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Однонуклеотидные полиморфизмы (SNPs – single nucleotide polymorphisms) представляют наибо-
лее распространенный тип вариабельности генома человека. Наследственные нарушения синтеза 
гемоглобина, вызываемые SNPs в ТАТА-боксе промотора гена β-глобина человека, ассоциируются 
с β-талассемией различной тяжести. ТАТА-связывающий белок (ТВР) – первый базальный фактор 
транскрипции, который узнает и связывает ТАТА-боксы на ТАТА-содержащих промоторах и ини-
циирует сборку транскрипционного комплекса РНК-полимеразы II. В работе впервые получены 
количественные характеристики (Кd) взаимодействия ТВР человека с ТАТА-боксами промотора гена 
β-глобина, несущими SNPs, которые согласуются c литературными данными о снижении синтеза 
РНК нормального β-глобина у больных β-талассемией.

Ключевые слова: β-талассемия, ген β-глобина, SNP, ТАТА-связывающий белок, ТАТА-бокс, 
сродство. 

Введение

Наследственные нарушения синтеза гемо-
глобина являются причиной моногенных забо-
леваний наиболее распространенного класса в 
мире – различной тяжести α-, β- и δ-талассемий 
(Traeger-Synodinos et al., 2008). Они вызывают-
ся повреждениями (однонуклеотидные замены, 
вставки, делеции) в cтруктурной части и в 
регуляторных районах α-, β- и δ-глобиновых 
генов. Симптомы β-талассемии встречаются 
в среднем у 1 человека на 100 тыс. и гораздо 
чаще у 5–30 % отдельных этнических групп 
в Средиземноморье, Африке и Южной Азии 
(Muncie, Campbell, 2009; Galanello, Origo, 
2010). β-талассемии, вызываемые SNPs (single 
nucleotide polymorphisms – SNPs) в ТАТА-боксе 
промотора гена β-глобина, очень редки. SNPs 
в ТАТА-боксах – это наследственные нару-
шения, приводящие к синтезу недостаточного 
количества цепей нормального β-глобина или 
полному его отсутствию, в результате чего 

возникают избыток свободных цепей α-глобина 
(α2β2 – основная структурная единица гемо-
глобина взрослого человека, Hb A), нарушение 
эритропоэза и низкий выход (или полное его 
отсутствие) гемоглобина взрослого человека 
(Schechter, 2008).

Описаны три основные формы β-талассемии 
(Muncie, Campbell, 2009; Galanello, Origо, 2010). 
Если человек является носителем двух дефект-
ных копий генов, унаследованных от обоих 
родителей (гомозиготен по дефектному гену 
β-глобина), с сильно пониженным или полным 
отсутствием синтеза нормального β-глобина, 
то это большая (major) β0-талассемия (или 
анемия Кули), которая сопровождается такими 
серьезными нарушениями, как гемолитиче-
ская анемия, нарушения в развитии скелета, 
задержка роста, поражение внутренних орга-
нов, желтуха и трансфузионная зависимость 
(необходимость переливания эритроцитарной 
массы) c 6-месячного возраста и т. д. (Muncie, 
Campbell, 2009). Больные обычно умирают в 
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возрасте до 20–30 лет, а без лечения – в первые 
два года жизни. Больные – носители одного 
мутантного аллеля, а другого – нормального 
β-глобина (гетерозиготы) со средним и выше 
среднего уровнем синтеза цепей нормального 
β-глобина – это малая (minor или trait) β+-талас-
семия. Они имеют умеренно выраженную ане-
мию или бессимптомную анемию с нормальным 
качеством жизни. Для промежуточной формы 
(intermedia) β-талассемии, больные которой яв-
ляются также гетерозиготами – β+-талассемия, 
но только с остаточным синтезом нормального 
β-глобина (~ 10 % и выше), характерны умерен-
но выраженные симптомы заболевания, иногда 
с эпизодической трансфузионной зависимостью 
(Muncie, Campbell, 2009). β-талассемии отно-
сятся в основном к заболеваниям аутосомно-
доминантного типа (Thein, 2008). При этом 
типе наследования действие мутантного гена 
проявляется в гетерозиготном состоянии.

Семейство генов β-глобинов (семейство 
ε-, γ-, β- и δ-генов) человека располагается на 
коротком плече 11-й хромосомы (Schechter, 
2008) и занимает участок в 60–65 т.п.н. Все 
гены глобинов имеют похожую организацию: 
каждый из них состоит из трех экзонов и двух 
интронов (Mears et al., 1978). Порядок располо-
жения генов совпадает с порядком их экспрес-
сии в процессе онтогенеза: сначала в кластере 
β-глобинов расположен ген эмбриональной 
ε-цепи, за ним два гена фетальных γ-цепей и 
затем гены δ- и β-цепей взрослого организма 
(Schechter, 2008). Программа регуляции транс-
крипции этого семейства генов, ведущая к их 
стадиеспецифической экспрессии в онтогенезе, 
осуществляется через проксимальные и дис-
тальные регуляторные элементы ДНК (Levings 
et al., 2002). Один из наиболее важных дисталь-
ных регуляторных элементов – это LCR (locus 
control region), расположенный на расстоянии 
от 6 до 22 т.п.н. выше ε-глобинового гена. Взаи-
модействие ткане- и стадиеспецифичных транс-
крипционных факторов с LCR и промоторами 
генов β-глобинового локуса включает их экс-
прессию на нужной стадии развития (Levings 
et al., 2002). Накапливаются также данные о 
факторах транскрипции, взаимодействующих 
с индивидуальными промоторами генов β-гло-
бинового кластера на разных стадиях развития 
организма (Tallack et al., 2010).

Начинается транскрипция каждого гена, и 
β-глобина в частности, на стадии взаимодейст-
вия базального фактора транскрипции TFIID 
c кор-промотором гена, в состав которого наи-
более часто входят ТАТА-бокс, Inr-элемент, 
нижний промоторный элемент (DPE) и эле-
мент, узнаваемый TFIIB (BRF) (Aso et al., 1994; 
Colgan, Manley, 1995; Butler, Kadonaga, 2002). 
ТАТА-бокс расположен на расстоянии при-
мерно 30 п.н. от старта транскрипции (Struhl, 
1987; Smale, Kadonaga, 2003; Breathnach et 
al., 1981). Каноническая последовательность 
ТАТА-бокса – ТАТАААА – встречается редко, 
ее вариабельность является фактором регуля-
ции транскрипции генов. В состав TFIID входит 
ТВP (TATA binding protein) вместе с многочис-
ленными TAFs (TBP-associated factors). ТВР 
может функционировать и как самостоятель-
ная субъединица (Smale, Kadonaga, 2003). На 
ТАТА-содержащих промоторах взаимодействие 
ТВР с ТАТА-боксом инициирует сборку транс-
крипционного комплекса РНК-полимеразы II и 
транскрипцию генов. 

SNPs составляют наиболее распространен-
ный тип генетической вариабельности человека 
(Cotton et al., 2009). В ряде работ показаны 
влияние SNPs в ТАТА-боксах промоторов на 
активность промоторов и на предрасположен-
ность к наследственным заболеваниям человека 
(Савинкова и др., 2009), чувствительность к 
регуляторным сигналам, восприимчивость к 
лекарствам и т. д. (Miller, Kwok, 2001). В ТАТА-
боксе гена β-глобина разных людей обнаруже-
ны SNPs, являющиеся причиной различной 
тяжести заболевания крови, β-талассемии. В 
большинстве работ наряду с выявлением му-
тантных ТАТА-боксов промоторов генов боль-
ных β-талассемией получены относительные 
характеристики содержания РНК нормальных 
цепей β-глобинов. 

В данной работе представлены характери-
стики взаимодействия hТВР с SNP-содержа-
щими ТАТА-боксами больных β-талассемией – 
начального этапа сборки транскрипционного 
комплекса, предшествующего синтезу РНК. В 
максимально стандартизированных условиях 
экспериментов получены равновесные констан-
ты диссоциации (Кd) комплексов ТВР с ТАТА-
боксами при β–талассемии, свидетельствующие 
о снижении сродства ТВР к SNP-содержащим 
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ТАТА-боксам, которое, по литературным дан-
ным, согласуется с уменьшением синтеза РНК 
нормального β-глобина in vivo, в cos-клетках 
и HeLa.

Материалы и методы

Получение рекомбинантного ТВР

В работе использовали рекомбинантный ТВР 
человека (hTBP), экспрессированный в клетках 
E. coli BL21(DE3) с плазмиды pAR3038-hTBP 
(любезно предоставлена проф. B. Puhg, Center 
for Gene Regulation, Department of Biochemistry 
and Molecular Biology, The Pennsylvania State 
University, University Park, Pennsilvania, USA). 
Трансформацию E. coli BL21(DE3) проводили 
согласно M.G. Peterson (1990). Экспрессию 
и очистку ТВР делали по B.F. Pugh (1995) за 
исключением концентрации ИПТГ (1 mM 
вместо 0,1 mM) и времени индукции (3 часа 
вместо 1,5 часа). 

Получение меченых 
32Р олигодезоксирибонуклеотидов

В работе использовали олигодезоксирибо-
нуклеотиды (ODN), синтезированные и допол-
нительно очищенные электрофорезом в ПААГ 
(Biosset, Novosibirsk). Для получения меченых 
двуцепочечных ODN обе цепи метили 32P-ATP 
(Biosan, Novosibirsk) с помощью Т4-полинук-
леотидкиназы (SibEnzime, Novosibirsk), отжи-
гали при 95 °C (в эквимолярном соотношении) 
и медленно (не менее 3 час) охлаждали до 
комнатной температуры. Дуплексы выделяли 
и анализировали в 15 %-м ПААГ (1x TBE) в 
неденатурирующих условиях (Драчкова и др., 
2005). Немеченые дуплексы получали так же 
и использовали без дополнительной очистки 
в ПААГ.

Определение равновесных 
констант диссоциации комплексов

Для определения равновесных констант 
диссоциации комплексов (Кd) hТВР с ТАТА-
содержащими олигонуклеотидами, соответ-
ствующими «нормальным» и SNP-содержащим 
вариантам ТАТА-боксов, использовали тра-

диционный подход, включающий титрование 
hТВР в фиксированной концентрации (не 
менее 0,3 nM и не более 1 nM) ТАТА-содер-
жащим ODN в возрастающей концентрации в 
сочетании с методом изотопного разбавления. 
Предварительно определяли время установле-
ния равновесного состояния, снимая кинетику 
ассоциации hТВР с каждым ODN. Для опре-
деления значения каждой Кd проводилось не 
менее 8 экспериментов.

Эксперименты по связыванию (hТВР с ODN 
проводили при 25 ºC в буфере следующего со-
става: 20 mM Hepes-KOH (pH 7,6), 5 mM MgCl2, 
50 mM KCl, 1 mM DTT, 100 μg /ml BSA, 0,01 % 
NP-40, 5 % глицерин до установления равнове-
сия. Для отделения комплексов «hТВР-ODN» от 
несвязавшегося ODN использовали метод «за-
держки в геле» (EMSA). Электрофорез прово-
дили в 5 %-м ПААГ на трис-глициновом буфере 
(рН 8,3) при температуре 10 ºС и напряженности 
поля 25 В/см в течение 40 мин (рис. 1).

Все пробы наносили на гель одновременно 
при напряженности поля 10 В/см. Гели высуши-
вали и экспонировали с экраном Imaging Screen-
K (Kodak) для фосфоимиджера Molecular Imager 
PharosFX Plus (Bio-Rad). Затем экран сканиро-
вали на фосфоимиджере и осуществляли коли-

Рис. 1. Отделение комплексов «hТВР-ODN» от 
несвязавшегося ODN с помощью EMSA на при-
мере ODN N1 гена β-глобина здорового человека. 
Суммарная концентрация ODN N1 изменялась от 
5 nM до 165 nM (концентрация 32Р-ODN N1= 5 nM), 
концентрация hТВР = 0,6 nM.
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чественный анализ радиоавтографов с помощью 
программы Quantity One – 4.5.0 (Bio-Rad). 

Для расчета равновесных констант диссо-
циации комплексов «ТВР-ODN» использовали 
программу OriginPro 8 (рис. 2).

Результаты и обсуждение

В табл. 1 представлены результаты экспери-
ментов по определению влияния SNPs ТАТА-
боксов, идентичных ТАТА-боксам больных 
β-талассемией, на взаимодействие с hTBP – 
равновесные константы диссоциации (Кd) ком-
плексов «hТВР-ODN». Из табл. 1 видно, что 
ТАТА-бокс гена β-глобина здорового человека 
не совершенен: САТАААА вместо каноничес-
кого ТАТАААА, его иногда называют АТА-бокс. 
АТА-бокс характерен для генов домашнего 
хозяйства с достаточно постоянным уровнем 
экспрессии (Fei et al., 1988). С использованием 
ТВР дрожжей Saccharomyces cerevisiae (yТВР) 
в работе (Stewart et al., 2006) показано, что по-
следовательности ТАТАААА и САТАААА 

Рис. 2. Пример определения равновесной Кd комп-
лексов «hТВР-ODN N1» с помощью OriginPro 8.

Таблица 1 
Сродство hТВР к ТАТА-боксам промоторов гена β-глобина человека, 

несущим SNPs, ассоциированные с β-талассемией

Влияние SNPs на уровень мРНК β-глобина 
(литературные данные) Последовательности 

oлигонуклеотидов (5′–3′ нити)

Kd 
«ТВР-ODN» 

nMODN
N

SNP Уровень мРНК β-глобина

1 β-глобин (норма) 
(Fei et al., 1988) Норма cagggctgggCATAAAAgtcagggca 21 ± 3

2 -31A > G 
(Takihara et al., 1986)

В cos-клетках – в 2 раза 
меньше мРНК cagggctgggCGTAAAAgtcagggca 120 ± 20

3 -30T > A 
(Fei et al., 1988) In vivo – 8–13 % мРНК cagggctgggCAAAAAAgtcagggca 92 ± 17

4 -30T>C 
(Cai et al., 1989) Нет данных cagggctgggCACAAAAgtcagggca 113 ± 17

5 -29A > G 
(Antonarakis et al., 1984)

HeLa и in vivo – 
25 % мРНК cagggctgggCATGAAAgtcagggca 530 ± 40

6 -28A > C 
(Poncz et al., 1982)

In vivo – частичное или 
полное отсутствие мРНК cagggctgggCATACAAgtcagggca 330 ± 50

7 -28A > G 
(Orkin et al., 1983)

In vivo – в 10 раз, в HeLa –
в 3–5 раз меньше мРНК cagggctgggCATAGAAgtcagggca 60 ± 14

8 -27A > T 
(Badens et al., 1999)

HeLa – ~ в 5 раз меньше 
мРНК cagggctgggCATAATAgtcagggca 63 ± 15

Данные по содержанию мРНК β-глобина взяты из оригинальных работ авторов, открывших соответствующий SNP.

почти не отличаются при связывании. Было по-
казано (Stewart, Stargell, 2001), что ТАТА-бокс с 
последовательностью САТАААА более чем в 40 
раз менее эффективен в индуцированной транс-
крипции in vivo по сравнению с ТАТАААА.

C использованием очищенных из дрожжей 
базальных факторов транскрипции и матрицы 
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с промотором CYC1 (Bjornsdottir, Myers, 2008) 
показали, что замена ТАТАААА → САТАААА 
снижала транскрипцию до 40 % от нормы. Дру-
гие авторы (Wobbe, Strahl, 1990) показали, что 
транскрипция в HeLa снижается в 3 раза при за-
мене в ТАТА-боксе первого Т на С (ТАТАААА →
САТАААА). Из этих примеров видно, что заме-
на Т на С в первой позиции ТАТА-бокса оказы-
вает разное влияние на транскрипцию, вероятно, 
в силу использования авторами разных экспери-
ментальных условий. Вклад в различие данных 
делают и последовательности фланков ТАТА-
боксов, которые отличаются по содержанию 
АТ-пар в цитируемых работах. В работах (Faiger 
et al., 2006; Драчкова и др., 2007) показано, что 
сродство ТВР к олигонуклеотидам, имеющим 
разное содержание АТ-пар во фланкирующих 
ТАТА-бокс последовательностях, может отли-
чаться в 25–30 раз. Определенное нами сродство 
hТВР к ТАТА-боксу гена β-глобина (ODN1) 
здорового человека – Кd = 21 nM.

В работе (Takihara et al., 1986) выявили SNP 
–31 A > G (ODN N2) (табл. 1) у больной проме-
жуточной β+-талассемией японки, гетерозигот-
ной по гену β-глобина. Пациентка не зависела от 
переливания эритроцитарной массы. Этот SNP 
при экспрессии гена в клетках COS приводил 
к снижению содержания РНК нормального 
гемоглобина в 2 раза. Отношение β- и α-цепей 
равнялось 0,34 в эритроидных клетках пациент-
ки (вместо 0,5). Определенное нами сродство 
hТВР к этому ODN – Кd = 120 nM уменьшилось 
почти в 6 раз относительно нормы.

У югослава и турка с промежуточной формой 
β+-талассемии обнаружили SNP –30 Т > А (Fei et 
al., 1988) c уровнем синтеза РНК нормального 
β-глобина от 8 до 13 %. Сродство hТВР к ODN 
с таким SNP снижалось более чем в 4 раза – 
Кd = 92 nM (ODN N3).

При установлении прогноза рождения здо-
рового ребенка для пары, имеющей одного 
ребенка с β-талассемией, обнаружили у отца 
мутацию –30 Т > С, промежуточная β+-талас-
семия (Cai et al., 1989). Эта мутация приводит к 
снижению сродства hТВР до 113 nM – ODN N4. 
В работе (Strahs et al., 2003) приведен пример 
влияния замены Т на С в третьей позиции в 
промоторе AdML – (TATA → TACA) – эффек-
тивность транскрипции снижалась до 20 % по 
отношению к «дикому» типу, что согласуется 

с нашей характеристикой (снижение сродства 
в ~5,3 раза). 

Молекулярный анализ мутаций (Antonarakis 
et al., 1984) выявил SNP –29 A > G с фенотипом 
промежуточной β+-талассемии, носители кото-
рого не зависели от переливания эритроцитар-
ной массы. Полученная нами характеристика 
взаимодействия hТВР с ТАТА-боксом, который 
содержит такой SNP (ODN N 5) – Кd = 530 nM. 
В работе Antoniou с соавт. (1995) показано, что 
влияние аналогичной замены в β-глобиновом 
промоторе (САТА → CATG) приводило к сни-
жению связывания ТВР до 8–13 % относительно 
нормы, а синтез РНК в клетках MEL достигал 
38,5 %. Такая же замена в лучшем варианте 
ТАТА-бокса (ТАТАААА → ТАТGAAA) при-
водила к снижению транскрипции в HeLa до 
нерегистрируемого уровня (Wobbe et al., 1990), 
а in vitro c выделенными из дрожжей базальны-
ми факторами транскрипции (Bjornsdottir et al., 
2008) – до 8 % и ниже, что согласуется с нашей 
характеристикой сродства hТВР к этому ODN. 
Однако в работе авторов, открывших этот SNP 
(Antonarakis et al., 1984), показано, что с SNP-
содержащего ТАТА-бокса промотора в HeLa 
и in vivo транскрибировалось до 25 % РНК 
β-глобина. При сравнении этих данных можно 
заключить, что они являются наглядным приме-
ром возможностей компенсаторной регуляции 
экспрессии генов в организме, а также результа-
том использования разных экспериментальных 
систем и условий in vitro.

В работе (Poncz et al., 1982) впервые со-
общили о SNP –28 А > C, обнаруженном у 
двух братьев (курдские евреи) полутора лет с 
большой (β0) талассемией – оба зависели от 
переливания эритроцитарной массы. Анализ 
показал частичное или полное отсутствие мРНК 
глобина. Использование ODN с аналогичной 
мутацией (ТАТАААА → ТАТАСAA) в HeLa 
приводило к снижению транскрипции в 20 раз 
от нормального уровня (Wobbe et al., 1990), что 
хорошо согласуется с полученной нами харак-
теристикой взаимодействия hТВР с этим ODN 
(N6) – Кd = 330 nM – снижение сродства в 16 
раз по сравнению с нормой.

В результате анализа ДНК 14-месячного 
китайца обнаружили SNP –28 А > G (Orkin et 
al., 1983). Больной оказался гомозиготен по 
этому аллелю с умеренно тяжелой формой 
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большой β0-талассемии. Вскоре возникла не-
обходимость в переливании эритроцитарной 
массы из-за задержки роста и анемии (Orkin et 
al., 1983). Авторы показали, что в HeLa синтез 
нормального β-глобина снижался в 3–5 раз, а 
in vivo РНК нормального β-глобина было в 
10 раз меньше относительно нормы. Авторы 
отмечают хорошее совпадение результатов, 
полученных ими in vivo и в HeLa. Транскрипция 
в HeLa (ТАТАААА → ТАТАGAA) снижалась 
до 5 % от нормы (Wobbe et al., 1990) с промото-
ра, содержащего такой SNP. Полученная нами 
характеристика – Кd = 60 nM – наблюдается 
снижение в 3 раза.

SNP –27 А > Т (ODN N8) обнаружен у не-
скольких членов семьи с острова Корсика с 
малой (β+) талассемией (Badens et al., 1999). 
Из использованных нами ODN с SNPs в ТАТА-
боксах этот SNP (ODN N8) привел к уменьше-
нию сродства «hТВР-ODN» не более чем в 3 
раза (Кd = 63 nM). В HeLa (Wobbe et al., 1990) 
такой SNP (ТАТАААА → ТАТААТAA) приво-
дил к снижению транскрипции примерно в 5 
раз относительно нормы – результаты вполне 
сравнимые. 

Заключение

Взаимодействие ТВР с ТАТА-боксом промо-
тора гена является одной из скорость-лимитиру-
ющих стадий инициации транскрипции. Связь 
между взаимодействием ТВР с промотором и 
уровнем транскрипции гена очень важна для по-
нимания механизмов активации и ингибирова-
ния транскрипции и экспрессии генов, но такие 
данные, особенно для генов человека, практи-
чески отсутствуют. Для дрожжей Saccharomyces 
cerevisiae показана корреляция (за небольшим 
исключением) между распределением ТВР на 
промоторах (но не связыванием) и уровнем 
транскрипции генов, считываемых РНК-поли-
меразой II in vivo (Kim, Iyer, 2004). 

В данной работе мы определили в макси-
мально стандартизированных эксперименталь-
ных условиях изменение взаимодействия hТВР 
с ТАТА-боксами промоторов генов больных 
β-талассемией и сравнили его с имеющимися 
литературными данными по изменению коли-
чества cинтезированной РНК β-глобина генов, 
регулируемых этими промоторами. Видно, что 

в основном наблюдается соответствие между 
изменением сродства hТВР к SNP-содержащим 
ТАТА-боксам и изменением уровня синтеза 
РНК. Соответствие наблюдается, несмотря на 
то что в клетке с комплексом ТВР-ТАТА взаимо-
действуют TAFs и транскрипционные факторы, 
регулирующие это взаимодействие и транс-
крипцию в зависимости от последовательности 
ТАТА-бокса и его фланков, физиологического 
состояния и внешних сигналов (Pugh, 2000; 
Basehoar et al., 2004). Как можно видеть из табл. 1, 
Кd, характеризующие взаимодействие hТВР с 
ТАТА-боксами при заболеваниях β-талассемией 
различной тяжести, по нашим данным, более 
чем в 70 % случаев отличаются от Кd здорового 
человека в 3–6 раз (ODN N2–4, 7 и 8).

Итак, нами впервые получены количествен-
ные данные влияния SNPs на взаимодействие 
hТВР с ТАТА-боксами промоторов генов боль-
ных β-талассемией, показывающие диапазон 
наиболее характерных изменений Кd, в основ-
ном согласующихся с известным из литературы 
уменьшением содержания мРНК β-глобина in 
vivo и in vitro.

Работа выполнена при поддержке РФФИ, 
гранты № 10-04-00462 и № 08-04-01048; про-
ект 119 СО РАН; проект 23.29 «Биологическое 
разнообразие» РАН. 
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EFFECT OF TATA BOX POLYMORPHISMS 
IN THE HUMAN β-GLOBIN GENE PROMOTER 

ASSOCIATED WITH β-THALASSEMIA ON THE INTERACTION 
OF THE TATA-BINDING PROTEIN

A. Drachkova, T.V. Arshinova, P.M. Ponomarenko, T.I. Merkulova, 
N.A. Kolchanov, L.K. Savinkova

Institute of Cytology and Genetics, SB RAS, Novosibirsk, Russia, 
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Summary

Single nucleotide polymorphisms (SNPs) are the most common type of genetic variability in humans. Hereditary 
disorders of the hemoglobin synthesis caused by SNPs in human β-globin gene TATA boxes are associated with 
β-thalassemia. The TATA-binding protein (TBP) is the fi rst basal factor that recognizes and binds the TATA box in 
TATA-box-containing promoters and nucleates the assemblage of RNA polymerase II transcription complexes. This 
report is the fi rst to present quantitative parameters (Kd) of human ТВР interaction with β-globin gene promoter 
TATA boxes possessing SNPs. These data are in agreement with data from the literature on a decrease in normal 
β-globin RNA production in patients with β-thalassemia. 

Key words: β-thalassemia, β-globin gene, TATA-binding protein, TATA box, affi nity.


