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Èñ ñëå äî âà íî ãå íå òè ÷å ñêîå ðàç íî îá ðà çèå ïî ïó ëÿ öèé ÷å òûð¸õ ýò íè ÷å ñêèõ ãðóïï êî ðåí íî ãî íà ñå ëå íèÿ Ñè áè ðè (áó ðÿ òû,
ÿêó òû, êå òû, õàí òû) ïî SNP-ìàðê¸ðàì ãå íîâ èí òåð ëåé êè íà 4 è a-öå ïè ðå öåï òî ðà èí òåð ëåé êè íà 4. Â èñ ñëå äî âàí íûõ ïî ïó ëÿ öè -
ÿõ, çà èñê ëþ ÷å íè åì õàí òîâ, âû ÿâ ëåí áëèç êèé ñïåêòð ÷à ñ òîò àë ëå ëåé, ñõîä íûé óðî âåíü îæè äà å ìîé ãå òå ðî çè ãîò íî ñòè è ïî êà çà -
íà íèç êàÿ ñòå ïåíü ãå íå òè ÷å ñêîé äèô ôå ðåí öè à öèè ïî ïó ëÿ öèé.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ãå íå òè ÷å ñêîå ðàç íî îá ðà çèå, êî ðåí íûå íà ðî äû Ñè áè ðè, èí òåð ëåé êè íû

Èí òåð ëåé êèí 4 (IL4) ÿâ ëÿ åò ñÿ êëþ ÷å âûì ìå äè à òî ðîì
èì ìóí íî ãî îò âå òà, îïî ñðå äî âàí íî ãî Ò-õåë ïå ðà ìè 2-ãî òè ïà 
(Th2-îò âåò). Ïðî äóê öèÿ èí òåð ëåé êè íîâ 4, 5 è 13 T-õåë ïå -
ðà ìè âòî ðî ãî òè ïà àê òè âè ðó åò Â-êëåò êè, ñïî ñîá ñò âóÿ ðàç -
âè òèþ ãó ìî ðà ëü íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà, â ÷à ñò íî ñòè, ïðè
èí ôè öè ðî âà íèè ãå ëü ìèí òà ìè è îò âå òå íà òîê ñè íû. Ñâÿ çû -
âà íèå èí òåð ëåé êè íà 4 ëèì ôî öè òà ìè îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ïî -
ñðåä ñò âîì åãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ ñ ðå öåï òî ðîì, ñïå öè ôè÷ íûì 
äëÿ IL4 è IL13. Ïî äàí íûì ïîë íî ãå íîì íûõ àñ ñî öè à òèâ íûõ
èñ ñëå äî âà íèé è ìå òà-àíà ëè çà àñ ñî öè à öèé ñëó ÷àé-êîí ò ðîëü, 
ðÿä ïî ëè ìîð ô íûõ ìàðê¸ðîâ ãå íîâ èí òåð ëåé êè íà 4 (IL4) è

a-öå ïè åãî ðå öåï òî ðà (IL4R) àñ ñî öè è ðî âàí ñ ïî âû øåí íûì
ïðî èç âîä ñò âîì èì ìó íîã ëî áó ëè íà Å, àñò ìîé, àòî ïèåé, è ýí -
äî ôå íî òè ïà ìè ýòèõ è ðÿ äà äðó ãèõ çà áî ëå âà íèé [6, 11, 16].

Â ñâÿ çè ñ ó÷à ñ òè åì â èì ìóí íûõ ðå àê öè ÿõ íà âíåø -
íèå ïà òî ãå íû, ãå íû IL4 è IL4R ìîã ëè áûòü ìè øå íÿ ìè
äëÿ åñ òå ñò âåí íî ãî îò áî ðà â õî äå ðàñ ñå ëå íèÿ ñî âðå ìåí -
íî ãî ÷å ëî âå êà. Ðÿä íå äàâ íèõ ðà áîò óêà çû âà åò íà ó÷à ñ òèå
îò áî ðà â ôîð ìè ðî âà íèè ñïåê ò ðà ÷à ñ òîò ýòèõ ãå íîâ â ñî -
âðå ìåí íûõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ ÷å ëî âå êà è ñíè æå íèå ÷à ñ òî òû
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ àë ëå ëåé â ïî ïó ëÿ öè ÿõ óìå ðåí íî ãî è 
àð ê òè ÷å ñêî ãî êëè ìà òà [1, 2, 7, 14].

Çà äà ÷åé íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òû áû ëî îïðå äå ëèòü ÷à ñ òî òû
àë ëå ëåé ïÿ òè SNP â ãå íàõ èí òåð ëåé êè íà 4 è åãî ðå öåï òî ðà
â ïî ïó ëÿ öè îí íûõ âû áîð êàõ èç ÷å òûð¸õ êî ðåí íûõ ýò íè ÷å -
ñêèõ ãðóïï Ñè áè ðè — õàí òîâ, êå òîâ, áó ðÿò è ÿêó òîâ.

Íà îñíî âà íèè äàí íûõ àñ ñî öè à òèâ íûõ èñ ñëå äî âà íèé
áû ëî âû áðà íî 2 SNP â ãå íå IL4 (rs2070874 è rs2227284) è
3 SNP â ãå íå IL4R (rs144651842, rs1801275 è rs1805015)
(òàáë. 1). Àë ëå ëè âû áðàí íûõ ìàðê¸ðîâ ãå íà IL4 àñ ñî öè è -
ðî âà íû ñ óðîâ íåì IgE è àñò ìîé â íå ñêî ëü êèõ ýò íè ÷å ñêèõ 
ãðóï ïàõ [3, 5, 8, 10, 15]. SNP ãå íà IL4R äå ìîí ñò ðè ðó þò
àñ ñî öè à öèè ñ àòî ïèåé, àë ëåð ãè ÷å ñêèì ðè íè òîì, àñò ìîé
è ýê çå ìîé (òàáë. 1) [4, 9, 12, 13].

Õàí òû, æè âó ùèå â Çà ïàä íîé Ñè áè ðè è ãî âî ðÿ ùèå íà 
ÿçû êå ôèí íî-óãîð ñêîé ñå ìüè, áû ëè ïðåä ñòàâ ëå íû âû -
áîð êîé èç ïîñ. Êà çûì Õàí òû-Ìàí ñèé ñêî ãî ÀÎ (N=44).
Áó ðÿ òû (N=50) áû ëè ñî áðà íû ïîñ. Êó ðóì êàí â Ðåñ ïóá -
ëè êå Áó ðÿ òèè, ÿêó òû (N=44) — â ïîñ. Áÿ äè Ðåñ ïóá ëè êè
Ñà õà (ßêó òèÿ). Áó ðÿ òû ãî âî ðÿò íà ÿçû êå ìîí ãî ëü ñêîé
ãðóï ïû àë òàé ñêîé ÿçû êî âîé ñå ìüè, à ÿçûê ÿêó òîâ îò íî -
ñèò ñÿ ê òþð ê ñêîé ãðóï ïå òîé æå ñå ìüè. Êå òû (N=42),
æè âó ùèå â ñðåä íåì è íèæ íåì òå ÷å íèè Åíè ñåÿ è ãî âî ðÿ -
ùèå íà îä íîì èç èçî ëè ðî âàí íûõ ïà ëåî ñè áèð ñêèõ ÿçû -
êîâ, áû ëè ñî áðà íû â ïîñ. Êåë ëîã Êðàñ íî ÿð ñêî ãî êðàÿ.

ÄÍÊ âû äå ëÿ ëè èç ëèì ôî öè òîâ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî -
âè ñòàí äàð ò íûì ìå òî äîì. Ãå íî òè ïè ðî âà íèå îñó ùå ñò â -
ëÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ ìóëü òè ïëåê ñ íîé ÏÖÐ ìå òî äîì òàí äåì -
íîé ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðèè íà àíà ëè çà òî ðå «Se qu e nom
Mas sAR RAY 4» (Se qu e nom, ÑØÀ) ïî ïðî òî êî ëàì ïðî -
èç âî äè òå ëÿ. Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç ÷à ñ òîò ãå íîâ è ãå íî -
òè ïîâ ïðî âî äè ëè â ïà êå òå ïðî ãðàìì Ar le qu in.

Ðàñ ïðå äå ëå íèå ãå íî òè ïîâ, ÷à ñ òî òû àë ëå ëåé è ïî êà çà -
òå ëè ãå íå òè ÷å ñêî ãî ðàç íî îá ðà çèÿ ïî èñ ñëå äî âàí íûì
ìàðê¸ðàì ïðè âå äå íû â òàáë. 2. Äâà SNP ãå íà IL4 îêà çà -
ëèñü âû ñî êî ïî ëè ìîð ô íû ìè ñ ÷à ñ òî òà ìè ìè íîð íî ãî àë -
ëå ëÿ â äèà ïà çî íå îò 29 äî 50%. ×à ñ òî òà áî ëåå ðåä êî ãî àë -
ëå ëÿ ìàðê¸ðîâ ãå íà IL4R âà ðü è ðó åò îò 3,5 äî 17%. Îò êëî -
íå íèå îò ðàâ íî âå ñèÿ Õàð äè-Âàé íáåð ãà áû ëî çà ôèê ñè ðî -
âà íî ëèøü â îä íîì ñëó ÷àå èç 20 — äëÿ rs1805015 ãå íà
IL4R ó êå òîâ. Òî÷ íûé òåñò äèô ôå ðåí öè à öèè ïî ïó ëÿ öèé
âû ÿ âèë çíà ÷è ìûå îò ëè ÷èÿ õàí òîâ îò âñåõ îñòà ëü íûõ ïî -
ïó ëÿ öèé ïî rs2070874 è îò ïî ïó ëÿ öèé êå òîâ è ÿêó òîâ ïî
rs2227284 ãå íà IL4. Ïî ìàðê¸ðàì ãå íà IL4R èñ ñëå äî âàí -
íûå ïî ïó ëÿ öèè äå ìîí ñò ðè ðó þò ñõîä íûé ñïåêòð àë ëå ëü -
íûõ ÷à ñ òîò. Îá ùèé óðî âåíü ãå íå òè ÷å ñêî ãî ðàç íî îá ðà çèÿ 
âà ðü è ðó åò â íå áî ëü øèõ ïðå äå ëàõ — îò 0,326 ó õàí òîâ äî
0,361 ó êå òîâ.
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* Ðà áî òà ÷à ñ òè÷ íî ôè íàí ñè ðî âà ëàñü ÔÖÏ «Èñ ñëå äî âà íèÿ è ðàç ðà áîò êè ïî ïðè î ðè òåò íûì íà ïðàâ ëå íè ÿì ðàç âè òèÿ íà ó êè è òåõ íè -
êè» (ãîñ êîí ò ðàêò ¹11.519.11.2036), ÔÖÏ «Íà ó÷ íûå è íà ó÷ íî-ïå äà ãî ãè ÷å ñêèå êàä ðû èí íî âà öè îí íîé Ðîñ ñèè» (ñî ãëà øå íèå ¹8042), 
Ðîñ ñèé ñêèì Ôîí äîì ôóí äà ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé (ãðàíò ¹12-04-00595a).
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Òàá ëè öà 1
Õà ðàê òå ðè ñòè êà èñ ñëå äî âàí íûõ SNP

SNP (rs) Ïî çè öèÿ íà õðî ìî ñî ìå1 Ëî êà ëè çà öèÿ â ãå íå Ìó òà öèÿ Àë ëåëü, àñ ñî öè è ðî âàí íûé
ñ çà áî ëå âà íè ÿ ìè

IL4 (õðî ìî ñî ìà 5)

rs2070874 132009710 (+) 5`UTR C>T T

rs2227284 132012725 (-) Èí ò ðîí A>C A

IL4R (õðî ìî ñî ìà 16)

rs1805015 27374180 (+) Ýê çîí T>C (Ser503Pro) C

rs1801275 27374400 (+) Ýê çîí A>G (Gln576Arg) G

rs144651842 27356224 (+) Ýê çîí G>A (Ala82Thr) A

Ïðè ìå ÷à íèå. 1 Ïî çè öèÿ íà õðî ìî ñî ìå äà íà ïî áà çå äàí íûõ NCBI (www.ncbi.nlm.nih.gov) ñ óêà çà íè åì öå ïè ÄÍÊ

Òàá ëè öà 2
Ðàñ ïðå äå ëå íèå ãå íî òè ïîâ è ÷à ñ òî òû àë ëå ëåé ãå íîâ IL4 è IL4R â ïî ïó ëÿ öè ÿõ Ñè áè ðè

Ãåí/SNP Àë ëå ëè/ãå íî òè ïû Áó ðÿ òû Õàí òû Êå òû ßêó òû

IL4 / 
rs2070874

C 0,500 0,705 0,450 0,512

T 0,500 0,295 0,550 0,488

ÑÑ 13 22 9 11

ÑÒ 24 18 18 21

ÒÒ 13 4 13 10

ÐÕÂ (ð) 0,783 1,000 0,537 1,000

IL4 / 
rs2227284

C 0,460 0,614 0,378 0,378

A 0,540 0,386 0,622 0,622

ÑÑ 10 16 6 7

ÑÀ 26 22 19 17

ÀÀ 14 6 16 17

ÐÕÂ (ð) 1,000 1,000 1,000 0,508

IL4R / 
rs1805015

C 0,090 0,034 0,098 0,095

T 0,910 0,966 0,902 0,905

ÑÑ 0 0 2 0

ÑÒ 9 3 4 8

ÒÒ 41 41 35 34

ÐÕÂ (ð) 1,000 1,000 0,029 1,000

IL4R / 
rs1801275

G 0,160 0,148 0,150 0,167

A 0,840 0,852 0,850 0,833

GG 0 0 2 2

GA 16 13 8 10

AA 34 31 30 30

ÐÕÂ (ð) 0,327 0,567 0,186 0,303

IL4R / 
rs144651842

G 0,810 0,761 0,737 0,869

A 0,190 0,239 0,263 0,131

GG 32 26 24 32

GA 17 15 11 9

AA 1 3 5 1

ÐÕÂ (ð) 0,668 0,681 0,092 0,527

H 0,351 0,326 0,361 0,333

Fst 0,014

Ïðè ìå ÷à íèå. ÐÕÂ (ð) — óðî âåíü çíà ÷è ìî ñòè òî÷ íî ãî òå ñ òà íà ñî îò âåò ñò âèå ðàâ íî âå ñèþ Õàð äè—Âàé íáåð ãà; Í — ñðåä íÿÿ
îæè äà å ìàÿ ãå òå ðî çè ãîò íîñòü ïî ïó ëÿ öèè ïî ïÿ òè SNP; Fst — ñðåä íåå çíà ÷å íèå êî ýô ôè öè åí òà ãåí íîé äèô ôå ðåí öè à öèè
÷å òûð¸õ ïî ïó ëÿ öèé ïî ïÿ òè SNP



Áëè çîñòü êî ðåí íûõ ñè áèð ñêèõ ïî ïó ëÿ öèé ïî èñ ñëå -
äî âàí íûì ïî ëè ìîð ô íûì ìàðê¸ðàì ïîä òâåð æ äà åò ñÿ è
íå âû ñî êèì ñðåä íèì çíà ÷å íè åì êî ýô ôè öè åí òà ãå íå òè -
÷å ñêîé äèô ôå ðåí öè à öèè Fst (1,4%), ïðè ýòîì ïî äðàç -
äåë¸ííîñòü ïî ìàðê¸ðàì ãå íà IL4 îò íî ñè òå ëü íî âû ñî êà,
à ïî SNP ãå íà IL4R — íå çíà ÷è òå ëü íà.

Ïî ëó ÷åí íûå â íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òå äàí íûå äî ïîë íÿ þò
ïðåä ñòàâ ëå íèå î âà ðè à áå ëü íî ñòè ãå íîâ, âî âëå÷¸ííûõ â
èì ìóí íûé îò âåò, î ãå íî ôîí äàõ íà ðî äîâ Ñè áè ðè è áó äóò
èñ ïî ëü çî âà íû â äà ëü íåé øèõ ðà áî òàõ ïî àíà ëè çó èì ìóí -
íî-çà âè ñè ìîé ïà òî ëî ãèè è ðî ëè åñ òå ñò âåí íî ãî îò áî ðà â
ôîð ìè ðî âà íèè ãå íå òè ÷å ñêî ãî ðàç íî îá ðà çèÿ ïî ïó ëÿ öèé
÷å ëî âå êà.
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Vari abil ity of interleukin 4 and its re cep tor genes in na tive pop u la tions of Si be ria

Stepanov V.A., Trifonova E.A., Simonova K.V., Cherednichenko A.A.

Re search In sti tute for Med i cal Ge net ics, Rus sian Acad emy of Med i cal Sci ences, Si be rian Branch. 
Nab. Ushayky 10, 634050 Tomsk, Rus sia, e-mail: vadim.stepanov@medgenetics.ru

Ge netic di ver sity of SNP mark ers of Interleukin 4 al pha and Interleukin 4 re cep tor genes was in ves ti gated in 4 pop u la tions of na tive 
Si be rian eth nic groups (Buryat, Yakut, Ket and Khant). In the pop u la tions un der study, ex cept Khants, the close spec trum of al lele fre -
quen cies and sim i lar level of ex pected heterozygosity were re vealed and low level of ge netic dif fer en ti a tion was found.
    Key words: ge netic di ver sity, na tive Si be rian pop u la tions, interleukins
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ÊÐÀÒ ÊÎÅ ÑÎ ÎÁ ÙÅ ÍÈÅ

Òàá ëè öà 3
Ìåæ ïî ïó ëÿ öè îí íûå ðàç ëè ÷èÿ è ãå íå òè ÷å ñêàÿ äèô ôå ðåí öè à öèÿ ïî ïó ëÿ öèé

Ãåí / SNP Çíà ÷è ìûå ìåæ ïî ïó ëÿ öè îí íûå ðàç ëè ÷èÿ (ð)1 Fst (p)

IL4 / rs2070874 Õàí òû-áó ðÿ òû (0,023), õàí òû-êå òû (0,009), õàí òû-ÿêó òû (0,041) 0,038 (p=0,009)

IL4 / rs2227284 Õàí òû-êå òû (0,010), õàí òû-ÿêó òû (0,005) 0,037 (ð=0,009)

IL4R / rs1805015  — 0,001 (ð=0,400)

IL4R / rs1801275  — -0,011 (ð=0,991)

IL4R / rs144651842  — 0,008 (ð=0,194)

Ïðè ìå ÷à íèå. 1 Ïðè âå äå íû óðîâ íè çíà ÷è ìî ñòè òî÷ íî ãî òå ñ òà äèô ôå ðåí öè à öèè ïî ïó ëÿ öèé


