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МЕТИЛИРОВАНИЕ ДНК В ОБРАЗЦАХ БУККАЛЬНОГО ЭПИТЕЛИЯ 
ЧЕЛОВЕКА В СВЯЗИ С ОПРЕДЕЛЕНИЕМ ВОЗРАСТА

1ГНУ «Институт генетики и цитологии» НАН Беларуси, г. Минск, Беларусь; 
2Государственное учреждение «РНПЦ «Кардиология»,г. Минск, Беларусь; 

3ГУО «Белорусская медицинская академия последипломного образования», г. Минск, Беларусь

На основании биоинформатического и статистического анализа GEO-проектов по 
определению полногеномного профиля метилирования ДНК человека сформирован пе-
речень из CpG-динуклеотидов с высоким прогностическим потенциалом для создания 
моделей предсказания возраста человека по образцам буккального эпителия. Определен 
уровень метилирования для 466 образцов индивидов из Республики Беларусь, рассчита-
ны коэффициенты корреляции R и построены математические модели определения воз-
раста человека. Среднее значение точности предсказания возраста по образцам буккаль-
ного эпителия составило 4,6 года. Полученные результаты будут положены в основу при 
разработке калькуляторов предсказания возраста индивида по биологическим следам 
для экспертов-криминалистов.

Ключевые слова: криминалистика, определение возраста, буккальный эпителий, ме-
тилирование ДНК, HumanMethylation450 BeadChip

Введение

Для снижения смертности от внешних 
причин принципиально важное значение 
имеет вопрос обеспечения национальной 
и личной безопасности, в том числе эф-
фективное предупреждение преступлений 
против личности и идентификация пре-
ступников. Причем особую социальную 
значимость имеет максимально быстрое 
раскрытие таких резонансных преступле-
ний как террористические акты и серий-
ные преступления.  Нередко ключевое 
значение для задержания преступников 
имеет быстрота розыска, выявление и до-
стоверность установления их личности. 
Современные достижения генетики по-
зволяют повысить эффективность розыска 
преступника и идентификации его лич-
ности в сочетании с другими известными 
в криминалистике методами. Получение 
информации для проведения оперативно-
розыскных мероприятий на основе разви-

тия генетических технологий становится 
возможным практически по любым био-
логическим следам, остающимся на месте 
преступления.

В криминалистической практике для 
установления личности подозреваемого 
зачастую в качестве биологических об-
разцов используются следы слюны и со-
держащиеся в ней клетки буккального 
эпителия. Слизистая оболочка внутренней 
поверхности щеки человека представлена 
многослойным плоским неороговеваю-
щим эпителием, который обновляется за 
счет деления базального слоя. Базальные 
клетки в процессе созревания постепен-
но выходят в поверхностный слой. Время, 
которое необходимо для выхода клеток в 
верхний слой, индивидуально и зависит от 
характера воздействия факторов внешней 
среды на организм. Клетки буккального 
эпителия проникают в верхний пласт через 
5-14 дней, данный параметр весьма вари-
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ативен у различных людей [1]. На клетки 
в ротовой полости человека воздействует 
множество факторов окружающей среды, 
а также индивидуальные алиментарные 
и вредные привычки человека. К тому же 
в случае медленной скорости обновления 
клеточных пулов в ротовой полости эффект 
влияния ксенобиотиков на эпигеном клетки 
может также быть недооценен, что и отра-
зится на разности биологического и хроно-
логического возраста человека при молеку-
лярно-генетическом исследовании [2].

Изменение организма с возрастом (ста-
рение) связывают с изменением эпигенети-
ческих процессов в организме человека, в 
частности, с уровнем метилирования ДНК 
в CpG-динуклеотидах. Молекулярно-гене-
тический анализ данных изменений позво-
ляет определять хронологический возраст 
живых людей или останков уже умерших. 
Поиск пропавших без вести людей или при 
стихийных бедствиях и археологических 
раскопках предполагает применение мето-
дик для предсказания возраста индивида 
по уровню метилирования ДНК [3, 4].

Образцы буккального эпителия мо-
гут служить биологическим материалом 
для предсказания возраста индивида по 
уровню прижизненной химической моди-
фикации (метилированию) ДНК в CpG-
сайтах [5-8]. Вместе с тем, эффективность 
применения данного подхода для опреде-
ления возраста представителей населения 
регионов Союзного государства не уста-
новлена и может различаться в довольно 
широких пределах для различных наро-
дов или национальностей [9, 10].

Цель данной работы – оценить точ-
ность предсказания возраста человека с 
использованием математических моделей 
на основании результатов анализа мети-
лирования CpG-динуклеотидов в образцах 
буккального эпителия индивидов из Респу-
блики Беларусь.

Материал и методы исследования

Материалом для исследования служи-
ли образцы буккального эпителия 466 ин-
дивидов (мужчины – 262, женщины – 204). 

Отбор биологического материала осущест-
влен с использованием процедур, одобрен-
ных Комитетом по биоэтике при Институ-
те генетики и цитологии НАН Беларуси. 
Средний возраст добровольцев составил 
45,9±18,1 лет (для мужчин – 46,7±18,1 лет; 
для женщин – 44,8±18,2 лет), диапазон – от 
9 до 93 полных лет.

Забор буккального эпителия проводили 
на ватный тампон-зонд в трехкратной по-
вторности. Тампон-зонды хранили при -20⁰С 
в течение 4-6 месяцев, для более длитель-
ного хранения использовали низкотемпе-
ратурный фризер (-80⁰С). ДНК экстрагиро-
вали с использованием набора MagMAX ™ 
DNA Multi-Sample Kit (ThermoFisher, США) 
в соответствии с инструкциями производи-
теля. Выделенную ДНК количественно оце-
нивали с использованием NanoPhotometer 
N50 (IMPLEN, США).

Образцы из GEO-проектов. Инфор-
мация об уровне метилирования ДНК 
с использованием IHM 450K BeadChip 
(Illumina) для образцов буккального 
эпителия представлена в открытом до-
ступе на платформе NCBI GEO datasets 
(Gene Expression Omnibus, https://www.
ncbi.nlm.nih.gov/gds) для девяти проек-
тов: GSE39560, GSE59505, GSE72120, 
GSE72556, GSE78874, GSE92767, 
GSE99029, GSE110128, GSE111223. Ко-
личество здоровых индивидов различного 
этногеографического происхождения со-
ставило 690 человек, с наличием в анамне-
зе заболеваний острого или хронического 
характера – 182 человека. Диапазон хроно-
логического возраста включенных в ана-
лиз индивидов составил от 1 месяца (для 
новорожденных) до 91 года. Количество 
образцов буккального эпителия от мужчин 
составило 391, от женщин – 299.

Отбор CpG-динуклеотидов для ана-
лиза. Sae Rom Hong et al. предложили ис-
пользовать тест-систему для определения 
возраста по образцам буккального эпите-
лия, включающую 7 CpG-динуклеотидов – 
cg00481951 (ген SST, NCBI Gene ID – 
280932), cg07547549 (SLC12A5, 57468), 
cg08928145 (TSSK6, 83983), cg12757011 
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(TBR1, 10716), cg14361627 (KLF14, 
136259), cg18384097 (PTPN7, 5778), 
cg19671120 (CNGA3, 1261) [11].

Проведенный статистический анализ 
данных полногеномного профиля метили-
рования в рамках девяти GEO-проектов 
подтвердил высокий прогностический 
потенциал этих CpG-динуклеотидов для 
предсказания возраста по образцам бук-
кального эпителия для различных энторе-
гиональных групп [12].

Таким образом, на основании прове-
денного анализа для практической провер-
ки нами отобраны 7 CpG-динуклеотидов и 
для них определен профиль метилирова-
ния в 466 образцах буккального эпителия 
индивидов из Республики Беларусь.

Бисульфитное секвенирование с ис-
пользованием SNaPshot. Праймеры и 
SBE-олигонуклеотиды для анализа CpG-
динуклеотидов cg00481951, cg07547549, 
cg08928145, cg12757011, cg14361627, 
cg18384097 и cg19671120 представлены в 
таблице 1.

Бисульфитная конверсия ДНК прово-
дилась для 200-500 нг с использованием 
MethylEdge® Bisulfite Conversion System 
Kit (Promega, США). В дальнейшем ПЦР 
проводили в объеме 20 мкл, содержащем 
10-15 нг конвертированной ДНК, 1 ед. 
ArtStart DNA полимеразы (ArtBioTeсh, Бе-
ларусь), 2 мкл 10× буфера для ПЦР (в со-
став которого входил хлорид магний в кон-
центрации 3,0 мМ), 200 нМ каждого дНТФ 
и 0,4-1,0 мкМ каждого праймера. Протокол 
амплификации на термоциклере ProFlex 
PCR System (ThermoFisher, США) включал 
следующие этапы: 95⁰C – 4 минуты, да-
лее 34 цикла (94⁰C – 20 сек, 56⁰C – 30 сек, 
72⁰C – 45 сек), финальная элонгация при 
72⁰C в течение 7 минут. В дальнейшем 
5 мкл амплификата очищали с использо-
ванием Exo-CIP™ Rapid PCR Cleanup Kit 
(NEB, США). Реакцию микросеквенирова-
ния (SBE, Single-base extension) проводили 
с использованием SNaPshot Kit (Applied 
Biosystems, США) согласно протоколу про-
изводителя, каждая реакция включала так-
же 3 мкл очищенного на предыдущей ста-

дии амплификата и 0,2-0,4 мкМ соответ-
ствующего SBE-олигонуклеотида. В даль-
нейшем 10 мкл амплификата очищали с ис-
пользованием 1 ед. FastAP Thermosensitive 
Alkaline Phosphatase (ThermoFisher, США).

Электрофоретическая детекция про-
дуктов реакции микросеквенирования 
проводилась с использованием генетиче-
ского анализатора ABI PRISM 3500 и про-
граммного обеспечения GeneMapper® 5.0 
(Applied Biosystems, США).

Процент метилирования (0-100%) для 
каждого CpG-динуклеотида рассчитывали 
согласно формуле: интенсивность флуо-
ресцентного сигнала для G (метилиро-
ванные, т.е. неконвентированные цитози-
ны; согласно правилу комплементарности 
C-G) разделить на сумму флуоресцентных 
сигналов G и A (неметилированные, т.е. 
конвентированные в Т цитозины; согласно 
правилу комплементарности Т-A).

Статистический анализ данных. 
В ходе биоинформатического и статисти-
ческого анализа были рассчитаны: коэф-
фициенты корреляции R по Спирману 
(Spearman rank correlation coefficient); ко-
эффициенты детерминации (R2), а также 
скорректированные R2, равные доле дис-
персии зависимой переменной «Возраст», 
обусловленной влиянием независимых 
переменных, представляющих собой уро-
вень метилирования CpG-динуклеотидов; 
значения среднего абсолютного отклоне-
ния (Mean Absolute Deviation, MAD) от ис-
тинного возраста и среднеквадратическая 
ошибка модели (Root Mean Square Error, 
RMSE). Данные уровня метилирования 
CpG-динуклеотидов были нормализова-
ны с использованием алгоритма Batch 
normalization (n=30). Статистический 
анализ проводили с использованием про-
граммного обеспечения SPSS v.20.0.

Результаты исследования

Коэффициенты корреляции R. Коэф-
фициенты R для 7 CpG-динуклеотидов, рас-
считанные по результатам молекулярно-ге-
нетического анализа 466 образцов буккаль-
ного эпителия, представлены в таблице 2.
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Наибольшие расчетные значения R по-
казаны для CpG-динуклеотидов cg07547549 
(0,774), cg14361627 (0,762), cg00481951 
(0,718), cg12757011 (0,621) и cg08928145 
(0,606). Для шести CpG-динуклеотидов 
корреляция с возрастом была положитель-
ной, только для cg18384097 зависимость 
оказалась обратно пропорциональной. 
Именно для этого CpG-динуклеотида стати-
стически значимая ассоциация с возрастом 
была наименее выраженной, а при рассмо-
трении только выборки из мужчин и вовсе 
нивелировалась. В биоинфоматическом 
анализе данных GEO-проектов выявлен-
ный нами факт нашел подтверждение – ни 
для одной из групп: «Caucasian/European» 
(n=376, GSE110128, GSE111223, GSE72120, 
GSE78874, GSE39560, GSE78874), 
«Hispanic/Mexican» (n=236, GSE111223, 
GSE72556, GSE78874) или «Bantu/

European» (n=57, GSE99029), – не было 
показано статистически значимой ассоци-
ации уровня метилирования cg18384097 и 
возраста [12]. Соответственно, этот CpG-
динуклеотид оказался информативным 
только для индивидов из Южной Кореи 
[11]. Таким образом, данный маркер в даль-
нейшем моделировании не использовался.

Регрессионная модель предсказания 
возраста. При использовании множе-
ственной линейной регрессии (6 CpG-
динуклеотидов) в качестве модели пред-
сказания возраста по образцам буккаль-
ного эпителия в общей группе индивидов 
(без разделения по полу) значение MAD 
cоставило 4,6 года (RMSE – 3,4 года). По-
лученные нами результаты сопоставимы 
с аналогичными исследованиями [4-8]. 
Скорректированный процент объясненной 
дисперсии R2 составил не менее 83,6%. По 

Таблица 1 – Информация о CpG-динуклеотидах, отобранных для молекулярно-
генетического исследования

№№ СpG-динуклеотид Ген Хромосомная позиция*

1

cg00481951 SST Chr.3:g.187669862
F-праймер (5’>3’): AGGTGAGTTTTTATTTGGTATTTAAGAAA

R-праймер (5’>3’): TTTAAATTACCCCTTTACCCTAATC
SBE-олигонуклеотид (5’>3’): (T)n-CCAAAATCAACACCAAAAATAAAC

2

cg07547549 SLC12A5 Chr.20:g.46029586
F-праймер (5’>3’): GGTTTAGTTAATTTAAGTTAGTT

R-праймер (5’>3’): AAACTCAACTCCATTAAAATACTCC
SBE-олигонуклеотид (5’>3’): (T)n-CRAACRCTATCCAAAATACTAAAATAC

3

cg08928145 TSSK6 Chr.19:g.19514555
F-праймер (5’>3’): AGGGAAGYGGAAGGGAAAAAG

R-праймер (5’>3’): ACTAAAAACCRAATAATTCCAACCATTCCT
SBE-олигонуклеотид (5’>3’): (T)n- CCAAAAACACTAAACCAAAAC

4

cg12757011 TBR1 Chr.2:g.161424600
F-праймер (5’>3’): GGGTGGGTTTAGGTTTTAGAGTTA
R-праймер (5’>3’): ATAAAATTATCCTCCTACAATTCCC

SBE-олигонуклеотид (5’>3’): (T)n-ACCTAAACAATCCTATCAAACAACAAC

5

cg14361627 KLF14 Chr.7:g.130734355
F-праймер (5’>3’): AGGTTGTTGTAATTTAGAAGTTT

R-праймер (5’>3’): ATATTTAACAACCTCAAAAATTATCTTATC
SBE-олигонуклеотид (5’>3’): (T)n-AACAACCTCAAAAATTATCTTATCTCC

6

cg18384097 PTPN7 Chr.1:g.202160438
F-праймер (5’>3’): TGTTTTAGTAAGTATTTGAAGGGG

R-праймер (5’>3’): CATCAAATCTATAAACACCCATACC
SBE-олигонуклеотид (5’>3’): (T)n-CATACCCCAACCAAACACTATAAC

7

cg19671120 CNGA3 Chr.2:g.98346511
F-праймер (5’>3’): GGAGAGGGAGGTTATAGGTTTTTT

R-праймер (5’>3’): TCCTTACCCTACCAAAATTTAAACTT
SBE-олигонуклеотид (5’>3’): (T)n-CTACCAAAATTTAAACTTCTCC

Примечание: *GRCh38.p13 (GCF_000001405.39). 
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влиянию на изменение коэффициента де-
терминации (R2) CpG-динуклеотиды рас-
положились в следующей последователь-
ности: cg07547549 (62,8%), cg14361627 
(11,6% к предыдущему значению), 
cg00481951 (4,9%), cg08928145 (2,1%), со-
вокупный вклад остальных маркеров со-
ставил не более 2,2%. Возраст c точностью 
до 3 лет корректно предсказан для 33,9% 
индивидов, с точностью до 5 лет – для 
54,1%, с точностью до 7 лет – для 70,5%, 
для 29,5% ошибка предсказания возраста 
составила более 7 лет.

При создании модели предсказания воз-
раста по образцам буккального эпителия в 
группе мужчин значение MAD cоставило 
4,5 года (RMSE – 3,4 года), рисунок 1. 
Скорректированный процент объясненной 

дисперсии R2 составил не менее 84,1%. По 
влиянию на изменение коэффициента де-
терминации (R^2) CpG-динуклеотиды рас-
положились в следующей последователь-
ности: cg07547549 (61,5%), cg14361627 
(12,4% к предыдущему значению), 
cg00481951 (5,1%), cg08928145 (2,3%), со-
вокупный вклад остальных маркеров со-
ставил не более 2,4%. Возраст c точностью 
до 3 лет корректно предсказан для 36,6% 
индивидов, с точностью до 5 лет – для 
53,8%, с точностью до 7 лет – для 69,8%, 
для 30,2% ошибка предсказания возраста 
составила более 7 лет.

При создании модели предсказания воз-
раста по образцам буккального эпителия в 
группе женщин значение MAD cоставило 
4,7 года (RMSE – 3,5 года), рисунок 2. Скор-

Таблица 2 – Коэффициенты корреляции (R) с возрастом для 7 CpG-динуклеотидов 

Группа R (95% ДИ),
p-уровень

CpG-динуклеотид
cg00481951

(SST)
cg07547549
(SLC12A5)

cg08928145
(TSSK6)

cg12757011
(TBR1)

Все участники
(n=466)

НГ 95% 0,669 0,731 0,541 0,561
R 0,718 0,774 0,606 0,621

ВГ 95% 0,761 0,812 0,662 0,676
p-уровень <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Мужчины
(n=262)

НГ 95% 0,654 0,714 0,467 0,551
R 0,722 0,770 0,555 0,633

ВГ 95% 0,779 0,819 0,634 0,702
p-уровень <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Женщины
(n=204)

НГ 95% 0,638 0,710 0,579 0,519
R 0,717 0,780 0,671 0,613

ВГ 95% 0,778 0,833 0,743 0,687
p-уровень <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Группа R (95% ДИ),
p-уровень

CpG-динуклеотид
cg14361627

(KLF14)
cg18384097

(PTPN7)
cg19671120

(CNGA3)

Все участники
(n=466)

НГ 95% 0,716 -0,233 0,154
R 0,762 -0,143 0,234

ВГ 95% 0,799 -0,059 0,318
p-уровень <0,001 0,0020 <0,001

Мужчины
(n=262)

НГ 95% 0,694 -0,230 0,139
R 0,753 -0,112 0,254

ВГ 95% 0,796 -0,001 0,359
p-уровень <0,001 0,0709 <0,001

Женщины
(n=204)

НГ 95% 0,700 -0,310 0,080
R 0,770 -0,184 0,210

ВГ 95% 0,826 -0,058 0,328
p-уровень <0,001 0,009 0,003

Примечание: НГ 95% – нижняя граница 95% доверительного интервала; ВГ 95% – 
верхняя граница 95% доверительного интервала
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ректированный процент объясненной дис-
персии R2 составил не менее 83,4%. По 
влиянию на изменение коэффициента де-
терминации CpG-динуклеотиды располо-
жились в следующей последовательности: 
cg07547549 (64,6%), cg14361627 (10,1% 
к предыдущему значению), cg00481951 
(4,7%), cg08928145 (2,4%), совокупный 

вклад остальных маркеров составил не бо-
лее 1,7%. Возраст c точностью до 3 лет кор-
ректно предсказан для 32,8% индивидов, с 
точностью до 5 лет – для 53,9%, с точностью 
до 7 лет – для 71,1%, для 28,9% ошибка пред-
сказания возраста составила более 7 лет.

Таким образом, лучшая точность пред-
сказания возраста индивида (без указания 

a) точность; b) график нестандартизованных остатков 
Рисунок 1 – Предсказание возраста для мужчин по образцам 

буккального эпителия с использованием 6 CpG-динуклеотидов

a) точность; b) график нестандартизованных остатков
Рисунок 2 – Предсказание возраста для женщин по образцам 

буккального эпителия с использованием 6 CpG-динуклеотидов 
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половой принадлежности) по образцам 
буккального эпителия составила не более 
4,5 года при анализе 6 CpG-динуклеотидов. 
При высоких значениях скорректирован-
ного процента объясненной дисперсии 
R2 (>80%) точность предсказания возрас-
та на уровне 4-5 лет и более может быть 
обусловлена спецификой такого биологи-
ческого материала, как буккальный эпи-
телий: высокая скорость обновления кле-
точного пула, различия в уровне метилиро-
вания ДНК в различных клеточных пулах, 
значительное влияние на клеточные пулы 
условий (сухость, кариес, избыточное 
слюноотделение, и т.д.) в ротовой полости 
индивида и прочее. Все эти факторы в со-
вокупности влияют на точность предсказа-
ния хронологического возраста.

Вероятность отнесения образца к воз-
растной группе. Известно, что показатели 
R2, MAD и RMSE отражают общую точ-
ность модели и позволяют сравнивать мо-
дели между собой. Для характеристики 
точности предсказания зависимой пере-
менной «Возраст» для конкретного об-
разца, на наш взгляд, целесообразно рас-
считывать также вероятность отнесения 
образца к возрастной группе, например, 
«≤40 лет», «>40 и ≤60 лет» и «>60 лет».

На рисунке 3 представлена информа-
ция о количестве индивидов (без разделе-
ния по полу), выраженном в процентах в 
пределах трех возрастных групп, для ко-
торых с использованием регрессионной 
модели из 6 CpG-динуклеотидов были 
предсказаны значения возраста в преде-
лах ошибки «≤3 лет», «>3 и ≤5 лет», «>5 и 
≤7 лет» и «>7 лет».

Наибольший процент корректных рас-
четов (ошибка предсказания менее 3 лет) 
приходится на возрастной диапазон «≤ 40 
лет», что связано, в первую очередь, с воз-
растной структурой анализируемой нами 
выборки: данная группа наиболее много-
численная – 51,9% от всего объема выбор-
ки. Также из рисунка 3 следует, что в груп-
пах «≤ 40 лет» «> 60 лет» ошибка пред-
сказания возраста более 7 лет составляет 
41,1% и 39,7%. Такая тенденция может 

быть обусловлена возрастанием дисперсии 
для уровня метилирования анализируемых 
CpG-динуклеотидов с возрастом, что мо-
жет быть связано с широким диапазоном 
нормы при физиологических процессах 
развития и старения организма.

Для криминалистов в судебной практике 
при выяснении предположительного возрас-
та неизвестного индивида может быть важ-
на информация не только о конкретном воз-
расте, но и об отнесении данного субъекта к 
определенной возрастной группе, например: 
«моложе 40 лет» или «старше 40 лет» и т.п. 
Точность отнесения неизвестного индивида 
к конкретной группе по результатам анали-
за метилирования CpG-динуклеотидов будет 
выше, чем при ответе на вопрос о приближен-
ном к истинному значению хронологическо-
го возраста, т.к. количество групп в анализе 
с использованием, например, логистической 
регрессии, будет составлять в большинстве 
случаев не более двух. Например, при разби-
ении всего массива образцов на две категории 
(без разделения по полу): «моложе 40 лет» 
или «старше 40 лет», – и использовании ло-
гистической регрессии на основании 6 CpG-
динуклеотидов cg00481951, cg07547549, 
cg08928145, cg12757011, cg14361627 и 
cg19671120, в среднем по модели с вероятно-
стью 93,8% имеется возможность сделать за-
ключение, что возраст неизвестного индиви-
да составляет меньше 40 лет, с вероятностью 
89,8% – больше 40 лет.

Рисунок 3 – Процент индивидов с 
корректно предсказанным возрастом 

в пределах заданных интервалов 
ошибки для трех возрастных групп
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Для уточнения предсказанного возрас-
та может быть использована двухэтапная 
схема: первоначальное отнесение образца 
неизвестного индивида к определенной воз-
растной группе, и на втором этапе ‒ пред-
сказание значения возраста в годах (с уров-
нем точности в пределах предсказательной 
модели) уже в пределах возрастной группы.

Заключение

На основании данных, представленных 
в открытом доступе на платформе GEO 
NCBI для проектов по определению полно-
геномного профиля метилирования ДНК, 
нами определены CpG-динуклеотиды с вы-
сокими значениями линейной зависимости 
между уровнем метилирования и хроноло-
гическим возрастом. Для молекулярно-ге-
нетического анализа были отобраны семь 
CpG-динуклеотидов с высоким прогности-
ческим потенциалом для создания модели 
предсказания возраста человека по образ-
цам буккального эпителия.

Для данных CpG-динуклеотидов опре-
делен уровень метилирования в образцах 
буккального эпителия 466 индивидов из 
Республики Беларусь, рассчитаны коэф-
фициенты корреляции R c возрастом. С 
использованием множественной линейной 
регрессии создана модель для предсказа-
ния возраста, основанная на анализе ше-
сти CpG-динуклеотидов. Средняя ошибка 
предсказания возраста составила 4,6 года. 
Точность предложенной нами моделей со-
ответствует мировому уровню.

Предложенная нами модель предсказа-
ния возраста на основании профиля мети-
лирования CpG-динуклеотидов по образ-
цам буккального эпителия отличается от-
носительной простотой, т.к. в анализе ис-
пользуется всего шесть маркеров, и, таким 
образом, она может быть задействована в 
криминалистических лабораториях моле-
кулярно-генетической направленности.

Работа выполнена в рамках мероприятия 
2 «Разработка методики определения вероят-
ного возраста индивида по характеристике 
его ДНК» научно-технической программы Со-
юзного государства «Разработка инновацион-

ных геногеографических и геномных техноло-
гий идентификации личности и индивидуаль-
ных особенностей человека на основе изучения 
генофондов регионов Союзного государства» 
(ДНК-идентификация).

Все процедуры, выполненные в исследова-
нии с участием людей, соответствуют эти-
ческим стандартам институционального и/
или национального комитета по исследова-
тельской этике и Хельсинкской декларации 
1964 г. и ее последующим изменениям или со-
поставимым нормам этики.

От каждого из включенных в исследова-
ние участников было получено информирован-
ное добровольное согласие.

Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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DNA METHYLATION IN HUMAN BUCCAL EPITHELIUM 
SAMPLES IN DETERMINING AGE

Based on bioinformatics and statistical analysis of GEO-projects to determine the genome-
wide profile of human DNA methylation, a list of CpG dinucleotides with high predictive po-
tential was formed to create models for predicting human age from buccal epithelium samples. 
The methylation level was determined for 466 samples of individuals from the Republic of 
Belarus. The correlation coefficients R were calculated, and mathematical models for determin-
ing the age of individual were constructed. The average value of the accuracy of age prediction 
from buccal epithelium samples using 6 CpG-dinucleotides was 4,6 years. The results obtained 
will be used as a basis for the development of calculators for predicting the age of an individual 
based on traces of biological character for forensic experts.

Key words: forensic, age determination, buccal epithelium, DNA methylation, human 
methylation 450k BeadChip
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