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Статья посвящена изучению генетических особенностей овец романовской породы с целью 

выявления полиморфизма в локусе гена кальпастатина (CAST) и определения частот аллелей и 
генотипов. В работе подчеркивается значимость генетических маркеров для более эффективной 
селекции в рамках генетических программ по улучшению качества мяса сельскохозяйственных 
животных. Исследования проводили на базе Новосибирского государственного аграрного уни-
верситета (кафедра ветеринарной генетики и биотехнологии). Ген CAST, локализованный на 
пятой хромосоме и состоящий из 29 экзонов, изначально был обнаружен у породы дорсет хорн. 
Кальпастатин является ингибитором кальпаинов – кальций-зависимых протеаз, участвующих 
в регуляции различных клеточных процессов. В гене CAST выявлены два варианта аллелей: 
дикий аллель M и мутантный аллель N; а также три генотипа: MM (содержит последователь-
ности длиной 336/286 п.н.), MN (622/336/286 п.н.) и NN (622/622 п.н.). Согласно результатам 
исследования, проведенного на 30 животных, распределение по генотипу у овец романовской 
породы имеет следующий вид: MM – 70%, MN – 23%, NN – 7%. Анализ показывает, что распре-
деление генотипов не отклоняется от закона Харди–Вайнберга. Критерий χ2, наблюдаемый для 
общей выборки, был меньше χ2 ожидаемого (χ2

набл <  χ2
ожид, α = 0,05). Результаты проведенного 

исследования соотнесены с данными предыдущих исследований по другим российским поро-
дам овец, включая тувинскую короткожирнохвостую, западно-сибирскую и кулундинскую. За-
мечено преобладание аллеля M, тогда как генотип NN встречается довольно редко. Возможно, 
этот генотип может быть связан с понижением жизнеспособности животных.
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The article presents the study of genetic features of Romanov sheep to identify polymorphisms 

in the calpastatin gene locus (CAST) and to determine allele and genotype frequencies. The paper 
emphasizes the importance of genetic markers for more effective breeding in genetic programs to 
improve the quality of meat of farm animals. The studies were conducted at the Novosibirsk State 
Agrarian University at the Department of Veterinary Genetics and Biotechnology. The CAST gene, 
localized on the fifth chromosome and consisting of 29 exons, was originally discovered in the Dorset 
Horn breed. Calpastatin is an inhibitor of calpains – calcium-dependent proteases involved in the re- 
gulation of various cellular processes. Two allelic variants were identified in the CAST gene: wild-type 
allele M and mutant allele N; and three genotypes: MM (contains sequences of length 336/286 bp), 
MN (622/336/286 bp), and NN (622/622 bp). According to the research conducted on 30 animals, 
the distribution of genotypes in the Romanov sheep breed is as follows: MM – 70%, MN – 23%, and 
NN – 7%. The analysis indicates that the genotype distribution does not deviate from Hardy–Weinberg 
equilibrium. The observed chi-square (χ2) value for the entire sample was lower than the expected 
chi-square value (χ2

obs< χ2
exp, α = 0.05). The results of this study were correlated with the results of the 

previous studies on other Russian sheep breeds, including the Tuvinian short-fat-tailed, West Siberian 
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and Kulunda breeds. The predominance of the M allele has been observed, while the NN genotype is 
rare. It is possible that this genotype may be associated with reduced animal viability.
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ВВЕДЕНИЕ

Знание генетической структуры сельско-
хозяйственных животных открывает новые 
возможности для более эффективной селек-
ции с помощью генетических маркеров, что, 
в свою очередь, может способствовать полу-
чению большей экономической выгоды [1–3]. 
Одними из основных инструментов в отборе 
животных в рамках программ генетического 
улучшения являются идентификация, кар-
тирование и анализ однонуклеотидных по-
лиморфизмов (SNP) генов, участвующих в 
основных метаболических путях, связанных 
с ростом животных и распределением пита-
тельных веществ в различных тканях [4, 5]. 
Тем не менее, по сравнению с говядиной и 
свининой, исследования генетического воз-
действия, включая мутации и экспрессию ге-
нов-кандидатов, на состав баранины немно-
гочисленны [1].

Характеристики массы при рождении 
и при отъеме, а  также упитанность и рост 
мышц являются полигенными признаками1. 
Однако известно о влиянии на них крупных 
генов, таких как лептин, гормон роста, ре-
цептор гормона роста, ген инсулиноподобно-
го фактора роста 1, а также кальпаин и каль-

пастатин. Лептин является регулятором жи-
ровых отложений, влияет на обменные про-
цессы липидов, аппетит, рост и конституцию 
животного, на процесс размножения. Гормон 
роста влияет на деление и рост клеток, обра-
зование хрящей, увеличение объема костной 
и мышечной тканей, тканей внутренних ор-
ганов, в то время как рецептор гормона ро-
ста регулирует транскрипцию других генов 
и управляет действием гормона роста на це-
левые клетки. Ген инсулиноподобного фак-
тора роста 1 связан с запрограммированной 
клеточной гибелью, стимуляцией миогенеза 
и усиленным поглощением глюкозы. Каль- 
паин и кальпастатин также являются важ-
ными факторами, связанными с регуляцией 
мишеневых клеток и качеством мышечной 
ткани [4].

Кальпаин (CAPN) связан с расщеплением 
мышечных белков, тогда как ген кальпаста-
тина (CAST) представляет собой ингибитор 
действия кальпаина. Кальпастатин является 
частью системы кальпаин  – кальпастатин, 
которая играет большую роль во многих 
важных процессах, включая развитие и рост 
мышц. Кроме того, кальпастатин активно 
регулирует процессы деградации миофиб- 
риллярных белков как в живых мышечных 

1Кушнир А.В., Глазко В.И., Петухов В.А., Димов Г., Сторожук С.И. Биология, генетика и селекция овцы: монография. 
Новосибирск: Изд-во НГАУ, 2010. 524 с.
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тканях, так и после их отмирания [1]. Ускоре-
ние роста скелетных мышц сопровождается 
снижением активности кальпаина, главным 
образом за счет повышения активности каль-
пастатина.

На рисунке показана доменная организа-
ция кальпастатина. Из пяти доменов в составе 
кальпастатина только N-концевой лидерный 
домен (L) не обладает какой-либо ингибиру-
ющей активностью в отношении кальпаинов, 
но может участвовать во внутриклеточной 
локализации. Другие домены (I–IV) очень 
гомологичны и потенциально способны ин-
гибировать кальпаины. Также обнаружено, 
что удаление домена XL, выполняющего 
регуляторную функцию, изменяет паттерны 
фосфорилирования белка (см. рисунок). Эти 
наблюдения позволяют предположить, что 
гены, кодирующие кальпаины и кальпаста-
тин, можно рассматривать как гены-кандида-
ты роста мышечной ткани и повышения мяс-
ной продуктивности овец.

Ген CAST играет большую роль в росте и 
развитии мышц, поэтому его можно рассма-
тривать в качестве возможного гена-канди-
дата для определения показателей качества 
туши и мяса овец [6]. Кроме того, интерес 
представляют его возможные корреляцион-
ные взаимоотношения с биохимическими, 
гематологическими и цитогенетическими 
показателями.

Комплексное изучение генетического про-
филя популяции овец в зоне разведения на 
территории Западной Сибири поможет уста-
новить референтные значения по ряду пока-
зателей для данной породы.

Цель настоящего исследования заключа-
ется в выявлении генетических вариантов в 
локусе гена CAST и расчете частоты аллелей 
и генотипов у романовских овец в условиях 
Западной Сибири для дальнейшего определе-
ния генетической изменчивости этой породы.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Исследование проводили на кафедре ве-
теринарной генетики и биотехнологии Но-
восибирского государственного аграрного 
университета. Выборка составляла 30  овец 
романовской породы, разводимых в Про-
мышленновском районе Кемеровской обла-
сти. Для получения ДНК из цельной крови 
овец использовали специальный набор для 
выделения геномной ДНК из клеток, тканей 
и крови (Биолабмикс, Новосибирск).

Для ПЦР-диагностики использовали на-
бор «БиоМастер LR HS-ПЦР» (Биолабмикс, 
Новосибирск). Протокол для постановки 
ПЦР был следующим: первоначальная дена-
турация при 95 °С – 4 мин, денатурация при 
95 °С – 45 с, отжиг при 62 °С – 45 с, синтез 
при 72 °С – 45 с (35 циклов), завершающий 
синтез при 72  °С  – 7  мин. Применявшиеся 
праймеры для амплификации и эндонуклеа-
зы рестрикции, а также условия проведения 
реакций представлены в табл. 1.

Все результаты детектировали с помощью 
2%-го агарозного геля. В  качестве буфера 
для приготовления геля применяли 1×ТВЕ. 
Таким образом, описываемое исследование 
включало использование специализирован-
ных методик и реагентов для проведения 
ДНК-анализа у овец романовской породы.

Структура полипептидных доменов кальпастатина
Structure of calpastatin’s polypeptide domains
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Кроме того, осуществлен подсчет частот 
аллелей и генотипов для локуса CAST, опре-
делено генетическое равновесие в соответ-
ствии с законом Харди–Вайнберга.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Ген кальпастатина у овец локализован на 
пятой хромосоме и состоит из 29  экзонов. 
Данный полиморфизм открыт в 1998  г. у 
овец породы дорсет хорн2. В настоящее вре-
мя установлено, что множественные поли-
морфизмы в гене CAST потенциально имеют 
отношение к качественным характеристикам 
мяса. Высокая степень полиморфизма локуса 
CAST зарегистрирована у свиней, крупного 
рогатого скота, бройлеров и кроликов [6].

В табл. 2 представлена информация о рас-
пределении частот аллелей и генотипов в 
гене CAST у овец романовской породы.

Исследования генетического полимор-
физма в гене CAST у овец выявили различ-
ные виды полиморфизма, играющие важную 
роль в генетическом разнообразии данного 
гена в популяции. Указанный полиморфизм, 
расположенный в области экзона, связанной 
с аминокислотной заменой, возникающей 
в результате конформационных изменений 
белка, представляет интерес для изучения в 
рамках популяции романовских овец Запад-
ной Сибири.

В ходе нашего исследования были выявле-
ны аллели M и N, а также три генотипа – MM 
(336/286  п.н.), MN (622/336/286  п.н.) и NN 
(622/622  п.н.). Разница между ожидаемым 
распределением и наблюдаемым по гомо-
логичному генотипу MM составила 21,4%,  
по гетерозиготному MN – 39,4%, тогда как по 
гомологичному NN разницы не наблюдалось. 

Табл.  1 .  Методология молекулярно-генетических исследований для анализа гена CAST
Table 1.  Methodology of molecular genetic research for CAST gene analysis

Условия проведения реакции Примечание

Амплификация
Праймеры:
F: 5’-TGGGGCCCAATGACGCCATCGATG -3’
R: 5’-GGT GGA GCA GCA CTT CTG ATC ACC-3

Длина фрагмента амплификации – 622 п.н.

Обработка эндонуклеазой рестрикции
Эндонуклеаза – MspI
Время проведения реакции – 12–16 ч при 37 оС

Детекция результатов
Визуализация обработанных эндонуклеазой ре-
стрикции фрагментов ДНК в 2%-м агарозном геле Длина фрагментов – 622, 336 и 286 п.н.

Табл.  2 .  Распределение частот аллелей и генотипов по CAST у овец романовской породы
Table 2.  Distribution of allele and genotype frequencies according to CAST in the Romanov breed

Значение
Частота генотипа Частота аллелей

χ2

MM MN NN M N

Наблюдаемое 0,700 0,230 0,070 0,820 0,180 0,090

Ожидаемое 0,550 0,380 0,070 0,740 0,260 3,840

2Palmer B.R., Roberts N., Hickford J.G.H., Bickerstaffe R. Rapid communication: PCR-PFLP for MspI and NcoI in the ovine 
calpastatin gene // Journal of animal science. 1998. Vol. 76. P. 1499–1500.
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Столь же важно отметить, что в популяции 
романовских овец не обнаружено отклоне-
ний от распределения Харди–Вайнберга по 
данному полиморфизму (значение критерия 
χ2 для общей выборки оказалось меньше ожи-
даемого значения при α = 0,05). В то же время 
в рассматриваемой популяции наблюдается 
значительное преобладание аллеля  M. Этот 
факт объясняется преобладанием животных 
с генотипом MM по сравнению с генотипом 
NN (больше в 10 раз).

Полиморфизм в гене CAST широко изучен 
как в российских [7–10], так и в зарубежных 
породах овец [11–15]. Данные о распределе-
нии частот аллелей и генотипов в популяци-
ях овец на территории России представлены 
в табл. 3.

Результаты, полученные в наших исследо-
ваниях по овцам романовской породы, схожи 
с результатами предыдущих исследований 
по тувинской короткожирнохвостой породе 
(степной и горный типы), западно-сибирской 
и кулундинской породам [8, 10]. По частоте 
встречаемости гомозиготного генотипа MM 

лидирует дагестанская горная порода. Стоит 
отметить, что у большинства рассматривае-
мых пород отсутствовали животные с гено-
типом NN. Этот генотип редко встречается 
в популяциях овец и, возможно, может быть 
связан со снижением жизнеспособности жи-
вотных. Отличия в распределении частот 
аллелей наблюдаются по сравнению с даге-
станской горной (популяция практически 
мономорфна по аллелю М; частота аллеля М 
в 1,2 раза ниже, аллеля N – в 6 раз выше у 
романовских овец) и татарстанской порода-
ми (частота аллеля М в 1,3 раза ниже, алле-
ля N – в 3,5 раза выше у романовских овец).

В табл. 4 показано распределение частот 
аллелей и генотипов для локальных зарубеж-
ных пород.

Данные по зарубежным породам немного 
отличаются как от полученных нами резуль-
татов по романовским овцам, так и от сведе-
ний по отечественным породам в целом. Эти 
различия можно не только связать с геноти-
пической изменчивостью исследуемых попу-
ляций, но и объяснить влиянием паратипиче-

Табл.  4 .  Частоты генотипов и аллелей по локусу CAST у зарубежных пород овец
Table 4.  Frequencies of genotypes and alleles at the CAST locus in foreign sheep breeds

Порода
Частота генотипа Частота аллелей

Источник
MM MN NN M N

Awassi (Иордания) 0,352 0,648 – 0,468 0,514 [12]
Bulgarian Milk sheep (Болгария) 0,840 0,150 0,010 0,920 0,080 [13]
Bandur sheep (Индия) 0,240 0,590 0,170 0,535 0,465 [14]
Sucre (Испания) 0,847 0,147 0,060 0,920 0,080 [15]
Valle del Caucа (Испания) 0,832 0,162 0,060 0,910 0,090 [15]

Табл.  3 .  Частоты генотипов и аллелей по локусу CAST у российских пород овец
Table 3.  Frequencies of genotypes and alleles at the CAST locus in Russian sheep breeds

Порода
Частота генотипа Частота аллелей

Источник
MM MN NN M N

Дагестанская горная 0,930 0,070 0,000 0,970 0,030 [7]
Тувинская короткожирнохвостая: 
       горный тип
       степной тип

0,770
0,740

0,230
0,260

0,000
0,000

0,890
0,870

0,110
0,130

[8]
[8]

Эдильбаевская 0,880 0,120 0,000 0,940 0,060 [9]
Татарстанская 0,890 0,090 0,020 0,940 0,060 [9]
Западно-сибирская 0,690 0,280 0,030 0,830 0,170 [10]
Кулундинская 0,750 0,230 0,020 0,870 0,130 [10]
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ского фактора адаптации к условиям среды. 
В отечественных популяциях овец чаще всего 
значительно преобладает генотип ММ (у всех 
пород, представленных в табл. 3, а также у ро-
мановских овец), в то время как у овец Awassi 
и Bandur животные с генотипом MN встреча-
ются чаще, чем с генотипами MM и NN (в 1,8 
и 2,5 раза соответственно). Для зарубежных и 
отечественных пород характерны особи с ге-
нотипами MM и MN. Можно предположить, 
что животные с генотипом NN встречаются 
редко как в России, так  и за ее пределами.  
В свою очередь, это может быть связано с 
нежелательными фенотипическими проявле-
ниями и выбраковкой овец гомозиготных по 
аллелю  N. Отмечено, что у представителей 
породы Bandur установлена ассоциация ге-
нотипа NN с более высокой нежностью мяса 
по сравнению с носителями генотипов MM и 
MN. Однако по отечественным породам овец 
таких данных нет.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Романовская порода имеет схожую гене-
тическую структуру по распространению ал-
лельных вариантов в локусе гена кальпаста-
тина с отечественными популяциями овец. 
В дальнейшем планируется установить связь 
биохимических и цитогенетических показа-
телей, гормонального статуса и содержания 
тяжелых металлов у романовских овец в ус-
ловиях Западной Сибири с изученными ге-
нотипами. Популяция романовских овец уже 
изучена по ряду локусов [16, 17], и получен-
ные данные позволят расширить знания о ге-
нетической структуре указанной породы.
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