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营养与健康所等解析维生素B1
代谢基因在东亚人群中的适应性进化
。11月15日，中国科学院上海营养与健康研究所与复旦大学合作，在iScience上，在线发表了题为
Archaic introgression contributed to the pre-agriculture adaptation of vitamin B1 metabolism in East Asia的
研究论文。该研究分析了全球人群3823个全基因组，结合古人DNA数据，发现维生素B1代谢通
路中涉及的基因在东亚人群受到特异性正向自然选择;进一步鉴定了东亚人群中适应性单倍型的
起源，估计出东亚人群特异性自然选择发生的时间及潜在的进化驱动力。该研究提示东亚人群和
全球其他人群的维生素B1的代谢能力和机制或存在差异，为精准医学和精准营养学的进一步研究
与应用提供了群体遗传和进化生物学线索和科学依据。

维生素B1是人体必需的微量营养物质，在碳水化合物代谢、免疫系统等方面发挥重要功能。维生
素B1缺乏导致的脚气病，于19世纪至20世纪在东亚以大米为主食的地区流行。人们在寻找预防脚
气病方法的过程中，发现了维生素B1，进而发现了如今广为人知的多种维生素。如今，大规模维
生素B1缺乏已不多见，但仍存在多种新形式的维生素B1缺乏症状。例如，有研究发现糖尿病病人
普遍存在血浆中维生素B1含量偏低的症状。亦有研究发现补充维生素B1可以提高免疫系统功能。
这些发现使得维生素B1受到重视。然而，相关研究多集中在补充维生素B1以消除对应的维生素B
1缺乏症状，而缺乏对维生素B1代谢通路中涉及到的基因的遗传学研究。人群间的维生素B1的代
谢能力是否存在差异，以及这种差异的遗传学基础，尚不清楚。

该研究依据对3823个全球人群的全基因组测序数据的分析，发现了在维生素B1代谢通路涉及的7
个编码蛋白质的基因中有3个基因(SLC19A2、SLC35F3、SLC35F43)在东亚人群与其他大洲人群有
显著差异(图1);有些基因单倍型在东亚人群达到极高频，而在非洲人群中完全缺失，在欧洲人群
中缺失或频率极低，提示这些基因的单倍型在东亚人群中是特异性存在，进一步分析表明这些基
因在东亚人群演化历史中经受过正向自然选择。

该研究进一步追溯适应性单倍型的起源，发现SLC35F3, SLC35F4的适应性单倍型可能源自远古人
类。研究通过分析比对这些基因的适应性单倍型和尼安德特人等古人的基因组序列发现，SLC35
F4的适应性单倍型和尼安德特人的单倍型有极高的匹配率(>90%)，提示这种单倍型源自现代人祖
先与尼安德特人或类似古人的遗基因交流具有较大可能性。SLC35F3的适应性单倍型匹配不到目
前已测出的古人基因组上，但其是否来源于目前尚未采样的古人仍需进一步探索。

维生素B1的重要功能之一是促进碳水化合物的代谢。为了验证在东亚地区农业发生后人群饮食结
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构的改变是否是这种适应性选择的进化驱动力，该研究通过分析当代人群的基因组数据，并结合
不同历史时期古现代人基因组数据去估计受选择单倍型在不同历史时期的频率，发现受到选择的
单倍型在1万年前已达高频，而在近1万年内频率未发生大的改变(图2)。该分析结果进一步表明
适应性进化在1万年前已完成。这或提示农业发生后人群饮食结构的改变并非自然选择的原初驱
动力。

该研究发现维生素B1代谢通路相关基因(SLC19A2、SLC35F3、SLC35F4)在东亚人群受到特异性的
正向自然选择，其中有的适应性单倍型源自现代人祖先和已灭绝的尼安德特人或类似远古人类的
基因交流，并推断东亚人群特异性的适应性进化可能发生在东亚地区农业文明之前，提示农业大
规模发展以后东亚人群饮食结构的改变并非适应性进化的原初进化驱动力。

该研究提示东亚人群和其他大洲人群对维生素B1的代谢能力可能存在差异。进一步的功能实验和
大型人群队列研究有助于揭开不同遗传背景的个体对维生素B1的需求是否存在差异。从进化角度
探究营养物质代谢基因在人群间的差异性和探索其形成机制，有助于剖析不同遗传背景的人对营
养元素的代谢能力差异的遗传基础和分子机制，促进精准医学发展和制定人群特异性的营养标准
。

研究工作得到上海市“超级博士后”激励计划、国家自然科学基金重点项目、中科院战略性先导
科技专项、上海市市级科技重大专项“国际人类表型组计划”等的支持。
      论文链接

图1.维生素B1代谢基因在东亚人群受到特异性的自然选择
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图2.适应性选择发生在东亚地区1万年以前

研究团队单位：上海营养与健康研究所
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