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Полиморфизм гена глутатион-s-трансферазы класса Пи у Подростков 
из этнической груППы бурят, Проживающих в иркутской области
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В работе показана частота аллелей и генотипов полиморфных маркеров A313G и C341T гена GSTP1 у 
подростков из этнической группы бурят. Проведено генотипирование образцов ДНК методом полимеразной 
цепной реакции. Выявлено, что для маркера A313G частота аллелей A и G составляет 0,809 и 0,191, 
соответственно. Для маркера C341T частота аллелей C и T составляет 0,973 и 0,027 соответственно. 
В изученной популяции по A313G маркеру частоты аллелей и генотипов находятся в соответствии с 
равновесием Харди – Вайнберга, по C341T маркеру наблюдается отклонение от данного равновесия. 
Ключевые слова: полиморфизм генов, этнические группы, подростки
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Background. Human glutathione-S-transferases play an important role in phase II detoxification process. But poly-
morphism in the GSTP1 gene has not been studied in certain populations. 
Aim: to determine the distribution of allele and genotype frequencies of GSTP1 gene in teenagers from Buryat ethnic 
group.
Materials and methods. Blood samples were obtained from 55 teenagers from Buryat ethnic group. There were 28 males 
and 27 females with an age of 14.05 ± 0.99 years over the range of 13 to 16. DNA was isolated from blood samples. The 
polymerase chain reaction was used to amplify A313G and C341T markers of the GSTP1 gene. Chi-square testing was 
used to evaluate the significant difference of the GSTP1 genotype frequencies between observed and expected values.
Results. Allele and genotype frequencies of A313G and C341T markers GSTP1 were determined in teenagers from 
Buryat ethnic group. The study showed that the frequencies of A and G alleles at the A313G marker were 0.809 and 
0.191 while those of C and T alleles at the C341T marker were 0.973 and 0.027, respectively. The distribution of the 
genotype frequencies at the A313G marker were consistent with expected in a Hardy – Weinberg equilibrium (χ2 = 0.77; 
d.f. = 1; p > 0.05). However, the distribution of the genotype frequencies at the C341T marker were not consistent with 
expected in a Hardy – Weinberg equilibrium (χ2 = 0.043; d.f. = 1; p < 0.05). It was because the homozygous of T allele 
was not found in the ethnic group of Buryat.
Key words: gene polymorphism, ethnic groups, teenagers

Роль глутатион-S-трансфераз в жизнедеятель-
ности организма связана с их участием в метаболи-
ческих защитных реакциях, протекающих в клетке. 
Эти ферменты участвуют в процессах детоксикации 
ксенобиотиков и антиоксидантной защите. 

В клетке процессы детоксикации запускают 
метаболические реакции, направленные на сниже-
ние активности ксенобиотиков. Их детоксикация 
происходит в два этапа: на первом этапе освобож-
даются функциональные группы ксенобиотика с 
образованием водорастворимых соединений, а на 
втором этапе с помощью ферментов глутатион-
S-трансфераз происходит присоединение к функ-
циональным группам ксенобиотика других групп 
или молекул [6, 11]. В результате этих реакций 
большинство ксенобиотиков становятся более 
гидрофильными и менее токсичными, поступают в 
плазму крови и удаляются из организма благодаря 
работе почек.

Кроме этого, благодаря способности восста-
навливать органические гидроперекиси до спир-
тов, используя глутатион в качестве косубстрата, 
глутатион-S-трансферазы участвуют в обезврежи-
вании продуктов перекисного окисления липидов 
(ПОЛ) и пероксидов ДНК, играя важную роль в работе 
антиоксидантной защиты (АОЗ) [13]. Сохранение 
оптимального для клетки соотношения восстанов-
ленного и окисленного глутатиона является суще-
ственным для её жизнеспособности [3]. Изменения 
в системе ПОЛ и АОЗ являются одними из ключевых 
патогенетических звеньев в развитии патологиче-
ских процессов у человека [4, 5].

Таким образом, участвуя в процессах детокси-
кации ксенобиотиков и в антиоксидантной защите 
клеток, глутатион-S-трансферазы катализируют свя-
зывание глутатиона с функциональными группами 
эндогенных и зкзогенных соединений (канцерогенов, 
липидов, продуктов ПОЛ), защищая клетку от их 
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токсического действия [16, 18]. У млекопитающих 
глутатион-S-трансферазы присутствуют практически 
во всех органах и тканях и начинают экспрессиро-
ваться еще в эмбриональном периоде развития [17].

Классификация глутатион-S-трансфераз основа-
на на сходстве их аминокислотной последователь-
ности и включает шесть классов, названных буквами 
греческого алфавита: α – альфа, μ – мю, π – пи, θ – тета, 
σ – сигма, ω – омега [13]. К настоящему моменту наи-
более изученными являются три класса глутатион-S-
трансфераз: GSTM (класс мю), GSTT (класс тэта) и GSTP 
(класс пи). Семейства GSTM и GSTT состоят из кластера 
генов. В π-классе один фермент и соответственно 
один ген – GSTP1 (глутатионтрансфераза класса пи-1).

Ген GSTP1 локализован на длинном плече 11-й 
хромосомы (11q13) и характеризуется полиморфиз-
мом. Под этим понятием подразумевают наличие не-
скольких вариантов одного гена, которые в отличие 
от мутаций широко распространены в популяции, 
с частотой более 1 %. Наличие изоформ ферментов 
эволюционно связано с адаптацией человека к раз-
личным климатическим, экологическим и другим 
факторам [10].

Один из полиморфных маркеров гена GSTP1 
связан с заменой аденина на гуанин (A/G) в 5 экзоне, 
в 313 положении гена, другой полиморфизм этого 
гена обусловлен заменой нуклеотидного основания 
цитозин на тимин (C/T) в 6 экзоне, в 341 положении 
гена [14]. Следствием первой нуклеотидной замены 
при синтезе фермента в 105 положении пептида 
аминокислота изолейцин меняется на валин (ile/val). 
Результатом второй нуклеотидной замены является 
замена аминокислоты аланин на валин (ala/val) в 
114 положении пептида. Обе нуклеотидные замены 
находятся в активном центре фермента и приводят 
к значительному снижению его функциональной 
активности [1]. 

Полиморфные варианты генов определяют раз-
личную ферментативную активность соответствую-
щих белковых продуктов. Поэтому в зависимости от 
особенностей генома различные индивидуумы могут 
обладать устойчивостью или повышенной чувстви-
тельностью к действию повреждающих факторов 
[8]. Наличие в организме человека функционально 
ослабленных вариантов ферментов повышает вос-
приимчивость организма к вредным воздействиям и, 
как следствие, к увеличению риска развития некото-
рых заболеваний [1, 9, 12]. Клинические проявления 
мультифакториальных заболеваний имеют отличия у 
представителей разных этнических групп [2]. Это свя-
зано с различной частотой распространения аллелей 
и генотипов полиморфных генов, ассоциированных 
с риском возникновения мультифакториальных 
заболеваний, в различных популяциях человека. По-
лиморфизм генов семейства глутатион-S-трансфераз 
широко изучается в связи с предрасположенностью 
к различным заболеваниям, при этом недостаточно 
изучена их распространенность у представителей от-
дельных этносов. Изучение особенностей распростра-
нения полиморфных маркеров позволяет по-новому 
взглянуть на эволюцию и проблемы этногенеза [7]. 
Целью данного исследования стало оценить рас-

пространенность частоты аллелей и генотипов двух 
полиморфных маркеров A313G и C341T гена GSTP1 у 
подростков из этнической группы бурят, проживаю-
щих в Усть-Ордынском Бурятском округе Иркутской 
области.

материалы и методы исследования

Группа исследования была сформирована в Усть-
Ордынском Бурятском округе, который является 
административно-территориальной единицей на 
юго-востоке Иркутской области. Участниками иссле-
дования стали 55 подростков из коренной бурятской 
этногруппы. Группа была однородной по гендерному 
составу и включала 27 девочек и 28 мальчиков, в воз-
расте от 13 до 16 лет (μ = 14,05; σ = 0,99). Этническая 
принадлежность подростков определялась с учетом 
фенотипических особенностей и данных генеалогиче-
ского анамнеза. Группа исследования была сформиро-
вана методом случайной сплошной выборки во время 
проведения профилактических осмотров в школах. В 
работе с подростками соблюдались этические прин-
ципы, предъявляемые Хельсинской Декларацией 
Всемирной медицинской ассоциации (World Medical 
Association Declaration of Helsinki (1964, 2000 ред.)). 

Всем участникам исследования было проведено 
молекулярно-генетическое тестирование для опре-
деления вариантов генотипа двух полиморфных 
маркеров гена GSTP1. Исследовали маркер, связан-
ный с заменой нуклеотида аденин на гуанин (A/G) в 
313 положении гена, и маркер, связанный с заменой 
цитозина на тимин (C/T) в 341 положении гена. 
Однонуклеотидная замена A313G в базе данных NCBI 
(национальный центр биотехнологической информа-
ции) обозначается rs1695, замена C341T – rs1138272. 

Материалом для исследования полиморфизма 
генов служили образцы цельной венозной крови, 
забор которой производился из локтевой вены в 
пробирки с антикоагулянтом ЭДТА в соотношении 
1:100. В дальнейшем из образцов крови выделяли 
ДНК с использованием реагентов «ДНК-Сорб-В» 
(производитель – ФГУН ЦНИИЭ Роспотребнадзора, 
Россия). Исследование A313G и C341T полиморфиз-
мов гена GSTP1 проводили с помощью метода поли-
меразной цепной реакции (ПЦР) в автоматическом 
термоциклере «Терцик» с использованием наборов 
реагентов для амплификации и рестрикции ДНК, 
производитель ФГУП «ГосНИИ генетика», Россия. 
Детекцию продуктов амплификации осуществляли 
в 7% акриламидном геле. Результаты электрофореза 
анализировали в проходящем УФ-свете с использова-
нием трансиллюминатора TCP-20.M (производитель – 
«Vilber Lourmat», Франция), кабинета для просмотра 
гелей и видеосистемы для регистрации «Gel Imager» 
(производитель – «Helicon», Россия).

Статистическая обработка полученных в ходе 
исследования данных проводилась на персональном 
компьютере с помощью программы Excel и пакетов 
прикладных программ Biostat и STATISTICA, версия 6.1 
StatSoft Inc., США (правообладатель лицензии – ФГБУ 
«Научный центр проблем здоровья семьи и репродук-
ции человека» СО РАМН). Для описания количествен-
ных признаков использовали следующие показатели 



Áþëëåòåíü ÂÑíÖ ÑÎ ÐÀÌí, 2016, òом 1, ¹ 5 (111)

Генетика и протеомика      167

описательной статистики: среднее (μ) и стандартное 
отклонение (σ). При анализе частотного распреде-
ления полиморфных маркеров A313G и C341T гена 
GSTP1 фактическую частоту генотипов проверяли 
на соответствие частотам аллелей, исходя из закона 
генетического равновесия Харди – Вайнберга. Для 
сравнения наблюдаемой и ожидаемой частоты гено-
типов использовали критерий χ2. Нулевую гипотезу 
об отсутствии статистически значимых отличий от-
вергали при уровне значимости 5 % (p < 0,05).

результаты исследования  
и обсуждение

Проведено молекулярно-генетическое исследо-
вание двух полиморфных маркеров гена GSTP1 у под-
ростков коренной бурятской этногруппы, проживаю-
щих в Усть-Ордынском Бурятском округе Иркутской 
области. Полиморфный маркер A313G, связанный с 
заменой аденина на гуанин, имеет два аллеля (A, G) 
и три варианта генотипа (AA, AG, GG). Полиморфный 
маркер C341T, связанный с заменой цитозина на ти-
мин, имеет аллели C и T, и генотипы CC, CT, TT. Частоты 
аллелей и генотипов полиморфных маркеров A313G и 
C341T гена GSTP1 представлены в таблице 1. 

Выявлено, что в частотном распределении алле-
лей маркера A313G в изученной популяции наблю-
дается преобладание частоты аллеля A над частотой 
аллеля G. Для маркера C341T также наблюдается 
преобладание частоты аллеля C над частотой аллеля 
T, что характерно и для других мировых популяций 
[база данных ALFRED (The Allele Frequency Database)]. 
Тем не менее, частота более редких аллелей указан-
ных маркеров имеет популяционные отличия. Так, 
частота аллеля G маркера A313G и частота аллеля T 
маркера C341T в европейских популяциях выше, чем 
в азиатских. В эстонской, немецкой и финской попу-
ляциях частота аллеля G маркера A313G составляет 
0,35, 0,33 и 0,28 соответственно, что на 10–20 % выше, 
чем в китайской, корейской и тайской популяциях, в 
которых частота аллеля G составляет 0,19, 0,18 и 0,16 
соответственно [15]. 

В то же время, частота аллеля T маркера C341T 
в европейских популяциях на порядок выше, чем 
в азиатских. Так, в эстонской, немецкой и финской 
популяциях частота аллеля T составляет 0,11, 0,12 и 
0,09 соответственно, в китайской и тайской популяци-
ях – 0,01 и 0,02 соответственно. В этнической группе 

бурят, по результатам собственного исследования, 
частота аллеля G маркера A313G составила 0,191, а 
частота аллеля T маркера C341T составила 0,027, что 
соответствует частоте распространения этих аллелей 
в других азиатских популяциях.

Исходя из того, что структура генофонда популя-
ции описывается основным законом популяционной 
генетики – законом Харди – Вайнберга, частотное рас-
пределение наблюдаемых генотипов полиморфных 
маркеров A313G и C341T проверяли на соответствие 
фактической частоте аллелей. Выявлено, что для по-
лиморфного маркера A313G наблюдается равновесие 
между частотами аллелей и генотипов (χ2 = 0,77; 
d.f. = 1; p > 0,05), а для полиморфного маркера C341T 
наблюдается незначительное отклонение от равно-
весия Харди – Вайнберга (χ2 = 0,043; d.f. = 1; p < 0,05), 
которое вызвано отсутствием гомозигот по аллелю T. 

Многочисленные популяции человека группи-
руются в три основные расы: европеоидную, мон-
голоидную и негроидную. Упоминавшиеся в статье 
популяции – эстонская, немецкая и финская – со-
ставляют европеоидную расу человека, к которой 
относится коренное население Европы, Южной Азии и 
Северной Африки. Азиатские популяции – китайская, 
корейская, тайская и бурятская – составляют мон-
голоидную расу, к которой относится коренное на-
селение Центральной и Восточной Азии, Индонезии, 
Сибири. В целом, черты, характеризующие разные 
расы, являются результатом адаптации человека к 
различным климатическим, географическим и дру-
гим условиям среды. Поэтому, полиморфизм генов 
глутатион-S-трансфераз, определяющий наличие не-
скольких форм белка, которые в свою очередь облада-
ют различной ферментативной активностью, можно 
рассматривать как одну из расовых характеристик.

Результаты проведенного исследования пока-
зали, что частоты аллелей полиморфных маркеров 
A313G и C341T гена GSTP1 в этнической группе бурят, 
проживающих в Усть-Ордынском Бурятском округе 
Иркутской области, соответствуют частоте этих ал-
лелей в других азиатских популяциях. Особенности в 
частоте распределения аллелей гена GSTP1, которые 
наблюдаются в различных мировых популяциях, мо-
гут определять различный уровень метаболических 
реакций, связанных с процессами детексикации и 
антиоксидантной защиты клеток. В свою очередь, 
это может вносить вклад в индивидуальную воспри-

Таблица 1
Распределение частот генотипов и аллелей гена GSTP1 в группе подростков бурят

Полиморфные маркеры гена GSTP1 Аллели Частота Вариант 
генотипа Частота χ2, d.f. = 1 p 

Маркер A313G 

  AA 0,636 

0,77 > 0,05 A 0,809 AG 0,346 

G 0,191 GG 0,018 

Маркер C341T 

  CC 0,945 

0,043 < 0,05 C 0,973 CT 0,055 

T 0,027 TT 0 
 

Примечание: χ2 использовали для оценки разницы между наблюдаемой и ожидаемой частотой генотипов. 
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имчивость к заболеваниям, ассоциированным с дан-
ными генетическими маркерами, у представителей 
различных популяций.
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