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В ПОПУЛЯЦИЯХ ГОЛШТИНСКОЙ ПОРОДЫ И ЕЕ ПОМЕСЕЙ
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Статья посвящена ДНК-диагностике мутантных аллелей (CD18G, SLC35A3T и FANCIBY), вызываю-
щих молекулярно-генетические болезни у крупного рогатого скота. Показана их геногеография у
голштинской породы и ее помесей. Установлено, что наибольший вклад в эту проблематику внесли
следующие близкородственные быки: Осборндейл Айвенго 1189870 (дед), Пенстейт Айвенго Стар
1441440 (сын) и Карлин-М. Айвенго Белл 1667366 (внук). Благодаря интенсивной “голштиниза-
ции”, от этих животных пошли три мутации и распространились по всему миру через многочислен-
ных потомков, в том числе в Россию. Исследовали 2003 племенных быка и коровы. В работе обсуж-
даются проблемы купирования мутаций и методы очищения стад от рецессивных аллелей на основе
комплексных мероприятий: подбора быков гомозиготных по нормальному аллелю, отбору коров-
неносителей функционально нежелательных мутаций при создании быковоспроизводящих групп,
нуклеусов, линий, семейств.
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Известно, что голштинская порода создавалась в
США при интенсивной технологии выращивания,
жесткой селекции, качественном кормлении и со-
держании отбираемых на племя животных. По
прошествии длительного времени, с внедрением
в селекцию животноводства молекулярно-гене-
тических методов для оценки аллелофонда стало
возможным проведение диагностики генетических
аномалий в потомстве ряда быков-основателей вы-
сокопродуктивной молочной породы. Одним из та-
ких быков оказался Осборндейл Айвенго 1189870,
1952 г. рождения, закупленного в Нидерландах
для разведения черно-пестрого скота в США. Через
40 лет после его покупки и интенсивного использо-
вания, у него и его двух потомков (Пенстейт Айвен-
го Стар 1441440 (сын), Карлин-М. Айвенго Белл
1667366 (внук)) были выявлены рецессивные му-
тации CD18G, SLC35A3T и FANC1BY, вызывающие
дефицит лейкоцитарной адгезии (Bovine Leucocyte
Adhesion Deficiency, BLAD), комплекс аномалий
позвоночника (Complex vertebral malformation,
CVM) и синдром брахиспины (Bovine Brachyspina
Syndrome, BYS) [1, 2]. Причем Пенстейт Айвенго

Старом 1441440 мутантные аллели CD18G и FANCIBY

были получены от отца (Осборндейл Айвенго
1189870), а SLC35A3T-мутация – от матери. Позд-
нее три мутации он передал своему знаменитому
сыну – Карлин-М. Айвенго Беллу 1667366. В
дальнейшем оказалось, что три известных быка
передали своим многочисленным потомкам му-
тантные аллели, элиминация которых продолжа-
ется до сих пор у внуков, правнуков, праправну-
ков и т.д. Животные гетерозиготные по мутантно-
му аллелю являются носителями генетического
заболевания и могут передавать его 50% потом-
ства. Гомозиготные по мутантному аллелю эм-
брионы гибнут на ранних стадиях развития или
рождаются мертвыми или погибают в первые ме-
сяцы жизни. Все три мутации исследователи от-
несли к летальным аллелям, хотя в гомозиготе
при BLAD рождаются живые телята, но они долго
не живут несмотря на помощь ветеринарных спе-
циалистов [3–5]. Как показывает опыт разведе-
ния животных голштинской породы, рецессив-
ные мутации в гетерозиготном состоянии могут
длительное время сохраняться в популяциях и

УДК 636.2:575.224.22

КРАТКИЕ
СООБЩЕНИЯ



ГЕНЕТИКА  том 58  № 7  2022

ДНК-ТЕХНОЛОГИЯ И ОЦЕНКА ДРЕЙФА МУТАНТНЫХ АЛЛЕЛЕЙ 847

при неконтролируемом разведении таких носите-
лей возможно получение эмбрионов в гомозигот-
ном состоянии и гибель потомства. Гибель гомо-

зиготных особей наносит существенный эконо-
мический урон животноводству из-за абортов и
болезней коров. Поэтому разработка методов по
выявлению, отбору животных и элиминации из
стада носителей рецессивных мутаций позволяет
решить серьезную практическую задачу в разве-
дении голштинской породы и ее помесей.

Исследования проводили в лаборатории гене-
тики сельскохозяйственных животных ФИЦ
ВИЖ им. акад. Л.К. Эрнста и кафедре иммуноло-
гии и биотехнологии МГАВМиБ им. К.И. Скря-
бина. Всего исследованиями было охвачено 2003
племенных быков и коров. Выделение ДНК из се-
мени быков и консервированной крови коров
проводили с помощью наборов ДНК-сорба-В и
S-сорб, руководствуясь инструкцией предприя-
тия-изготовителя. Выделенную ДНК исследова-
ли на наличие мутаций CD18G (n = 1013),
SLC35A3T (n = 716) и FANCIBY (n = 274) у предста-
вителей голштинской породы, и высококровных
помесей (голштинская × черно-пестрая порода)
(n = 7) с 87% кровностью по отцовской форме,
вызывающие соответственно BLAD, CVM и BYS.
Анализ ДНК проводили согласно предложенных
нами Патентов [6–8]. Популяционно-генетиче-
ский анализ полученных данных осуществлялся с
помощью апробированных методов. Определяли
число наблюдаемых и ожидаемых генотипов, ча-
стоту встречаемости аллелей, а также χ2, значе-
ние, которого отражает нарушение генетического
равновесия в исследуемом локусе [9].

Диагностика трех мутантных аллелей CD18G,
SLC35A3T и FANCIBY и проведенный генетико-ге-
неалогический анализ потомков линии Монтви-
ка Чифтейна 95679 показали, что все три знаме-
нитых быка-производителя и часть их потомков
являются носителями мутаций, вызывающих се-
рьезные наследственные заболевания. Существу-
ет мнение у специалистов, что сам Осборндейл
Айвенго 1189870 получил мутации от матери.
Кроме того, у линии Монтвика Чифтейна 95679
есть еще одна ветвь, которая дала другого быка-
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Рис. 1. Генеалогия близкородственных быков-произ-
водителей линии Монтвика Чифтейна 95679, носите-
лей мутаций CD18G, SLC35A3T, FANC1BY. Монтвик
Чифтейн – основоположник линии 95679. Обычным
жирным шрифтом обозначены три близкородствен-
ных быка, которые сыграли значительную роль в ста-
новлении голштинской породы и в распространении
мутаций. Синим цветом выделены быки, унаследо-
вавшие аллели CD18G, SLC35A3T с материнской сто-
роны; красным – быки, CD18G-носители, они полу-
чили его от своих отцов. Зеленый цвет – быки, носи-
тели SLC35A3T; фиолетовый цвет – обладатель
FANC1BY-аллеля. Бык Пломбир 998 выделен бордо-
вым цветом, он является носителем двух мутантных
аллелей – CD18G и SLC35A3T.
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носителя – Шейка 632. Таким образом, распро-
странение данных трех мутаций внутри линии
Монтвика Чифтейна 95679 имеет непростую ис-
торию. Тем не менее, в основной массе, три мута-
ции, вызывающие серьезные наследственные бо-
лезни, распространились через трех родственных
быков (рис. 1). Данное явление в биологии полу-
чило название “эффекта основателя” [10–12].

Все три знаменитых быка входят в ограничен-
ное число элитных производителей, которые
приняли активное участие в создании самой вы-
сокомолочной в мире голштинской породы. По
материалам Продовольственной и сельскохозяй-
ственной организации ООН (FAO) ее представи-
телей широко используют в 163 странах мира в
качестве племенного материала для повышения
молочной продуктивности, у некоторых из них
выявлены обсуждаемые три мутации. Следует от-
метить, подобные мутации выявлены у пород
других генеалогических корней: бурой швицкой,
палево-пестрой и красной. Недавно немецкими
учеными обнаружена новая мутация, установле-
но, что она, наоборот, маркирует своим присут-
ствием высокую жизнеспособность теленка гол-
штинской породы [15].

Генетическое разнообразие в природной попу-
ляции того или иного вида зачастую формируется
под воздействием внешних факторов (влияние
природно-климатических условий). С развитием
промышленного животноводства приоритетным
стала целенаправленная селекция продуктивных
животных. Она направлена на высокую целевую
отдачу путем формирования изолированной попу-
ляции с отличным генетическим фондом, основан-
ной на генетическом коде основателя. Выбор не-
большой группы из популяции сопровождается
дрейфом генов и нежелательными мутациями
среди элитных животных. В молочном скотовод-
стве аналогичная ситуация отмечается у быков и
коров голштинской породы. У этих групп живот-
ных были обнаружены такие генетические анома-
лии как дефицит лейкоцитарной адгезии, комплекс
аномалий позвоночника, синдром брахиспины.
Масштабные исследования с охватом многих
стран мира показали, что эти аномалии стали да-
же породоспецифическими [8, 10–12].

Под “эффектом основателя” понимается явле-
ние, которое возникает, когда небольшая группа
животных становится изолированной от крупной
популяции или целой породы. В данном случае в
качестве массива крупного рогатого скота высту-
пила черно-пестрая порода. Из материала данной
породы были образованы, сначала голштинская
порода черно-пестрой масти, а затем и красно-
пестрой масти, на основе отбора небольшого ко-
личества быков и коров от высокопродуктивных
животных. Тем самым производилось закрепле-
ние и распространение в популяции характерных

морфофизиологических особенностей от одного
или нескольких ее основателей. В результате дей-
ствия “эффекта основателя” и дрейфа генов в по-
пуляции ряд элитных животных приобрели мута-
ции, от которых до сих пор мировое молочное
скотоводство не может избавиться. Кроме того у
голштинской породы наблюдаются наследствен-
ные болезни: дефицит лейкоцитарной адгезии,
комплекс аномалий позвоночника, синдром бра-
хиспины, которые стали породоспецифически-
ми, то есть ее неотъемлемой частью [8, 10–12].
Мутантные аллели CD18G и SLC35A3T, а сейчас
также и FANCIBY, распространились в те регионы,
где интенсивно шла голштинизация [13–17].

Так, с 1994 г. в АО “Головной центр по воспро-
изводству сельскохозяйственных животных” (АО
“ГЦВ”) совместно с лабораторией генетики сель-
скохозяйственных животных ФИЦ ВИЖ им.
Л.К. Эрнста была начата работа по аттестации
быков-производителей на наличие CD18G-мута-
ции, вызывающей BLAD-синдром. Были выявле-
ны первые быки-производители, носители мутации
CD18G, накоплен материл по данной проблематике
[18]. Для проведения исследований на носитель-
ство CD18G-мутации, Т.П. Усовой с соавт. [19],
все племенное поголовье быков голштинской по-
роды АО “ГЦВ” и ее помеси были поделены на
две группы: животные импортной (n = 642) и рос-
сийской селекции (n = 377). Цель работы заклю-
чалась в оценке уровня распространения CD18G-
миссенс-мутации среди быков-производителей
разных селекций в АО “ГЦВ”. В итоге носителями
дефектного аллеля CD18G оказались восемь пле-
менных быков импортной и 33 быка российской
селекции.

Обычно, в процессе проведения селекцион-
ных мероприятий, на племя оставляют потомков
высокопродуктивных животных. Естественно,
наряду с высокой продуктивностью в стаде про-
исходит закрепление сопутствующих мутантных
аллелей. В результате наряду с приобретением хо-
зяйственно полезных признаков (при использова-
нии голштинских быков) происходило засорение
мутантными аллелями. Вместе с тем, благодаря ак-
тивной деятельности сотрудников АО “ГЦВ”, элит-
ные быки-носители CD18G, SLC35A3T и FANCIBY

мутаций были удалены из племенной станции и
заменены на неносителей.

Другое явление, с которым столкнулись селек-
ционеры при разведении голштинской породы, –
дрейф аллелей CD18G, SLC35A3T и FANCIBY, обу-
словленный жесткой селекцией и широким ис-
пользованием ограниченного числа элитных бы-
ков и их потомков, искусственного осеменения и
множественной овуляции и эмбриотранспланта-
ции (МОЭТ). Естественно это привело к суже-
нию аллелофонда из-за гомозиготизации. След-
ствием явилось увеличение концентрации редких
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мутаций, выявляемых в племенных хозяйствах
России и за рубежом.

В данной ситуации также сыграл роль “эффект
бутылочного горлышка”, т.е. голштины созданы
от небольшой популяции высокомолочных жи-
вотных, случайно отобранных, являющихся по-
томками 20 элитных быков-производителей, ос-
новоположников породы.

До поры до времени рецессивные аллели не
проявлялись, они начали появляться, когда пошло
сужение биоразнообразия за счет гомозиготизации
популяций молочного скота, использования близ-
кородственных спариваний животных, сокраще-
ния продуктивного долголетия, скрещиваниям
между известными голштинскими линиями, с раз-
витием и диагностическими возможностями ДНК-
технологии. Наступила эра диагностики рецес-
сивных аллелей, а вместе с ней выявление новых
источников наследственных пороков у сельско-
хозяйственных животных [20–24].

Таким образом, проведенные исследования
позволили выявить три серьезных источника
(эффект основателя, дрейф генов, использование
не аттестованного семени или животных), которые
являются причиной поступления и появления но-
сительства мутаций наследственных болезней в
популяциях у высокомолочной голштинской по-
роды или ее помесей в Российской Федерации и
за рубежом. На большом материале удалось пока-
зать такое явление, как породоспецифические
мутантные аллели. Геннодиагностический под-
ход позволил предложить генетико-генеалогиче-
ский способ анализа дрейфа мутаций, как внутри
одного государства, так и между странами. При-
чиной такого явления явился не естественный, а
жесткий искусственный отбор человека на повы-
шение молочной продуктивности.

В этой связи, для купирования мутаций и са-
нации стад, считаем необходимым проведение
генодиагностики аллелей CD18G, SLC35A3T и
FANCIBY у ремонтного молодняка, быковоспро-
изводящих коров, закупаемого семени и эмбрио-
нов на основе предложенных методов диагности-
ки и наборов. Искоренение мутантных аллелей
возможно при проведении комплексных меро-
приятий. Они включают подбор быков к стаду,
особей гомозиготных по нормальному аллелю
(например CD18A/A), отбор коров-неносителей
нежелательных мутаций, при создании быковос-
производящих групп, нуклеусов, линий, се-
мейств.

Все применимые международные, националь-
ные и/или институциональные принципы ухода
и использования животных были соблюдены.

Авторы заявляют, что у них нет конфликта ин-
тересов.
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DNA Technology and Estimation of Mutant Alleles Drift
in Populations of the Holstein Breed and Its Crossis
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The article is devoted to the DNA diagnostics of mutant alleles (CD18G, SLC35A3T и FANCIBY) that cause
molecular genetic diseases in cattle. Their genogeography in the Holstein breed and its crossis shown. It is
defined, that the following closely related bulls made the greatest contribution to this issue: Osborndale Ivan-
hoe 1189870 (grandfather), Penstate Ivanhoe Star 1441440 (son), Carlin-M. Ivanhoe Bell 1667366 (grand-
son). By virtue of intensive Holsteinization, three mutations went from them and spread throughout the world
through numerous descendants, including to Russia. 2003 breeding bulls and cows were researched. The re-
search discusses the problems of stopping mutations, and methods for clearing herds of recessive alleles based
on complex measures: selection of bulls homozygous for the normal allele; selection of non-carrier cows of
functionally undesirable mutations when creating bull-reproducing groups, nuclei, lines, families.

Keywords: Holstein breed, DNA technology, mutations, CD18G, SLC35A3T и FANCIBY alleles, gene drift,
founder effect.



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (Adobe RGB \0501998\051)
  /CalCMYKProfile (Photoshop 5 Default CMYK)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness false
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages false
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterColorImages false
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages false
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterGrayImages false
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages false
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /BleedOffset [
        14.173230
        14.173230
        14.173230
        14.173230
      ]
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /ClipComplexRegions true
        /ConvertStrokesToOutlines false
        /ConvertTextToOutlines false
        /GradientResolution 300
        /LineArtTextResolution 1200
        /PresetName ([High Resolution])
        /PresetSelector /HighResolution
        /RasterVectorBalance 1
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MarksOffset 14.173230
      /MarksWeight 0.250000
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PageMarksFile /RomanDefault
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
    <<
      /AllowImageBreaks true
      /AllowTableBreaks true
      /ExpandPage false
      /HonorBaseURL true
      /HonorRolloverEffect false
      /IgnoreHTMLPageBreaks false
      /IncludeHeaderFooter false
      /MarginOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /MetadataAuthor ()
      /MetadataKeywords ()
      /MetadataSubject ()
      /MetadataTitle ()
      /MetricPageSize [
        0
        0
      ]
      /MetricUnit /inch
      /MobileCompatible 0
      /Namespace [
        (Adobe)
        (GoLive)
        (8.0)
      ]
      /OpenZoomToHTMLFontSize false
      /PageOrientation /Portrait
      /RemoveBackground false
      /ShrinkContent true
      /TreatColorsAs /MainMonitorColors
      /UseEmbeddedProfiles false
      /UseHTMLTitleAsMetadata true
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.000 842.000]
>> setpagedevice


