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УДК 575.853:575.16  

Чечота К.О., Михайлова А.Г., Яніцька Л.В. 

Епігенетичне перепрограмування клітин як шлях до реверсивного 
старіння 

Національний медичний університет імені О.О.Богомольця, Україна 
 

Epigenetic reprogramming of cells is a promising approach to rejuvenation, 
allowing for changes in the cellular epigenetic profile. Partial reprogramming, which 
preserves cellular identity and reduces risks of genomic instability and oncogenicity, 
is particularly valuable. The role of chemical inducers, hormonal regulators, 
epigenetic clocks, and CRISPR/dCas9 systems for safe epigenetic modification is 
discussed, opening new opportunities for regenerative medicine and the treatment 
of age-related diseases. 

Ключові слова: епігенетика, перепрограмування, омолодження, 

технології генеративної медицини 

 
Актуальність. Cтаріння населення та пов’язані з ним хронічні 

захворювання становлять одну з найсерйозніших медико-соціальних 
проблем XXI століття. У цьому контексті дослідження механізмів 
епігенетичного перепрограмування клітин як засобу реверсивного впливу 
на біологічний вік є надзвичайно актуальними. Часткове 
перепрограмування відкриває нові можливості для безпечного 
омолодження клітин без втрати їх ідентичності, що створює перспективу 
застосування цієї технології в антивіковій та регенеративній медицині. 

Мета. Проаналізувати сучасні підходи до епігенетичного 
перепрограмування клітин, визначити ефективність часткового 
перепрограмування, а також оцінити перспективи його застосування в 
антивіковій терапії. 

Методи дослідження.  Оглядова аналітична робота з 
використанням англомовних джерел (PubMed, Nature, Cell, 
ScienceDirect). 

Результати. Старіння є одним із найбільш актуальних викликів 
сучасної біомедицини, що впливає на всі рівні організації живого 
організму. Одним з ключових механізмів старіння є накопичення 
епігенетичних змін, зокрема порушення метилювання ДНК та 
модифікацій гістонів, що призводить до зміни експресії генів, геномної 
нестабільності та порушення функцій клітин. Ці процеси лежать в основі 
вікових захворювань, таких як нейродегенерація, саркопенія, серцево-
судинні патології, і зниження регенеративної здатності тканин. 

Останні дослідження показали, що модифікація епігенетичного стану 
клітин може стати потужним інструментом для омолодження клітин. 
Одним з проривів у цьому напрямі стало відкриття факторів Яманаки – 
OCT4, SOX2, KLF4 та c-MYC – здатних індукувати перепрограмування 
соматичних клітин у індуковані плюрипотентні стовбурові клітини (iPSCs). 
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Використовуючи технологію iPSC, дослідники отримали можливість 
створювати необмежений резерв клітин для потреб регенеративної 
медицині, розробки лікарських засобів і вивчення механізмів клітинного 
старіння. Однак повне перепрограмування має високі ризики, такі як 
втрата клітинної ідентичності, геномна нестабільність та підвищений 
канцерогенний потенціал [1]. 

Тому все більше уваги приділяється частковому епігенетичному 
перепрограмуванню, яке дозволяє повернути деякі характеристики 
молодості клітин без повного скидання їх епігенетичного ландшафту. 
Цей підхід спрямований на відновлення нормальної експресії генів, 
покращення метаболізму та функціонального стану клітин при 
збереженні їх спеціалізації. Дослідження Ocampo та співавт. (2016) стало 
одним із перших доказів ефективності цієї стратегії in vivo: миші, яким 
періодично вводили фактори Яманаки, демонстрували покращення 
фізіологічних показників, зниження епігенетичного віку без втрати 
тканинної ідентичності [1]. Це свідчить про потенційну безпечність та 
ефективність часткового перепрограмування у живому організмі. 

Дослідження Lu та співавт. (2020) доводять, що відновлення 
епігенетичної інформації можливе навіть у диференційованих тканинах: 
перепрограмування сітківки у старих мишей відновлює зор, що відкриває 
перспективи для терапії вікових захворювань, таких як глаукома та 
дегенерація сітківки [2]. Як зазначає Horvath (2013), епігенетичні зміни 
відіграють роль «молекулярного годинника», що накопичує сигнали віку 
протягом життя клітини [3]. 

Ще одним перспективним напрямом є використання хімічних агентів, 
зокрема інгібіторів ДНК-метилтрансфераз (DNMT) та гістонових 
ацетилтрансфераз (HAT), які сприяють ремоделюванню епігенетичного 
профілю клітин. Основними перевагами таких сполук є відносна 
безпечність та можливість точкового контролю. Комбіновані підходи із 
застосуванням гормонів, ростових факторів та метаболічних регуляторів 
також показали обнадійливі результати. Наприклад, Fahy та співавт. 
(2019) показали, що комбінація гормональної терапії та факторів росту 
здатна знизити епігенетичний вік за показниками так званих 
«епігенетичних годинників» [4]. 

Епігенетичні годинники, зокрема Horvath Clock аналізують рівні 
метилування ділянок ДНК і точно оцінюють біологічний вік клітини, що 
дозволяє об’єктивно вимірювати ефективність антивікових інтервенцій. 
Gill та співавт. (2022) довели, що навіть короткочасне часткове 
перепрограмування здатне призвести до омолодження 
транскриптомного профілю без втрати клітинної ідентичності [5]. Проте 
для клінічного застосування таких підходів необхідно оптимізувати схеми 
введення факторів, мінімізувати ризики активації пухлинного росту та 
забезпечити довготривалу стабільність досягнутого ефекту. Olova та 
співавт. (2020) підкреслюють, що тимчасове та безінтегративне 
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введення факторів перепрограмування дозволяє уникнути геномної 
нестабільності й забезпечує багатовекторний омолоджувальний ефект. У 
свою чергу, Olova та співавт. (2019) довели, що часткове 
перепрограмування зменшує епігенетичний вік клітин без зміни 
соматичного фенотипу, робить цей підхід перспективним для терапії [6]. 
Перспективним також є використання CRISPR/dCas9-систем для 
епігенетичної модифікації без порушення послідовності ДНК. 

Висновок. Епігенетичне перепрограмування клітин є перспективним 
напрямом у біомедицині, що відкриває нові можливості для боротьби зі 
старінням. Подальші дослідження мають бути спрямовані  на 
оптимізацію режимів експресії генів, вивчення довгострокових ефектів 
перепрограмування та розробку безпечних клінічних протоколів, що 
дозволить впроваджувати ці технології в практичну медицину. 
Очікується, що у найближчі десятиліття епігенетичне перепрограмування 
стане основою персоналізованої терапії старіння, об’єднуючи геномні, 
епігенетичні та середовищні чинники для покращення здоров’я та якості 
життя. 
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