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для 21 популяции евразии и аф-
рики определены частоты аллеля 
S локуса 5-Httlpr гена транс-
портера серотонина ассоцииро-
ванного с рядом психологических 
особенностей человека. В тех же 
популяциях рассчитаны главные 
компоненты генетической измен-
чивости (Pc1 и рс2) на основе 
опубликованных частот 68 предпо-
ложительно нейтральных аллелей 
5 str-локусов системы codIs. 
частота аллеля S значимо коррели-
рует c Pc2 (r = 0,820, p < 0,0001), 
то есть соответствует структуре 
общей генетической изменчивости 
этих популяций. для 4 из 68 иссле-
дованных аллелей уровень корреля-
ции частоты str аллеля с индексом 
индивидуализма-коллективизма по 
Хофстеду даже выше, чем для ал-
леля S. наши данные не подтверж-
дают гипотезу (chiao, Blizinsky, 
2010) о ген-культурной коэволюции 
частоты аллеля S и уровня коллек-
тивизма.
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расПределение частот vntR аллелей 
локуса 5-httlpr гена трансПортера серотонина 
в населении евразии и африки

ВВедение

В исследованиях ассоциации генов с рядом психологических особеннос-
тей и психических заболеваний значительное внимание уделяется ген-сре-
довым взаимодействиям. Один из наиболее изученных в этом отношении 
генов — ген транспортера серотонина SLC6A4. Серотонин (5-гидрокситрип-
тамин, 5-HT) является нейромедиатором, участвующим в регуляции мно-
гочисленных физиологических процессов, в том числе питания, сна, тонуса 
сосудов, двигательной активности и других функций (Sanders-Bush, Mayer, 
2006). Транспортер серотонина (ТС) локализован в мембране пресинапти-
ческих нейронов и осуществляет обратный захват серотонина и его транспорт 
из синтаптической щели в пресинаптический нейрон. От уровня активности 
ТС зависит концентрация серотонина и продолжительность его воздействия 
на рецепторы в мембране постсинаптического нейрона. Эффективность пе-
редачи нервного импульса серотонинэргическими нейронами влияет на риск 
развития психических заболеваний. Помимо этого серотонин опосредует 
связь нервной и иммунной систем (Baganz, Blakely, 2013). ТС является мише-
нью ряда антидепрессантов (прозак и др.), подавляющих его активность, что 
приводит к повышению концентрации серотонина в синаптической щели.

Транспортер серотонина кодируется геном SLC6A4 (Soluble carrier fam-
ily 6, member 4, альтернативное название 5-Hydroxytryptamine transporter, 
5-HTT, идентификатор OMIM 182138). Ген расположен в локусе 17q11.1-q12 
(Ramamoorthy et al., 1993). В промоторе гена имеется полиморфный участок 
с варьирующим числом повторяющихся элементов размером 21–22 п. н., 
обозначаемый как 5-HTTLPR (the 5-HTT gene-linked promoter region). «Ко-
роткий » аллель S содержит 14 повторов и отличается от «длинного» аллеля 
L делецией 44 п. н., затрагивающей участок с 6 по 8 повторы, и более низ-
ким уровнем транскрипции. Генотип L/L обеспечивает удаление серотонина 
из синаптической щели в 1,9–2,2 раза более интенсивное, чем варианты S/S 
и S/L (Heils et al., 1996; Lesch et al., 1996). Транспортер серотонина был 
одним из первых генов, для которого была показана ассоциация с психологи-
ческим характеристиками индивидов, такими как тревожность и нейротизм. 
При этом вклад генотипа в вариабельность признака оценен как объясняю-
щий 3–4 % общей вариабельности и 7–9 % генетически детерминирован-
ной вариабельностои (Lesch et al., 1996).

5-HTTLPR ассоциирован с рядом психических заболеваний (депрессия, 
биполярное расстройство, посттравматическое стрессовое расстройство, су-
ицидальное поведение, алкогольная и никотиновая зависимость и др.). В се-
рии исследований показана асоциация аллеля S с тревожностью, биполяр-
ным расстройством, попытками суицида и более высоким уровнем активации 
миндалины, тогда как для аллеля L имеются указания на ассоциацию с нико-
тиновой зависимостью и синдромом гиперактивности с нарушением внима-
ния (см. обзор Kenna et al., 2012). Для депрессии получены противоречи-
вые данные которые, возможно, могут быть интерпретированы при анализе 
ген-средовых взаимодействий и учета того, что ассоциация аллелей HTTLPR 
с заболеванием может модерироваться условиями среды. При наличии стрес-
сирующих жизненных событий в истории жизни индивида носители геноти-
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па аллеля S чаще указывают на наличие депрессии, чем 
носители генотипа L/L. В благоприятных условиях, при 
отсутствии стрессирующих событий, ассоциация этого 
полиморфизма с риском депрессии в цитируемом иссле-
довании выявлена не была (Caspi et al., 2003).

Это исследование привлекло значительное внимание 
(более 3000 цитирований) и вызывало попытки прове-
рить выявленные эффекты. В ряде работ эффект был 
подтвержден, тогда как в других ассоциация аллелей 
полиморфизма HTTLPR с тревожностью или депрес-
сией не была выявлена ни в связи с неблагоприятными 
жизненными событиями, ни без этой связи (Caspi et al., 
2010).

В исследовании пострадавших от урагана во Флориде 
продемонстрировано влияние таких условий среды, как 
уровень преступности и уровень безработицы, на риск 
развития посттравматического стрессового расстройс-
тва. В неблагоприятных условиях среды (при высоком 
уровне преступности или безработицы) более высокий 
риск развития постравматического стрессового рас-
стройства выявлен у носителей генотипа S/S, а в благо-
приятных условиях (при низком уровне указанных факто-
ров) — у носителей генотипа L/L (Koenen et al., 2004).

Недавно проведенный мета-анализ 54 исследований, 
включавших 40749 индивидов, подытожил эти исследо-
вания и показал, что условия среды (наличие стрессов) 
статистически значимо влияют на ассоциацию аллеля S 
с повышенным риском развития депрессии (Karg et al., 
2011). В этом исследовании также указано, что отсутс-
твие ассоциации аллеля S с риском развития депрессии 
в ранее проведенных мета-анализах (Munafo et al., 2009; 
Risch et al., 2009) связано с отличиями в формировании 
выборки для проведения мета-анализа.

Носители более эффективно транскрибируемого 
L-аллеля демонстрируют более высокий субъективный 
уровень удовлетворенности жизнью, устанавливаемый 
по опросникам (число исследованных индивидов 2545, 
p = 0,012) (De Neve et al., 2012).  Однако попытка тех же 
авторов подтвердить выявленную ассоциацию на незави-
симых выборках была неуспешна (De Neve et al., 2012), 
но на небольшой выборке японцев (92 индивида) ассо-
циация подтвердилась (Matsunaga et al., 2013).

У китайцев с тревожностью оказался ассоциирован 
не S-аллель, а L-аллель (Long et al., 2013), что может 
указывать на этноспецифичность ассоциации, которая 
может зависеть как от генетического фона, так и от осо-
бенностей социокультурной сферы. С этой работой пере-
кликаются результаты межпопуляционного анализа ас-
социации суицидов с аллелями 5-HTTLPR для 38 стран, 
показавшего, что в европеоидных популяциях аллель S 
действует как протективный фактор, а в неевропеоид-
ных — как рисковый (Schild et al., 2014).

Связь гена транспортера серотонина с психически-
ми особенностями привела к попытке найти корреляции 
между культурными особенностями обществ и частотой 

аллеля S в представляющих их популяциях. Такое иссле-
дование было проведено психологом Дж. Чао и аспиран-
том-нейробиологом К. Близински, которые обнаружили 
корреляцию между частотой аллеля S и коллективиз-
мом — культурной характеристикой общества, установ-
ленной голландским социологом Г. Хофстедом по дан-
ным социологических опросов и противопоставляемой 
индивидуализму. Частота аллеля S также коррелировала 
с более низкой тревожностью и распространенностью 
аффективных расстройств (уровень которых в исследо-
ванных коллективистических культурах действительно 
ниже). На основе выявленной корреляции авторы пред-
положили, что эволюция культурных ценностей (индиви-
дуализма-коллективизма) может быть связана с генами 
(частотами аллелей 5-HTTLPR) (Chiao, Blizinsky, 2009). 
Эта работа получила значительную критику как от спе-
циалистов в кросс-культурных исследованиях (Minkov, 
2011, стр. 42), так и генетиков (Eisenberg, Hayes, 2011). 
При корреляционном анализе Чао и Близински не про-
контролировали независимость включенных в иссле-
дование групп. По сути, вместо декларированных Чао 
и Близински 29 наций (популяций) необходимо рассмат-
ривать все случаи как две группы — европейцы и азиаты, 
поскольку выявленная корреляция обеспечена различи-
ем частот аллеля S именно между этими двумя группами. 
В группах европейского происхождения частота алле-
ля S составляет от немногим менее 40 % до 55–60 %, 
а в азиатских группах (Китай, Тайвань, Корея, Сингапур 
и Япония) — выше 60 %. Внутри этих групп корреляция 
статистически незначима, а при исключение отдельных 
групп (например, исключении Турции из группы европей-
ских стран) меняется на противоположную (Eisenberg, 
Hayes, 2011).

Для того чтобы проверить, отражают ли межпопу-
ляционные различия частот аллелей 5-HTTLPR общую 
изменчивость генетической структуры популяций, или 
сформированы под влиянием каких-либо иных факто-
ров, Эйзенберг с соавт. использовали стандартный при-
ем — анализ корреляции частот аллеля S с главными 
компонентами (PC1 и PC2), отражающими изменчи-
вость частот аллелей 197 146 генетических маркеров, 
изученных в европейских популяциях (Novembre et al. 
2008). Для 14 европейских популяций из тех 29, что 
были исследованы Чао и Близински, доступны данные 
по генетическим маркерам из статьи Новембра с со-
авт. (Novembre et al. 2008). Как показано Эйзенбер-
гом, частота аллеля S коррелирует с PC1 с высоким 
уровнем значимости (r = 0,81, p = 0,0005), и эта корре-
ляция не исчезает при исключении отдельных популя-
ций из исследуемой выборки (Eisenberg, Hayes, 2011). 
Таким образом, Чао и Близински из-за некорректного 
формирования исследуемой выборки и отсутствия долж-
ного контроля генетической дифференциации популяций 
сделали заключение о ген-культурной коэволюции час-
тот аллелей гена транспортера серотонина и индивидуа-
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лизма-коллективизма, которое полученные ими резуль-
таты не подтверждают. Вслед за публикацией (Chiao, 
Blizinsky, 2009) появились аналогичные исследования, 
в которых частоты аллелей в популяциях сопоставля-
ются с культурными характеристиками обществ (Way, 
Lieberman, 2010; Bisso-Machado et al., 2013), при этом 
справедливые критические замечания (Eisenberg, Hayes, 
2011) в отношении исходной статьи авторами более поз-
дних публикаций не учтены.

Анализ соответствия распределения частоты аллеля 
S генетической структуре популяций проведен Эйзен-
бергом лишь для 14 европейских популяций, для кото-
рых были доступны данные и для частот аллеля S, и для 
генетических маркеров из статьи (Novembre et al. 2008).

Мы исследовали географическое распределение час-
тот аллелей 5-HTTLPR в популяциях Африки и Евразии 
на основе собственных и опубликованных данных для 
населения 50 стран, для 7 из которых частоты аллелей 
были установлены нами впервые.

Для того чтобы определить, в какой мере распределе-
ние частот аллелей 5-HTTLPR отражает общую географи-
ческую изменчивость генетической структуры популяций, 
мы использовали STR-маркеры применяемой в кримина-
листике системы CODIS. В настоящее время накопле-
ны генетические данные по множеству маркеров (вплоть 
до полных геномов) для многих популяций мира. Однако 
данные для системы CODIS, применяемой в криминалис-
тике, в ряде случаев доступны даже для тех стран, в кото-
рых другие гены не изучены. Частоты аллелей именно этого 
типа локусов могут служить контролем в набирающих по-
пулярность кросс-культурных исследованиях, пытающих-
ся оценить влияние генетических особенностей населения 
на социальные и культурные характеристики обществ.

В данной работе представлены результаты исследова-
ния особенностей географического распределения час-
тот аллелей по полиморфизму 5-HTTLPR в промоторном 
участке гена траспортера серотонина SLC6A4 в популя-
циях России и мира на основе собственных эксперимен-
тальных данных и ранее опубликованных. При анализе 
корреляции частоты аллеля S с главными компонентами, 
рассчитанными по частотам 68 аллелей 5 STR-локусов 
системы CODIS показана значимая корреляция с PC2, 
что указывает на соответствие межпопуляционных разли-
чий в частоте аллеля S общей изменчивости генетической 
структуры популяций. Частоты аллелей CODIS доступ-
ны для многих популяций, мало изученных по остальным 
локусам и могут служить контролем в набирающих попу-
лярность кросс-культурных исследованиях, пытающихся 
оценить влияние генетических особенностей населения 
на социальные и культурные характеристики обществ.

Материалы и Методы 

В работе были использованы коллекции биологичес-
ких образцов, представляющие популяции различных 

географических регионов (венозная кровь либо соскобы 
с внутренней поверхности щеки), полученных от 1776 ин-
дивидов, представляющих русских (Санкт-Петербург 
и Ленинградская область), украинцев (Восточная Укра-
ина), белорусов (различные регионы Беларуси), башкир, 
татар, чувашей и кабардинцев, а также у 245 студентов 
московских вузов — жителей 13 стран Евразии и Афри-
ки. Все образцы крови были собраны у неродственных 
индивидов с соблюдением принятой в мире процедуры 
«информированного согласия» и сбором данных о месте 
рождения. При формировании коллекций, представляю-
щих российские этнические группы, помимо сбора дан-
ных о месте рождения проводился опрос о национальной 
принадлежности предков двух поколений, и в исследуе-
мые выборки включались только лица, имеющие пред-
ков соответствующей национальной принадлежности 
на основе данных опроса.

Выделение геномной ДНК из 10 мл венозной крови 
осуществляли с помощью наборов DNA-prep (фирма 
«Изоген», Москва).

Генотипирование аллельного состояния полиморфиз-
ма 5’-HTTLPR проводили по (Lazary et al., 2008) с мо-
дификациями, с помощью ПЦР-амплификации с прай-
мерами 

SLCFor: CCCTCCTGGAAAGGACACTT 
SLCRev: GTAGGGTGCAAGGAGAATGC 
Для проведения ПЦР использовали готовые набо-

ры «Core» (фирма «Изоген», Москва). В реакционную 
смесь вносили по200 мкМ каждого dNTP, по 0,1 мкМ 
каждого праймера, 30–100 нг геномной ДНК и 1 ед. 
активности Taq-полимеразы. Амплификацию проводи-
ли в следующем режиме: 1 мин. 95 °С, затем 35 циклов 
с чередованием 94 °С, 61 °С, 72 °С по 30 сек. при каждой 
температуре, с завершающим прогреванием 10 мин. при 
72 °С. Реакцию проводили в детектирующем амплифи-
каторе «ДТ-322» (ООО «НПО ДНК-Технология», Рос-
сия). Полученные фрагменты ДНК разделяли в 2 %-м 
агарозном геле.

Для сбора данных о частотах аллелей 5’-HTTLPR в по-
пуляциях мира был проведен поиск статей в базах данных 
PubMed (PubMed 25.10.2013) и в Научной электронной 
библиотеке (elibrary. ru 25.10.2013), а также были соб-
раны ссылки из выявленных обзорных статей по теме 
исследования. Поиск проводился по запросу «HTTLPR» 
или «SLC6A4» или «serotonin transporter» в сочетании 
с «allele frequency». Найдено 630 статей, из которых было 
отобрано 102 статьи, содержавших сведения о частотах 
аллелей в 164 популяциях, для которых были доступны 
сведения об этнической принадлежности или стране про-
исхождения и географическом положении. Для построе-
ния карты были отобраны по одной-две выборки, пред-
ставляющих население различных стран или этнические 
группы. Для стран с большим населением и территорией 
(Китай, Индия, Нигерия, Россия) использовали большее 
число выборок. При наличии нескольких публикаций для 
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одной группы отбирали выборку большей численности. 
Для построения карты использовали программный пакет 
Surfer 8.00 (Golden Software).

Источником данные о частотах аллелей STR-мар-
керов послужили базы данных (Database for autosomal 
short tandem repeats, 25.10.2013; ALFRED, 
25.10.2013; The Distribution of the Human DNA-PCR 
Polymorphisms,10.01.2014). Для российских популяций 
использованы данные из статьи (Степанов и др., 2011). 
Для анализа были выбраны локусы, для которых доступ-
ны данные для большинства включенных в исследование 
популяций (FGA, vWA, TH01, D3S1358, D8S1179).

Показатели индивидуализма-коллективизма для 
включенных в исследование стран по Хофстеду приведе-
ны по базе данных Хофстедовского центра (The Hofstede 
Centre, 12.02.2014).

Статистические оценки проводили с помощью крите-
рия χ2 (Roff et al., 1989) и точного теста (Elston, Forthofer, 
1977). Коэффициент корреляции (двусторонний тест, 
по Пирсону) рассчитывали с помощью программного па-
кета SPSS 14.0.

результаты и обсуждение 

Установлены частоты генотипов и аллелей у 1899 ин-
дивидов, представляющих популяции России (русские, 
украинцы, белорусы, татары, башкиры, чуваши, кабар-
динцы), Украины и Беларуси, у 245 студентов москов-
ских ВУЗов — жителей африканских стран (Ангола, 
Гана, Кот-д'Ивуар, Нигерия, Танзания), арабских стран 
Ближнего Востока (Иордания, Ирак, Ливан, Палестина, 
Сирия), а также Албании, Монголии и Непала. Частоты 
генотипов и аллелей приведены в таблице 1. Наблюда-
емое распределение генотипов в изученных популяци-
ях согласно соответствует ожидаемому при равновесии 
Харди–Вайнберга.

Частота аллеля S, обуславливающего более низкий 
уровень экспрессии гена транспортера серотонина, в аф-
риканских популяциях ниже, чем в каких-либо других 
регионах мира. В изученных нами группах она варьирует 
от 20,0–23,8 % в Анголе, Нигерии и Танзании до 34,6 % 
и 37,5 % у жителей Кот-д’Ивуар и Ганы (табл. 1). Уста-
новленная нами частота аллеля S в населении Танзании 
23,8 % близка опубликованным данным для хадза и чаг-
га Танзании — 21,0 % (Butovskaya et al., 2012) и 22 % 
(Murdoch et al., 2013), а в Нигерии (21,6 %) — к опуб-
ликованным данным для йоруба (21,4 %) (Murdoch et al., 
2013). Согласно опубликованным данным, низкая часто-
та аллеля S — от 13 до 23 % выявлена и у негров США 
(Lotrich et al., 2003), у коренного населения ЮАР (Esau 
et al., 2008), где частота аллеля S составила 16,2 %, 
и в других популяций южнее Сахары (7–20 %) (Murdoch 
et al., 2013). Более высокие цифры для КотД’Ивуар 
и Ганы могут отражать повышение частот аллеля S в за-
падных регионах Африки, однако размеры изученных 

выборок слишком малы, чтобы сделать окончательное 
заключение.

Для населения арабских стран частота аллеля S ва-
рьирует от 34 % до 50 % согласно установленным нами 
и опубликованным данным (Nasserddine et al., 2012; 
Murdoch et al., 2013). Установленная нами частота 
41,7 ± 0,082 % для арабов Иордании в выборке 18 инди-
видов не отличается значимо от опубликованных данных 
для той же популяции — 47,8 % (230 индивидов) (Al-
Eitan et al., 2012). Близкая частота у израильтян (47 %) 
(Manor et al., 2001), иранцев (51 %) (Farjadian et al., 
2013).

В большинстве европейских популяций частота аллеля 
S колеблется между 36 % (итальянцы, поляки) и 43– 45 % 
(румыны, чехи, австрийцы, шведы). Установленная нами 
частота для русских Санкт-Петербурга (38,5 %) близка 
к опубликованным данным для русских Вологды (36,2 %) 
и Архангельска (40.9 %) (Murdoch et al., 2013).

В популяциях Волго-Уральского региона частота до-
стигает 48–50 % (чуваши, татары, башкиры). При этом 
установленные нами частоты для татар, башкир и чува-
шей (48, 50 и 50%, соответственно) практически совпа-
дают с независимо опубликованными данными для тех же 
популяций (49,7 %, 50,4 % и 48,8 %) (Noskova et al., 
2008; Murdoch et al., 2013).

У сибирских эскимосов частота аллеля S составля-
ет 45 % (Bisso-Machado et al., 2013), тогда как у хан-
тов и якутов — 75,5 % и 81,4 % (Murdoch et al., 2013). 
Для остального населения Сибири и Дальнего Востока 
частота этого аллеля остается неизвестной.

В популяциях Восточной Азии частота аллеля S пре-
вышает 70 % у китайцев и тайцев, и близка к 80 % у ко-
рейцев и японцев (табл. 2). Лишь в одной статье указаны 
гораздо более низкие частоты аллеля S — у малайцев 
23,5 % (выборка 49 человек), китайцев Малайзии — 
0 (8 человек) и индийцев Малайзии — 42,9 % (7 чело-
век) (Saini et al., 2013). Так как для китайцев и индийцев 
в многочисленных других публикациях указаны намного 
более высокие цифры, можно предположить, что цити-
руемая работа содержит техническую ошибку либо отли-
чия обусловлены малым размером изученных выборок. 
В Индии частота аллеля ниже, чем в Восточной Азии, 
но выше, чем в Европе — от 60 % до более 70 % в раз-
ных регионах (Guhathakurt et al., 2006; Tibrewal et al., 
2010).

Определенные нами частоты аллеля S для очень 
небольших выборок, представляющих население Монго-
лии (77,3 %, 11 человек) и Непала (64,3 %, 14 человек) 
соответствуют описанному географическому градиенту 
частот этого аллеля в Евразии.

Для нескольких популяций индейцев Северной, Цент-
ральной и Южной Америки установлены частоты алелля 
S от 49 до 75,2 % (Bisso-Machado et al., 2013; Murdoch 
et al., 2013). Исключение составляют две малочисленные 
южноамериканские группы (суруи и каритиана) с более 
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Популяция N
Генотипы N (частота) Частота аллеля ± ст. ошибка χ2

(p)
S/S S/L L/L S L

Россия 

Русские (СПб.) 908
138

(0,152)
424

(0,467)
346

(0,381)
0,385

±0,011
0,615

±0,011
0,187

(0,665)

Украинцы 66
14

(0,212)
25

(0,379)
27

(0,409)
0,402

±0,043
0,598

±0,043
2,962

(0,085)

Белорусы 39
5

(0,128)
16

(0,410)
18

(0,462)
0,333

±0,053
0,667

±0,053
0,231

(0,631)

Чуваши 372
89

(0,239)
192

(0,516)
91

(0,245)
0,497

±0,018
0,503

±0,018
0,388

(0,533)

Кабардинцы 289
83

(0,287)
129

(0,446)
77

(0,266)
0,510

±0,021
0,490

±0,021
3,301

(0,069)

Татары 142
32

(0,225)
73

(0,514)
37

(0,261)
0,482

±0,030
0,518

±0,030
0,123

(0,726)

Башкиры 51
11

(0,216)
28

(0,549)
12

(0,235)
0,490

±0,050
0,510

±0,050
0,494

(0,482)

Балкарцы 32
10

(0,313)
16

(0,500)
6

(0,188)
0,563

±0,062
0,437

±0,062
0,008

(0,928)

Африка 

Ангола 20
2 

(0,100)
4 

(0,200)
14 (0,700)

0,200  
±0,063

0,800  
±0,063

2,812 
(0,129)*

Гана 16
3

(0,188)
6

(0,375)
7

(0,438)
0,375

±0,086
0,625

±0,086
0,640

(0,591)*

Кот Д’Ивуар 13
2

(0,154)
5

(0,385)
6

(0,462)
0,346

±0,093
0,654

±0,093
0,294

(0,578)*

Нигерия 37
3

(0,081)
10

(0,270)
24

(0,649)
0,216

±0,048
0,784

±0,048
1,519

(0,319)*

Танзания 42
2

(0,048)
16

(0,381)
24

(0,649)
0,238

±0,047
0,762

±0,047
0,110

(1,000)*

Арабские страны 

Иордания 18
4

(0,222)
7

(0,389)
7

(0,389)
0,417

+0,082
0,583

+0,082
1,175

(0,379)*

Ирак 8
2

(0,250)
4

(0,500)
2

(0,250)
0,500

±0,125
0,500

±0,125
0,000

(1,000)*

Ливан 24
6

(0,250)
12

(0,500)
6

(0,250)
0,500

±0,072
0,500

±0,072
0,000

(1,000)*

Палестина 9
3

(0,333)
3

(0,333)
3

(0,333)
0,500

±0,118
0,500

±0,118
1,000

(0,502)*

Сирия 24
6

(0,250)
11

(0,458)
7

(0,292)
0,479

±0,072
0,521

±0,072
0,160

(0,689)

Европа 

Албания 9
1

(0,111)
3

(0,333)
5

(0,556)
0,278

±0,106
0,722

±0,106
0,258

(1,000)*

Азия 

Монголия 11
6

(0,545)
5

(0,455)
0

(0,000)
0,773

±0,089
0,227

±0,089
0,952

(1,000)*

Непал 14
7

(0,500)
4

(0,286)
3

(0,214)
0,643

±0,091
0,357

±0,091
1,999

(0,238)

* — точный тест Фишера

Таблица 1
частоты генотипов и аллелей локуса 5’-Httlpr гена переносчика серотонина в исследованных популяциях
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Популяции и страны N Частота аллеля S Литература

Пигмеи байака (ЦАР) 70 0,07 Murdoch et al., 2013

Хауса (Нигерия) 37 0,18 Murdoch et al., 2013

Ибо (Нигерия) 47 0,15 Murdoch et al., 2013

Пигмеи мбути (ДР Конго) 38 0,11 Murdoch et al., 2013

Йоруба (Нигерия) 77 0,21 Murdoch et al., 2013

Чагга (джагга) (Танзания) 45 0,22 Murdoch et al., 2013

Масаи (Кения, Танзания) 20 0,20 Murdoch et al., 2013

Сандаве (Танзания) 39 0,14 Murdoch et al., 2013

Зарамо (Танзания) 40 0,16 Murdoch et al., 2013

Хадза (Северная Танзания) 95 0,21 Butovskaya et al., 2012

Танзания 64 0,24 Данная работа

Руанда 408 0,17 Kolassa et al., 2010

Ангола 20 0,20 Данная работа

Гана 16 0,37 Данная работа

Кот-д'Ивуар 13 0,35 Данная работа

Нигерия 37 0,22 Данная работа

ЮАР (африканцы) 68 0,16 Esau et al., 2008

Эфиопские евреи 32 0,39 Murdoch et al., 2013

Арабы Марокко (Рабат) 100 0,34 Nasserddine et al., 2012

Арабы Иордании 18 0,42 Данная работа

Арабы Ливана 24 0,50 Данная работа

Арабы Сирии 24 0,48 Данная работа

Израиль 998 0,47 Manor et al., 2001

Друзы 126 0,49 Murdoch et al., 2013

Йеменские евреи 42 0,37 Murdoch et al., 2013

Турки 138 0,59 Mergen et al., 2007

Болгары 457 0,42
Mendlewicz et al., 2004, Radka Kaneva, 

лич. сообщение

Греки 1594 0,46 Stefanis et al., 2011

Португальцы 179 0,43 Ferreira et al., 2011

Иранцы 82 0,39 Safarinejad et al., 2009

Адыгейцы 54 0,39 Murdoch et al., 2013

Кабардинцы 270 0,51 Данная работа

Балкарцы 32 0,56 Данная работа

Датчане 51 0,48 Murdoch et al., 2013

Финны 33 0,38 Murdoch et al., 2013

Датчане (женщины) 1369 0,41 Togsverd et al., 2008

Финны 3872 0,41 Munafò et al., 2009

Эстонцы (Тарту) 435 0,34 Maron et al., 2009

Русские (Вологда) 47 0,36 Murdoch et al., 2013

Русские (Архангельск) 33 0,41 Murdoch et al., 2013

Русские (Санкт-Петербург) 908 0,38 Данная работа

Украинцы 41 0,45 Данная работа

Белорусы 39 0,33 Данная работа

Чуваши 42 0,49 Murdoch et al., 2013

Чуваши 369 0,50 Данная работа

Таблица 2
частота аллеля s локуса 5’-Httlpr в популяциях африки и евразии
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Популяции и страны N Частота аллеля S Литература

Коми-зыряне 47 0,37 Murdoch et al., 2013

Ханты 49 0,76 Murdoch et al., 2013

Якуты 119 0,81 Murdoch et al., 2013

Кералиты (Индия) 30 0,45 Murdoch et al., 2013

Индийцы (Калькутта) 87 0,66 Guhathakurta et al., 2006

Индийцы (Манипур) 56 0,73 Guhathakurta et al., 2006

Индийцы (Мадрас) 92 0,60 Tibrewal et al., 2010

Атайял (Тайвань) 42 0,54 Murdoch et al., 2013

Ами (Тайвань) 40 0,68 Murdoch et al., 2013

Тайвань 192 0,71 Tsai et al., 2002

Корейцы (Сеул) 54 0,76 Murdoch et al., 2013

Корейцы 308 0,78 Kim et al., 2011

Лао лум (Лаос)  0,71 Murdoch et al., 2013

Кхмеры  
(Камбоджа) 24 0,71 Murdoch et al., 2013

Хакка 41 0,66 Murdoch et al., 2013

Башкиры (Уфа) 261 0,50 Noskova et al., 2008

Татары (Башкортостан) 142 0,48 Данная работа

Венгры 151 0,42 Szekely et al., 2004 

Румыны 135 0,45 Miu et al., 2012

Поляки (Гданьск) 307 0,36 Sieminska et al., 2008

Чехи 65 0,43 Martaskova et al., 2009

Словенцы 468 0,43 Pungercic et al., 2006

Шведы 305 0,43 Gustavsson et al., 1999

Норвежцы 580 0,40 Landaas et al., 2010

Австрийцы 284 0,43 Willeit et al., 2003

Голландцы 989 0,43 Middeldorp et al., 2007

Бельгийцы 394 0,44 Wichers et al., 2008

Ирландцы 115 0,41 Murdoch et al., 2013

Англичане 5433 0,42 Willis-Owen et al., 2005

Французы (Тулуза) 251 0,40 Tabagh et al., 2010

Французы (Париж) 277 0,42 Chabane et al., 2004

Немцы (Северная Германия) 1382 0,39 Grabe et al., 2009

Немцы (Вюрцбург) 601 0,41 Jacob et al., 2004

Хорваты 665 0,38 Noskova et al., 2008

Итальянцы (Рим) 284 0,37 Bonvicini et al., 2010

Итальянцы (Милан) 444 0,38 Albani et al., 2009

Испанцы (Малага) 737 0,49 Cervilla et al., 2006

Испанцы (Овьедо) 975 0,47 Saiz et al., 2008

Тайцы 194 0,69 Tencomnao et al., 2010

Непальцы 14 0,64 Данная работа

Китайцы (Сингапур) 441 0,71 Chong et al., 2000

Китайцы (Шанхай) 1110 0,74 Shen et al., 2004

Китайцы (Пекин) 294 0,72 Li et al., 2007

Японцы (Тоттори) 501 0,81 Murakami et al., 1999

Японцы 101 0,81 Katsuragi et al., 1999

Таблица 2  
(окончание)
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низкой частотой этого аллеля — около 30 % (Murdoch et 
al., 2013). Небольшое количество исследованных попу-
ляций не позволяет установить закономерности распре-
деления частот аллелей гена транспортера серотонина 
для этого региона.

Географическое распределение частоты аллеля S 
в популяциях Африки и Евразии представлено на кар-
те (рис. 1). Карта построена на основе частот аллеля 
S в 90 популяциях, представляющих 50 стран (вклю-
чая 16 популяций, исследованных в данной работе) 
(табл. 2).

Для того чтобы определить, в какой мере распреде-
ление частот аллелей 5-HTTLPR отражает общую гео-
графическую изменчивость генетической структуры по-
пуляций, мы использовали STR-маркеры применяемой 
в криминалистике системы CODIS. В принятой в ка-
честве стандарта для ДНК-идентификации в кримина-
листических исследованиях в США и ряде других стран 
системе CODIS используется 13 STR-локусов (CSF1PO, 
FGA, THO1, TPOX, VWA, D3S1358, D5S818, D7S820, 
D8S1179, D13S317, D16S539, D18S51, D21S11), с до-
бавлением еще двух локусов системы Identifiler, приня-
той в Европе (D2S1338, D19S433). Аллели этой сис-
темы считаются нейтральными. К настоящему времени 
опубликованы частоты аллелей этих локусов для десят-
ков популяций различных стран. При этом в последние 
годы публикуются данные для всего набора CODIS, 
а в более ранних публикациях исследовались отдельные 
локусы. Поэтому для различных стран и популяций до-
ступны частоты аллелей различных локусов. Среди ис-
следованных нами популяций, для которых известны 
частоты алеллей 5-HTTLPR, для населения 30 стран до-

ступны данные для пяти локусов системы CODIS (FGA, 
vWA, TH01, D3S1358, D8S1179, всего 68 аллелей), 
и еще для 3 стран — по четырем из них (всего 57 алле-
лей, за исключением локуса D8S1179,).

На основе частот аллелей этих локусов были рассчи-
таны главные компоненты. При расчете по 5 локусам для 
30 стран PC1 объясняет 24,6 % общей изменчивости, 
а PC2 — 13,9 %, PC3 — 9,0 %. Коэффициент корре-
ляции частот аллеля S c PC1 составил R = 0,280 при 
p = 0,134, для PC2 R = –0,820 при p < 0,0001. Корреля-
ция частоты аллеля S с PC2 указывает на соответствие 
межпопуляционных различий в частоте аллеля S общей 
изменчивости генетической структуры популяций.

Для того чтобы оценить, в какой мере уникальная вы-
явленная Чао и Близински корреляция частоты аллеля 
S, детерминирующего более низкий уровень экспрессии 
гена транспортера серотонина, с индексом индивидуа-
лизма-коллективизма по Хофстеду, мы воспроизвели 
проведенный ими анализ на расширенной выборке стран 
Евразии и Африки, а также исследовали корреляцию 
частот 58 аллелей локусов CODIS с этим индексом.

Из 33 стран нашей выборки, для которых доступны 
частота аллелей CODIS, для 32 стран доступны также 
данные об индексе индивидуализма-коллективизма.

Также, как у Чао и Близински, для стран Евразии 
обнаруживается корреляция частот аллеля S (27 стран, 
R = 0,557, p = 0,003). Однако при включении в выборку 
еще и 5 стран Африки корреляция становится незначи-
мой (R = 0,263, p = 0,146).

При этом как для стран Африки и Евразии, так 
и для подгруппы евразийских стран выявлены аллели 
STR- локусов системы CODIS с более высоким уровнем 

рис. 1. Распределение частот аллеля S локуса 5’-HTTLPR гена переносчика серотонина в Африке и Евразии
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корреляции их частот с индексом индивидуализма-кол-
лективизма, чем для аллелей 5-HTTLPR. В группе 27 ев-
разийских стран для 16 из 68 аллелей системы CODIS 
выявлены корреляции (p < 0,05) с индексом индивиду-
ализма-коллективизма, при этом для 4 из этих аллелей 
корреляция остается значимой (p < 0,0007) с учетом 
поправки Бонферрони, в отличие от частоты аллеля 
S локуса 5-HTTLPR, корреляция с которой поправку 
на множественное тестирование в данном испытании 

не выдерживает. Аналогичные результаты получены при 
включении в исследуемую выборку стран Африки. Кор-
реляции с 4 из 68 аллелями локусов системы CODIS 
остаются значимыми после поправки Бонферрони, два 
из этих аллелей — те же, что и для евразийской груп-
пы стран. Наиболее значимые корреляции приведены 
в таблице 3, а сопоставление распределения частот ал-
лелей с индексом индивидуализма-коллективизма пред-
ставлено на рисунке 2. Так же как и для аллеля S, аллели 

Локус,  
аллель

Хромосомная
локализация

Евразия 
(28 стран)

Евразия и Африка 
(32 страны)

R P R p
5-HTTLPR,

аллель S
17q11.2 0,531 0,004 0,263 0,146

TH01,
Аллель 9

11p15.5 0,607 0,0006 0,414 0,019

TH01,
Аллель 9.3

11p15.5 –0,674 0,0001 –0,715 0,00004

FGA,
аллель 20

4q31.3 –0,680 0,0001 –0,735 0,00002

FGA,
аллель 27

4q31.3 0,448 0,019 0,582 0,0005

D3S1358,
аллель 14 

3p –0,636 0,0003 –0,522 0,002

D3S1358,
аллель 16 

3p 0,595 0,001 0,657 0,00004

Таблица 3
коэффициенты корреляции частот аллелей с индексом коллективизма. (Выделены коэффициенты корреляции, 
остающимися значимыми после поправки на множественное тестирование, p < 0,0007)

рис. 2. Соотношение частот аллелей с значением индекса индивидуализма-коллективизма в популяциях Африки и Евразии. 
а (слева) для аллеля S локуса 5-HTTLPR. Б (справа) для аллеля 16 локуса D3S1358 системы CODIS. Обозначе-
ния: 1 — Австрия; 2 — Англия ; 3 — Бельгия ; 4 — Венгрия; 5 — Гана; 6 — Германия; 7 — Греция; 8 — Индия; 9 — 
Иордания; 10 — Иран; 11 — Испания; 12 — Италия; 13 — Китай; 14 — Марокко; 15 — Нигерия; 16 — Норвегия; 
17 — Польша; 18 — Португалия 19 — Румыния; 20 — Россия (русские); 21 — Словения; 22 — Таиланд; 23 — Тайвань; 
24 — Танзания; 25 — Турция; 26 — Финляндия; 27 — Хорватия; 28 — Чешская республика; 29 — Швеция; 30 — Эс-
тония; 31 — Южная Корея; 32 — Япония
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CODIS, для которых получены значимые корреляции 
с индексом индивидуализма-коллективизма, по частоте 
коррелируют с PC2, то есть их распределение отража-
ет основные тенденции на геногеографической карте, 
сформированные процессами миграций, генетического 
дрейфа и потока генов между популяциями. Корреляция 
с PC2 является указанием на то, что именно популяци-
онная структура является детерминантом распределения 
частот этих аллелей в Евразии. Корреляция почти чет-
верти из произвольно выбранных аллелей с исследуемым 
признаком (индексом индивидуализма-коллективизма) 
поддерживает предположение, что такая корреляция 
не является причинной ни для этих аллелей, ни для ал-
леля S. Для обоснования гипотез о ген-культурных вза-
имодействиях недостаточно корреляционного анализа, 
необходим более детальный анализ, пример которого 
приведен в исследованиях группы проф. Анны ди Риензо 
(Hancock et al., 2010).

Таким образом, в проведенном исследовании уста-
новлены частоты аллелей локуса 5-HTTLPR для 21 по-
пуляции 14 стран, построена карта географического 
распределения частот аллеля S локуса 5-HTTLPR, и по-
казано, что распределение частот аллеля S детерми-
нируется генетической структурой популяций Африки 
и Евразии. Для контроля генетической структуры попу-
ляций использованы частоты аллелей локусов системы 
CODIS, которые доступны для популяций, малоизучен-
ных по другим локусам. Показано, что частота аллеля 
S, детерминирующего более низкий уровень экспрессии 
гена транспортера серотонина, коррелирует с индексом 
индивидуализма-коллективизма по Хофстеду в выборке 
28 стран Евразии (R = 0,557, p = 0,003), также, как в ци-
тированной статье Чао и Близиински (Chiao, Blizinksy, 
2010). Однако при добавлении 4 стран Африки корре-
ляция становится незначимой (R = 0,263, p = 0,146). 
При этом как для стран Африки и Евразии, так и для 
подгруппы евразийских стран выявлены аллели STR-ло-
кусов системы CODIS с более высоким уровнем корре-
ляции их частот с индексом индивидуализма-коллекти-
визма, чем для аллелей 5-HTTLPR.

Полученные данные демонстрируют возможность 
применения системы CODIS для контроля вклада по-
пуляционной структуры в набирающих популярность 
кросс-культурных исследованиях, пытающихся оценить 
связь генетических особенностей населения с социаль-
ными и культурными характеристики обществ.
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Gureyev A. S., Kim A. A., Sanina Ye. D., Shirmanov V. I., 
Koshechkin V. A., Balanovskiy O. P., Yankovskiy N. K., 
Borinskaya C. A.

summar C y: Background. VNTR-polymorphism at 5 HTTLPR regula-

tory region of human serotonin transporter gene SLC6A4, which is associ-

ated with some psychiatric diseases and personality traits, is presented by 

two alleles, S and L, affecting the gene transcription level. A correlation be-

tween the S allele frequency in populations of European and Asian origin and 

a Hofstede’s individualism-collectivism index was revealed and a hypoth-

esis of culture-gene coevolution was suggested (Chiao, Blizinsky, 2010).   

methods. As another reason for the correlation we examined underlying 

population genetic substructure, which may affect genetic association level.   

results. We have experimentally established the 5 HTTLPR genotypes for 

2144 individuals to calculate S and L allele frequencies in 21 populations of 

Eurasia and Africa. In contrast to Eurasia populations, we have found low 

S allele frequencies in all four African populations studied, although the 

collectivism index in the populations was high. The total set of Eurasian 

and African populations analysis does not confirm the correlation (R= 

0.263, p=0.146). We have applied principal component (PC) analysis to 

check a correlation between S allele frequency distribution and a frequency 

distribution for alleles which are supposed to be neutral. PC analysis for 

68 alleles of five CODIS STR loci revealed correlation between PC2 and 

S allele frequency (R=  0.820, p<0.0001). The correlation means that 

S allele frequency distribution corresponds to general genetic variability 

distribution in the human populations studied.  The correlation between 

the Hofestede’s index and frequency of four out of 68 STR alleles is even 

higher than the correlation with S allele frequency in the same populations.   

conclusion. Our findings do not support the hypothesis on culture-gene 

coevolution of “individualism-collectivism” and the S allele frequency of 

serotonin transporter gene. 

Key words C : serotonin transporter SLC6A4 gene; 5-HTTLPR allele 
frequency map; migration.
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