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Аннотация. Жизнеспособность в психологии определяется по-разному, но в основе всегда указывается ее связь 

со способностью человека к восстановлению после стрессовых и травмирующих событий. Кроме того, считается, 

что индивиды с высоким уровнем жизнеспособности не только более адаптивно реагируют на стресс, но и способны 

формировать свою жизнь, так что вероятность возникновения травмирующих в ней событий становится ниже. 

Глобальное бремя стресса неуклонно растет (особенно в последние несколько лет), серьезно усилившись во время 

пандемии COVID-19. Именно поэтому исследование жизнеспособности является íåîáõîäèìûì для борьбы со 

стрессом. Выявление факторов жизнеспособности, наряду с факторами высокого стресса может дать возможность 

смягчить эти негативные последствия стресса или повысить жизнеспособность человека. Психологическая жизне-

способность - многогранное и сложное явление. В то время как существует множество психологических черт и 

признаков, на основании которых выносится оценка текущего уровня жизнеспособности (в основном оценка дела-

ется по результатам обработки опросников), в настоящее время все больше внимания уделяется поиску 

физических признаков, таких как белковые биомаркеры, генетические и эпигенетические маркеры. В данной 

ñòàòüå мы разработали омиксную диагностическую панель, включающую в себя набор параметров – генов 

(однонуклеотидных полиморфизмов), миРНК, релевантных низкому уровню жизнеспособности, результатом 

скрининга которой является интегративная характеристика – показатель, коррелирующий с уровнем 

психологической жизнеспособности.  

1 Исследование было проведено в рамках государственного задания № 17.002.21.800 «Нейробиологическое определение жизнеспо-

собности» (шифр: Жизнеспособность) и с использованием компетенций ЦКП «Прикладная Генетика» МФТИ (Соглашение номер 

075-15-2021-684).
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Введение 

Жизнеспособность — это способность человека в дол-

госрочной перспективе преодолевать уязвимость к хро-

ническим и острым психологическим заболеваниям и 

травмам, вызванных биологической и психосоциальной 

нагрузками (Marmot Michael G. and Fuhrer Rebecca, 

2004; Werner & Smith, 2001). В целом ряде исследова-

ний было показано, что по сравнению с людьми, обла-

давших низким уровнем жизнеспособности, участники 

с высокой жизнеспособностью демонстрировали адек-

ватное совладение и адаптивную реакцию на стрессовые 

жизненные события, низкую восприимчивость к психо-

патологии, связанной со стрессом, а также надежную 

привязанность и более позитивные эмоции, а также по-

вышенную открытость к необычным переживаниям 

(Carle & Chassin, 2004; Oshio et al., 2018; Ozbay et al., 

2008). В то же время низкая степень жизнеспособности 

оказалась связанной с расстройствами настроения, тре-

вогой и отрицательными эмоциями (Alves et al., 2017). 

Жизнеспособность – многомерная характеристика, и ее 

психологические аспекты состоят из нескольких приоб-

ретенных/усвоенных социальных признаков (Caffo & 

Belaise, 2003; Masten et al., 1990) но большинство из 

них связаны с умственной и физической способностью 

человека к восстановлению здоровых функций после по-

лучения хронического или острого стресса или неблаго-

приятных событий (Norris et al., 2008) генетической 

предрасположенности (Tannenbaum & Anisman, 2003), а 

также биологических (Charney, 2004), социальных фак-

торов факторов (Campbell-Sills et al., 2006) и факторов 

окружающей среды (Haskett et al., 2006). 

Существует несколько методов измерения жизнеспо-

собности (Pangallo et al., 2015) Одним из наиболее дей-

ственных и надежных методов измерения устойчивости 

признака является Шкала устойчивости Коннора-Дэ-

видсона (CD-RISC, 2003) (Connor & Davidson, 2003), ко-

торая была переведена более чем на 50 языков и приме-

нена во многих странах и среди различных здоровых и 

клинических групп населения. Его конструктивная ва-

лидность также контролировалась генетическими мар-

керами (Feder et al., 2009a). CD-RISC является подходя-

щим методом самоотчета для выявления предполагае-

мых нейробиологических маркеров, которые связаны с 

характеристиками устойчивости. Тест “Жизнеспособ-

ность”, разработанный А.В. Махначём также доказал 

свою пригодность для оценки уровня жизнеспособности 

русскоговорящего населения (Махнач А.В. & Лактио-

нова А.И., 2007). Предоставляя результат (интеграль-

ную оценку жизнеспособности человека), существую-

щие опросники не отвечают на очень важный вопрос: 

чем конкретно обусловлена высокая или низкая жизне-

способность человека, насколько данная характери-

стика человека генетически обусловлена, каков её дина-

мический диапазон (насколько сильно и под действием 

каких факторов она может меняться). Для ответа на эти 
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вопросы необходимо понимание гуморальной, физиоло-

гической и биохимической основ психологической жиз-

неспособности; другими словами – понимание того, су-

ществуют ли четкая связь генетических, физиологиче-

ских и биохимических процессов, протекающих в орга-

низме человека, с его жизнеспособностью. Расшифровка 

механизмов взаимосвязи этих процессов даст возмож-

ность контролировать их протекание, что позволит лю-

дям в будущем переносить неблагоприятные обстоятель-

ства и последствия испытанного стресса с наименьшими 

потерями. Методы объективной (на основании молеку-

лярно-генетических маркеров) оценки жизнеспособно-

сти, позволят отнести человека в группу риска (с низкой 

стрессоустойчивостью), разработать индивидуальные 

рекомендации по снижению уровня стресса, тем самым 

предотвратить возможное развитие патологий.  

Взаимодействие между генетическими предрасполо-

женностями людей, историей их жизни и условиями 

окружающей среды определяет степень адаптации или 

дезадаптации к неблагоприятным событиям, способ-

ность справляться с ситуацией, личностные черты и ре-

акции на стресс. Комплексные исследования частично 

выявили психобиологические и молекулярно-генетиче-

ские корни жизнеспособности (Cicchetti & Blender, 

2006; Davidson et al., 2005; Feder et al., 2009b; Niitsu et 

al., 2019), но противоречивые результаты показали, что 

закономерность и природа ассоциаций все еще неполны 

и выяснены не до конца. Данные различных диагности-

ческих исследований выявили некоторые биологиче-

ские маркеры жизнеспособности, которые можно рас-

сматривать как фактор профилактики психических за-

болеваний и способствуют выздоровлению от психиче-

ских или соматических заболеваний (Brunetti et al., 

2017). Исследования ассоциаций между биологиче-

скими и психологическими процессами и механизмов 

жизнеспособности охватывают практически все области 

когнитивной нейробиологии. Большая часть исследова-

ния сосредоточена на изучении дофаминэргической, се-

ротонинэргической систем и оси гипоталамус-гипофиз-

надпочечники (HPA), которые могут играть важную 

роль в генетических основах психологической жизне-

способности (Vythilingam et al., 2009; Wu et al., 2013). 

Возможно, интегративный подход, основанный не на 

поиске единичных коррелятов между генетическими 

полиморфизмами и уровнем жизнеспособности, а по-

строение предиктивной модели на основе одновремен-

ного измерения нескольких независимых параметров, 

позволит более точно предсказывать жизнеcпособность. 

Среди наиболее вероятных кандидатов для формиро-

вания омиксной генетической панели оценки уровня 

жизнеспособности можно выделить следующие одно-

нуклеотидные полиморфизмы и микроРНК, связанные 

с активностью генов, кодирующих нейротрофический 

фактор мозга (BDNF); серотониновые рецепторы 5-

HT2A (HTR2A), 5-HT1A (HTR1A); рецептор корти-
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котропин-рилизинг гормона (CRHR1); катехол-о-мети-

лтрансферазу (COMT); рецептор дофамина D3 (DRD3); 

минералкортикоидный рецептор (MR); серотониновый 

транспортер (SERT). Для формирования диагностиче-

ской омиксной панели нами были отобраны 7 однонук-

леотидных полиморфизмов и 7 микро-РНК, которые со-

гласно литературным данным ассоциированы с актив-

ностью вышеуказанных генов.   

Полиморфизм rs6265  

Rs6265 G > A – наиболее распространенный локус 

однонуклеотидного полиморфизма (SNP) в 5′ промотор-

ной области гена BDNF, который расположен на корот-

ком плече хромосомы 11p13. Этот вариант гена вклю-

чает нуклеотидную замену гуанина на аденин в позиции 

196 в кодирующей области BDNF, что приводит к не 

синонимичной аминокислотной замене валина (Val) на 

метионин (Met) в кодоне 66 про-домена BDNF (Egan et 

al., 2003). Аллель Met демонстрирует аномальный внут-

риклеточный трафик и регулирует секрецию BDNF по 

сравнению с аллелем Val, который связан с более низ-

ким высвобождением BDNF, что приводит к снижению 

высвобождения дофамина, зависящего от активности, 

при активации нейронов (Egan et al., 2003)]. Что каса-

ется посттравматического стрессового расстройства, то 

носители аллеля Met демонстрируют повышенную ак-

тивность в нейронных структурах и, по-видимому, бо-

лее подвержены развитию заболевания (Lonsdorf et al., 

2015). На сегодняшний день доказано, что полимор-

физм rs6265 G > A связан со многими заболеваниями 

центральной нервной системы, такими как болезнь Аль-

цгеймера, болезнь Паркинсона, депрессия и самоубий-

ства (Aldoghachi et al., 2019; Brown et al., 2020; J. Y. 

Wang et al., 2015). Результаты метаанализа (Hu et al., 

2021) свидетельствуют о том, что полиморфизм BDNF 

rs6265 G > A связан с предрасположенностью к ПТСР у 

людей азиатского происхождения.  

Полиморфизм rs6314  

Рецептор 5-HT2A участвует в процессах памяти, и 

замена C на T в паре оснований 1354 в его гене HTR2A 

(rs6314) приводит к изменению аминокислоты гисти-

дина на тирозин в кодоне 452 (Ozaki et al., 1996), что 

является функциональным SNP (Manji et al., 1997). Не-

сколько исследований показали, что более редкий Т-ал-

лель ассоциируется с ухудшением памяти (De Quervain 

et al., 2003; Wagner et al., 2008). В метаанализе этого 

генетического варианта в подгруппе суицидальных ис-

следований случай-контроль, изучавших суицидальные 

мысли и попытки самоубийства (в сравнении с заверше-

нием самоубийства), было обнаружено, что частота бо-

лее редкого Т-аллеля в случаях по сравнению с контро-

лем ниже, p = .045; однако в целом по метаанализу она 

не была значимой, p = 0,21(Li et al., 2006). Таким обра-

зом, хотя Т-аллель, по-видимому, неблагоприятен для 

памяти, есть намеки на то, что С-аллель может повы-

шать риск развития депрессии. Исследование ассоциа-

ции отдельных полиморфизмов с оптимизмом и жизне-

способностью у пожилых людей показал, что rs6314 

единственный из полиморфизмов, достигающих порога 

значимости Бонферрони для ассоциации rs6314 с опти-

мизмом (Rana et al., 2014).  

Полиморфизм rs6313  

rs6313, расположен на участке 102 в середине экзона 

1 и состоит из T и C аллелей, также встречающихся в 

популяциях примерно в равных пропорциях, причем 

оба они кодируют серин в кодоне 34 (Serretti et al., 

2007). Данный полиморфизм связывают с различными 

психологическими расстройствами, часто с противоре-

чивыми результатами. В одном метаанализе было обна-

ружено, что аллель rs6313 C повышает риск развития 

шизофрении в исследованиях, где C был минорным ал-

лелем, а в другом метаанализе было обнаружено, что 

rs6311A, находящийся в полном неравновесии по сцеп-

лению с rs6313T, повышает риск развития шизофрении 

(Sun et al., 2017). Мета-анализ (Lin et al., 2014) показал, 

что аллель T гена rs6313 коррелирует с лучшим ответом 

на антидепрессанты, а аллель C гена rs6313 связан с се-

зонными проявлениями депрессии (Arias et al., 2001).  

Полиморфизм rs16940665. 

Была обнаружена значимая ассоциация (p < 0,001) 

между вариантами гена рецептора кортикотропин-рили-

зинг гормона CRHR1 rs16940665 и ответом на антиде-

прессанты тианептин и ремиссией по госпитальной 

шкале тревоги и депрессии (Ramoz et al., 2020). Аллель-

ные вариации в CRHR1 предрасполагают к паническому 

расстройству за счет смещения в сторону страха. Также 

rs16940665 связывают с наклонностью к суициду (De 

Luca et al., 2008). 

Полиморфизм rs4680  

rs4680 – один из часто изучаемых генов уязвимости 

к психозам. Однонуклеотидный полиморфизм rs4680 

(SNP) вызывает замену G на A, в результате которой 

валин (Val) меняется на метионин (Met) в кодоне 158 

(Vall58Met), что влияет на активность гена катехол-о-

метилтрансферазы COMT. Аллель G гена COMT rs4680 

ассоциируется с более высокой активностью COMT, что, 

в свою очередь, приводит к снижению активности дофа-

мина и относительно более низкой префронтальной ко-

гнитивной активности, в то время как аллель A ассоци-

ируется с лучшими показателями исполнительной 

функции и рабочей памяти(Feder et al., 2009b; J. I. 

Kang et al., 2013; Veronica Witte et al., 2012). У лиц с 

генотипом GG гена COMT rs4680 по сравнению с носи-

телями генотипа A чаще возникают психозы на фоне 

употребления каннабиса и плохого обращения в детстве 

(Hayes et al., 2017; Jin et al., 2019). 

Полиморфизм rs6280 

rs6280 относится к гену рецептора дофамина D3 

(DRD3), который играет важную роль в когнитивной 

функции и является геном-кандидатом для шизофре-

нии. Носители генотипа С rs6280 среди пациентов с пер-

вым эпизодом шизофрении, не принимающих лекарств, 

имеют более выраженные когнитивные нарушения (Y. 

Kang et al., 2023). В многочисленных исследованиях со-

общалось об ассоциации между rs6280 и риском разви-

тия шизофрении в восточноазиатской популяции (Y. 

Kang et al., 2023). Кроме того, показана ассоциация 

данного полиморфизма с низкой жизнеспособностью 

(Azadmarzabadi & Haghighatfard, 2021). 

Полиморфизм rs5522 

Функциональность минералкортикоидных рецепто-

ров MR определяется однонуклеотидными полиморфиз-

мами (Ghizzoni et al., 2011). Среди, которых rs5522 хо-

рошо охарактеризован, и для него показано, что данный 

полиморфизм влияет на транс-активацию, изменяя 

либо экспрессию, либо функциональность MR после свя-

зывания кортизола (de Kloet et al., 2016). Вместе с 
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rs2070951 эти два SNP теоретически приводят к образо-

ванию четырех гаплотипов MR, три из которых распро-

странены в общей популяции: гаплотип 1 (GA), гапло-

тип 2 (CA) и гаплотип 3 (CG) (van Leeuwen et al., 2011). 

Лица, гомозиготные по гаплотипу 2, демонстрируют 

наиболее высокий вегетативный ответ после пережива-

ния психосоциального стрессора, более низкие показа-

тели стресса (van Leeuwen et al., 2011); более высокий 

уровень оптимизма и более низкий уровень безнадежно-

сти у женщин (Hamstra et al., 2015) и более низкий риск 

развития депрессии у женщин (Klok et al., 2011). Гап-

лотип 1 (GA) коррелирует с риском развития депрессии 

после жестокого обращения в детстве, причем риск по-

вышен у женщин, но снижен у мужчин (Vinkers et al., 

2015). Поскольку MR тесно вовлечены в оценку стресса, 

несколько исследований выдвинули гаплотип rs5522 в 

качестве важного фактора в исследованиях стресса 

[(Klok et al., 2011). 

Роль миРНК miR-16 

Несколько исследований выявили влияние miR-16 

на активность BDNF (Dai et al., 2015), что было обуслов-

лено его способностью связываться с данным геном. 

Кроме того, одной из мишеней miR-16 является серото-

ниновый транспортер (SERT), изменение активности ко-

торого в некоторых случаях связывают с депрессией 

(Baudry et al., 2010). SERT вызывает обратный захват 

серотонина и является фармакологической мишенью се-

лективных ингибиторов обратного захвата серотонина 

(SSRI) антидепрессантов. Уровень экспрессии SERT сни-

жается при повышении уровня miR-16 вследствие дли-

тельного лечения флуоксетином (Baudry et al., 2010). 

Также концентрация miR-16 в сыворотке крови паци-

ентов с большим депрессивным расстройством заметно 

ниже по отношению к здоровыми людям (Gheysarzadeh 

et al., 2018).  

Роль миРНК miR-20 

miR-20a/b регулируют концентрацию белка циклина 

D1 (Ghosh et al., 2014), что лежит в основе механизма, 

позволяющего кортикальным предшественникам “при-

нимать решения” о пролиферации или дифференци-

ровке. Кроме того, miR-20a участвует в регуляции роста 

нейритов во время нормального развития нейронов 

коры головного мозга (Arzhanov et al., 2022), что можно 

связать подавлением митохондриальной дисфункции, 

воспаления и апоптоза клеток данной микро-РНК (Q. 

Wang et al., 2021). 

Роль миРНК miR-20  

Установлено, что miR-21 играет важную роль в воз-

никновении и развитии различных заболеваний ЦНС 

(Chen et al., 2021; Surina et al., 2021). Поэтому дефицит 

miR-21 предлагается в качестве прогностического и ди-

агностического биомаркера для многих заболеваний 

ЦНС, включая болезнь Паркинсона (БП), рассеянный 

склероз (РС), миастению гравис (МГ) и эпилепсию. Од-

новременно с этим положительная регуляция miR-21 

понижает когнитивные расстройства и патологические 

изменения в животных моделях (Cui et al., 2018). 

Роль миРНК miR-26  

Помимо роли miR-26 в дифференцировке и развитии 

тканей, это семейство миРНК связано с регуляцией 

нейронной функции через BDNF (Caputo et al., 2011) и 

серотонинергической активности через HTR1A (Issler et 

al., 2014). Эта миРНК вносит большой вклад в нейро-

трофическое действие BDNF (Caputo et al., 2011) и иг-

рает важную роль в патогенезе психических рас-

стройств, а также в эффективности действия антипси-

хотических препаратов и стабилизаторов настроения. 

Получены доказательства существенного снижения экс-

прессии данной миРНК при СДВГ (Sánchez-Mora et al., 

2019). 

Роль миРНК miR-29  

В основном считается, что miR-29 причастна к меха-

низмам воспаления (Olivieri et al., 2013). Однако, в не-

давней работе было показано ее участие данной в управ-

лении реакцией на стрессовые жизненные события 

(Maffioletti et al., 2021). 

Роль миРНК miR-134 

Это одна из тканеспецифичных миРНК, обнаружен-

ных в мозге (Lagos-Quintana et al., 2002). Недавнее ис-

следование показало, что снижение экспрессии miR-134 

нарушает синаптическую пластичность (Ye et al., 

2016)., что связано с различными нейробиологическими 

расстройствами, включая БДР (Holtmaat & Svoboda, 

2009). 

Роль миРНК miR-142 

Ингибирование miR-142-5p приводит к увеличению 

экспрессии BDNF и уменьшению тревожно-подобного 

поведения и дефицита памяти (Spiegel et al., 2014). По-

смертные образцы мозга человека, полученные от паци-

ентов с ПТСР, показали измененную экспрессию не-

скольких миРНК, особенно в гиппокампе и миндалине 

(Girgenti & Duman, 2018). Как показал крупномасштаб-

ный анализ, среди них miR-142, обладает наиболее зна-

чительной дисрегуляторной функцией (Balakathiresan 

et al., 2014).  

ДИЗАЙН ИССЛЕДОВАНИЯ. На основе проведен-

ного анализа литературных данных нами была сформи-

рована следующая диагностическая панель низкого 

уровня жизнеспособности: 7 полиморфизмов в генах 

BDNF, HTR2A, CRHR1, COMT, DRD3 и MR, приведен-

ные в табл. 1; относительное изменения концентрации 

7 типов миРНК, приведенные в табл. 2. 

Таблица 1 – Генетическая панель, однонуклеотидные полиморфизмы, 

ассоциированные с пониженным уровнем жизнеспособности 

Номер Полиморфизм Референсный аллель Рисковый аллель 

1 rs6265 C>T C 

2 rs6314 G>A G 

3 rs6313 G>A G 

4 rs16940665 T>C T 

5 rs4680 G>A G 

6 rs6280 C>T C 

7 rs5522 C>T C 
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Таблица 2 – миРНК, ассоциированные с пониженным уровнем жизнеспособности 

# Название Изменение относительно среднего и высокого уровня жизнеспособности 

1 hsa-miR-16-5p понижается 

2 hsa-miR-20b-5p понижается 

3 hsa-miR-21-5p понижается 

4 hsa-miR-26b-5p понижается 

5 hsa-miR-29a-3p понижается 

6 hsa-miR-134-5p растет 

7 hsa-miR-142-3p растет 

В качестве метода оценки уровня жизнеспособности 

нами было предложено использование балльной ша-

калы – когда отсутствию или наличию потенциального 

маркера низкого уровня жизнеспособности присваи-

вался 0 или 1 балл, соответственно. В случае генетиче-

ской панели индикаторами служили конкретные поли-

морфизмы, приведенные в Таблице 1. Для миРНК оце-

нивалась величина отклонения ее концентрации в 

слюне конкретного индивидуума от среднего значения, 

определенного для всей группы исследуемых. Если по-

казатель отличался на величину, превышающую стан-

дартное отклонение, в сторону увеличения или умень-

шения согласно Таблице 2, то ему присваивался 1 балл. 

Согласно разработанной методике подсчета баллов ито-

говая оценка может принимать значения от 0 до 14. Чем 

больше баллов, тем ниже оценивается уровень жизне-

способности. Также испытуемые отвечали на вопросы 

теста «Жизнеспособность», на основании которого про-

водилась независимая оценка уровня их психологиче-

ской жизнеспособности. 

Для участия в исследовании нами было проведено 

тестирование 239 здоровых испытуемых (69 мужчин и 

170 женщин). Участники отвечали на вопросы двух те-

стов - 1) тест «Жизнеспособность взрослых Исследова-

тельского центра жизнеспособности» (Resilience 

Research Centre Adult Resilience Measure, RRC-ARM) 

(Ungar, Liebenberg, 2013); 2) тест «Список стрессовых 

ситуаций» М. Маркса, Т. Гаррити, Ф. Боуэрса (Marx, 

Garrity, Bowers, 1975). Для чего все добровольцы реги-

стрировались на сайте https://mentalresilience.ru/ или с 

использованием специально разработанного приложе-

ния “Жизнеспособность”, их участие в исследовании 

подтверждалось соответствующим информированным 

согласием. Результаты тестирования предоставлялись в 

личных кабинетах на сайте и мобильном приложении. 

Было обнаружена незначительная отрицательная взаи-

мосвязь между уровнем самооценки жизнеспособности 

и частотой и интенсивностью переживания событий в 

жизни. «Чем больше стрессовых ситуаций человек пе-

режил за последний год своей жизни, тем ниже он оце-

нивает свои ресурсы жизнеспособности. Истощение 

адаптационных ресурсов приводит к усилению реакции 

на стрессовые ситуации и, как следствие, к поведению, 

провоцирующему новые стрессы. Таким образом, возни-

кает реципрокная связь между этими показателями.» 

(Makhnach et al., 2023). Из чего можно сделать предпо-

ложение, что люди, реже сталкивающиеся со стрессо-

выми ситуациями, склонны завышению оценки уровня 

своей жизнеспособности. Поэтому для валидации гене-

тической оценки уровня жизнеспособности нами были 

отобраны 25 испытуемых, набравших наибольшее зна-

чение баллов по результатам теста «Список стрессовых 

ситуаций». Возраст испытуемых был от 27 до 45 лет (10 

женщин и 15 мужчин). Средний возраст испытуемых 

составлял 34±9 лет.  

Материалы и методы 

Забор биоматериала  

Все испытуемые были проинструктированы о прави-

лах забора биоматериала (слюны) для исследования: 

воздержаться от приема пищи и курения в течение по-

лутора часов до начала процедуры сбора слюны; непо-

средственно перед взятием образцов вымыть руки и про-

полоскать рот теплой водой; набрать слюну в пробирку, 

путем сплевывания. Собиралось не менее 3 мл слюны. 

Процесс забора можно было растянуть по времени на 

час, при этом пробирка убиралась в холодильник. По 

окончанию сбора пробирки с материалом хранились на 

минус 20. Также проводился забор буккального эпите-

лия. 

Измерение концентрации миРНК  

После хранения при -80 °С образцы оттаивали на во-

дяной бане при +4 °С и делили на аликвоты по 2 мл 

каждая. Затем их центрифугировали сначала при 1500 

g в течение 10 минут, затем при 17500 g в течение 15 

минут, оба раза перенося супернатант в свежую про-

бирку, удаляя нежелательный дебрис и фрагменты кле-

ток. После этого образцы центрифугировали при 160 

000 g в течение 1 часа при +4 °C. Затем супернатант 

удаляли, а осадок, содержащий экзосомы слюны, пере-

носили в другую пробирку. Далее выделение проводили 

с использованием набора реагентов QIAamp miRNA Mini 

kit (QIAGEN), согласно инструкции производителя, 

миРНК элюировали в 30 мкл воды, свободной от РНКаз, 

центрифугируя при 11 000 g в течение 30 с. Элюцию 

повторяли, нанося элюированную миРНК на те же ко-

лонки ещё раз, чтобы повысить выход. Выделенные об-

разцы микроРНК хранили при -80°С. Пробоподготовку 

к нанопоровому секвенированию осуществляли со-

гласно методу, разработанному ранее, на основе метода, 

опубликованного в литературе (Volden et al., 2018). 

Определение концентрации выделенных микроРНК осу-

ществляли с помощью флуориметра Qubit ® 3.0 

Fluorometer (Thermo Fisher Scientific) в соответствии с 

инструкцией производителя. Проведение ПЦР для по-

лучения дцДНК, ПЦР циклизации, RCA и подготовку 

библиотек осуществляли с использованием рекомендо-

ванного протокола для набора SQK-RNA001 (Oxford 

Nanopore Technologies). Для секвенирования были ис-

пользованы проточные ячейки MinION R9.4 (Oxford 
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Nanopore Technologies). Одновременно с секвенирова-

нием осуществляли basecalling с помощью Albacore (v 

2.0), который был интегрирован в программное обеспе-

чение MinION (MinKNOW, v1.10.23). 

Генотипирование  

Для выделения ДНК из буккального эпителия был 

использован набор реагентов для выделения ДНК из 

тканей (QIAamp DNA mini kit, QIAGEN, Германия). Ме-

тод был опробован для работы с буккальным эпителием. 

Мазок или фрагмент текстильного материала (≤0,5 см2) 

помещали в пробирку 2 мл. После чего добавляли к об-

разцу 20 мкл Протеиназы К и 500 мкл буфера ATL. Пе-

ремешивали содержимое на вортексе в течение 10 с и 

далее инкубировали при 56°C при встряхивании (900 

об/мин) не менее 1 ч. После этого, удалив из пробирки 

остаток тампона, ЦФ MAX/ 5 мин, и отбирали 300 мкл 

надосадочной жидкости в новую пробирку. Добавляли 

300 мкл буфера AL, перемешивали на вортексе 10 с, ин-

кубировали в термошейкере при 70°C/ 900 об/мин/ 10 

мин, ЦФ 14 000 об/мин/ 1 мин, и переносили надоса-

дочную жидкость в новую пробирку 1.5 мл. Добавляли 

150 мкл этилового спирта (96%). Полученный лизат пе-

реносили в колонку QIAamp MinElute, ЦФ 8000 

об/мин/ 1 мин. Вносили на колонку последовательно 

500 мкл буфера AW1,с последующим центрифугирова-

нием ЦФ 8000 об/мин/ 1 мин, 700 мкл буфера AW2, 

ЦФ 8000 об/мин/ 1 мин; 700 мкл этилового спирта 

(96%), ЦФ 8000 об/мин/ 1 мин. Помещали колонку 

QIAamp MinElute в чистую пробирку для сбора образцов 

2 мл. Далее мембрану высушивали, и помещали ко-

лонку в чистую пробирку 1,5 мл. QIAamp MinElute с 

открытой крышкой инкубировали при комнатной тем-

пературе (15–25°C) в течение 10 мин или при 56°C в те-

чение 3 мин. Затем наносили 20–50 мкл буфера ATE 

или дистиллированной воды по центру мембран, закры-

вали крышку и инкубировали при комнатной темпера-

туре/ 1 мин. По данной методике было выделено ДНК 

из 25 образцов буккального эпителия. Средняя концен-

трация ДНК составила 37.7±25.3 нг/ мкл (минимальное 

значение – 1 нг/мкл, максимальное – 130 нг/ мкл). Об-

разцы помещены в биобанк на хранение при -20°C. 

После выделения ДНК осуществляли пробоподго-

товку образцов: 

а) для генотипирования на чипах Illumina Infinium 

BeadChip v.1.4 (155 образцов) 

б) для генотипирования с использованием ампликон-

ной панели (100 образцов) 

Пробоподготовка ДНК к анализу на чипах осуществ-

лялась согласно стандартной методике производителя, 

которая включала ПЦР с использованием синтетиче-

ских праймеров и ферментативных систем: были по-

ставлены ряд мультиплексных реакций (по 3 реакции/ 

образец). Для постановки ПЦР были использованы 

наборы реагентов QIAGEN Multiplex PCR Kit. 

Результаты 

Результаты молекулярно-генетического скрининга, 

а также количество баллов в категории «Жизнеспособ-

ность общая», полученные испытуемыми приведены в 

Таблице 3. Количество баллов, которые набрали испы-

туемые в результате их скринингового обследования, 

варьировало в диапазоне от 2 до 8, а среднее значение 

составило 4.9±1.4. Соответственно, показателем низ-

кого уровня жизнеспособности считали отклонение 

суммы баллов от среднего значения на величину, пре-

вышающую дисперсию распределения. Таким образом, 

показателем низкого уровня жизнеспособности счита-

лось итоговая оценка выше 6 баллов.  Среди 25 испыту-

емых с оценкой выше порогового значения оказалось 3. 

Определение уровня жизнеспособности с помощью теста 

“Жизнеспособность” показало, что только у одного из 

них жизнеспособность оценивается как низкая, у 

остальных был средний уровень жизнеспособности. 

хол бут вал про 1 2 3 4 5 6 7 П1 П2 П3 П4 П5 П6 П7 Сум Ж 

1 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 1 0 1 0 0 1 1 5 3.13 

2 1 0 1 1 0 0 1 0 0 0 0 0 0 1 0 1 1 1 8 2.5 

3 0 1 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 1 1 4 3.83 

4 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0 1 3 4.01 

5 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 1 0 1 0 1 4 3.6 

6 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 1 0 1 1 1 5 3.16 

7 0 0 0 0 0 1 1 0 0 0 0 1 0 0 0 0 1 1 5 3.79 

8 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 1 1 1 4 4.37 

9 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0 0 1 1 5 3.44 

10 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0 0 1 1 5 3.18 

11 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0 0 2 4.01 

12 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 1 0 1 1 0 1 1 1 7 3.52 

13 0 0 0 0 1 0 0 1 0 0 0 0 0 0 1 1 1 0 5 3.49 

14 0 0 0 1 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 5 3.63 

15 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1 0 0 1 1 5 3.21 

16 1 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0 0 0 0 0 1 1 5 3.73 

17 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 2 4.53 

18 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1 0 0 1 0 1 0 1 5 4.33 

19 0 1 0 0 0 0 0 1 0 0 1 0 0 0 0 1 0 1 5 3.54 

20 0 0 1 1 1 0 1 0 0 0 0 0 0 1 0 0 1 1 7 3.6 
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хол бут вал про 1 2 3 4 5 6 7 П1 П2 П3 П4 П5 П6 П7 Сум Ж 

21 0 0 0 0 0 1 0 1 0 0 0 0 0 1 1 0 1 1 6 3.85 

22 0 0 0 1 0 0 0 1 0 1 0 0 0 1 0 0 0 1 5 3.05 

23 0 0 0 1 0 0 0 1 0 1 1 0 0 0 0 0 0 1 5 3.21 

24 1 0 0 0 1 0 0 0 1 0 0 1 0 0 0 0 1 0 5 3.45 

25 0 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1 1 6 2.78 

Таблица 3. – Результаты молекулярно-генетического 

скрининга и прохождения теста «Жизнеспособность» 

Сокращения – номер испытуемого; хол – холин; бут – 

бтират; вал – 2-гидроксиизовалерат; про – пропионат; 1 

– hsa-miR-16-5p; 2 – hsa-miR-20b-5p; 3 – hsa-miR-21-5p;

4 – hsa-miR-26b-5p; 5 – hsa-miR-29a-3p; 6 – hsa-miR-

134-5p; 7 – hsa-miR-142-3p; П1 – rs6265; П2 – rs6314;

П3 – rs6313; П4 – rs16940665; П5 – rs4680; П6 –

rs6280; П7 – rs5522; Сум – сумма баллов молекулярно-

генетического скрининга; Ж – результат прохождения 

теста «Жизнеспособность».  

Однако совокупный анализ данных определил замет-

ную корреляцию между результатами заполнения 

опросника и молекулярно-генетического скрининга (ри-

сунок 1), коэффициент корреляции Пирсона составил – 

0.63 (p-value < 0.001).  

Рис. 1 – Взаимосвязь результатов молекулярно-генетического скрининга и результатов тестирования. 

Доверительный эллипс (95 %) обозначен штриховой линией 

Выводы и заключение 

В данной работе нами представлена и апробирована 

омиксная диагностическая панель для определения 

риска наличия пониженного уровня психологической 

жизнеспособности у здорового человека. Предложенная 

панель включает 14 различных показателя (7 однонук-

леотидных полиморфизмов и 7 миРНК), для каждого 

из, которых были обнаружена потенциальная возмож-

ность ассоциации с пониженной психологической жиз-

неспособностью или процессами ее определяющими. 

Нами был разработан метода подсчета результатов скри-

нинга, на основании которого делается заключение об 

уровне жизнеспособности индивида. Был проведена ва-

лидация предложенного метода на основании сопостав-

ления данных скрининга с выполнением тестового зада-

ния «Жизнеспособность» среди 25 добровольцев. Пока-

зано, что предложенный метод оценки жизнеспособно-

сти на основе биологических маркеров имеет тенденцию 

к выявлению низкого уровня жизнеспособности. Более 

того была установлена выраженная корреляция между 

скрининговым исследованием и психологическим тести-

рованием. Таким образом, можно заключить, что не 

смотря на слабую корреляцию каждого из маркеров, 

формирующих диагностическую панель низкой жизне-

способности, их совокупные показатели заметно повы-

шают степень точность выявления индивидов с низким 

уровнем жизнеспособности. Такой результат представ-

ляется логичным, поскольку фактическое снижение та-

кой важной нейрофизиологической характеристики, 

как способность адаптации к стрессу, и должно наблю-

даться лишь при совпадении нескольких факторов, опо-

средующих ее. 
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Abstract. Resilience in psychology is defined in different ways, but the basis is always its connection with a person's 

ability to recover from stressful and traumatic events. In addition, it is believed that individuals with high levels of 

resilience not only respond more adaptively to stress, but are also able to shape their lives so that traumatic events in 

their lives are less likely to occur. The global burden of stress has been steadily increasing (especially in the last few 

years), having been seriously amplified during the COVID-19 pandemic. This is why the study of resilience is vital for 

stress management. Identification of resilience factors, along with high stress factors may provide an opportunity to 

mitigate these negative effects of stress or increase a person's resilience. Psychological resilience is a multifaceted and 

complex phenomenon. While there are many psychological traits and attributes on the basis of which the current level 

of resilience is assessed (mostly assessed by questionnaire processing), there is an increasing focus on looking for 

physical attributes such as protein biomarkers, genetic and epigenetic markers. In this paper we have developed an 

omics diagnostic panel including a set of parameters – genes (single nucleotide polymorphisms), small interfering ribo-

nucleic acids, relevant to a low level of vitality, the result of screening of which is an integrative characteristic - an 

index correlating with the level of psychological vitality.  

Keywords: psychological vitality, molecular genetic markers, small interfering ribonucleic acid, single nucleotide 

polymorphism. 
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