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АУТОФАГИЯ, КАК КЛЮЧЕВОЙ КОМПОНЕНТ ПРОЦЕССОВ СТАРЕНИЯ И МИШЕНЬ ДЛЯ СНИЖЕНИЯ РИСКА ВОЗРАСТ-
АССОЦИИРОВАННОЙ ПАТОЛОГИИ  

(ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 
 
В статье предоставлен аналитический обзор современной литературы о старении и возможности его замедления. В качестве 
мишени для снижения рискавозраст-ассоциированной патологии был описан процесс аутофагии. Собраны и описаны основные 
существующие геропротекторы. Так же рассказывается о полифенольных соединениях, которые могут использоваться как 
потенциальные геропротекторы. Описываются наиболее перспективные препараты, воздействующие на процессы аутофагии, 
рапамицин и метформин.  
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Программированная клеточная гибель - это активная форма клеточной смерти, являющаяся результатом реализации ее 
генетической программы или ответом на внешние сигналы и требующая затрат энергии и синтеза макромолекул denovo в составе 
программированной клеточной гибели (ПКГ) выделяют несколько типов: апоптоз, аутофагическая гибель (аутофагия) и 
программированный некроз [1].Аутофагия в нормальной клетке - способ обновления органелл [2]. 
Термин аутофагия происходит от греческого слова, означающего «самопоедание». Аутофагия является высококонсервативным 
катаболическим механизмом, который опосредует деградацию поврежденных клеточных компонентов, индуцируя их слияние с 
лизосомами. Этот процесс обеспечивает клетки альтернативным источником энергии для синтеза новых белков и поддержания 
метаболического гомеостаза в стрессовых ситуациях. Естественно, что аутофагия представляет собой сложный и строго 
регулируемый процесс, который доставляет клеточный материал в лизосомы для деградации, последующей рециркуляции и 
появлению новой генерации молекул, которые способствуют клеточному метаболизму. При аутофагической гибели деятельность 
аутофагосом и лизосом ведет к тому, что в клетке перевариваются практически все мембранные органеллы. Активированные 
нуклеазы фрагментируют ДНК ядра, но не на олигонуклеосомные фрагменты, как это происходит при апоптозе. Аутофагический 
тип гибели называют также лизосомной клеточной смертью. Аутофагическая гибель отличается следующими признаками: 1) 
частичная конденсация хроматина; 2) иногда пикноз ядра; 3) отсутствие фрагментации ядра и клетки на поздних стадиях гибели; 
4) отсутствие деградации ДНК до нуклеосомного уровня; 5) увеличение числа аутофагосом и аутофаголизосом; 6) увеличение 
лизосомной активности; 7) увеличение протяженности аппарата Гольджи и иногда расширение цистерн эндоплазматического 
ретикулума; 8) длительная сохранность микротрубочек и промежуточных филаментов; 9) иногда возрастание проницаемости 
митохондрий; 10) отсутствие активации каспаз. В конечном итоге остается клеточный дебрис – остаток клетки, окруженный 
плазматической мембраной, который фагоцитируется макрофагами [3]. 
 
Taблица 1 - Сравнение двух типов программированной клеточной гибели 

Органеллы Тип I (апоптотический) Тип II (аутофагический) 
Ядро Конденсация хроматина 

Пикноз ядра 
Ядерная фрагментация 

Частичная конденсация хроматина. 
Иногда пикноз ядра. 

Ядро остается неизменным до поздних стадий 
Цитоплазма Цитоплазма конденсирована 

Потеря рибосомы из эндоплазматического 
ретикулума 

Фрагментация на апоптотические тела 
Вероятно, выделение лизосомальных 

протеаз в цитозоль 
Часто признаки увеличения 

митохондриальной проницаемости 
Каспазы активны. 

Увеличенное число аутофагических везикул 
Увеличенное число автолизосом. 

Повышенная лизосомальная активность. 
Увеличение Гольджи, иногда дилатация 

эндоплазматического ретикулума 
Может быть увеличена митохондриальная 

проницаемость. 
Каспазы не реагируют. 

Клеточная мембрана Пузырчатая Пузырчатая 
Клеточный клиренс Гетерофагия другими клетками Поздняя и случайная гетерофагия другими 

клетками 
Методы 
исследования 

Электронная микроскопия 
Определение наличия Ядерной / клеточной 

фрагментации. 
Тесты активации каспазы 

Тесты на расщепление субстрата каспазы 
Определение ДНК-лестницы 

Окрашивание TUNEL) 
Увеличение популяции клеток подгруппы 

G1, оцененное при  FACS 
Анализе 

 
Annexin V тест 

Электронная микроскопия 
Тест на увеличение деградации белка 

Тест на наличие повышенной лизосомальной 
активности 

(MDC, окрашивание акридином оранжевым или 
лизотреккерокрашивание  и т. д.) 

Тест на усиление секвестрации цитоплазмы (LDH 
или тесты на секвестрацию сахарозы). 

Обнаружение рекрутирования LC3 в 
аутофагические мембраны (сдвиг полосы белка 

или изменение внутриклеточной 
локализации). 

 
Аутофагия и апоптоз при клеточном старении. В большинстве случаев, аутофагия способствует выживанию клеток путем 
адаптации клеток к условиям стресса. В этом контексте парадоксально, что механизм аутофагиипредставляет из себя также не-
апоптотическую программу клеточной гибели, которую называют "autophagic"или" тип-II' клеточной смертью. Это основано на 
том, что некоторые случаи гибели клеток сопровождаются массовой аутофаговойвакуолязацией. Тем не менее, эти 
морфологические наблюдения не могут показать, сопровождается ли смерть клетки формированием аутофаговых вакуолей или 
клеточная гибель действительно осуществляется путём аутофагии.  
В самом деле, отношения между аутофагией и апоптозом являются сложными, и именно то, что определяет, погибнет ли клетка 
путем апоптоза или по другому механизму по-прежнему остаётся неясным. В некоторых клеточных системах, аутофагия является 
единственным механизмом гибели, действуя в качестве резервного механизма исполнение смертного приговора, когда апоптоз в 
клетке просто заингибирован. И наоборот, если в процессе клеточного голодания заблокировать процесс аутофагии (например, 



 

 

припомощи малых интерферирующих РНК), то инициируется программа апоптоза. В опухолевых клетках клеточных линий при 
воздействии на них цитотоксическими веществами, клетки предпочитают аутофагию, избегая апоптоз и клеточное старения [4].  
Опять же, белок p53 был определен в качестве одного из главных регуляторов определяющего направление, по которому пойдёт 
клетка. В стареющих и постмитотических клетках, аутофагия служит в качестве механизма адаптации к стрессу. Было показано, 
что аутофагосомы накапливаются в стареющих фибробластах в целях содействия обновлению веществ цитоплазмы и её органелл. 
Точно так же в кардиомиоцитах, оптимальное функционирование митохондрий зависит от макро-аутофагии. Работа одного типа 
аутофагии - CMA - снижается с возрастом, что увеличивает риск дегенерации нейронов, связанный с накоплением подверженных к 
аггрегации мутантных белков. Следует отметить, что нейродегенеративные заболевания, связанные с возрастом, имеют схожие 
характеристики с патологиями, вызванных нокаутом генов, связанных с аутофагией (atg) в головном мозге, такими как 
накопление убиквитинированных белков и телец включения в цитоплазме, увеличение апоптоза в нейронах и постепенная потеря 
нейрональных клеток.  
Недостаток питательных веществ является наиболее часто используемым способом индуцированияаутофагии в культивируемых 
клетках, и действительно аутофагия это механизм, с помощью которого одноклеточные организмы (например, дрожжевые 
клетки), а также клетки млекопитающих могут адаптироваться к истощающимся ресурсам. В ходе деградации макромолекул 
высвобождается АТФ, что позволяет скомпенсировать отсутствие внешних источников питания. Важно отметить, что эта 
способность аутофагии может участвовать в продлении жизни организма за счёт ограничения в калорийности питания. Голодание 
или диетическое ограничение являются одним из сильнейших стимулов для запуска аутофагии по всему организму у мышей и 
нематод C.elegans. В интересном исследовании было показано, что выключение atg генов в C. elegansотменили эффекты 
противостарения, которые наблюдались у особей в ходе ограничения калорий. Точный механизм, посредством которого 
аутофагия уменьшает старение, далеко не ясен. Тем не менее, можно предположить, что регулярное обновление 
цитоплазматических структур и молекул "очищает" и тем самым омолаживает клетки. Кроме того, аутофагия играет важную роль 
в поддержании стабильности генома посредством механизмов, которые еще не изучены. Таким образом, общее увеличение уровня 
аутофагии может помочь избежать долгосрочных последствий повреждений ДНК, гипотеза, которая требует дальнейшего 
изучения [5]. 
Аутофагия важна для нормальной физиологии клеток и организма, а как увеличение, так и уменьшение аутофагии связано с 
отклонением от состояния нормального течения гомеостатических процессов [6]. В частности,интенсивность течения аутофагии 
меняется в процессе старения клеток и организма [7]. Есть предположения, что аутофагия защищает от возраст-ассоциированных 
болезней, таких как диабет типа 2 или метаболический синдром, нейродегенеративные расстройства, типа болезни Альцгеймера, 
болезни Паркинсона или болезни Хантингтона, иммунных/воспалительных заболеваний, и наконец, - от рака, опосредуя свое 
влияние через как врожденные, так и адаптивные иммунные ответы [8].Соответственно, есть основания полагать, что модуляция 
аутофагии может иметь терапевтический потенциал при таких нарушениях и состояниях [9].В то же время если, как признано, 
аутофагия полноценно регулирует клеточный гомеостаз во время развития и в молодости, то появляется все больше свидетельств 
того, что аутофагия становится дисфункциональной в позднем возрасте [10]. Так, результаты работ на Caenorhabditiselegans даже 
дают основания предполагать, что дисфункциональная аутофагия в позднем возрасте имеет пагубные последствия, которые и 
приводят собственно к процессу ускорения старения [11, 12]. Другие исследования связывают повышенную аутофагию с 
долголетием и отсутствием возраст-ассоциированных болезней[13]. 
Нобелевская премия профессору YoshinoriOhsumiв 2016 году за работу по пониманию механизмов аутофагииподчеркивает 
признание этого процесса для физиологии и медицины. Действительно, преднамеренное манипулирование аутофагами 
(стимуляция и подавление), было предложено для многих различных заболеваний [14,15,16,17], а продолжающиеся клинические 
испытания (более 50 клинических исследований) в основном сосредоточенны на попытке воздействия на аутофагию при лечении 
рака [16]. 
Кроме того, известно, что многие из препаратов, которые используются всовременной фармакотерапии, могут влиять на 
аутофагию, индуцируя или ингибируя течение аутофагии [18].  
Все это значит, что принципиально имеется возможность манипулировать течением аутофагии.  
В данном  обзоре обсуждаются некоторые важные проблемы, которые необходимо решить в процессе дальнейших исследований 
аутофагии в экспериментальных условиях, например при скрининге anti-aging потенциала биологически активных субстанций по 
способности активировать и/или ингибировать аутофагию. 
Схематически классический вид аутофагии представлен на рисунке в соответствии с публикацией Zhi X и соавт [19]. 
Рассматривая вводные общие положения относительно аутофагии, считаем нужным указать, что аутофагия считается 
эволюционно закрепленным клеточным катаболическим процессом, который облегчает рециркуляцию поврежденных белков и 
органелл [20]. Во времяаутофагии, дисфункциональный белок или органеллы секвестрируются в двух мембранный везикул, 
известных как аутофагосомы. Аутофагомы, называемые фагофорами или изолирующими мембранами, могут быть получены из 
плазматических мембран, аппарата гольджи, митохондрий и эндоплазматического ретикулума. Классически аутофагия 
индуцируется ситуацией отсутствия или снижения поступления питательных веществ к клетке, что сопровождается торможением 
у млекопитающих mTOR, которой обеспечивает набор UNC-51-подобного киназного комплекса (ULK) из цитозоля в изолирующую 
мембрану. Это приводит к накоплению на мембране комплекса ATG14, белков Beclin 1 и VPS15, III phosphatidylinositol-3-OH киназ 
(PI(3)K) и VPS34 комплексов. Дополнительно такие белки как Ambra 1, DFCP, ATG9, WIPI также поступают в аутофагосомы [20]. 
 



 

 

 
Рисунок 1 - Схематическое изображение аутофагического процесса 

 
Как следует из рисунка 1, как только аутофагосома сформирована, она должна доставить свой груз к лизосоме. По достижении 
цели, наружная мембрана аутофагосомы будет сливаться с лизосомальной мембраной. Продукт слияния аутофагосом и лизосом в 
клетках млекопитающих называется аутолисосомой [21]. Под воздействием кислого содержимого и резидентных гидролаз 
лизосомы содержимое аутолисосом деградирует и составные части экспортируются обратно в цитоплазму с помощью 
лизосомныхпермеаз [22,23]. 
Вообще для клеток млекопитающих выделяют три основных типа аутофагии: микроаутофагия, макроаутофагия и опосредованная 
шаперонами аутофагия [24]. В то время как каждый из указанных типов морфологически специфичен, все три завершаются 
доставкой субстрата (избыточно присутствующих в клетке органелл и их продуктов) в лизосому для деградации и после 
рециркуляции расщепленных компонентов, что и представлено схематично на рисунке 1 в соответствии с данными работы 
[25].Макроаутофагия приводит к деградации долгоживущих цитозольных белков и органелл после их слияния с лизосомой и 
аутофагосом, которая поглощает субстрат. В микроаутофагии субстраты непосредственно поглощаются вакуольной мембраной и 
затем деградируют. Микроатофагия может наблюдаться у некоторых видов растений во время прорастания семян для деградации 
крахмальных гранул и хранения белков. Во время опосредованной шаперонамиаутофагии целевые субстраты отбираются в 
зависимости от шаперона и переносятся на лизосому для деградации. 
Из трех типов аутофагии наиболее хорошо изучена макроавтофагия. Макроаутофагия происходит на относительно низком уровне 
рутинно, но может быть дополнительно индуцирована в условиях стресса, таких как питательное или энергетическое голодание, 
для деградации цитоплазматического материала в метаболиты, которые могут быть использованы в процессах биосинтеза или 
производства энергии, что позволяет выживать клеткам [26]. 
При нормальных условиях роста макроаутофагия помогает в поддержании стабильного состояния клетки, разрушая 
поврежденные или лишние органеллы [27]. Таким образом, макроаутофагия является прежде всего 
цитопротективныммеханизмом, однако чрезмерная активность или угасание активности аутофагии может быть связано с 
различной патологией человека, включая возраст-ассоциированные болезни и собственно процесс старения [28].Основным 
негативным регулятором макроаутофагии является киназаmTOR, которая, как правило, запускает базовое образование 
аутофагосом, но ее ингибирование (например, при помощи рапамицина при отсутствии питательных веществ – состояние 
сниженной калорийности - CR) запускает макроаутофагию. Подавление mTOR активности способствует ферментативной 
активации мультипротеинового комплекса, который формируется из III phosphatidylinositol 3-киназы (PI3K), белка вакуолярной 
сортировки 34 (Vps34), Beclin 1, белка вакуолярной сортировки 15 (Vps15), белка резистентности к УФ-излучению (UVRAG), 
endophilin B1 (Bif-1), молекулы активации Beclin-1-зависимой аутофагии (Ambra 1) и, возможно, другие белки. Этот комплекс 
негативно регулируются белками Bcl-2 / X L. Vps34 производит фосфатидилинозитол - 3-фосфат, молекулярный сигнал для сборки 
аутофаговых комплексов формирующим удлинение и закрытие везикул. Процесс макроаутофагии можно заингибировать по пути 
insulin/IGF-1, где PI3K продуцируют phosphatidylinositol - 3,4,5-trisphosphate, которые стимулируют функцию mTOR. 
Возможное интегративное значение аутофагии в процессах старения, воспаления и накопления свободных радикалов (ROS) 
кажется вполне вероятным. Предполагается, что в молодом возрасте поддержание врожденной физиологической 
продолжительности жизни происходит через различные механизмы: в первую очередь, - посредством аутофагии, связывания в 
митохондриях свободных радикалов (mROS) и угнетения предиктора воспаления NLRP3 что приводит к уменьшению воспаления, 
тогда как снижение аутофагии во время старения приводит к увеличению биомаркеров воспаления и накоплению mROS [20]. 
Имеются достаточно указаний на то, что аутофагическая способность дисфункциональна при возрастных заболеваниях. Особенно 
важно подчеркнуть, что интенсивность аутофагии снижается со старением, при этом активируется NLRP3 и усиливается процесс 
воспаления. Соответственно можно сделать логическое заключение, что снижение активности NLRP3 и увеличение активности 
аутофагии могут продлить срок жизни. Например, повышение эффективности функция аутофагического поглощения и 
переваривания дисфункциональных митохондрий приводит к уменьшению окислительного стресса, а снижение активности 
NLRP3, имеет решающее значение для поддержания клеточного гомеостаза. Можно видеть растущее число доказательств того, что 
некоторые продукты, содержащие природные соединения, такие как ресвератрол, катехины, EGCG, экстракты прополиса, креозол 
и лютеолозиддействуют как анти-aging молекулы [29]. Существует предположение, что диетическое потребление этих соединений 



 

 

может способствовать здоровью и продлевать продолжительность жизни с помощью множества механизмов, включая снижение 
окислительного стресса, индукцию аутофагии и подавление активации NLRP3. 
Микроаутофагия относится к процессу, посредством которого цитоплазматическое содержимое входит в лизосому через 
инвагинацию или деформацию лизосомной мембраны [30]. Показано, что с помощью микроаутофагиипроисходит перенос 
растворимых цитозольных белков в лизосомы с помощью эндосомных мультивезикулярных тел [31].  
Шаперон-опосредованный тип аутофагиидо сих пор был описан только в клетках млекопитающих. В отличие от микроаутофагии и 
макроаутофагии, при которых может происходить неспецифическое объемное поглощение цитоплазмы, этот тип имеет высокую 
специфичность. Субстраты шаперон-опосредованного типа аутофагии представляют собой пентапептид, биохимически связанный 
с KFERQ [32]. Считается, что ~ 30% цитозольных белков содержат такую последовательность [33]. Целевые белки, содержащие 
консенсусный мотив KFERQ, разворачиваются посредством действия цитозольныхшаперонов и транслоцируются 
непосредственно через лизосомальную мембрану, а деградируют в просвете лизосомы [34]. 
Заявление о том, что стимуляцияаутофагии замедляет старение и увеличивает продолжительность жизни зиждется на 
экспериментальных доказательствах. Первое указание на то, что стимуляция аутофагии может способствовать удлинению жизни 
было получено из наблюдения за C. elegans, у которых ингибирование инсулиноподобного фактора роста, сопровождающееся 
повышением активности аутофагии, приводит к увеличению продолжительности жизни [35].  
Феномен, известный как снижение калорийности – CR,можно считать наиболее физиологическим индуктором аутофагии [36], а 
ингибирование аутофагии предотвращает эффект анти-старения CR у всех исследованных видов. Предполагается, что CR 
индуцирует аутофагию через активацию AMPK [37,38] и Sirtuin 1 (SIRT1), которые сопряжены и участвуют в так называемой 
положительной петле взаимной активации [39]. Кроме того, установлено того, CR может индуцировать аутофагию посредством 
ингибирования передачи сигналов по пути инсулина / инсулиноподобного фактора роста (IGF), в этом случае параллельно также 
происходит торможение TOR [40]. 
Как SIRT1 запускает аутофагию, не совсем ясно. SIRT1 является NAD + -зависимой деацетилазой, действующей как в ядре, так и в 
цитоплазме [41]. Цитоплазматический вариант SIRT1 столь же эффективен, как и SIRT1 ядра, это объясняет, 
например,индуцированиеаутофагии с помощью ресвератрола в условиях энуклеации клеток, [42]. Соответственно, если SIRT1 
деацетилирует несколько белковых продуктов гена (ATG5, ATG7 иATG8 / LC3) [43], то и ресвератрол индуцирует 
деацетилирование более чем десятка цитоплазматических белков. SIRT1 также деацетилирует транскрипционные факторы р53, 
NF-kB, HSF1, FOXO1, -3, -4 и PGC1a, для которых известны эффекты в регулировании продолжительности жизни [44].  
Аутофагия играет важную роль в гомеостазе протеинов органелл. Эта роль особенно важна в непролиферирующих клетках, 
потому что в отличие от клеток в фазе митоза не существует «разбавления» внутриклеточного мусора при делении. Кроме того, 
антивозрастные эффекты цитопротекции особенно важны для клеток, которые не являются мишенями стволовых клеток. 
Агрегация внутриклеточных белков является кардинальными особенности многих нейродегенеративных заболеваний, 
называемых протеопатиями. К ним относятся, например, болезнь Альцгеймера или болезнь Паркинсона. Известно, что ряд 
экспериментальных индукторов аутофагии, включая рапамицин, рапалоги, вальпроат и литий, могут ослаблять накопление 
мутированного белка и снижать гибель клеток.  
Аутофагия может повысить жизнеспособность организма путем ингибирования гибели клеток, снижения риска онкогенной 
трансформации или увеличения гормезиса, как в покоящихся, так и делящихся клетках. Кроме того, аутофагия может 
способствовать увеличению продолжительности жизни через различные механизмы в постмитотических и пролиферирующих 
клетках [45]. Соответственно, можно предполагать, что стимуляция аутофагии может быть инструментом лечения ряда 
внутриклеточных протеопатий. Улучшенние функций митохондрий также вероятно с помощью аутофагии. Сообщается, что 
деление митохондрий может возникать в асимметричном варианте, дающем одну функционально полноценную митохондрию 
(которая претерпевает последовательные раунды слияния и деления) и одну дисфункциональную митохондрию с низким 
мембранным потенциалом (DJm), которая предназначается для аутофагического разрушения [46]. Этот механизм демонстрирует 
важность аутофагиально-митохондриального контроля качества клетки. Одна из видных гипотез старения постулирует 
накопление митохондриальных повреждений, приводящее к прогрессирующей биоэнергетической недостаточности с 
увеличением производства реактивных форм кислорода (ROS) [47]. Известно, что ингибирование аутофагии приводит к 
ухудшению функции митохондрий в клетках модельных организмов и у мышей. Например, в митохондриях, изолированных из 
ATG-дефицитных постмитотических клеток (например, скелетные мышцы без экспрессии Atg7) обнаруживают дефектный тип 
окислительного фосфорилирования с переключением клеточного метаболизма от дыхания к гликолизу [48].  
 
Таблица 2 - Полифенолы, для которых отмечен эффект индуцирования или усиления аутофагии 

Тип полифенола Молекулярный механизм Ссылки 
Стильбеноиды 
Ресвератрол Блокада активации NLRP3. Нарушение экспрессии генов каспазы-

1 и IL-1β. Снижение ацетилирования цитоплазматических белков. 
[49] 

Флавоноиды 
ФлавонолыКверцетин Подавление активации NLRP3. Ингибиция экспрессии генов 

каспазы-1 и IL-1β. 
[50] 

Флавон Лютеолозид Подавление активации NLRP3. Угнетение накопления ROS. 
Нарушение экспрессии генов каспазы-1 и IL-1β. 

[51] 

Флавонолы Катехин 
 
 
EGCG 

Ингибирование активации NLRP3. Нарушение экспрессии генов 
каспазы-1 и IL-1β. Усиленное экспрессии Beclin 1 
 
NF-𝜅B активация. Усиление аутофагии. Ингибирование активации 
NLRP3. Нарушение экспрессии генов каспазы-1 и IL-1β. 

[52,53,54,55,56] 

Другие фенольные компоненты 
из экстракта прополиса 

Подавление активации NLRP3.  
Снижение секреции IL-1β 

[57] 

 
Таким образом, можно считать, что функциональная аутофагия жизненно важна для здорового организма, но при старении 
аутофагическая активность уменьшается [58]. Это может привести к нейродегенерации, раку, снижению иммунного ответа и, 
возможно, способствует развитию диабета II типа. Различные исследования мутантных организмов показывают, что активация 
аутофагии может продлить срок жизни, например, дрозофил, нематод или мышей [59, 60]. Стимуляция аутофагии у мышей с 
моделью болезни Паркинсона или Альцгеймера приводит к регрессу нейродегенерации[61].  
Полифенолы хорошо известны своими антиоксидантными свойствами за счет активации антиоксидантного транскрипционного 
фактора Nrf2. Таким образом, полифенолы ослабляют окислительный стресс с помощью различных механизмов включая 
транскрипцию генов, кодирующих антиоксидантную функцию белков [62]. Хотя есть единичное свидетельство того, что 
полифенолы также могут ингибировать аутофагию[63], в последнее время все большее число исследований показывает про - 



 

 

аутофагический потенциал полифенолов [64]. Известны, например, полифенольные индукторы аутофагии, такие как кверцетин и 
ресвератрол [65], есть сообщения относительно активации аутофагиикуркумином и эпигаллокатехином[66]. 
Значимость аутофагии в отношении отдельных аспектов патофизиологии старения и возраст-ассоциированной патологии только 
начинает осознаваться научным сообществом, растущее количество доказательств свидетельствует, что CR или CR-миметики 
оказывают свой эффект по обеспечению здорового старения хотя бы частично через стимуляцию аутофагии уменьшая клеточные 
повреждения. Учитывая, что получены доказательства того, что полифенол ресвератрол индуцирует аутофагию и может частично 
имитировать полезный эффект CR [67], представляется правдоподобным, что и другие полифенолы, индуцирующие аутофагию, 
также могут способствовать здоровому долголетию. 
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АВТОФАГИЯ, ҚАРТАЮ ҮДЕРІСТЕРІНІҢ МАҢЫЗДЫ ҚҰРАМДАС БӨЛІГІ ЖӘНЕ ЖАСҚА БАЙЛАНЫСТЫ  
ПАТОЛОГИЯНЫҢ ҚАУПІН ТӨМЕНДЕТЕТІН ПРОЦЕССІ  

(ӘДЕБИШОЛУ) 
 
Түйін: Мақалада қартаю мәселесі бойынша қазіргі заманғы әдебиеттердің аналитикалық шолуы және оның баяулауы мүмкін. Жас 
ерекшелігімен байланысты патологияның қаупін төмендету мақсаты мен автофагия үрдісі сипатталды. Негізгі қолданыстағы 
геропротекторлар жиналып, сипатталады. Сондай-ақ, ол әлеуетті геропротекторлар ретінде пайдаланылуы мүмкін полифенолды 
қосылыстар туралы айтады. Автофагия, рапамицин және метформин процестеріне әсер ететін ең перспективті препараттарды 
сипаттайды. 
Түйінді сөздер: геропротекторлар, автофагия, полифенолдар, антиоксиданттар, рапамицин 
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AUTOPHAGY AS A KEY COMPONENT OF AGING PROCESSES AND A TARGET FOR REDUCING  
THE RISK OF AGE-ASSOCIATED PATHOLOGY  

(LITERATURE REVIEW) 
 
Resume: The article provides an analytical review of contemporary literature on aging and the possibility of its slowing down. As a target for 
reducing the risk of age-associated pathology, the process of autophagy was described. The main existing geroprotectorsare collected and 
described. It also tells about polyphenolic compounds, which can be used as potential geroprotectors. Describes the most promising drugs 
that affect the processes of autophagy, rapamycin and metformin. 
Keywords: geroprotectors, autophagy, polyphenols, antioxidants, rapamycin 


