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Концепция жизнеспособности человека создана 
для поиска новых подходов к повышению благопо-
лучия лиц среднего, пожилого и старческого воз-
раста. Жизнеспособность человека основывается 
на физиологических механизмах поддержания 
гомеостаза и способности органов и тканей к ре-
генерации. Выявление корреляции факторов окру-
жающей среды и уровня реактивности организма 
является важным аспектом в оценке жизнеспо-
собности и способствует увеличению продолжи-
тельности жизни человека. В основе возрастной 
жизнеспособности лежат нейрофизиологические 
механизмы защитных процессов на разных уров-
нях, включая нейронные сети и эпигенетические 
механизмы регуляции экспрессии генов, MANF, 
TIMP-2, адропина, ирисина, CCL2, CCLR2, β2M. 
Исследование медицинских, психологических, со-
циальных показателей жизнеспособности будет 
способствовать разработке новых подходов к кор-
рекции возрастной патологии.
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Старение организма является одной из самых 
сложных проблем в медицине и биологии. Процесс 
старения — это постепенная инволюция тканей 
и нарушение функций организма. Одной из при-
оритетных задач современной геронтологии и гери-
атрии является профилактика ускоренного старе-
ния и возрастной патологии. Исследования в этой 
области направлены на достижение увеличения 
средней продолжительности здоровой жизни и со-
хранение активного долголетия. В настоящее время 
имеется концепция, что видовой предел продолжи-
тельности жизни животных и человека примерно 
на 30–40 % превышает среднюю длительность 
жизни [24]. Невозможность достижения видово-
го предела продолжительности жизни обусловлена 
воздействием на организм различных неблагопри-
ятных факторов. Исследование, а также создание 

эффективных средств, способствующих достиже-
нию видового предела продолжительности жизни 
и повышению уровня возрастной жизнеспособно-
сти, является одной из наиболее актуальных про-
блем современной геронтологии [3].

Таким образом, актуальным для изучения 
становится процесс адаптации организма к вну-
тренним и внешним неблагоприятным факторам. 
Данный процесс осуществляется единой защитной 
системой организма, функционирование которой 
связывают со стрессом. Поэтому является акту-
альным понимание механизмов стресса, которые 
позволят установить новые подходы к диагности-
ке и лечению полиморбидной патологии у пациен-
тов старших возрастных групп [29]. Кроме того, 
в настоящее время описано достаточно много за-
болеваний, отрицательно влияющих на активное 
долголетие, происхождение которых связывают 
со стрессом. Последствия дезадаптивных реакций 
на стресс у людей могут наблюдаться как в отноше-
нии психического здоровья [21], так и в развитии 
или обострении соматических заболеваний. В окон-
чательном варианте, стресс — это состояние угро-
зы гомеостазу в ответ на переживания, вызванные 
физическими, эмоциональными и психологически-
ми проблемами.

За последнее десятилетие становится все более 
очевидным, что компенсация негативных послед-
ствий после сильного или длительного стресса яв-
ляется высоко адаптивным процессом [28]. В за-
висимости от условий и включения «аварийных» 
систем адаптивный ответ занимает относительно 
короткий период времени. При включении на бо-
лее длительный период часто возникают перегруз-
ки различных систем организма, приводящие к на-
рушению образа жизни [26, 30].
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Исследования, проводимые в последние вре-
мя, все шире раскрывают роль психосоциальных 
защитных факторов. Поэтому все актуальнее 
в геронтологии становится биопсихосоциальный 
подход, который можно реализовать через поня-
тие жизнеспособности [36]. Становится ясно, что 
жизнеспособность определяется уникальными про-
цессами, которые защищают организм от стресса, 
а не только отсутствием патологических реакций, 
которые возникают у более восприимчивых людей. 
При этом психосоциальные и биологические из-
менения для жизнеспособности различны в зрелом 
и пожилом возрасте [20].

Концепцию жизнеспособности трудно опера-
ционализировать, поскольку она включает множе-
ство расходящихся поведенческих, нервных, моле-
кулярных и гормональных фенотипов. Изучение 
жизнеспособности человека по-прежнему остается 
в основном описанием биологических факторов, 
связанных с более успешными реакциями на пре-
одоление стресса. Одно из направлений изучения 
адаптивных копинг-механизмов с параллельным 
описанием коррелятивных нейроэндокринных мар-
керов связано с психологическим фенотипом жиз-
неспособности [34].

С этой точки зрения наиболее интересна дина-
мика показателей жизнеспособности как фактора 
противодействия стрессорам, включающим актив-
ную регуляцию нейровегетативных и психопове-
денческих систем, направленных на поддержание 
гомеостаза, а не отсутствие дезадаптивных изме-
нений [34], то есть способности человека успешно 
преодолевать семейные, межличностные, финан-
совые проблемы, проблемы со здоровьем, физиче-
скую нагрузку и связанные с ними эмоциональные 
реакции [37]. В качестве подходов к повышению 
возрастной жизнеспособности рассматривается 
терапия метаболического синдрома, офтальмоло-
гической патологии, синдрома старческой астении 
[4, 11, 12]. Это открывает перспективы для наи-
более полного и эффективного использования ре-
сурсов организма лиц среднего, пожилого и стар-
ческого возраста [2].

Другими словами, жизнеспособность — это 
способность адаптивных систем к их исходно-
му функционированию в результате преодоле-
ния трудностей с последующим восстановлением, 
но на другом уровне (рисунок). Более того, раз-
личия поведенческих стратегий жизнеспособности 
опосредованы не только психологическими факто-
рами, но и биомедицинскими показателями — по-

лом, возрастом, особенностями развития, нали-
чием заболеваний [18, 42]. В основе возрастной 
жизнеспособности лежат нейрофизиологические 
механизмы защитных процессов на разных уров-
нях, включая системы реагирования. При изучении 
этих механизмов выявляют различия в функциях 
нейронных сетей, эпигенетических механизмах, 
иммунных реакциях, связанных с возрастом.

Молекулярные и нейробиологические меха-
низмы, лежащие в основе жизнеспособности, еще 
предстоит выяснить. Исследования, приоткрыва-
ющие эту актуальную тему, ставят больше вопро-
сов, чем дают ответов. Этого и следовало ожидать, 
учитывая сложность и неоднозначность взаимо-
связи психических и физиологических механизмов 
адаптации. Тем не менее, новые подходы могут по-
явиться на основе базовых сведений о механизмах 
возрастной жизнеспособности. В обзоре собраны 
данные по трансляционным подходам к возрастной 
жизнеспособности, имеющие значение для клини-
ческой практики.

Физиологические механизмы 
жизнеспособности

Прогресс клинической медицины и геронтоло-
гии во многом зависит от исследований молекуляр-
ной медицины, проводимых на уровне биологически 
активных молекул и генов. Понимание механизмов 
адаптации в первую очередь связывают с нейро-
биологическими и нейроиммунными механизмами 
жизнеспособности, описанными в эксперимен-
тальных работах. Однако не до конца изучены 
модуляторные механизмы, позволяющие понять 
как ось мозг–тело действует на жизнеспособность 
или, наоборот, не справляется со стрессом с био-
химической и биологической точки зрения. С кли-
нической точки зрения, неспособность такого рода 
увеличивает риск развития и рецидива состояний 
и заболеваний, таких как выгорание, стрессовое 
расстройство и депрессия, а также усугубляет ней-
родегенеративные и соматические сопутствующие 
заболевания, особенно у пожилых людей [29].

Основным фактором взаимодействия систем 
на любом уровне является синергизм регуляторных 
механизмов. На уровне организма ключевую роль 
отводят вегетативной нервной системе и гипотала-
мо-гипофизарно-надпочечниковой оси, обеспечи-
вающей гомеостаз путем координации нейропове-
денческих реакций на угрозу и другие стрессоры. 
Гомеостаз определяется как поддержание внутрен-
ней среды, включающей физиологические пара-
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мет ры — ЧСС, АД, температура тела и уровень 
глюкозы в крови — в определенном узком диапа-
зоне [16].

Согласно представлениям, гомеостаз поддер-
живается путем мониторинга жизненно важных 
физиологических параметров на уровне постоян-
ных значений с помощью механизмов обратной 
связи. Благодаря гомеостазу системы организма 
защищены от стрессовых событий [32]. Гомеостаз 
необходим в первую очередь для предупреждения 
неблагоприятного исхода в целом. В связи с этим 
важно исследовать жизнеспособность на различ-
ных иерархических уровнях, начиная от молеку-
лярно-клеточного. Для жизнеспособности клеток 
и тканей наиболее значима синхронизация дей-
ствия биологически активных веществ (БАВ).

Благодаря широкому использованию средств 
измерения стало понятно, что физиологические па-
раметры варьируют в зависимости от внутренних 
и внешних факторов, а клетки обладают резистент-
ностью в определенных пределах. В связи с этим 
в последнее время наиболее распространенной ста-
ла концепция аллостаза.

Аллостаз был определен P. Sterling и соавт. 
как «достижение стабильности посредством из-

менений» [38]. Аллостаз относится к процессу, 
поддерживающему гомеостаз, а также к управле-
нию другими физиологическими и поведенческими 
системами путем изменения заданных значений 
в зависимости от условий окружающей среды. 
Аллостатический ответ длится в течение стресса, 
некоторое время после его прекращения и переходит 
в гомеостаз. Физиологические реакции на стрес-
сорные стимулы изменяют показатели систем ор-
ганизма, включая вегетативную нервную систему, 
гормональные реакции и воспалительные цито-
кины. Аллостаз относится к регуляции внутрен-
ней среды посредством постепенных изменений 
в сторону новых заданных значений (см. рисунок). 
Также считается, что эти изменения в результа-
те аллостаза приводят к тому, что другие физио-
логические и поведенческие системы вынуждены 
адаптироваться к изменяющейся среде. Поэтому 
было введено понятие аллостатической нагрузки, 
первоначально описанное B.S. McEwen и соавт. 
[26]. Она воздействует на нейрофизиологические 
системы как результат повторяющихся стрессоров, 
изменчивость которых превышает возможности 
гомеостатических механизмов организма.

Регуляция жизнеспособности в условиях гомеостаза и аллостаза.
Нижняя кривая — физиологический ответ на стрессогенный стимул без напряжения регуляторных систем; верхняя кривая — 

физиологический ответ при действии стрессогенного стимула с напряжением регуляторных систем
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Понятия аллостаза и аллостатической нагрузки 
являются ключевыми для изучения жизнеспособ-
ности, поэтому реакция людей на один и тот же 
по интенсивности стрессорный фактор может раз-
личаться. В связи с этим, жизнеспособность мож-
но трактовать как совокупность аллостатических 
ответов индивида на действия стрессогенных сти-
мулов. В этом контексте рассматривают концеп-
цию жизнеспособности как процесс, требующий 
интеграции вегетативных центральных и перифе-
рических систем, начиная от рецепции стрессоген-
ного стимула нейронными цепями или факторами 
иммунной системы и заканчивая локальными из-
менениями, такими как проницаемость гематоэн-
цефалического барьера [17]. Многие из подобных 
гипотез в настоящее время являются предметом 
изучения.

Нейроэндокринные исследования жизнеспо-
собности человека в основном посвящены изучению 
трех основных механизмов — гипоталамо-гипо-
физарно-надпочечниковой оси, дегидроэпиандро-
стерона, тестостерона. Понимание молекулярно-
клеточных аспектов жизнеспособности возможно 
путем интеграции результатов, полученных от лю-
дей и животных [34]. Существуют исследования, 
изучающие роль гормонов, например окситоцина, 
в контроле стрессовых реакций, аллостаза и жиз-
неспособности [40].

В другом исследовании авторы изучали ин-
дивидуальные способности нейронных систем 
рекрутировать структуры префронтальной коры, 
полученные по данным функциональной МРТ, 
которые опосредуют когнитивный контроль над 
эмоциями и позволяют противостоять такому силь-
ному стрессору, влияющему на жизнеспособность, 
как жестокое обращение в детстве [33].

Большинство работ сосредоточено на перифе-
рических нейроэндокринных изменениях, которые 
предсказывают жизнеспособность, или на генетиче-
ских вариациях, которые связаны с резильентными 
исходами [28]. За последнее время на лабора-
торных животных были исследованы нейронные 
и молекулярные механизмы, связанные со стрессо-
устойчивостью. Обнаружены индивидуальные 
раз личия в эпигенетической регуляции микроРНК 
при ответе на стрессогенный стимул социально-
го происхождения в контексте жизнеспособно-
сти [31]. Ранее были обнаружены достоверные 
различия в высвобождении IL-6 лейкоцитами, 
которые коррелировали у животных с фенотипами 
жизнеспособности разного уровня [22]. Это кос-

венно свидетельствует о том, что лейкоциты уча-
ствуют в регуляции не только физиологических, 
но и поведенческих реакций.

Нами проанализирована причинно-следствен-
ная связь нейроадаптивных изменений в голов-
ном мозге с нейроэндокринном ответом в кон-
тексте жизнеспособности. Способность избегать 
патологических изменений поведения в ответ 
на хронический стресс опосредована балансом 
БАВ и эпигенетическими модуляциями экспрессии 
генов, вовлеченных в ответ на стресс. БАВ можно 
рассматривать как механизм пассивной жизнеспо-
собности, а эпигенетическую модуляцию экспрес-
сии генов — как механизм активной жизнеспособ-
ности. Перечисленные механизмы, взаимодействуя 
между собой, определяют уровень саморегуляции 
организма в условиях стресса.

На жизнеспособность могут оказывать влия-
ние дистрофические изменения нервной системы, 
которые обусловливают большое количество забо-
леваний, снижающих жизнеспособность, особенно 
в гериатрии. Согласно последним данным, нару-
шение когнитивной функции имеет значение для 
возрастной жизнеспособности как основного пока-
зателя качества медико-социальной реабилитации 
пациентов пожилого и старческого возраста [1].

Молекулярные механизмы регуляции 
жизнеспособности в норме 

и при ассоциированных с возрастом 
заболеваниях

В клинических исследованиях изучали жиз-
неспособность при различных заболеваниях (на-
пример, болезни Альцгеймера), сосредоточив 
внимание на нейробиологических аспектах этого 
процесса [15, 19, 27, 35, 39]. В настоящее время 
при болезни Альцгеймера, развивающейся пре-
имущественно в пожилом и старческом возрасте, 
не существует достаточно эффективных методов 
фармакотерапии [19]. Одним из подходов к ле-
чению является применение веществ пептидного 
происхождения, имеющих физиологический меха-
низм действия и высокую нейропротекторную ак-
тивность [14, 25]. Перспективным представляется 
исследование трипептидов EDR (Glu–Asp–Arg) 
и KED (Lys–Glu–Asp), эффективных в моделях 
болезни Альцгеймера in vitro и in vivo [5, 23, 24]. 
Нейропротекторные свойства этих коротких пеп-
тидов были выявлены при пероральном примене-
нии у лиц пожилого возраста. Трипептиды EDR 
и KED улучшали психоэмоциональное состояние, 
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нейрофизиологические функции ЦНС и память 
у пациентов различных возрастных групп с череп-
но-мозговой травмой, депрессивными состояни-
ями, апатией, нарушениями памяти и внимания. 
Пептиды EDR и KED предотвращали потерю ши-
пиков дендритов нейронов и восстанавливали ней-
ропластичность в моделях болезни Альцгеймера 
у мышей in vitro и in vivo. Методами молекуляр-
ного моделирования было показано, что трипептид  
EDR может взаимодействовать с промоторами 
CASP3, NES, GAP43, APOE, SOD2, PPARA, 
PPARG, GDX1, кодирующих белки, участвующие 
в апоптозе, нейрогенезе, антиоксидантной защите, 
поддержании функциональной активности нейро-
нов [23].

При старении развиваются морфологические 
и функциональные изменения, сходные с теми, 
которые наблюдают при стрессе. Стрессорное воз-
действие вовлекает в ответ белки теплового шока, 
белки врожденного и приобретенного иммунитета, 
системы гемостаза, ПОЛ. В то же время, на стресс 
реагируют белки «молодости» — ирисин, адро-
пин, тканевой ингибитор металлопротеиназы 
(TIMP- 2), мезэнцефальный астроцитоподобный 
нейротрофический фактор (MANF) и белки «ста-
рости» — CCL2, CCLR2, β2-микроглобулин. Все 
гуморальные защитные системы организма вступа-
ют в ответную реакцию практически одновременно, 
регулируются одними и теми же нервными и гумо-
ральными факторами и составляют единую гумо-
ральную защитную систему организма [6–10].

Показано увеличение продолжительности 
жиз ни и улучшение когнитивных способностей 
под влиянием ирисина, адропина, ТIMP-2, белка 
MANF. Эти молекулы играют важную роль в уси-
лении нейрогенеза в головном мозге, нормализации 
функций сердечно-сосудистой и иммунной систем, 
предотвращении развития онкологических заболе-
ваний. Выявлена взаимосвязь высокого содержа-
ния ирисина в крови молодых животных и длины 
теломер. Установлено протекторное действие этого 
белка при болезни Альцгеймера и цереброваску-
лярной ишемии. При введении старым мышам пу-
повинной крови с высоким содержанием ТIMP-2 
улучшались синаптическая пластичность и когни-
тивные функции [7].

Имеются сведения о гормоне пептидной приро-
ды — адропине, близкому по свойствам к ирисину. 
Адропин относится к миокинам и экспрессируется 
в ЦНС, печени, почках, сердце, поджелудочной 
железе, тонкой кишке, эндотелиальных клетках. 

Адропин регулирует энергетический баланс, ме-
таболизм глюкозы и жирных кислот. Содержание 
адропина в различных органах и тканях снижа-
ется с возрастом, тогда как при физической на-
грузке его концентрация в крови возрастает. При 
нейродегенеративных заболеваниях ЦНС содер-
жание адропина в крови и тканях головного мозга 
снижается. Показано, что адропин способствует 
снижению выраженности дегенеративных измене-
ний в ЦНС. При заболеваниях сердечно-сосуди-
стой системы, сахарном диабете, метаболическом 
синдроме, раке молочной железы и эндометрия, 
синдроме поликистозных яичников концентрация 
адропина в крови снижается. Выявлена отрица-
тельная корреляция содержания адропина, уров-
ня кровяного давления, концентрации эндотелина 
и резистентности к инсулину и положительные 
связи — с кардиальным тропонином и натрийуре-
тическим пептидом. Можно полагать, что адропин 
играет существенную роль в развитии заболеваний, 
ассоциированных с возрастом [9].

Геропротекторный белок MANF (mesence-
phalic astrocytederived neurotrophic factor) является 
нейротрофическим фактором, продуцирующимся 
мезенцефальными астроцитами и клетками дру-
гих тканей. Основной функцией MANF является 
защита эндоплазматического ретикулума дофами-
новых нейронов от стресса и апоптоза. В ЦНС 
относительно высокие концентрации MANF обна-
ружены в коре головного мозга, гиппокампе и моз-
жечковых клетках Пуркинье. Кроме того, MANF 
экспрессируется в синовиальных тканях при их ин-
фильтрации воспалительными клетками, в кардио-
миоцитах, клетках поджелудочной железы, тканях 
печени при гепатите B. Иммуномодулирующая 
функция MANF способствует усилению регене-
ративных процессов. При использовании метода 
гетерохронного парабиоза установлено, что повы-
шение концентрации MANF в крови коррелиру-
ет с нормализацией функций нейронов головного 
мозга, клеток сердца и печени. Таким образом, 
регуляция синтеза белка MANF может играть 
важную роль в предотвращении развития нейроде-
генеративных заболеваний (болезней Альцгеймера 
и Паркинсона), патологии сердечно-сосудистой 
системы и печени у лиц старших возрастных групп 
[6, 7].

Хемокин CCL2 регулирует миграцию различ-
ных клеток, играющих существенную роль в не-
специфическом и адаптивном иммунном ответе, ре-
генерации тканей, деятельности ЦНС. Основным 
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рецептором для CCL2 является CCR2, экспрес-
сируемый различными клетками и тканями. При 
старении содержание CCL2 в крови повышается, 
что коррелирует с развитием тяжелых когнитив-
ных нарушений и других ассоциированных с воз-
растом заболеваний. Установлено, что гиперэкс-
прессия CCL2 в ЦНС способствует увеличению 
патогенных видов тау-белка и связана с нейровос-
палительными изменениями в глии. CCL2 и его 
рецептор CCR2 участвуют в метаболизме амило-
идного пептида Aβ42, вовлеченного в патогенез 
болезни Альцгеймера. Повышенная экспрессия 
ССL2 в различных зонах ЦНС выявлена при бо-
лезни Паркинсона, депрессии, инсульте и травма-
тических повреждениях головного мозга, что кор-
релирует с проявлением когнитивных нарушений. 
Значительную роль играет ось CCL2/CCR2 в па-
тогенезе поражений сердечно-сосудистой системы, 
сахарного диабета 1-го и 2-го типа, в онкогенезе, 
в осложнениях, сопутствующих атеросклерозу, 
включая ишемический инсульт, инфаркт миокарда, 
острый коронарный синдром, тяжелую сердечную 
недостаточность и смертность. Увеличение уровня 
CCL2 в крови и экспрессии CCR2 в опухолевых 
клетках обнаружено при раке различных органов. 
Таким образом, CCL2 и его рецептор CCR2 игра-
ют существенную роль в развитии возрастных за-
болеваний [41].

Рассматриваются данные об одном из чаще 
всего встречающихся маркеров старения — β2-
микроглобулине (β2М) плазмы крови. В экспе-
риментах показано, что концентрация β2M увели-
чивается в гиппокампе старых животных, а также 
молодых гетерохронных парабионтов. Обнаружена 
положительная корреляция концентрации β2М 
и степени нарушения когнитивных функций, де-
менции. Большую роль β2М играет в разви-
тии заболеваний сердечно-сосудистой системы. 
У больных с высоким уровнем β2М в сыворотке 
крови тяжелее протекала ИБС, сильнее поража-
лись сонные артерии и периферические сосуды. 
Показана положительная корреляция тяжести 
и продолжительности сахарного диабета с высокой 
концентрацией β2М. Кроме того, β2М стимулиру-
ет рост и метастазирование различных видов рака. 
Определение концентрации β2М в сыворотке кро-
ви имеет большое прогностическое значение для 
предиктивной медицины и профилактики патоло-
гии, ассоциированной с возрастом [7].

Имеются данные о наличии в промоторных 
участках генов белков теплового шока, цитокинов, 
белков гемостаза, белков «молодости и старости» 
сайтов связывания с короткими пептидами KE 
(Lys–Glu), EW (Glu–Trp, лекарственный пре-
парат «Тимоген»), AEDG (Ala–Glu–Asp–Gly), 
AEDP (Ala–Glu–Asp–Pro). Это взаимодей-
ствие носит эпигенетический характер [13, 24]. 
Вероятно, применение коротких (2–4 аминокис-
лотных остатка) регуляторных пептидов, способ-
ствующих нормализации деятельности нейроим-
муноэндокринной системы, может способствовать 
стресс-протекторному действию, повышению жиз-
неспособности, продолжительности и улучшению 
качества жизни в пожилом и старческом возрасте.

Заключение
В основу концепции жизнеспособности поло-

жен принцип, постулирующий человека открытой 
самостоятельной системой с интегральной спо-
собностью сохранения целостности, актуализиру-
емой при необходимости решения жизненных за-
дач и обеспечивающей динамическое удержание 
жизни в постоянном сопряжении с требованиями 
окружающей среды и реактивностью организма. 
Проанализированные данные свидетельствуют 
о том, что жизнеспособность человека основыва-
ется на физиологических паттернах и предикто-
рах двух основных компонентов устойчивости — 
гомео статической и устойчивой реинтеграции. 
В соответствии с этой концепцией, прогностиче-
ская взаимосвязь факторов окружающей среды 
и уровня реактивности организма является наивыс-
шей стадией реинтеграции, которая способствует 
увеличению продолжительности жизни человека.
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AGE-RELATED RESILIENCE AS A MANIFESTATION OF NEUROVEGETATIVE 
REGULATION OF ORGANISM’S FUNCTIONS

1 I.P. Pavlov First Saint-Petersburg State Medical Institute, 6–8 L. Tolstoy str., St. Petersburg 197022; 
2 Saint-Petersburg Institute of Bioregulation and Gerontology, 3 pr. Dinamo, St. Petersburg 197110, 
e-mail: miayy@yandex.ru; 3 I.P. Pavlov Institute of Physiology RAS, 6 Makarov emb., St. Petersburg 

199034; 4 Belgorod State National Research University, 85 Pobedy str., Belgorod 308015
The concept of human resilience was created to search for new approaches to improving 

the well-being of middle-aged, elderly and old people. Resilience is based on the physiological 
mechanisms of maintaining homeostasis and the ability of organs and tissues to regenerate. 
Identifying the correlation between environmental factors and the level of reactivity of the 
body is an important aspect in assessing viability. It contributes to an increase in human life 
expectancy. Age-related resilience is based on neurophysiological mechanisms of protective 
processes at different levels, including neural networks and epigenetic mechanisms regulat-
ing the expression of MANF, TIMP-2, adropin, irisin, CCL2, CCLR2, β2M genes. The study 
of medical, psychological, and social indicators of resilience will contribute to the development 
of new approaches to the correction of age-related pathology.

Key words: resilience, regulation, neurovegetative system, aging
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