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ПОЛИМОРФИЗМ C/T-13910 РЕГУЛЯТОРНОГО 
УЧАСТКА ГЕНА ЛАКТАЗЫ LcT 
И РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ГИПОЛАКТАЗИИ 
В ПОПУЛЯЦИЯХ ЕВРАЗИИ

`	Генетически детерминированное отсутствие фермента лактазы у взрослых 
(первичная гиполактазия)является рецессивным признаком. д ля некоторых 
популяций Европы показано, что первичная гиполактазия определяется 
носительством генотипа СС по полиморфизму LCT*С/т-13910. В данной 
работе установлены частоты аллелей и генотипов по полиморфизму 
LCT*С/т-13910 в 7 выборках (всего 346 индивидов), представляющих 
популяции Евразии (саамов, марийцев, русских Волго-уральского региона, 
казахов, уйгуров, бурят, арабов). для части данных и изученных ранее групп  
показано, что частоты генотипа СС близки к опубликованным клинико-
эпидемиологическим данным по частотам гиполактазии в соответствующих 
группах либо в группах, ближайших к ним по географической локализации 
(у русских, украинцев, белорусов, кольских саамов, марийцев, коми-
пермяков, удмуртов, горцев Памира и чукчей, иранцев и арабов). для 
азиатских популяций полученные данные противоречивы и необходимы 
дополнительные исследования на выборках большего объема, чтобы 
уточнить генетическую детерминацию гиполактазии в этих популяциях. 
Полученные результаты в сочетании с установленной нами ранее 
в российской выборке ассоциацией генотипа СС с первичной гиполактазией 
указывают на то, что генотип СС по полиморфизму LCT*С/т-13 910 
является основным детерминантом развития первичной гиполактазии в 
популяциях европейской части России.

ВВЕДЕНИЕ

Первичная лактазная недостаточность (OMIM 223100 — пер-
вичная гиполактазия или наследственная лактазная недостаточ-
ность) обусловлена генетически детерминированным снижением 
продукции фермента лактазы, которое проявляется в детском или 
юношеском возрасте. Ограниченная продукция лактазы проявляет-
ся в неспособности усваивать молочный сахар (лактозу). Первичная 
гиполактазия появляется в неспецифических абдоминальных симп-
томах (вздутии кишечника, расстройствах стула, тошноте), развива-
ющихся после потребления продуктов, в значительных количествах 
содержащих лактозу [4]. На протяжении столетий основным таким 
продуктом являлось цельное молоко, но в современной пищевой 
промышленности лактоза в больших количествах добавляется в про-
дукты быстрого приготовления, кондитерские и мясные изделия [10]. 
Выраженность симптомов гиполактазии зависит от индивидуаль-
ных физиологических особенностей человека, характера питания, а 
также состава микрофлоры кишечника. При исключении из диеты 
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цельного молока и переходе на продукты, не содер-
жащие лактозу или характеризующиеся пониженным 
ее содержанием (таковы, например, кисломолочные 
продукты), у большинства пациентов симптомы гипо-
лактазии исчезают [15]. 

У всех здоровых новорожденных лактаза выра-
батывается в больших количествах, но уже к концу 
первого года жизни продукция фермента снижается 
в 2–4 раза [12]. Возрастная динамика этого процес-
са изучена недостаточно. Присущий данному индиви-
ду уровень выработки фермента формируется между 
вторым и 20–21 годом жизни [42]. Насколько можно 
судить по немногочисленным публикациям, у народов 
Дальнего Востока переход к «взрослому» уровню вы-
работки фермента происходит раньше (у японцев — 
на 5–6 году жизни [34]), у населения северо-западной 
Европы — позже (финны — в 20–21 год [38]). Час-
тота первичной гиполактазии в различных регионах 
мира варьирует от 1–3 % у народов северо-запада 
Европы, до 90–100 % у коренного населения Африки, 
Азии и Латинской Америки [4, 5, 8, 22, 40, 44]. 

Согласно «культурно-генетической» гипотезе, с 
распространением молочного животноводства воз-
никло давление отбора в пользу генотипов, обеспе-
чивающих выработку фермента лактазы у взрослых 
[32]. На территории России частота лактазной недо-
статочности варьирует от 35 % в некоторых группах 
русских до 95 % у коренного населения Сибири и 
Дальнего Востока [4, 5]. 

Симптомы, характерные для ограниченной актив-
ности лактазы, проявляются и при вторичной гипо-
лактазии, которая, в отличие от первичной,  возникает 
вследствие имеющихся или перенесенных заболеваний 
и/или хирургических вмешательств [4]. Дифференци-
альная диагностика первичной и вторичной гиполак-
тазии необходима у пациентов с рядом заболеваний 
желудочно-кишечного тракта  для исключения часто 
назначаемой при этих заболеваниях «молочной диеты», 
которая может ухудшить состояние и затруднить диа-
гностику и лечение основного заболевания. Диагности-
ка гиполактазии важна и при обследовании и лечении 
детей младшего возраста с еще не полностью сформи-
ровавшимся лактазным фенотипом.

Прямая диагностика гиполактазии (анализ актив-
ности фермента в биоптатах стенки тонкой кишки) — 
инвазивный метод, мало применимый в клинике из-за 
травматичности и сложности. Наибольшее распростра-
нение получили косвенные методы: нагрузочные тес-
ты лактозой, после которых определяется изменение 
содержания в крови или моче продуктов расщепления 
молочного сахара (глюкозы и галактозы) или измене-
ния концентрации водорода в выдыхаемом воздухе; при 
этом необходимо учитывать и выраженность клиничес-
ких симптомов (см. обзор [4]). Однако описанные мето-
ды недостаточно точны, а проведение нагрузочных проб 

может ухудшить состояние пациента и не всегда приме-
нимо в педиатрической практике. 

Разработка методов прямой ДНК-диагностики 
стала возможной после выявления ассоциированно-
го с первичной гиполактазией однонуклеотидного по-
лиморфизма С/Т-13910 в регуляторном участке гена 
лактазы LCT, который находится в локусе 2q21 [19]. 
При исследовании в Финляндии пациентов с первич-
ной лактазной недостаточностью была обнаружена 
100 % ассоциация генотипа СС по полиморфизму 
С/ Т-13910 с проявлением данного фенотипа. У взрос-
лых Т-аллель полиморфизма С/Т-13910 определяет в 
несколько раз более высокий уровень синтеза мРНК 
гена LCT чем С-аллель [31]. 

Однако способность к синтезу лактазы взрослы-
ми — генетически гетерогенный признак [25, 33, 45]. 
Учитывая это, актуальной остается задача подтверж-
дения ассоциации фенотипических проявлений гипо-
лактазии с носительством аллелей, обнаруженных в 
финской выборке, у представителей других популя-
ций.  Установить или опровергнуть такую ассоциацию 
можно двумя способами либо непосредственным со-
поставлением генотипов индивидов по полиморфиз-
му LCT*C/T-13910, установленных молекулярными 
методами, и их фенотипов (наличие/отсутствие гипо-
лактазии), установленных клинико-биохимическим 
анализом, либо в популяционном исследовании при 
сопоставлении частоты генотипа СС полиморфизма 
LCT*C/T-13910 и частоты гиполактазии в одних и тех 
же популяциях.

Ранее нами была показана ассоциация между ре-
зультатами клинико-лабораторных анализов (нагру-
зочной пробы с измерением уровня глюкозы крови) и 
прямой ДНК-диагностикой гиполактазии в небольшой 
выборке взрослых добровольцев, представляющих 
жителей европейской части России [7]. Индивиды с 
клинически диагностированной гиполактазией имеют 
генотип СC по полиморфизму LCT*С/ Т-13910, тогда 
как лица с высокой активностью лактазы — геноти-
пы CT или TT. Нами также было показано, что часто-
та носительства генотипа СС близка частоте клини-
чески диагностированной гиполактазии в нескольких 
российских популяциях (русских, коми-пермяков, 
удмуртов) [1]. Чтобы расширить географический ох-
ват исследованных групп и установить распростра-
ненность аллеля Т полиморфизма LCT*С/ Т-13910 
как детерминанта персистенции (стабильной про-
дукции) лактазы, и тем самым установить, в каких 
группах применима ДНК-диагностика гиполактазии 
по указанному полиморфизму, в данной работе мы 
определили частоты аллелей и генотипов в выбор-
ках, представляющих популяции европейской час-
ти России, Сибири, Центральной Азии и Ближнего 
Востока и исследовали их соответствие частотам 
гиполактазии. 
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МатЕрИалы И МЕтоДы

В работе изучены следующие выборки: кольские 
саамы (Ловозеро, 64 чел.), марийцы горные (Горнома-
рийский р-н Республики Мари Эл, 53 чел.), русские  
Волго-Уральского региона (Башкирия, 69 чел.), буряты 
(преимущественно жители Улан-Удэнского р-на Респуб-
лики Бурятия, 78 чел.), казахи (34 чел.) и уйгуры (30 чел.) 
(Алма-Ата и Алма-Атинский р-н Казахстана) и неболь-
шая выборка арабов (18 чел.) — студентов московских 
ВУЗов, уроженцев различных стран (Сирии, Ливана, 
Палестины, Иордании, Йемена, Израиля, Египта). Об-
следованные выборки представляют различные этноре-
гиональные группы, относящиеся к разным языковым 
семьям, расовым группам и адаптивным типам. 

Образцы крови были собраны у неродственных инди-
видов с соблюдением процедуры «информированного со-
гласия» и сбором данных о месте рождения. Национальная 
принадлежность обследованных во всех выборках (кроме 
бурят) устанавливалась по национальной принадлежности 
предков двух поколений. В исследуемые выборки включа-
лись только лица, имеющие предков соответствующей на-
циональной принадлежности на основе данных опроса. 

Для выделения геномной ДНК использовали образцы 
венозной крови объемом 10 мл. Выделение ДНК осущест-
вляли методом фенольно-хлороформной экстракции [41].

Генотипирование полиморфизма LCT*C/T-13910 в 
выборке марийцев проводили с помощью аллель-специ-
фичной ПЦР «в реальном времени» [1, 6]. В выборках 
казахов, уйгуров, русских и арабов генотипирование про-
водили методом ПЦР-ПДРФ с использованием условий 
и праймеров описанных ранее [1]. Для генотипирования 
выборки бурят использовались оба метода, результаты 
генотипирования совпали. 

Клинико-лабораторная диагностика гиполактазии 
проводилась непрямым нагрузочным методом [4].  Диа-
гностическим критерием гиполактазии при определении 
по данной методике служит возрастание концентрации 
глюкозы крови после нагрузки лактозой (50 г лактозы 

в 400 мл воды с добавлением 5 мл этанола) менее чем 
на 1,1 ммоль/л при наличии хотя бы минимальных кли-
нических симптомов. При наличии выраженной клини-
ческой симптоматики в первые 2 часа после нагрузки 
(тошнота, появление болей в животе, расстройства сту-
ла) диагноз гиполактазии устанавливается и при более 
значительном возрастании концентрации глюкозы [4]. 

Статистические оценки проводили с помощью кри-
терия χ2 [36]. Корреляцию по Спирману рассчитывали с 
помощью статистического пакета SPSS 10.0.

рЕзультаты И обсужДЕНИЕ

Частоты аллелей С и Т полиморфизма C/T-13910 в 
гене LCT и генотипы по этому локусу были установле-
ны в выборках, представляющих население различных 
регионов Евразии — кольских саамов, марийцев, рус-
ских Башкортостана, бурят, казахов, уйгуров  и арабов 
(табл. 1). Распределения частот генотипов в  исследо-
ванных группах соответствуют равновесному распреде-
лению Харди-Вайнберга.

Из 14 этнических групп, которые представлены по-
пуляциями, изученными нами в данной работе и ранее 
[1, 7], 6 (русские, удмурты, коми, саамы, иранцы, арабы) 
были исследованы также другими авторами. Сравнение 
полученных данных о частотах генотипа СС, ассоции-
рованного с гиполактазией в европейских популяциях,  
приведено в таблице 2.

В четырех случаях (русские, арабы, иранцы, удмурты) 
из 6 различия между установленными нами частотами и 
опубликованными другими авторами для соответствую-
щих групп не достигают статистической значимости. Для 
двух групп (коми и саамов) различия значимы. Для груп-
пы коми-пермяков нами ранее была установлена частота 
генотипа СС 0,42 (95 % СI 0,36– 0,46) [7], тогда как в 
работе [20] для небольшой выборки коми указана часто-
та данного генотипа 0,70 (95 % СI 0,59–0,86), при этом 
не указано какая именно группа коми была исследована. 
Согласно ранее опубликованным данным по фенотипам 

Таблица 1 
частоты генотипов и аллелей локуса C/T-13910 гена LCT в исследованных популяциях

Популяции N
Частота генотипов, % (N)

Частота аллелей 
и стат. ошибка (± sp) χ2 (d. f. = 1)

CC CT TT C T

Саамы 64 48,4 (31) 42,2 (27) 9,4 (6)  0,70 + 0,04 0,30 + 0,04 0,001

Марийцы 53 73,6 (39) 22,6 (12) 3,8 (2)  0,85 + 0,03 0,15 + 0,03 0,721

Русские (Башкортостан) 69 50,7 (35) 42,0 (29) 7,2 (5)  0,72 + 0,04 0,28 + 0,04 0,092

Казахи 34 79,4 (27) 11,3 (6) 1,9 (1)  0,88 + 0,04 0,12 + 0,04 0,765

Уйгуры 30 90,0 (27) 10,0 (3) 0  0,95 + 0,03 0,05 + 0,03 0,083

Буряты 78 70 (89,7) 8 (10,3) 0 0,095+0,02 0,05 + 0,02 0,257

Арабы 18 83,3 (15) 16,6 (3) 0   0,92+0,05 0,08 + 0,05 0,149
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Данная работа Опубликованные данные

Популяции N
Частота 

генотипа СС, 
%

Популяции N
Частота 

генотипа СС, 
%

Лит. ссылка

Арабы (разные страны) 18 83

Арабы 51 82 20

Арабы (Израиль) 136 95 25

Арабы (Палестина) 19 95 25

Арабы Саудовской Аравии 432 99,8 24

Иранцы 34 91 Иранцы 21 81 20

Коми-пермяки 69 42 Коми 10 70 20

Саамы (Кольский п-ов) 64 48 Саамы 30 67 20

Удмурты 94 55 Удмурты 30 40 20

Русские (Костромская обл.) 113 36

Русские (регион не указан) 25 58 14
Русские (Чукотка) 26 46

Русские (Курск) 112 54
Русские (Ростов) 114 54

гиполактазии, различные подгруппы коми могут отли-
чаться по частоте этого признака. Так, для коми-пер-
мяков была установлена частота гиполактазии 50 %, 
а для коми-ижемцев — 63 % [27]. Поэтому указанные 
различия вполне объяснимы, если в нашей работе и в 
других работах [20] исследованы разные группы коми. 
Аналогичная ситуация с саамами. Согласно клинико-
биохимическим данным, в различных подгруппах саамов 
частота гиполактазии варьирует, будучи самой высокой 
у саамов-сколтов (60 %) и самой низкой у инари-саа-
мов (25 %) [27]. Различия в частотах гиполактазии мо-
гут объясняться разной интенсивностью притока генов 
от соседних популяций и разной частотой гиполактазии 
в популяциях — источниках генов (35–50 % у русских 
(табл. 3), 17 % у финнов [26], 1–7 % у шведов [39] и 
4 % у норвежцев [21]). 

Поэтому и в этом случае расхождения частот гено-
типа СС объяснимы, если в работе [21] исследованная 
группа отличается от изученной в данной работе группы 
кольских саамов.

Частота ассоциированного в европейских популяци-
ях с гиполактазией генотипа CC в изученных нами вы-
борках,  а также  в других популяциях, для которых час-
тоты генотипов были опубликованы ранее [1, 7, 20, 25], 
сопоставлены с частотой гиполактазии, опубликованной 
ранее для тех же популяций. В случае отсутствия инфор-
мации для тех же популяций использованы данные для их 
ближайших географических соседей (см. сводку данных и 
ссылки на первоисточники в [4]) (табл. 3). 

Установленные нами частоты генотипа CC для боль-
шинства групп весьма близки к частотам гиполактазии, 
установленным разными авторами на основе данных 

клинико-лабораторного анализа как для изученных нами 
групп, так и для соседствующих с ними групп иной этни-
ческой принадлежности. 

Для русских частота генотипа СС в среднем состав-
ляет 49 % (95 % CI 47–51), что близко к средней час-
тоте установленной ранее гиполактазии 42 % (95 % 
CI 40– 44). Частота генотипа СС варьирует в изученных 
нами группах русских от 36 % (Кострома) [7] до 54 % 
(Курск и Ростов) [7], а частота гиполактазии — от 37 % 
(Московская обл.) до 49 % (русские Западной Сибири) 
[4]. Более высокая частота генотипа СС в южных выбор-
ках русских соответствует общему градиенту частот ги-
полактазии в Евразии [5].  

В популяциях марийцев ранее была установлена 
очень высокая доля индивидов, имеющих фенотип гипо-
лактазии: 83 % среди луговых и 79 % — среди горных 
мари [8]. По распространенности гиполактазии марий-
цы резко отличаются от представителей других восточ-
но-финских групп, населяющих центральное Поволжье 
и Приуралье — мордвы, удмуртов и коми-пермяков 
(табл. 3). Полученные нами генетические данные о вы-
сокой частоте  генотипа СС у марийцев (73,6 %) полно-
стью соответствуют результатам ранних клинико-лабо-
раторных исследований.

Частота генотипа СС у горцев Памира (88 %) близка 
к частоте гиполактазии в соседствующей с ними группе 
таджиков Афганистана (82 %) [35]. Для проанализиро-
ванной нами выборки казахов Казахстана частота гено-
типа СС составила 79 %, что соответствует опублико-
ванным данным по частоте гиполактазии у казахов Китая 
[46] (76 %). Для чукчей частота гиполактазии не извес-
тна. Наиболее близкой к ним группой как по географи-

Таблица 2 
Сопоставление установленных частот генотипа СС полиморфизма LCT*C/T-13910 с опубликованными 
данными по соответствующим группам
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Генотипы Фенотипы

Популяции N
Частота 

генотипа СC 
(95% CI)

Популяции N
Частота гиполакта-

зии (95% CI)

Ирландцы [33] 47 2 (1–3) Ирландцы [40] 50 4 (2–6)

Финны [19] 938 18 (17–19) Финны [26] 315 17 (16–18)

Шведы (Финляндия) [30] 1673 7,6 (7,2–8,0) Шведы (Финляндия) [40] – 7,7 

Шведы [11] 392 5,1 (4,3–5,9) Шведы [40] – 1–7

Саамы (Кольский п-ов) [данная 
работа]

64 48 (44–52)
Саамы (Кольский п-ов) 
[28, 29]

50 48 (43–53)

Саамы  
(подгруппа не указана) [20]

30 67 (58–76)

Сколты [39] 176 60 (57–63)

Горные (Иинари) [39] 75 37 (33–41)

Горные (Утсьоки) [39] 158 34 (31–37)

Инари («рыбаки») [39] 110 25 (22–28)

Поляки [30] 296 33 (31–35) Поляки [42] – 37

Немцы (Берлин) [16] 187 21 (19–23) Немцы [22] 1805
15 (от 6 % в юго-
западных р-нах до 
22 % в восточных)

Французы [20] 17 35 (27–43) Французы [41] – 37

Французы [14] 29 32 (26–38)

Французы северные [40] – 23Французы (Коллекция CEPH) 
[25]

24 29 (22–36)

Итальянцы северные [14] 14 41 (32–50) Итальянцы северные [17] 208 51 (49–53)

Украинцы (Вост. Украина) [7] 115 42 (39–45) Украинцы (Киев) [2] 142 35–40

Русские (Кострома) [7] 102 36 (33–39) Русские (Московская обл.) [4] 136 37 (34–40)

Русские (Башкортостан) [данная 
работа]

69 51 (47–55) Русские (Удмуртия) * [4] 30 40 (34–46)

Русские (Курск) [1] 112 54 (51–57) Русские (Пермская обл.) * [4] 47 49 (44–54)

Русские (Ростовская обл.) [1] 114 54 (51–57) Русские Западной Сибири * [4] 47 49 (44–54)

Русские Чукотки [1] 26 46 (39–53)

Русские (регион не указан) [14] 25 58 (51–65)

Русские (суммарно) 448 49 (47–51) Русские (суммарно) 260 42 (40–44)

Мордва мокша [20] 30 43 (34–62) Мордва мокша [4] 27 52 (45–59)

Мордва эрзя [20] 30 57 (48–66) Мордва эрзя [4] 46 52 (47–57)

Марийцы горные [данная работа] 53 74 (70–78) Марийцы горные [8] 111 79 (76–82)

Таблица 3
частоты генотипа СС в популяциях Евразии в сопоставлении с опубликованными клинико-
эпидемиологическими данными о частотах гиполактазии

Примечание:
* — региональные группы русских приводятся не для прямого сравнения, а для оценки вариабельности 
в различных группах.
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ческой локализации, так и по образу жизни, для которой 
доступны данные о частоте гиполактазии, являются эс-
кимосы. Эта частота (81 %) [23] близка к установленной 
нами частоте генотипа СС у чукчей (89 %).

Исключение представляют выборки бурят и уйгу-
ров. Для бурят установленная нами частота геноти-
па СС 0,89 (95 % СI 0,84–0,92) значимо отличается 
от частоты гиполактазии 0,47 (95 % СI 0,36–0,60), 
определенной в 1988 году на основе клинико-биохи-
мических данных для небольшой выборки бурят [3]. 
Причиной расхождения может быть небольшой раз-
мер выборки бурят (19 человек [3]) и/или примене-
ние при клинико-лабораторном обследовании иного 
метода исследования (при обследовании бурят про-
водилась ортотолуидиновая проба спустя 2–3 часа 
после забора крови, тогда как все другие выборки об-
следовались описанным экспресс-методом). Это мог-
ло привести к занижению оценки частоты гиполакта-
зии у бурят, на что указывалось ранее [4]. В пользу 
последнего свидетельствует и  отклонение оценки 
частоты гиполактазии 47 % у бурят от общего гео-
графического градиента, и тот факт, что у соседних с 

бурятами монголов частота гиполактазии составляет 
88 % [46].

Тем не менее, в силу возможной генетической ге-
терогенности признака персистенции лактазы, нельзя 
исключить наличие в популяции бурят иных, кроме 
полиморфизма LCT *C/T-13910, генетических вари-
антов, определяющих синтез лактазы у взрослых. Это 
предположение должно приниматься во внимание в 
свете недавно полученных данных о распространении 
в африканских и ближневосточных популяциях  неза-
висимо появившихся мутаций в регуляторном участке 
гена лактазы, детерминирующих фенотип персистен-
ции лактазы [25, 45]. Если персистенция лактазы в 
популяции бурят обусловлена наличием иных мута-
ций, можно ожидать, что различие между частотами 
персистенции лактазы (53 %) и частотой носительс-
тва аллеля Т (11 %) объясняется наличием этих му-
таций. Это означает, что часть (половина или чуть 
меньше) индивидов с генотипом СС по полиморфизму 
LCT *C/T-13910 будет способна к расщеплению лак-
тозы из-за присутствия других аллелей. Чтобы про-
верить эту гипотезу мы провели биохимическую диа-

Генотипы Фенотипы

Популяции N
Частота 

генотипа СC 
(95% CI)

Популяции N
Частота гиполакта-

зии (95% CI)

Удмурты [20] 30 40 (31–49)
Удмурты [4] 75 59 (55–63)

Удмурты [1] 94 55 (51–59)

Коми-пермяки [1] 69 42 (38–46) Коми-пермяки [Козлов, 1991] 112 50 (47–53)

Ханты и манси [20] 62 94 (91–97)

Ханты ваховские [43] 80 94 (92–96)

Ханты северные [4] 115 71 (68–74)

Манси сосьвинские [4] 81 72 (88–76)

Буряты [данная работа] 70 89 (86–92) Буряты [3] 19 47 (29–55)

Казахи (Казахстан) [данная 
работа]

34 79 (74–84) Казахи (Китай) [46] 195 76 (74–78)

Уйгуры (Казахстан) [данная 
работа]

30 90 (86–94) Уйгуры (Китай) [47] – 43

Горцы Памира [1] 34 88 (84–92) Таджики (Афганистан) [35] 79 82 (79–85)

Иранцы [7] 30 91 (87–95) Иранцы [37] 105 86 (84–88)

Иранцы [20] 21 81 (72–90)

Чукчи [1] 35 89 (85–93) Эскимосы Гренландии [23] 170 81 (79–83)

Корейцы южные [20] 23 100 Корейцы южные [13] 300 75 (73–77)

Китайцы хань [20] 100 100 Китайцы хань [46] 229 92 (91–93)

Японцы [14] 31 100 Японцы [42] – 100

Таблица 3 (продолжение)
частоты генотипа СС в популяциях Евразии в сопоставлении с опубликованными клинико-
эпидемиологическими данными о частотах гиполактазии
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гностику гиполактазии у индивидов с генотипом СС 
из бурятской выборки (8 человек, согласившихся на 
проведение обследования), по стандартизированной 
методике [4]. На основании того, что после нагрузки 
лактозой  изменение уровня глюкозы крови не превы-
шает 1,1 ммоль/л (пороговое значение, установлен-
ное для гиполактазии), а также наличия симптомов у 
большинства обследованных,  у всех 8 индивидов была 
диагностирована гиполактазия (табл. 4). Хотя объем 
исследованной выборки недостаточен для статисти-
чески достоверного заключения об отсутствии иных, 
кроме LCT *C/T-13910, полиморфизмов, детермини-
рующих персистенцию лактазы у бурят, полученные 
данные свидетельствуют в пользу этой гипотезы. 

Для уйгуров Казахстана установленная нами частота 
генотипа СС составляет 0,90 (95% СI 0,85–0,96), что 
отличается от опубликованной для уйгуров Китая часто-
ты гиполактазии 0,43 [47]. Различия, так же как и в слу-
чае с бурятами, могут объясняться небольшими объема-
ми изученных выборок, возможными различиями между 
разными этнорегиональными группами уйгуров, или ге-
нетической гетерогенностью гиполактазии. 

Для двух исследованных небольших выборок иран-
цев и арабов, представляющих группы Ближнего 
Востока, частота генотипа СС составила 91 % (95 % 
CI 87– 96 %)  и 83 % (95 % CI 87–97 %), соответс-
твенно. Для иранцев частота близка к опубликованным 
данным по гиполактазии. Однако один из индивидов в 
обследованной нами выборке, имеющий генотип СС, 
любит молоко и потребляет его в больших количествах, 
что не характерно для носителей фенотипа первичной 
гиполактазии. 

Для арабов частоты гиполактазии сильно различа-
ются для разных групп. Для большинства групп арабов 
частота гиполактазии составляет 73–80 % (в сред-
нем — 76 %), тогда как для арабов Саудовской Ара-
вии составляет 17 %, что предположительно связано 

со значимостью для них верблюжьего молока как ис-
точника пищи и жидкости [18]. Следует отметить, что 
частота генотипа СС и в исследованной нами группе 
арабов, и в группах, исследованных другими автора-
ми, превышает 80 % [20, 25], в том числе и у арабов 
Саудовской Аравии [24]. В Саудовской Аравии рас-
пространен другой аллель, T/G-13915, также ассоци-
ированный с гиполактазией и возникший независимо 
от аллеля LCT*T-13910. При этом частота носителей 
производного аллеля G-13915 соответствует установ-
ленной ранее частоте персистенции лактазы в выбор-
ках жителей Саудовской Аравии [24]. С учетом изло-
женного можно ожидать, что аллель LCT*G-13915 
может быть представлен как в арабских, так и в иранс-
ких популяциях, и представляет интерес исследование 
этого вопроса в дальнейшем. 

В целом в выборке 25 популяций Евразии, для 
которых доступны данные и по частоте генотипа СС, 
и по частоте гиполактазии, наблюдается совпадение 
этих частот (табл. 3 и рис.). Коэффициент корреляции 
по выборке в целом составляет R = 0,865, p < 0,001. 
Для 15 европейских популяций, вошедших в выбор-
ку, корреляция составляет R = 0,919, p < 0,001. Для 
10 азиатских популяций корреляция недостоверна 
(R = 0,363, p = 0,302). Для заключения о генетичес-
кой гомогенности или гетерогенности детерминации 
гиполактазии в населении Азии необходимо провести 
дополнительные популяционно-эпидемиологические 
исследования для уточнения частот гиполактазии и 
молекулярно-генетический анализ регуляторного 
участки гена лактазы у представителей тех выборок, 
в которых частота генотипа СС  превышает частоту 
гиполактазии.

Ранее при исследовании выборок финнов и немцев 
было показано, что генотип СС по полиморфизму LCT 
*C/T-13910 является детерминантом гиполактазии [15, 
19]. Аналогичные результаты получены нами при сопос-

Таблица 4
Результаты определения фенотипа гиполактазии в выборке бурят, имеющих генотип СС по полиморфизму 
LCT*C/T-13910

№ Возраст
Нацио- 

нальность
Генотип

Уровень глюкозы (ммоль/л) Наличие 
симптомов 

Гиполактазия
натощак после нагрузки лактозой изменение

1 21 бурят СС 4,4 5,2 0,8 да +

2 23 бурят СС 4,4 5,1 0,7 да +

3 21 бурят СС 4,2 5,2 1,0 да +

4 28 бурят СС 4,9 4,5 –0,4 да +

5 30 бурят СС 4,7 5,3 0,6 да +

6 26 бурят СС 4,4 4,8 0,4 нет +

7 24 бурят СС 4,4 5,1 0,7 да +

8 24 бурят СС 4,0 4,5 0,5 да +
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тавлении фенотипов и генотипов в выборке уроженцев 
европейской части России [7]. Установленная в данной 
работе корреляция частот генотипа СС и гиполактазии 
в популяциях европейской части России указывает, что 
генотип СС по полиморфизму LCT *C/T-13910 являет-
ся в них основным, а возможно, единственным детерми-
нантом гиполактазии. В этих популяциях определение 
генотипа CC по полиморфизму LCT*С/Т-13910 может 
использоваться как ДНК-диагностика первичной ги-
полактазии. Для заключения о генетической гомоген-
ности или гетерогенности детерминации гиполактазии 
в населении Азии необходимы дополнительные иссле-
дования.  

Данная работа выполнена при поддержке програм-
мы Президиума РАН «Биоразнообразие и динамика 
генофондов» (Н. К. Я.) и грантов FP6 #037212, Рос-
науки №02.522.12.2001 (Д. В. Р.) и РФФИ (проект 
05-06-80427, А. И. К.).
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Polymorphism C/T-13910 of the LCT gene regulatory region 
and lactase deficiency in Eurasian populations

Sokolova M. V., Vasilyev E., Kozlov A. I., Rebrikov D. V., 
Senkeeva S. S., Kozhekbaeva Zh. M., Lundup A. V., 
Svechnikova N. S., Ogurtsov P. P., Khusnutdinova E. K., 
Yankovsky N. K., Borinskaya S. A.

` SUmmAry: Genetically determined deficiency of the lactase enzyme 

in adults (primary hypolactasia) is a recessive trait. As shown earlier, 

in some European populations primary hypolactasia is determined 

by carrying the CC genotype at the single-nucleotide polymorphism 

(SNP) LCT*С/т-13910.  In this work allele and genotype frequencies 

were estimated for the single-nucleotide polymorphism (SNP) LCT*С/

т-13910 in 7 samples (346 individuals in total), representing Eurasian 

populations (Saami, mari, russians from the Volga-Ural Area, Kazakhs, 

Uyghurs, Buriats, Arabs). For part of these groups and for some of the 

earlier studied groups the frequencies of the CC genotype are similar 

to the epidemiological-clinical data on hypolactasia frequency reported 

for respective or closely located populations (in russians, Ukrainians, 

Byelorussians, Kola Saami, mari, Komi-Permyaks, Udmurts, Pamir 

mountain dwellers, and in Chukchi, Iranians and Arabs). For the 

Asian populations, the data are contradictory, and evaluation of 

genetic determination of hypolactasia in these populations requires 

further studies of larger samples.  Considering association of  primary 

hypolactasia with CC genotype in the russian sample found by us 

earlier, the obtained results point that the CC genotype at SNP LCT*С/

т-13910 is the main genetic determinant of primary hypolactasia for 

populations of the European part of russia.

` KEy wordS: primary hypolactasia, single-nucleotide polymorphism, 

dNA diagnostics, Eurasian populations


