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HLA-A*/B*C*/DRB1*/DQB1*-ГЕНЫ И ГАПЛОТИПЫ У ДОНОРОВ КОСТНОГО 
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Исследование, выполненное на репрезентативной выборке (более 1500 доноров) по пяти локу-
сам HLA (A*/B*/C*/DRB1*/DQB1*), показало, что распределение групп HLA-аллелей и пятилокусных 
HLA-гаплотипов у доноров аллогенных гемопоэтических стволовых клеток/костного мозга регистра 
ГНЦ, самоопределившихся как русские, в целом соответствует распределению в других европейских 
популяциях, однако имеет некоторые особенности. К таким особенностям относятся высокая частота  
HLA-гаплотипа A*25-B*18-C*12-DR*15-DQB*06 (характерная и для других русских популяций, а также 
поляков); высокие частоты HLA-гаплотипов, вероятно, отражающих вклад в генофонд русских финно-
угорских и некоторых тюркоязычных народов Восточной Европы. Наиболее близки по генетической 
дистанции по вариантам HLA-генов к донорам регистра ГНЦ русские Челябинской области и Новосибир-
ска, а также поляки. Большая генетическая отдаленность татар и популяции Башкирии от доноров ГНЦ, 
самоопределившихся как русские, указывает на необходимость создания в России регистров доноров 
аллогенных гемопоэтических стволовых клеток/костного мозга в регионах с разным этническим соста-
вом. Помимо HLA-гаплотипов, широко распространенных в европейских популяциях, у русских также 
распространены и HLA-гаплотипы, для носителей которых (при необходимости проведения трансплан-
тации аллогенных гемопоэтических стволовых клеток/костного мозга) вероятность найти совместимого 
донора в российских регистрах доноров выше, чем в зарубежных.
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 поэтических стволовых клеток/костного мозга.
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Research was carried out on a representative sample of hematopoietic stem cell/bone marrow donors of 
the registry of the National Research Center for Hematology. According to self-assessments donors were the 
ethnic Russians.  The distribution of HLA-allele group in HLA-A*/B*/C*/DRB1*/DQB1* loci generally was found 
to correspond to their distribution in other European populations, but has some specific features. These fea-
tures include: the high frequency of HLA-A*25-B*18-C*12-DR*15-DQB*06 haplotype which is also specific for 
the other Russian populations and Poles; and the high frequency of HLA-haplotypes probably reflecting the 
contribution of Finno-Ugric and some Turkic components to the gene pool of Russians. The donors of registry 
of National Research Center for Hematology (Moscow) are the most closely related to the Russians of Chely-
abinsk and Novosibirsk regions, and Poles. These donors are also more differ from Tatars and Bashkir donors, 
that points the need of the establishment of registries of hematopoietic stem cell/bone marrow donors in 
different ethnic regions of Russia. The probability of finding of a compatible donor (in case of allogeneic hema-
topoietic stem cells/bone marrow transplantation) for carriers of some HLA-haplotypes which are common in 
the Russians is higher in Russian registries than in foreign ones.
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Исследование вариаций HLA-генов и HLA-гаплотипов в 
Европе показало, что их частоты варьируют в зависимости 
от региона [2–3]. Распространенными, высокочастотными 
HLA-аллелями считаются аллели генов HLA, которые на-
блюдаются с частотой более 0,001 в популяции, состоящей 
минимально из 1500 человек [4]. В литературе имеются от-
дельные сведения о частотах HLA-генов и HLA-гаплотипов 
у русских и некоторых других популяций из разных регионов 
России, однако эти данные не являются репрезентативными 
или из-за недостаточной выборки, или в них отсутствует 
информация по всем генам HLA (A*/B*/C*/DRB1*/DQB1), 
которые принимаются во внимание при подборе неродствен-
ного донора для ТГСК/КМ [5–12].

Москва – самый населенный город 
России и Европы с численностью на-
селения более 12 млн человек (2016 г.),  
а русские – самый многочисленный эт-
нос Европы. Хотя Москва – многонацио-
нальный город, согласно итогам послед-
ней переписи 2010 г., более 90% ее жите-
лей относят себя к русским (http://www.
gks.ru) [13]. Москва – единственный ре-
гион России, имеющий положительное 
миграционное сальдо со всеми другими 
регионами РФ. Постоянный рост насе-
ления Москвы объясняется в основном 
притоком населения (большей частью 
русских) из других регионов страны. 
Таким образом, население Москвы наи-
более репрезентативно представляет со-
временную русскую популяцию в целом 
(эталонная модель, референс).

Цель исследования – установить 
распределение групп HLA-аллелей  
генов A*/B*/C*/DRB1*/DQB1* и HLA-
A*-B*-C*-DRB1*-DQB1*-гаплотипов 
у доноров регистра ФГБУ «Гематоло-
гический научный центр» Минздрава 
России (ГНЦ, Москва), самоопреде-
лившихся как русские в репрезента-
тивной выборке, на основании полу-
ченных данных определить наиболее 
близкие по HLA-генам российские и 
зарубежные популяции.

Материал и методы
В исследование включены 1507 доно-

ров гемопоэтических стволовых клеток ре-
гистра ГНЦ (Москва), самоопределивших-
ся как русские. ДНК выделяли из 200 мкл 
крови с антикоагулянтом ЭДТА с помо-
щью станции для выделения ДНК NorDiag  
Arrow (Норвегия) в соответствии с рекомен-
дациями производителя. HLA-типирование 
проводили методом гибридизации с оли-
гонуклетидными зондами (SSO, “Immucor 
Transplant Diagnostic, Inc.”, США) на плат-
форме мультиплексного флюоресцентного 
анализатора Luminex 200 в соответствии с 
рекомендациями производителя по 5 локу-
сам HLA-A*/B*/C*/DRB1*/DQB1* с разре-
шением на уровне групп HLA-аллелей, что 
соответствует серологически выявляемым 
антигенам HLA.

Статистическая обработка результатов: 
число носителей групп аллелей HLA опре-
деляли прямым подсчетом; частоты групп 
аллелей HLA-генов, HLA-гаплотипов и со-
ответствия наблюдаемого распределения 
равновесию Харди–Вайнберга определя-
ли с помощью компьютерной программы  
Arlequin 3.5 методом максимального прав-
доподобия с использованием алгоритма 
максимизации ожидания [14]. Расчет гене-
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Наиболее эффективным методом терапии гемобласто-
зов является трансплантация аллогенных гемопоэтических 
стволовых клеток/костного мозга (алло-ТГСК/КМ) [1].  
Однако не более четверти пациентов, нуждающихся в алло-
ТГСК/КМ, имеют HLA-идентичного родственного донора, 
для остальных необходим поиск HLA-совместимого нерод-
ственного донора. Поскольку совместимость больного и 
донора по HLA-гаплотипам (HLA-гаплотип – совокупность 
генов HLA, лежащих на одной хромосоме, два родительских 
HLA-гаплотипа составляют HLA-генотип) повышает шан-
сы на успех алло-ТГСК, информация о частотах HLA-генов 
и HLA-гаплотипов в разных популяциях необходима для  
поиска совместимого донора и успешной ТГСК/КМ [2–3]. 

Т а б л и ц а  1
Число носителей и частота групп HLA-аллелей у доноров регистра ГНЦ,  

самоопределившихся как русские (n = 1507, 2n = 3014)

Аллельная 
группа

Число 
носителей, 

n (%)

Частота 
гена, доли

СО для ча-
стоты гена

Аллельная 
группа

Число 
носителей, 

n (%)

Частота 
гена, доли

СО для ча-
стоты гена

A*01 330 (21,9) 0,1151 0,0058 B*54 2 (0,13) 0,0007 0,0005
A*02 771 (51,2) 0,3036 0,0084 B*55 36 (2,4) 0,0119 0,0020
A*03 387 (25,7) 0,1380 0,0063 B*56 34 (2,3) 0,0113 0,0019
A*11 180 (11,9) 0,0614 0,0044 B*57 82 (5,4) 0,0275 0,0030
A*23 80 (5,3) 0,0269 0,0029 B*58 27 (1,8) 0,0090 0,0017
A*24 271 (18,0) 0,0952 0,0053 B*73 5 (0,33) 0,0017 0,0007
A*25 157 (10,4) 0,0541 0,0041
A*26 177 (11,7) 0,0610 0,0044 С*01 119 (7,9) 0,0401 0,0036
A*29 31 (2,1) 0,0103 0,0018 С*02 177 (11,7) 0,0607 0,0044
A*30 65 (4,3) 0,0216 0,0026 С*03 272 (18,1) 0,0962 0,0054
A*31 66 (4,4) 0,0219 0,0027 С*04 369 (24,5) 0,1340 0,0062
A*32 83 (5,5) 0,0289 0,0031 С*05 114 (7,6) 0,0388 0,0035
A*33 53 (3,5) 0,0176 0,0024 С*06 315 (20,9) 0,1121 0,0057
A*34 2 (0,13) 0,0007 0,0005 С*07 729 (48,4) 0,2770 0,0082
A*66 22 (1,5) 0,0073 0,0016 С*08 78 (5,2) 0,0259 0,0029
A*68 104 (6,9) 0,0352 0,0034 С*12 392 (26,0) 0,1417 0,0064
A*69 4 (0,26) 0,0013 0,0007 С*14 30 (2,0) 0,0100 0,0018

С*15 77 (5,1) 0,0262 0,0029
B*07 332 (22,0) 0,1161 0,0058 С*16 31 (2,1) 0,0106 0,0019
B*08 210 (13,9) 0,0727 0,0047 С*17 80 (5,3) 0,0265 0,0029
B*13 171 (11,3) 0,0584 0,0043 С*18 0 (0) 0 0
B*14 70 (4,6) 0,0232 0,0027
B*15 159 (10,6) 0,0541 0,0041 DRB1*01 357 (23,4) 0,1294 0,0061
B*18 264 (17,5) 0,0922 0,0053 DRB1*03 237 (15,7) 0,0826 0,0050
B*27 145(9,6) 0,0504 0,0040 DRB1*04 316 (21,0) 0,1102 0,0057
B*35 300 (19,9) 0,1065 0,0056 DRB1*07 382 (25,3) 0,1367 0,0063
B*37 30 (2,0) 0,0100 0,0018 DRB1*08 116 (7,7) 0,0388 0,0035
B*38 146 (9,7) 0,0491 0,0039 DRB1*09 26 (1,7) 0,0086 0,0017
B*39 70 (4,6) 0,0232 0,0027 DRB1*10 30 (2,0) 0,0100 0,0018
B*40 141 (9,4) 0,0478 0,0039 DRB1*11 375 (24,9) 0,1321 0,0062
B*41 84 (5,6) 0,0282 0,0030 DRB1*12 69 (4,6) 0,0236 0,0028
B*44 283 (18,8) 0,0989 0,0054 DRB1*13 363 (24,1) 0,1301 0,0061
B*45 6 (0,4) 0,0020 0,0008 DRB1*14 61 (4,0) 0,0206 0,0026
B*46 2 (0,13) 0,0007 0,0005 DRB1*15 392 (26,0) 0,1380 0,0063
B*47 2 (0,13) 0,0007 0,0005 DRB1*16 116 (7,7) 0,0395 0,0035
B*48 11 (0,7) 0,0036 0,0011
B*49 45 (3,0) 0,0149 0,0022 DQB1*02 510 (33,8) 0,1885 0,0071
B*50 47 (3,1) 0,0156 0,0023 DQB1*03 852 (56,5) 0,3378 0,0086
B*51 141 (9,4) 0,0481 0,0039 DQB1*04 110 (7,3) 0,0375 0,0035
B*52 64 (4,2) 0,0212 0,0026 DQB1*05 533 (35,4) 0,2014 0,0073
B*53 1 (0,06) 0,0003 0,0003 DQB1*06 632 (41,9) 0,2349 0,0077

П р и м е ч а н и е. СО – стандартное отклонение; жирным шрифтом выделены первые три по 
частоте аллельные группы каждого гена HLA.
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тических расстояний между изученной 
популяцией и некоторыми российскими 
и мировыми популяциями, представ-
ленными в базе данных Allele Frequency 
Net (http://www.allelefrequencies.net) [15], 
выполняли по методу Нея [16] c помо-
щью программы Phylip 3.695 [17]. Для 
визуализации генетических расстояний  
использовали программу MEGA5 [18].

Результаты
Анализ равновесия Харди–Вайн-

берга показал, что исследуемая по-
пуляция находится в равновесии 
по всем пяти HLA-локусам. Число 
носителей и частота групп аллелей 
HLA-генов представлены в табл. 1.

Из 21 известной группы аллелей 
HLA-А у доноров, самоопределив-
шихся как русские, найдено 17. Не 
найдены HLA-A*36, A*43, A*74, 
A*80. Одна аллельная группа (А*34) 
определена с частотой менее 0,001. 
Как и в большинстве других евро-
пейских популяциях, наиболее вы-
сокочастотными оказались группы 
А*02, А*03 и А*01. Около 50% доно-
ров являлись носителями HLA-А*02. 
Среди 36 групп аллелей HLA-В в ис-
следуемой популяции выявлено 29. 
В*46, В*47, В*53, В*54, не характер-
ные для европейских популяций, выявлены с частотой менее 
0,001. В*73, носительство которого установлено у «денисов-
ского» человека и который, вероятно, является у монголоидов 
интрогрессией от неандертальцев [19], имел частоту 0,0017 и 
формально не относился к редким. Две группы аллелей в ло-
кусе HLA-В имели частоту более 0,1 – В*07, В*35. В локусе С 
из 14 групп аллелей выявлено 13, отсутствовала группа С*18. 
Наиболее высокочастотной была группа аллелей С*07, вто-
рой по частоте – С*12, что подтверждает наши предыдущие 
данные о высоком носительстве аллелей группы HLA-С*12 
в русской популяции [20]. Среди групп аллелей класса 2 вы-
явлены все известные группы. Наиболее распространенными 
группами в локусе HLA-DRB1 были DRB1*15, DRB1*07 и 
DRB1*11 с примерно одинаковой частотой, превышающей 
0,13. Самой частотной группой в локусе HLA-DQB1 являлась 
группа DQB1*03.

На основании полученных данных был проведен под-
счет генетических расстояний [16] между донорами ГНЦ 
(Москва), самоопределившимися как русские, и некоторыми 
российскими и мировыми популяциями, представленными 
в базе данных Allele Frequency Net [15]. Значения генетиче-
ского расстояния варьируют от 0 (частоты вариантов генов в 
популяциях одинаковы) до 1 (между популяциями нет общих 
генов). На рис. 1 представлено филогенетическое дерево, по-
строенное на основании частот групп аллелей четырех генов 
HLA-A*/B*/C*/DRB1* (частоты групп аллелей гена DQB1 
не принимали во внимание из-за его малой полиморфности). 
Наименьшее генетическое расстояние отделяет доноров ре-
гистра ГНЦ (Москва) от русских Челябинской области и 
доноров из Новосибирска, а также популяции поляков, бо-
лее генетически удалены от доноров ГНЦ чехи. Несколько 
дальше чехов картируются доноры северо-запада России  
(из регистра Российского НИИ гематологии и трансфузиоло-
гии ФМБА России, Санкт-Петербург) [15], что может быть 
связано как с их малой выборкой (всего 100 человек), так и 
с вероятным финно-угорским влиянием у населения этого 
региона. Доноры из Башкирии, представленные смешанной 
популяцией, картируются ближе к донорам ГНЦ, чем тата-
ры, вероятно, вследствие того, что русские составляют более 
36% населения данного региона России [10]. Представители 
южных славян сербы [21] удалены от доноров ГНЦ значи-

тельно дальше, чем поляки [22] и чехи [15]. Достаточно отда-
лены от доноров ГНЦ и представители западно-европейских 
популяций – немцы [23] и французы [15], а также шведы 
[15]. Из включенных в сравнение популяций наиболее уда-
ленными от доноров ГНЦ по частотам генов HLA являются 
турки [24], еще более удалены монголы [25], дальше всех от 
доноров ГНЦ картируются нигерийцы [15].

К сожалению, в доступных источниках нет сведений о 
частотах гена HLA-C в финской популяции. Однако предпо-
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Рис. 1. Филогенетическое дерево, построенное на основании частот групп аллелей генов 
HLA-A*/B*/C*/DRB1* доноров ГНЦ, самоопределившихся как русские, и некоторых  

российских  и зарубежных популяций.
Здесь и на рис. 2: по оси абсцисс – генетическая дистанция, по оси ординат – включенные  

в построение дерева популяции.

Рис. 2. Филогенетическое дерево, построенное на основании 
частот групп аллелей генов HLA-A*/B*/DRB1* доноров ГНЦ, 
самоопределившихся как русские, и некоторых российских  

и зарубежных популяций.
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более распространен гаплотип A*01-B*08-C*07-DRB1*03-
DQB1*02, самый высокочастотный из HLA-гаплотипов у 
большинства европейских популяций, выявляющийся с 
максимальной частотой у жителей Британских островов 
[15]. Однако частота этого гаплотипа у русских понижена 
по сравнению с немцами и поляками. Второй по частоте у 
большинства европейских популяций гаплотип A*03-B*07-
C*07-DR*15-DQB*06 являлся вторым и у доноров регистра 
ГНЦ; третьим оказался гаплотип A*03-B*35-C*04-DRB1*01-
DQB1*05, наиболее распространенный в финно-угорских 
популяциях [15]. Четвертый гаплотип – A*25-B*18-C*12-
DRB1*15-DQB1*06, носительство которого у русских было 
наиболее высоким по сравнению со всеми европейскими и 
неевропейскими популяциями (рис. 3), представленными 
в базе данных Allele Frequency Net [15]. Пятый по частоте 
гаплотип доноров ГНЦ – A*02-B*13-C*06-DRB1*07-
DQB1*02, наиболее распространенный у татар – 0,0221 
[15] и в популяции Башкирии – 0,0290 [10, 12]. Четвертый и  
пятый HLA-гаплотипы с высокой частотой встречаются  
также у поляков и немцев, их частоты ниже в 2–3 раза.

Шестой HLA-гаплотип  A*02-B*18-C*07-DRB1*11-
DQB1*03наиболее распространен у жителей Юго-Восточной 
Европы [14]. Седьмым HLA-гаплотипом, частота которого 
превышала 0,01, был гаплотип A*02-B*07-C*07-DRB1*15-
DQB1*06, широко распространенный в европейских популя-
циях [15] и входящий в число 10 самых распространенных 

лагается, что финно-угорский компонент внес значительный 
вклад в формирование генофонда русских. Поэтому мы рас-
считали генетическую дистанцию между донорами регистра 
ГНЦ и финнами [26], а также донорами тех же популяций, 
которые представлены на рис. 1, по трем генам HLA-A*/B*/
DRB1* (рис. 2). Подтвердились результаты, полученные по 
частотам четырех HLA-генов. Наименьшие дистанции от-
деляют доноров ГНЦ от русских Челябинской области и 
доноров Новосибирска, а также поляков. Более удалены до-
норы из северо-западного региона и смешанная популяция 
доноров из Башкирии. Наиболее удалены от доноров ГНЦ 
из включенных в построение филогенетического дерева 
российских популяций татары. Из европейских популяций, 
включенных в построение филогенетического дерева, наи-
более удаленной популяцией оказались финны. Значительно 
удалены от доноров ГНЦ монголы, нигерийцы.

У 1507 (2n = 3014) доноров регистра ГНЦ, самоопределив-
шихся как русские, было выявлено 1284 HLA-пятилокусных 
гаплотипа. В табл. 2 представлены первые по частоте 30 
HLA-гаплотипов (с частотой 0,004 и более). Для сравнения в 
табл. 2 представлены частоты тех же HLA-гаплотипов у рус-
ских доноров из челябинского регистра [12], поляков (наибо-
лее близкая к русским европейская популяция) [22] и немцев 
(представители наибольшего европейского регистра) [23].

Семь HLA-гаплотипов у доноров ГНЦ имели частоту 
более 0,01, т.е. являлись наиболее высокочастотными. Наи-
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Т а б л и ц а  2
Частоты пятилокусных HLA-гаплотипов у доноров регистра ГНЦ, самоопределившихся как русские (n = 1507) 

Ранг гаплотипа (h) 
у доноров регистра 

ГНЦ
HLA-гаплотип

Частота HLA-гаплотипа
доноры регистра 
ГНЦ, 2n = 3014

доноры челябинского 
регистра, 2n = 1182 [12]

польские доноры, 
2n = 41 306 [22]

немецкие доноры, 
2n = 17 808 [23]

h1 A*01 B*08 C*07 DRB1*03 DQB1*02 0,0415 0,043 0,0602 0,0583
h2 A*03 B*07 C*07 DRB1*15 DQB1*06 0,0265 0,039 0,0259 0,0384
h3 A*03 B*35 C*04 DRB1*01 DQB1*05 0,0262 0,030 0,0110 0,0154
h4 A*25 B*18 C*12 DRB1*15 DQB1*06 0,0176 0,015 0,0130 0,0047
h5 A*02 B*13 C*06 DRB1*07 DQB1*02 0,0163 0,018 0,0161 0,0082
h6 A*02 B*18 C*07 DRB1*11 DQB1*03 0,0153 0,006 0,0063 0,0035
h7 A*02 B*07 C*07 DRB1*15 DQB1*06 0,0139 0,015 0,0142 0,0218
h8 A*23 B*44 C*04 DRB1*07 DQB1*02 0,0096 0,008 0,0094 0,0083
h9 A*30 B*13 C*06 DRB1*07 DQB1*02 0,0096 0,009 0,0089 0,0065
h10 A*25 B*18 C*12 DRB1*04 DQB1*03 0,0086 0,008 0,0068 н. д.
h11 A*24 B*13 C*06 DRB1*07 DQB1*02 0,0083 н. д. 0,0089 0,0028
h12 A*02 B*15 C*03 DRB1*04 DQB1*03 0,0080 0,009 0,0082 0,0129
h13 A*11 B*35 C*04 DRB1*01 DQB1*05 0,0073 0,006 0,0078 0,0042
h14 A*26 B*38 C*12 DRB1*13 DQB1*06 0,0066 0,008 0,0043 0,0026
h15 A*01 B*57 C*06 DRB1*07 DQB1*03 0,0063 0,005 0,0072 0,0090
h16 A*26 B*38 C*12 DRB1*04 DQB1*03 0,0063 0,005 0,0026 н. д.
h17 A*02 B*08 C*07 DRB1*03 DQB1*02 0,0060 н. д. 0,0051 0,0058
h18 A*02 B*41 C*17 DRB1*13 DQB1*03 0,0060 0,013 0,0042 0,0001
h19 A*02 B*38 C*12 DRB1*13 DQB1*06 0,0056 0,007 0,0062 0,0025
h20 A*02 B*15 C*03 DRB1*13 DQB1*06 0,0053 0,007 0,0046 0,0089
h21 A*02 B*57 C*06 DRB1*07 DQB1*03 0,0053 0,005 0,0084 0,0083
h22 A*24 B*07 C*07 DRB1*15 DQB1*06 0,0053 н. д. 0,0067 0,0074
h23 A*33 B*14 C*08 DRB1*01 DQB1*05 0,0050 0,007 0,0036 0,0043
h24 A*02 B*50 C*06 DRB1*07 DQB1*02 0,0050 0,005 0,0027 0,0027
h25 A*24 B*35 C*04 DRB1*11 DQB1*03 0,0046 н. д. н. д. н. д.
h26 A*01 B*13 C*06 DRB1*07 DQB1*02 0,0043 н. д. 0,0026 н. д.
h27 A*02 B*27 C*02 DRB1*01 DQB1*05 0,0043 0,006 н. д. н. д.
h28 A*02 B*44 C*05 DRB1*04 DQB1*03 0,0043 0,011 0,0073 0,0121
h29 A*02 B*40 C*02 DRB1*11 DQB1*03 0,0040 н. д. н. д. н. д.
h30 A*66 B*41 C*17 DRB1*13 DQB1*03 0,0040 н. д. 0,0046 0,0001

П р и м е ч а н и е. Жирным шрифтом выделены первые по частоте в наибольшем в мире регистре [27] HLA-гаплотипы; н.д. – нет данных.
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сти. К ним относятся высокая частота HLA-гаплотипа A*25-
B*18-C*12-DRB1*15-DQB1*06, характерная и для других 
русских популяций, а также поляков; высокие частоты HLA-
гаплотипов, вероятно, отражающих вклад в генофонд рус-
ских финно-угорских и некоторых тюркоязычных народов 
Восточной Европы. Наиболее близки к донорам регистра 
ГНЦ русские доноры челябинского и новосибирского реги-
стров, а также польские доноры. Большая генетическая отда-
ленность от русских татар и популяции Башкирии указывает 
на необходимость создания в России регистров в регионах 
с разным этническим составом. У русских распространены 
HLA-гаплотипы, для носителей которых вероятность найти 
совместимого донора в российских регистрах выше, чем в 
зарубежных.

Финансирование. Исследование не имело спонсорской поддержки. 
Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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европейских гаплотипов по данным американского регистра 
(наибольшего в мире) [27].

Итак, у доноров ГНЦ преобладали HLA-гаплотипы, ти-
пичные для европейских популяций, также встречались 
HLA-гаплотипы, отражающие влияние финно-угорских и не-
которых тюркоязычных народов Восточной Европы. Не ха-
рактерными для доноров ГНЦ были гаплотипы, распростра-
ненные в азиатских популяциях. Так, частоты распростра-
ненных у монголов гаплотипов A*01-B*37-C*06-DRB1*10 и 
A*33-B-58-C*03-DRB1*03 у доноров ГНЦ составили соот-
ветственно 0,0017 и 0,0020, что на порядок ниже, чем у мон-
голов (0,0200 и 0,0240 соответственно) [25].

Обсуждение
Исследование, выполненное на репрезентативной вы-

борке (более 1500 человек) по пяти локусам HLA (A*/B*/C*/
DRB1*/DQB1*), показало близость распределения групп 
HLA-аллелей и HLA-гаплотипов у доноров регистра ГНЦ 
(Москва), самоопределившихся как русские, к донорам че-
лябинского и новосибирского регистров. Доноры всех трех 
регистров имели минимальную генетическую дистанцию 
между собой, очень близко от них картировались поляки. По 
данным, полученным по маркерам Y-хромосомы и митохон-
дриальной ДНК, из группы западных славян именно поляки 
наиболее близки к восточным славянам и фактически фор-
мируют с ними общий кластер [28]. Доноры северо-запада 
России более удалены от этих четырех популяций, что может 
быть связано с влиянием финно-угорского компонента у се-
верных русских популяций [28]. Значительная удаленность 
по генетической дистанции от доноров ГНЦ сербов согла-
суется с данными о том, что южные славяне существенно  
отличаются и от восточных, и от западных славян [28].

По сравнению с другими европейскими и неевропей-
скими популяциями русские Москвы, Челябинска и Ново-
сибирска, а также поляки выделялись высоким носитель-
ством HLA-гаплотипа A*25-B*18-C*12-DRB1*15-DQB1*06.  
В русских популяциях частота этого гаплотипа колебалась 
от 1,5 до 2%, у поляков она равнялась 1,3%. К сожалению,  
в доступных источниках нет данных о частотах пятилокус-
ных HLA-гаплотипов у белорусов, украинцев и представи-
телей балтийской языковой семьи (латышей и литовцев). 
Поэтому в настоящее время сложно судить, характерен ли 
этот гаплотип только для русских и поляков, или восточных 
славян и поляков либо достался тем и другим в наследство 
от ассимилированных в процессе «славянизации» Восточ-
ной Европы дославянских народов, возможно, балтоязычных 
[28], так как для финно-угорских и тюркоязычных популя-
ций Восточно-Европейской равнины этот HLA-гаплотип не 
характерен [8, 15, 26]. На вклад финно-угорского компонен-
та в генофонд русских указывает высокая частота гаплоти-
па A*03-B*35-C*04-DR*01-DQB*05, хотя в целом по генам 
HLA финны значительно удалены как от русских (см. рис. 2), 
так и от других европейских популяций [2, 3]. Гаплотип 
A*03-B*35-C*04-DRB1*01-DQB1*05 гораздо менее распро-
странен у поляков, чем у русских, в отличие от гаплотипа 
A*02-B*13-C*06-DRB1*07-DQB1*02, который, вероятно, 
достался и русским и полякам от тюркоязычных народов 
Восточной Европы, так как с максимальной частотой этот 
гаплотип встречается у татар и башкир [8, 10, 15].

Полученные данные говорят о том, что для больного с 
распространенными европейскими HLA-гаплотипами, на-
пример с генотипом h1/h2, высока вероятность подобрать до-
нора как в российских, так и в европейских регистрах, где ча-
стота такого генотипа выше, чем в России. Однако у русских 
также широко распространены HLA-гаплотипы, не столь вы-
сокочастотные в зарубежных регистрах, и для больного, на-
пример с HLA-генотипами h4/h27 или h18/h26, вероятность 
найти совместимого донора выше в российских регистрах.

Таким образом, распределение групп HLA-аллелей и 
HLA-гаплотипов у доноров регистра ГНЦ, самоопределив-
шихся как русские, соответствует в целом распределению в 
европейских популяциях, однако имеет некоторые особенно-
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Рис. 3. Частота гаплотипа HLA-A*25-B*18-C*12-DRB1*15-
DQB1*06 у доноров ГНЦ, самоопределившихся как русские, 
русских Челябинской области [12], Новосибирска [11] и у по-
пуляций, представленных в http://www.allelefrequencies.net [15].
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ОПЫТ ЭНДОПРОТЕЗИРОВАНИЯ В ЛЕЧЕНИИ ГЕМОФИЛИЧЕСКОЙ АРТРОПАТИИ
ФГБУ «Гематологический научный центр» Минздрава России, 125167, г. Москва, Россия

Представлен опыт 675 эндопротезирований (616 первичных, 59 ревизионных) у 425 больных (у 383 гемо- 
филия А, у 42 гемофилия В) в возрасте от 18 до 76 лет. У 18 больных течение гемофилии было осложнено 
наличием ингибитора. У 90% больных имелись положительные антитела к гепатиту С, 3 больных были 
ВИЧ-инфицированными. Выполнено 552 эндопротезирования коленных суставов, 115 – тазобедренных 
суставов, 5 – плечевых, 3 - локтевых суставов. У больных ингибиторной формой гемофилии проведено 
23 эндопротезирования коленных суставов, 3 – тазобедренных суставов. Средняя продолжительность 
«выживаемости» эндопротезов составила 6 лет (от 4 мес до 20 лет). У 8,8% больных потребовалось ре-
визионное эндопротезирование, из них у 5,5% установлена асептическая нестабильность компонентов  
эндопротеза, у 3% – глубокая инфекция. Среди больных ингибиторной формой гемофилии частота  
развития инфекционных осложнений была значительно выше – 11%. Несмотря на повышенные риски 
развития осложнений у больных гемофилией, эндопротезирование является единственным эффектив-
ным методом в лечении терминальной стадии артропатии. У больных гемофилией необходим индивидуа-
лизированный подход в обеспечении гемостаза и профилактической антибактериальной терапии.

К л ю ч е в ы е  с л о в а: гемофилия; артропатия; эндопротезирование; ингибитор.
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