则为高频抗原&目前国内有关
MKEE

血型

系统的研究多建立在汉族人群的
'

和
M

抗原基础之上%对
I/)

和
I/\

抗原的研究甚为稀少&广西是壮族人口主要聚集地%迄

今国内少见无壮族人群
MKEE

血型系统的研究%壮族人群
MKEE

血型系统是否与中国其他民族人群或白种人等人群存在差异0

本研究采用聚合酶链反应
D

序列特异性引物法!

,$GDOO,

#对
7

个广西壮族人口分布较密集地区的人群进行
MKEE

血型系统基

因分型%以期了解广西壮族人群
MKEE

血型系统
'

和
M

抗原%

I/)

和
I/\

的分布和基因多态性特征&

A

!

资料与方法

A2A

!

一般资料
!

&141

"

&14!

年间分别从广西壮族人口聚集

地武鸣'上林'隆安'宾阳'平果'大化'都安'巴马'大新共
7

个

地区采集无血缘关系血液样本)

!

*

&本研究在采集血液样本之

前均经受试对象本人的知情同意%并与之签订临床研究知情同

意书&其中武鸣地区采集
441

份样本%上林地区采集
417

份样

本%隆安地区采集
441

份样本%宾阳地区采集
7:

份样本%平果

地区采集
4&1

份样本%大化地区采集
4&1

份样本%都安地区采

集
4&1

份样本%巴马地区采集
4&1

份样本%大新地区采集
4&1

份样本%共
41&6

份样本&每份样本均采集
]C9#

抗凝血

6%=

%置于
<&1h

冰箱保存&

A2!

!

设备与试剂
!

8)

?

B>QKZRBEK@B#B@F]̂AQ)BA@>LM@A

!中国

台湾
GH$H@>/B@KLBK

%批号$

,8DM40D44!!&

#%人类
MKEE

红细胞

血型系统基因分型检测试剂盒!美国
[m9H@>AKBJ

公司产%批

号$

/

GH1:

#%

Q9)

S

CZ#

聚 合 酶 )

9)M)G) H@>AKBJL>E>

?W

!

C)E@)L

#%批号$

$M3:14##

#*%琼脂糖凝胶!西班牙
H@UK/A

%批

号
4445:1

#%

CZ#

?

QKKL

绿如蓝核酸染料!北京天恩泽基因科

技有限公司%批号$

415444

#&

8)

?

$>QK

0

PY4:

全自动核酸提

取仪!中国台湾
GH$H@>/B@KLBK

#%

[KLK#%

(

7311

型
,$G

扩增

仪!美国
#H*

#%

GRL>LK

全套水平电泳仪!美国
]%\@AKB

#%

H*bD

H]O9

凝胶成像仪!德国
O@%KL

#&

A2$

!

CZ#

提取
!

使用
8)

?

$>QK

0

PY4:

全自动核酸提取仪%

按照
8)

?

$>QK

0

ZRBEK@B#B@F]̂AQ)BA@>LM@A

试剂说明书进行&

A2"

!

,$G

扩增
!

采用
,$GDOO,

%使用序列特异性引物%通过

,$G

反应%特异性扩增
MKEE

基因片段&

,$G

扩增条件为$

76h6%@L!1

个(

76h!1/

%

:1h!1/

%

3&h71/

%循环
!1

次(

3&h

再延伸
6%@L

%降温至
0h

%完成扩增&

A2#

!

电泳
!

配制
&+

琼脂糖凝胶!每
411%=

凝胶中含
6

(

=

CZ#

?

QKKL

绿如蓝核酸染料#%取
6

(

=,$G

产物直接点样到凝

胶孔中%使用
126g9H]

缓冲液在
411.

电压下电泳
&1%@L

%

然后在凝胶成像分析系统下拍照记录实验结果&

3&5!

重庆医学
&14:

年
7

月第
06

卷第
&3

期

%

基金项目#广西自然科学基金资助项目!

&141[dZOY#14!&:&

#(广西卫生厅自筹经费科研课题!

c&14147:
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表
4

!!

广西地区不同壮族人群
MKEE

血型系统抗原基因频率分布

地区
M<

'a

Ma

'<

Ma

'a

I/

)a\<

I/

)a\a

I/

)<\a 基因频率

武鸣!

#;441

# 观察值
441 1 1 1 1 441 M;1 ';4

期望值
441 1 1 1 1 441 I/);1 I/\;4

上林!

#;417

# 观察值
417 1 1 1 1 417 M;1 ';4

期望值
417 1 1 1 1 417 I/);1 I/\;4

隆安!

#;441

# 观察值
441 1 1 1 1 441 M;1 ';4

期望值
441 1 1 1 1 441 I/);1 I/\;4

宾阳!

#;7:

# 观察值
7: 1 1 1 1 7: M;1 ';4

期望值
7: 1 1 1 1 7: I/);1 I/\;4

平果!

#;4&1

# 观察值
4&1 1 1 1 1 4&1 M;1 ';4

期望值
4&1 1 1 1 1 4&1 I/);1 I/\;4

大化!

#;4&1

# 观察值
4&1 1 1 1 1 4&1 M;1 ';4

期望值
4&1 1 1 1 1 4&1 I/);1 I/\;4

都安!

#;4&1

# 观察值
4&1 1 1 1 1 4&1 M;1 ';4

期望值
4&1 1 1 1 1 4&1 I/);1 I/\;4

巴马!

#;4&1

# 观察值
4&1 1 1 1 1 4&1 M;1 ';4

期望值
4&1 1 1 1 1 4&1 I/);1 I/\;4

大新!

#;4&1

# 观察值
4&1 1 1 1 1 4&1 M;1 ';4

期望值
4&1 1 1 1 1 4&1 I/);1 I/\;4

表
&

!!

MKEE

血型系统等位基因在不同人群中的分布

地区
# M

频率
'

频率
I/)

频率
I/\

频率
"

&

$

本组壮族
41&6 121111 421111 121111 421111

西藏藏族)

0

*

017 121111 421111 < < Z# Z#

成都汉族)

6

*

!!& 121111 421111 < < Z# Z#

青海土族)

:

*

!31 121111 421111 < < Z# Z#

青海蒙古族)

:

*

&01 121111 421111 < < Z# Z#

青海撒拉族)

:

*

&4: 12110: 127760 < < 720!3: $

"

1216

巴西)

4

*

511 121&&1 127351 < < 0627!7& $

"

1216

日本裔)

3

*

&17 1211&0 12773: < < 027&&1 $

"

1216

印度)

5

*

446 121!10 127:7: < < :&26443 $

"

1216

瑞士)

7

*

0111 121&:5 1273!& < < 6:24!3: $

"

1216

英国)

41

*

53:7 1210:1 127601 < < 752!613 $

"

1216

美国白人)

41

*

!!! 1210&1 127651 < < 5:277: $

"

1216

中国台湾汉族)

44

*

4&0 < < 121111 421111 Z# Z#

北京汉族)

4&

*

61 < < 121111 421111 Z# Z#

非洲黑种人)

4!

*

67! < < 121545 12745& 43!27&:: $

"

1216

!!

Z#

$无法评估(

<

$无法提取数据&

A2D

!

统计学处理
!

采用
O,OO4321

统计学软件进行统计分

析%不同人群基因频率分布比较采用
"

& 检验%以显示基因频率

分布的差异性&以
$

"

1216

为差异有统计学意义&

!

!

结
!!

果

!2A

!

广西壮族人群
MKEE

血型系统抗原基因频率分布情况
!

广西
7

个壮族聚集地的
41&6

份血样中均未发现
M

!

a

#及
I/)

!

a

#样本%

M

和
I))

基因频率为
1

%而
1

与
I/\

基因频率则为
4

%

即广西壮族人群
MKEE

血型系统呈单态性分布%见表
4

&

!2!

!

广西壮族人群与其他人群
MKEE

血型系统基因多态性比

较
!

西藏藏族'成都汉族'青海土族及蒙古族与本组壮族相似%

在人群中均未发现
M

抗原(而欧美人群中
M

抗原基因频率要

明显高于中国人群&此外%

I/)

抗原目前也仅在非洲黑人中发

现%见表
&

&

$

!

讨
!!

论

M

抗原在所有人群中的频率较低%而
'

抗原在所有人群中

都有较高的存在率&本研究中采用
,$GDOO,

方法对本组

41&6

名壮族人群
MKEE

血型系统的
M

'

'

抗原进行基因分型%本

组壮族人群均为
''

%提示
'

基因频率为
4

%

MKEE

血型系统呈单

5&5!

重庆医学
&14:

年
7

月第
06

卷第
&3

期



态性分布%这与国内汉族'西藏藏族及青海土族'蒙古族的研究

一致(另据贾?)

:

*报道在青海地区的撒拉族中发现
4

例
M'

杂

合子%推测与当地撒拉族人群与居住在印度北部人群通婚有

关&但总体而言%我国人群
M

抗原的基因频率非常低%正是由

于中国人群中
M

抗原频率十分低%因此产生抗
DM

抗体并且再

次遇到
M

阳性血输注的概率基本为零%所以在我国
M

抗原鉴

定并没有纳入常规检测范围&由于红细胞血型系统的分布有

种族和地区差异%因此所介导的免疫输血反应及新生儿溶血病

的主要特征也有所差别&从表
&

中可发现%白种人群中
M

抗

原基因频率要明显高于中国人群!

$

"

1216

#%白种人群中因输

血或妊娠等免疫因素而产生抗
DM

抗体的概率较高%是除
#Hb

和
GJ

系统以外最常见的红细胞抗体&鉴于抗
DM

抗体能引起

严重的免疫性输血反应和新生儿溶血病)

40D46

*

%因此在欧美国

家的输血治疗工作中%

M

抗原的鉴定成为献血者和患者血型检

查的常规项目&同时%对该组
41&6

名壮族人群
MKEE

血型系统

的
I/)

和
I/\

抗原进行基因分型检测%广西壮族人群与台湾汉

族'北京汉族类似%均未发现
I/)

抗原存在&由于全球对
I/)

和

I/\

抗原的分布研究尚少%目前仅在非洲黑人中报道过
I/)

抗

原的存在%故而本研究结果丰富了国内
I/)

和
I/\

抗原分布的

研究%且结果也与文献报道相一致&

与其他血型系统类似%

MKEE

血型也有无效型%称为
M1

型%

$J>UL

于
4763

年在国际报道%

4750

年郝露萍等)

4:

*报道了国

内
4

例
M1

型(

&113

年上海血液中心在
&017!

名健康无偿献

血者中发现
4

例
M1

型%其发生率与国外研究类似%约为

12110+

)

43

*

&而在本次研究中%并未发现
M1

型%估计与样本数

量有关&但值得注意的是%

M1

型个体若被免疫后能产生抗
MR

抗体%该抗体能与除
M1

表型以外所有的红细胞反应%同样可

引起新生儿溶血病及溶血性输血反应&这提示在今后的临床

输血实践中%要警惕
M1

型的存在及可能引起的免疫异常性疾

病的发生&

此外%以往的红细胞血型研究多采用经典的血清学方法%

虽然该方法较为直接且简单易行%但也存在一些不足%如某些

红细胞血型系统的抗血清难以获得'效价低'价格昂贵等%因此

对该部分血型系统不适合采用血清学方法进行大规模筛选&

进入
&4

世纪以后%分子生物学技术发展迅速%使运用以
CZ#

为基础的基因分型技术检测红细胞血型成为可能&血型基因

分型技术检测结果准确'成本低%更为重要的是
CZ#

标本容

易保存%利于核查%适合大规模筛查&基因分型的分子生物学

技术的发展也使得建立稀有血型供者库%为临床提供稀有红细

胞成为可能%这在本文的研究工作中得到充分的认证&

广西南宁作为东盟国际博览会的永久举办地%国际交流与

合作日益频繁%且当今社会的流动性已较以前大为增加%因此

在医疗实践中遇到外籍或其他民族的献血者'用血者的概率已

大大提高%通过该研究了解了广西地区壮族人群
MKEE

红细胞

血型系统呈单态性分布%这对确保临床输血安全将起到重要作

用&另外通过本研究%所获得的广西地区壮族人群
MKEE

血型

中
M

'

'

抗原及
I/)

'

I/\

抗原的基因频率%在一定程度上丰富了

本地区壮族人群红细胞血型系统的群体遗传学资料%也可作为

中华红细胞稀有血型库建设的依据&
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