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Аннотация. Суицидальное поведение представляет собой сложное мно-
гофакторное явление, обусловленное взаимодействием биологических, 
психологических, социальных и экологических факторов. Одним из клю-
чевых направлений в изучении биологических основ суицидального по-
ведения является исследование генетической предрасположенности, что 
подтверждается семейными, близнецовыми и молекулярно-генетиче-
скими исследованиями. Особую роль в регуляции аффективных состояний 
и суицидального поведения играют гены серотонинергической (TPH1, TPH2, 
5HTR2A, 5-HT1A, SLC6A4, 5-HT2C, MAOA) и дофаминергической (ANKK1, DRD2, 
COMT) систем. Серотонин является основным нейромедиатором, участву-
ющим в регуляции настроения, импульсивности и стрессового ответа, а его 
дисбаланс ассоциируется с депрессией и повышенным риском суицидаль-
ного поведения. Дофаминергическая система, в свою очередь, влияет на 
мотивацию, когнитивные процессы и реакцию на стресс, а её дисфункция 
может способствовать развитию импульсивности и эмоциональной неста-
бильности, что также повышает риск суицидальных действий. Несмотря 
на значительное количество исследований, направленных на изучение 
генетических предикторов суицидального поведения, их результаты оста-
ются противоречивыми. Различия в выборке, методах генотипирования и 
статистической обработки данных, а также возможное влияние эпигене-
тических механизмов требуют комплексного анализа имеющихся данных 
и дальнейшего исследования молекулярных основ суицидального риска. 
Целью данного обзора является систематизация данных о генетических 
факторах, связанных с суицидальным поведением, на основе анализа науч-
ных публикаций за последние 12 лет (2013–2024 гг.). Изучение ассоциаций 
полиморфизмов генов может способствовать ранней диагностике и разра-
ботке эффективных стратегий превентивного вмешательства.
Ключевые слова: суицид, суицидальная попытка, гены-кандидаты, од-
нонуклеотидные полиморфизмы, серотонинергическая система, дофами-
нергическая система
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Введение

Генетические факторы, проявляющие либо моногенную, либо чаще мультигенную 
модель наследования, а также воздействие окружающей среды определяют как 
этиологию суицидального поведения (СП), так и формирование специфических 
черт поведения. Суицидальное поведение – это совокупность мыслей, намерений, 
высказываний и действий, направленных на лишение себя жизни. Оно включает в себя 
широкий спектр проявлений: от пассивных мыслей о смерти до активных суицидальных 
попыток и завершённого суицида. Оценки наследственности самоубийств среди 
близнецов варьируются от 21% до 50%, основываясь на отчетах о случаях заболевания 
и исследованиях на основе регистров, указывая на значительное влияние аддитивных 
генетических факторов [1]. Несмотря на убедительные доказательства наследования 
суицидальных мыслей (СМ) и действий, интерпретация результатов генетических 
исследований остается сложной задачей. Генетическая предрасположенность может 
повысить уязвимость к таким состояниям психического здоровья, как депрессия, 
биполярное расстройство или злоупотребление психоактивными веществами, которые 
часто связаны с риском СП [2–4]. 

Республика Казахстан занимает 20-е место в мире по уровню самоубийств. Эти 
цифры, вероятно, недооценивают истинный масштаб проблемы, поскольку многие 
самоубийства, вероятно, маскируются другими зарегистрированными причинами смерти. 
Учитывая оценочное соотношение завершенных самоубийств и попыток (1:10), количество 
СП в Казахстане остается тревожно высоким (4500 в 2021 году и 3700 в 2022 году) [5]. Эта 
сохраняющаяся проблема подчеркивает необходимость дальнейших исследований для 
лучшего понимания сложной природы и механизмов СП с целью разработки эффективных 
профилактических стратегий. В свою очередь, анализ социально-экономических факторов, 
таких, как безработица, финансовые трудности и экономическая нестабильность, выявил, 
что безработица является наиболее значимым фактором риска суицида как для населения 
в целом, так и для мужчин и женщин в казахской популяции [6].

Исследования ассоциаций по всему геному (GWAS) значительно продвинули 
понимание генетических основ психических расстройств. Масштабные исследования 
показали, что на эти состояния влияют многочисленные общие генетические вариации, 
причем каждая вариация вносит небольшой вклад в степень риска [7]. На сегодняшний 
день существует более двадцати GWAS, посвященных изучению генетических основ СП, 
которые отличались по составу популяций, этнической принадлежности участников, 
используемым фенотипам и дизайну исследований [8,9]. Однако большинство этих 
исследований были основаны на выборках европейского происхождения и имели 
недостаточную статистическую мощность для надежной идентификации генетических 
локусов, ассоциированных с суицидальностью. Определение у пациента комплекса 
биологических маркеров, характерных для людей с высоким риском совершения СП, дало 
бы возможность своевременно начать лечение [10]. Данный обзор направлен на обобщение 
и анализ данных о генетических факторах, связанных с суицидальным поведением, на 
основе научных публикаций, опубликованных в период с 2013 по 2024 год.
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Взаимодействие генетических и средовых факторов в суицидальном поведении

Согласно теории диатеза-стресса, суицидальное поведение является результатом 
взаимодействия врожденных факторов уязвимости и факторов внешней среды, 
которые запускают суицидальные тенденции [11]. Исследования СП демонстрируют 
значительную роль генетических факторов в его межпоколенческой передаче. 
Риск СП у потомства, имеющих родителей с историей СП, возрастает в пять раз 
[12]. Популяционные исследования на больших выборках шведского населения 
позволили более точно оценить относительный вклад генетических и экологических 
факторов в эту передачу. O'Reilly и соавт. (2020) показали, что генетические факторы 
играют доминирующую роль в трансгенерационной передаче суицидального 
поведения [13]. Однако Kendler и коллеги (2020) в своем исследовании на той же 
популяции выявили более сбалансированное влияние генетических и экологических 
факторов, при этом родительские психиатрические и наркологические расстройства 
объясняют значительную часть генетического эффекта [14]. Оба исследования 
также продемонстрировали существенную генетическую корреляцию между СП и 
завершенными самоубийствами, но при этом обнаружили и некоторые различия в 
генетической архитектуре этих фенотипов. 

Факторы окружающей среды, такие, как детская травма, насилие или подверженность 
насилию, могут взаимодействовать с генетической уязвимостью, повышая риск СМ [15]. 
Психологические факторы, включая импульсивность, безнадежность и чувство изоляции, 
также могут в значительной степени способствовать СМ и СП [16]. К биологическим 
факторам уязвимости относят генетические факторы, воспаление, нарушения в работе 
нейромедиаторных систем, а также изменения в уровне холестерина и функцио-
нировании оси "гипоталамус-гипофиз-надпочечники" [17]. Важно подчеркнуть, что 
самоубийство не вызывается исключительно одним фактором, а скорее возникает из-за 
сложной комбинации вышеуказанных элементов.

Гены серотонинергической и дофаминергической систем

Генетические варианты, потенциально способствующие дисфункции серотонинер-
гической системы, всегда были в центре внимания ученых. Серотонин или 5-гидрок-
ситриптамин (5-НТ) является ключевым нейротрансмиттером, участвующим в 
регуляции настроения, агрессии, импульсивности и других эмоциональных состояний 
[18]. Генетические вариации в серотониновой системе могут влиять на уровень и 
функцию серотонина в мозге, что, в свою очередь, оказывает значительное влияние 
на эмоциональное состояние и поведение человека, включая риск СМ и СП. Изменения 
в уровне серотонина и дисфункция его рецепторов могут происходить по нескольким 
механизмам, затрагивающим его синтез, транспорт, рецепцию, деградацию и быть 
связаны с повышенной импульсивностью и агрессией, которые являются критическими 
факторами риска СП [19]. Аномальная регуляция серотониновых рецепторов может 
изменить чувствительность нейронов к серотонину, а именно к повышенной 
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активности 5-HT2A-рецепторов (HTR2A A138G, rs6311, rs6313). Это может приводить 
к гиперреактивности в префронтальной коре, что ассоциируется с импульсивностью 
и агрессией [20]. Генетические вариации, влияющие на гипоталамо-гипофизарно-
надпочечниковую ось (например, в FKBP5), могут модулировать серотониновую 
активность через гиперсекрецию кортизола. Высокий уровень кортизола снижает 
экспрессию TPH2, что приводит к понижению уровня серотонина в ЦНС и увеличению 
риска депрессии и СП [21]. Понимание роли серотонинергической системы в СП может 
дать информацию о разработке более эффективных терапевтических стратегий и 
профилактических мер. 

Ген триптофангидроксилаза 1
Фермент триптофангидроксилаза 1 является неотъемлемой частью пути биосин-

теза серотонина. Этот фермент катализирует превращение триптофана в 5-гидро-
кситриптофан (5-HTP), начальный и ограничивающий скорость этап в производстве 
серотонина [22]. Существует два гена, кодирующих фермент триптофангидроксилазы 
(TPH), и оба они находятся в седьмом интроне: TPH-1, который расположен на хромосоме 
11p15.3-14, имеет длину около 29 тысяч пар оснований и включает как минимум 11 
экзонов. Ген TPH-2 расположен на хромосоме 12q21.1, размером 97 тысяч пар оснований 
и содержит 11 экзонов [23].

TPH1 в первую очередь экспрессируется в периферических тканях, в частности, 
в энтерохромаффинных клетках желудочно-кишечного тракта, тем самым играя 
важную роль в синтезе периферического серотонина. Генетические вариации в 
генах, таких, как TPH1 и TPH2, связаны с суицидальностью, что также подчеркивает 
наследственный компонент серотонинергической дисрегуляции [24]. Например, в 
европейской и турецкой популяциях полиморфизм A218C демонстрировал значимую 
связь с повышенным риском СП, тогда как в азиатских популяциях такой ассоциации 
обнаружено не было [25,26]. Исследование González-Castro и соавт. (2014) также 
подтвердило значительную ассоциацию полиморфизмов генов TPH-1 (A218C и A779C) 
с СП. В отношении полиморфизмов генов TPH-2 (G-703T, A-473T и G19918A) значимой 
связи с СП обнаружено не было. Эти результаты требуют дальнейшего подтверждения с 
использованием более крупных выборок и учета этнических различий [27]. Вариант гена 
TPH1 rs1800532 и недавние стрессовые жизненные события были независимо связаны 
с СП у сербских психиатрических пациентов [28]. Уменьшение объема серого вещества 
в лобных, височных долях и мозжечке у пациентов с депрессивным расстройством и СП 
может быть связано с нарушением серотонинергической системы, в которой важную 
роль играет фермент TPH1. Уменьшение объёма серого вещества в лобных и височных 
долях, а также в мозжечке связано с нарушением нейропластичности, снижением 
синаптической плотности и дисфункцией серотонинергической системы [29]. Лобные 
доли участвуют в регуляции эмоций и контроля импульсов, а их атрофия может 
приводить к усилению негативных аффектов и суицидальных мыслей. Височные доли 
играют ключевую роль в обработке эмоциональных стимулов, а их уменьшение связано 
с повышенной реактивностью на стресс. Нарушение структуры мозжечка, участвующего 
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в когнитивной регуляции и эмоциональной стабильности, дополнительно усугубляет 
суицидальный риск. Аллель A полиморфизмов TPH1 rs1800532 и rs1799913 могут 
снижать активность фермента TPH1 через регуляцию экспрессии гена, стабильности 
мРНК или эпигенетические механизмы. Это приводит к снижению уровня серотонина, 
что связано с уменьшением объема серого вещества и повышенным риском депрессии 
и СП [30]. 

Ген триптофангидроксилаза 2
Фермент триптофангидроксилаза 2 (TPH2) преимущественно активен в центральной 

нервной системе [31]. Он является ключевым ферментом, ограничивающим скорость 
синтеза серотонина в мозге, и ее активность связана с различными психическими 
расстройствами [32]. Триптофангидроксилаза 2 (TPH2) – ген, который играет решающую 
роль в выработке серотонина. Согласно результатам метанализа Choong, несколько 
специфических однонуклеотидных полиморфизмов гена TPH2 (rs4570625, rs11178997, 
rs11178998, rs10748185, rs1843809, rs4290270, rs17110747) были связаны с одним или 
несколькими психическими заболеваниями, несмотря на небольшую величину эффекта 
[33]. Представленные вариантные аллели могут снижать способность транскрипционных 
факторов (например, SP1) связываться с промотором, что ведет к снижению экспрессии 
TPH2 и, как следствие, к уменьшению продукции серотонина в нейронах ядра шва. 

В свою очередь, полиморфизмы гена TPH2 SNP rs4570625 проявляют значимую 
ассоциацию с расстройствами настроения, самоубийством и шизофренией [34]. 
Полиморфизм rs7305115 гена TPH2 был ассоциирован с увеличенным риском СП в 
мексиканской популяции [35]. Этот полиморфизм, расположенный в кодирующей 
области TPH2, может приводить к изменению аминокислотной последовательности, 
это может повлиять на каталитическую активность фермента, его стабильность или 
способность эффективно использовать кофакторы (например, биоптерин). В то же 
время в исследовании Kilicaslan и коллег (2022) не было выявлено значимых различий 
в частоте аллелей rs1800532 гена TPH-1 и rs7305115, rs1386494 гена TPH-2, rs6355 гена 
SLC6A4 между группой суицида и контрольной группой, а также между мужчинами и 
женщинами в обеих группах [36].

Гены, кодирующие рецепторы 5-гидрокситриптамина
Серотониновые рецепторы представляют собой группу мембранных белков, 

опосредующих действие серотонина (5-гидрокситриптамина, 5-HT), относятся к 
семейству G-белок-сопряженных рецепторов (GPCR) и ионных каналов, которые 
участвуют в передаче сигнала от серотонина к внутриклеточным каскадам [37].

5-гидрокситриптамин рецептор 2А (5HTR2A) – ген, кодирующий рецептор 5-гидро-
кситриптамина 2A (5-HT2A), белок, участвующий в регуляции настроения, когнитивных 
процессах, сенсорном восприятии и нейропластичности.  Ген 5HTR2A локализуется на 
хромосоме 13 (13q14-q21), имеет длину 20 кб и включает три экзона. Полиморфизм C1019G 
(rs6295), расположенный в промоторной области гена рецептора серотонина 5-HTR1A, 
является одним из наиболее изученных генетических вариантов, ассоциированных с 
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различными психическими расстройствами. Несколько независимых исследований 
выявили ассоциацию между аллелем G полиморфизма rs6295 и повышенным риском 
развития пограничного расстройства личности [38]. В то же время Gonzalez-Castro и 
соавторы (2014) в своем мета-анализе не выявили значимой ассоциации между rs6295 
и риском суицида [27]. Аналогичным образом Hofer и коллеги (2016) не обнаружили 
связи между этим полиморфизмом и текущим риском суицида или наличием СП в 
прошлом у пациентов с депрессивным расстройством [39]. Исследование Banlaki и 
коллег (2015) выявило интересную связь между аллелем T полиморфизма rs7322347 
5-HTR2A рецептора серотонина и повышенными уровнями гнева и физической агрессии 
у взрослых без психиатрических заболеваний [40]. Этот результат предполагает, что 
аллель T полиморфизма rs7322347 может приводить к изменению уровней экспрессии 
гена HTR2A в префронтальной коре (ПФК) и миндалине – ключевых регионах, 
отвечающих за регуляцию эмоций и контроля импульсов.

Важно отметить то, что взаимодействие между рецепторами 5-HTR1A (5-гидрок-
ситриптамин рецептор 1А) и 5-HTR2A (5-гидрокситриптамин рецептор 2А) играет 
важную роль в регуляции импульсивности и агрессии. Как известно, 5-HTR1A – это 
тормозной рецептор, активность которого подавляет агрессивное поведение. 5-HTR2A, 
напротив, может усиливать возбуждающие сигналы [41]. 

Наибольшее внимание в контексте СП привлекли полиморфизмы A-1438G (rs6311), 
T102C (rs6313) и His452Tyr (rs6314) гена 5HTR2A. Существующие исследования 
рассмотрели все SNP в гене [42]. При униполярной депрессии у пациентов с СП была 
проанализирована частота генотипа и аллелей полиморфизма 5-HTR2A rs6313, но 
авторы M.Li и соавт. (2022) подчеркнули, что данный полиморфизм не связан с СП у 
взрослых женщин с депрессией [43]. Другое исследование не подтвердило связь между 
аллелем C полиморфизма rs6313 рецептора 5-HTR2A и самоубийством [39]. Однако 
носительство генотипа C/C того же полиморфизма ассоциируется с повышенным риском 
СП у пациентов с шизофренией [44].

В то же время, согласно Ghasemi и коллеги (2018), полиморфизмы A1438G и C1354T 
в гене 5HTR2A не проявили значимой ассоциации с риском суицида или количеством 
стрессовых событий и потерь [45]. Аналогично исследование Hofer и соавт. (2016) 
заключило, что полиморфизм rs6313 в гене HTR2A (A/G) не показывает значимой 
ассоциации с риском самоубийства у пациентов с депрессией [39]. Также метаанализ, 
включающий 23 исследования ассоциаций, не выявил связь полиморфизма rs6313 с СП 
среди кавказцев и азиатов [46].

Ген, кодирующий серотониновый рецептор 5-HT2C (5-гидрокситриптамин рецептор 
2С), локализован на длинном плече X-хромосомы в области q24 [41]. Этот рецептор 
играет важную роль в регуляции различных функций, включая настроение, аппетит и 
сон. Функциональный вариант C23S (rs6318) в гене HTR2C, кодирующем серотониновый 
рецептор 5-HT2C, представляет собой однонуклеотидный полиморфизм, который 
приводит к замене аминокислоты цистеина (C) на серин (S) в позиции 23 белковой 
последовательности. Это может влиять на структуру и функциональные свойства 
рецептора, изменяя его конформацию, аффинность к серотонину или взаимодействие с 



Л.Н. Гумилев атындағы Еуразия ұлттық университетінің ХАБАРШЫСЫ. Биологиялық ғылымдар сериясы
BULLETIN of L.N. Gumilyov Eurasian National University. Bioscience series
ВЕСТНИК Евразийского национального университета имени Л.Н. Гумилева. Серия биологические науки

47№2(151)/ 
2025

Гены серотонинергической и дофаминергической системы и их полиморфизмы, ассоциированные
 с суицидальным поведением

внутриклеточными сигнальными путями. В исследовании Karanovic и соавторов (2015), 
проведенном на сербской психиатрической выборке, авторы обнаружили ассоциацию 
между минорным аллелем C полиморфизма C23S и повышенным риском СП [47].

Ген-транспортер серотонина
Ген SLC6A4 кодирует серотониновый транспортер (SERT), регулирующий уровень 

серотонина (5-HT) в синаптической щели путем его обратного захвата в пресинаптический 
нейрон [48]. Этот процесс необходим для завершения серотонинергической передачи 
и поддержания нейротрансмиттерного баланса. SERT функционирует как натрий-
зависимый симпортер: транспорт серотонина происходит совместно с двумя ионами 
Na⁺ и одним ионом Cl⁻, что обеспечивает электрохимический градиент, необходимый 
для активного переноса. После доставки внутрь клетки серотонин либо повторно 
используется в везикулах, либо разрушается ферментом моноаминоксидазой 
(МАО). Натрий-зависимость обусловлена необходимостью использования разницы 
концентраций Na⁺ вне и внутри клетки для обеспечения энергонезависимого транспорта 
серотонина против его градиента. Ген расположен на хромосоме 17q11.1-17q12, кодирует 
белок, состоящий из 630 аминокислот с 12 трансмембранными доменами [48].

Ген SLC6A4 особенно важен для нейропсихиатрических функций и связан с риском 
развития различных психических расстройств, включая СП. Ген SLC6A4 включает 
функциональный полиморфизм промотора (5-HTTLPR). Длинный аллель (L) промо-
тора характеризуется более высокой транскрипционной активностью. Короткий 
аллель (S) имеет более низкую транскрипционную активность [49]. Исследование 
Consolono и соавт. (2018) продемонстрировало, что экспрессия гена транспортера 
серотонина в периферической крови может служить перспективным биомаркером 
для прогнозирования СП у пациентов с большим депрессивным расстройством (БДР) 
[50]. В результате исследования индийских ученых частота аллеля L-гена 5-HTTLPR 
была значительно выше у людей, совершивших самоубийство [51]. В свою очередь, 
исследование, проведенное среди жителей Новосибирска, выявило связь между 
генетическими вариациями гена SLC6A4, кодирующего транспортер серотонина, и 
наличием депрессии [52].

Ген моноаминоксидаза А
Ген MAOA (моноаминоксидаза A) кодирует фермент, катализирует окислительное 

дезаминирование моноаминовых нейротрансмиттеров, таких, как серотонин, дофамин 
и норэпинефрин. MAOA локализуется преимущественно в катехоламинергических и 
серотонинергических нейронах, особенно в лимбической системе и префронтальной 
коре, которые регулируют поведение, эмоции и стрессовые реакции. Известны два 
изофермента моноаминоксидазы: MAO-A и MAO-B, расположенные на хромосоме X в 
области p11.23–11.4. Ген MAOA содержит в своей промоторной области вариабельное 
число тандемных повторов (VNTR) длиной 30 пар оснований [53]. Экспериментальные 
исследования in vitro выявили, что аллели с 3,5 или 4 копиями повторяющейся 
последовательности демонстрируют значительно более высокую транскрипционную 
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активность по сравнению с аллелями, содержащими 3 или 5 копий [54]. В работе Zhang 
и соавт. (2016), проведенной на выборке азиатских подростков, была обнаружена 
положительная связь между низкой активностью гена MAOA (аллель L) и склонностью 
к агрессивному поведению, особенно у тех, кто подвергался жестокому обращению в 
детстве [55]. В контексте физического или эмоционального насилия пациенты в группе 
MAOA-L демонстрировали большую тенденцию к агрессии, чем пациенты в группе MAOA-H 
[56]. При MAOA-L метаболизм серотонина замедляется, затем повышенный уровень 
5-HT в синапсах ведет к десенситизация 5-HT-рецепторов (особенно 5-HT1A, 5-HT2A), 
что в свою очередь ведет к дисфункции ингибиторных нейронных цепей, вызывает  
импульсивность, агрессию и повышает риск суицида. Хронически повышенный уровень 
серотонина из-за низкоактивного варианта MAOA может привести к десенситизации 
серотонинергической системы, что в долгосрочной перспективе парадоксально снижает 
серотонинергическую активность и способствует аффективным расстройствам. Также 
5-HT участвует в регуляции гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой (HPA) оси, 
отвечающей за стресс-ответ. Дефицит 5-HT ведет к гиперактивации HPA, это, в свою 
очередь, приводит к хроническому избытку кортизола, как следствие, появляется 
атрофия гиппокампа, приводящая к депрессии и суицидальности.

Связь между агрессивным поведением и СП можно объяснить с нейробиологической 
точки зрения через общий нейрохимический и генетический фон, включающий 
дисфункцию серотонинергической и катехоламинергической систем. Исследования 
пакистанской популяции показали, что взаимодействие между полиморфизмами 
гена MAOA и опытом насилия может оказывать значительное влияние на развитие 
агрессивного поведения [57]. Среди женщин с аффективным расстройством, которые 
ранее пытались совершить насильственное самоубийство, обнаружен повышенный 
уровень генотипа AA для однонуклеотидного полиморфизма rs5906957 гена MAOA 
[58]. Полиморфизмы гена MAOA могут модулировать реакцию на стрессовые события. 
Например, носители аллеля MAOA-L более чувствительны к раннему травматическому 
опыту, что повышает риск антисоциального поведения и агрессии. Исследование 
словенской популяции показало тенденцию к ассоциации аллеля 3R полиморфизма 
MAOA-uVNTR с самоубийством, особенно в случаях ненасильственных методов [59]. 
Полиморфизмы в этом гене также могут влиять на личностные черты, связанные с СП 
[60]. В исследовании Zhang и соавт. (2017) было обнаружено, что китайские подростки с 
высокой экспрессией аллеля MAOA-VNTR и генотипом 5-HTTLPR "SS" демонстрировали 
высокие тенденции к агрессии с увеличением СП в детстве [61].

Таким образом, гены серотонинергической системы (TPH1, TPH2, 5HTR2A, 5-HT1A, 
SLC6A4, 5-HT2C, MAOA) (Таблица 1) играют ключевую роль в регуляции аффективных 
состояний и СП. Дисфункция серотониновой нейротрансмиссии связана с повышенной 
импульсивностью, агрессией и нарушенной стресс-адаптацией, что повышает риск 
СМ и СП. Полиморфизмы в этих генах ассоциированы с изменениями серотонинового 
метаболизма, аномальной активацией стресс-реакции и суицидальным риском.
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Таблица 1
Гены серотонинергической системы

Ген Функция Хромосомное 
расположение

ОНП Связь с суици-
дальным поведе-

нием

Дополнитель-
ная информа-

ция
TPH1 

(Tryptophan 
Hydroxylase 

1)

Кодирует фер-
мент трипто-
фан-гидрок-

силазу 1, 
катализирую-
щий первый 
этап биосин-
теза серото-
нина в пери-
ферической 

системе

11p15.3-p14 rs1800532,
rs1799913

Нарушение био-
синтеза серо-
тонина может 

приводить к де-
фициту серото-
нина в организ-
ме, что связано 

с депрессией 
и нарушенной 

эмоциональной 
регуляцией, 

повышающими 
риск СП.

Участвует в 
синтезе серото-
нина вне мозга 

(например, в 
кишечнике и 

сосудах).

TPH2 
(Tryptophan 
Hydroxylase 

2)

Кодирует фер-
мент трипто-
фан-гидрок-

силазу 2, 
участвующий 

в синтезе 
серотонина в 

ЦНС

12q21.1 rs4570625, 
rs7305115, 
rs4641528

Дисфункция 
фермента приво-
дит к снижению 
синтеза серото-

нина в мозге, что 
ассоциировано 
с нарушенной 

стрессовой реак-
цией, тревожно-
стью, депрессией 
и суицидально-

стью.

Экспрессиру-
ется преиму-
щественно в 

серотонинерги-
ческих нейро-
нах головного 

мозга.

5-HTR2A 
(Serotonin 

Receptor 2A, 
HTR2A)

Кодирует 
серотонино-

вый рецептор 
2A (5-HT2A), 

участвующий 
в передаче 

нейросигна-
лов

13q14-q21 rs6313, 
rs6311, 
rs6314

Аномальная ак-
тивность рецеп-
тора 5-HT2A мо-
жет приводить 
к нарушениям 

нейротранс-
миссии, влияя 

на эмоциональ-
ную регуляцию, 
импульсивность 
и восприимчи-
вость к стрессу, 

что увеличивает 
риск СП.

Влияет на 
функции преф-

ронтальной 
коры и лимби-
ческой систе-
мы, участвую-

щих в контроле 
эмоций.
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5-HT1A 
(Serotonin 

Receptor 1A, 
HTR1A)

Кодирует се-
ротониновый 
рецептор 1A 
(5-HT1A), ин-
гибирующий 
нейрональ-
ную актив-

ность

5q12.3 rs6295 Снижение 
активности 

5-HT1A-рецеп-
торов приводит 
к дисфункции 

серотонинерги-
ческой системы, 
увеличивая вос-
приимчивость 

к стрессу и риск 
депрессии и суи-

цидальности.

Важен для 
механизма 

торможения 
нейрональной 
активности в 

ответ на стрес-
совые стимулы.

SLC6A4 
(Serotonin 

Transporter, 
SERT)

Кодирует 
мембранный 
переносчик 
серотонина 
(SERT), регу-

лирующий об-
ратный захват 

серотонина 
из синаптиче-

ской щели

17q11.2 5-HTTLPR 
(S/L), 

rs25531

Измененная ак-
тивность серото-
нинового транс-
портера может 

снижать уровень 
серотонина в си-
напсах, усиливая 
стрессовую реак-
цию и повышая 

риск СП.

Ген регулирует 
скорость обрат-

ного захвата 
серотонина, 
определяя 

уровень ней-
ромедиатора в 
синаптической 

щели.

5-HT2C 
(Serotonin 

Receptor 2C, 
HTR2C)

Кодирует се-
ротониновый 
рецептор 2C, 
регулирую-

щий пищевое 
поведение, 
настроение 

и импульсив-
ность

Xq23 rs6318 Дисфункция 
5-HT2C-рецеп-
торов связана 
с нарушенной 

регуляцией 
импульсивности 
и агрессии, что 

увеличивает 
риск СП.

Взаимодейству-
ет с дофамино-
вой системой, 

участвуя в 
механизмах 

контроля эмо-
ций.

MAOA 
(Monoamine 
Oxidase A)

Кодирует фер-
мент моноа-
миноксидазу 
A, разрушаю-
щий серото-

нин, дофамин 
и норадрена-

лин

Xp11.3 uVNTR 
(3R/4R), 
rs6323, 

rs5906957

Гиперактив-
ность или не-
достаточная 
активность 

MAOA приводит 
к дисбалансу 
моноаминов 
(серотонина, 

дофамина), что 
может вызывать 

повышенную 
импульсивность, 
агрессию и СП .

Важен для ре-
гуляции ней-
ромедиатор-

ного баланса и 
эмоциональной 
стабильности.

Ген СОМТ
Фермент COMT (катехол-о-метилтрансфераза) катализирует перенос метильной 

группы на катехоламины, что приводит к их инактивированию и выведению их 
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из организма [62]. COMT (катехол-о-метилтрансфераза) ген, кодирующий этот 
фермент, расположен на 22q11.2. хромосоме.  Определенные комбинации генетических 
вариаций (гаплотипы) в гене COMT связаны с суицидальным поведением у пациентов с 
аффективными расстройствами, учитывая воздействие жестокого обращения в детстве. В 
группе из 258 пациентов гаплотип GAT (rs737865, rs6269, rs4633) был значительно связан 
с попытками суицида. Также была выявлена тенденция к самоповреждающему поведению 
и ненасильственным суицидальным попыткам, хотя эти связи не были статистически 
значимы после корректировки на множественные тесты. Аналогичные результаты того же 
исследования были получены для гаплотипа GATA (rs737865, rs6269, rs4633, rs4680) [63].

Мета-анализ, проведенный в 2017 году, исследуя связь между полиморфизмом COMT 
Val158Met и предрасположенностью к суициду, выявил, что у женщин наблюдалось 
статистически значимое влияние этого полиморфизма на риск суицида в гомозиготном 
и рецессивном моделях, в то время как у мужчин такой ассоциации не обнаружено [64]. 
Аналогичны результаты другого исследования, в котором у женщин, совершивших 
попытку суицида, генотип G/G гена COMT rs4680 встречается значительно чаще [65]. В 
другом исследовании гены SLC6A4, DRD2 и MAOA не показали значимой ассоциации с 
суицидальным поведением [66]. Пациенты с генотипом Met158 и аллелем Met имели 
повышенный риск суицидальных попыток. В то же время метанализ González-Castro 
TB и соавт. (2018) показал, что полиморфизм Val108/158Met гена COMT не связан с 
суицидальным поведением в общей популяции. Однако у мужчин этот полиморфизм 
повышает риск, у женщин – снижает. В азиатских популяциях он связан с суицидальным 
поведением. Эти результаты требуют дальнейшего изучения с использованием больших 
выборок [67]. 

Ген DRD2
Ген DRD2 (дофаминовый D2 рецептор) также участвует в регуляции суицидального 

поведения. DRD2 – ген, расположенный на хромосоме 11q23.3. Он кодирует подтип D2 
рецептора дофамина, белка, который играет решающую роль в системе вознаграждения 
мозга [68]. Система вознаграждения мозга – это сложная нейронная сеть, регулирующая 
формирование положительных эмоций, мотивацию, обучение и поведение, связанное 
с получением удовольствия [69]. Основу системы вознаграждения составляет 
мезолимбический путь, включающий вентральную область покрышки как главный 
источник дофамина, нуклеус аккумбенс как ключевую зону его действия, а также ПФК, 
гиппокамп и миндалину, участвующие в когнитивной обработке и эмоциональной 
оценке вознаграждений [70].

Дофамин, являясь основным медиатором системы вознаграждения, синтезируется 
из тирозина с участием ферментов тирозингидроксилазы и ДОФА-декарбоксилазы [71]. 
Его действие реализуется через активацию дофаминовых рецепторов, среди которых 
D1-рецепторы усиливают нейронную активность, а D2-рецепторы, напротив, обладают 
тормозящим эффектом. Полиморфизмы гена DRD2, такие, как rs1800497 (Taq1A), могут 
изменять экспрессию D2-рецепторов, что влияет на чувствительность организма к 
дофамину [72]. 
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Исследования показывают, что снижение плотности D2-рецепторов связано с 
ослабленным контролем дофаминергической активности, что ведёт к уменьшению 
субъективного ощущения удовольствия и, как следствие, к развитию ангедонии [73]. 
В европеоидной расе с алкогольной зависимостью были изучены полиморфизмы SNP в 
генах DRD2 и ANKK1 у 169 пациентов, совершивших попытку самоубийств [74].

Полиморфизм Taq1A (rs1800497), упоминавшийся выше, находится в 3'-фланкирующей 
области DRD2, ассоциируется со сниженной экспрессией рецептора D2. Установлено, 
что плотность рецепторов DRD2 в полосатом теле изменяется в зависимости от 
генетического варианта полиморфизма rs1800497. Сниженная чувствительность к 
вознаграждению может сделать людей более восприимчивыми к стрессу и негативным 
эмоциям, которые являются известными факторами риска суицидальных мыслей.

Ген ANKK1
Ген ANKK1 (анкириновый повтор и киназный домен, содержащий 1) тесно связан 

с геном дофаминового рецептора D2 (DRD2) на участке хромосомы 11q23.1 [75]. Ген 
ANKK1 кодирует предполагаемую киназу ANKK1. ANKK1 – это белок, содержащий 
анкириновые повторы и домен киназы. Он расположен на хромосоме 11q23.2 и состоит 
из восьми экзонов, образующих последовательность примерно 13 тысяч нуклеотидов 
[76]. Ген ANKK1 имеет решающее значение для правильного функционирования 
нейронов в полосатом теле, области мозга, участвующей в вознаграждении и мотивации. 
Нарушения в ANKK1 могут привести к поведенческим изменениям, аналогичным тем, 
которые наблюдаются у людей с определенным вариантом (аллель A1) полиморфизма 
TaqIA. Данный аллель А1 находится примерно на 10 тысяч пар оснований ниже гена 
DRD2 полиморфизма Taq1A (rs1800497T) [77]. Ген ANKK1, связанный с зависимостью и 
структурой мозга, может потенциально способствовать возникновению суицидальных 
мыслей посредством нескольких механизмов. Как сообщается в литературе , 
злоупотребление психоактивными веществами может привести к ряду проблем с 
психическим здоровьем, включая депрессию, тревогу и психоз [78]. Эти состояния 
могут увеличить риск возникновения суицидальных мыслей. Ген ANKK1, связанный 
с зависимостью, по-разному экспрессируется в ходе клеточного цикла в нейронных 
предшественниках [79]. Эти аномалии могут ухудшить способность человека справляться 
со стрессом, потенциально увеличивая риск суицидальных мыслей. В результате, роль 
ANKK1 в дофаминовой системе и структуре мозга также может сделать людей более 
восприимчивыми к негативным последствиям стресса, что может способствовать 
суицидальным мыслям и поведению. 

Заключение

Генетические исследования суицидального поведения представляют одно из 
наиболее перспективных направлений в психиатрии и нейробиологии, поскольку 
они позволяют глубже понять механизмы, лежащие в основе формирования суици-
дального риска. Совокупность данных указывает на то, что предрасположенность 
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к суицидальному поведению обусловлена взаимодействием ряда биологических 
процессов, включая нейромедиаторную дисрегуляцию, гиперактивность стресс-
осей, нарушение нейропластичности и нейроиммунные сдвиги. Особую значимость в 
патогенезе суицидальности приобретают гены серотониновой системы (TPH1, TPH2, 
5HTR2A, 5-HT1A, SLC6A4, 5-HT2C, MAOA), регулирующие синтез, транспорт и метаболизм 
серотонина, чьи дисфункции ассоциируются с повышенной импульсивностью, 
нарушенной эмоциональной регуляцией и сниженной способностью к адаптации в 
стрессовых условиях. Наряду с этим гены дофаминергической системы (ANKK1, DRD2, 
COMT), отвечающие за модуляцию вознаграждения и поведенческих реакций, могут 
усиливать негативный эмоциональный фон и формировать суицидальные мысли в 
сочетании с хроническими стрессовыми воздействиями. В совокупности эти изменения 
отражают сложное взаимодействие генетических, эпигенетических и внешнесредовых 
факторов, при котором эпигенетические механизмы, такие, как метилирование ДНК 
и модификации гистонов, способны как усиливать, так и ослаблять патологические 
эффекты. Выявление и изучение новых генетических предикторов, а также их связи 
с факторами среды и психическим статусом, открывают перспективы для разработки 
инновационных терапевтических стратегий и профилактических мер. В частности, 
персонализированные подходы, нацеленные на коррекцию эпигенетических и 
нейротрансмиттерных дисбалансов, могут существенно повысить эффективность 
лечения и снизить вероятность повторных суицидальных попыток, что подчёркивает 
критическую важность дальнейших комплексных исследований в этой области.
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Серотонергиялық және дофаминергиялық жүйенің гендері және олардың суицидтік 
мінез-құлықпен байланысты полиморфизмдері
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Аңдатпа. Суицидтік мінез-құлық биологиялық, психологиялық, әлеуметтік және қоршаған орта 
факторларының өзара әрекеттесуінен туындайтын күрделі көп факторлы құбылыс. Суицидтік 
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мінез-құлықтың биологиялық негіздерін зерттеудің негізгі бағыттарының бірі генетикалық 
бейімділікті зерттеу болып табылады, бұл отбасылық, егіздік және молекулалық-генетикалық 
зерттеулермен расталады. Серотонергиялық (TPH1, TPH2, 5HTR2A, 5-HT1A, SLC6A4, 5-HT2C, 
MAOA) және дофаминергиялық (ANKK1, DRD2, COMT) жүйелердің гендері аффективті күйлер 
мен суицидтік мінез-құлықты реттеуде ерекше рөл атқарады. Серотонин көңіл-күйді, 
импульсивтілікті және стресстік реакцияны реттеуге қатысатын негізгі нейротрансмиттер 
болып табылады және оның теңгерімсіздігі депрессиямен және суицидтік мінез-құлық қаупінің 
жоғарылауымен байланысты. Дофаминергиялық жүйе, өз кезегінде, мотивацияға, когнитивтік 
процестерге және стресске жауап беруге әсер етеді және оның дисфункциясы импульсивтіліктің 
және эмоционалдық тұрақсыздықтың дамуына ықпал етуі мүмкін, бұл сонымен қатар суицидтік 
әрекеттер қаупін арттырады. Суицидтік мінез-құлықтың генетикалық предикторларын 
зерттеуге бағытталған көптеген зерттеулерге қарамастан, олардың нәтижелері қарама-қайшы 
болып қала береді. Сынамаларды іріктеу, генотиптеу әдістері мен статистикалық деректерді 
өңдеудегі айырмашылықтар, сондай-ақ эпигенетикалық механизмдердің ықтимал әсері қолда 
бар деректерді жан-жақты талдауды және суицид қаупінің молекулярлық негіздерін одан 
әрі зерттеуді талап етеді. Бұл шолудың мақсаты – соңғы 12 жылдағы (2013–2024) ғылыми 
жарияланымдарды талдау негізінде суицидтік мінез-құлықпен байланысты генетикалық 
факторлар туралы деректерді жүйелеу. Гендік полиморфизм қауымдастығын зерттеу ерте 
диагностиканы және алдын алудың тиімді стратегияларын әзірлеуді жеңілдетуі мүмкін. 
Түйін сөздер: суицид, өзіне қол жұмсау әрекеті, кандидат гендер, бір нуклеотидтік полиморфизм, 
серотонергиялық жүйе, дофаминергиялық жүйе

Serotonergic and dopaminergic system genes and their polymorphisms associated with suicidal 
behavior
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Abstract. Suicidal behavior is a complex, multifactorial phenomenon caused by the interaction of 
biological, psychological, social, and environmental factors. One of the key areas in the study of the 
biological basis of suicidal behavior is the study of genetic predisposition, which is confirmed by family, 
twin, and molecular genetic studies. A special role in the regulation of affective states and suicidal 
behavior is played by genes of the serotonergic (TPH1, TPH2, 5HTR2A, 5-HT1A, SLC6A4, 5-HT2C, MAOA) 
and dopaminergic (ANKK1, DRD2, COMT) systems. Serotonin is the main neurotransmitter involved in 
the regulation of mood, impulsivity, and stress response, and its imbalance is associated with depression 
and an increased risk of suicidal behavior. The dopaminergic system, in turn, affects motivation, cognitive 
processes, and stress response, and its dysfunction can contribute to the development of impulsivity and 
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emotional instability, which also increases the risk of suicidal actions. Despite a significant number of 
studies aimed at studying the genetic predictors of suicidal behavior, their results remain contradictory. 
Differences in the sample, genotyping methods, and statistical processing of data, as well as the possible 
influence of epigenetic mechanisms, require a comprehensive analysis of the available data and further 
research into the molecular basis of suicide risk. The purpose of this review is to systematize data on 
genetic factors associated with suicidal behavior, based on an analysis of scientific publications over the 
past 12 years (2013–2024). The study of associations of gene polymorphisms can contribute to early 
diagnosis and the development of effective preventive intervention strategies.
Keywords: suicide, suicide attempt, candidate genes, single-nucleotide polymorphisms, serotonergic 
system, dopaminergic system
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