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昆明动物所等发现藏族人群适应高原强紫外线的遗传
机制

　　世居高原的藏族人群是研究人类如何适应极端环境的理想人群。过去对藏族高原适应遗传

机制的研究主要聚焦人体对高原低压低氧环境的适应，并发现了多个低氧适应基因，如编码低

氧诱导因子-2的EPAS1基因。然而，在高原环境中，除了低压低氧这个胁迫因素外，高原紫外

辐射是另一个重要的环境胁迫因素。

　　众所周知，人类适应紫外辐射的通常机制是增加皮肤黑色素的产生，以抵御强紫外线可能

带来的辐射损伤。相应的，生活在赤道附近高紫外区的非洲和亚洲南部地区（如东南亚大陆和

岛屿）人群基本上都拥有较深的原肤色（不受阳光照射的部位，如腋下和臀部）来抵御紫外辐

射。青藏高原上紫外辐射强度远高于平原地区。例如，西藏日喀则地区的年平均紫外辐射强度
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是同纬度西南低海拔地区的2倍以上，甚至比靠近赤道的东南亚国家（如柬埔寨）的紫外辐射

强度还要高。同样，世居高原的藏族人群也拥有较深的原肤色以及继发性肤色（例如手背），

但强紫外刺激下的深肤色是否可以遗传及其适应的遗传机制仍是未解之谜。 

　　中国科学院昆明动物研究所研究员宿兵课题组与西藏大学医学院、郑州大学等单位合作，

通过对藏族群体全基因组数据的分析，发现参与机体黑色素合成的基因GNPAT在藏族人群中

存在很强的达尔文正选择信号。位于该基因上游的一个增强子调控元件发生了点突变

（rs75356281），其衍生等位基因频率在藏族人群中达58%，而在世界其他人群中的比例仅

为0-18%，说明长期的自然选择导致了这个突变在藏族人群中的富集。遗传相关性分析结果

显示，rs75356281在藏族人群中与原肤色（臀部）和继发性肤色（手背）均存在显著的相关

性。体外细胞功能试验证实该突变导致了转录因子结合的改变和增强子活性的改变。在实验室

定量紫外照射的条件下，衍生等位基因对紫外照射的响应明显高于祖先型等位基因。进一步的

体外细胞系基因编辑实验发现，经紫外照射处理后，纯合编辑的细胞系（携带2个衍生等位基

因）的转录组发生了明显改变，导致1399个基因的表达发生了变化，显著高于未照射状态下

的基因改变（仅74个基因表达改变）。进一步研究UV照射下差异基因的互作发现，GNPAT可

能通过过氧化物酶体中的CAT和ACAA1等连接黑色素合成通路中的色素基因诱导黑色素生

成。 

　　综合上述遗传学和细胞生物学的实验证据，研究团队认为在自然选择的作用下，GNPAT

基因在藏族人群中发生了适应性突变的富集。这个适应性突变导致藏族人群黑色素合成能力的

增强和肤色变深（包括原肤色和继发肤色）。特别是在紫外照射条件下，藏族人群的晒黑能力

显著增强，以适应高原上的强紫外辐射。

　　该研究成果于9月26日发表在《美国科学院院报》上。 论文的第一作者为昆明动物所博士

杨召辉，共同第一作者包括西藏大学博士生白彩娟、郑州大学博士生蒲有伟、遵义医学院博士

生孔庆宏和昆明动物所博士生郭永博。通讯作者为宿兵、杨召辉和昆明动物所副研究员祁学

斌。该研究课题得到了国家自然科学基金委、中科院先导专项、河南省科技厅、郑州大学和遗

传资源与进化国家重点实验室的资助，以及国家超级计算郑州中心的支持。

　 　 文 章 链 接 ： https://www.pnas.org/doi/10.1073/pnas.2200421119

(https://www.pnas.org/doi/10.1073/pnas.2200421119)

https://www.pnas.org/doi/10.1073/pnas.2200421119


　　  

　　世界人群肤色比较（AFR-非洲，CAM-柬埔寨，TBN-藏族，CHN-汉族，EUR-欧洲）
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