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Клеточное старение – главная причина возрастных хронических болезней и основной массы морбидности, мор-
тальности и затрат на здоровье . Специфические особенности стареющих клеток: утрата пролиферативной 
способности, усиленная секреция проинфломаторных цитокинов, хемокинов, факторов протеолиза и экстра-
целлюлярных матриксных протеаз, что вместе создает старческий секреторный фенотип (senescence-associated 
secretory phenotype – SASP) . Увеличивающееся с возрастом содержание таких клеток нарушает физиологическую 
регенерацию тканей и оборачивается пандемиями современного человечества: атеросклерозом, другими сердеч-
но-сосудистыми болезнями, диабетом, раком, воспалительными заболеваниями легких, когнитивными болезнями, 
саркопенией, остеопорозом и др . Стареющие клетки, подобно раковым, относительно устойчивы к апоптозу . На 
преодолении этой их особенности основывается недавно возникшее в медицине направление – лечение сенолити-
ками, препаратами, способствующими апоптозу . Сегодня, уже в многочисленных экспериментальных работах най-
дено, что сенолитики могут улучшать практически все показатели здоровья и увеличивать продолжительность 
календарной и физически-активной жизни мышей . Клинические работы по теме пока редки и скромны по числу и 
значимости изучаемых параметров . Однако есть сообщения о благоприятных результатах применения сеноли-
тиков .
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Cell aging is the major cause of age-related chronic diseases and most of morbidity, mortality, and health care expenses . Specific 
features of senescent cells, such as loss of proliferative capacity, increased secretion of proinflammatory cytokines, chemokines, 
proteolytic factors, and extracellular matrix proteases, together create the senescence-associated secretory phenotype (SASP) . 
Content of such cells increases with age to break the physiological regeneration of tissues, which turns into the pandemics of 
modern humanity, including atherosclerosis, other cardiovascular diseases, diabetes, cancer, inflammatory lung diseases, 
cognitive disorders, sarcopenia, osteoporosis, etc . Aging cells, like cancerous cells, are relatively resistant to apoptosis . A recent 
prospect in medicine, the therapy with senolytic drugs that promote apoptosis, is based on overcoming this feature . By present, 
already numerous experimental studies have shown that senolytics can improve almost all indexes of health and increase 
duration of both chronological and physically active life of mice . Clinical studies in this field as yet are scarce and modest in terms 
of the number and significance of studied parameters . However, some of the studies have reported favorable results of using the 
senolytics .
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В ХХ веке существенно увеличилась средняя про-
должительность жизни и, как следствие, число людей 
на Земле. Одна из причин такой ситуации – успехи ме-
дицины. Этот факт, ещё несколько лет назад, расцени-
ваемый как безусловно положительный, сегодня уже 
не воспринимается однозначно-оптимистично. Край-
не неразумное хозяйничанье на Земле разросшегося 
человечества создало угрозу быстро приближающейся 
гибели планеты вместе с её разрушителем – человеком. 
Однако, поскольку традиция предписывает каждому 
заниматься своим делом, обращаюсь к медицинской 
составляющей обсуждаемой темы. Чтобы медицина 
оставалась медициной, её вечный девиз не должен ме-
няться: максимальная продолжительность жизни при 
минимальном участии в ней болезней.

В движении от девиза к реальности приходится 
принимать, что увеличение продолжительности жизни 
увеличило распространенность болезней пожилого и 
старческого возраста. Во-первых, математически – с 
ростом числа прожитых лет. Большее количество лет 
стало приходиться на старость, следовательно, люди 
стали доживать до «прихода» этих болезней, с их глав-
ным проявлением – снижением и искажением функ-
ции всех органов и систем. Вторая причина пандемии 
болезней старости – «модерн» в условиях жизни. Сни-
жение физических нагрузок, суррогатная пища, гряз-
ные вода и воздух, синтетика в помещениях, одежде, 
посуде, быте. Поэтому имеет смысл различать про-
должительность жизни (lifespan) и продолжительность 
жизни в здоровье (healthspan). Наверно, если не всё, 
то значительная часть человечества при отсутствии 
альтернативы высказалась бы за увеличение продол-
жительности жизни даже с возрастными болезнями. 
Но, несомненно, гораздо привлекательнее жить без 
болезней, по крайней мере, тяжелых. И сегодня такая 
перспектива представляется реальной, конечно, не 
без усилий самого желающего индивида, и в разумном 
временном параметре. 

Понятно, что полное излечение, снижение тяже-
сти проявлений, или «сдвиг» в поздний возраст любой 
конкретной болезни старости – это продление жизни 
[1, 2]. Но общий риск-фактор всех возрастных хрони-
ческих болезней и основной массы морбидности, мор-
тальности и затрат на здоровье – клеточное старение. 
Стареющие клетки увеличиваются в размере, упро-
щаются, «примитивизируются» морфологически, не-
обратимо утрачивают пролиферативную способность. 
Изменение экспрессии их генома выражается секре-
цией проинфломаторных цитокинов, хемокинов, фак-
торов протеолиза и экстрацеллюлярных матриксных 
протеаз, что вместе создает старческий секреторный 
фенотип (senescence-associated secretory phenotype – 
SASP). Результат формирования SASP выражается ло-
кальными и системными дисфункциями и болезнями: 
хроническими вялыми немикробными, стерильными 
воспалениями, ремоделированием тканей, увеличе-
нием содержания поврежденных макромолекул (ДНК, 

белков, углеводов, липидов), дисфункцией стволовых 
и прогениторных клеток. 

С увеличением возраста растет число старых клеток 
до максимума, различного для разных видов клеток 
и разных видов животных. Например, для фиброб-
ластов кожи у старых бабуинов максимум по анализу 
теломер составил 15% [3]. Старение клеток выража-
ется их подверженностью воздействию потенциально 
онкогенных факторов. Сказанным объясняется воз-
никновение и рост популярности идеи направленного 
устранения старых клеток – сенолизиса. Накоплени-
ем SASP-положительных клеток объясняет старение 
группа исследователей из США, большинство из ко-
торых работает в клинике Майо в Рочестере [4]. Этот 
коллектив, возглавляемый James Kirkland, сегодня 
главный в мире разработчик проблемы сенолитиков. 
Мрачность фундаментальности, всеобщности для 
систем организма, процессов старения можно попы-
таться рассмотреть и через «розовые очки». Их связь в 
патогенном наступлении может обернуться связанным 
(групповым) отступлением при действии единствен-
ного саногенного фактора – сенолитика, например. 

В Рочестерской группе возникла идея испытать 
влияние селективной гибели стареющих клеток на 
возрастные характеристики организма. Транскрипци-
онный анализ обнаружил в старых клетках повышен-
ную экспрессию антиапоптозных генов [5]. По этой 
причине стареющие клетки удаляются, главным обра-
зом, не апоптозом, а иммунной системой [6]. Актив-
ность анти-апоптозного механизма выживания роднит 
стареющие клетки с раковыми. Этой особенностью 
авторы решили воспользоваться для селективного уда-
ления стареющих клеток. Для элиминации стареющих 
клеток испытывали действие клинически использу-
емых противораковых препаратов, способствующих 
апоптозу. Конкретно исследовали действие такого 
проапоптозного препарата как дазатиниб (Д) и флаво-
ноида кверцетина (К), эффективного в уничтожении 
стареющих эндотелиоцитов [5]. Комбинация Д и К 
способствовала элиминации стареющих фибробластов 
мышиных эмбрионов. Эта комбинация уменьшала 
число стареющих клеток у мышей в хронологической 
старости, а также старости, стимулированной облуче-
нием, и у мышей генетически прогероидной линии. 
Однократное введение Д и К достоверно увеличива-
ло систолический объем у старых (24 месяца) мышей. 
Еженедельные, начиная с 4-6 недельного возраста, 
введения в рот Д и К прогероидным мышам (средняя 
продолжительность жизни – 6 месяцев) значительно 
отодвинули контрольный срок появления многих сим-
птомов старости: кифоза, дистонии, тремора, слабости 
кисти, плохого состояния шерсти, атаксии, недержа-
ния мочи, нарушения стройности фигуры. Отмече-
на высокая степень сохранения морфологии печени, 
почек, бедренной кости. По таким показателям подо-
пытные мыши в возрасте 14-15 недель достоверно от-
личались от контроля. Авторы заявляют, что лечение 
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сенолитиками снижает тяжесть проявлений маркеров 
старости, уменьшает снижение сопротивляемости не-
благоприятным факторам и значительно увеличивает 
продолжительность жизни в здоровье. Таким образом, 
на мышах дазатиниб и кверцетин показали себя очень 
хорошо, снижая количество SASP-клеток в их орга-
низме и продлевая им жизнь.

Наконец, чтобы оценить действие сенолитиков не 
на прогероидов, а на обычных старых животных, авто-
ры статьи использовали мышей C57BL/6, возрастом 20 
месяцев (средняя продолжительность жизни мыши – 
около двух лет). В течение четырех месяцев одна груп-
па (контрольная) получала плацебо, вторая (опытная) 
– комбинацию сенолитиков. После этого авторы сно-
ва оценивали их здоровье по множеству параметров, и 
опытная группа оказалась успешнее во всём. А коли-
чество белков SASP в их организме снизилось. Затем 
авторы проверили влияние сенолитиков на продолжи-
тельность жизни мышей. Они давали препараты очень 
старым мышам, возрастом 24-27 месяцев (что соответ-
ствует 75–90 годам у человека). Эти животные жили 
на 36% дольше, чем их сверстники, получавшие пла-
цебо, и до последних недель физическая активность 
мышей-долгожителей оставалась не ниже, чем у кон-
трольной группы. Таким образом, Д и К показали себя 
очень хорошо на мышах, снижая количество SASP в их 
организме, продлевая срок хорошего состояния здо-
ровья и продолжительность жизни. При этом не бы-
ло обнаружено никаких побочных эффектов и новых 
заболеваний, а физическая активность сохранялась до 
самой смерти [5].

Связь старения организма с накоплением старых 
p16Ink4a-позитивных клеток (p16Ink4a – промотор, 
транскрипционно активный в стареющих клетках) и 
омолаживающий эффект удаления таких клеток убе-
дительно показан в исследовании Baker с сотрудни-
ками [7]. В этой работе в роли сенолитика использо-
вался AP20187 – димеризатор, который активирует 
FKBP-ассоциированную каспазу-8. Инъекции этого 
препарата мышам в возрасте 1 года, дважды в неделю 
оказали, сравнительно с контролем, противоопухо-
левый эффект, продлили срок нормальной функции 
сердца, почек, физической активности и жизни.

Следующая статья из Рочестера [8] сообщила, что 
лечение при возрастных болезнях может увеличить 
продолжительность жизни, но «возьмёт плату» распро-
странением старческих недугов. Одна из важнейших 
загадок современной медицины выражается такими 
словами: «можно ли продлить срок жизни в здоро-
вье?» Можно ли отодвинуть приход неизбежных перед 
смертью физических и умственных утрат? В Канаде, 
например, ненадежность здоровья с полным списком 
сопутствующих ей бед, регистрируется у 45% женщин, 
достигших 85 лет [9]. Старение клеток вызывается по-
вреждениями ДНК, укорочением теломер, онкоген-
ными мутациями, нарушениями метаболизма, функ-
ции митохондрий, воспалениями, увеличением числа 

SASP клеток. Учитывая это, авторы сообщения [8] 
предположили, что в болезнях старости есть «вклад» 
стареющих клеток и, следовательно, уменьшение их 
числа может увеличить календарный срок жизни и 
срок жизни в здоровье. Авторы убедились, что интра-
перитонеальная трансплантация 0,5 × 106 состарен-
ных облучением преадипоцитов вызывает нарушение 
двигательных функций у взрослых молодых мышей. 
Через месяц после трансплантации у них достоверно 
снижались скорость походки, длительность лазания 
по потолку клетки, сила кисти. Затем авторы испытали 
действие трансплантации состаренных (облученных) и 
контрольных преадипоцитов на старых (17 месячных) 
мышей. Оказалось, что животные, получившие соста-
ренные клетки, отличались от контроля снижением 
скорости ходьбы, сцепления с потолком, силы кисти, 
продолжительности жизни. Вес тела, движение по бе-
гущей дорожке, аппетит достоверно не изменялись. 
Важно, что животные отличались именно общим уско-
рением старения без увеличения частоты опухолей или 
какой-либо иной особой болезни.

Для дальнейшей разработки идеи апоптозного сни-
жения числа стареющих клеток уже с клиническим 
прицелом использовали ранние данные Рочестерской 
группы по применению Д и К [5]. Адипоциты саль-
ника тучных людей инкубировали в течение 48 часов 
с Д и К (1μM + 20μM) или растворителем (контроль). 
Содержание апоптозных клеток в пробах с сенолити-
ками было значительным. В контроле с клетками того 
же человека ни общее число клеток, ни число клеток 
с признаками старения не изменялось. В образцах, 
инкубированных с Д + К 48 часов, снижалась концен-
трация маркеров воспаления: SASP-компонентов, IL-
6, IL-8, фактора хемотаксиса моноцитов, ингибитора 
активатора плазминогена-1, гранулоцитарно-макро-
фагального колониестимулирующего фактора. Все эти 
показатели связывают с возрастной ненадежностью 
здоровья. В то же время, содержание не связанных с 
SASP факторов – IL-10 и интерферона – достоверно 
не изменялось.

Слово «сенолитики» оказалось замечательно точно 
отражающим механизм действия этих веществ в экс-
периментах на мышах. По крайней мере, на современ-
ном уровне знаний. Сегодня это направление пред-
ставляется чрезвычайно привлекательным широтой 
открывающихся или, по крайней мере, мечтающихся 
перспектив. Поскольку старость, старение – главный 
общий патогенный фактор современных пандемий, 
средство против старости возрождает многовековую 
мечту человечества о панацее. Конечно, оптимизм, 
основанный на принципиальном однообразии фун-
даментального механизма – старения – следует про-
верять и корректировать с всё же имеющимися видо-
выми особенностями этого процесса. Понятно, что 
особую группу представляют атеросклероз, болезнь 
Альцгеймера, нетравматический остеоартрит и другие 
«человеческие» болезни, не имеющие удовлетвори-
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тельно-адекватных экспериментальных моделей. Од-
нако, априори, на уровне современного знания, и при 
«человеческих» болезнях разумное вмешательство в 
старение клеток не кажется бессмысленным. 

Рискуя показаться кому-то из читателей Гоголев-
ским Маниловым, но, в то же время, помня, что мечта 
– стартовый момент любого открытия, привожу следу-
ющее «еретическое» соображение. Часто встречающа-
яся, если не сказать типичная, стариковская ситуация 
– это комплекс болезней. Например – диабет, атеро-
склероз, гипертония, когнитивная недостаточность, 
саркопения, остеопороз, остеоартрит, почечная недо-
статочность. Список можно продолжить. В этой ситуа-
ции сенолитики, «бьющие» по всему списку, представ-
ляются панацеей. Конечно, нуждающейся в экспери-
ментальной и клинической проверке и коррекции.

Руководители изучения сенолитиков Kirkland и 
Tchkonia [10] опубликовали длинный список задач, 
которые следует решить для перехода к клинической 
практике. Среди них – определение побочных эффек-
тов. Сенолитики в предклинических исследовани-
ях вводились с перерывами. Для перехода в клинику 
нужны знания о скорости ре-аккумуляции стареющих 
клеток после их удаления при различных болезнях, в 
различных тканях и в различном возрасте. Необходи-
мо знание оптимальных сенолитиков и их комбинаций 
для различных патологий. Возникнет задача учитывать 
аддитивные и ингибирующие эффекты сенолитиков 
между собой, с другими препаратами и немедика-
ментозными способами лечения. Этот далеко не ис-
черпывающий перечень необходимых знаний крайне 
важно дополнить сведениями о действии сенолитиков 
на клетки-носители вирусов, предраковые и раковые. 
Онкологи считают, что лечение сенолитиками имеет 
перспективы при раковых заболеваниях. Однако для 
успешного их применения необходимы дополнитель-
ны исследования. Отмеченная недостаточность зна-
ний о действии сенолитиков на нормальные ткани, 
становится ещё глобальнее и требует ещё большего 
объёма исследований, если возникает необходимость 
влиять на стареющие опухолевые клетки, несущие 
множественные генетические и эпигенетические абер-
рации и часто в генах, очень важных для эффективной 
индукции апоптоза [11].

Вполне предсказуемо, что первая попытка клини-
ческого применения сенолитиков была осуществлена 
Рочестерским коллективом под руководством Kirkland 
[12]. Авторы выбрали для исследования идиопатиче-
ский фиброзирующий альвеолит (ИФА). Они его на-
зывают идиопатический лёгочной фиброз. Смертель-
ное без лечения заболевание, возникающее в пожилом 
и старческом возрасте. Предварительно авторы убе-
дились, что Д + К облегчают проявления модельного 
ИФА у мышей. В клинике 14 больных ИФА принима-
ли Д (100 мг/день) и К (1250 мг/день) три дня в неде-
лю в течение трёх недель. Незначительное побочное 
действие препаратов проявлялось одышкой (16 случа-

ев), раздражением кожи (14) и желудочно-кишечным 
дискомфортом (12). У пациентов клинически значимо 
(p  < 0,05) улучшались физические функции: скорость 
походки; расстояние, пройденное за 6 минут; скорость 
вставания со стула. Функция лёгких, показатели кли-
нической химии, индекс хрупкости и самооценка здо-
ровья не изменились. Не было достоверных изменений 
в содержании SASP. Вывод авторов: сенолитики могут 
облегчать физическую дисфункцию при ИФА и могут 
быть рекомендованы для рандомизированных контро-
лируемых исследований при заболеваниях, связанных 
со старением. Появившийся в литературе упрек авто-
рам этой работы в том, что не представлено прямого 
доказательства уменьшения содержания стареющих 
клеток в лёгких [13], по-видимому, нельзя считать 
справедливым в отношении клинического исследова-
ния. Не брать же биопсии.

В последнее время Kirkland с сотрудниками публи-
куют и другие результаты продвижения технологий 
сенолизиса в клинику. В недавно опубликованной со-
вместно с Лондонскими кардиологами статье [14] опи-
сана попытка восстановления регенеративной способ-
ности сердца. Прогениторные клетки сердца людей 
(cardiac progenitor cells – CPCs) получали перед опера-
циями из биопсий (± 200 мг) правого предсердия при 
информированном согласии 35 пациентов в возрасте 
32-86 лет. Идентифицировали CPCs по маркёрам диф-
ференцировки. Не обнаружили различий в содержании 
CPCs в зависимости от возраста, пола, диагноза паци-
ентов, но возрастом линейно увеличивалось содержа-
ние CPCs с маркером старости – p16INK4A. Влияния 
на экспрессию этого маркера пола, курения, диабета, 
гипертонии, диагноза сердечной болезни пациента 
не обнаружено. В среднем p16INK4A-положительных 
CPCs было: 22 ± 9%, 31 ± 4%, 48 ± 9% и 56 ± 16% в тка-
ни, полученной от людей в возрасте 50-59, 60-69, 70-
79 и 80-86 лет соответственно. Длина теломер в CPCs 
у пациентов среднего возраста и старых существенно 
не отличалась. Однако в биопсиях людей 78-84 лет 12% 
CPCs содержали теломеры длиной <6 kb, что считает-
ся критически малой. Приблизительно 2% CPCs были 
Ki67-позитивны, что характеризует дремлющий, ста-
бильный фенотип. Разницы по этому показателю меж-
ду людьми среднего и старого возраста не наблюдали 
(p16INK4A-позитивные CPCs всегда были Ki67-не-
гативны). Авторы полагают, что вышесказанное сви-
детельствует о высоком содержании в преклонном 
возрасте старческих CPCs, что может быть причиной 
патологии сердца. CPCs, полученные от старых (77-86 
лет) людей, проявляли меньшую способность к проли-
ферации, сравнительно с CPCs от людей среднего (34-
62 года) возраста (p < 0,05).

Недавно большая группа исследователей с участи-
ем Kirkland установила, что известная связь ожирения 
с психиатрическими расстройствами – тревожностью, 
депрессией (систематический обзор и мета-анализ 
[15]) – опосредуется ускоренным старением клеток у 
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тучных людей [16]. Ожирение увеличивает содержание 
стареющих клеток [17]. У мышей после двух месяцев 
кормления высококалорийной пищей (69% калорий за 
счёт жира) в тесте открытого поля обнаружили усиле-
ние тревожно-подобного состояния и снижение дви-
гательной активности [16]. Связь тревожности с нако-
плением стареющих (p16INK4A-позитивных) клеток 
и влияние на этот процесс сенолитиков проверяли, 
исследуя эффект проапоптозного вещества AP20187. 
Введения AP20187 уменьшали тревожность и увеличи-
вали двигательную активность мышей с высококало-
рийным питанием, и не оказывали заметного действия 
на нормально питающихся животных.

Ogrodnik c сотрудниками [16] представили доказа-
тельства разрушительного действия ожирения на мозг. 
Данные были получены при изучении распределения 
в мозге перилипина-2 (белка, окружающего липидные 
капли в клетках). В мозге мышей с высококалорийной 
диетой обнаружено значительное увеличение числа 
перилипин-2 положительных клеток в окружности 
боковых желудочков сравнительно с контролем (нор-
мальное питание) Двойная метка (перилипин-2 и кле-
точно-специфическая) показала, что перилипином-2 

метятся астроциты и микроглия. Иными словами, жи-
ровая дистрофия распространялась на специфические 
клетки нервной системы. Проапоптозные препараты 
оказывали благотворное сенолитическое действие. 
Введение AP20187 значительно уменьшало число со-
держащих перилипин-2 клеток. Введение Д и К благо-
приятно сказывалось на показателях регенерации: по-
вышало экспрессию маркера незрелых нейронов Dcx+, 
маркёра клеток эпендимы CD 133+ и маркёра предше-
ственников нейронов Nestin+. 

Авторы рекомендуют включение сенолитиков 
в стратегию борьбы с обусловленными ожирением 
нервными болезнями. Принимая значимость этой 
рекомендации, не стоит упускать из виду, что глав-
ное средство профилактики и лечения длинного спи-
ска болезней-спутников ожирения есть и, возможно, 
всегда будет – ограничение питания. В скрупулёзном 
американо-турецком исследовании [18] сравнивали 
действие ограничения питания на две линии крыс: 
Лонг-Эванс – толстые, и Бурые-Норвежские – худые. 
Все показатели здоровья и, в том числе, продолжи-
тельность жизни, улучшались ограничением питания у 
толстых крыс, и существенно не менялись и даже ухуд-
шались (вес сердца) у худых. Сходные наблюдения сде-
ланы во множестве других экспериментальных работ. 
Относительно людей есть констатация результатов 
анализа проблемы по США за 1999-2010 годы в такой 
редакции: «Rising levels of BMI have prevented the Unit-
ed States from enjoying the full benefits of factors working 
to improve mortality» (Увеличение индекса массы тела 
не позволило Соединенным Штатам насладиться уси-
лиями по снижению смертности) [19]. Приведенные 
в этой же статье данные о снижении смертности по 
другим 15 странам «Организации экономического со-

трудничества и развития» за 1988-2011 годы немногим 
лучше, чем в США (1,53%). Оптимум, достигнут Ав-
стралией: снижение смертности на 2,72% среди взрос-
лых 40-84 лет.

Возглавляемая Kirkland группа энтузиастов сеноли-
зиса опубликовала результаты очередного исследова-
ния [20], ориентированного на патогенез и лечение ди-
абета. В водной части авторы указывают, что распро-
странение диабета 2-го типа с его мульти-органными 
осложнениями и инсулинорезистентностью, по дан-
ным ВОЗ, увеличилось в 4 раза с 1980 к 2016 году. При 
этой болезни в жировой ткани людей увеличивается 
число стареющих клеток. Роль этих клеток (спутник 
это, или причина диабета) остается невыясненной, а 
характеризуются они прекращением пролиферации и 
приобретением SASP. 

Выше упоминалось о терапевтическом эффекте 
удаления части таких клеток при возрастных сердеч-
но-сосудистых и нейродегенеративных болезнях. В 
данной экспериментальной работе изучали влияние 
элиминации стареющих клеток на вызванные ожире-
нием нарушения функции жировой ткани и гомеостаз 
глюкозы. Ожирение у мышей вызывали диетой с высо-
ким содержанием жира. Контроль – питание ad libitum 
стандартным кормом. Жировая ткань жирных живот-
ных отличалась высоким уровнем экспрессии маркера 
старения p16INK4A. Снижение количества стареющих 
клеток вызывали введениями Д + К. Показатели мета-
болизма улучшались с началом Д + К лечения и совпа-
дали с клиренсом p16INK4A экспрессирующих клеток. 
Уменьшение содержания стареющих клеток не отра-
жалось на массе тела, физической активности, аппе-
тите, но совпадало с улучшением гомеостаза глюкозы 
и увеличением чувствительности к инсулину. Сниже-
ние числа стареющих клеток не влияло на размер ин-
сулин-позитивных островков поджелудочной железы. 
Содержание инсулина в плазме снижалось, а продук-
ция глюкозы печенью не изменялась после введений 
Д + К. Увеличивался уровень адипонектина плазмы. В 
жировой ткани снижался уровень экспрессии IFN-γ. 
Клиренс стареющих клеток уменьшал гипертрофию 
адипоцитов и увеличивал отношение подкожной к ин-
тра-абдоминальной жировой ткани. Авторы пришли 
к выводу, что суммарно эти данные свидетельствуют 
о том, что снижение отрицательного влияния старе-
ющих клеток может увеличить инсулин-чувствитель-
ность и, в какой-то мере, повысить пролиферативный 
и дифференцировочный потенциал прогениторных 
клеток жировой ткани. Нормализовать распределение 
жировой ткани в теле и ограничить эктопические ли-
пидные очаги.

Вполне очевидна стратегия возглавляемого Kirkland 
объединения ученых – проверить эффективность се-
нолизиса при максимальном списке возрастных па-
тологий. Опубликованы результаты пилотного кли-
нического исследования, обнаружившего улучшения 
физической функции при идиопатическом легочном 
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фиброзе в результате курса терапии сенолитиками 
Д + К [12]. В июне 2019 года появилась статья, наце-
ленная на исправление старческих изменений сердца 
[14]. Анализ стволовых/прогениторных клеток сердца 
(ПКС), полученных от людей с сердечно-сосудистой 
патологией в возрасте 32-86 лет показал, что в группе 
> 70 лет больше половины ПКС старые (p16INK4A-по-
ложительные, SASP-положительные, ДНК-дефек-
тные, с короткими теломерами, неспособны к репли-
кации и дифференцировке в культуре). Элиминация 
таких клеток сенолитиками в культуре устраняет их 
SASP и его неблагоприятное действие. Снижение ко-
личества таких клеток в организме старых мышей вве-
дениями Д + К активирует резидентные ПКС и увели-
чивает содержание малых Ki67-позитивных и EdU-по-
зитивных (пролиферирующих) кардиомиоцитов. 
Таким образом, у мышей устранение старых клеток 
сенолитиками уменьшает возрастную недостаточность 
сердца и восстанавливает его регенераторную способ-
ность. Также лечение сенолитиками улучшало показа-
тели метаболизма при диабете и ожирении [20] в том 
числе и при жировых патологиях мозга [16].

заключение

К настоящему моменту сенолизис оказался способ-
ным задержать и устранить проявления старости и воз-
растных болезней в ряде генетических и фармакологи-
ческих моделей. Есть очень скромные положительные 
результаты использования сенолитиков в клинике. 
Биологическая (осмелюсь сказать, даже мировоззрен-
ческая) значительность самой идеи вдохновляет на 
её разработку и одновременно обязывает проявлять 
осторожность в трактовке результатов. Исследования 
взаимодействия иммунной системы со стареющими 
клетками (природный механизм регуляции сенолизи-
са) достойны продолжения.
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