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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА РАСПРОСТРАНЕННОСТИ ПОЛИМОРФИЗМА (-455)G>A 
ГЕНА ФИБРИНОГЕНА У ПОДРОСТКОВ РАЗНЫХ ПОПУЛЯЦИЙ ВОСТОЧНОЙ СИБИРИ
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Цель: исследовать частоты генотипов и аллелей полиморфизма (-455)G>A гена β-цепи фибриногена (FGB) 
в русской и бурятской популяциях Восточной Сибири.
Материалы и методы: исследована база ДНК крови детей и подростков русской и бурятской национальности. 
Генотипирование проводилось стандартным ПЦР-методом. 
Результаты: Частота А-аллели в русской популяции – 28,0 %, в бурятской – 23,7 %. Между исследованными 
этническими выборками статистически значимых различий не выявлено.
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COMPARATIVE ASSESSMENT OF PREVALENCE OF FIBRINOGEN (-455)G>A GENE 
POLYMORPHISM IN TEENAGERS FROM VARIOUS POPULATIONS OF EASTERN SIBERIA 
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This study was performed to establish prevalence of alleles of polymorphism (-455)G>A of β-chain of fibrinogen gene 
in Russian and Buryat populations of Eastern Siberia. We used blood database of children and teenagers of Russian 
and Buryat nationality. Genotyping was carried out by a standard PCR method. Frequency of allele A in Russian pop-
ulation was 28,0 %, in Buryat population – 23,7 %. There were no statistically significant ethnic differences between 
these samples.
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В настоящее время в Восточной Сибири, как и в 
целом в Российской Федерации, сохраняется высокий 
уровень смертности от заболеваний сердечно-сосу-
дистой системы. Патогенетически значимым звеном 
данной патологии является нарушение системы 
гемостаза. 

Система гемостаза представляет собой сложный 
каскад ферментативных реакций. Важным звеном в 
данном каскаде является фибриноген – белок, служа-
щий субстратом для тромбина. Синтез фибриногена 
детерминирован геном FGB, для которого описано 329 
полиморфизмов [4]. Одним из наиболее изученных и 
клинически значимых является полиморфизм -455G>A 
(rs1800790). Данный полиморфизм представляет 
собой замену гуанина на аденин в положении 
-455 в промоторной области гена. Данная замена 
ассоциирована с повышенным уровнем транскрипции 
гена FGB, а значит и с увеличением концентрации 
фибриногена в плазме крови [1].

Распространенность полиморфизмов генов – 
кандидатов патологических состояний варьирует в 
разных популяциях мира, в том числе в популяциях 
Сибири [2]. Данные о распространенности изуча-
емого полиморфизма в подростковых популяциях 
Восточной Сибири отсутствуют. Вместе с тем знания 
о частотах минорной А-аллели в подростковых по-
пуляциях позволит прогнозировать риск ранней ре-
ализации тромботических осложнений в изучаемых 
популяциях.

ЦЕЛЬ РАБОТЫ

Изучить распространенность генотипов и ал-
лелей полиморфного локуса (-455)G>A гена β-цепи 

фибриногена (FGB) в русской и бурятской популяциях 
Восточной Сибири, а также провести сравнительный 
анализ частотных характеристик представленного 
полиморфного локуса в изучаемых этнических вы-
борках с аналогичными данными в других популя-
циях мира. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В работе использована база крови и ДНК, вклю-
чающая детей и подростков I и II групп здоровья, 
проживающих на территории Восточной Сибири 
русской (77 человек) и бурятской (78 человек) на-
циональности. Средний возраст исследуемых соста-
вил 16,4  ±  3,1  года. Материалом для исследования 
служили образцы выделенной ДНК, венозной крови 
и сухие капли крови. При формировании выборки 
учитывалась этничность и проживание пробанда в 
конкретном географическом регионе не менее трех 
поколений. Все подростки и их родители родились и 
проживали на территории Иркутской области. В ра-
боте с группами подростков соблюдались этические 
принципы, предъявляемые Хельсинской Деклара-
цией Всемирной медицинской ассоциации (World 
Medical Association Declaration of Helsinki (1964, 2000 
ред.)).

Генотипирование проводилось с помощью ПЦР-
амплификации с детекцией в режиме реального 
времени. Статистическая обработка результатов 
исследования была проведена с помощью онлайн-
программы «Hardy – Weinberg equilibrium calculator» 
(OEGE). Сравнительный анализ проведен с ис-
пользованием z-критерий Фишера. Различия счи-
тали значимыми при р  <  0,05. Все статистические 
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расчеты сравнительного анализа производились с 
использованием программы «STATISTICA 8.0».

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Генотипирование выборки русской популяции по 
полиморфному локусу (-455)G>A гена фибриногена 
выявило три генотипа: GG, GA и АА. Частота гомозиго-
ты GG составила 55,8 %; гетерозиготы GА – 32,5 %; ча-
стота минорной гомозиготы – 11,7 %. Распределение 
аллелей в популяции было следующим: G-аллель 
– 72,0 % и 28,0 % для минорной А-аллели.

В результате генотипирования выборки бурят-
ской популяции по полиморфному локусу (-455)G>A 
также выявлено три генотипа: GG, GA и АА. Частота 
гомозиготы GG составила 61,5  %; гетерозиготы 
GА – 29,5  %; частота минорной гомозиготы – 
9,0  %. Распределение аллелей в популяции было 
следующим: G-аллель – 76,3 % и 23,7 % для минорной 
А-аллели (табл. 1).

Распределение генотипов по полиморфному 
локусу (-455)G>A гена FGB в группе русских и бурят 

соответствовало равновесию Харди – Вайнберга 
(русские: χ2 = 2,88; р < 0,05. буряты: χ2 = 2,67; р < 0,05). 
Сопоставление частот генотипов и аллелей между из-
учаемыми выборками не выявило статистически зна-
чимых различий: p = 0,740 и p = 0,541, соответственно.

На следующем этапе работы проведен сравни-
тельный анализ полученных результатов с аналогич-
ными данными мировых исследователей (табл. 2).

Как видно из представленной таблицы, стати-
стически значимые различия распространенности 
минорной аллели полиморфного локуса (-455)G>A 
выявлены с популяцией индейцев Кечуа [8], как для 
подростков русской этногруппы, так и для популяции 
подростков бурятской этногруппы.

Таким образом, в нашей работе впервые изучена 
относительная распространенность минорной 
аллели А полиморфного локуса (-455)G>A гена 
фибриногена среди подростков русской и бурятской 
национальности, проживающих на территории 
Восточной Сибири. В выборке подростков русской 
популяции распространенность составила 28,0  %, 

Таблица 1
Распределение частот генотипов и аллелей полиморфного локуса (-455)G>A гена FGB

Генотипы и аллели 
Русские (n = 77) Буряты (n = 78) 

Абсолютное число Частота (%) Абсолютное число Частота (%) 

GG 43 55,8 48 61,5 

GA 25 32,5 23 29,5 

AA 9 11,7 7 9,0 

G 111 72,0 119 76,3 

A 59 28,0 37 23,7 
Соответствие равновесию 
закона Харди – Вайнберга (χ2) 2,88 (p < 0,05) 2,67 (p < 0,05) 

 

Примечание: n – численность выборки; р – значимость различий.

Таблица 2
Распространенность минорной А-аллели полиморфного локуса (-455)G>A гена FGB в различных этнических 
группах мира и их сравнительный анализ с распространенностью данной аллели в исследуемых выборках

Популяция Численность 
выборки 

Частоты аллелей (%) p 

Аллель А Аллель G русские буряты 

Европейцы [Rupert, 1999] 62 16,0 84,0 0,0952 0,2624 

Испанцы [Ng, 2004] 790 19,5 80,5 0,0768 0,3755 

Китайцы [Ng, 2004] 414 28,0 72 1,0 0,4347 

Инцейцы Na-Dene [Rupert, 1999] 100 16,0 84,0 0,0545 0,1989 

Индейцы Quechua [Rupert, 1999] 120 2,0 98,0 <0,0001 <0,0001 

Русские (Новосибирск) [Щепотина, 2013] 104 28,8 71,2 0,9063 0,4421 

Поляки [Oszajca, 2012] 136 26,8 73,2 0,8503 0,6178 

Словенцы [Madjunkova, 2012] 264 26,9 73,1 0,8487 0,5725 

Македонцы [Madjunkova, 2012] 71 29,5 70,5 0,8406 0,4241 

Албанцы [Madjunkova, 2012] 106 25,0 75,0 0,6495 0,8395 

Настоящее исследование 

Русские 77 28,0 72,0 – 0,5418 

Буряты 78 23,7 76,3 0,5418 – 
 

Примечание: р – значимость различий.
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среди подростков бурятской популяции – 23,7  % 
(p < 0,05). Сравнительный анализ распространенности 
мутантной аллели А полиморфизма (-455)G>A гена FGB 
исследованных выборок с аналогичными данными 
в других популяциях мира указывает на наличие 
значимых различий встречаемости минорной аллели 
в сравнении с популяцией индейцев Кечуа [8].

Работа выполнена при поддержке Гранта Прези-
дента РФ «Ведущая научная школа» НШ – 5646. 2014.7.
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