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و  ترو    ابیست یهتغش  اسسا  ،یستغتاغ   راتییت استت هتب  تغ       دهیچیپ یندیپوست فرا یریپ
نشتغ    ریت . شتواشد ات گذا د یاثر م ی ندگ تیفینفس و ه شمراه  وده و  ر اعامغد ب وچروک نیچ
 میو  نظت  یستاون یاصتلااغت ش ، DNA و یلاست یشتغم  ما  ؛یکیژنا یاپ یشغ سمیمکغن دشد یم

miRNA رییاصلااغت هب  دو     نیدا ند. ا راتیی   نیا شرفتیو پ غغ د  آ یشغ، نق  محو 
 یستغ   متداتلات وتوا    ی ترا  یا قغ    رگشت  وده و شدف  تغلقوه  دشند، ی خ م DNA ی وال

پوست و اثر عوامت    یرید  پ رشغیمس نیوغمع نق  ا ی. مرو  اغضر  ب  ر سشوند یمحسوب م
اسافغده ا   رینظ ید مغن یشغ یپرداتاب و نوآو  غش  ر آ  بیشوا و   ذ ی، آلودگUVمغنند  یطیمح
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چتو  هموتود    ییشتغ  تیمحتدود  ؛استت  د خ یام بیاول جی. اگرچب ناغهند ی ا مرو  م کیژنا یاپ

است. د  مجموع، د ک  ی غق یو اتلاق یمنیا یشغ یشغ و نگران  وش ینغشمگون ،یمطغلعغت طول
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 مقدمه

سالم و جوان نقش  یو داشتن پوست یظاهر ییبایز

بر  میطور مستق افراد دارد و به یزندگ تیفیدر ک یمهم

 یری  . پگ اارد  یم   ریاعتماد به نفس و سلامت روان تأث

 یارتج اع  تیو چروک، کاهش قابل نیچ جادیپوست با ا

هم را  اس ت ک ه ملام وا  ب ا       یپوس ت  یها یو ناهموار

از ظاهر و افت اعتم اد ب ه نف س هم را       تیکاهش رضا

مش ص  ش د    ری  اخ یها مطاللاه در سال کیدر  .است

پوس ت   تیسوم بزرگساان نس بت ب ه وض لا    کیحدود 

در  زنی   درصد 44داشتند و  یندیخود احساس ناخوشا

 یکمت ر  تیبا پنج سال قبل از پوست خود رضا سهیمقا

ب ودن   که نگران دهد ینشان م ها افتهی نی. ا1اعلام کردند

ب ا ک اهش ع ز      میطور مستق پوست به یریپ ماز علائ

 گ  ر،ید یاز خ  ود ارتب  ار دارد. ازس  و تینف  س و رض  ا

است که مراقبت از پوس ت در بهب ود    یها حاک پژوهش

مث ال ارائ ه    یدارد؛ ب را  یت وجه  قابل ریتأث یبدن ریتصو

به سالمندان منج ر ب ه    پوستی مراقبتمداخلا  ساد  

مثب ت   احساس ا   شیپوست و اف زا  یبدن ریبهبود تصو

در مطاللا  ا  رفت  ار   نی. همچن  2ه  ا ش  د  اس  ت   آن

هد  ش د  ک ه   مشا یریکنندگان محصوا  ضدپ مصرف

ضدچروک ب ا   یبهداشتی و شیاستفاد  از محصوا  آرا

. 3زن   ان ارتب   ار مثب   ت دارد یخودارزش    شیاف   زا

پوس   ت و  یری   در م   ورد پ ینگران    ب،ی   ترت نیب  د 

 دگا ی  آن، از د یس از  ج وان  یه ا کار را  یج و و جست

و  افت  هی یاساس   یت  یاهم یو اجتم  اع یش  ناخت روان

 .جاملاه مطرح است ازیعنوان ن به

اس ت ک ه ب ه     یشناس ستیاز ز یا شاخه کیژنت یاپ

 مروریمقاله  
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ها  ژن انیدر ب یریپا و برگشت یموروث را ییمطاللاه تغ

. دهن د  یرخ م DNA یدر توال رییکه بدون تغ پردازد یم

مانن د   یاص لاحا  مولک ول   ک،یژنت یاپ یها سمیدر مکان

 س تون یه پ س از ترجم ه   را یی، تغDNA ونیلاسیمت

 ( وه  ا س  تونیه ونیلاس  یمت ای   ونیلاس  ی)مانن  د است

RNAب رکدکنند یغ یها(کرویم ژ یو هRNA ه ا)   نق ش

 تیوض  لا کی  ژنت یاپ   را یی  تغ نی  ا .دارن  د یاساس  

را در  یمشصص یها ژن انیکرد  و ب میرا تنظ نیکرومات

 گ ر، ی. ب ه عب ار  د  س ازند  یروشن م   ایسلول خاموش 

 یه ا  یگ اار  است ک ه ب ا نش انه    یسمیمکان کیژنت یاپ

 یسیرونو یرهایمس ها، ستونیه ای DNA یرو ییایمیش

 طیاص  لاحا  در ش  را نی  و ا کن  د یم   میرا تنظ   یژن  

   .4-6مانند یم یباق رییتغ قابل کیپاتولوژ ای کیولوژیزیف

 ندیدر فرا کیژنت یاپ یها سمینقش مهم مکان امروز 

نش ان   ری  پوست آشکار شد  اس ت. مطاللا ا  اخ   یریپ

از  یک  ی DNA ونیلاس  یمت یالگ و  را ییاند که تغ داد 

 را یی  اس ت و ب ا تغ   ری  پوس ت پ  یادی  بن یه ا  یژگیو

مرتبط ب ا س اختار و عملک رد     یها ژن انیگسترد  در ب

از آن  تی  حکا ه ا  افت ه ی نی. ا7همرا  است یبافت پوست

 یتص ادف  شیپوست صرفا  حاص ل فرس ا   یریدارد که پ

قاب  ل  کی  ژنت یبلک  ه ب  ا اص  لاحا  اپ   س  ت،ین یس  لول

 یدر پزش ک  ،رو نیاس ت از هم    یریگ و انداز  ییشناسا

 یب را  یدی  عن وان کل  ب ه  کی  ژنت یتوجه به اپ   ،ییبایز

 نین و  یها یپوست مطرح شد  است. بررس یساز جوان

 «کی  ژنت یاپ   یها ساعت» یریکارگ که به دهد ینشان م

 یس ت یس ن ز  توان د  یم (GrimAge و Horvath )مانند

 یش تر یرا با دق ت ب  یریزد  و روند پ نیپوست را تصم

 یها درمان یزیر برنامه ساز نهیکه زم یطور به رصد کند،

 زین دیجد یمرور یا در مقاله .باشد شد  یشصص ییبایز

 ین رون  دهای  ا قی  اش  ار  ش  د  اس  ت ک  ه فه  م عم 

را  یتر امکان مداخلا  هدفمندتر و اثربصش ک،یژنت یاپ

 .  8آورد یپوست فراهم م یریاصلاح علائم پ یبرا

 ک،ی  ژنت یبودن اصلاحا  اپ  ریپا توجه به برگشت با

 یدرم ان  یها روش ایکه بتوان با داروها  رود یآن م دیام

 را یی  و تغ ونیلاس  ینادرس  ت مت یالگوه  ا د،ی  جد

 یبازس از  ندیفرا بیترت نیرا اصلاح کرد  و بد یستونیه

 یه ا  پژوهش ،یطور کل کرد. به لیپوست را تسه یجوان

از دان  ش  یری  گ ک  ه به  ر  داز آن دار تی  حکا ری  اخ

 یا انداز تاز  چشم تواند یم ییبایز یدر پزشک کیژنت یاپ

 نین و  یه ا  کن د و را   جادیپوست ا یریمقابله با پ یبرا

را  یک  یژنت یاپ   یرهایمس   میتنظ بر�مبتنی یساز جوان

 .متصصصان قرار دهد یفرارو

مند ب ر   مرور جامع و نظام کیمقاله، ارائه  نیهدف ا

در  یک  یژنت یاپ را ییمرتبط با نقش تغ یعلم یها افتهی

 یس از  ج وان  نین و  یه ا کار را پوس ت و   یریپ ندیفرا

مطاللا ه ب ا تمرک ز ب ر      نیاست. ا را ییتغ نیا بر�مبتنی

 ونیلاس  یازجمل ه مت  کی  ژنت یاپ   یاص ل  یه ا  سمیمکان

DNAکرویو م یستونیه را یی، تغRNA  یها، به بررس 

عوام ل ب ر س اختار، عملک رد و ظ اهر       نی  ا رینحو  تأث

ت ا ب ا م رور     ش ود  یتلاش م نی. همچنپردازد یپوست م

هدفمن  د  یه  ا درم  ان لیپتانس   ر،ی  اخ یه  ا پ  ژوهش

مش  ص  ش  ود و   ییب  ایز یدر پزش  ک یک  یژنت یاپ  

 ،یرته   اجمیم   داخلا  غ یب   را نین   و یرهایمس   

 یپوس ت ملارف    یساز جوانو فردمحور در  ریپا برگشت

در  ینیو ب ال  هیدانش پا یا هدف ارتقامقاله ب نیگردد. ا

 یعن وان مرجلا    ب ه  تواند یم ،ییبایو ز کیژنت یاپ نهیزم

و  ییب ا یپژوهشگران، متصصصان پوس ت و ز  یبرا دیمف

 .ردیسلامت مورد استفاد  قرار گ گااران استیس

 ژنتیک‌در‌پوست‌و‌زیباییمبانی‌اپی

 را یی  به مطاللا ه تغ  کیژنت یاپ ج،یرا فیمطابق تلار

ژن اشار  دارد که ب دون   انیو قابل بازگشت در ب داریپا

 را یی  تغ نی  . ا9دهن د  یم   یرو DNA یدر ت وال  رییتغ

ن ویلاس  یمانن  د مت یک  یژنت یاپ   ینش  انگرها قی  ازطر

DNA، ای   ونیلاس  ی)م  ثلا  است یس  تونیاص  لاحا  ه 

 رکدگ  ااریغ یاه  RNA ( وه  ا س  تونیه ونیلاس  یمت

 کی  ژنت یاپ   .ش وند  یاعم  ال م   (ه ا miRNA ژ ی  و ب ه )

 کند یها عمل م ژن انیب میفراتر بر تنظ یا هیعنوان ا به

. س ازد  یرا ممک ن م    یسلول یندهایفرآ قیو کنترل دق
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 یسلول یعضو بدن با بازساز نیتر عنوان بزرگ پوست، به

مطاللا ا    .هاس ت  ژن انیب قیکنترل دق ازمندیمداوم، ن

پوس ت   ش دن  ری  و پ یکنترل هموستاز دهند یم شانن

 .  10شود یانجام م یکیژنت یاپ یها زمیمکان قیعمدتا  ازطر

 کی  ژنت یاپ   یه ا  زمیمک ان  نیت ر  مه م  ،یطور کل به

 لی  مت یه ا  گرو  ؛ افزودنDNAیلاسیون مت عبارتند از

(–CH₃) یها نیتوزیس به CpG     که ملام وا  منج ر ب ه

 را یی  تغ ی؛س تون یه اص لاحا  . ش ود  یژن م یخاموش

 ایرا باز  نیکه کرومات ها ستونیه یها دم یرو ییایمیش

با ب ازکردن   ها ستونیه ونیلاسیمثلا  است کند؛ یبسته م

ه ا و از آن ط رف،    ژن س ازی  فلا ال و  نیساختار کرومات

ه ا  هیس تون  متیلاس یون توس ط   بندی کروماتینبسته

 .شود یم تنظیم (H3K27 و H3K9 ونیلاسیمت ژ یو به)

RNAش  امل  رکدگ  ااریغ یه  اmiRNAس  ایر و  ه  ا

ncRNAس  ط   بی  ترت ب  ه ،یس  یرونو از ه  ا ک  ه پ  س

mRNA  مطاللاا  نش ان  کنند یم تیتثب ایرا سرکوب .

 رش دن یو پ وژنزی  در ب یاتیها نقش حmiRNA اند داد 

 .11دپوست دارن

و‌‌یریش‌و‌نقش ‌نن‌در‌پ‌ DNA ونیلاسیمت‌سمیمکان

‌پوست‌یساز‌جوان

 کیدر اغلب موارد شامل افزودن  DNA ونیلاسیمت

 CpG یها در محل نیتوزیبه کربن پنجم س لیگرو  مت

. ب ا  12کن د  یه ا را س رکوب م     ژن انی  است و ملاموا  ب

ک رد  و   رییتغ DNA ونیلاسیمت یسن، الگوها شیافزا

 ق ا  یتحق؛ ش وند  یم لیتبد ریپوست پ یاصل یژگیبه و

 ونیلاسیمت یدر الگوها را ییغکه ت کنند یم انیب ریاخ

DNA هس تند.   ری  پوست انسان پ یا هیپا یها یژگیاز و

پوس  ت، اغل  ب  رش  دنیهمگ  ام ب  ا پ گ  ر،یعب  ار  د ب  ه

 یک  اهش و در برخ   یتک  رار یدر ن  واح ونیلاس  یمت

 انی  که منجر به اختلال در ب ابدی یم شیپروموترها افزا

نمون ه،   ی. ب را ش ود  یباف ت م    ییها و ک اهش ک ارا   ژن

نفر داوطلب  370از  شیب یبررس با و همکاران نکوسکایب

پوست به وض وح ب ا    ونیلاسیمت یکه الگو افتندیزن در

پوس ت(   یری  چ روک و پ  یه ا  ش اخ   ) یسن ظ اهر 

 یاختصاص   کی  ژنت یس اعت اپ    کی   و دارد یهمبستگ

 یرهایکردن  د ک  ه مس   یطراح   (VisAgeX) پوس  ت

 .7دکن یم ییپوست را شناسا یریمرتبط با پ یستیز

ب ا   ت وان  یم   ده د  یمطاللاا  نشان م گر،ید یسوزا

پوس ت را کن د    یریپ ندی، فرآDNA ونیلاسیاصلاح مت

 نگِریعنوان مثال، گرون ملاکوس کرد. به یتا حد یحت ای

و س بک   یط  یکه عوامل مح کنند یم دیو همکاران تأک

و  دهند یم رییپوست را تغ ونیلاسیمت یالگوها ،یزندگ

 یالگوه ا  میش د  اس ت ک ه تنظ      د نش ان دا  یتازگ به

پوس ت   یس از  موجب جوان تواند یم DNA ونیلاسیمت

 میکه استفاد  از عوامل ملا دهند یم  یها توض شود. آن

 را یی  ب  ه ح  اف خ  ا  تغ توان  د یم   کنن  د  ل  هیدمت

 انی  ب ج ه یمربور به سن کمک کند و درنت ونیلاسیمت

 للا ا  . در مجم و  مطا دی  نما ای  ساز را اح جوان یها ژن

 DNA ونیلاس  یدارن د ک ه مت   دینکته تأک نیبر ا دیجد

و سلامت پوست دارد و مداخله  یریبا پ میارتبار مستق

 یه ا  یژگیبه بهبود و تواند یم سمیمکان نیهدفمند در ا

 .13کندکمک  یریدر پ ریو تأخ یپوست

‌یهشا‌‌عملکشرد‌سشلو ‌‌‌بر‌ریتأث‌و‌یستونیه‌اصلاحات

‌یپوست

 یدی  نق ش کل  ها ستونیه یرو ییایمیش اصلاحا 

 نیتر ژن دارند. مهم انیو ب نیدر کنترل ساختار کرومات

)اف زودن گ رو     س تون یه ونیلاس  یاص لاحا  است  نیا

 ونیلاسی)مت ستونیه ونیلاسی( و متها نیزیبه ل لیاست

 ونیلاس  یاستی ط ور کل    ( هستند. ب ه نینیآرژ ای نیزیل

ب  ه دم  لیاس  ت یه  ا ش  دن گ  رو  اف  زود  ی  ا س  تونیه

و  نیش  دن س  اختار کروم  ات باع  ش ش  ل ه  ا س  تونیه

پوس ت   ی. مطاللا ا  رو ش ود  یها م   ژن انیشدن ب فلاال

ت ابش اش لاه    ای  سن  شیاند که با افزا انسان نشان داد 

در  H3 س   تونیه ونیلاس   یاست زانی   ف   رابنفش، م

و  یمث ال ل    یب را  .اب د ی یم   شیافزا یوستپ یها سلول

و در  UV همک اران گ  زارش دادن  د ک  ه پ  س از ت  ابش 

 ش د   لهیاس ت  H3 س تون یش د ، س طوح ه   ری  پوست پ

 س تون یه کنن د   لیس ت اد یه ا  میآنز تیو فلاال شیافزا
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 نی  . ااب د ی یک اهش م    HDAC11 و HDAC4 مانن د 

 خ وردن  پوست با برهم یریکه پ دهد ینشان م را ییتغ

هم را  اس ت.    ها ستونیهشدن  یلستاو د لیتلاادل است

 انی  ب میدر تنظ یکه نقش مهم HDAC4 گرید یازسو

 یه ا  لاس ت بروبیمرتبط با رشد و بقا دارد، در ف یها ژن

 .اب د ی یک اهش م    یت وجه  قاب ل  زانی  ب ه م  ریپ یپوست

 HDAC4 جانسون و همکاران نشان دادند ک ه ک اهش  

 ونیلاس  یاست یالگ و  ریی  س بب تغ  توان د  یم   یریدر پ

H3K27 در  ن د یفرآ نی  شود و ا کنند  میتنظ یدر نواح

 ونیلاسیت. م14-16تاس لیدخ یسلول یریپ پیبروز فنوت

ژن را  انیب تواند یم ون،یلاسیبسته به محل مت ستونیه

 H3K4 ونیلاس  ینمون ه، مت  یکند. برا سرکوب ایفلاال 

ک ه   یژن هم را  اس ت، درح ال    س ازی  فلا ال ملاموا  با 

ها در  ژن انیبا سرکوب ب H3K27 و  H3K9ونیلاسیمت

 یها در سلول زین اصلاحا  نو  نیا را ییاست. تغ ارتبار

 تی  ک اهش فلاال  مسن مشاهد  شد  است؛ مثلا  یپوست

HDAC4  س  طوح منج  ر ب  ه ب  اارفتن H3K27ac  در

 یسیبرنامه رونو رییکه تغ شود یها م ژن یمیتنظ یاجزا

 .17ددار یرا در پ بروبلاستیف یها سلول

 ری  در پوس ت پ  یس تون یطور خلاصه، اصلاحا  ه به

 انی  ب لیکرد  و پتانس  « را بازتر نیکرومات» یطور کل به

از  یبرخ   ادام ه . در دهن د  یم   شیرا افزا یریپ یها ژن

ه  ا در  آن ام  دیو پ یس  تونیاص  لاحا  ه نیت  ر مه  م

 :آمد  است یپوست یها سلول

 س تون یه ونیلاسیاست H3:  آن در  افتنی   شیاف زا

مشاهد  شد  که  UV پوست مسن و پس از تابش

 شیآن اف زا  جهیهمرا  است؛ نت HDAC با کاهش

 . و التهاب است یریپ مرتبط با یها ژن انیب

 ستونیه ونیلاسیمت H3K4:  انی  ب س ازی  فلا ال با 

 توان د  یعلام ت م    نیش ایها مرتبط است؛ افزا ژن

 .کند جیساز را ترو سالم یها ژن انیب

 س  تونیه ونیلاس  یمت H3K27/H3K9:   ملام  وا

در پوست  شود؛ یهدف م یها منجر به سرکوب ژن

و  ابن د ی یم   شیعلائم اغل ب اف زا   نیسطوح ا ر،یپ

پوس  ت خ  اموش  یم  رتبط ب  ا بازس  از  یه  ا ژن

 ونیناس  یتیکوئ یوبی  و  ونیلاس  یفسفر. ش  وند یم  

 یه ا  در پاس   ب ه ت نش    توانند یم زین ها ستونیه

زخ م   میترم یندهایفرآ یفلاال شوند و رو یسلول

 .14داثر بگاارن یو التهاب پوست

مشرتب ‌بشا‌‌‌‌یها‌ژن‌انیب‌میها‌در‌تنظ‌miRNAنق 

‌پوست‌یو‌بازساز‌یریپ

 کوچ ک  یه ا  مولک ول  (miRNA) ه ا RNA کرویم

RNA هستند که با اتصال به رکدگااریغ mRNA یه ا 

منج ر ب ه    ای   رن د یگ یه ا را م    ترجمه آن یهدف، جلو

 ان  د ک  ه . مطاللا  ا  نش  ان داد ش  وند یآن م   بی  تصر

miRNAپاس  به اس ترس   ،یها در کنترل چرخه سلول

 عن وان  ب ه نقش دارند.  یریزخم و پ میترم یندهایو فرآ

م   رور  کی   و همک   اران در  Gerasymchukمث   ال، 

پوس ت اش  ار    یری  در پ miRNA ب ر نق  ش  یتصصص  

 یه ا  خ ا  در س لول   miRNA نیک ه چن د   کنند یم

 ای   یریپ ریتاث تحت یپوست بروبلاستیو ف تینوسیکرات

. 11شوند یم انیب رییدچار تغ ،یریمربور به پ یها تنش

را نام  miR-130 و miR-181a/bتوان عنوان مثال می به

در ح ال   تینوس  یکرات یها ها در سلول آن انیببرد که 

 یرهایو مس   اب د ی یم   شیاف زا  یری  به س ن پ  دنیرس

 نی. ادهد یرا کاهش م SIRT1 و p63 انیب رینظ یاتیح

 یو ت وان بازس از   یس لول  میامر منجر به کندشدن تقس

 تح  ت ت  ابش miR-34a. 18دش  و یم   ه  ا تینوس  یکرات

UV-B س ازی  فلا ال و با  رود یباا م MMP   ه ا موج ب

چ روک   دیو تشد یسلول خارج کسیکلاژن ماتر بیتصر

ب  رعکس م  وارد ب  اا، نق  ش   miR-146a. 19دش  و یم  

 یها با سرکوب ژن miRNA نیا شیدارد. افزا یریضدپ

 یری  گ ه دف  قی  ازطر p53 و p21 ،p16 مانن د  یری  پ

Smad4  در  یس لول  ری  و تکث یهمرا  است و به بازس از

 .20کند یکمک م ویداتیاکس یها برابر تنش

ه  ا در miRNA ب  اا، ک  اربرد یه  ا ب  ر مث  ال ع  لاو 

مورد توجه قرار گرفته اس ت.   زیسن پوست ن ینیب شیپ

س اعت  » کی  س و همک اران  ووگن     ینمونه، روئ یبرا
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پوست ارائ ه   miRNA انیب یالگو بر�مبتنی «کیژنت یاپ

را ب ا دق ت ح دود     یپوست یها دادند که توانست نمونه

 نی  کن د. ا  یبن د  طبق ه  صتل ف م یس ن  های گرو  80%

و  یش  یآرا، اس  تفاد  در ص  نلات دارو لیپتانس   ک  ردیرو

 .21دهد یرا نشان م یریاثرا  ضدپ یابیارز

 یه ا  کنن د   میعنوان تنظ   ها بهmiRNAمجمو   در

 یس از  و ج وان  یری  پ یندهایژن، در فرا انیقدرتمند ب

ب ا   توانند یسو م کیها از  دارند. آن یپوست نقش محور

را  یری  علائ م پ  کنن د ،  یبازس از  یه ا  ژن انیکاهش ب

 یه  ا ب  ا س  رکوب ژن گ  رید یکنن  د و ازس  و دیتش  د

 د ی  د بیبافت آس   یسازبه باز ،یسلول ریمهارکنند  تکث

 یس لول  یها ها در مدل مولکول نیکمک کنند. مطاللاه ا

 یه  ا یو پوس  ت انس  ان ب  ه بهب  ود اس  تراتژ  یپوس  ت

 .جر خواهد شدپوست من میو ترم یریضدپ

بر‌‌ریپوست‌و‌تأث‌یریپ‌کننده‌عیتسر‌یطیعوامل‌مح

‌کیژنت‌یاپ

وی ژ    ب ه  UVت ابش م داوم    (:UVتابش‌فرابنفش‌)

UV-A   ج اد یدر پوست ا یمشصص یکیژنت یاپتغییرا 

و  ویداتیاس ترس اکس    شیموجب اف زا  UV-A .کند یم

 یه ا  بروبلاس ت یدر ف EZH2 و DNMT1 انی  کاهش ب

. 22کن د  یم   دیرا تشد یریپ پیکه فنوت شود یم یپوست

 یس تون یه یه ا  در نشانه رییموجب تغ UV ن،یبرا علاو 

 سط  نشانه فلا ال  UV طور نمونه، تابش به .شود یم زین

H3K4me3 و نشانه س رکوب  شیرا افزا H3K9me2  را

  و MMP-1 دی  تول شیک  ه ب  ا اف  زا ده  د یک  اهش م  

MMP-3 را یی  تغ نی  همرا  است. ا ها بروبلاستیدر ف 

 از یناش یو التهاب ویداتیاکس بیآس جهیدرنت یکیژنت یاپ

UV را یی  در تغ یری  گیصور  قابل پ و به دهد یرخ م 

 .23شود یم د یپوست د نیساختار کرومات

 ینق ش مهم    ییغاا یالگوها:‌ییغذا‌میو‌رژ‌هیتغذ

 یک اف  افتیپوست دارند. در کیژنت یاپ ییایدر حفظ پو

 لی  دهن د  گ رو  مت   ب ا  یو ترک B گ رو   یها نیتامیو

 نیت أم  یب را  (B12 و B6 نیتامیو ک،یفول دیمانند اس)

SAM  ونیلاس    یو حف   ظ مت DNA دارد.  تی    اهم

 انن  دم یم  یرژ یه  ا دانیاکس   یمص  رف آنت   نیهمچن  

 ویداتیاکس بیاز آس تواند یم E و C نیتامیرزوراترول، و

DNA یریض دپ  یها تیکرد  و فلاال یریشگیپ SIRT1 

 SIRT1 س ازی  فلا ال عن وان مث ال    کن د. ب ه   تیرا حما

 یه ا  بروبلاستیرا در ف MMP-1 انیتوسط رزوراترول ب

. اندازد یم ریپوست را به تأخ یریداد  و پ کاهش یانسان

و  و ی  و سرش ار از م  س الم ی یغ اا  می  رژ یکل   ط ور  به

 کیژنت یاپ یستیز یها ساعت سرعت کاهش با جا یسبز

ب دن، ازجمل ه پوس ت م رتبط      یریروند پ و کندکردن

 .24است

مواجهه مزمن پوس ت ب ا ارا  ملال ق    هوا:‌‌یآلودگ

موج ود در دود   یس م  ب ا  یو ترک PM 2.5 ژ یو به هوا

مصرب ش ود.   یکیژنت یاپ را ییباعش تغ تواند یم گاریس

 یه ا  س لول  یری  ک ه قرارگ  دهن د  یمطاللاا  نش ان م   

 انی  ب شیس  بب اف  زا  PM 2.5 در ملا  ر  یپوس  ت

 اهشو ک   TET از خ انواد   DNA لازیدمت   یه ا  میآن ز 

DNMT1 و DNMT3 اخ تلال در تلا ادل    نیا شود؛ یم

ب  ا  «پوس  ت یری  پ» د ی  موج  ب آغ  از پد ونیلاس  یمت

پی ری   یب اا و الق ا   درمی  چون ضصامت اپ ییها یژگیو

 س ازی  فلا ال ب ا   نیهمچن ها ند یآا نی. اشود یم سلولی

ش دن   باع ش پرش تاب   ROS دی  و تول یالتهاب یرهایمس

 .25شوند یپوست م یریپ

 یمزمن روان   یها تنش:‌ویداتیو‌اکس‌یروان‌استرس

و  زولیک ورت  شیاف زا  قی  ( ازطریافس ردگ  و )اضطراب

 شی. اف  زاگاارن  د یب  ر پوس  ت اث  ر م     ROS دی  تول

عوام ل   ریخون مش ابه ت أث   انیآزاد در جر یها کالیراد

 بیعم ل ک رد  و ب ه آس      یو آلودگ UV مانند یطیمح

DNA ی. فاکتورهاشود یمنجر م یکیژنت یاپ را ییو تغ 

 ما ی، مس  تقیاس  ترس و س  بک زن  دگ ری  نظ یط  یمح

 ریی  پوس  ت را دس  تصوش تغ کی  ژنت یاپ   یه  ا نش  انه

 یه ا  ژن یمنج ر ب ه خاموش     را یی  تغ نی  . اکنن د  یم

 .7شوند یم یریپ عیو تسر یمحافظ پوست

 سازی‌پوست‌ن‌ژنتیکی‌در‌جوامداخلات‌اپی

 میدر تنظ   کی  ژنت یاپ کنند  نییبا توجه به نقش تلا
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پوس ت،   یو بازس از  یمرتبط با هموس تاز  یها ژن انیب

 ینشانگرها میبازتنظ ای رییکه بر تغ یدرمان یکردهایرو

و  یس تون ی، اص لاحا  ه DNA ونیلاسی)مت یکیژنت یاپ

 یرهایعنوان مس به گاارند، یم ری( تأثmiRNA تغییرا 

 یه  ا ان  د. پ  ژوهش ش  د  مط  رح یس  از ج  وان نین  و

 دهن د  ینش ان م    ینیاز شواهد بال یو بصش ینیبال شیپ

، PRPرش   د  یفاکتوره   ا ،ی   یک   ه م   داخلا  دارو

 کی  ژنت یاپ   شیرای  و یو ابزاره  ا یس  لول یه  ا درم  ان

ام ا   ؛را دارن د  ینیب ال  یه ا  ترجمه ب ه درم ان   لیپتانس

همچن   ان  یمن   یش   واهد و ملاحظ   ا  ا  تی   فیک

 .10است زیبرانگ چالش

‌داروهششششششششششا‌و‌مششششششششششواد‌  ششششششششششا ‌
(Small Molecules and Natural Compounds)‌

 یب ات یترک‌:(SIRT1)‌نیرتوئیسا‌‌یهاا‌‌دهکنن‌فعال

 SIRT1 یه ا  کنن د   عن وان فلا ال   مانند رزورات رول ب ه  

پشت  یوانیو ح یسلول یها را در مدل یلایمطاللاا  وس

ه ا و  MMP انی  از ک اهش ب  یاند و شواهد سر گااشته

ح ال   نی  حفظ سنتز کلاژن گ زارش ش د  اس ت؛ ب ا ا    

 ها آنالیزمتا بررسی است و کنون مصتلط تا یشواهد انسان

 لی  دل در انس ان ب ه   یقطلا   ینیاثرا  بال دهد ینشان م

مطاللاا  هنوز ثاب ت نش د     یو طراح یستیز یدسترس

 ینیب ال  یه ا  ییکارآزم ا  یو برخ یاست. مطاللاا  مرور

 ونیکه رزوراترول و مشتقا  ب ا فرمواس    دهد ینشان م

 Photo-Aging مناسب ممکن است محافظ ت در براب ر  

)مطاللاا  کارآزم ایی   RCT یواهد قواما ش ؛دهندارائه 

 .26همچنان محدود استبالینی تصادفی( 

‌و‌یسااتونیه‌یهااا‌کننااده‌می/تنظهااا‌مهارکننااده

EZH2:  مانن د  ییها مهارکنند GSK126 (  مهارکنن د 

EZH2 ) در مطاللاا In Vitro یه ا  بروبلاس ت یف یرو 

 اث را   یاز برخ   توانن د  یان د ک ه م     نش ان داد   یانسان

UV-A انی  کنن  د و ب یریجل  وگ MMPلیه  ا را تلا  د 

 نی  ا یک اربرد موض لا   یبرا یانسان یها اما داد  ند؛ینما

پوس ت هن وز وج ود ن دارد و      یساز ها در جوان مولکول

دق ت   ب ه  دی  ( بایو محل   یا )س امانه  یمنیا یها ینگران

 .22شوند یبررس

 نیا و‌...(:‌aza-5یک‌)کلاس‌کننده‌لهیدمت‌یداروها
 خطره ای اما  ؛کاربرد دارند یشناس در سرطان با یترک

 ییب ا یز یها در پزش ک  آن یمانع کاربرد عموم یاحتمال
 یب ر رو  ق ا  یتحق لی  دل نیشد  است. به هم   یپوست
 ای   یموض لا  ونیفرمواس   ت ر،  می  با اث را  ملا  با یترک
 ریتأث را تحت ونیلاسیمت یرهایکه مس یلایطب با یترک

 .10اند متمرکز شد  دهند یقرار م

 یه   ا مولک   ولت   وان گف   ت و  م   یدر مجم   
 یام ا ب را   ؛ان د  دبصشی  نو کی  ژنت یاپ کنند  یریگ هدف

 شد  کنترل ینیپوست به مطاللاا  بال کینیانتقال به کل
 .میدار ازیپاس  ن   دوز یها داد  و یموضلا یمنیا شتر،بی

‌های‌سلولیو‌درمان‌PRP اکتورهای‌رشد‌

PRP (Platelet-Rich Plasma):‌ PRPیح  او 

، PDGF ،TGF-β ازجمل  ه رش  د یاز فاکتوره  ا یف  یط

VEGF  کسیو سنتز م اتر  میترم تواند یاست که م ...و 

 یو مطاللا ا  انس ان   یستمیس یکند. مرورها کیرا تحر

 یدر برخ   توان د  یم   PRP ک ه  دهن د  یمتلادد نشان م  

 جیام ا نت ا   ؛داشته باشد یپوست اثرا  مثبت یپارامترها

مطاللا  ا   یبرخ   ؛متن  اقا اس  ت RCT در مطاللا ا  

ص ور    یرپی   علائ م  در ملان ادار  بهب ود دهن د    نش ان 

 قی  دق با کنت رل  یهاRCT ژ یو به گرید یاند و برخ بود 

ب ر   زیمرورها ن ری. شواهد اخاند افتهین یدار یتفاو  ملان

 قی، پروتکل تزرPRP هیروش ته یسازبه استاندارد ازین

 .27و28دکنن یم دیتأک ینیسنجش بال یارهایو ملا

 یو برخ     ل  ویمطاللا  ا  پی:‌ساالول‌یهااا‌درمااا 

 ون د یان د ک ه پ   محدود نشان داد  یانسان یها ییکارآزما

مش تق   یها استفاد  از اگزوزوم ای مالیمزانش یها سلول

ض صامت پوس ت،    شیمنجر ب ه اف زا   تواند یم MSC از

 یه ا  ش اخ   یو کاهش برخ   کسیبهبود ساختار ماتر

 ،یرشد یشامل ترش  فاکتورها ها سمیشود. مکان یریپ

 یه ا  س لول  کی  ژنت یاپ لیو تلاد یالتهاب تیوضلا رییتغ

وجود  نیها است. با ا و اگزوزوم سکرتوم قیازطر زبانیم

سلول و  هیته یاستانداردساز ،یمنیبلندمد  ا یها داد 
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 .27و29است یبزرگ هنوز ناکاف RCT شواهد
 ؛نددار ینیبال لیپتانس یسلول یها درمانطورکلی  به

 یه ا  مطاللا ا  و فق دان پروتک ل    Heterogeneity ام ا 
ب ه   ازی  قاطع ش د  اس ت. ن   یریگ جهیاستاندارد مانع نت

 یمن  یا یابی  ب زرگ و ارز  ش د   یتص ادف  یها ییکارآزما
 .وجود دارد یطول

‌کیژنت‌یاپ‌یو‌مهندس CRISPR بالقوه‌یکاربردها

افکتور  یها که با دامنه dCas9 بر�مبتنی یها یفناور

 وژی  ف ترانس فرازها  لیاس ت  ای   لازهایثل متم یکیژنت یاپ

در  ریپ  ا و برگش  ت یموض  لا ریی  ان  د، امک  ان تغ ش  د 

 یه ا  . در م دل آورند یرا فراهم م کیژنت یاپ ینشانگرها

 یان د نش انگرها   توانس ته  ه ا  کی  تکن نی  ا یشگاهیآزما

ه دف   یرا در پروموتره ا  ونیلاس  یاست ای   ونیلاسیمت

کنن  د؛  میدق  ت تنظ   را ب  ه یژن   انی  دهن  د و ب ریی  تغ

 نگیتیاد کیژنت یمحور و اپ ژن یها از مطاللاه ییها نمونه

را  کی  ژنت یسن اپ توان یاند م وجود دارد که نشان داد 

 ح ال،  نی  . ب ا ا ک رد  یک ار  خا  دست CpG  در سط

پوس ت انس ان هن وز در     یساز در جوان میکاربرد مستق

 لی  مانن د تحو  یاس ت و ملاحظ ات   ینیب ال  شپیمرحله 

 ،(Vectored Delivery) م       نیا یموض       لا

Off-target Effects ها تینوسیدر کرات یمنیو پاس  ا   

 ک  ه یدرح  ال. 30و31ح  ل ش  وند دی  با ه  ا بروبلاس  تیف

CRISPR/Cas9 یدرم ان  یکاربرده ا  یسو سرعت به به 

 ی( حرک  ت ک  رد  و برخ  یک  یژنت یه  ا یم  اری)م  ثلا  ب

 یارث   یه ا  یم ار یب یمربور به پوس ت )ب را   یها روش

هس تند، اس تفاد  از    ینیبال ییکارآزما ریپوست( در مس

 «ییب ا یز یزس ا  ج وان » یصرفا  ب را  کیژنت یاپ شیرایو

ف راوان   یمن  یو ا یق انون  ،یاخلاق   یه ا  یابیارز ازمندین

 شیرای  امک ان و  دهن د  ینش ان م    ریاست. مطاللاا  اخ

CpGام ا   ؛وج ود دارد  کی  ژنت یمرتبط با ساعت اپ یها

 یو خط  را  احتم  ال پی  بلندم  د  آن ب  ر فنوت ام  دیپ

و  CRISPR-dCas9 ،بن   ابراین 32و33ناش   ناخته اس   ت

 یب را  یقدرتمند یابزارها ژنتیکویرایش اپی یها روش

هستند؛ اما تا زم ان   یریمداخله در پ مطاللاه و احتماا 

 ع  دم ب  روز اث  را   م  ن،یا لی  از تحو ن  انیحص ول اطم 

off-target  ک اربرد   ،ی  اخلاق  شدن ملاحظ ا  و برآورد

 گسترد  هنوز دور از دسترس است. ینیبال

 هاها و محدودیتچالش

‌یقو‌ینیو‌شواهد‌بال‌ی قدان‌مطال ات‌طول

 را یی  تغ انی  رابط  ه م یمطاللا  ا  متلا  دد اگرچ  ه

ان د،   پوس ت را نش ان داد    یری  پ ن د یو فرآ کی  ژنت یاپ

 یشگاهیآزما طیدر شرا ای یها مقطلا پژوهش نیا شتریب

(In Vitro)   یه  ا یری  گیان  د و فاق  د پ  انج  ام ش  د 

هس تند. ع دم    یانس ان  یه ا  نمونه یبر رو مد  یطوان

 (RCT) ش د   یساز یتصادف ینیبال یها ییوجود کارآزما

ک ه ش واهد موج ود     شود یموجب م یطوان یریگیبا پ

در  یک  یژنت یمداخلا  اپ یمنیو ا یاثبا  اثربصش یبرا

باش د.   یمتن و ، ناک اف   یه ا  تیدر جملا ژ یو پوست، به

و  نو  مداخله ،یابیارز یها در روش یناهمگون نیهمچن

)مانن  د اس  تفاد  از   یک  یژنت یاپ   را یی  س  نجش تغ

( باع  ش کی  ژنت یمصتل  ف س  اعت اپ     ینش  انگرها

 .34و35شود یم جیو تکرار نتا سهیمقا تیمحدودشدن قابل

‌یمنیو‌ا‌یاخلاق‌یها‌سکیر

ک  ه از  ییه  ا آن ژ ی  و ب  ه ،یک  یژنت یاپ   م  داخلا 

 CRISPR-dCas9 مانند کیژنت یاپ شیرایو یها یفناور

را به هم را  دارن د.    یا خطرا  بالقو  کنند، یاستفاد  م

 ناخواس   ته را یی   تغ ج   ادیخط   را  ش   امل ا نی   ا

(Off-target Effects)یه ا  ژن انیدر ب داریپا را یی، تغ 

در س  طوح  ین  یب شیپ   رقاب  لیغ یام  دهایو پ یاتی  ح

 یدس  تکار ن،یب  را ع  لاو . 36اس  ت یو ب  افت یس  لول

ممک  ن اس  ت باع  ش ب  روز    یک  یژنت یاپ   یرهایمس  

در  یدائم   را یی  تغ ای  ناخواس ته   یمن  یا یه ا  واکنش

آن در  یام دها یش ود ک ه پ   یپوس ت  یادیبن یها سلول

 ،یازمنظ ر اخلاق   . ماند  اس ت  یبلندمد  ناشناخته باق

 ییب   ایدر ح   وز  ز ه   ا یفن   اور نی   اس   تفاد  از ا

 هی  توج رایاست؛ ز یدرمان یاز کاربردها زتریبرانگ چالش

اه داف   یب را  ژن وم  یاپ ایژنوم  داریپا یدستکار یاخلاق
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است. مس ائل م رتبط ب ا     یمحل بحش جد ،یدرمانریغ

 یکیژنت یها داد  یخصوص میآگاهانه، حفظ حر تیرضا

 گ  ریاز د ه  ا یفن  اور نی  ب  ه ا یدسترس   درو ع  دالت 

 .روند یشمار م مهم به یها ینگران

ک  ه م  داخلا   دهن  د ینش  ان م   ری  مطاللا  ا  اخ

ت ا   ای  پوست را آهسته  یریروند پ توانند یم یکیژنت یاپ

 یها طور مثال، داروها و مولکول ملاکوس کنند. به یحد

 یها مانند مهارکنند  یکیژنت یساختار اپ بر کوچک مؤثر

HDAC یه ا  م دل  در نیرتوئیس   یه ا  کنن د   فلاال ای 

 نی  ان د. ا  منجر ش د   یریبه بهبود مشصصا  پ یوانیح

 یپوس ت  یه ا  سلول ژنوم یمجدد اپ نیدر تکو کردهایرو

 یالگوه ا  یک ه دس تکار   ده د  یمؤثر ب ود  و نش ان م    

 انی  ب توان د  یم یستونیه را ییتغ ای DNA ونیلاسیمت

 .37کند میرا بازتنظ یریمرتبط با پ یها ژن

 ش د   تی  روش تثب کیعنوان  به PRP گر،ید یسواز

پوست مطرح است. مطاللا ا  متلا دد و    یساز در جوان

در چن د   PRP قی  ک ه تزر  ده د  ینش ان م    زهایمتاآنال

ضصامت درم و سنتز کلاژن  یتوجه جلسه به شکل قابل

د. ده   یرا ک اهش م    وچروک نیو چ دهد یم شیرا افزا

PRP  ام ا   ؛ن دارد  یایمنی اس ت و ع وار  مهم    روش

 جینت ا  ،یو نبود استاندارد جهان هیتنو  روش ته لیدل به

 نی. همچن  38در مطاللا  ا  مصتل  ف متف  او  اس  ت   

 یه ا  و س لول  یچرب   ون د یمانن د پ  یس لول  یها درمان

اند که با ترش   نشان داد  (ADSCs) یمیمزانش یادیبن

باف ت   میب ه ت رم   ی ی زا رگ شیرشد و اف زا  یفاکتورها

ن امطمنن   یح ال بق ا   نی  . ب ا ا کنند یکمک م یوستپ

 یمن  یا یها یاحتمال جاب مجدد و نگران ،یچرب وندیپ

آن  یه  ا تی( از مح  دودیاحتم  ال یی)الته  اب، توم  ورزا

 CRISPR/Cas9 مانن د  یژن شیرایو یها یاست. فناور

 یمارکره ا  ای  ه ا   اص لاح ژن  یبرا یریچشمگ لیپتانس

مث ال امک ان    ی؛ ب را ددارن   یری  مرتبط با پ یکیژنت یاپ

 یمنظ ور ب  ازگردان  ب  ه یاف  زودن قطلا ا  ژن    ای  ح اف  

 نی  مطرح ش د  اس ت. ام ا ا    یسلول یجوان یها یژگیو

هس  تند و  یش  گاهیهن  وز در مرحل  ه آزما  کرده  ایرو

دارن د )خط ر    یت وجه  قابل یو اخلاق یمنیا یها ینگران

 .37(نامشص  یاثرا  جانب ،یکیژنت یابی خطا در هدف

اما نوپ ا   دبصشیام یکیژنت یمجمو ، مداخلا  اپ رد
 یه ا  س م یهستند. نقار قو  آنها شامل تمرکز ب ر مکان 

( و امک ان  یس طح  یه ا  )ب رخلاف روش  یریپ یادیبن
 یه ا  حال هن وز داد   نیدرمان است. با ا یساز یشصص

اث را    یداری  و پا یدربار  اثربصش   مد  یطوان ینیبال
 ای   یوانی  در مطاللاا  ح دتا ها عم روش نیوجود ندارد. ا

ان د   قرار گرفته یمورد بررس یانسان هیاول یها ییکارآزما
در  ییو ک ارا  یمن  یه ا و اثب ا  ا   به بهب ود روش  ازیو ن

ان داز   بلندم د  دارن د. چش م    بازپران یمطاللاا  تصادف

 دی  از کاربرد گس ترد  با  شیپ یول ؛روشن است یدرمان
 یک  یژنت یاپ   یام دها یک رد و پ  یابیرا ارز جیبا دقت نتا

 ناخواسته را مدنظر داشت.

 یپژوهش شنهاداتیپ

 ش  د  یس  از یمطاللا  ا  تص  ادف  انج  ام (RCT) 
 یکیژنت یاثرا  مداخلا  اپ یابیارز یبلندمد  برا

ض  صامت  شیه  ا( ب  ر اف  زا تک  رار درم  انه  ا و ز)د
س  اعت  یه  ا ک  لاژن و ش  اخ  دی  پوس  ت، تول

 ست.پو (Epigenetic Clock) کیژنت یاپ
 ه ا،   درم ان  نی  ا کیفارماکولوژ یمنیجامع ا یبررس

 ه  دف اث  را  خ  ارج  یاحتم  ال شیش  امل پ  ا 

(Off-Target) در یکیژنت ی اپیکیژنت CRISPR  و

 ون د یپ س از پ  یاحتم ال  ییخطر توم ورزا  یابیارز

 .یسلول

 یه   ا ب   را  پروتک   ل یاستانداردس   از PRP  و

 پلاک  ت در ییغلظ  ت نه  ا نی  ی: تلایدرم  ان س  لول

PRP، و  یچرب   ون د یدر پ یادیبن یها تلاداد سلول

ها( ت ا   نانوحامل ،یموضلا قی)تزر لیتحو یها روش

 . ابدیکاهش  جینتا یریرپاییتغ

 یه  ا درم  انی موض  لا لی  تحو یه  ا روش توس  لاه 

)ن انوارا    ی: مثلا  استفاد  از نانوفن اور یکیژنت یاپ

( یژن   یوکتوره ا  ای   یک  یژنت یاپ   یحامل داروها

 یش گرها یرایو ای   ی ی نفوا بهتر عوام ل دارو  یبرا

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
4-

02
 ]

 

                             8 / 12

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5810-en.html


 بختیاری و همکاران

 

 3  ، شماره16  ، دوره1404پاییز ، ت و زيباييــپوس

177 

 .پوست یعمق یها هیبه ا یژن

  پوس ت   کی  ژنت یاز شاخ  س اعت اپ    یریگ بهر

 کی  ولوژیس ن ب  یس نجش علم    اری  عن وان ملا  به

 یرو یواقلا   ریپوست قبل و بلاد از مداخله، تا ت أث 

 . مشص  شود «یسن سلول»

 (ینی)بال یکاربرد شنهاداتیپ

 رش د و  یبه استفاد  محتاطانه از فاکتورها قیتشو 
PRP   ای  ش د    تنها در چارچوب مطاللا ا  کنت رل 

هم  منظور که بدین یاستفاد  تحت نظار  تصصص
 جینت ا  یریش ود و ه م س وگ    تی  استانداردها رعا

 .ابدیکاهش 
 خ ارج   ژنتیکیاپی ای یاز هرگونه مداخله ژن احتراز

. درص  ور  دش  د ییأت یق  اتیتحق یه  ا از پروتک  ل
آگاهان ه   تیلزوم اخا رض ا  ،ییها طرح نیانجام چن

 ام دها یکامل دربار  پ یرسان و اطلا  ماریاز ب قیدق
 د.ضرور  دار یاحتمال یها سکیو ر

 تح ت م داخلا     م اران یاز ب مد  یطوان مراقبت
 نیت ر  ررسی  د ییجه ت شناس ا   یکیژنت یاپ نینو

 را یی  تغ ای   ییع  وار  )م  ثلا  احتم  ال توم  ورزا
  .ناخواسته( یکیژنت

 قی       دق یتفک       ر پزش       ک جیت       رو 
(Precision Medicine) ه ا:   روش نی  در کاربرد ا

 یه ا  یژگ  یمتناسب با و دیبا یکیژنت یهر درمان اپ
( یس لامت عم وم   تیوض لا  ک،ی  )ژنت ماریب یفرد

 س  کیو ر اب  دی شیاف  زا ییش  ود ت  ا ک  ارا میتنظ  
 .ابدیکاهش 

مقاله  نیکه در نگارش ا یزانیعز هیاز کل لهیوس نیبد
 شود.یم سپاسگزاری اندداشته یهمکار

 

References 
1. Yang LJ, Knoll J, Kundu RV. Consumer attitudes toward aging skin during the COVID-19 

pandemic. Int J Womens Dermatol 2023;9:e095. 
2. Nagae M, Mitsutake T, Sakamoto M. Impact of skin care on body image of aging people: A 

quasi-randomized pilot trial. Heliyon 2023;9:e13230. 
3. Evangelista M, Mota S, Almeida IF, et al. Usage patterns and self-esteem of female 

consumers of antiaging cosmetic products. Cosmetics 2022;9:49. 
4. Singh VK, Kainat KM, Sharma PK. Crosstalk between epigenetics and tumor promoting 

androgen signaling in prostate cancer. Vitam Horm 2023;122:253-82. 
5. Arif KMT, Elliott EK, Haupt LM, et al. Regulatory mechanisms of epigenetic miRNA 

relationships in human cancer and potential as therapeutic targets. Cancers (Basel) 2020;12. 
6. Dai W, Qiao X, Fang Y, et al. Epigenetics-targeted drugs: Current paradigms and future 

challenges. Signal Transduct Target Ther 2024;9:332. 
7. Bienkowska A, Raddatz G, Söhle J, et al. Development of an epigenetic clock to predict 

visual age progression of human skin. Front Aging 2023;4:1258183. 
8. Haykal D, Flament F, Mora P, et al. Unlocking longevity in aesthetic dermatology: 

Epigenetics, aging, and personalized care. Int J Dermatol 2025. 
9. Perera BPU, Svoboda L, Dolinoy DC. Genomic tools for environmental epigenetics and 

implications for public health. Curr Opin Toxicol 2019;18:27-33. 
10. Dermitzakis I, Kyriakoudi SA, Chatzianagnosti S, et al. Epigenetics in skin homeostasis and 

ageing. Epigenomes 2025;9. 
11. Gerasymchuk M, Cherkasova V, Kovalchuk O, et al. The role of micrornas in organismal and 

skin aging. Int J Mol Sci 2020;21. 
12. Johnson AA, Akman K, Calimport SR, et al. The role of DNA methylation in aging, 

rejuvenation, and age-related disease. Rejuvenation Res 2012;15:483-94. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
4-

02
 ]

 

                             9 / 12

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5810-en.html


 ژنتیکیبر تغییرات اپی سازی پوست مبتنیکارهای نوین جوان راه

 

 3  ، شماره16  ، دوره1404پاییز ، ت و زيباييــپوس

178 

13. Grönniger E, Max H, Lyko F. Skin rejuvenation by modulation of DNA methylation. Exp 

Dermatol 2024;33:e70005. 
14. Lee Y, Shin MH, Kim MK, et al. Increased histone acetylation and decreased expression of 

specific histone deacetylases in ultraviolet-irradiated and intrinsically aged human skin in 

vivo. Int J Mol Sci 2021;22. 
15. Lee Y, Song MJ, Park JH, et al. Histone deacetylase 4 reverses cellular senescence via ddit4 

in dermal fibroblasts. Aging (Albany NY) 2022;14:4653-72. 
16. Han X, Niu J, Zhao Y, et al. Hdac4 stabilizes sirt1 via sumoylation sirt1 to delay cellular 

senescence. Clin Exp Pharmacol Physiol 2016;43:41-6. 
17. Di Giorgio E, Paluvai H, Dalla E, et al. Hdac4 degradation during senescence unleashes an 

epigenetic program driven by ap-1/p300 at selected enhancers and super-enhancers. Genome 

Biol 2021;22:129. 
18. Zhang H, Yang H, Zhang C, et al. Investigation of microrna expression in human serum 

during the aging process. J Gerontol A Biol Sci Med Sci 2015;70:102-9. 
19. Zhou H, Wu L. The development and function of dendritic cell populations and their 

regulation by mirnas. Protein Cell 2017;8:501-13. 
20. Storci G, De Carolis S, Papi A, et al. Genomic stability, anti-inflammatory phenotype, and up-

regulation of the rnaseh2 in cells from centenarians. Cell Death Differ 2019;26:1845-58. 
21. Roig-Genoves JV, García-Giménez JL, Mena-Molla S. A mirna-based epigenetic molecular 

clock for biological skin-age prediction. Arch Dermatol Res 2024;316:326. 
22. Qin H, Zhang G, Zhang L. Gsk126 (ezh2 inhibitor) interferes with ultraviolet a radiation-

induced photoaging of human skin fibroblast cells. Exp Ther Med 2018;15:3439-48. 
23. Gesumaria L, Matsui MS, Kluz T, et al. Solar-simulated ultraviolet radiation induces histone 3 

methylation changes in the gene promoters of matrix metalloproteinases 1 and 3 in primary 

human dermal fibroblasts. Exp Dermatol 2015;24:384-5. 
24. Ohguchi K, Itoh T, Akao Y, et al. Sirt1 modulates expression of matrix metalloproteinases in 

human dermal fibroblasts. Br J Dermatol 2010;163:689-94. 
25. Ryu YS, Kang KA, Piao MJ, et al. Particulate matter-induced senescence of skin 

keratinocytes involves oxidative stress-dependent epigenetic modifications. Exp Mol Med 

2019;51:1-14. 
26. Rogina B, Tissenbaum HA. Sirt1, resveratrol and aging. Front Genet 2. 15:1393181;024. 

27. Phoebe LKW, Lee KWA, Chan LKW, et al. Use of platelet rich plasma for skin rejuvenation. 

Skin Res Technol 2024;30:e13714. 
28. Pincelli TP, Zawawi S, Shapiro SA, et al. Evaluation of platelet-rich plasma and 

microneedling for facial skin rejuvenation. Plast Reconstr Surg Glob Open 2024;12:e5829. 
29. Nan L, Guo P, Hui W, et al. Recent advances in dermal fibroblast senescence and skin aging: 

Unraveling mechanisms and pioneering therapeutic strategies. Front Pharmacol 

2025;16:1592596. 
30. Fadul SM, Arshad A, Mehmood R. Crispr-based epigenome editing: Mechanisms and 

applications. Epigenomics 2023;15:1137-55. 
31. Rajaram N, Benzler K, Bashtrykov P, et al. Allele-specific DNA demethylation editing leads 

to stable upregulation of allele-specific gene expression. iScience 2024;27:111007. 
32 Cetin B, Erendor F, Eksi YE, et al. Advancing crispr genome editing into gene therapy 

clinical trials: Progress and future prospects. Expert Rev Mol Med 2025;27:e16. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
4-

02
 ]

 

                            10 / 12

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5810-en.html


 بختیاری و همکاران

 

 3  ، شماره16  ، دوره1404پاییز ، ت و زيباييــپوس

179 

33. Liesenfelder S, Elsafi Mabrouk MH, Iliescu J, et al. Epigenetic editing at individual age-

associated cpgs affects the genome-wide epigenetic aging landscape. Nature Aging 

2025;5:997-1009. 
34. Marioni RE, Harris SE, Shah S, et al. The epigenetic clock and telomere length are 

independently associated with chronological age and mortality. Int J Epidemiol 2018;45:424-

32. 
35. Jylhävä J, Pedersen NL, Hägg S. Biological age predictors. EBioMedicine 2017;21:29-36. 
36. Liu XS, Wu H, Ji X, et al. Editing DNA methylation in the mammalian genome. Cell; 

201:233:47-167e17. 
37. Haykal D, Flament F, Shadev M, et al. Advances in longevity: The intersection of 

regenerative medicine and cosmetic dermatology. J Cosmet Dermatol 2025;24:e70356. 
38. Vun J, Iqbal N, Jones E, et al. Anti-aging potential of platelet rich plasma (prp): Evidence 

from osteoarthritis (oa) and applications in senescence and inflammaging. Bioengineering 

(Basel) 2023;10. 
 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
4-

02
 ]

 

                            11 / 12

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5810-en.html


 ژنتیکیبر تغییرات اپی سازی پوست مبتنیکارهای نوین جوان راه

 

 3  ، شماره16  ، دوره1404پاییز ، ت و زيباييــپوس

180 

Epigenetics in the service of aesthetics: a review of novel skin 
rejuvenation strategies based on epigenetic modifications 

Hanie Bakhtiyari1 

Mohamadsaeid Emaminia1 

Amin Bakhtiyari2* 

Skin aging is a complex process characterized by structural 

alterations, reduced elasticity, and wrinkle formation, 

adversely affecting self-confidence and quality of life. 

Emerging evidence indicates that epigenetic mechanisms—

including DNA methylation, histone modifications, and 

microRNA regulation-play pivotal roles in initiating and 

progressing these changes. These modifications, which occur 

without altering the DNA sequence, are reversible and thus 

represent promising targets for rejuvenation interventions. 

This review provides a comprehensive analysis of the role of 

these pathways in skin aging, as well as the impact of 

environmental factors such as ultraviolet (UV) radiation, air 

pollution, and nutrition. Furthermore, it discusses innovative 

therapeutic strategies, including Sirtuin activators, histone 

modification inhibitors, platelet-rich plasma (PRP), cell-based 

therapies, and epigenetic editing technologies. Although 

preliminary results are encouraging, limitations such as the 

paucity of longitudinal studies, methodological heterogeneity, 

and safety and ethical concerns remain. Overall, a deeper 

understanding of epigenetics may open new avenues for 

personalized and non-invasive skin rejuvenation therapies.  

Keywords: epigenetics, skin, rejuvenation 
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