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Введение. Изучение генетических особенностей доноров из  различных регионов Российской Федерации 
необходимо для определения частот встречаемости HLA-аллелей и гаплотипов доноров и рекрутинговой активности. 
Изучение иммуногенетических особенностей доноров, рекрутированных в различных регионах страны, является 
актуальным.
Цель: оценить иммуногенетические особенности доноров гемопоэтических стволовых клеток — жителей г. Санкт-
Петербурга.
Материалы и методы. Образцы крови получены от 691 донора — жителя г. Санкт-Петербурга в период с января 
по август 2024 г. Геномную ДНК выделяли из 200 мкл периферической крови с ЭДТА методом колоночной фильтрации. 
Концентрацию и  качество препаратов ДНК измеряли с  помощью спектрофотометрии, в  исследование брали 
образцы с концентрациями от 5 до 100 нг/мкл, при необходимости образцы ДНК нормализовали деионизированной 
водой. HLA-типирование проводили по  технологии NGS в  разрешении до  2-го поля по  локусам HLA-A, HLA-C, 
HLA-B, HLA-DRB1 и HLA-DQB1 методом массового параллельного секвенирования. Анализ данных осуществляли 
с  использованием программного обеспечения в  автоматическом режиме. Для определения частот HLA-аллелей 
и  гаплотипов использовали метод максимального правдоподобия с  помощью EM-алгоритма для полилокусных 
данных.
Результаты. Выявлены 36 аллелей локуса HLA-A, 32 — HLA-C, 58 — HLA-B, 37 — HLA-DRB1, 20 — HLA-DQB1. 
Установлены пятилокусные HLA-гаплотипы. Полученные результаты сопоставлены с данными донорских российских 
популяций. В исследовании получены частоты встречаемости HLA-аллелей и пятилокусных гаплотипов у доноров 
г. Санкт-Петербурга.
Заключение. Выявлено наличие значительного числа аллелей каждого гена и  количества аллелей, выявленных 
по одном разу в относительно небольшой выборке, что свидетельствует о высоком иммуногенетическом разнообразии 
доноров — жителей г. Санкт-Петербурга. Дальнейшие исследования необходимо направить на расширение пула 
доноров, типированных в высоком разрешении, что повысит шансы на подбор совместимого донора.
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Введение
В Российской Федерации с конца 2010-х — нача-
ла 2020-х годов ежегодно впервые диагностирова-
ли около 25 тысяч случаев заболеваний системы 
кроветворения, к которым относят острые и хро-
нические лейкозы, злокачественные лимфомы, 

множественную миелому, миелодисплазии и др. [1]. 
Согласно данным государственного статистическо-
го наблюдения за 2023 г. на территории Российской 
Федерации количество впервые выявленных зло-
качественных новообразований лимфоидной 
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Introduction. The study of the genetic characteristics of donors from regions of the Russian Federation is necessary to deter-
mine the frequency of occurrence of HLA alleles and haplotypes of donors and the level of recruitment activity. The study of 
the immunogenetic characteristics of donors recruited in various regions of the country is an urgent area of research.
Aim: to evaluate the immunogenetic characteristics of bone marrow and hematopoietic stem cell donors residing in St. Pe-
tersburg.
Materials and Methods. Blood samples were obtained from 691 donor-residents of St. Petersburg in the period from Janu-
ary 2024 to August 2024. Genomic DNA was isolated from 200 μl of peripheral blood with EDTA by column fi ltration. The 
concentration and quality of DNA preparations were measured using spectrophotometry, samples with concentrations from 5 
to 100 ng/ml were taken into the study, and, if necessary, DNA samples were normalized with deionized water. HLA typing 
was performed using NGS technology in 2-fi eld resolution at the HLA-A, HLA-C, HLA-B, HLA-DRB1 and HLA-DQB1 loci by 
mass parallel sequencing. The data was analyzed using the software in an automatic mode. To determine the frequencies of 
HLA alleles and haplotypes, the maximum likelihood method was used using the EM algorithm for poly-locus data.
Results. The study identifi ed 36 allelic variants of the HLA-A, 32 — HLA-C, 58 — HLA-B, 37 — HLA-DRB1, 20 — HLA-
DQB1 locus. Five-locus HLA haplotypes were established. The obtained results were compared with data from Russian donor 
populations. The study determined the frequency of occurrence of HLA-alleles and fi ve-locus haplotypes in donors from St. 
Petersburg.
Conclusion. The presence of a signifi cant number of alleles of each gene and the number of alleles detected once in a rela-
tively small sample was revealed, which indicates a high immunogenetic diversity of donors-residents of St. Petersburg. Further 
research should be directed towards expanding the pool of donors typed in high resolution, which will increase the chances 
of selecting a compatible donor.
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и кроветворной тканей увеличилось и составило 
30 тысяч человек [2].
Трансплантация аллогенных гемопоэтических ство-
ловых клеток (алло-ТГСК) — наиболее эффективный 
метод лечения онкогематологических заболеваний 
[3]. Совместимость по генам HLA (Human leukocyte 
antigens — человеческие лейкоцитарные антигены) 
является обязательным требованием при подборе 
неродственного донора для больных, нуждающихся 
в алло-ТГСК. HLA-система отвечает за приживле-
ние/отторжение донорских клеток и влияет на раз-
витие острого посттрансплантационного осложнения 
(реакция «трансплантат против хозяина»), которое яв-
ляется одной из причин высокой смертности больных 
[4–6].
С увеличением числа сиблингов шансы нахождения 

HLA-идентичного родственного донора повышаются. 
Вероятность нахождения HLA-идентичного родствен-
ного сиблинга у больных с одним сиблингом близка 
к 27 %, у больных с двумя сиблингами — около 37 % 
и у больных с тремя сиблингами возрастает до 47 %. 
Однако HLA-идентичный родственный донор мо-
жет отсутствовать у больного, нуждающегося в алло-
ТГСК, при любом числе сиблингов [7]. Для остальных 
больных необходим поиск неродственного донора в ре-
гистрах. Для эффективного подбора донора регистр 
доноров костного мозга и гемопоэтических стволовых 
клеток должен быть максимально репрезентативным. 
Изучение иммуногенетических особенностей доно-
ров, рекрутированных в различных регионах страны, 
является актуальным направлением исследования.
Целью исследования было оценить иммуногенетиче-
ские особенности доноров гемопоэтических стволовых 
клеток — жителей Санкт-Петербурга.

Материалы и методы
Образцы крови получены от 691 донора — жителя 
города Санкт-Петербурга в период с января по август 
2024 г. Все доноры подписали добровольное информи-
рованное согласие на участие в генетическом исследо-
вании. Согласно инструкции производителя геном-
ную ДНК выделяли из 200 мкл периферической крови, 
смешанной с этилендиаминтетрауксусной кислотой 
(ЭДТА), с использованием набора реагентов «QIAamp 
DNA Blood Mini Kit» (QIAGEN, Хильден, Германия). 
Концентрацию и качество препаратов ДНК измеря-
ли на спектрофотометре «TECAN Infi nite М200PRO» 
(Австрия), в исследование брали образцы с концент-
рациями от 5 до 100 нг/мкл, при необходимости образ-
цы ДНК нормализовали деионизированной водой. 
HLA-типирование проводили по технологии NGS 
в разрешении до 2-го поля по локусам HLA-A, HLA-C, 
HLA-B, HLA-DRB1 и HLA-DQB1 методом массового па-
раллельного секвенирования на приборе «MiSeq™ 
System» («Illumina Inc.», США). Анализ данных осу-
ществляли с использованием программного обеспече-

ния «PARallele HLA software» (ООО «ПАРСЕК ЛАБ», 
Россия) в автоматическом режиме.
Статистический анализ. Статистический анализ ге-
нетических характеристик выполнен с применением 
программного обеспечения Arlequin v.3.5.2.2.

Результаты
При изучении аллельного разнообразия исследу-
емой популяции выявлено 36 аллелей локуса HLA-A, 
32 — HLA-C, 58 — HLA-B, 37 — HLA-DRB1, 20 — HLA-
DQB1, частоты встречаемости аллелей HLA-A, HLA-C, 
HLA-B, HLA-DRB1 и HLA-DQB1 представлены в табли-
цах 1 и 2.
В локусе HLA-A наиболее распространенными ал-
лелями являлись: HLA-A*02:01 (30,4 %), HLA-A*03:01 
(13,9 %), HLA-A*24:02 (10,5 %), HLA-A*01:01 (10,2 %), 
остальные аллели встречались с частотой менее 10 %. 
При анализе локуса HLA-C выявлены следующие ал-
лели, частота встречаемости которых составила более 
10 %: C*04:01 (12,1 %), C*07:02 (12,0 %), C*07:01 (11,2 %). 
Для локуса HLA-B характерно следующее распределе-
ние аллелей: HLA-B*07:02 (10,6 %), HLA-B*18:01 (8,6 %), 
HLA-B*15:01 (6,5 %). В локусе HLA-DRB1 наиболее рас-
пространены аллели HLA-DRB1*01:01 (11,3 %), HLA-
DRB1*07:01 (13,1 %), HLA-DRB1*15:01 (13,0 %). Среди ал-
лелей локуса HLA-DQB1 наиболее часто в популяции 
наблюдались HLA-DQB1*03:01 (19,7 %), HLA-DQB1*05:01 
(13,0 %), HLA-DQB1*06:02 (10,0 %).
В результате исследования изучены частоты встречае-
мости пятилокусных гаплотипов HLA-A-B-C-DRB1-DQB1 
и определены 729 гаплотипов из 14 557 возможных. С мак-
симальной частотой выявлены следующие гаплотипы: 
HLA-A*01:01-C*07:01-B*08:01-DRB1*03:01-DQB1*02:01 (2,7 %), 
HLA-A*03:01-C*07:02-B*07:02-DRB1*15:01-DQB1*06:02 (2,5 %), 
HLA-A*25:01-C*12:03-B*18:01-DRB1*15:01-DQB1*06:02 (2,2 %), 
HLA-A*02:01-C*06:02-B*13:02-DRB1*07:01-DQB1*02:02 
(2,1 %), HLA-A*02:01-C*07:02-B*07:02-DRB1*15:01-DQB1*06:02 
(1,9 %), HLA-A*03:01-C*04:01-B*35:01-DRB1*01:01-DQB1*05:01 
(1,7 %). В таблице 3 представлены гаплотипы, характери-
зующиеся частотой встречаемости более 1 %.
Результаты анализа каждого локуса на соответст-
вие равновесному распределению Харди — Вайнберга 
представлены в таблице 4.
Для всех локусов распределение соответствует зако-
ну Харди — Вайнберга (значение p > 0,05). Значения 
ожидаемой и наблюдаемой гетерозиготности сопоста-
вимы, что свидетельствует о гетерогенности и равно-
весном состоянии выборки.

Обсуждение
В исследовании впервые получены данные по часто-
там встречаемости доноров — жителей города Санкт-
Петербурга, в высоком разрешении до второго поля. 
Проведен сравнительный анализ частот встречаемости 
наиболее распространенных аллелей и гаплотипов. 
Среди аллелей локуса HLA-A самой высокой частотой 
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встречаемости обладает аллель HLA-A*02:01 (30,4 %), 
который находится на первом месте по встречаемости 
в следующих субъектах: Северный Кавказ (33,0 %) [8], 
Республика Карелия (29,6 %) [9], Белгородская область 
(29,0 %) [10], город Москва (27,3 %) [11], Иркутская 
область (27,0 %) [12], Оренбургская область (25,8 %) 
[13], Кировская область (12,4 %) [14], на втором ме-
сте в Республике Тыва (14,3 %) [9]. Второй по часто-
те встречаемости в исследуемой популяции аллель 
HLA-A*03:01 (13,9 %) является вторым по частоте у до-
норов Кировской области (17,4 %) [14], Москвы (14,7 %) 
[11], Иркутской области (14,4 %) [12], Оренбургской 
области (12,9 %) [13], третьим у доноров Северного 
Кавказа (9,5 %) [8], седьмым в популяции Республики 
Тывы (6,9 %) [9]. Третий аллель у доноров Санкт-
Петербурга HLA-A*24:02 (10,5 %), первый в Республике 
Тыва (21,5 %) [9], третий по встречаемости у доноров 
Кировской области (12,3 %) [14], Иркутской области 
(11,2 %) [12], Северного Кавказа (9,9 %) [7], четвер-
тый по частоте у доноров города Москвы (11,0 %) [11], 
Оренбургской области (11,0 %) [13]. Белгородская об-
ласть демонстрирует схожую с Санкт-Петербургом 
тенденцию в рейтинге аллелей локуса HLA-A [10]. 
Высокая частота встречаемости аллелей HLA-A*02:01, 
HLA-A*03:01 характерна для российской и европейской 
популяций, а аллель HLA-A*24:02 — азиатской [9].
Наиболее распространенным аллелем локуса HLA-C 
является HLA-C*04:01 (12,1 %), он первый по часто-
те у доноров Оренбургской области (13,2 %) [13] 
и Республики Тыва (11,5 %) [9], второй среди доно-
ров Северного Кавказа (15,0 %) [8], Белгородской об-
ласти (13,4 %) [10], Кировской области (13,1 %) [14], 
города Москвы (13,0 %) [11], Иркутской области 
(12,9 %) [12]. На втором месте среди доноров города 
Санкт-Петербурга и Оренбургской области аллель 
HLA-C*07:02 (12,0 и 12,4 % [13] соответственно), кото-
рый среди доноров Кировской области (17,9 %) [14], 
Иркутской области (14,0 %) [12], Москвы (13,9 %) [11] 
наиболее распространен, а на Северном Кавказе зани-
мает 3 место с частотой 10,4 % [8]. Аллель HLA-C*07:01 
(11,2 %) также занимает третью позицию в Белгородской 
области (12,1 %) [10], в городе Москве (11,8 %) [11], 
в Оренбургской области (11,7 %) [13], Иркутской об-
ласти (11,3 %) [12], а в Кировской области (8,7 %) [14], 
на Северном Кавказе (8,6 %) [8] и в Республике Тыва 
(8,6 %) [9] находится на пятой строчке [6].
Аллель C*04:01 имеет широкое распространение 
среди различных мировых популяций и с часто-
той более 10 % встречается в европейских странах, 
США, Колумбии среди доноров банка пуповинной 
крови, в Индии является самым распространенным. 
HLA-C*07:02 характерен для азиатских популяций, ал-
лель HLA-C*07:01 — для европейских [9].
Аллель HLA-B*07:02 является наиболее распростра-
ненным среди доноров Санкт-Петербурга с частотой 
10,6 %, среди доноров Кировской области (15,6 %) [14], 

Москвы (12,4 %) [11], Иркутской области (12,0 %) [12], 
Оренбургской области (10,7 %) [13], вторым по часто-
те в популяции Республики Тыва (7,2 %) [9], треть-
им у жителей Северного Кавказа (6,0 %) [8]. Второй 
по частоте встречаемости аллель HLA-B*18:01 (8,6 %) 
среди жителей Белгородской области (12,7 %) [10] яв-
ляется самым распространенным, вторым по встреча-
емости среди доноров Оренбургской области (7,4 %) 
[13], третий в Москве (7,3 %) [11], Кировской области 
(6,8 %) [14] и в Иркутской области (6,6 %) [12], у до-
норов Северного Кавказа аллель HLA-B*18:01 девя-
тый (3,7 %) [8], в Республике Тыва частота встречае-
мости составляет менее 1,5 % [9]. Следующий аллель 
HLA-B*15:01 (6,5 %) с меньшей частотой распростра-
нен у доноров Кировской области (4,8 %) [14] и зани-
мает пятое место, шестое место в Москве (5,4 %) [11], 
седьмое в Иркутской области (5,1 %) [12], девятое 
в Республике Тыва (4,2 %) [9], с наименьшей часто-
той встречается у доноров Северного Кавказа (1,9 %) 
и расположен на семнадцатом месте по встречаемости 
[8]. Аллель HLA-B*07:02 характерен для европейской 
и американской популяций, HLA-B*18:01 — для евро-
пейской популяции и для жителей Израиля, аллель 
HLA-B*15:01 помимо Европы и Америки встречается 
в Южной Корее (9 %) и в Японии (7,5 %) [9].
Среди доноров — жителей Санкт-Петербурга с мак-
симальной частотой среди аллелей локуса HLA-
DRB1 встречается HLA-DRB1*01:01 (11,3 %), который 
является вторым среди доноров Белгородской области 
(12,4 %) [10], в Республике Карелии (12,7 %) и среди 
чувашей (18,3 %), третьим по распространенности сре-
ди доноров в Кировской области (12,8 %) [14], в городе 
Москве (11,2 %) [11], в Оренбургской области (10,5 %) 
[13], в Иркутской области (10,2 %) [12], на территории 
Северного Кавказа данный аллель встречается с часто-
той 4,6 % и занимает 17 место [8]. На втором месте по ча-
стоте встречаемости находится аллель HLA-DRB1*07:01 
(13,1 %), который занимает вторую позицию среди чу-
вашей (14,6 %) и среди доноров Кировской области 
(14,4 %) [14], третью в Республике Карелии (11,5 %). 
В следующих регионах данный аллель является са-
мым распространенным: Северный Кавказ (17,4 %) [8], 
Иркутская область (14,4 %) [12], город Москва (14,4 %) 
[11], Оренбургская область (13,7 %) [13], Белгородская 
область (13,4 %) [10]. На третьем месте аллель HLA-
DRB1*15:01, который распространен среди доноров 
Санкт-Петербурга с частотой 13,0 %, является самым 
распространенным в Кировской области (15,5 %) [14] 
и в Республике Карелия (13,6 %) [9], вторым среди до-
норов города Москвы (12,1 %) [11] и Иркутской обла-
сти (12,5 %) [12], Оренбургской области (10,9 %) [13], 
третьим в Белгородской области (9,8 %) [10], четвертым 
на территории Северного Кавказа (8,0 %) [8]. Аллель 
HLA-DRB1*01:01 с частотой встречаемости более 10 % 
распространен в европейской популяции, а также 
в Индии и Иране. HLA-DRB1*07:01 с частотой более 25 % 
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встречается в Сингапуре, Испании, Тунисе, Израиле, 
Индии и на Кубе. Среди мировых популяций аллель 
HLA-DRB1*15:01 наибольшую частоту имеет среди насе-
ления Папуа-Новой Гвинеи, Испании и Малайзии [9].
Наиболее распространенный аллель изучае-
мой популяции HLA-DQB1*03:01 (19,7 %) явля-
ется самым распространенным среди доноров 
Оренбургской области (21,2 %) [13], Иркутской об-
ласти (20,3 %) [12], Москвы (20,1 %) [11], Северного 
Кавказа (19,1 %) [8], Республики Карелия (17,0 %), 
Кировской области (17,0 %) [14], Белгородской об-
ласти (16,7 %) [10]. Следующий по частоте выяв-
ления — аллель HLA-DQB1*05:01 (13,0 %), который 
также на втором месте по встречаемости в популя-
ции доноров Белгородской области (15,4 %) [10], 
Республике Карелии (14,5 %), Москвы (13,6 %) [11], 
Оренбургской области (13,2 %) [13], Иркутской об-
ласти (12,9 %) [12], Кировской области (14,8 %) [14], 
а на Северном Кавказе (7,2 %) данный аллель распо-
ложен на шестом месте [8]. Третий по встречаемо-
сти аллель HLA-DQB1*06:02 (10,0 %) среди доноров 
Санкт-Петербурга является третьим в Кировской 
области (14,6 %) [14], Республике Карелии (12,6 %), 
Иркутской области (11,9 %) [12], г. Москве (11,3 %) 
[11], четвертым в Оренбургской области (10,1 %) 
[13], седьмым на Северном Кавказе (6,9 %) [8]. Все 
аллели локуса HLA-DQB1 данного исследования 
имеют широкое распространение в мире [9].
При сравнительном анализе полученных результатов 
показано, что наиболее распространенный гаплотип 
для доноров Санкт-Петербурга — HLA-A*01:01-C*07:01-B*
08:01-DRB1*03:01-DQB1*02:01 (2,7 %) на первой строчке сре-
ди доноров Нижнего Новгорода (4,3 %) [11], европейской 
части России (3,8 %) [17], Оренбургской области (3,66 %) 
[13] азиатской части России (3,5 %) [15], на втором месте 
в Москве (4,5 %) [16], на третьем месте в Кировской обла-
сти (3,1 %) [14], встречается у татар Башкортостана (3,4 %) 
[9], в популяции Татарстана (3,16 %) [18] и Карелии 
(2,1 %) [11]. Данный гаплотип широко распространен 
в Европе (более 2 %), в США среди индейцев Центральной 
и Южной Америки, коренных жителей Аляски (алеутов) 
(более 4 %) [9]. Второй по встречаемости гаплотип исследу-

емой популяции HLA-A*03:01-C*07:02-B*07:02-DRB1*15:01-
DQB1*06:02 (2,5 %) — второй в рейтинге среди доно-
ров Кировской области (3,5 %) [14], европейской части 
России (2,7 %) [17], азиатской части России (2,6 %) [15] 
и Оренбургской области (1,9 %) [13], третий в Москве 
(2,5 %) [16], четвертый на Северном Кавказе (1,5 %) [8], 
встречается у доноров Татарстана (2,9 %) [18], Нижнего 
Новгорода (2,5 %) [9], татар Башкортостана (1,5 %) [9]. 
Третий гаплотип HLA-A*25:01-C*12:03-B*18:01-DRB1*15
:01-DQB1*06:02 (2,2 %) расположен на четвертой пози-
ции среди доноров азиатской части России (1,2 %) [15], 
но на пятом — европейской части России (1,4 %) [17], 
шестом месте среди доноров Нижнего Новгорода (1,6 %) 
[9] и Кировской области (1,5 %) [14], на седьмом месте 
среди доноров Оренбургской области (1,1 %) [13], та-
тар Башкортостана (1,3 %) [9]. Гаплотипы, занимающие 
второе и третье места по частоте среди жителей Санкт-
Петербурга, характерны для доноров стран Латинской 
Америки (более 1,1 %) и европейской популяции (более 
1 %) [17].
Значительное количество аллелей выявлены по од-
ному разу: 11 — HLA-A, 4 — HLA-C, 14 — HLA-B, 
6 — HLA-DRB1, 4 — DQB1. Профиль встречаемости 
гаплотипов доноров Санкт-Петербурга в низком 
и в высоком разрешении совпал в отношении двух 
самых распространенных гаплотипов: HLA-A*01-B*
08-C*07-DRB1*03-DQB1*02 и HLA-A*03-B*07-C*07-D
RB1*15-DQB1*06. Третий по встречаемости гаплотип 
данного исследования в работе Л.Н. Бубновой с со-
авт. расположен на шестом месте рейтинга [19].

HLA-аллели и гаплотипы, выявленные в настоящем 
исследовании, характеризуются широкой распростра-
ненностью в популяции Российской Федерации, но вы-
являются с различной частотой. Выявлено наличие 
значительного числа аллелей каждого гена и количе-
ства аллелей, выявленных по одном разу в относитель-
но небольшой выборке, что свидетельствует о высоком 
иммуногенетическом разнообразии доноров — жи-
телей Санкт-Петербурга. Дальнейшие исследования 
необходимо направить на расширение пула доноров, 
типированных в высоком разрешении, что повысит 
шансы на подбор совместимого донора.
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