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Генофонд русского населения Сибири  
по данным о гаплотипах генов транскрипционных факторов VDR и NF-kB1 
Лавряшина М.Б., Тхоренко Б.А., Мейер А.В., Имекина Д.О.
ФГБОУ ВО Кемеровский государственный медицинский университет Минздрава России 
650056 г. Кемерово, ул. Ворошилова, д. 20а 

Высокий исследовательский интерес к полиморфизму генов VDR и NFKB обусловлен его способностью модифицировать 
внутриклеточный сигналинг, определять адаптивный потенциал популяций и влиять на структуру заболеваемости населения. 
Обсуждаются данные исследования в выборке русского населения Сибири частот гаплотипов генов VDR и NFKB1 по панели 13 
SNP. ДНК, выделенная из образцов крови (n=96), генотипирована методом ПЦР в режиме реального времени. Результатом стало 
выявление 21 гаплотипического варианта в гене VDR и 33 – в гене NFKB1. Установлены частота и спектр мажорных гаплотипов, 
регистрирующихся с частотой более 20%, а также распространенных вариантов, встречающихся в генофонде русских Сибири 
с частотой более 5% и более 1%. Полученные данные характеризуют генофонд русского населения Сибири и могут быть 
использованы как основа для последующих исследований. 
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Gene pool of the Russian population of Siberia  
based on haplotypes of the VDR and NF-kB1 transcription factor genes
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High research interest in the polymorphism of the VDR and NFKB genes is due to its ability to modify intracellular signaling, determine 
the adaptive potential of populations and affect the structure of population morbidity. The data of a study in a sample of the Russian 
population of Siberia of the frequencies of haplotypes of the VDR and NFKB1 genes for a panel of 13 SNPs are discussed. DNA isolated 
from blood samples (n = 96) was genotyped by real-time PCR. The result was the identification of 21 haplotype variants in the VDR and 
33 in the NFKB1. The frequency and spectrum of major haplotypes recorded with a frequency of more than 20%, as well as common 
variants found in the gene pool of Russians in Siberia with a frequency of more than 5% and more than 1% were established. The data 
obtained characterize the gene pool of the Russian population of Siberia and can be used as a basis for subsequent studies.
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Введение

Внутриклеточные пути, контролируемые транс-
крипционными факторами VDR и NF-kB, за-
пускают каскады реакций, обеспечивающие 

эффективность иммунного ответа на экзогенные и 
эндогенные антигены [1,2]. Эффекты сигналинга 
VDR и NF-kB зачастую разнонаправлены. Результа-
том активации NF-kB является стимуляция воспа-
ления за счет усиления биосинтеза провоспалитель-

ных факторов – TNF-α, IFN-γ, IL-6, IL-8 и других 
[3]. Лигандированный VDR, напротив, смещает про-
воспалительные реакции в сторону противовоспа-
лительного состояния, снижая экспрессию PRR ре-
цепторов (TLR2, TLR4), провоспалительных цито-
кинов и усиливая биосинтез IL-4, IL-5, IL-10 [4,5]. 
Таким образом, в целом активация сигнального пу-
ти VDR обеспечивает сдвиг от Th1 и Th17 в сторону 
Th2 и, индуцируя Treg-клетки, ограничивает воспа-
лительные реакции [5].

Полиморфизм генов VDR и NFKB способен мо-
дифицировать внутриклеточный сигналинг, опре-
деляя адаптивный потенциал популяций, влияя на 
распространенность и характер течения заболеваний. 
В настоящее время особое внимание уделяется изу-
чению частоты и спектра сочетаний SNP (гаплоти-
пов) в структуре гена, так как данный подход явля-
ется более эффективным инструментом, учитываю-
щим совокупность вариантов SNP в составе панелей, 
сформированных с учетом исследовательской задачи. 

Цель исследования: анализ в составе панели SNP 
в выборке русского населения Сибири частот гапло-
типов генов VDR и NFKB1, потенциально способных 
модифицировать баланс про- и противовоспалитель-
ных реакций. 

Методы

Материалом для исследования послужила ДНК, 
выделенная из образцов крови, полученных от во-
лонтеров – русских жителей г. Кемерово (n=96). 
Исследование проводилось на условиях доброволь-
ности, согласно этическим принципам, изложен-
ным в Хельсинкской декларации ВМА, под контро-
лем комитета по этике и доказательности медицин-
ских научных исследований ФГБОУ ВО КемГМУ 
Минздрава России. К участию в исследовании при-
глашались совершеннолетние мужчины и женщи-
ны. Этническая принадлежность устанавливалась 
по самоопределению и составленным на каждого 
обследованного генеалогическим анкетам. Геноти-
пирование образцов осуществлено методом ПЦР 
в режиме реального времени (амплификатор Applied 
Biosystems QuantStudio 5; коммерческие наборы ООО 
«ДНК-Синтез»). Первичные результаты подвергну-
ты стандартной процедуре анализа с использовани-
ем ресурсов программ Statictica и SNPStats. 

Рис. 1. Частоты гаплотипов (в долях) гена VDR в выборке русско-
го населения Сибири. Примечание. Последовательность SNP: 
rs1544410, rs7968585, rs731236, rs2228570, rs3847987, rs7975232.

Fig. 1. Haplotype frequencies (proportions) of the VDR gene in the 
sample of the Russian population of Siberia. Note. SNP sequence: 
rs1544410, rs7968585, rs731236, rs2228570, rs3847987, rs7975232

Рис. 2. Частоты гаплотипов (в долях) гена NFKB1 в выборке рус-
ского населения Сибири. Примечание. Последовательность 
SNP: rs4648050, rs4648051, rs4648055, rs4648058, rs4648068, 
rs1609993, rs28362491.

Fig. 2. Haplotype frequencies (proportions) of the NFKB1 gene in 
a sample of the Russian population of Siberia. Note. SNP sequence: 
rs4648050, rs4648051, rs4648055, rs4648058, rs4648068, 
rs1609993, rs28362491.
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Результаты

В панель включено 13 SNP, в том числе 6 в гене VDR 
(rs1544410, rs7968585, rs731236, rs2228570, rs3847987, 
rs7975232) и 7 в гене NFKB1 (rs4648050, rs4648051, 
rs4648055, rs4648058, rs4648068, rs1609993, rs28362491). 
К основным критериям включения в SNP-панель от-
носились: (1) частота в популяции минорного алле-
ля (MAF) ― не менее 10%; (2) литературные данные 
об ассоциация с заболеваниями воспалительного ге-
неза; (3) локализация в промоторной области, а также 
в зоне процессинга р105/р50 для гена NFKB1.  

Результатом проведенного исследования стало 
выявление 21 гаплотипического варианта в гене VDR 
и 33 в гене NFKB1. Анализ частот позволил устано-
вить мажорные гаплотипы характерные для генофон-
да русских Сибири. Так, с частотой более 25% в ис-
следованной выборке русских был выявлен гаплотип 
VDR: CGAGCC. С частотой более 5% регистрирова-
лось еще три гаплотипа (рис. 1), а с частотой более 1% 
– 14 вариантов.

В гене NFKB1 по исследованной панели SNP ма-
жорным оказался гаплотип TAGGACI. Его частота со-
ставила около 20%. Еще три гаплотипа фиксировались 
с частотой более 5% (рис. 2) и 17 – более 1%.

Полученные данные формируют фактологическую 
базу знаний о структуре генофонда русского населе-
ния Сибири и могут быть использованы как основа для 
продолжения изучения, а также в качестве частот попу-
ляционного контроля при когортных исследованиях. 
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