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Аннотация. Цель – оценить ассоциацию полиморфных вариантов гена BDNF (rs6265) с выраженностью 
когнитивных дисфункций у военнослужащих в условиях полярной гипоксии. Материалы и методы. Средний 
возраст из 295 обследованных военнослужащих в трех группах составил 34 года, из них: 100 военнослужащих 
в Арктическом поясе, 100 – в среднем поясе, 95 – в условиях среднегорья субтропического пояса. Обследова-
ние включало осмотр, сбор и детализацию жалоб, сбор общего анамнеза, оценку субъективных характеристик 
сна. Анализ результатов генотипирования гена BDNF (rs6265) предусматривал распределение на 3 типа: ал-
лель1, гетерозигота, аллель2. Статистический анализ данных проводили с использованием IBM SPSS Statistics, 
версия 26. По критерию Шапиро – Уилка проверяли на нормальность распределения количественных показа-
телей, а значимость различий, имеющих нормальное распределение количественных показателей более чем 
у двух групп, определяли с помощью однофакторного дисперсионного анализа и теста Краскела – Уоллиса 
для переменных, распределение которых отличалось от нормального. Результаты. Выявлены статистические 
значимые различия в распределении случаев генотипов гена BDNF (rs6265): из 295 военнослужащих, прохо-
дящих службу в различных климатогеографических поясах (А/А – 5,76 %, G/А – 29,49 %, G/G – 64,75 %), и из 
100 военнослужащих, проходящих военную службу в условиях арктического пояса (А/А – 52,9 %, G/А – 43,7 %,  
G/G – 27,7 %). Из всех изученных генотипов гена BDNF (rs6265) генотип G/G является благоприятным и ассоци-
ирован с наименьшим снижением когнитивных дисфункций и наибольшим стажем службы у военнослужащих 
в условиях арктического пояса. 
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ВВЕДЕНИЕ
Взаимосвязь проявлений когнитивных рас-

стройств и нарушений в области профессиональной 
деятельности представляет собой одну из наиболее 
актуальных проблем современной военной меди-
цины. Особую значимость разработка данной про-
блемы приобрела в связи с расширением географии 
дислокации и, соответственно, условий военно-про-
фессиональной деятельности при сохранении тре-
бований к военно-профессиональным качествам 
контингентов. Длительный недостаток солнечного 
света в условиях Арктики вызывает снижение ре-
зервной способности к регуляции гомеостаза и 

приводит к развитию десинхронозов. Клинически 
это проявляется в снижении умственной работоспо-
собности [1] и в виде различных синдромов десин-
хроноза [2]. В основе классификации когнитивных 
расстройств лежит их выраженность: легкая, уме-
ренная и тяжелая [3]. Однако выделяют еще более 
раннюю, чем легкие когнитивные расстройства, ста-
дию когнитивной дисфункции, описываемую в лите-
ратуре как субъективные когнитивные нарушения 
и верифицируемую при наличии жалоб когнитивно-
го характера на утомляемость при выполнении ум-
ственной работы [4]. 
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Abstract. The study aims to evaluate the association of polymorphic variants of the brain-derived neurotrophic 
factor gene (rs6265) with the severity of cognitive dysfunction in military personnel with hypoxia. Materials and 
methods. 295 male military personnel (100 men serving in the Arctic belt, 100 men – in the Middle belt, and 95 
men – in the subtropical belt’s middle mountains), with an average age of 34, were examined. They underwent 
general checkup, gathering and detailing of complaints, recording of anamnesis, assessment of personal sleep 
characteristics. The results of the genotyping analysis of brain-derived neurotrophic factor (rs6265) were divided 
into three types as follows: allele1, heterozygote, and allele2. The statistical analysis of data was conducted using 
IBM SPSS Statistics 26. The distribution normality of quantitative indicators was assessed with Shapiro–Wilk test. 
The significance of differences in quantitative indicators that have normal distribution in more than two groups was 
assessed with the analysis of variance and Kraskal–Wallis, which is used for variables with abnormal distribution. 
Results. In the course of the study, statistically significant differences in the distribution of genotypes of the brain-
derived neurotrophic factor gene (rs6265) were registered in 295 men serving in various climatic and geographic 
zones (A/A – 5.76 %, G/A – 29.49 %, G/G – 64.75 %) and 100 men serving in the Arctic belt (A/A – 52.9 %, G/A – 
43.7 %, G/G – 27.7 %). The study shows that the G/G gene is the most protective of the brain-derived neurotrophic 
factor gene (rs6265) genotypes studied and provides less cognitive dysfunction and more possibilities for long-
lasting military service in the Arctic conditions. 
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Нейротрофический фактор мозга (brain-derived 
neurotrophic factor, BDNF) Val66Met полиморфизм 
(rs6265) – один из наиболее изученных однонукле-
отидных полиморфизмов (SNP), регулирующий ден-
дритный и аксональный рост в процессе развития 
и поддержания зрелой нервной системы и влияющий 
на функционирование мозга и нейродегенеративные 
процессы у здоровых людей с помощью рецепторов 
TrkB и p75NTR. BDNF все чаще признается в качестве 
сложного датчика окружающей среды и главного ко-
ординатора физиологии всего организма [5]. Путем 
активации вышеуказанных рецепторов происходит 
развитие и рост нейронов, процесса обучения и па-
мяти, апоптоза, нейрогенеза и нейрорегенерации [6]. 
В контексте персонализированной медицины все 
чаще обсуждается важная роль экспрессии BDNF 
в механизмах нейродегенерации [7].

Цель – оценить ассоциацию полиморфных вари-
антов гена BDNF (rs6265) с выраженностью когнитив-

ных дисфункций у военнослужащих в условиях поляр-
ной гипоксии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследовано 295 военнослужащих, признанных 
годными к военной службе по военно-учетной специ-
альности, проходящих службу по контракту в раз-
личных климатогеографических условиях. Средний 
возраст обследованных ≈34 года. Военнослужащие, 
проходящие службу в разных климатических поясах, 
распределены в 3 группы: 1-я – 100 человек, в аркти-
ческом поясе, 2-я – 100 человек, в среднем поясе,  
3-я – 95 человек, в условиях среднегорья субтропиче-
ского пояса. Межгрупповых различий по возрасту не 
выявлено. Военнослужащие были проинформирова-
ны об участии в исследовании и дали на него согласие. 

Обследование включало осмотр, сбор и детали-
зация жалоб, сбор общего анамнеза, военнослужа-
щие заполняли анкету балльной оценки субъектив-
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Таблица 1

Распределение частот генотипов гена BDNF (rs6265) у военнослужащих ВКС, n (%)

Показатели G/G
Генотип BDNF

p-value
G/G G/A A/A

Климатический пояс 
арктический 53 (27,7) 38 (43,7) 9 (52,9)

0,039средний 71 (37,2) 24 (27,6) 5 (29,4)

субтропический 67 (35,1) 25 (28,7) 3 (17,6)

ных характеристик сна. Венозную кровь для выявле-
ния полиморфизма rs6265 гена BDNF брали натощак 
в пробирки с антикоагулянтом этилендиаминтетраук-
сусной кислоты. Экстракцию нуклеиновых кислот из 
цельной крови выполняли набором «Биолабмикс» для 
выделения геномной ДНК из клеток, тканей и крови.  
Для определения полиморфизмов методом полимераз-
ной цепной реакции в режиме реального времени ис-
пользовали набор реагентов «Синтол». Анализ результа-
тов генотипирования предусматривал распределение на 
3 типа: аллель1, гетерозигота, аллель2. Генотипирование 
образцов геномной ДНК исследуемых образцов прово-
дилось в режиме реального времени на амплификаторе 
(RT-PCR) «ДТпрайм» (ДНК-Технология) [8].

Статистическую обработку проводили на ПК 
MacOS в программе Microsoft Excel 2019, статистиче-
ский анализ данных – в системе IBM SPSS Statistics, 
версия 26. Проверку на нормальность распределения 
количественных показателей проводили по критерию 
Шапиро – Уилка. Значимость различий, имеющих нор-
мальное распределение количественных показателей 
более чем у 2 групп, определяли с помощью однофак-
торного дисперсионного анализа (ANalysis Of VAriance, 
ANOVA) для независимых выборок. Тест Краскела – Уо-
ллиса (если групп было больше 2) использовался для 
переменных, распределение которых отличалось от 

нормального. На основе построения таблиц сопряжен-
ности наблюдаемых и ожидаемых частот с применени-
ем критерия χ2 Пирсона проведена проверка гипотезы 
о происхождении групп, сформированных по каче-
ственному признаку, из одной и той же популяции.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

По данным обзора литературы, в 2013 г. в случай-
ной выборке жителей Москвы (204 человека – 100 муж-
чин и 104 женщины в возрасте от 18 до 57 лет) опре-
делены частоты трех полиморфных вариантов гена 
BDNF. Для полиморфного варианта гена BDNF (rs6265) 
получены следующие значения частот генотипов:  
AA – 0,020, AG – 0,490, GG – 0,490. В распределении ча-
стот генотипов выявлено отклонение от равновесия 
Харди – Вайнберга (χ2 = 8,49, p = 0,004), частота аллелей 
A/G (rs6265) составила для А – 0,265, для G – 0,735 [9].  
В 2017 г. была определена частота встречаемости по-
лиморфного варианта в гене BDNF в чешской популя-
ции. Частота мутантного аллеля (A) составила 16,3 %, 
а для аллеля дикого типа (G) – 83,7 % [10]. 

В ходе проведенного исследования установлено, 
что из 295 обследуемых военнослужащих Военно-кос-
мических сил (ВКС) РФ генотип А/А гена BDNF (rs6265) 
составил всего 5,76 %, генотип G/А – 29,49 %, генотип 
G/G – 64,75 % (табл. 1).

При разделении групп по географическим поясам 
выявлены статистические различия в частоте встреча-
емости генотипов гена BDNF. Генотип G/G преимуще-
ственно равномерно распределен у военнослужащих 
в среднем и субтропическом поясах. Генотипы G/A 
и A/A распределены с наибольшей частотой у воен-
нослужащих в арктическим поясе. Обнаружены зна-
чимые различия – в арктическом поясе у военнослу-
жащих редко встречается генотип G/G – всего в 27,7 % 
случаев, тогда как остальные равновероятны (рис. 1).

В процессе обследования военнослужащие предъ-
являли жалобы на повышенную забывчивость и утом-
ляемость при выполнении умственной работы, сниже-
ние концентрации внимания. В результате проведен-
ного анализа установлено, что наибольшая ассоциа-
ция обнаружена между снижением умственной рабо-
тоспособности и гетерозиготным генотипом G/A гена 
BDNF (rs6265). При попарном сравнении не выявлено 
различий между гомозиготными генотипами (табл. 2). 

Из всех жалоб обследуемых снижение умственной 
работоспособности статистически значимо и больше 
всего преобладает у генотипа G/А – 8,0 % (рис. 2).

Учитывая, что в период полярного дня доминиру-
ют повышенная возбудимость центральной нервной 
системы, раздражительность и нарушение сна, прове-

Рис. 1. Встречаемость полиморфных вариантов гена BDNF 
(rs6265) у военнослужащих, проходящих службу в различных 

климатогеографических поясах

МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЕ НАУКИ Оригинальное исследование

ден анализ ассоциации полиморфных вариантов гена 
BDNF (rs6265) с показателями субъективных характе-
ристик сна у военнослужащих, проходящих службу 
в различных климатогеографических поясах (табл. 3).
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Таблица 2

Ассоциация полиморфных вариантов гена BDNF (rs6265) с субъективными симптомами  
у военнослужащих, проходящих службу в различных климатогеографических поясах, n (%)

Показатель G/G
Генотипы BDNF (rs6265)

p-value
G/G G/A A/A

Наследственность
нет 167 (87,4) 79 (90,8) 16 (94,1)

0,55
да 24 (12,6) 8 (09,2) 1 (05,9)

Заболевание
нет 35 (49,3) 15 (62,5) 3 (60,0)

0,507
да 36 (50,7) 9 (37,5) 2 (40,0)

Жалобы
нет 160 (83,8) 71 (81,6) 13 (76,5)

0,709
да 31 (16,2) 16 (18,4) 4 (23,5)

Повышение артериального давления
нет 185 (96,9) 80 (92,0) 15 (88,2)

0,098
да 6 (03,1) 7 (08,0) 2 (11,8)

Головная боль
нет 187 (97,9) 86 (98,9) 17 (100,0)

0,729
да 4 (02,1) 1 (01,1) 0 (00,0)

Нарушение сна
нет 181 (94,8) 81 (93,1) 15 (88,2)

0,523
да 10 (05,2) 6 (06,9) 2 (11,8)

Одышка
нет 188 (98,4) 84 (96,6) 17 (100,0)

0,489
да 3 (01,6) 3 (03,4) 0 (00,0)

Снижение зрения
нет 190 (99,5) 87 (100,0) 17 (100,0)

0,761
да 1 (00,5) 0 (00,0) 0 (00,0)

Утомление
нет 189 (99,0) 86 (98,9) 17 (100,0)

0,909
да 2 (01,0) 1 (01,1) 0 (00,0)

Боли в пояснице и суставах
нет 181 (94,8) 83 (95,4) 17 (100,0)

0,621
да 10 (05,2) 4 (04,6) 0 (00,0)

Сонливость
нет 190 (99,5) 87 (100,0) 17 (100,0)

0,761
да 1 (00,5) 0 (00,0) 0 (00,0)

Головокружение
нет 190 (99,5) 87 (100,0) 17 (100,0)

0,761
да 1 (00,5) 0 (00,0) 0 (00,0)

Снижение физической работоспособности
нет 175 (91,6) 76 (87,4) 15 (88,2)

0,521
да 16 (08,4) 11 (12,6) 2 (11,8)

Снижение умственной работоспособности
нет 187 (97,9) 80 (92,0) 17 (100,0)

0,037
да 4 (2,1) 7 (8,0) 0 (00,0)

Примечание: выделены статистически значимые абсолютные значения и частоты встречаемости.

МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЕ НАУКИОригинальное исследование

При оценке ассоциации полиморфных вариантов 
гена BDNF (rs6265) с показателями субъективных ха-
рактеристик сна военнослужащих, проходящих служ-
бу в различных климатогеографических поясах, стати-
стически значимых различий не выявлено. Можно от-
метить, что хорошее качество пробуждения, качество 
сна, редкие ночные пробуждения, средняя продолжи-
тельность сна, недолгое время засыпания обнаруже-
ны у генотипа G/G.

Выявленная ассоциация полиморфных вариан-
тов гена BDNF (rs6265) с выраженностью когнитивных 
дисфункций у военнослужащих в условиях полярной 
гипоксии в современных условиях представляет, по 
нашему мнению, одну из наиболее актуальных про-
блем в современной военной медицине и может 
напрямую влиять на военно-профессиональные ка-
чества военнослужащих в их профессиональной де-
ятельности. 
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Таблица 3 

Ассоциация полиморфных вариантов гена BDNF (rs6265) с показателями субъективных характеристик 
сна у военнослужащих, проходящих службу в различных климатогеографических поясах, n (%)

Показатель G/G
Генотипы BDNF (rs6265)

p-value
G/G G/A A/A

Время засыпания 

2 (долго) 5 (03,1) 4 (05,6) 0 (00,0)

0,493

3 (средне) 37 (23,0) 22 (30,6) 5 (35,7)

4 (недолго) 90 (55,9) 33 (45,8) 6 (42,9)

5 (мгновенно) 26 (16,1) 13 (18,1) 3 (21,4)

10 (очень долго) 3 (01,9) 0 (00,0) 0 (00,0)

Продолжительность сна

2 (короткий) 7 (04,3) 3 (04,1) 0 (00,0)

0 ,798
3 (средний) 106 (65,8) 52 (71,2) 10 (71,4)

4 (долгий) 43 (26,7) 15 (20,5) 4 (28,6)

5 (очень долгий) 5 (03,1) 3 (04,1) 0 (00,0)

Ночные пробуждения

1 (очень часто) 0 (00,0) 1 (01,4) 0 (00,0)

0,484

2 (часто) 7 (04,4) 4 (05,5) 1 (07,1)

3 (не часто) 16 (10,1) 11 (15,1) 4 (28,6)

4 (редко) 85 (53,5) 33 (45,2) 5 (35,7)

5 (нет) 51 (32,1) 24 (32,9) 4 (28,6)

Сновидения

2 (множественные) 5 (03,2) 2 (02,8) 2 (14,3)

0,124
3 (умеренно) 58 (36,7) 32 (44,4) 7 (50,0)

4 (временами) 81 (51,3) 34 (47,2) 4 (28,6)

5 (нет) 14 (08,9) 4 (05,6) 1 (07,1)

Качество сна

2 (плохо) 3 (01,9) 2 (02,7) 1 (07,1)

0,200
3 (хорошо) 29 (18,0) 20 (27,4) 4 (28,6)

4 (средне) 76 (47,2) 32 (43,8) 5 (35,7)

5 (отлично) 53 (32,9) 19 (26,0) 4 (28,6)

Качество пробуждения

1 (очень плохо) 0 (00,0) 2 (02,7) 0 (00,0)

0,091

2 (плохо) 6 (03,8) 2 (02,7) 0 (00,0)

3 (средне) 31 (19,4) 21 (28,8) 6 (42,9)

4 (хорошо) 73 (45,6) 32 (43,8) 5 (35,7)

5 (отлично) 50 (31,3) 16 (21,9) 3 (21,4)

В связи с этим был проведен анализ ассоциации 
генотипа G/A гена BDNF (rs6265) у военнослужащих 
с установленным снижением умственной работоспо-
собности и стажем военной службы (рис. 3).

Обследуемые с генотипом А/А гена BDNF (rs6265) 
в сравнение со стажем службы не включены вслед-
ствие их незначительного количества в обследуемой 
популяции (5,76 %). Выявлена незначимая тенденция 
меньшего стажа службы у военнослужащих с геноти-
пом G/A, чем у других генотипов: до 5 лет – 14 (16,9 %), 
от 5 до 10 лет – 33 (39,8 %), более 10 лет – 36 (43,4 %). 

Самыми устойчивыми из всех военнослужащих со 
стажем службы более 10 лет установлена у генотипа 
G/G – 49,7 % (табл. 4).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

У 295 обследованных военнослужащих ВКС вы-
явлены статистические значимые различия в распре-
делении генотипов гена BDNF (rs6265): генотип А/А 
гена идентифицируется у 17 (5,76 %), генотип G/А – 
у 87 (29,49 %), генотип G/G является наиболее часто 
встречаемым – у 191 (64,75 %) военнослужащего. 
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Таблица 4 

Встречаемость полиморфных вариантов гена BDNF (rs6265) у военнослужащих различных 
климатогеографических поясов в зависимости от стажа и места прохождения службы, n (%)

Показатели G/G
Встречаемость генотипа BDNF

p-value
G/G G/A A/A

Климатический пояс

арктический 53 (27,7) 38 (43,7) 9 (52,9)

0,039средний 71 (37,2) 24 (27,6) 5 (29,4)

субтропический 67 (35,1) 25 (28,7) 3 (17,6)

Возраст, среднее ± СО 33,4 ± 7,6 34,1 ± 7,1 34,6 ± 7,9 0,669

Место рождения совпа-
дает с местом службы

Нет (сменил регион) 88 (46,8) 45 (53,6) 7 (41,2)
0,486

Да (не менял регион) 100 (53,2) 39 (46,4) 10 (58,8)

Стаж, среднее ± СО 11,9 ± 7,6 11,3 ± 7,2 15,1 ± 12,1 0,491

Стаж по группам

до 5 лет 36 (19,7) 14 (16,9) 2 (11,8)

0,3655–10 лет 56 (30,6) 33 (39,8) 4 (23,5)

больше 10 лет 91 (49,7) 36 (43,4) 11 (64,7)

Стаж на нынешнем месте службы, среднее ± СО 6,8 ± 5,3 7,4 ± 5,4 7,2 ± 4,4 0,651

Примечание: выделены статистически значимые абсолютные значения и частоты встречаемости.

Рис. 3. Встречаемость полиморфных вариантов гена BDNF 
(rs6265) у военнослужащих различных климатогеографических 

поясов в зависимости от стажа военной службы 

Рис. 2. Снижение умственной работоспособности 
 по генотипам гена BDNF (rs6265)

У военнослужащих ВКС, проходящих военную 
службу в условиях арктического пояса, обнаружены 
статистические значимые различия в распределе-
нии генотипов гена BDNF (rs6265): из 100 обследу-
емых генотип А/А гена является доминирующим – 
у 9 (52,9 %), генотип G/А – у 38 (43,7 %), генотип G/G – 
у 53 (27,7 %). 

Из всех изученных генотипов гена BDNF (rs6265) 
генотип G/G ассоциирован с наименьшим снижени-
ем когнитивных дисфункций и наибольшим стажем 
службы у военнослужащих в условиях арктического 
пояса. 

Ассоциацию между снижением умственной рабо-
тоспособности военнослужащих, проходящих служ-
бу в арктическом поясе, с генотипом G/A гена BDNF 
(rs6265) можно рассматривать как ранний диагности-
ческий генетический маркер предрасположенности 
развития когнитивных дисфункций в условиях поляр-
ной гипоксии.
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