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Обзор литературы посвящѐн анализу связи суицидального поведения как с генными локусами, так и установ-

ленными полиморфизмами генов. Рассмотрена связь с суицидами как отдельных генов, так и их групп. Осо-

бенно ценными являются сведения об однонуклеотидных полиморфизмах генов, регулирующих концентрацию 

кортизола (гены FKBP5, SLC6A3, CRHR1, CRHR2, SKA2), поскольку именно эта группа генов регулирует 

стресс-реакцию и участвует в формировании депрессивного состояния наряду с серотонин- (гены 5-HTTLPR, 

HTR2А) и адренергической (гены ADRA2A, ADRA2B) системами, патологию которых обычно связывают с раз-

ными формами депрессии и суицидами. Большой интерес представляют сведения, что разные полиморфизмы 

генов (CRHR1, CRHR2, SKA2), регулирующих концентрацию кортизола, характерны для половозрастных 

групп и потому определяют различия по частоте, возрасту и причинам совершения суицида. Кроме того, рас-

смотрена роль в реализации суицида полиморфизмов гена белков семейства YWHAE, гена нейротрофического 

фактора NTRK2, reward системы. Обсуждены вопросы формирования возможных путей поиска средств про-

филактики развития суицидального фенотипа. Авторами предложено выделить суицидальный фенотип в само-

стоятельную группу состояний, рассматриваемую как мультифакториальное заболевание, финальным итогом 

которого является совершение суицида или его попытка, требующее кодификации и нуждающееся в разработ-

ке классификации вариантов этиологии и патогенеза. 

Ключевые слова: суицид, суицидальный фенотип, генная сеть, кортизол, адреналовая система, серотони-

новая система  
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Определив точно значения слов,  

вы избавите человечество от половины заблуждений 

Рене Декарт Картезий 

 

Мрачная тема суицидов в обществе прочно оброс-

ла легендами. A priori считается, что человек, совер-

шивший суицид, был обстоятельствами подведѐн к 

принятию фатального решения, либо он был психиче-

ски несостоятелен. Но, серьѐзные научные исследова-

ния доказывают, что семейное суицидальное поведе-

ние реализуется независимо от наличия психических 

заболеваний, то есть, риск совершения самоубийства 

у психически здоровых сибсов самоубийц и не суи-

цидентов статистически различаются и риск значи-

тельно выше для пробандов из семей суицидентов, 

чем из семей без суицидов [1]. Тем не менее, в группе 

больных шизофренией самоубийств совершается в 170 

раз больше, чем в популяции психически здоровых 

людей [2]. У пациентов, совершающих самоубийство, 

наиболее частыми психиатрическими диагнозами яв-

ляются депрессия (15% случаев), шизофрения (10%), 

расстройства личности (7%), алкоголизм (2%) [3]. По 

другим данным, полученным за 25-летний период на-

блюдения, частота самоубийства составляет среди 

больных шизофренией 32,2%, алкоголизмом – 29,7%, 

депрессией – 18,9%, сосудистыми психозами – 5,6%, 

психопатиями – 3,9%, эпилепсией – 3,1%, посттравма-

тическими психозами – 2,7%, соматогенными психоза-

ми – 2,5% [4]. Депрессия связана с 30-кратным увели-

чением риска совершения самоубийства [5]. При рет-

роспективной оценке депрессивных симптомов оказы-

вается, что депрессия была примерно у 60% пациентов, 

совершивших самоубийство [6]. Взаимосвязь между 

депрессивными состояниями и частотой завершѐнных 

суицидов хорошо выражена [7]. Интересно, что у 

27,2% из 122356 студентов медиков, обследованных в 

43 странах, была обнаружена депрессия, а у 11,1% из 

них – выявлены суицидальные идеи [8]. 

Семейная передача самоубийств и тяжѐлой де-

прессии различны, несмотря на то, что частично пере-

крываются [9]. У монозиготных близнецов мужского 

пола величина риска совершения суицида сибсом суи-

цидента составляет 11,3%, в то время как у дизигот – 

1,8% [10]. В результате метаанализа 32 исследований 

завершѐнных суицидов моно- и дизиготными близне-

цами, генетически обусловленная склонность к суици-

ду оценена в 30-55%, то есть, вклад аддитивных гене-

тических факторов в фенотип суицидального поведе-

ния – большой и в значительной степени не зависит от 

наследования психических расстройств [11]. Пассаж 

исследователей о «фенотипе суицидального поведе-

ния», по-видимому, должен быть пояснѐн дополни-

тельно. Благодаря работам в том числе Роберта Докин-

за, понятие фенотип получает более широкое толкова-

 Having determined exactly the meanings of the 

words, you will help humanity to get rid of half of 

their delusions 

René Descartes Cartesius 
 

The dark theme of suicide in society is 

firmly overgrown with legends. A priori, it is 

believed that a person who committed suicide 

was led by circumstances to make a fatal deci-

sion, or they were mentally incapable. But, 

serious scientific studies prove that family 

suicidal behavior is realized regardless of the 

presence of mental illness, that is, the risk of 

committing suicide in mentally healthy sibl-

ings of suicide attempters and non-suicide 

attempters is statistically different and the risk 

is significantly higher for probands from sui-

cidal families than from families without sui-

cides [1]. Nevertheless, in the group of pa-

tients with schizophrenia, there are 170 times 

more committed suicides than in the popula-

tion of mentally healthy people [2]. In patients 

who commit suicide, the most frequent psy-

chiatric diagnoses are depression (15% of 

cases), schizophrenia (10%), personality dis-

orders (7%), and alcoholism (2%) [3]. Ac-

cording to other data obtained over a 25-year 

observation period, the suicide rate among 

patients with schizophrenia is 32.2%, for alco-

holism it is 29.7%, for depression – 18.9%, 

vascular psychoses – 5.6%, psychopathies – 

3.9 %, epilepsy – 3.1%, post-traumatic psy-

choses – 2.7%, somatogenic psychoses – 2.5% 

[4]. Depression is associated with a 30-fold 

increased risk of suicide [5]. On retrospective 

assessment of depressive symptoms, it appears 

that approximately 60% of patients who com-

mit suicide were depressed [6]. The relation-

ship between depressive conditions and the 

frequency of completed suicides is well ex-

pressed [7]. Interestingly, 27.2% of the 

122356 medical students surveyed in 43 coun-

tries had depression, and 11.1% of them had 

suicidal ideation [8]. 
Familial transmission of suicide and se-

vere depression are distinct from each other 

even though they overlap [9]. In monozygotic 

male twins, the risk of committing suicide 

after a sibling suicide is 11.3%, while in dizy-

gotes it is 1.8% [10]. As a result of a meta-

analysis of 32 studies of completed suicides by 

mono- and dizygotic twins, genetically deter-

mined suicidal tendencies were estimated at 

30-55%, that is, the contribution of additive 

genetic factors to the phenotype of suicidal 

behavior is large and largely independent of 

inheritance. mental disorders [11]. The pas-

sage of researchers about the "phenotype of 

suicidal behavior", apparently, needs to be 

further explained. Thanks to the work of Ro-
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ние, чем это известно широкой публике. Границы этого 

термина расширены за счѐт включения в понятие фе-

нотип поведенческих особенностей как вида в целом, 

так и его субпопуляций – «расширенный фенотип». Р. 

Докинз предлагает включать в это понятие как собст-

венно поведенческие акты, так и материальные резуль-

таты деятельности особей (например, бобровые хатки, 

форму термитников, особенности построения гнезда и 

т.п. предположительно являются результатом инстинк-

тивного поведения и поэтому реализуется через вы-

полнение программы, заложенной в геноме) [12]. По-

этому принимая терминологию Р. Докинза допустимо 

считать суицидентное поведение фенотипическим при-

знаком. В последующем изложении мы покажем, что 

гены, ассоциированные с психическими расстройства-

ми, как правило, ассоциированы с завершѐнными суи-

цидами. То есть, психически больные люди совершают 

суициды потому, что в их геномах встречается количе-

ственно большее число сочетаний генов, ассоцииро-

ванных с суицидами, чем у психически здоровых суи-

цидентов, а у последних больше, чем у лиц, в семьях 

которых суициды не зарегистрированы. 

Суицид в обществе воспринимается как нечто слу-

чайное, ситуационное, вызывающее отторжение и не 

понимание. Между тем, если жизненный путь суици-

дента оказывается подробно рассмотрен, становится 

очевидным, что человек изощрѐнно организовывал 

свою жизнь таким образом, чтобы прийти к состоянию 

безысходности и завершить еѐ суицидом или быть уби-

тым (виктимное поведение). К выводу о предопреде-

лѐнности (заданности) совершения суицида отдельны-

ми индивидуумами пришел Эмиль Дюркгейм [13], сде-

лавший в своей исключительно тщательно сделанной 

работе вывод о существовании среди мужчин субпопу-

ляции, представители которой завершают свою жизнь 

суицидом в определѐнной возрастной когорте. Поэтому 

частота суицидов для возрастных когорт является кон-

стантой и представляет собой долгосрочный временной 

ритм. Позднее вывод Эмиля Дюркгейма был подтвер-

ждѐн работами, из которых следует, что суицидальное 

поведение ассоциировано с нейробиологическими осо-

бенностями становления медиаторного статуса [14]. В 

том числе оно может иметь генетическую основу и за-

висеть от эпигенетической регуляции [15]. В настоящее 

время появился ряд работ, доказывающих наличие свя-

зи некоторых генетических полиморфизмов с суици-

дальным поведением. 

Если в географических популяциях людей дейст-

вительно существуют количественно устойчивые суб-

популяции индивидуумов, склонных к совершению 

суицида вследствие наличия в их геномах генов, ассо-

циируемых с психическим расстройствами и/или суи-

цидами и виктимным, то распределение частот этих 

bert Dawkins, among others, the concept of 

phenotype gains a broader interpretation than 

is known to the general public. The boundaries 

of this term have been expanded due to the 

inclusion in the concept of phenotype of beha-

vioral features of both the species as a whole 

and its subpopulations – “extended pheno-

type”. R. Dawkins proposes to include both 

the actual behavioral acts and the material 

results of the activity of individuals (for exam-

ple, beaver huts, the shape of termite mounds, 

the peculiarities of building a nest, etc., are 

presumably the result of instinctive behavior 

and therefore is realized through the imple-

mentation of an understanding of the program 

embedded in the genome) in this concept [12]. 

Therefore, accepting the terminology of R. 

Dawkins, it is permissible to consider suicidal 

behavior as a phenotypic trait. In the following 

discussion, we will show that genes associated 

with mental disorders are generally associated 

with completed suicide. That is, mentally ill 

people commit suicide because their genomes 

contain a quantitatively greater number of 

combinations of genes associated with suicides 

than in mentally healthy suicides, and the latter 

have more than those who come from families 

with no registered suicides. 
Suicide in society is perceived as some-

thing accidental, situational, causing rejection 

and misunderstanding. Meanwhile, if the life 

path of a suicide attempter is examined in 

detail, it becomes obvious that a person has 

sophisticatedly organized their life in such a 

way as to come to a state of despair and end it 

with suicide or be killed (victim behavior). In 

his extremely carefully made work [13], Emile 

Durkheim came to the conclusion about the 

predetermination (predestination) of commit-

ting suicide by individual minds and con-

cluded that there is a subpopulation among 

males who end their lives by suicide in a cer-

tain age cohort. Therefore, the suicide rate for 

age cohorts is constant and represents a long-

term temporal rhythm [13]. Later, the conclu-

sion of Emile Durkheim was confirmed by 

works, from which it follows that suicidal 

behavior is associated with neurobiological 

features of the formation of the mediator status 

[14]. In particular, it may have a genetic basis 

and depend on epigenetic regulation [15]. At 

the present time, a number of works have ap-

peared proving the existence of a connection 

between some genetic polymorphisms and 

suicidal behavior. 
If in geographic populations of people 

there are really quantitatively stable subpopu-

lations of individuals prone to committing 

suicide due to the presence of genes associated 
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генов в общей популяции должно соответствовать рас-

пределению Харди–Вайнберга.  

Целью настоящей работы является системати-

зация и анализ сведений о роли генетических факторов 

в реализации суицида. 

Ген, как реализуемая во времени подпрограмма. 

Значительные успехи в области изучения структуры и 

функционирования генома человека и эукариот приве-

ли к размытию понятия ген, поскольку строение и 

трехмерная организация генов эукариот значительно 

отличается от таковых прокариот (линейные хромосо-

мы, выделение экспрессируемых участков хромосом в 

отдельную структуру (эухроматин) с близким взаимо-

расположением в трѐхмерном пространстве из разных 

хромосом генов, образующих генную сеть, наличие 

интронов, процессинг первичного транскрипта, эпиге-

нетическое регулирование экспрессии) – классическая 

дефиниция: «Ген – единица наследственной информа-

ции, занимающая определѐнное положение в геноме 

или хромосоме и контролирующая выполнение опре-

делѐнной функции в организме», – оказалась не состоя-

тельной. По этой причине в настоящее время сущест-

вует ряд значительно отличающихся по смыслу опре-

делений термина «ген». Сравните с новыми дефини-

циями: 

– ген – это «сегмент ДНК, влияющий на фенотип 

или функцию. В отсутствие проявленной функции ген 

может быть охарактеризован последовательностью, 

транскрипцией или гомологией» [16];  

– ген – это «локализуемый участок последователь-

ности генома, соответствующий единице наследствен-

ности, которая ассоциирована с регуляторными, транс-

крипционными и другими функциональными участка-

ми последовательности» [17]. 

По этой причине, прежде чем излагать какие-либо 

сведения о связи генетических полиморфизмов, следу-

ет договориться о том, какой концепции гена придер-

живаются авторы. В современном мире цифровых тех-

нологий наиболее близкой функциональной аналогией 

генома является операционная система – информаци-

онная среда, управляющая исполнением кода подпро-

грамм, интегрированных в эту среду. Такому понима-

нию взаимодействия генома в целом с его отдельными 

структурными и регуляторными генами эукариот и 

исполнительными структурами клетками (регулятор-

ные РНК и органоиды клетки), внедренных в геном, 

соответствует дефиниция M. Snyder и соавт.: «Ген – 

это подпрограмма в операционной системе генома» 

[18]. Данная дефиниция, в частности, позволяет хоро-

шо понять (представить) времèнную последователь-

ность исполнения генетической программы в процессе 

индивидуального развития организма – исполнение 

группы одних программ запускает исполнение после-

with mental disorders and / or suicides and 

victimization in their genomes, then the fre-

quency distribution of these genes in the gen-

eral population should correspond the Hardy – 

Weinberg distribution. 
The aim of this work  is to systemat-

ize and analyze information about the role of 

genetic factors in the realization of suicide. 
Gene as a subprogram implemented in 

time. Significant advances in the study of the 

structure and functioning of the human and 

eukaryotic genome have led to the blurring of 

the concept of a gene, since the structure and 

three-dimensional organization of eukaryotic 

genes is significantly different from those of 

prokaryotes (linear chromosomes, the isolation 

of expressed chromosome regions into a sepa-

rate structure (euchromatin) with a close rela-

tionship in three-dimensional space from dif-

ferent chromosomes of genes that form a gene 

network, the presence of introns, processing of 

the primary transcript, epigenetic regulation of 

expression) - the classical definition: “A gene 

is a unit of hereditary information that occu-

pies a certain position in the genome or chro-

mosome and controls the performance of a 

certain function in organism ”- turned out to 

be not functioning. For this reason, there are 

currently a number of significantly different 

definitions of the term "gene". Let’s compare 

with the new definitions: 

– a gene is “a segment of DNA that af-

fects a phenotype or function. In the absence 

of manifested function, a gene can be charac-

terized by sequence, transcription, or homolo-

gy”[16]; 

– a gene is “a localized region of the ge-

nome sequence corresponding to a unit of 

heredity, which is associated with regulatory, 

transcriptional and other functional regions of 

the sequence” [17]. 
For this reason, before setting out any in-

formation about the relationship of genetic 

polymorphisms, one should agree on what 

concept of the gene the authors adhere to. In 

the modern world of digital technologies, the 

closest functional analogy of the genome is the 

operating system – the information environ-

ment that controls the execution of the code of 

subprograms integrated into this environment. 

This understanding of the interaction of the 

genome as a whole with its individual struc-

tural and regulatory genes of eukaryotes and 

the executive structures of cells (regulatory 

RNAs and cell organelles), introduced into the 

genome, corresponds to the definition of M. 

Snyder et al.: “A gene is a subprogram in the 

operating room system of the genome ”[18]. 

This definition, in particular, makes it possible 
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дующей группы программ и т.д. Думаем, что ни у кого 

не вызовет возражений утверждение, что индивидуаль-

ное психическое развитие человека и становление его 

личности как социального существа также генетически 

детерминировано. Но также очевидно, что если станов-

ление высших психических функций зависит от соци-

альной среды («Вы можете родиться Моцартом, но не 

стать им», – Татьяна Владимировна Черниговская), они 

мобильны, то базовые психические функции (инстинкт 

самосохранения, агрессивность, эмпатия и др.) генети-

чески жѐстко детерминированы. 

Существуют достаточно убедительные доказатель-

ства, что становление человечества как вида произош-

ло в результате слияния (транслокации) двух хромосом 

(2p и 2q) у предковой формы с образованием хромосо-

мы 2 человека [19]. С известной долей осторожности 

можно предполагать, что регуляция высших психиче-

ских функций осуществляется в том числе генами этой 

хромосомы, содержащей 3080 генов и представляющей 

8% генома человека [20]. Поэтому не удивительно, что 

наибольшее число сведений об ассоциации психиче-

ских нарушений и суицидальном поведении связано с 

находками полиморфизмов в хромосоме 2. 

Хромосомные локусы, ассоциированные с суици-

дальным поведением. Геномное исследование пар брат-

сестра в семьях алкоголиков с эпизодами самоубийств 

позволили установить статистически значимую связь 

суицидов с хромосомой 2 и в меньшей степени с хро-

мосомами 1 и 3 [21]. При геномном обследовании чле-

нов 81 семьи с семейной униполярной депрессией, в 

которых были зарегистрированы попытки суицидов, 

были выявлены локусы суицидального риска (ЛСР) 

высоко-значимой связи с попытками суицида – 2p, 6q, 

8p и Xq. Авторы сделали вывод, что ЛСР не зависят от 

локусов предрасположенности к расстройствам на-

строения, и предполагают, что способность ЛСР влиять 

на развитие суицидального поведения зависит от пси-

хического расстройства или подтипа, с которым они 

взаимодействуют [22]. В результате собственного ис-

следования связи 1060 генотипированных микросател-

литных маркеров, дополненного метаанализом пяти 

аналогичных работ, выявлена слабая связь с суицидами 

локуса 3p14 и доказательная связь с суицидальностью 

локуса 2p12 [23]. 

Сложные поведенческие паттерны, как фенотипи-

ческое явление, должны регулироваться множеством 

генов. Действительно, исследование у 18223 европей-

цев 22 генов на хромосомах 13, 15, 16, 17 и 19 позволи-

ло выявить полиморфизмы rs34399104, rs35518298, 

rs34053895, rs66828456, rs35502061 и rs35256367 у 

3413 депрессивных пациентов, связанные с суицидаль-

ным поведением [24]. Итогом этого исследования стала 

разработка прогностической балльной шкалы оценки 

to understand (imagine) well the temporal 

sequence of the execution of a genetic pro-

gram in the process of individual development 

of the organism – the execution of a group of 

some programs launches the execution of the 

next group of programs, etc. We think that no 

one will raise objections to the statement that 

the individual mental development of a person 

and the formation of his personality as a social 

being is also genetically determined. But it is 

also obvious that if the formation of higher 

mental functions depends on the social envi-

ronment ("You can be born Mozart, but not 

become one," – Tatyana Vladimirovna Cher-

nigovskaya), they are mobile, then the basic 

mental functions (the instinct of self-

preservation, aggressiveness, empathy, etc.) 

are genetically rigidly determined. 
There is quite convincing evidence that 

the formation of mankind as a species oc-

curred as a result of the fusion (translocation) 

of two chromosomes (2p and 2q) in the ance-

stral form with the formation of human chro-

mosome 2 [19]. With a certain degree of cau-

tion, it can be assumed that the regulation of 

higher mental functions is carried out, among 

other things, by the genes of this chromosome, 

which contains 3080 genes and represents 8% 

of the human genome [20]. Therefore, it is not 

surprising that the largest amount of informa-

tion on the association of mental disorders and 

suicidal behavior is associated with the find-

ings of polymorphisms in chromosome 2. 
Chromosomal loci associated with sui-

cidal behavior. Genomic studies of brother-

sister pairs in families of alcoholics with sui-

cide episodes made it possible to establish a 

statistically significant association of suicides 

with chromosome 2 and, to a lesser extent, 

with chromosomes 1 and 3 [21]. A genomic 

examination of members of 81 families with 

familial unipolar depression and suicide at-

tempts recorded, revealed suicide risk loci 

(SRL) of a highly significant association with 

suicide attempts – 2p, 6q, 8p, and Xq. The 

authors concluded that SRL does not depend 

on loci of susceptibility to mood disorders, 

and suggest that the ability of SRL to influ-

ence the development of suicidal behavior 

depends on the mental disorder or the subtype 

with which they interact [22]. As a result of 

our own study of the relationship of 1060 ge-

notyped microsatellite markers, supplemented 

by a meta-analysis of five similar works, a 

weak relationship with suicides at the 3p14 

locus and an evidence-based relationship with 

the suicidality of the 2p12 locus were revealed 

[23]. 

Complex behavioral patterns, as a pheno-
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риска совершения суицида, показавшая хорошую схо-

димость результатов прогноза и ранее установленного 

исхода. 

Тем не менее, больший интерес представляют ра-

боты, в которых исследуется связь какого-либо фено-

типического признака, в нашем случае – суицидально-

го поведения – с отдельным геном, или группой генов, 

после того как стало понятно, что большинство фенов 

формируется не одним, а множеством генов. 

Гены YWHAE, ассоциированные с суицидальным 

поведением. Группа генов YWHAE (активатор трипто-

фан-5- и тирозин-3-монооксигеназы) кодирует регуля-

торные изоформные белки β-, γ-, ε-, ε-, σ-, τ/ζ- и δ-

YWHA, активирующие синтез монооксигеназ (см. вы-

ше) [25]. Генная локализация: 17p13.3 [26]. В свобод-

ном доступе имеется как минимум две публикации, 

авторы которых исследовали связь полиморфизмов 

изоформы ипсилон с суицидальным поведением [27, 

28]. Во всех исследованных случаях, ассоциация поли-

морфизмов rs1532976, rs3752826 и rs9393 с завершѐн-

ными суицидами оказалась статистически значимой, а 

частота их встречаемости во всех выборках в Татарии 

соответствовала закону Харди-Вайнберга [27]. Этот же 

ген ассоциирован с наличием у пациентов Китая боль-

шой депрессии [29]. Кроме связи с суицидальным по-

ведением, гены этой группы ассоциированы с развити-

ем шизофрении [30, 31].  

Ген NTRK2, ассоциированный с суицидальным по-

ведением. Рецепторная тирозинкиназа 2 (NTRK2) явля-

ется высокоаффинным рецептором нейротрофического 

фактора головного мозга (BDNF), однонуклеотидные 

полиморфизмы в гене NTRK2 убедительно ассоцииро-

ваны с суицидами у депрессивных больных [32]. Суи-

цидальное поведение и положительная реакция на ле-

чение у 389 больных с депрессией из 894 обследован-

ных были связаны с полиморфизмами rs10868223, 

rs1659412 и rs11140778.  

typic phenomenon, must be regulated by many 

genes. Indeed, the study of 22 genes on chro-

mosomes 13, 15, 16, 17, and 19 in 18223 

Europeans revealed the polymorphisms 

rs34399104, rs35518298, rs34053895, 

rs66828456, rs35502061 and rs35256367 in 

3413 depressed patients associated with sui-

cidal behavior [24]. The result of this study 

was the development of a prognostic score 

scale for assessing the risk of committing sui-

cide, which showed a good convergence be-

tween the prediction results and the previously 

established outcome. 

Nevertheless, the works that investigate 

the relationship of any phenotypic trait, in our 

case, suicidal behavior, with a separate gene, 

or a group of genes are of greater interest, as it 

became clear that most phenes are formed not 

by one, but by many genes. 

YWHAE genes associated with suicidal 

behavior. The group of YWHAE genes (activa-

tor of tryptophan-5- and tyrosine-3-

monooxygenase) encodes regulatory isoform 

proteins β-, γ-, ε-, ε-, σ-, τ / ζ- and δ-YWHA, 

that activate the synthesis of monooxygenases 

(see. above) [25]. Gene localization: 17p13.3 

[26]. There are at least two publications in the 

public domain, the authors of which investi-

gated the relationship of the upsilon isoform 

polymorphisms with suicidal behavior [27, 

28]. In all studied cases, the association of the 

rs1532976, rs3752826, and rs9393 polymor-

phisms with completed suicides was statisti-

cally significant, and the frequency of their 

occurrence in all samples in Tatarstan corres-

ponded to the Hardy – Weinberg law [27]. 

The same gene is associated with the presence 

of major depression in Chinese patients [29].  

Таблица / Table 1 

Генные полиморфизмы, ассоциированные с суицидальным фенотипом,  

их генная и геномная локализация и психические эффекты 

Gene polymorphisms associated with the suicidal phenotype, their gene and genomic localization and mental effects 
 

Полиморфный ген,  

гаплотип и локализация 

Polymorphic gene, haplo-

type and their localization 

Белковый продукт 

Protein product 

Эффект полиморфизма 

The effect of polymorphism 

Источник 

Source 

YWHAE 

rs1532976, 

rs3752826, rs9393 

17p13.3  

Белки семейства  

YWHA 

 

 

 

 

Family of YWHA  

proteins 

Изменение экспрессии гена YWHAE нарушает нейрональную 

миграцию, гиперактивирует экспрессию генов триптофан- и 

тирозинмонооксигеназы → нарушение синтеза серотонина, ад-

реналина, дофамина.  

Сниженное настроение, суицид. 

 

Change in YWHAE gene expression disrupts neuronal migration, 

hyperactivates the expression of tryptophan- and tyrosine monoox-

ygenase genes → impairment of the synthesis of serotonin, adrena-

line, dopamine.  

Low Mood, Suicide. 

[25, 27, 

28, 34, 

35] 
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NTRK2 

rs10868223, rs1659412, 

rs11140778, 

rs4923468, rs1387926 

9q21.33  

Рецептор нейро-

трофического 

фактора головного 

мозга. 

Brain-derived neu-

rotrophic factor 

receptor 

Суициды и положительный эффект лечения у депрессивных 

больных. 

Суицид. 

 

Suicides and the benefits of treatment in depressed patients. 

Suicide. 

[33] 

5-HTTLPR 

rs25531 

17q11.2  

Ген белка-носителя  

Серотонина. 

Serotonin Carrier 

Protein Gene 

 «Облегчение» принятия решения о совершении суицида. 

Суицидальное поведение. 

"Facilitating" the decision to commit suicide. 

Suicidal behavior. 

[36, 42, 

43] 

ADRA2A 

rs3750625 

10q25.2 

Ген альфа-2A-

адренорецептора. 

Alpha-2A-

adrenergic receptor 

gene 

Суицидальное поведение. 

Суицид. 

Suicidal behavior. 

Suicide. 

[37] 

ADRA2B rs1018351  

2q11.2 

Ген альфа-2B-

адренорецептора. 

Alpha-2B-

adrenergic receptor 

gene 

Суицидальное поведение. 

Суицид. 

Suicidal behavior. 

Suicide. 

[39] 

SLC6A3 

rs403636 

5p15.33  

Ген белка-

транспортера  

дофамина. 

Dopamine transpor-

ter protein gene 

Суицидальное поведение. 

Суицид. 

 

Suicidal behavior. 

Suicide. 

[39] 

HTR2А 

rs594242, 

rs6311, 

rs6313  

13q14.2  

Рецептор серото-

нина. 

 

Serotonin receptor 

Суицидальное и агрессивное поведение. 

Суицид. 

 

Suicidal behavior. 

Suicide. 

[40] 

CRHR1 rs110402,  

rs242924, 

rs16940665  

rs7209436,  

rs4792887 

rs12936511 

17q21.31 

Ген рецептора 

кортитропин-

релизинг-фактора. 

 

Corticotropin-

releasing factor 

receptor gene 

Пиковое увеличение плазменной концентрации интерлейкина IL-

1β. Зависимое от пола и возраста суицидальное, агрессивное и 

аутоагрессивное поведение. 

Суицид. 

Peak increase in plasma concentration of interleukin IL-1β 

Suicidal, aggressive and auto-aggressive behavior dependent on 

gender and age. 

Suicide. 

[44, 45] 

CRHR2 rs2190242, 

rs228421, 

rs2014663 

7p14.3 

Ген рецептора 

кортитропин-

релизинг-фактора. 

Corticotropin-

releasing factor 

receptor gene 

Суицидальное и аутоагрессивное поведение. 

Суицид. 

 

Suicidal and autoaggressive behavior. 

Suicide. 

[44] 

FKBP5 

rs3800373, rs1360780, 

rs2395635, 

rs3777747, rs4713902 

6p21.31 

Ген связывающего 

белка. 

 

 

 

Binding protein 

gene 

Экспрессия гена FKBP5 глюкокортикоидами при стрессе усили-

вает поведенческие признаки тревоги. 

Тяжелое депрессивное расстройство и ускоренный ответ на ле-

чение антидепрессантами. 

Депрессия. Суицидальное поведение. 

Expression of the FKBP5 gene by glucocorticoids under stress en-

hances behavioral signs of anxiety. 

Severe depressive disorder and an accelerated response to antidepres-

sant treatment. 

Depression. Suicidal behavior. 

[51] 

SKA2 

rs7208505 

17q22  

Ген белка  

кинетохор-

ассоциированного 

комплекса. 

Kinetochore-

associated complex 

protein gene 

Белок кинетохор-ассоциированного комплекса субъединицы 2 

участвует в модуляции внутриклеточных рецепторов глюкокор-

тикоидных гормонов. 

Суицид. 

The protein of the kinetochore-associated complex of subunit 2 is 

involved in the modulation of intracellular receptors of glucocortico-

id hormones. 

Suicide. 

[55, 56] 
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Кроме того, авторы обнаружили межгенное взаи-

модействие BDNF-NTRK2 для полиморфизмов 

rs4923468 и rs1387926. Тем не менее, плазменные кон-

центрации белка BDNF оказались неэффективными 

предикторами исходов лечения [33]. 

Гены адренергической медиаторной системы, ас-

социированные с суицидальным поведением. Три одно-

нуклеотидных полиморфизма C-1291G, N251K и 

rs3750625C/A и один инсерционно-делеционный поли-

морфизм в гене альфа-2А-адернорецептора ADRA2A 

выявлены у 184 самоубийц с завершѐнных суицидом. 

Эти полиморфизмы отсутствовали у 221 субъектов, 

умерших по естественным причинам [37]. Одновре-

менная гиперэкспрессия генов ADRA2A, 5-НТ1А, 5-НТ2А 

серотониновых рецепторов и мю-опиоидных рецепто-

ров была обнаружена посмертно у жертв завершѐнного 

суицида. 

У лиц, умерших естественной смертью или в ре-

зультате несчастного случая гиперэкспрессии этих ге-

нов не наблюдалось [38]. Это наблюдение доказывает 

роль сетевого взаимодействия нескольких генов в реа-

лизации фенотипа суицидентов. 

Суицидальное поведение с завершившимися суи-

цидами также наблюдалось у суицидентов с однонук-

леотидными полиморфизмами в геноме генов ADRA2B 

rs1018351 и белка-транспортера дофамина SLC6A3 

rs403636 [39]. 

Гены серотониновой медиаторной системы, ассо-

циированные с суицидальным поведением. Считается, 

что психоэмоциональный статус человека, в частности, 

регулируется серотониновой системой медиации. Дис-

регуляция которой является частью патогенеза депрес-

сивного психоза. Поэтому гены серотониновых рецеп-

торов и созависимые гены, модулирующие их актив-

ность, являются объектами пристального интереса ге-

нетиков, занимающихся проблемой суицида. Напри-

мер, на материале обследования 203 суицидентов и 363 

здоровых добровольцев (на материале выборки из Гер-

мании) были выявлены полиморфизмы rs594242–

rs6311 G–C и rs6311 C гена серотонинового рецептора 

2А подтипа, ассоциированные с суицидальным и агрес-

сивным поведением. Интересно, что в данном исследо-

вании удалось выявить три полиморфизма rs643627–

rs594242–rs6311: A–C–T, два rs594242–rs6311: C–T и 

один функциональный rs6311: T, по терминологии ав-

торов, защищающие от совершения суицида [40]. В 

другом исследовании была прослежена связь редакти-

рования аденозина РНК в инозин, рецептора серотони-

на HTR2C и стрессовых жизненных событий с суицида-

ми. Полиморфизмы rs9983925 и rs4819035 в гене аде-

нозиндезаминазы ADARB1 – ферменте, преобразую-

щим в РНК аденозин в инозин, и полиморфизм rs6318 в 

гене рецептора HTR2C оказались созависимыми факто-

 In addition to being associated with sui-

cidal behavior, the genes of this group are 

associated with the development of schizoph-

renia [30, 31]. 

NTRK2 gene associated with suicidal 

behavior. Receptor tyrosine kinase 2 (NTRK2) 

is a high affinity receptor for brain-derived 

neurotrophic factor (BDNF); single nucleotide 

polymorphisms in the NTRK2 gene are con-

vincingly associated with suicide in depressed 

patients [32]. Suicidal behavior and a positive 

response to treatment in 389 out of 894 pa-

tients with depression were associated with the 

rs10868223, rs1659412, and rs11140778 

polymorphisms. In addition, the authors found 

the intergenic BDNF-NTRK2 interaction for 

the rs4923468 and rs1387926 polymorphisms. 

However, plasma concentrations of the BDNF 

protein were found to be ineffective predictors 

of treatment outcome [33]. 

Genes of the adrenergic mediator system 

associated with suicidal behavior. Three sin-

gle nucleotide polymorphisms C-1291G, 

N251K, and rs3750625C / A and one inser-

tion-deletion polymorphism in the alpha-2A-

adrenoreceptor gene ADRA2A were detected 

in 184 suicides with completed suicide. These 

polymorphisms were absent in 221 subjects 

who died of natural causes [37]. Simultaneous 

overexpression of genes ADRA2A, 5-HT1A, 5-

HT2A serotonin receptors and mu-opioid re-

ceptors was found posthumously in victims of 

completed suicide. In individuals who died of 

natural death or as a result of an accident, 

overexpression of these genes was not ob-

served [38]. This observation proves the role 

of the network interaction of several genes in 

the realization of the suicide phenotype. 

Suicidal behavior with completed sui-

cides was also observed in suicide attempters 

with single nucleotide polymorphisms in the 

genome of the ADRA2B rs1018351 genes and 

the dopamine transporter protein SLC6A3 

rs403636 [39]. 

Genes of the serotonin mediator system 

associated with suicidal behavior. It is be-

lieved that the psychoemotional status of a 

person, in particular, is regulated by the sero-

tonin mediation system. Its dysregulation is 

part of the pathogenesis of depressive psycho-

sis. Therefore, genes of serotonin receptors 

and codependent genes that modulate their 

activity are objects of keen interest of genetic-

ists dealing with the problem of suicide. For 

example, a study of 203 suicides and 363 

healthy volunteers (a sample from Germany) 

revealed polymorphisms rs594242 – rs6311 G 

– C and rs6311 C of the serotonin receptor 2A 

subtype gene associated with suicidal and 

aggressive behavior. Interestingly, this study 



https://суицидология.рф/                                                                                  Научно-практический  журнал 

 

 

Том 12,  № 1 (42),  2021   Суицидология 11 

рами совершения суицида, а детские стрессовые пере-

живания увеличивали риск самоубийства у носителей 

этих полиморфизмов [41].  

Какова роль пережитого в детстве стресса в реали-

зации суицида? Некоторые авторы считают, что пере-

житые стрессовые ситуации формируют субъективную 

толерантность к боли и бесстрашие перед смертью [42, 

43], что в сочетании с набором полиморфизмов генов, в 

частности, полиморфизма гена белка-носителя серото-

нина 5-HTTLPR [42, 43], отвечающих за формирование 

психики и поведения, формирует депрессивный психи-

ческий статус и при наличии суицидальных мыслей 

облегчает реализацию суицида. 

Гены кортикотропин-рилизинг-рецепторов, ассо-

циированные с суицидальным поведением. На материа-

ле генетического обследования 183 детей, получивших 

травму в результате суицида в сравнении с 183 детьми, 

травмированных вне связи с суицидом, было установ-

лено, что полиморфизмы генов кортикотропин-

рилизинг-рецепторов CRHR1 (rs110402, rs242924 и 

rs16940665) и CRHR2 (rs2190242, rs2284217 и 

rs2014663) могут быть вовлечены в суицидальное по-

ведение и самоповреждение, совершѐнное с целью 

суицида [44]. Полиморфизм CRHR1 rs110402 вызывает 

пиковое увеличивает у суицидентов плазменных кон-

центраций интерлейкина IL-1β, что увеличивает риск 

совершения суицида на 15% [45]. Интересно, что одно-

нуклеотидные полиморфизмы гена CRHR1 имеют воз-

растную и гендерную специфичность при реализации 

суицидального поведения. Так полиморфизм rs7209436 

оказался статистически значимо связан с попытками 

совершения суицида женщинами и попытками физиче-

ского нападения или суицида в детском/подростковом 

возрасте, полиморфизм CRHR1 rs16940665 – у взрос-

лых мужчин, а rs4792887 – у мужчин с депрессией [46]. 

По-видимому, ген CRHR1 является очень вариабель-

ным, так у мужчин, но не у женщин, выявлен ещѐ один 

полиморфизм этого гена – rs12936511 – сильно связан-

ный с депрессией и попытками суицида [47]. В другом 

исследовании была установлена связь полиморфизма 

rs110402 гена CRHR1 с повышенным риском сезонной 

частоты суицидов и раннего возраста начала первого 

депрессивного эпизода. Тогда как носители полимор-

физма rs2270007 гена CRHR2 имели устойчивость к 

лечению депрессии циталопрамом [48]. 

Тем не менее, существуют исследования, в кото-

рых отрицается связь полиморфизмов генов с суицида-

ми, например, на материале анализа полиморфизмов 

HTR1A rs6295 и HTR2A rs7997012, rs6313, rs643627, 

rs17288723 374-х пациентов с тяжѐлой депрессией по-

сле 4-х недельного лечения [49]. Аналогичный резуль-

тат для полиморфизмов HTR2A гена получен и при ме-

таанализе всех работ типа случай контроль, опублико-

identified three polymorphisms rs643627 – 

rs594242 – rs6311: A – C – T, two rs594242 – 

rs6311: C – T and one functional rs6311: T, 

according to the authors' terminology, protect-

ing against suicide [40]. Another study traced 

the link between adenosine RNA changing to 

inosine, the serotonin receptor HTR2C, and 

stressful life events with suicide. The 

rs9983925 and rs4819035 polymorphisms in 

the ADARB1 adenosine deaminase gene, an 

enzyme that converts adenosine into inosine in 

RNA, and the rs6318 polymorphism in the 

HTR2C receptor gene turned out to be code-

pendent factors of suicide, and childhood 

stressful experiences increased the risk of 

these polymorphisms [41]. 

What is the role of childhood stress in 

the realization of suicide? Some authors be-

lieve that experienced stressful situations form 

subjective tolerance to pain and fearlessness of 

death [42, 43], which in combination with a 

set of gene polymorphisms, in particular, po-

lymorphism of the serotonin carrier protein 5-

HTTLPR gene [42, 43] being responsible for 

the formation of the psyche and behavior, 

forms a depressive mental status and, in the 

presence of suicidal thoughts, facilitates the 

implementation of suicide. 

Corticotropin-releasing receptor genes 

associated with suicidal behavior. Based on 

the material of a genetic examination of 183 

children injured as a result of suicide in com-

parison with 183 children injured outside of 

connection with suicide, it was found that 

polymorphisms of the genes of corticotropin-

releasing receptors CRHR1 (rs110402, 

rs242924 and rs16940665) and CRHR2 

(rs2284217 and rs2014663) may be involved 

in suicidal behavior and self-harm committed 

with the intent of suicide [44]. The CRHR1 

rs110402 polymorphism causes a peak in-

crease in plasma concentrations of interleukin 

IL-1β in suicides, which increases the risk of 

suicide by 15% [45]. Interestingly, single nuc-

leotide polymorphisms of the CRHR1 gene 

have age and gender specificity in the imple-

mentation of suicidal behavior. Thus, the 

rs7209436 polymorphism was statistically 

significantly associated with attempts to com-

mit suicide in women and attempts at physical 

attack or suicide during child-

hood/adolescence, the CRHR1 polymorphism 

rs16940665 in adult men, and rs4792887 in 

men with depression [46]. Apparently, the 

CRHR1 gene is very variable, so in men, but 

not in women, another polymorphism of this 

gene, rs12936511, was revealed, which is 

strongly associated with depression and sui-

cide attempts [47]. Another study found an 

association of the rs110402 polymorphism of 
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ванных на английском языке до 2013 г. [50]. 

Гены, регулирующие концентрации кортизола, ас-

социированные с суицидальным поведением. К таким 

генам относятся гены FKBP5 и SKA2. FKBP5 – бе-

лок-шаперон, ингибирующий связывание кортизола и 

транслокацию глюкокортикоидных рецепторов в ядро. 

Известно, что незавершившийся стресс может сопро-

вождаться депрессией и приводить к суициду. Молеку-

лярные причины этого явления становятся ясны только 

сейчас. Стойкое увеличение плазменных концентраций 

глюкокортикоидов, наблюдаемое при стрессе, активи-

рует NMDA-рецепторы. Возбуждение NMDA-

рецепторов индуцирует экспрессию гена FKBP5 и уси-

ливает поведенческие признаки тревоги [51]. С завер-

шѐнными суицидами ассоциированы гаплотипы 

rs3800373, rs1360780 и rs2395635 гена FKBP5 [52]. 

Полиморфизм rs1360780 гена FKBP5 был обнару-

жен у 219 жертв суицида японцев в отличие от кон-

трольной группы, у которой этот полиморфизм не вы-

явлен [52]. Этот же полиморфизма rs1360780 T минор-

ного аллеля гена FKBP5 был обнаружен у 146 мекси-

канцев, совершивших суицид, что подтверждает его 

ассоциацию с суицидальным поведением. Тогда как 

минорный аллель rs3800373 C того же гена оказался 

фактором защиты от суицида [53]. Выявлено ещѐ два 

полиморфизма этого гена rs3777747 и rs4713902, ассо-

циирующихся с суицидами у людей, имевших детскую 

стрессовую травму [54]. 

Экспрессия гена белка кинетохор - ассоциирован-

ного комплекса субъединицы 2 (SKA2) оказывается 

значительно снижена в префронтальной коре жертв 

самоубийств по сравнению с нормальными контроль-

ными испытуемыми и не суицидальными пациентами. 

Дефицит этого белка может приводить к чрезмерному 

выделению кортизола. Поэтому ряд авторов считают, 

что SKA2 может быть потенциальным маркером само-

убийства [55, 56]. Метилирование гена SKA2 с одно-

нуклеотидным полиморфизмом rs7208505 в цитозин-

гуаниновом локусе cg13989295 предсказывало более 

высокие показатели текущих суицидальных мыслей и 

поведения [57, 58]. 

Гены reward системы, ассоциированные с суици-

дальным поведением. Суицид можно рассматривать как 

крайнюю форму наказания за предшествующее пове-

дение, приведшее к суициду. Поэтому определѐнный 

интерес должна представлять тема связи суицидов с 

функционированием reward системы – системы возна-

граждения наказания мозга. Орфанин FQ и опиоидный 

пептид похожий на ноцицептин (орфанин) участвуют в 

эмоциональной регуляции. Количественное определе-

ние экспрессии этих медиаторов методом ПЦР в пе-

реднем островке, медиодорсальном таламусе и дор-

сальной передней поясной коре 34-х человек обоего 

the CRHR1 gene with an increased risk of 

seasonal suicide frequency and an early age at 

the onset of the first depressive episode. Whe-

reas carriers of the rs2270007 polymorphism 

of the CRHR2 gene had resistance to treatment 

of depression with citalopram [48]. 

Nevertheless, there are studies that deny 

the association of gene polymorphisms with 

suicides, for example, based on the analysis of 

polymorphisms HTR1A rs6295 and HTR2A 

rs7997012, rs6313, rs643627, rs17288723 in 

374 patients with severe depression after 4 

weeks of treatment [49]. A similar result for 

HTR2A gene polymorphisms was obtained in 

the meta-analysis of all case control studies 

published in English before 2013 [50]. 

Genes that regulate cortisol concentra-

tions associated with suicidal behavior. These 

genes include the FKBP5 and SKA2 genes. 

FKBP5 is a chaperone protein that inhibits the 

binding of cortisol and the translocation of 

glucocorticoid receptors into the nucleus. It is 

known that uncompleted stress can be accom-

panied by depression and lead to suicide. The 

molecular reasons for this phenomenon are 

becoming clear only now. The persistent in-

crease in plasma glucocorticoids concentra-

tions observed during stress activates NMDA 

receptors. Excitation of NMDA receptors in-

duces expression of the FKBP5 gene and en-

hances behavioral signs of anxiety [51]. The 

haplotypes rs3800373, rs1360780, and 

rs2395635 of the FKBP5 gene are associated 

with completed suicides [52]. 

The rs1360780 polymorphism of the 

FKBP5 gene was found in 219 Japanese sui-

cide victims, in contrast to the control group, 

in which this polymorphism was not detected 

[52]. The same polymorphism rs1360780 of 

the T minor allele of the FKBP5 gene was 

found in 146 Mexicans who committed sui-

cide, which confirms its association with sui-

cidal behavior. Whereas the minor allele 

rs3800373 C of the same gene turned out to be 

a protective factor against suicide [53]. Two 

more polymorphisms of this gene, rs3777747 

and rs4713902, were identified, which are 

associated with suicide in people with child-

hood stress trauma [54]. 

Gene expression of the kinetochore-

associated complex subunit 2 (SKA2) protein 

gene is significantly reduced in the prefrontal 

cortex of suicide victims compared to normal 

control subjects and non-suicidal patients. 

Deficiency of this protein can lead to exces-

sive cortisol secretion. Therefore, a number of 

authors believe that SKA2 may be a potential 

marker of suicide [55, 56]. Methylation of the 

SKA2 gene with single nucleotide polymor-

phism rs7208505 at the cytosine-guanine lo-
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пола контрольной группы и 60 суицидентов с завер-

шѐнным суицидом обоего пола выявили снижение экс-

прессии обоих регуляторов на 18%. Связи уменьшения 

экспрессии орфанина FQ и опиоидного пептида похо-

жего на ноцицептин с депрессивными расстройствами 

или употреблением психоактивных веществ в момент 

смерти не обнаружено [59]. Концентрация в спинно-

мозговой жидкости другого медиатора reward сиcтемы 

орексина также оказалась сниженной у 66 пациентов с 

незавершѐнным суицидом [60]. Если орфанины, опио-

идный пептид похожий на ноцицептин и орексин яв-

ляются медиаторами вознаграждения reward системы, 

то динорфин – медиатор наказания. И если концентра-

ции первых трѐх пептидов у суицидентов уменьшается, 

то экспрессия мРНК продинорфина в головном мозге 

самоубийц с завершѐнным суицидом оказывается уве-

личенной [61]. 

Думается, что определѐнный интерес в данном 

контексте представляют сведения об увеличении в 9 

раз плотности мю-опиоидных рецепторов в лобных и 

височных извилинах [62]. Позже это исследование бы-

ло подтверждено обнаружение увеличения на 36-39% 

плотности мю-опиоидных рецепторов во фронтальной 

коре и хвостатом ядре у 15 жертв самоубийств по срав-

нению с 15 умершими по естественным причинам [63]. 

Достижения в области исследования генетических 

причин суицидов в связи с последним открытием по-

стмортальных изменений экспрессии генов в головном 

мозге впечатляют. Тем не менее, не всѐ так просто, как 

кажется. В текущем году опубликована работа, из ко-

торой следует, что смерть не прекращает работу гене-

тического аппарата. В головном мозге, по крайней ме-

ре, в первые 24 часа после смерти наблюдается выра-

женная экспрессия генов в нейроглии [64]. Эта работа 

была выполнена как проверка на человека ранее выяв-

ленной посмертной экспрессии генов в головном мозге 

в эксперименте на животных [65]. Сами обстоятельства 

совершения суицида могут наложить на эти, по-

видимому, закономерные изменения посмертной экс-

прессии генов какие-либо особенности. Поэтому, ка-

кие-то полиморфизмы, приведшие к постмортальной 

экспрессии генов, не экспрессирующихся при смерти 

от естественных причин, могут быть расценены, как 

ассоциированные с суицидальным фенотипом. Соот-

ветственно, более объективными свидетельствами свя-

зи генных полиморфизмов и изменения экспрессии 

генов с суицидальным фенотипом кажутся исследова-

ния на выживших суицидентах, или те работы, в кото-

рых генные полиморфизмы выявлены в целевой группе 

до совершения суицида. По этой причине теперь воз-

никают некоторые вопросы к методологии исследова-

ний связи полиморфизмов генов и их экспрессии, вы-

полненные на посмертном материале. И, например, 

cus cg13989295 predicted higher rates of 

current suicidal thoughts and behavior [57, 

58]. 

Reward systems genes associated with 

suicidal behavior. Suicide can be viewed as an 

extreme form of punishment for previous be-

havior that led to suicide. Therefore, the topic 

of the connection between suicides and the 

functioning of the reward system – the brain 

reward and punishment system – should be of 

some interest. Orphanin FQ and an opioid 

peptide similar to nociceptin (orphanin) are 

involved in emotional regulation. Quantitative 

determination of the expression of these me-

diators by PCR in the anterior islet, mediodor-

sal thalamus and dorsal anterior cingulate 

cortex of 34 people of both sexes in the con-

trol group and 60 suicides with completed 

suicide of both sexes revealed a decrease in 

the expression of both regulators by 18%. The 

relationship between a decrease in the expres-

sion of orphanin FQ and an opioid peptide 

similar to nociceptin with depressive disorders 

or the use of psychoactive substances at the 

time of death has not been found [59]. The 

concentration in the cerebrospinal fluid of the 

other mediator of the reward system, orexin, 

was also reduced in 66 patients with incom-

plete suicide [60]. While orphanins, an opioid 

peptide similar to nociceptin, and orexin are 

mediators of the reward system, dynorphin is a 

mediator of punishment. And if the concentra-

tion of the first three peptides in suicides de-

creases, then the expression of prodinorphin 

mRNA in the brain of suicides with completed 

suicide turns out to be increased [61]. 

It is believed that in this context the in-

formation about a 9-fold increase in the densi-

ty of mu-opioid receptors in the frontal and 

temporal gyri [62] is of certain interest. Later, 

this study was confirmed by the detection of a 

36-39% increase in the density of mu-opioid 

receptors in the frontal cortex and caudate 

nucleus in 15 suicide victims compared with 

15 deaths from natural causes [63]. 

Advances in the study of the genetic 

causes of suicide in connection with the recent 

discovery of postmortem changes in gene 

expression in the brain are impressive. How-

ever, not everything is as simple as it seems. 

There was a work published this year that 

states that death does not stop the work of the 

genetic apparatus. In the brain, at least during 

the first 24 hours after death, pronounced gene 

expression is observed in the neuroglia [64]. 

This work was performed as a human test of 

previously identified postmortem gene expres-

sion in the brain in an animal experiment [65]. 

The very circumstances of committing suicide 

can impose some peculiarities on these appar-
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рекомендации по сбору посмертного материала, дан-

ные в обзоре [66] всего восемь лет назад, уже требуют 

коррекции. Тем более что экспрессия генов могла быть 

изменена прижизненно, равно как и полиморфизмы 

генов могут происходить направленно в результате 

соматических мутаций, вызванных постоянным приѐ-

мом лекарственных средств, например, антидепрессан-

тов, или наркотиков у наркозависимых. Более того, 

головной мозг, потребляющий до 20% всего посту-

пающего в организм кислорода (3-3,5 л на 100 г ткани), 

молекулярная форма которого расценивается как мута-

генный газ [67], по этой причине должен испытывать 

значительную прижизненную мутационную нагрузку. 

Употребление наркотиков, либо алкоголя, либо про-

граммный приѐм психотропных лекарственных 

средств, как правило, упоминаемые в большинстве как 

оригинальных исследований, так и обзоров литерату-

ры, является дополнительным мутагенным фактором, 

вызывающим направленные мутации в силу своего 

химического строения. Кроме того, результат исследо-

вания связи генетических полиморфизмов и/или изме-

нения экспрессии генов с суицидальным фенотипом 

может зависеть от зоны головного мозга, в которой 

был взят материал, поскольку в разных областях го-

ловного мозга могут наблюдаться разные полиморфиз-

мы и посттрансляционные регуляторные эффекты [66]. 

Поэтому отрицательный результат ассоциации каких-

либо генов с фенотипом, может быть, как истинным, 

так и ошибочным выводом. По-видимому, для исклю-

чения таких артефактов все-таки необходимо исследо-

вать, как минимум, семейный анамнез, а как максимум, 

в современных условиях осуществлять генетическое 

обследование членов семьи. Кроме того, если полимор-

физм, ассоциируемый с суицидальным фенотипом, об-

наружен и в головном мозге и экстранейронально, мож-

но с бόльшей уверенностью принять гипотезу, что это 

унаследованная, а не соматически приобретѐнная мута-

ция. Общегеномные ассоциативные исследования суи-

цидального фенотипа в основном дали неубедительные 

или противоречивые результаты [68], видимо, как раз 

потому, что авторами этих исследований не были учте-

ны обсуждѐнные выше факторы, несомненно, влияющие 

на результат геномного исследования ассоциаций. 

Другой проблемой исследований связи суицидов с 

генными полиморфизмами является статистический 

анализ данных. Например, авторы одного из больших 

метаанализов, изучив работы о связи генных полимор-

физмов с суицидальным фенотипом, опубликованные в 

PubMed, SCOPUS и ISI Web of Science за период десять 

лет делают вывод, что исследователи рассматривают, в 

том числе, применявшиеся методы статистического 

анализа данных как при поиске однонуклеотидных по-

лиморфизмов, так и при общегеномных ассоциативных 

ently regular changes in posthumous gene 

expression. Therefore, some polymorphisms 

leading to the postmortal expression of genes 

that are not expressed during death from natu-

ral causes can be regarded as associated with a 

suicidal phenotype. Accordingly, studies on 

surviving suicides, or those studies in which 

gene polymorphisms were detected in the 

target group before committing suicide, seem 

to be more objective evidence of the relation-

ship of gene polymorphisms and changes in 

gene expression with the suicidal phenotype. 

For this reason, some questions now arise 

about the methodology of studies of the rela-

tionship between gene polymorphisms and 

their expression, carried out on posthumous 

material. And, for example, the recommenda-

tions for the collection of posthumous materi-

al, given in the review [66] just eight or seven 

years ago, already require correction. Moreo-

ver, gene expression could be changed during 

life, just as gene polymorphisms can occur in a 

targeted manner as a result of somatic muta-

tions caused by the constant use of drugs, for 

example, antidepressants, or drugs in drug 

addicts. Moreover, the brain consuming up to 

20% of all oxygen entering the body (3-3.5 

liters per 100 g of tissue), the molecular form 

of which is regarded as a mutagenic gas [67], 

for this reason should experience significant 

mutational load. The use of drugs, or alcohol, 

or the programmed intake of psychotropic 

drugs, as a rule, mentioned in most of both 

original studies and literature reviews, is an 

additional mutagenic factor that causes direc-

tional mutations due to its chemical structure. 

In addition, the result of studying the relation-

ship of genetic polymorphisms and / or 

changes in gene expression with a suicidal 

phenotype may depend on the area of the brain 

in which the material was taken, since differ-

ent polymorphisms and post-translational reg-

ulatory effects can be observed in different 

regions of the brain [66 ]. Therefore, a nega-

tive result of the association of any genes with 

a phenotype may be both true and erroneous 

conclusion. Apparently, in order to exclude 

such artifacts, it is still necessary to investi-

gate, at least, the family history, and at most, 

in modern conditions, to carry out a genetic 

examination of family members. In addition, if 

the polymorphism associated with the suicidal 

phenotype is found both in the brain and 

extraneuronally, the hypothesis that this is an 

inherited rather than a somatically acquired 

mutation can be more confidently accepted. 

Genome-wide associative studies of the sui-

cidal phenotype generally yielded inconclusive 

or contradictory results [68], apparently, pre-

cisely because the authors of these studies did 
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исследованиях. При этом авторы обошли умолчанием 

явный результат своей работы – прицельное исследо-

вание ассоциаций однонуклеотидных полиморфизмов, 

как в оригинальных исследованиях, так и в проведѐн-

ном авторами метаанализе, как правило, заканчивается 

обнаружением связи полиморфизма гена или группы 

генов с суицидами. Тогда как общегеномные ассоциа-

тивные исследования, как правило, заканчивались от-

рицательным результатом [69]. Но если при исследова-

нии однонуклеотидных полиморфизмов применяется, 

как правило, тест ANOVA, то при общегеномных ассо-

циативных исследованиях – регрессионный анализ. 

Различие использования методов статистического ана-

лиза в данном случае обусловлено характером стати-

стического материала. В первом случае выявляются 

статистически значимые частоты встречаемости поли-

морфизмов, отличающиеся от общепопуляционных или 

групп контроля. Во втором – исключаются обычно 

встречающиеся (дикие) аллели. Таким образом, суще-

ствует зависимость результата исследования геномных 

ассоциаций от дизайна и методологии исследования и 

последующего варианта статистического анализа. 
 

Суицид-теории 
 

Социологическая (Э. Дюркгейм) – суицид: аномический, 

фаталистический, эгоистический, альтруистический 
 

Психологические 

Психологическая (З. Фрейд) – суицида как борьба Этоса и 

Танатоса. 

Самонаказания (К.Г. Юнг) 

Чувство личной неполноценности (К. Хорни) 

Теория психической болезни 
 

Эссенциалистические 

Биохимическая 

Генетическая 

Диатез-стресс теория 
 

Другие теории 
 

Суицид (Э. Берн) – результат формирования и развития жиз-

ненного сценария  

Теория личностных конструктов (G. Kelly) – фатализм, либо 

личностная тревога 

Теория экзистенциального вакуума (В. Франкл, И.Д. Ядом) 

Теория рефлекса цели (бихевиоризм) 

Анатомо-антропологическая теория (Ч. Ломброзо) 
 

Рис. 1. Концептуальные теории суицидального поведения (по 

Руженков В.А. и др., 2012 [71], Хритинин Д.Ф. и др., 

2015 [72], Ludwig B. и др., 2017 [73]). 
 

Обнаружение связи суицидального поведения с 

какими-либо генами неизбежно ставит вопрос о гене-

тической предопределѐнности суицидов – поскольку 

есть эссенциалистский (сущностный) субстрат (генная 

сеть). Он обязательно должен реализовать соответст-

not take into account the factors discussed 

above, which undoubtedly influencing the 

result of the genomic study of associations. 

Another problem in studies of the associ-

ation of suicides with gene polymorphisms is 

statistical data analysis. For example, the au-

thors of one of the large meta-analyzes, having 

studied the works on the relationship of gene 

polymorphisms with the suicidal phenotype, 

published in PubMed, SCOPUS and ISI Web 

of Science for a period of ten years, conclude 

that the researchers are considering, including 

the applied methods of statistical data analysis 

both in the search for single nucleotide poly-

morphisms and in general genome associative 

studies. At the same time, the authors by-

passed the obvious result of their work – a 

targeted study of the associations of single 

nucleotide polymorphisms, both in the original 

studies and in the meta-analysis carried out by 

the authors, as a rule, ends with the discovery 

of a connection between gene polymorphism 

or a group of genes with suicides. Whereas 

genome-wide associative studies, as a rule, 

ended in negative results [69]. But if in the 

study of single nucleotide polymorphisms the 

ANOVA test is used as a rule, in general ge-

nome associative studies, regression analysis 

is used. The difference in the use of methods 

of statistical analysis in this case is due to the 

nature of the statistical material. In the first 

case, statistically significant frequencies of 

occurrence of polymorphisms are revealed, 

which differ from the general population or 

control groups. In the second, the commonly 

occurring (wild) alleles are excluded. Thus, 

there is a dependence of the result of the study 

of genomic associations on the design and 

methodology of the study and the subsequent 

version of statistical analysis. 
 

Suicide theories 
 

Sociological (E. Durkheim) – suicide: anomical, 

fatalistic, egoistic, altruistic 
 

Psychological 

Psychological (Z. Freud) – suicide as a 

struggle between Ethos and Thanatos. 

Self-punishment (C.G. Jung) 

Feelings of personal inferiority (K. Horney) 

Mental illness theory 
 

Essentialist 

Biochemical 

Genetic 

Diathesis stress theory 
 

Other theories 
 

Suicide (E. Bern) – the result of the formation 

and development of a life scenario 

The theory of personality constructs (G. Kelly) – 
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вующий фенотип. Но тогда возникает вопрос о биоло-

гической целесообразности возникновения и существо-

вания такой генной сети. Ответ на этот вопрос, вероят-

но, один – такая генная сеть есть следствие накопления 

индифферентных полиморфизмов, которые сами по 

себе являются биологически нейтральными. То есть, 

несмотря на то, что наличие генной сети из мутантных 

генов, формирующей суицидентное поведение и выну-

ждающей человека совершить суицид, укорачивает 

продолжительность жизни, суицид совершается, как 

правило, в зрелом возрасте. Это позволяет оставить 

потомство, поддерживающее постоянство популяцион-

ной частоты генов, экспрессия которых приводит ин-

дивидуума к суициду.  

Наследуемое совершение суицидов в одной се-

мейной линии очевидно вызвано накоплением соответ-

ствующих генов в семейной линии и поэтому является 

примером плейотропного взаимодействия и/или эпи-

стаза. Это позволяет сделать предположение, что суи-

цид является исходом мультифакториального заболе-

вания, базовые причины которого в настоящее время 

могут быть заблаговременно диагностированы. Соот-

ветственно, появляется возможность превентивного 

лечения, целью которого является нормокопирование 

фенотипа. Если суициды отнести к самостоятельной 

мультифакториальной патологии – с этого явления 

спадает пелена загадочности и неопределѐнности. Уже 

нет причин ломать копья – является ли суицид психи-

ческой патологией, или волевым решением, направ-

ленным на достижение каких-то целей. Теперь это са-

мостоятельная патология, и как любая другая патоло-

гия, суицид может иметь различные формы и базовые 

основы патогенеза. 

В противоположность нашему предположению 

можем предложить некую попытку графического пред-

ставления теорий, объясняющих суицидальное поведе-

ние, составленную на материале двух публикаций, 

опубликованных с интервалом в пять лет об одном и 

том же – концепциях суицидального поведения. 

Поиск причин суицидальной активности чаще все-

го связан с приверженностью автора к той или иной 

теории суицидогенеза. Рассматривая любой подход к 

объяснению причин данного явления, мы наблюдаем 

вполне логичное и обоснованное объяснение той или 

иной причинно-связанной теории совершения суицида. 

И в этом есть определѐнная научная целесообразность. 

Изучая волнующую весь Мир проблему, авторы в сво-

их исследованиях пытаются решить или приблизиться 

к решению одного единственного вопроса «что являет-

ся истинной причиной», не триггером, не предраспола-

гающим фактором, а именно той причиной, который 

объяснила бы все половозрастные и этнические разли-

чия в совершении самоубийств.  

fatalism, or personal anxiety 

The theory of existential vacuum (V. Frankl, I. 

D. Yadom) 

Goal reflex theory (behaviorism) 

Anatomical and anthropological theory (C. 

Lombroso) 

 
Fig. 1. Conceptual theories of suicidal behavior 

(according to VA Ruzhenkov et al., 2012 

[71], DF Khritinin et al., 2015 [72], B. Lud-

wig et al., 2017 [73]). 
 

The discovery of a connection between 

suicidal behavior with any genes inevitably 

raises the question of the genetic predetermi-

nation of suicides – since there is an essential-

ist (substantial) substrate (gene network). It 

must necessarily realize the corresponding 

phenotype. But then this raises the question of 

biological expediency of the emergence and 

existence of such a gene network. There is 

probably only one answer to this question – 

such a gene network is a consequence of the 

accumulation of indifferent polymorphisms, 

which in themselves are biologically neutral. 

That is, despite the fact that the presence of a 

gene network of mutant genes that forms sui-

cidal behavior and forces a person to commit 

suicide shortens life expectancy, suicide usual-

ly occurs in adulthood. This makes it possible to 

leave offspring that maintains the constancy of 

the population frequency of genes, the expres-

sion of which leads an individual to suicide. 

Inherited suicide in one family line is ob-

viously caused by the accumulation of the 

corresponding genes in the family line and 

therefore is an example of pleiotropic interac-

tion and/or epistasis. This allows us to assume 

that suicide is an outcome of a multi-factorial 

disease, the underlying causes of which can 

now be diagnosed in advance. Accordingly, 

there is a possibility of preventive treatment, the 

purpose of which is normocopying of the phe-

notype. If suicides are attributed to an indepen-

dent multi-factorial pathology, the veil of mys-

tery and uncertainty falls out from this pheno-

menon. There is no longer any reason to guess – 

if suicide is a mental pathology or a strong-

willed decision aimed at achieving some goals. 

Now it is an independent pathology, and like 

any other pathology, suicide can have various 

forms and general bases of pathogenesis. 

In contrast to our assumption, we can of-

fer a certain attempt at a graphical presentation 

of theories explaining suicidal behavior, com-

piled on the material of two articles published 

with an interval of five years about the same 

thing – the concepts of suicidal behavior. 

The search for the causes of suicidal ac-

tivity is most often associated with the author's 

adherence to a particular theory of suicidoge-
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Усилия специалистов на протяжении минимум 

столетия вылились в ряд теорий, объясняющих приро-

ду суицида. Не останавливаясь на сущности этих тео-

рий, поскольку их разбор, тщательно совершѐнный 

авторами [71, 72, 73], не является целью нашей публи-

кации, обращаем внимание на их множество, эклектич-

ность и неперекрываемость. Каждая эпоха порождала 

свои теории суицидального поведения. С одной сторо-

ны, это является свидетельством актуальности теории, 

объясняющей причины суицида, с другой стороны, 

обилие теорий, как правило, говорит об отсутствии 

среди них правильной или рабочей.  

Отсутствие единства понимания причин формиро-

вания суицидального фенотипа является причиной ге-

нерации новых идей, призванных устранить противо-

речия теорий. Например, предложена концепция трѐх-

уровневой детерминации суицидального поведения. 

«На первом уровне имеет значение носительство не-

благоприятного сочетания генов, предрасполагающего 

к определѐнным качествам (агрессия, депрессия, им-

пульсивность, нейротизм, стресс - уязвимость). На вто-

ром уровне решающую роль играет характер ранних 

этапов развития, неблагоприятное протекание которых 

сопровождаются установлением стресс-зависимых эпи-

генетических меток в геноме и формированием «уяз-

вимого фенотипа». На третьем, возможно, срабатывает 

поведенческая связь, приводящая индивидуум с повы-

шенной стресс-реактивностью в повторяющиеся жиз-

ненные ситуации стресса (активная ковариация генов и 

среды), вследствие чего устанавливается стереотип 

реагирования и «приобретается» способность преодо-

левать страх боли и вероятной смерти» [74].  

Проводя поиск генов-кандидатов, причастных к 

формированию суицидального поведения, бывает про-

сто невозможно вычленить генетические полиморфиз-

мы, характерные для людей, совершивших самоубий-

ство, но не испытывающих в течение своей жизни пси-

хо-неврологических отклонений, оформленных в диаг-

ноз или ограничившихся консультациями частного 

психолога. В тоже время следует отметить, что основой 

семейного характера многих заболеваний является од-

на из форм избирательности браков или положительная 

ассортативность [75]. 

Отмеченные нами выше противоречия методоло-

гических подходов к эссенциалисткому изучению при-

чин суицидов не прошли незамеченными и другими 

авторами. Так коллектив авторов [76], исследовав в 

обзоре литературы современные достижения молеку-

лярной генетики, проводит сопоставление генетиче-

ских маркеров и особенностей однонуклеотидных по-

лиморфизмов как в группе пациентов с одним заболе-

ванием, так и между группами с различными психиче-

скими заболеваниями.  

nesis. Considering any approach to explaining 

the causes of this phenomenon, we observe a 

completely logical and reasonable explanation 

of a particular causal theory of suicide. And 

there is a certain scientific expediency in this. 

Studying the problem that worries the whole 

world, the authors in their studies try to solve 

or come closer to solving one single question 

"what is the true cause", not a trigger, not a 

pre-disposing factor, but precisely the reason 

that would explain all gender, age and ethnic 

differences in committing suicide. 
The efforts of specialists for at least a 

century have resulted in a number of theories 
explaining the nature of suicide. Without 
dwelling on the essence of these theories, 
since their analysis carefully conducted by the 
authors [71, 72, 73], is not the purpose of our 
publication, we draw attention to their multi-
tude, eclecticism and non-overlap. Each era 
has generated its own theories of suicidal be-
havior. On the one hand, this is evidence of the 
relevance of the theory explaining the causes of 
suicide, on the other hand, the abundance of 
theories, as a rule, indicates the absence of a 
correct or working one among them. 

The lack of unity in understanding the 
reasons for the formation of the suicidal phe-
notype is the reason for the generation of new 
ideas designed to eliminate the contradictions 
of theories. For example, the concept of a 
three-level determination of suicidal behavior 
is proposed. “At the first level, the carriage of 
an unfavorable combination of genes that pre-
dispose an individual to certain qualities (ag-
gression, depression, impulsivity, neuroticism, 
stress-vulnerability) is important. At the 
second level, the decisive role is played by the 
nature of the early stages of development, the 
unfavorable course of which is accompanied 
by the establishment of stress-dependent epi-
genetic marks in the genome and the formation 
of a “vulnerable phenotype”. On the third, a 
behavioral connection may be triggered, lead-
ing an individual with increased stress reac-
tivity into repetitive life situations of stress 
(active covariance of genes and environment), 
as a result of which a stereotype of response is 
established and the ability to overcome fear of 
pain and probable death is “acquired” [74]. 

When searching for candidate genes in-
volved in the formation of suicidal behavior, it 
is simply impossible to isolate genetic poly-
morphisms that are characteristic of people 
who have committed suicide, but do not expe-
rience psycho-neurological abnormalities dur-
ing their life, formalized in a diagnosis or 
limited to consultations private psychologist. 
At the same time, it should be noted that the 
basis of the family character of many diseases 
is one of the forms of marriage selectivity or 
positive assortability [75]. 
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Факторы среды: стресс, кли-

мат, уровень жизни, биогеохими-

ческие и алиментарные факторы, 

воспитание, травматический опыт, 

соматические болезни, социальная 

среда. 

Environmental factors: stress, 

climate, living standards, biogeo-

chemical and nutritional factors, up-

bringing, traumatic experience, so-

matic diseases, social environment 
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→ 
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Группа кодируемых 

этими генами белков. 

The group of proteins 

encoded by these genes 

→ 

     

 

Это позволило авторам предложить план иссле-

дований по поиску маркеров суицида с перспективой 

предсказывать суицидальное поведение.  

Исходя из анализа приведѐнных данных литера-

туры, допустимо сделать вывод, что, по-видимому, 

предопределѐнность суицида обусловлена работой 

генной сети, а не одного отдельно взятого гена. Пред-

ставление: ген  белок  фенотип, – справедливо 

только для моногенных заболеваний. Плейотропное 

формирование фенотипического признака в результа-

те работы генной сети можно представить следующей 

схемой. 

Двойными стрелками на схеме показаны прямые 

и обратные – как отрицательные, так и положитель-

ные – регуляторные пути. Пунктирной стрелкой пока-

зано, что поведенческий фенотип в процессе своего 

становления может оказывать положительную обрат-

ную связь с геномом, что ускоряет формирование 

соответствующего фенотипа. При сборе анамнеза 

жизни суицидентов без явных расстройств психики 

часто можно составить ретроспективное впечатление, 

что человек сознательно строил свою жизнь таким 

образом, чтобы завершить еѐ суицидом.  

Поэтому другим аспектом этой проблемы явля-

ется известный факт, что совокупный генетический 

эффект множественных однонуклеотидных полимор-

физмов, скорее всего, будет иметь более высокую 

наследуемость, чем любой из индивидуальных одно-

нуклеотидных полиморфизмов [70]. То есть, если 

суицид действительно является полигенной патоло-

гией, то необходимо выявление ядра генной сети, 

гена – регулятора генной сети и модифицирующих 

генов, не являющихся постоянными элементами сети. 

С другой стороны, имеется явная сосредоточенность 

исследователей на поиске генов, экспрессия которых 

реализуется в суицидальный фенотип. При этом за-

бывается, что обязательными элементами генной сети 

являются регуляторные РНК и белки, реализующие 

фенотип. Поэтому геномные исследования должны 

быть дополняемы протеомным анализом, то есть, по-

 The contradictions of methodological ap-
proaches to the essentialist study of the causes of 
suicide noted by us above did not pass unnoticed 
by other authors. Thus, a team of authors [76], 
having studied the modern achievements of mole-
cular genetics in a literature review, compares 
genetic markers and features of single nucleotide 
polymorphisms both in a group of patients with 
one disease and between groups with various 
mental illnesses. This allowed the authors to pro-
pose a research plan for the search for markers of 
suicide with the prospect of predicting suicidal 
behavior. 

Based on the analysis of the literature data 
presented, it is permissible to conclude that, 
apparently, the predetermination of suicide is 
the result of the work of the gene network, not 

one particular gene taken. The concept: gene  

protein  phenotype, is valid only for mono-
genic diseases. The pleiotropic formation of a 
phenotypic trait as a result of the work of the 
gene network can be represented by the follow-
ing scheme. 

Double arrows in the diagram show for-
ward and backward – both negative and positive 
– regulatory pathways. The dotted arrow shows 
that the behavioral phenotype in the process of 
its formation can provide a positive feedback 
with the genome, which accelerates the forma-
tion of the corresponding phenotype. When 
collecting a life history of suicides without ob-
vious mental disorders, it is often possible to 
make a retrospective impression that a person 
deliberately built their life in such a way as to 
end it with suicide. 

Therefore, another aspect of this problem 
is the known fact that the cumulative genetic 
effect of multiple single nucleotide polymor-
phisms is likely to have a higher heritability than 
any of the individual single nucleotide polymor-
phisms [70]. That is, if suicide is indeed a poly-
genic pathology, then it is necessary to identify 
the nucleus of the gene network, the gene that 
regulates the gene network, and modifying 
genes that are not permanent elements of the 
network. On the other hand, there is a clear fo-
cus of researchers on the search for genes, the 
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иском у суицидентов групп аномальных белков, 

транслированных с полиморфных генов, ассоциируе-

мых с суицидальным фенотипом, а в идеале и регуля-

торных РНК-транскриптов и их генов. То есть, в ус-

тановлении причинно-следственных связей поли-

морфного гена и фенотипа пропускается исследова-

ние промежуточной цепочки, непосредственно реали-

зующей фенотип. 

Что отличает моногенное формирование феноти-

па от полигенного (плейотропного)? Вероятность и 

«лѐгкость» так называемого сдвига гена. При моно-

генном типе достаточно устранить субстрат, вызы-

вающий развитие нежелательного фенотипа. При 

плейотропном взаимодействии генов сети – субстра-

тов много. Любое изменение вызовет реакцию всей 

сети, направленную на обязательную реализацию 

генерируемого сетью фенотипа. Видимо по этой при-

чине полигенные заболевания в целом резистентны к 

терапии. Но это не означает предопределѐнность раз-

вития нежелательного фенотипа, поскольку сущест-

вует возможность выключения главного гена регуля-

тора генной сети, либо блокада синтеза ключевых 

белков. Кроме того, известны способы ранней профи-

лактики полигенных заболеваний с помощью дието-

терапии. В данном случае диета очевидно не должна 

содержать группы алиментарных факторов, необхо-

димых как субстраты для реализации патологическо-

го фенотипа генной сетью, либо должна содержать 

факторы, активирующие «защитные» гены.Также 

очевидно, что геномика суицидального поведения 

находится в самом начале своего становления – на 

стадии накопления фактов. Поэтому нам ещѐ пред-

стоит поиск отличающихся от диких генов гены ядра 

этой сети, содержащие полиморфизмы, формирую-

щие суицидальный фенотип или обнаружение не-

скольких сетей, ответственных за его формирование. 

Такой подход к суицидальному фенотипу позволяет 

предложить поиск путей нормокопирования данного 

фенотипа. То есть, выработать стратегию, основан-

ную на раннем выявлении генных маркеров суици-

дального фенотипа с последующим пожизненным 

блокированием реализации этого фенотипа, что по-

зволит прожить этим людям нормальную продолжи-

тельность жизни. 

Проведѐнный анализ данных литературы предо-

пределяет принципиальную позицию авторов данного 

обзора, мы предлагаем – выделить суицидальный 

фенотип в самостоятельную группу состояний, рас-

сматриваемую как мультифакториальное заболева-

ние, финальным итогом которого является соверше-

ние суицида или его попытка, требующее кодифика-

ции и нуждающееся в разработке классификации ва-

риантов этиологии и патогенеза.  

expression of which is realized in the suicidal 
phenotype. At the same time, it is forgotten that 
the obligatory elements of the gene network are 
regulatory RNAs and proteins that realize the 
phenotype. Therefore, genomic studies should 
be supplemented by proteomic analysis, that is, 
by searching for groups of abnormal proteins 
translated from polymorphic genes associated 
with the suicidal phenotype in suicides, and, 
ideally, regulatory RNA transcripts and their 
genes. That is, in establishing causal relation-
ships between a polymorphic gene and a pheno-
type, the study of the intermediate chain that 
directly implements the phenotype is skipped. 

What distinguishes monogenic phenotype 
formation from polygenic (pleiotropic)? The 
likelihood and "ease" of the so-called gene shift. 
In the case of a monogenic type, it is sufficient 
to eliminate the substrate causing the develop-
ment of an undesirable phenotype. There are 
many substrates in the pleiotropic interaction of 
network genes. Any change will cause a reaction 
of the entire network, aimed at the obligatory 
implementation of the phenotype generated by 
the network. Apparently for this reason, poly-
genic diseases are generally resistant to therapy. 
But this does not mean that the development of 
an undesirable phenotype is predetermined, 
since there is a possibility of turning off the 
main gene of the gene network regulator, or 
blocking the synthesis of key proteins. In addi-
tion, methods are known for the early prevention 
of polygenic diseases using diet therapy. In this 
case, the diet obviously should not contain a 
group of alimentary factors that are necessary as 
substrates for the realization of the pathological 
phenotype by the gene network, or should con-
tain factors that activate "protective" genes. 

It is also obvious that the genomics of sui-
cidal behavior is at the very beginning of its for-
mation – at the stage of accumulating facts. 
Therefore, we still have to search for genes of the 
core of this network that differ from wild genes, 
containing polymorphisms that form a suicidal 
phenotype or the discovery of several networks 
responsible for its formation. This approach to the 
suicide-distant phenotype makes it possible to 
propose a search for ways of normocopying this 
phenotype. That is, to develop a strategy based on 
the early identification of gene markers of the 
suicidal phenotype with subsequent lifelong 
blocking of the implementation of this phenotype, 
which will allow these people to have a normal 
life expectancy. 

The analysis of the literature data prede-
termines the fundamental position of the authors 
of this review, we propose to single out the sui-
cidal phenotype into an independent group of 
states, considered as a multifactorial disease, the 
final result of which is the commission of suicide 
or its attempt, requiring codification and requiring 
the development of a classification of variants of 
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Такой подход к суицидам с нашей точки зрения 

будет способствовать целенаправленной разработке 

методов и средств раннего выявления и профилакти-

ки трагического завершения онтологии суицидально-

го фенотипа. 

etiology and pathogenesis. From our point of 
view, such an approach to suicides will contribute 
to the purposeful development of methods and 
means of early detection and prevention of the 
tragic end of the ontology of the suicidal pheno-
type. 
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Abstract: 

 

The literature review is devoted to the analysis of the relationship of suicidal behavior with both gene loci and estab-

lished gene polymorphisms. The relationship with suicides of both individual genes and their groups is considered. 

Information about single nucleotide polymorphisms of genes regulating the concentration of cortisol (genes FKBP5, 

SLC6A3, CRHR1, CRHR2, SKA2) is especially valuable, since it is this group of genes that regulates the stress re-

sponse and is involved in the formation of the depressive state along with serotoninergic (genes 5-HTTLPR, HTR2A) 

and adrenergic (genes ADRA2A, ADRA2B) systems, the pathology of which is usually associated with various forms of 

depression and suicide. It is particularly interesting that different polymorphisms of genes (CRHR1, CRHR2, SKA2) 

that regulate the concentration of cortisol are characteristic of age and sex groups and therefore determine the differ-

ences in frequency, age and reasons for committing suicide. In addition, the role of polymorphisms in the implementa-

tion of suicide of the gene for proteins of the YWHAE family, the gene for the neurotrophic factor NTRK2, and the 

reward system is considered. The questions of the formation of possible ways to search for means of preventing the 

development of the suicidal phenotype are discussed. The authors proposed to distinguish the suicidal phenotype into 

an independent group of conditions, considered as a multifactorial disease, the final result of which is committing sui-

cide or its attempt, requiring codification and requiring the development of a classification of variants of etiology and 

pathogenesis. 

Key words: suicide, suicidal phenotype, gene network, cortisol, adrenal system, serotonin system 
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