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短串联重复序列渊泽澡燥则贼 贼葬灶凿藻皂 则藻责藻葬贼袁杂栽砸冤是
目前法医学中应用广泛的遗传标记遥 杂栽砸基因座
普遍多态性高袁个体识别能力强袁但同时突变率相
应也较高咱员暂袁因此用于亲权鉴定时值得关注遥 本
文对目前亲权鉴定常用的 孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远 体系
渊孕则燥皂藻早葬 公司袁美国冤和 杂栽砸贼赠责藻则栽酝 员园 体系渊科登
公司袁珠海冤包含的 圆源个 杂栽砸基因座的突变现象
和特点袁 以及突变对亲权鉴定的影响等进行了研

究袁现报道如下遥

员 材料与方法

员援员 实验材料

缘 园愿源例经 孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远体系渊包括 阅猿杂员猿缘愿尧
栽匀园员尧阅圆员杂员员尧阅员愿杂缘员尧孕藻灶贼葬 耘尧阅缘杂愿员愿尧阅员猿杂猿员苑尧
阅苑杂愿圆园尧阅员远杂缘猿怨尧悦杂云员孕韵尧孕藻灶贼葬 阅尧增宰粤尧阅愿杂员员苑怨尧

圆源个常用 杂栽砸基因座的突变观察与分析
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摘 要院 揖目的铱 观察 圆源个常用 杂栽砸基因座等位基因突变的现象及特点遥 揖方法铱 对 缘 园愿源例肯定亲权关系的案例进
行分析袁筛选等位基因突变事件袁确定突变等位基因的来源袁统计各 杂栽砸基因座的突变率袁分析突变的规律及其特点遥 揖结
果铱 在 圆源个 杂栽砸基因座中共观察到 员苑圆个突变事件袁杂栽砸基因座的突变率介于 园 耀 园援源怨圆豫遥每个突变案例的突变基因座数
目为 员 耀 猿个遥 突变模式符合逐步突变模式袁最多突变步数为四步遥 父系突变与母系突变比例为 猿援缘缘员遥 揖结论铱 杂栽砸基因
座等位基因突变现象较为常见遥 当出现 杂栽砸基因座突变时袁应结合突变的 杂栽砸基因座信息计算 孕陨值遥
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栽孕韵载和 云郧粤等 员缘个 杂栽砸基因座冤检测并肯定亲
权关系的亲权鉴定案件收集自中山大学法医鉴定

中心日常检案袁包括父母子三联体案件 猿 远怨园例袁
父子单亲案件 愿怨缘例袁 母子单亲案件 源怨怨例遥 其
中 苑园怨例经 杂栽砸栽赠责藻则栽酝 员园体系 渊包括 阅员愿杂员猿远源尧
阅员圆杂猿怨员尧阅员猿杂猿圆缘尧阅远杂员园源猿尧阅圆杂员苑苑圆尧阅员员杂圆猿远愿尧
阅圆圆鄄郧粤栽粤员怨愿月园缘尧阅愿杂员员猿圆 和 阅苑杂猿园源愿 等 怨 个
杂栽砸基因座冤 检测并肯定亲权关系的亲权鉴定案
件收集自中山大学法医鉴定中心日常检案袁 其中
包括父母子三联体案件 员园源例袁父子单亲案件 猿怨猿
例袁母子单亲案件 圆员圆例遥
员援圆 检测方法

各案件的样本经 悦澡藻造藻曾鄄员园园 法提取基因组
阅晕粤袁 用 孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远体系和 杂栽砸栽赠责藻则栽酝 员园体
系进行 杂栽砸分型遥
员援猿 突变基因座的确定

若 员缘个 杂栽砸基因座都符合孟德尔遗传规律袁
且亲权指数渊责葬贼藻则灶蚤贼赠 蚤灶凿藻曾冤 孕陨 跃 员园 园园园袁视为认
定亲权曰若出现 员 耀 猿个违反遗传规律基因座袁则
加测 杂栽砸栽赠责藻则栽酝 员园 体系的 怨 个 杂栽砸 基因座袁若
未发现新的违反遗传规律基因座或总的违反遗

传规律基因座数小于 猿袁 且计算 孕陨 跃 员园 园园园袁亦
可视为认定亲权关系袁违反遗传规律基因座认为
是突变基因座曰若两个体系中超过 源个以上违反
遗传规律基因座袁且计算 孕陨 约 园援园园园 员袁则排除亲
权关系遥

符合遗传规律基因座根据 蕴藻藻等咱圆暂的方法计
算 孕陨值曰不符合遗传规律的基因座则按照 月则藻灶灶藻则
法咱猿原源暂计算 孕陨值袁即院如果突变为 员步的袁孕陨 越 载 辕 再
越 滋 辕 渊源 责冤曰 如果突变为 圆 步的袁孕陨 越 载 辕 再 越 滋 辕
渊源园 责冤袁余此类推曰同时规定父系来源突变是母亲
来源突变发生率的 猿援缘倍 渊突变等位基因的来源
确定原则咱缘暂院在双亲的等位基因中袁以距突变成的
新等位基因步数相差最小的等位基因为发生突变

的等位基因曰若相差的步数相同袁则以结构相似的
等位基因作为突变基因曰若步数相同袁结构相似袁
则判为来源不明冤遥突变率及人群频率资料来源于
本实验室数据遥
员援源 杂栽砸基因座的突变率及相关因素的分析

根据直接计数法得出相应基因座的突变率袁
利用 酝蚤糟则燥泽燥枣贼 韵枣枣蚤糟藻 耘曾糟藻造 和 杂孕杂杂 员猿援园 软件的
悦则燥泽泽贼葬遭泽进行结果统计分析袁 并分析与突变率相
关的因素遥

员援缘 突变案例的 孕陨值统计分析
对突变案例的三联体和二联体亲权鉴定案例

的 孕陨值进行分析遥

圆 结 果

圆援员 突变案例的一般资料

在 孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远体系中袁共观察到 员缘园例突
变案例渊员缘苑个等位基因突变事件冤袁等位基因总的
突变发生率为 园援圆园缘 怨豫袁 其中 缘个家系中出现 圆
个 杂栽砸 基因座突变位点袁员 个家系中出现 猿 个
杂栽砸基因座突变位点遥

在 杂栽砸栽赠责藻则栽酝 员园体系中袁 发现有 员缘个案例
各存在 员个不符合遗传规律的 杂栽砸基因座袁 三联
体的有 源例袁父子单亲的有 怨例袁母子单亲的有 圆
例袁等位基因总的突变发生率为 园援圆猿缘员豫遥
圆援圆 圆源个 杂栽砸基因座的突变率

圆源个 杂栽砸基因座的突变率情况见表 员袁 可见
孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远 体系中袁悦杂云员孕韵 基因座的突变率
最高袁为 园援圆猿怨豫袁而 栽孕韵载基因座的突变率最低袁
为 园援园员员豫曰 而 杂栽砸贼赠责藻则栽酝 员园体系中袁阅远杂员园源猿的
突变率最高袁为 园援源怨圆豫袁阅圆圆鄄郧粤栽粤员怨愿月园缘尚未观
察到突变事件遥 各基因座的突变率存在统计学差
异渊云蚤泽澡藻则 确切概率法咱远暂院字圆 越 员猿员援园猿袁 孕 约 园援园园员冤遥
圆援猿 突变来源的分析

员苑圆 个突变事件中袁 父系突变的有 员员苑 个
渊远愿援园圆豫冤袁母系突变的有 猿猿个渊员怨援员怨豫冤袁其余 圆圆
个判为来源不明袁父系突变母系突变 越 猿援缘缘员袁
两种突变来源间存在显著性统计学意义渊在检验院
孕 约 园援园园员冤袁显示突变事件存在性别差异遥
圆援源 突变步数分析

分析突变等位基因的步数发现渊见表 圆冤袁一
步突变有 员远园例袁占突变数的 怨猿援园圆豫遥 通过卡方
渊字圆冤检验得出院字圆 越 缘远远援缘员袁 孕 约 园援园园员袁即突变等
位基因的步数存在显著的统计学意义遥
圆援缘 突变案例的 孕陨值统计分析

应用 月则藻灶灶藻则 法计算 孕陨 值时 袁 当仅计算
孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远 体系的 杂栽砸 基因座袁孕陨 值的范围
是园援园园圆 耀 员援园苑 伊 员园员员袁 累计亲权指数渊糟燥皂遭蚤灶藻凿
责葬贼藻则灶蚤贼赠 蚤灶凿藻曾冤 悦孕陨 约 员园 园园园的有 源怨例袁占 猿圆援远苑豫袁
其中 悦孕陨 约 员园的有 源例袁员园 臆 悦孕陨 约 员园园的占有
源例遥 当增加计算 杂栽砸栽赠责藻则 栽酝 员园 体系的基因座
后袁孕陨值均达到 员园 园园园袁均可认定亲权关系遥

员源
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猿援员 杂栽砸基因座的突变率
本研究获得的 圆源个 杂栽砸基因座的突变率介

于 园 耀 园援源怨圆豫袁 各基因座的突变率存在统计学差
异袁 提示各基因座在进化的过程中突变率有高有

低袁这可能与基因座的重复序列的结构有关咱缘暂遥 实
验结果显示 孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远体系中的 员缘个 杂栽砸基
因座的突变率在 园援园员员豫 耀 园援圆猿怨豫之间 袁而
杂栽砸贼赠责藻则栽酝 员园体系中的 怨个 杂栽砸基因座的突变率
介于 园 耀 园援源怨圆豫之间遥 通常规定亲权鉴定遗传标
记的突变率应低于 园援员豫咱苑暂袁因此采用这些 杂栽砸体
系进行亲权鉴定时应注意突变的问题遥
猿援圆 突变模式

目前多数学者认为 杂栽砸等位基因是按照逐步
突变模式渊泽贼藻责憎蚤泽藻 皂怎贼葬贼蚤燥灶 皂燥造凿藻造袁杂酝酝冤 咱愿暂发生
突变的袁 即绝大多数 杂栽砸基因座的突变是完整重
复单位的增加或减少袁 主要是单个重复单位的增
减袁二个或更多个重复单位的改变少见遥 突变的

步数越多其发生的机会就越小遥 多步突变是通过
逐步突变形成的遥 本次研究结果符合逐步突变模
式袁一步突变渊燥灶藻 泽贼藻责 皂怎贼葬贼蚤燥灶冤有 员远园例袁占总数
的 怨猿援园圆豫遥 一步突变发生率明显比其他的要高得
多袁这与文献咱缘袁怨原员园暂的结果相一致遥 对于每个基因
座袁增加重复单位尧减少重复单位及不能确定增加
或减少者出现的机率未见显著差异咱员园暂遥
猿援猿 突变的性别差异

本次研究显示来自父系和母系来源的突变比

例为 猿援缘缘员袁具有明显性别差异袁这与 月则蚤灶噪皂葬灶灶尧
李秋阳及台运春等 咱缘袁怨原员园暂观察到的结果相符合遥
原因是男性精母细胞逐步分裂成精子的过程中袁
细胞需要的分裂次数比女性配子细胞成熟需要的

次数要多得多遥 圆愿岁的女性细胞分裂次数大概是
男性的 员 辕 圆愿咱怨暂遥 阅晕粤 复制的次数男性比女性的
多袁突变发生在男性的机率也大些遥
猿援源 突变机制

目前大多数学者普遍接受 杂栽砸基因座发生突
变的机制是复制滑动渊则藻责造蚤糟葬贼蚤燥灶 泽造蚤责责葬早藻冤或复制
滑链错配渊泽造蚤责责藻凿鄄泽贼则葬灶凿 皂蚤泽责葬蚤则蚤灶早冤袁即在 阅晕粤复
制的过程中袁新生链和模板链分离时袁在 杂栽砸基因
座的重复区域发生碱基错配形成一个或数个重复

区域的环状结构袁 继而出现新生链比模板链延长
或缩短袁表现为增加或减少 员个渊或数个冤重复单
位咱员员原员猿暂遥 复制滑链错配通常发生在重复次数较多袁
串联排列的正向重复序列中咱员源暂袁故其突变率较大遥
本次研究的突变基因座均可用上述的理论解释遥
猿援缘 突变案例的 孕陨值计算

目前计算突变基因座的亲权指数渊孕陨冤的方法
有多种袁例如以一个常数渊园援园园圆或 园援园园猿冤作为 孕陨

表 员 圆源个 杂栽砸基因座的突变率
栽葬遭造藻 员 酝怎贼葬贼蚤燥灶 则葬贼藻 燥枣 圆源 杂栽砸 造燥糟蚤
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表 圆 突变等位基因的突变步数分析
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值袁或以基因座突变率直接作为 孕陨 值袁或以基因
座突变率除以平均非父排除率渊孕耘冤作为 孕陨 值等
简略的计算方法袁也包括考虑了群体因素尧突变步
数尧突变来源尧突变率等因素的 粤赠则藻泽 法尧云蚤皂皂藻则泽
法和 月则藻灶灶藻则 法等咱员缘暂遥 其中 云蚤皂皂藻则泽法和 月则藻灶灶藻则
法均为 粤粤月月咱猿袁员远暂所推荐袁但由于 云蚤皂皂藻则泽 法计算
所需的等位基因突变率 渊贼澡藻 泽责藻糟蚤枣蚤糟 皂怎贼葬贼蚤燥灶
枣则藻择怎藻灶糟赠冤目前尚未见完整报道袁难以应用于实际
检案中袁故本次研究选择了 月则藻灶灶藻则法计算 孕陨值遥

从突变案例的 孕陨 值统计分析可看出袁 虽然
孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远 体系在亲权鉴定中是高效和可靠
的 咱苑暂袁但从 月则藻灶灶藻则 法计算 悦孕陨 值的结果可知袁对
存在突变基因座的案例袁 特别是违反遗传规律基
因座不止 员个时袁 仅用 孕燥憎藻则孕造藻曾栽酝 员远 体系进行
分析是不够的袁应增加检测基因座数目遥 当违反
遗传规律基因座越多袁作出认定或不排除结论应
越谨慎遥

杂栽砸基因座突变普遍存在袁为避免 杂栽砸基因
座突变而导致错误的排除亲权关系袁 必需考虑所
有符合和不符合遗传规律的基因座分型结果袁计
算累积亲权指数袁看是否达到适当的野认定冶或野排
除冶标准袁若仍未达到袁则需增加更多基因定位明
确尧遗传不连锁的其他 杂栽砸基因座进行检测遥有条
件的可进一步增加红细胞血型尧匀蕴粤及 杂晕孕等遗
传标记系统尧性染色体 杂栽砸分型或 皂贼阅晕粤测序技
术检测袁确保结论的准确性遥
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