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Зростання кількості та частки людей похилого віку серед 

населення є глобальною демографічною тенденцією. За даними 

ООН, до 2050 року очікується подвоєння відсотка популяції у віці 

65 років і старше, що, за прогнозами, досягне відмітки 1,5 мільярда 

людей [1, 2]. Оскільки геріатричне населення збільшується, поши-

рення синдрому старечої астенії (англ. frailty – слабкість, неміч-

ність, крихкість) стає все більшою проблемою для систем громад-

ського здоров’я в усьому світі, особливо в країнах із найбільшою 

тривалістю життя. Тому питання підбору дієвого методу лікування 

є досить актуальним, адже сучасна медицина має на меті змен-

шити кількість загострених станів шляхом прогнозування та своє-

часного впливу на розвиток захворювання ще на перших стадіях 

його прояву, щоб допомогти продовжити здорову тривалість життя 

та підтримувати високий рівень його якості. 

Синдром старечої астенії – це асоційований із віком синдром, 

що характеризується п’ятьма основними клінічними проявами (за 

Fried L. et al.) [3]:
1. Втрата маси тіла (саркопенія).

2. Доведене динамометричне зниження сили кисті.

3. Виражена слабкість і підвищена втомлюваність.

4. Зниження швидкості руху.

5. Значне зниження фізичної активності. 

При наявності трьох і більше зазначених симптомів діагносту-

ють синдром старечої астенії (СА), а у випадку одного або двох 

– старечої преастенії. Особливістю цього геріатричного медич-

ного синдрому є багатофакторність виникнення, тобто виявлено 

численні причини, які можуть призводити до характерного знижен-

ня сили, витривалості, активності, рівнів енергії та фізіологічних 

функцій. Також слід зазначити, що СА (або немічність) тісно пов’я-

зана з інвалідністю та іншими супутніми старечими патологіями, 

хоча й може розвиватись самостійно. Наприклад, при наявності 

кількох хронічних захворювань значно підвищується ризик розвит-

ку СА у літніх пацієнтів, і навпаки – при виявленні даного синдрому 

значно підвищуються ризики утворення інших захворювань.

Виникнення синдрому залежить від таких основних передумов 

як вік, стать (частіше трапляється у жінок), рівень освіти (частіше в 

осіб з низьким рівнем), соціально-економічні умови (погані умови 

сприяють прогресуванню СА), урбанізація (частіше у сільських 

жителів).

Частота виникнення СА з віком може відрізнятися:

•  �при генетичному фенотипі (Fried-like) СА трапляється у віці 

65–70 років у 3–6 % осіб, 71–80 років – у 8–17 %, 81–84 роки – у 

16 %, понад 85 років – у 56 %;

• �при набутому дефіциті функцій на тлі поліморбідності 

(Rockwood-like) СА трапляється в осіб віком 65–70 років у 5–15 

% випадків, 71–80 років – у 5–12 %, у 81–84 роки – у 16 %, у понад 

85 років – у 26 %.

Якщо говорити про погіршення якості життя у пацієнтів із ста-

речою астенією, то це захворювання характеризуватися такими 

ознаками:

• �фізичні обмеження – загальне виснаження та слабкість 

обмежують фізичну активність та здатність до виконання 

повсякденних завдань;

• �психологічний стрес – постійне відчуття слабкості та втоми 

може викликати стрес та погіршення настрою у пацієнтів, що 

впливає на їхню загальну якість життя;

• �соціальна ізоляція – пацієнти зі СА можуть відчувати себе 

поза межами соціального життя через фізичні обмеження та 

нездатність до участі в різноманітних активностях.

• �порушення сну – стан виснаженості та втоми може впливати 

на якість сну пацієнтів, що призводить до погіршення їхнього 

фізичного та психічного стану.
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• �зниження самооцінки та впевненості – обмеження фізичних 

функцій викликає зростання рівня невпевненості в собі та 

призводить до зниження самооцінки.

Люди похилого віку мають вищий ризик розвитку хронічних деге-

неративних захворювань, серед яких і остеоартрит, когнітивних 

порушень, метаболічних та серцево-судинних захворювань 

[4]. М’язова маса та структура кісток піддаються деградації як при-

родний наслідок старіння, а після п’ятидесяти років – прискорени-

ми темпами. За наявності успадкованих або екологічних факторів, 

а також шкідливих звичок, таких як куріння, нездорове харчування, 

відсутність фізичної активності та надмірна вага, втрата здорових 

тканин відбувається швидше, що і є проявом СА. Розвиток слабкості 

опорно-рухового апарату також пов’язаний із такими супутніми 

захворюваннями, як серцево-судинні захворювання (ССЗ), ендо-

кринні захворювання (цукровий діабет), хронічна обструктивна 

хвороба легень, хронічна хвороба нирок (ХНН), анемія, інсульт, 

хвороба Паркінсона та остеоартрит [5]. Крім того, попередні дослі-

дження встановили зв’язок між хронічним запаленням, лабільністю 

вегетативної нервової системи, дисрегуляцією енергетичного мета-

болізму та розвитком синдрому старечої астенії [1]. 
Стареча астенія характеризується тими ж ознаками, що і 

старіння, проте в пришвидшених темпах та збільшених кількостях. 

Основними проявами синдрому є прискорені темпи старіння і 

втрата скелетних м’язів та кісток.

Старіння скелетних м’язів та кісток  
як симптоми СА

Старіння пов’язане з прогресуючою втратою маси та функціо-

нальності скелетних м’язів, що викликане атрофією і втратою м’я-

зових волокон. Даний процес є малопомітним у середньому віці та 

становить приблизно 0,5 % на рік, проте вже з 50 років втрати майже 

вдвічі зростають та можуть становити до 1,0–1,4 % маси на рік [6]. 
Як правило, атрофія м’язових волокон відбувається через 

втрату міофібрилярного білка, зниження синтезу якого частково 

пов’язане зі старінням ендокринної системи, особливо зі знижен-

ням продукції анаболічних цитокінів у старіючих м’язах, які також 

демонструють зменшення чутливості до анаболічних та катабо-

лічних стимулів, таких як фізичні вправи або вживання амінокислот 

для синтезу білка [7]. Крім того, ці біологічні зміни на рівні м’язів 

можна частково пояснити недостатньою реіннервацією через 

зниження кількості рухових нейронів, що призводить до атрофії 

або апоптозу м’язових волокон.

Ще одним фактором втрати м’язової маси є погіршення функ-

ціонування клітин-сателітів. З віком їхня кількість зменшується до 

50 %, що призводить до зниження регенеративної здатності м’язів, 

а як довели Jejurikar et al. [8], старі клітини-сателіти ще й більш 

сприйнятливі до апоптозу і з віком зазнають порушення диферен-

ціювання, тобто обирають альтернативні шляхи, для прикладу – 

адипогенну та фібробластичну диференціацію [9], що призводить 

до збільшення кількості внутрішньом’язових жирових відкладень і 

сполучної тканини, замість відновлення м’язових тканин.

Також свій вплив на м’язи мають підвищення утворень активних 

форм кисню, дефекти функцій мітохондрій, що призводять до знижен-

ня дихальної здатності клітин, рівня АТФ, метаболізму жирних кислот, 

внутрішньоклітинного накопичення ліпідів і, зрештою, резистентності 

до інсуліну. Зміни в паракринній сигналізації теж сприяють розвитку 

нездорового функціонування опорно-рухового апарату [10]. 
Старіння кісткової тканини у свою чергу теж пов’язане з втра-

тою маси – кісткової. Як відомо, локально кістка постійно ремоде-

люється [11], що включає баланс між активністю остеокластів, які 

відіграють важливу роль у резорбції кісткової тканини, та остеоб-

ластами, які відповідають за формування кісткової тканини. З віком 

активність кісткової резорбції зростає, на додачу до сповільнення 

процесів кісткоутворення [11, 12]. Також доведено, що зменшення 

продукції статевих гормонів призводить до посилення цих проце-

сів і жінки більше піддаються їхньому впливу [13], хоча зменшення 

рівня тестостерону в чоловіків теж відіграє важливу роль у приско-

ренні втрати кісткової маси [14].

Можливості стовбурових клітин  
для лікування

Як уже зазначалося, СА тісно пов’язана з окислювальним 

стресом і запаленням під час процесу старіння. У результаті в 

організмі виникають наступні прояви: нестабільність геномних 

матеріалів, зниження активності теломерази та скорочення тело-

мер, зниження сприйняття поживних речовин, метаболічні збої 

(включаючи мітохондріальну дисфункцію), клітинне старіння, 

виснаження стовбурових клітин і зміна міжклітинного зв’язку. 

Зазначені процеси змінюють регенерацію та функцію ендогенних 

стовбурових клітин, що, своєю чергою, знижує регенеративну 

здатність багатьох органів і тканин. З огляду на це надання екзо-

генної популяції стовбурових клітин для поповнення пулів стовбу-

рових клітин і покращення регенераційної здатності стає альтер-

нативним і багатообіцяючим методом лікування СА [15].
Терапія стовбуровими (стромальними) клітинами – це новий 

терапевтичний підхід, який використовує їхні унікальні властивості, 

включаючи самовідновлення та диференціювання, для регенера-

ції пошкоджених клітин і тканин в організмі людини або заміни 

пошкоджених клітин новими, здоровими та повністю функціональ-

ними клітинами. Поширеність використання її у клінічній практиці 

зростає з кожним роком.

Висока зацікавленість у застосуванні стовбурових клітин викли-

кана їхніми властивостями та характеристиками, що активно 

досліджуються протягом останніх 50 років. Було виявлено кілька 

механізмів, за якими стромальні клітини здійснюють свій вплив на 

організм. Основними з них вважають наступні два:

• �міграція, хоумінг і диференціація – самонаведення клітин на 

місце запалення, закріплення та диференціювання у відпо-

відний тип клітин [16–18];
• �опосередкована паракринними сигналами дія – секреція 

біологічно активних речовин, позаклітинні везкули [16, 18].
Як відомо, стовбурові клітини здатні до диференціації. Така 

властивість називається потенцією. Залежно від кількості напрям-

ків цього процесу СК поділяють на:

• �тотипотентні – утворюють ембріональні тканини та диферен-

ціюються в усі лінії клітин;

• �плюрипотентні – здатні давати початок клітинам усіх трьох 

зародкових листків;
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• �мультипотентні – можуть диференціюватися в клітини лише 

одного із трьох зародкових листків;

• олігопотентні – можливість диференціації у межах однієї лінії;

• �уніпотентні – можуть перетворюватись лише на один тип 

клітин.

За походженням стовбурові клітини поділяють [2] на три основ-

ні типи: 1) ембріональні, 2) дорослі, 3) індуковані плюрипотентні 

стовбурові клітини. Ембріональні стовбурові клітини (ЕСК) отриму-

ють із внутрішньої клітинної маси бластоцист і вони є тотипотент-

ними. З етичних міркувань ЕСК у клінічній практиці використовують-

ся не часто. Індуковані плюрипотентні стовбурові клітини (ІПСК) – 

це тип стовбурових клітин, що отримані шляхом дедиференціації 

штучно в лабораторних умовах зі зрілих диференційованих клітин 

організму ссавців, зокрема людини. Наразі є відносно невелика 

кількість клінічних випробувань, присвячених використанню ІПСК 

в якості терапевтичних агентів для введення пацієнтам. Це можна 

пояснити їх нестабільним геномом, імунологічним відторгненням 

та потенціалом до утворення тератом, що ще досліджуються та 

потребують додатковї уваги. Дорослі стовбурові клітини – клітини 

дорослого організму, що зберігають свою здатність до диферен-

ціації та дають початок новим клітинам, беруть участь у відновлен-

ні пошкоджень тканин. Вони бувають мезенхімальними, гемопое-

тичними, нейральними. З них найуніверсальнішими є мезенхімаль-

ні стовуброві клітини (МСК), які можуть бути отримані з різних 

джерел тканин людини, включаючи жирову тканину (ЖТ), пупови-

ну, клітини вартонових драглів, кістковий мозок (КМ), плаценту, 

пульпу зуба, амніотичну рідину, синовіальну рідину тощо [15]. 
Через здатність МСК диференціюватись у декілька типів клітин 

їх використовують у клінічних та наукових дослідженнях. Наразі вони 

є другими за популярністю використання дорослих СК після гемо-

поетичних, які дають початок тільки клітинам крові. На сьогодні 

відомо про більше ніж 1400 зареєстрованих клінічних випробувань, 

які охоплюють різні фази, де використовували МСК для терапевтич-

них цілей [19]. Як підтверджено великою кількістю доклінічних дослі-

джень і прогресом у проведенні клінічних випробувань, викори-

стання МСК довело свою ефективність у лікуванні багатьох захво-

рювань, включаючи розлади нервової системи та мозку, легеневі 

захворювання [20], серцево-судинні захворювання [21], загоєння 

ран тощо. Результати терапії на основі МСК були предметом бага-

тьох інтенсивних оглядів та систематичного аналізу з висновком, 

що ці клітини демонструють сильні профілі безпеки та позитивні 

результати в більшості досліджень [22, 23]. Крім того, наявні дані 

виявили кілька потенційних механізмів, які могли б пояснити спри-

ятливий вплив МСК, включаючи їх ефективність, потенціал диферен-

ціації, продукцію трофічних факторів (включаючи цитокіни, хемокі-

ни та фактори росту) та імуномодулювальні властивості. Проте 

висновки щодо вибору джерела отримання МСК не є однознач-

ними, оскільки, враховуючи їх поширеність по всьому організму, 

незалежно від походження, властивості клітин не мали значних 

відмінностей, тобто залишались однаково ефективними [19].
Ще однією перевагою застосування дорослих СК, а саме 

МСК, є можливість обирати між аутологічною та алогенною тера-

пією, тобто пацієнт може лікуватись як своїми власними клітинами, 

так і скористатись донорськими СК із відповідного банку. Слід 

зазначити, що при деяких захворюваннях така опція відсутня, 

проте переважна більшість людей може скористатися клітинами 

свого організму.

Мезенхімальні стовбурові клітини  
для лікування старечої астенії 

СА як захворювання, що є багатофакторним, потребує 

системного підходу до лікування. Здоровий спосіб життя може 

допомогти вплинути на його перебіг, проте на певному етапі не 

обійтись без фармакологічного втручання [15]. Наразі не існує 

доведеної медичної терапії для профілактики та лікування СА [24]. 
Проте клітинна терапія є обнадійливим варіантом, багатообіцяю-

чим підходом до полегшення та запобігання розвитку СА. 

Як уже згадувалося вище, СК мають не один механізм дії. МСК 

мігрують до місць пошкодження, де вони діють, зменшуючи запален-

ня та сприяючи відновленню клітин [25]. Доведено, що МСК покра-

щували фізичні результати ослаблених пацієнтів за рахунок знижен-

ня рівнів фактора некрозу пухлин-α та С-реактивного білка і були 

безпечними для пацієнтів незалежно від віку [25]. Зростаюча база 

даних, що документує безпеку та потенційні сприятливі ефекти клі-

тинної терапії у пацієнтів, є обґрунтуванням для оцінки потенційних 

переваг клітинної терапії в осіб зі старечою астенією. МСК секрету-

ють паракринні фактори, екзосоми та дрібні позаклітинні везикули, 

зменшують фактори запалення та активують власні клітини після 

пошкодження. Було показано, що МСК можуть послаблювати сар-

копенію за рахунок збільшення маси скелетних м’язів і площі попе-

речного перерізу міоволокна на тваринних моделях саркопенії [26]. 
Фізичні показники, включаючи м’язову силу, а також витривалість, 

були значно підвищені. МСК також пригнічують апоптоз м’язів і при-

гнічують експресію хронічних запальних цитокінів, що може поясни-

ти покращення сили та функції скелетних м’язів після трансплантації 

МСК. Крім того, МСК мають здатність активувати резидентні стовбу-

рові клітини скелетних м’язів, що призводить до міогенезу та дифе-

ренціювання м’язових тканин [27]. Позитивні результати дають нове 

уявлення про втручання в саркопенію, припускаючи потенційну роль 

терапії МСК у розвитку слабкості старіння. При остеопорозі МСК від 

молодих мишей, введених старим мишам, зменшували віковий осте-

опороз, а також збільшували тривалість життя. В одному досліджен-

ні було показано, що немодифіковані МСК з низьким пасажем 

дійсно здатні до довгострокового приживлення кісткового мозку за 

допомогою системної трансплантації, тоді як у іншому дослідженні 

МСК диференціювалися в остеобласти, а формування кісткової 

тканини було індуковано пригніченням активності остеокластів [27].
Про доцільність застосування стовбурових клітин для лікування 

старечої астенії свідчать результати та терапевтичні ефекти після 

використання МСК для інших захворювань, що часто асоційовані 

зі старінням та самою СА. Серед таких захворювань: хвороба 

Паркінсона, бічний аміотрофічний склероз, хронічне обструктив-

не захворювання легень, ідіопатичний інтерстиціальний фіброз 

легень, діабет, вовчак, черепно-мозкові та спинномозкові травми, 

інсульт, атеросклероз, захворювання серцево-судинної системи 

[3]. На сьогоднішній день було проведено щонайменше 15 клініч-

них випробувань для оцінки безпечності та ефективності терапії 

мезенхімальними стовбуровими/стромальними клітинами у ліку-

ванні саме старечої астенії. 
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Лекції, огляди

Майже всі клінічні випробування засновані на використанні ало-

генних МСК, оскільки, як було встановлено, алогенні МСК не тільки 

допомагають відновити виснажені та/або старіючі нативні стовбуро-

ві клітини пацієнта, а й мають системні протизапальні властивості [28], 
що теж сприяють покращенню стану пацієнта з СА. Важливо, що 

безпека МСК, отриманих від здорових дорослих донорів, підтвер-

джена численними клінічними дослідженнями [29–32].
Більшість дослідників використовували МСК, виділені з кістко-

вого мозку, що вважаються золотим стандартом СК через найбіль-

шу кількість досліджень довкола цієї культури. Проте спираючись 

на численні публікації результатів щодо застосування МСК іншого 

походження, де встановлено, що всі МСК, за умови дотримання 

стандартів культивування, містять усі необхідні ознаки стовбуро-

вості клітин, що визначені Міжнародним товариством клітинної та 

генної терапії (ISCT) [33]. Кількість досліджень з використанням МСК 

іншого походження постійно зростає. На це впливає багато різних 

факторів, серед яких ступінь інвазивності процедури забору тка-

нин. Другими за поширеністю застосування є МСК пуповини, за 

ними – із жирової тканини. Донорів, чиї клітини брали участь у 

дослідженнях, обирали за кількома критеріями, серед яких вік, 

здоровий спосіб життя, відсутність інфекційних захворювань та 

інших патологій, таких як наявність новоутворень.

У проведенні клінічних випробувань зацікавлені як лікарі та 

науковці, так і представники біотехнологічних компаній. Одна з них 

– Longeveron, біотехнологічна компанія, що перебуває на етапі 

клінічних досліджень, обрала за мету створити та розвивати клі-

тинну терапію для станів, що пов’язані зі старінням. Їхнім провідним 

досліджуваним продуктом є Lomecel-B™, який отримано з культу-

ри культивованих МСК молодих здорових дорослих донорів.

В одному з їхніх досліджень [34], де використовували МСК 

кісткового мозку для лікування 15 пацієнтів зі старечою астенією 

(середній вік 78 років), обрали такі кількості клітин – 20, 100 або 200 

мільйонів (учасники дослідження були рандомним чином поділені 

на 3 групи), усі дози вводили у вигляді 80 мл інфузії зі швидкістю 2 

мл/хв із загальною тривалістю інфузії 40 хв. Частота будь-яких сер-

йозних побічних ефектів, пов’язаних із лікуванням, через 1 місяць 

після інфузії була основним результатом. Вимірювання фізичної 

функції та циркулюючих запальних біомаркерів, визначеих через 

3 і 6 місяців після інфузії, були вторинними результатами. На 1 місяць 

спостережень не було повідомлено про наявність серйозних 

побічних ефектів при застосуванні будь-якої з доз, і жодних клінічно 

значущих донор-специфічних імунних реакцій не спостерігалося 

протягом перших 6 місяців після інфузії. Шість хвилин ходьби знач-

но збільшувалася через 3 і 6 місяців, а рівень циркулюючого TNF-α 

значно знижувався через 6 місяців у всіх групах лікування. 

Покращення були виявлені й зі змінним покращенням об’єму фор-

сованого видиху за одну секунду, міні-обстеженням психічного 

стану та якості життя. Це дослідження показало, що алогенна 

інфузія МСК є безпечною та імунологічно переносимою пацієнта-

ми похилого віку.

Ще в одному дослідженні порівнювали результат від введення 

алогенних МСК у двох дозах (100 або 200 мільйонів клітин) з пла-

цебо [35]. Учасниками були 30 пацієнтів із старечою астенією, 

середній вік становив 76 років. Упродовж одного місяця не було 

зафіксовано жодних побічних ефектів, пов’язаних із терапією. 

Повідомлялося про покращення фізичної працездатності, тесту 

на шестихвилинну ходьбу, короткого іспиту на фізичну працездат-

ність, об’єму форсованого видиху за одну секунду та TNFα пере-

важно у групі, що отримала дозування 100 мільйонів клітин. Автори 

дійшли до висновку, що внутрішньовенні алогенні МСК є безпеч-

ними для осіб із СА та принесли значні переваги у показниках 

фізичної працездатності, а також запальних біомаркерів, які є 

важливими терапевтичними результатами при даному синдромі.

В іншому дослідженні [36], що було продовженням випробування, 

зазначеного раніше [34], брали участь 150 пацієнтів, які перебували 

під спостереженням протягом 180 днів, безпечність використання 

тільки підтверджується. Враховуючи, що в одному з досліджень, хоча 

й не було проблем з безпекою 200-мільйонної дози, та все ж не 

виявлено й переваг, порівняно з дозою 100 мільйонів, у цьому клініч-

ному випробуванні було розширено діапазон доз, щоб визначити 

наявність дозозалежного ефекту та виявити найефективніший варіант 

для лікування. Учасників дослідження поділили рандомним чином на 

5 груп; перша група отримувала інфузію клітин у кількості 25 мільйонів, 

інші – відповідно 50, 100, 200 млн або плацебо. У результаті також було 

виявлено зниження показників TNFα, С-реактивного білка, покращен-

ня тривалості та швидкості ходьби, об’єму форсованого видиху за 

одну секунду, а також психічного стану та якості життя.

Усі наведені дослідження проводились у Сполучених Штатах 

Америки. У Японії теж досліджували вплив МСК на перебіг старе-

чої астенії (номер клінічного дослідження – jRCT2043200038). Участь 

брали 45 людей віком 70–85 років, які мали в анамнезі захворю-

вання серцево-судинної системи. Вводили МСК кісткового мозку 

внутрішньовенно у кількості 50 або 100 млн, порівнювали з групою 

плацебо. Попередні результати теж підтверджують безпечність 

процедури. Найближчим часом очікують більш розширеного 

опису стану пацієнтів після терапії. 

З огляду на наявні дослідження, результати яких вже опубліко-

вані, можна робити висновок про безпечність застосування клі-

тинної терапії, а також про те, що даний метод є перспективним 

та багатообіцяючим. Найближчим часом очікуються збільшення 

кількості клінічних випробувань з цієї теми, що має остаточно 

визначити ставлення до підходу наукової та лікарської спільноти. 

Як і в дослідженнях з використання нових методів, є необхідними 

аналіз більшої вибірки пацієнтів та розширення критеріїв оцінки.

Висновки 

Старіння і пов’язані зі старінням патофізіологічні зміни немину-

чі. Крім фізичної активності та раціонального харчування, не існує 

ефективної терапії патофізіологічних змін, пов’язаних зі старінням, 

включаючи саркопенію та остеопороз. Трансплантація МСК може 

стати великою перспективою для пом’якшення цих патофізіологіч-

них змін, пов’язаних зі старінням. На даний момент дослідження 

продемонстрували, що МСК-терапія має великий потенціал у 

зменшенні старечої астенії. Однак механізм дії, ефективність і 

безпека досі до кінця не вивчені, це вимагає більше часу для 

з’ясування механізму регенерації та відновлення, а також отри-

мання достатніх даних про безпеку та ефективність. 

Додаткова інформація. Автори заявляють про відсутність кон-

флікту інтересів.
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Summary
Frailty: Focus on Regenerative Medicine
O. M. Barna, Y. V. Korost, O. O. Pogrebnyak, V. O. Maleeva

O. O. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine  
MC «Preventсliniс», Kyiv, Ukraine

Frailty, as a specific condition of increased vulnerability and deterioration of general health associated with aging in the elderly, is an emerging problem worldwide 
with serious implications for clinical practice and public health. Frailty increases the risk of falls, hospitalization, disability, and death. Muscle aging is associated with 
progressive loss of skeletal muscle mass and function. Loss of muscle mass with age can be related to muscle fiber atrophy and loss of muscle fibers. With increasing 
human age, remodeling of bone tissue becomes more prone to slow and steady loss of bone mass, which is primarily associated with loss of bone formation by 
osteoblasts. Recent preclinical and clinical studies have confirmed the safety of mesenchymal stem/stromal cells (MSCs) in the treatment of frailty. MSCs are attracted 
to sites of damage where they act to reduce inflammation and promote cell repair. Thus, there is an assumption that frailty can be treated with cell therapy.
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