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РЕФЕРАТ 
Инсулиноподобный фактор роста-1 (IGF-1), 
секретируемый в печени, является одним из 
основных элементов соматотропной оси, во-
влечен в многочисленные физиологические 
процессы, играет роль в контроле лактации, 
развитии молочной железы и формировании 

таких важных признаков продуктивности, как рост и репродуктивные качества. Ассоци-
ации полиморфизма гена IGF-1 (T → С 512) изучены и оценены с хозяйственно-
полезными признаками у различных пород крупного рогатого скота молочного и мясно-
го направления продуктивности. Исследование, проведенное на поголовье голштинских 
коров и голштинских, и голштинизированных быков-производителей, позволило устано-
вить, что идентифицированные популяции полиморфны, животные представлены тремя 
генотипами гена IGF-1. Частота встречаемости генотипов гена IGF-1 в поголовье коров 
составила: AA – 24,7 %, AB и BB – 55,6 и 27,3 %, а у быков-производителей: AA – 31,3 %, 
AB – 49,9 % и BB – 19,4 %. В обоих случаях наблюдается преобладание «нормального» 
аллеля над «мутантным», причем в группе быков-производителей аллель A превалирует 
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над аллелем B в большей степени. Проведенный анализ литературных данных указывает 
на то, что частота встречаемости аллелей (A и B) и генотипов (AA, AB и BB) в популяци-
ях демонстрирует вариативность в зависимости от породы, направления продуктивности 
и ареала обитания скота. 

ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION 
Инсулиноподобный фактор роста-1 

является одним из основных элементов 
соматотропной оси. Он секретируется 
клетками печени в ответ на действие гор-
мона роста (GH) через его рецептор 
(GHR), функционирует как фундамен-
тальный фактор роста в многочисленных 
физиологических процессах, включая 
воспроизводство, развитие плода, ско-
рость роста и набор живой массы. IGF-1 
прямо или косвенно участвует в проявле-
нии эффекта гормона роста [2, 5], а так же 
оказывает влияние на фертильные каче-
ства самок млекопитающих, поскольку он 
регулирует функцию яичников, развитие 
фолликулов, созревание ооцитов и пре-
димплантационные эмбрионы [8, 12]. 
Кроме того, IGF-1 ингибирует атрезию 
фолликулов [13], а также играет важную 
роль в контроле лактации и развитии мо-
лочной железы [17]. 

Ген IGF-1, кодирующий гормон инсу-
линоподобного фактора роста-1, располо-
жен на хромосоме 5 (BTA5) в нуклеотид-
ных позициях 66532877–66604734 
(UMD_3.1, Chromosome, Bos taurus, En-
sembl), его нуклеотидная последователь-
ность составляет около 72 кб (ID номер 
281239) [7]. 

Согласно опубликованным исследова-
ниям, ген IGF-1 является предполагае-
мым генетическим маркером репродук-
тивных признаков самок животных. Пере-
ход T (аллель А) в С (аллель B) идентифи-
цирован в позиции 512 п.о. в 5′ к 1 кодону 
(ATG) 1 экзона регуляторной области 
гена IGF-1 – наиболее изученный поли-
морфизм, связываемый с воспроизводи-
тельными качествами у коров. Установле-
но, что генотип AA гена IGF-1 положи-
тельно влияет на интервал от отела до 
начала лютеиновой активности и восста-
новление функций яичников после отела 
у коров [18]. Ряд исследований указывает 
на то, что полиморфизм гена IFG-1 ассо-
циирован с интервалом от отела до перво-

го оплодотворения у голштинских перво-
телок, продолжительностью сервис-
периода, началом охоты после первого 
отела и кратностью осеменений на ре-
зультативное оплодотворение [20]. Ген 
IGF-1 рассматривался как маркер для 
возможного генетического контроля рож-
дения двойни и многоплодных родов у 
млекопитающих [7]. 

Y. Wang et al. (2003) сообщили, что 
bovine IGF-1 имеет 6 экзонов, отвечаю-
щих за экспрессию гетерогенной мРНК 
[23]. Благодаря своей биологической 
функции, ген IGF-1 считается геном-
кандидатом для прогнозирования показа-
телей роста и качества мяса в программах 
разведения по генетическому улучшению 
сельскохозяйственных животных. После 
оценки влияния ассоциации полиморфиз-
ма (T → С 512) с характеристиками роста 
и динамикой живой массы у ангусского 
скота ген IGF-1 был признан потенциаль-
ным молекулярным маркером, связанным 
с увеличением живой массы [12, 19]. По 
показателям убойных качеств было уста-
новлено, что полиморфный вариант гена 
IGF-1 положительно связан с массой ту-
ши при убое, массой охлажденной туши, 
а также массой мяса и жира в ценных от-
рубах [19]. X.F. De La Rosa и др. (2010) 
изучили мексиканские популяции круп-
ного рогатого скота мясных пород и крос-
сов и обнаружили ассоциацию SNP 
(T → С 512) гена IGF-1 с тремя признака-
ми роста у породы Шароле: живой массой 
при отъеме; массой при отъеме, скоррек-
тированной на 210 дней; приростом жи-
вой массы до отъема. [11]. Некоторые 
данные указывают на то, что оцененные в 
разрезе полиморфизма гена IGF-1 живот-
ные, имеющие генотип BB, потребляли 
меньше сухого вещества, сырого протеи-
на и энергии на 1 кг прироста живой мас-
сы, чем животные иных генотипов [19]. 

Исследователи молочных пород круп-
ного рогатого скота утверждают, что су-
ществует взаимосвязь полиморфных ва-
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риантов гена IGF-1 с удоем, а также со-
держанием массовой доли жира и белка в 
молоке [4, 8, 24]. Из опубликованных ре-
зультатов следует, что коровы, несущие в 
локусе гена IGF-1 генотип AB, характери-
зовались более высокими среднесуточны-
ми удоями, повышенным выходом молоч-
ного жира и молочного белка, по сравне-
нию с особями генотипов AA и BB [19]. 
Другие сведения предполагают, что коро-
вы, имеющие генотип BB гена IGF-1, 
должны быть предпочтительными при 
отборе при селекции на улучшение при-
знаков, связанных с производством моло-
ка [21]. Результаты, представленные Y. 
Mehmannavaz и др. (2010) показали, что 
генетические варианты в 5'-UTR области 
гена IGF-1 крупного рогатого скота ока-
зали заметное влияние на оценочную пле-
менную ценность по молочной продук-
тивности и выходу жира у гетерозигот-
ных быков голштинской породы иран-
ской селекции [16]. 

Все вышеизложенное свидетельствует 
о том, что ген IGF-1 может быть исполь-
зован в качестве генетического маркера в 
улучшении генетического потенциала 
крупного рогатого скота и может приме-
няться в программах селекции, направ-
ленных на повышение мясной, молочной 
продуктивности, качества молока и вос-
производительных качеств. 

Целью работы являлось изучение по-
лиморфизма гена IGF-1 в популяции 
голштинских коров и быков-
производителей. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ /  
MATERIALS AND METHODS 

Исследование проводилось на популя-
ции коров голштинской породы СХПК 
«Племзавод им. Ленина» Атнинского рай-
она и поголовье голштинских и голшти-
низированных быков-производителей АО 
«ГПП «Элита» Высокогорского района 
Республики Татарстан. Все животные в 
период проведения опыта содержались в 
равных условиях окружающей среды на 
стандартном рационе, должном уходе, 
при нормальном ветеринарном и техноло-
гическом облуживании, в хозяйствах бла-
гополучных по инфекционным и инвази-

онным заболеваниям. В ходе эксперимен-
та был отобран биологический материал 
от 288 коров и 67 быков в вакуумные про-
бирки К-3 (APEXLAB, Китай), содержа-
щие коагулянт EDTA, из хвостовой вены 
животных. ДНК крупного рогатого скота, 
экстрагированная из проб крови готовым 
набором «Ампли Сенс» ДНК-Сорб-В по 
методике изготовителя (ФБУН ЦНИИ 
Эпидемиологии Роспотребнадзора, Рос-
сия), была протестирована методом ПЦР-
ПДРФ в лаборатории отдела физиологии, 
биохимии, генетики и питания животных 
Татарского НИИСХ ФИЦ КазНЦ РАН. 

В работе оценивался полиморфизм 
(SNP), обусловленный переходом T→C в 
позиции -472 в 5'-некодирующей области 
в гене инсулиноподобного фактора роста-
1 (IGF-1), впервые описанный W. Ge и др. 
(2001) у ангусского крупного рогатого 
скота, идентифицированный методом 
SSCP (одноцепочечный конформацион-
ный полиморфизм) [12]. В нашей работе 
для генотипирования методом ПЦР-
ПДРФ [7] применялись маркеры 
(Евроген, Россия) (табл. 1), разработан-
ные A. Anggraeni и др. (2017) [7]. 

Исследуемая мутация находится в 
позиции 512 п.о. относительно первого 
кодона первого экзона гена, что соответ-
ствует промоторной области P1. Замена 
T → С(AF210383, GenBank) создает сайт 
рестрикции (TAC↑GTA), соответствую-
щий эндонуклеазой рестрикции BstSN I 
(СибЭнзим, Россия) (табл. 2). 

В состав реакционной смеси для ПЦР, 
кроме ДНК крупного рогатого скота и 
заявленных праймеров, входили так же: 
смесь dNTPs, Taq-полимераза с поставля-
емым буфером и dH₂O (СибЭнзим, Рос-
сия). Амплификацию проводили в про-
граммируемом термоциклере 
«Т100» (BIO-RAD, США) при следующих 
режимах: предварительная денатурация 5 
мин. при 95 °С; 33 цикла: денатурация 30 
сек. при 94 °С, отжиг 30 сек. при 62 °С, 
элонгация 30 сек. при 72 ; финальная 
элонгация 5 мин. при 72 °С. 

Накопленный ПЦР-продукт составил 
249 п.о. Последующий гидролиз продукта 
ПЦР эндонуклеазой рестрикции BstSN I 
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привел к получению двух фрагметов ДНК 
(223 и 26 п.о.) для гомозиготы AA и трех 
фрагметов (249, 223 и 26 п.о.) для гетеро-
зиготы AB, у гомозиготных BB живот-
ных, фрагмент остался нерасщепленным 
рестриктазой. 

Частоту отдельных аллелей определя-
ли по формуле Е.К. Меркурьевой (1977), 
долю генотипов по рекомендациям Е.К. 
Меркурьевой и Г.Н. Шангина-

Березовского (1983), генетическое равно-
весие согласно закону Харди-Вайнберга и 
критерию хи-квадрат. Мера информаци-
онного полиморфизма для биаллельных 
маркеров (PIC) гена IGF-1 рассчитыва-
лась по формуле, предложенной J. De 
Raik и др. (2001) [9], оценку избытка гете-
розигот, или коэффициент Селендера (D) 
проводили по методике M. Nei (1973). 

Таблица 1 – Праймеры для полимеразной цепной реакции 

Ген Олигонуклеотидная последовательность праймеров п.о. 

IGF-1 
(T → С 512) 

IGF-1 F: 5′ – CCTCTGCGGGGCTGAGTTGGT –3′, 
IGF-1 R: 5′– CGACTTGGCGGGCTTGAGAGGC – 3′ 

249 

Таблица 2 – Фрагменты, получаемые в ходе ПЦР-ПДРФ-анализа 

Изучаемый 
полиморфизм 

ПЦР-
фрагмент 

Эндонуклеаза 
рестрикции 

Сайт узнава-
ния 

ПДРФ-фрагменты 
генотипов 

IGF-1(A/B) 249 
BstSN I 

(37 °С, 2 ч.) 
TAC↑GTA / 
ATG↓CAT 

AA – 223, 26 
AB – 249, 223, 26 

BB – 249 

РЕЗУЛЬТАТЫ / RESULTS  
По данным детекции, на основе соче-

тания фрагментов, были выявлены аллели 
и генотипы гена IGF-1 в популяции дой-
ных коров (рис. 1, табл. 3) и быков-
производителей (табл. 4) Республики Та-
тарстан. 

В поголовье коров и быков-
производителей РТ идентифицировано по 
2 аллеля и 3 генотипа гена IGF-1, что сви-
детельствует о наличии генетического 
биоразнообразия в исследуемых популя-
циях. 

Установленное распределение аллелей 
гена IGF-1 (A – 0,524 и B – 0,476) характе-
ризует популяцию коров, в большей сте-
пени, как носителей «нормального» алле-
ля. В изучаемом поголовье быков-
производителей так же наблюдается пре-
обладание «нормального» аллеля над 
«мутантным» (A – 0,560 и B – 0,440), но 
аллель A превалирует над аллелем B в 
большей степени.  

В ожидаемом распределении геноти-
пов у коров отмечен статистически незна-

чимый сдвиг в сторону нарастания гомо-
зиготности. Вероятно, что это смещение 
генетического равновесия образуется 
вследствие того, что исследуемая популя-
ция не является панмиктической, и осеме-
нение коров производят закупной спермо-
продукцией от быков-производителей как 
Республики Татарстан, так и других субъ-
ектов Российской Федерации, а также у 
зарубежных фирм-поставщиков биологи-
ческого материала. По локусу гена IGF-1-
BstSNI в исследуемой популяции коров 
зафиксирован избыток гетерозигот (D -
11,4 %) и умеренный полиморфизм (PIC 
0,50). 

В процессе генотипирования коров на 
выявление SNP (512 T → C) для гена IGF-
1 частота встречаемости генотипов полу-
чила следующее соотношение: AA – 
24,7 %, AB и BB – 55,6 и 27,3 % соответ-
ственно. По методу хи-квадрат сопоста-
вили ожидаемое и реальное число коров 
по каждому генотипу и произвели расче-
ты, получили значение равное 3,73. Исхо-
дя из того, что значение χ² незначительно 
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ниже χ²крит(0,05) = 5,99, мы можем наблю-
дать смещение в сторону увеличения до-
ли гетерозиготных животных. Тем не ме-
нее, генетическое равновесие, согласно 
закону Харди-Вайнберга, в данной попу-
ляции не нарушено. 

Анализ результатов ДНК-
тестирования поголовья быков-
производителей Республики Татарстан, 
указывает на то, что в разрезе исследуе-
мого гена IGF-1 наблюдается незначи-
тельное нарастание гетерозиготности в 

ожидаемом распределении. Зафиксиро-
ванное нами распределение генотипов 
AA, AB и BB составило 31,3 %, 49,3 и 
19,4 % соответственно. Данные, получен-
ные ранее Р.Р. Вафиным и др. (2017) в 
ходе тестирования быков-производителей 
по гену IGF-1, позволили установить, что 
доминирующее число особей являются 
носителями гетерозиготного генотипа AB, 
промежуточное значение у быков BB-
типа, а минимальное количество – пред-
ставители гомозиготного генотипа AA [2]. 

Рисунок 1 – Электрофореграмма в агарозном геле продуктов ПЦР-ПДРФ по локусу 
гена IGF-1/BstSN I. М – маркер (50-1000 п.о.), 1, 2, 5, 6 – генотип AA; 3, 4 – генотип 

AB; 7, 8 – генотип BB. 

Таблица 3 – Частота встречаемости аллелей и генотипов гена IGF-1 в популяции 
опытных коров голштинской породы 

Ген N 

Генотип 

Аллель χ²* D** PIC*** 

n % n % n % 

IGF-1 
28
8 

AA AB BB A B 

3,73 
-0,114 

(-11,4%) 
0,50 

71 24,7 160 
55,
6 

57 19,8 

0,524 0,476 

79 27,5 144 
49,
9 

65 22,6 

Примечание (здесь и далее): *χ²крит (0,05) = 5,99; **D – коэффициент Селендера; 
***PIC – мера информационного полиморфизма (PIC < 0,25 - слабый полиморфизм, 
0,25 < PIC < 0,50 - умеренный полиморфизм, PIC ˃ 0,50 - сильный полиморфизм) 
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Таблица 4 – Частота встречаемости аллелей и генотипов гена IGF-1  
у быков-производителей ГПП «Элита» 

Ген N 

Генотип 

Аллель χ² D PIC 
n % n % n % 

IGF-1 67 

AA AB BB A B 

0,26 
0,061 

(6,1%) 
0,81 22 32,8 31 46,3 14 20,9 

0,560 0,440 

21 31,3 33 49,3 13 19,4 

Рисунок 2 – Генетическая структура мировых популяций различных пород крупного 
рогатого скота по гену IGF-1, % 

Критерий χ² (0,26) в поголовье быков 
значительно ниже критического уровня, 
что свидетельствует о наблюдаемом гене-
тическом равновесии согласно закону 
Харди-Вайнберга по гену IGF-1. Коэффи-
циент Селендера (D 6,1 %) указывает на 
незначительный дефицит гетерозигот в 
оцениваемом поголовье быков-
производителей, а PIC равный 0,81 – на 
сильный уровень полиморфизма. 

Нужно отметить, что анализ отече-
ственной и иностранной литературы по-
казал, что не во всех изученных популя-
циях установлено 2 аллеля и 3 генотипа 
(рис. 2). Вариативность распределения 

гетерозиготного и гомозиготных геноти-
пов в популяциях, рассматриваемых авто-
рами, весьма разнообразна. 

Две популяции – поголовье абореген-
ной породы Ongole cattle и помесного 
стада Jabres (Jawa-Brebes cattle), иденти-
фицированы, как мономорфные по гену 
IGF-1, всё их поголовье представлено 
носителями генотипа BB – 100,0 % [7, 14]. 
В генетической структуре мясного скота 
Beefmaster в Мексике и поголовья турец-
кого Anatolian Black так же не установле-
ны животные с генотипом AA [10, 11]. 
Незначительная часть индонезийского 
скота Pesisir cattle имеют генотипы AA и 
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AB (по 1,1 %), и 97,8 % - генотип BB [26]. 
Животные с подавляющим количеством 
генотипа BB в структуре популяции уста-
новлены в турецких стадах пород East 
Anatolian Red (72,8 и 42,0 %), South Ana-
tolian Red (62,0 %), Turkish Grey Steppe 
(48,2 %) и у мексиканского Шароле 
(55,8 %) [6, 10, 11]. 

Количественное превосходство гено-
типа AA гена IGF-1 у животных различ-
ных пород и ареалов в распределении 
встречается лишь однажды у ангусского 
скота (43,3 %), и его превалирование не-
значительно – 2,0 % над гетерозиготным 
генотипом AB и 27,9 % над генотипом BB 
[12]. 

Однако довольно значительный пул 
исследовательских работ по изучению 
полиморфизма (T → С 512) гена IGF-1 
имеет в процентном соотношении геноти-
пов сходную с полученной нами генети-
ческую структуру популяций, где тенден-
ция в распределении выглядит следую-
щим образом: AB ˃ AA ˃ BB. В основном, 
среди анализируемого поголовья с анало-
гичной частотой встречаемости геноти-
пов попадались популяции голштинской 
[1, 15, 18-21], черно-пестрой пород [1, 22] 
и их помесей [19, 24]. 

ВЫВОДЫ / CONCLUSION 
Исследования двух популяций круп-

ного рогатого скота Республики Татар-
стан показало, что поголовье голштин-
ских коров и быков-производителей про-
являют высокую степень генетического 
биоразнообразия и представлены всеми 
аллелями и генотипами гена IGF-1. Про-
веденный анализ литературных данных 
указывает на то, что частота встречаемо-
сти аллелей и генотипов в популяциях 
демонстрирует вариативность в зависи-
мости от породы, направления продук-
тивности и ареала обитания скота. 
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ABSTRACT 

Insulin-like growth factor-1 (IGF-1), 
secreted in the liver, is one of the major ele-
ments of the somatotropic axis, is involved 
in numerous physiological processes, and 
plays a role in the control of lactation, mam-
mary gland development, and the formation 
of important performance traits such as 
growth and reproductive traits. The associa-
tions of IGF-1 gene polymorphism 
(T → C 512) have been studied and evaluat-
ed with economically useful traits in differ-
ent breeds of dairy and beef cattle. The study 
carried out on the population of Holstein 
cows and Holstein and Holsteinized bulls-
sires allowed to establish that the identified 
populations are polymorphic, the animals are 
represented by three genotypes of IGF-1 
gene. The frequency of occurrence of IGF-1 
gene genotypes in the cow population 
amounted to: AA - 24.7 %, AB and BB - 55.6 
and 27.3 %, and in bulls-sires: AA – 31.3 %, 
AB – 49.3 % and BB – 19.4 %. In both cases, 
the predominance of the “normal” allele over 
the “mutant” allele was observed, with the A 
allele prevailing over the B allele to a greater 
extent in the group of breeding bulls. The 
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analysis of literature data indicates that the 
frequency of alleles (A and B) and genotypes 
(AA, AB and BB) in populations shows varia-
tion depending on breed, direction of 
productivity and habitat of cattle. 
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