


1. Как, возможно, запрограммированная 
смерть модельного организма (C. elegans) 
может мешать исследованиям старения

2. Сероводород – один из мощнейших 
геропротекторов. Метаболизм серы в 

организме и продление жизни



Фото Натальи Галецкой



Достоинства Caenorhabditis elegans

• Мелкие (~1 мм)
• Новое поколение подрастает за 
считанные дни

• ПЖ = недели
• Прозрачные
• Фиксированное число клеток. Wild-type 

hermaphrodites consist of 959 somatic cells, 
302 of which are neurons

• Ведут себя
• Возможность нокдауна генов РНК-
интерференцией

• Уже хорошо изучены
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• Микроскоп. Лишь некоторые 
лаборатории применяют 
«патологоанатомию» (Gems Lab)

• r-стратеги (мы К-стратеги)
• Насколько их старение 
соответствует нашему?

• Нет регенерации тканей
• Для РНК-интерференции (и 
вообще чаще всего) содержатся 
на кишечной палочке. Штамм 
для человека непатогенный, 
для червя?..



Mack et al. 2019

Развитие червя довольно предсказуемо



Трииптофановый оперон E. coli

«Nearly 15% of the ~20,000 C. elegans genes are 
contained in operons, multigene clusters controlled by 
a single promoter»
Blumenthal et al. WormBook. 2015

«Remarkably, although the C. elegans genome is just 
1/30th the size of the human genome, the number of 
protein coding genes is similar, and 40–80% 
(depending on similarity thresholds) of C. elegans 
proteins have been estimated to have orthologs in 
humans» Mack et al. 2019



"Adult hermaphrodites carry many eggs in the first days. Later they will look crappy”
Jens Daniel, University of Niigata Prefecture



Houthoofd et al. 2003 Advances in Cell Aging and Gerontology

Mack et al. 2019



Ewald et al. 2017 GerontologyNarbonne et al. 2017 PloS Genetics



Hidden gems of the “wormology”: №1



Модель Гомперца



Zhao… Gems 2017 Nat Comm



Основные теории непрограммированного 
старения
•Накопления мутаций (Medawar 1952)

•Антагонистической плейотропии 
(George Williams 1957-66)

•Расходуемой/одноразовой сомы 
(Kirkwood 1977)

Общее: эволюция – не идеальный проектировщик, она 
использует компромиссы (trade-offs) геноцентричность, 
постгарантийность = selection shadow = этап отсутствия отбора

Kirkwood & Austad 2000





А что такое вообще программа?

• Есть алгоритм

• При точном исполнении кто-то 
остаётся в выигрыше

• Исполнение легко нарушить



"Десять лет спустя после упомянутого разногласия, у одного биолога возникла отличная идея. 
Математические условия, при которых групповой отбор может победить индивидуальный, 
практически невозможно обнаружить в природе. Почему бы не создать их искусственно, в 
лаборатории? Майкл Дж. Вейд поставил такой эксперимент, последовательно отбирая 
популяции насекомых по меньшему количеству взрослых особей в подпопуляции. И каков же 
был результат? Насекомые в самом деле ограничили своё размножение и стали жить в мире и 
покое с достаточным количеством еды для всех?

Нет. Взрослые особи приспособились поедать яйца и личинок, особенно личинок-самок.

Ну конечно же, отбор по малым размерам подпопуляций не будет отбирать индивидов, 
которые воздерживаются от их собственного размножения. Он будет отбирать тех, кто съедает 
чужих детей. Особенно девочек.

И как только у вас появляется результат эксперимента — который теперь кажется совершенно 
естественным — становится ясно, что сторонники группового отбора позволяли романтизму и 
человеческому чувству прекрасного затуманить их предсказания о природе". (Юдковски, 
https://lesswrong.ru/w/Трагедия_группового_отбора)

А что же групповой отбор?



Модель Лотки-Вольтерры



Правило Гамильтона

«Я бы отдал жизнь за двух 
братьев или 
восьмерых кузенов»
Джон Б. С. Холдейн

Родственный 
отбор



«For altruistic traits whose benefits are focused in a
geographic locality, it is necessary that altruists
cluster, so that the benfits conferred by an altruist
are more likely to fall upon other altruists»
Mitteldorf & Wilson 2000 J Theor Biol

Да, при:
1. Достаточно высокая вязкость популяции
2. Ещё до появления программы старения плодовитость снижается с возрастом быстрее, чем 

жизнеспособность

Без этого частота гена старения не подходит к 100%.

А не C. elegans ли это?



Hidden gems of the “wormology”: №2



Samuel et al. 2016 PNAS Lohr et al. 2019 Aging Res Rev



Ding et al. 2019 eLife

Swarming



Матрифагия?



Baker & Woollard 2019 J Dev Biol

Ср.: отряд приматов (85-65 млн лет 
назад)

Независим
о возникла 
протандрия



Lucanic et al. 2017 Nat Comm

Что же говорить о коктейлях геропротекторов…



Механизм программированной смерти?



Даже если программы нет, червь «настроен» очень по-другому, причём, 
похоже, довольно легко «сбить настройки». А у человека «цугцванг» (S. I. 
Rizvi)

Edwards et al. 2015 BMC Genetics



Немного оптимизма: для червей точно не всё потеряно



Ферменты, 
вырабатывающие 
сероводород в 
клетке.
В рамках – основные 
источники H

2
S у 

бацилл.

Из (Paul & Snyder, 2012),
Nat. Rev. Mol. Cell Biol. 12:



Kabil et al. 2011 PNAS

Не всё так просто!



Miller & Roth 2007 PNAS



Miller & Roth 2007 PNAS



Filipovic et al. 2018 Chem Rev

Доноры сероводорода

Qabazard et al. 2013 PloS One




