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1. 衰老细胞始于1961年，当时Leonard Hayflick和Paul Moorhead表明二倍体胎儿肺成纤维细胞的连续
繁殖能力有限，从而产生无法进一步传代培养的有丝分裂后细胞（III期）[3,4]。这些基准研究挑战
了公认的观点，即原代细胞培养物可以无限期地繁殖

2. Sager在1991年提出的CS作为抗肿瘤机制的提议扩大了CS在衰老疾病中的作用[10]。
3. 2008年，Campisi做出了关键发现，即 CS分泌影响邻近细胞的各种炎症蛋白 [11]，被广泛称为

“SASP”（衰老相关分泌表型）[2]。β-半乳糖苷酶是成纤维细胞中最早的CS标志物之一，
4. 20项1-2期临床试验正在测试多种抗衰老药物[1,2]。目标病症的范围非常广泛，包括阿尔茨海默病、
骨关节炎和 COVID-19感染。多种抗衰老药物范围从化疗药物diastinib（一种类黄酮）到膳食补充剂
槲皮素。

衰老细胞清除剂：抗衰老慢病防治新希望

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC11097598/#CIT0003
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC11097598/#CIT0010
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC11097598/#CIT0011
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC11097598/#CIT0002
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC11097598/#CIT0001


通过 FOXO4-p53轴调节细胞衰老

• FOXO- p53蛋白是调节多种信号通路以控制细胞周期、细胞凋亡和代谢的转录因子。在过去的十年中，FOXO和p53
都被确定为衰老的关键参与者，它们的失调与包括癌症在内的许多疾病有关。

• 许多潜在的分子机制仍然是神秘的，包括FOXO和p53对衰老的调节。FOXOs和 p53之间似乎共享一些活动，包括它
们在调节细胞衰老中的核心作用。

• 这篇综述中，我们将重点关注 FOXOs和 p53之间联系的最新进展，特别关注 FOXO4-p53轴和 FOXO4/p53在细胞
衰老中的作用。

• 讨论了靶向 FOXO4-p53相互作用以调节细胞衰老作为治疗衰老相关疾病和发病率的药物靶点的潜在策略

FOXOs和 p53的结构组织以及参与衰老的翻译后修饰。FOXO蛋白由 N端叉头结构域（FH）组成，后跟核定位信号（NLS）和 C端反式激活结构域
（TAD）。p53由一个 N端 TAD结构域、一个富含脯氨酸的结构域（PR）和一个 DNA结合结构域（DBD）、一个 NLS、一个 C端四聚化结构域
（TD）和一个负调节结构域（NRD）组成。p53和 FOXOs中最相关的翻译后修饰残基以及所涉及的相应酶，如果它们分别参与失活、活化或两者兼而有
之，则以蓝色、红色或黑色标记。本综述中讨论的FOXO和p53结合伴侣以青色或绿色表示，这取决于它们是FOXO和/或p53的共同特征还是特异性。相应复合
物的可用三维结构如卡通所示（FOXO4/DNA：PDB ID 3L2C 57;FOXO3/CBP：2LQH 64;p53/DNA：3IGK 125;p53/MDM2：1YCR 35;p53/HMGB1：
2LY4 22;p53/p300：2MZD 107;p53/ASPP2：1YCS 29;p53/Bcl-xL：2MEJ 30）。

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6033032/#feb213057-bib-0035
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6033032/#feb213057-bib-0125
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6033032/#feb213057-bib-0064
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6033032/#feb213057-bib-0057
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6033032/#feb213057-bib-0030
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6033032/#feb213057-bib-0029
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6033032/#feb213057-bib-0107
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6033032/#feb213057-bib-0022


FOXO4的生物学功能：
在调节各种细胞过程中的潜在作用，抗氧化状态、细胞凋亡、细胞周期停滞、自噬和细胞稳态，通过诱导
许多基因的转录



细胞衰老影响心血管系统中的各种细胞类型，如内皮细胞、血管平滑肌细胞、成纤维细胞、免疫细胞、
祖细胞和心肌细胞senotherapeutics治疗心血管疾病的未来路径和临床潜力。

衰老细胞：心血管疾病的治疗靶点



FOXO4-D-Retro-Inverso靶向成纤维细胞中的细胞外基质产生，并改善博来霉素
诱导的肺纤维化

FOXO4肽靶向肌成纤维细胞通过
ECM受体相互作用途径改善博来霉
素诱导的小鼠肺纤维化



通过清除衰老细胞来诱导强制细胞凋亡，从而在衰老
过程中更好地保存肾功能。

FOXO4-DRI肽诱导的衰老细胞耗竭诱导强迫细胞凋
亡，减少多个器官（尤其是肾脏）与年龄相关的损伤
和功能障碍，并增加性能和寿命。

我们讨论了（i）目前对衰老机制和相关途径的理解，
（ii）衰老发生的证据和与器官损伤的因果关系，以及
（iii）衰老耗竭的治疗策略（senotherapy），包括靶
向，所有这些都在肾衰老和疾病的背景下。

清除衰老细胞衰老

能更好地保存肾功能



清除衰老细胞：是阿尔茨海默病的新疗法：

衰老细胞随着年龄的增长而积累，并
导致炎症和与年龄相关的疾病，如阿
尔茨海默病。清除衰老细胞的
Senolytic药物可改善健康衰老，阻止
动物模型中的AD疾病进展，并且正在
进行临床试验。
由阿尔茨海默氏症药物发现基金会

（ADDF）支持的正在进行的II期抗衰
老试验。本文讨论了阿尔茨海默病治
疗领域的挑战，并为该领域提供另一
种疾病修饰疗法，可以单独使用或与
其他新兴治疗方案联合使用。



5mg /剂 6剂 /盒 冻干粉

衰老细胞清除剂是一种创新的营养针剂，专门设计用于清除体内的衰老细胞，从而帮助改善衰老相关的生理状况；产品成分经过科学严格验证，能够促进衰老细胞清除的天然成分FOXO4-DRI肽, 是一种特定设计的肽，用于靶向和清除衰老细胞，这类细胞也称为“老化细胞”。它通过干扰FOXO4蛋白和p53蛋白之间的相互作用来发
挥作用，这种相互作用在老化细胞的存活中起着关键角色。通过阻断这一相互作用，FOXO4-DRI可以促进老化
细胞的凋亡，而不影响正常细胞，这使得它成为一种有潜力的抗衰老治疗策略。

基础信息
主要成分：FOXO4-DRI ｜含量：5mg/剂｜规格：6剂/盒｜性状：水溶性冻干粉｜储藏：16℃-27℃常温保存

注射方法
程序： 肌肉 (muscle) 注射
频率：每周注射1剂,连续6周注射完毕。必须间隔48小时以上才能进行第二次注射。

禁忌
手术患者伤口末愈合者禁用，该产品不能与抗生素药物合并使用；
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