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МікроРНК(мРНК)—ценекодувальніоднолан-
цюгові молекули РНК, що складаються при-

близно з 22 нуклеотидів [2]. Кодуються ядерною
ДНК(інтронамийекзонаминебілоксинтезувальних
генів),прицьомувисококонсервативні[1,7].Зазви-
чай вони розташовані всередині клітин (більшість
відомихсьогоднівидівмРНКвисокоспецифічнідля
конкретноготипуклітин),аленещодавнобулозна-
йденомРНКуплазмітаіншихбіологічнихрідинах
тілалюдинийлабораторнихтварин.Найпоширені-
ші лабораторні тварини для дослідів, пов’язаних із
мРНК,—цемиші,середякихєйгенномодифіковані
види,протеописанітакождослідження,виконаніна
кроляхісобаках[20].МРНК—важливийскладник
регуляторних систем, що забезпечують проліфера-
цію,диференціацію,елімінаціюклітинякнормаль-
ним,такіаберантнимшляхом[20,22].

Генно-молекулярні механізми дії мікроРНК

МРНКберутьучастьутранскрипційнійіпост-
транскрипційнійрегуляціїекспресіїгенівшляхом

РНК-інтерференції(комплементарноз’єднуються
з ділянками мРНК і зумовлюють деградацію або
інгібуваннятрансляції)[14].Прицьомуодинтип
мРНК може регулювати експресію одразу бага-
тьох генів [10]. Розпізнають необхідну мРНК за
6—8 нуклеотидами на її 5′-кінці [15]. Можливо,
вона з’єднується безпосередньо з ДНК під час
РНК-залежного метилювання ДНК [17]. Діяль-
ність мРНК реалізується завдяки низці генно-
молекулярнихмеханізмів:пригніченняприєднан-
ня 40S-рибосоми в ділянці кепу, пригнічення
приєднання60S-субодиниці,пригніченняелонга-
ції, передчасна термінація, деградація котрансля-
ційних допоміжних білків, від’єднання Р-тілець,
розпад мРНК, розрізання мРНК, пригнічення
транскрипціїчерезмРНК-опосередковануреорга-
нізацію[18].

Різновиди мікроРНК та використання їх  
у практичній медицині

МікроРНК відкрили й експериментально під-
твердили їх наявність у людському організмі в
1993 р. Активні дослідження в цьому напрямі
почали в середині 2000-х років, переважно євро-
пейськітаамериканськівчені.Протягомостанніх
п’яти років найбільша кількість наукових праць,
присвяченихмРНК,опублікованакитайськимита
індійськими науковцями. Сьогодні відомо близь-
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ко1800різновидівмРНК,щосинтезуютьсярізни-
мигрупамиклітин[5,8].

НинімРНКрозглядаютьякціннийдіагностич-
нийкритерій(деяківидимРНКслугуютьдоведе-
нимимаркерамизахворювань,переважнонеоплас-
тичних)таперспективнийтерапевтичнийнапрям.
ЗдефектамимРНКдоказовопов’язуютьтакізахво-
рювання, як спадковий кератоконус, хронічний
лімфолейкоз,гліобластома,астроцитома,лімфома,
пухлини кишечника, кардіоміопатії, порушення
кардіогенезу та ангіогенезу, ожиріння, цукровий
діабет 2 типу, остеоартрит [9, 11, 16]. Залежно від
концентраціївкровіпевноготипумРНК,їїстатис-
тичногоаналізу,сумаціїпоказниківзурахуванням
соматичногостанухворого,наосновікомп’ютерних
розрахунківскладаютьпрогнозип’ятирічноївижи-
ваності пацієнтів з пухлинами легень, лімфомою
Ходжкіна,пухлинамимолочнихзалоз[12].Унаслі-
док загальносвітового зростання кількості осіб із
серцево-судинними захворюваннями особливу
увагудослідниківпривертаютьмРНК-126,мРНК-
155,мРНК-221тамРНК-222,якіслугуютьмарке-
рамиатеросклеротичногопроцесу[6].

Методи дослідження мікроРНК

Встановлено,щомРНК,яківиділяютьсякліти-
нами,удеякихконцентраціяхмістятьсявбіологіч-
нихрідинахорганізму.Експериментальнодоведено
наявністьмРНКуплазмікрові,сечі,спинномозко-
війрідині,бронхоальвеолярнихзмивах.Уцихріди-
нах мРНК залишаються у стабільному стані вна-
слідокформуванняміцнихкомплексівізбілкамий
ліпопротеїнамиабозавдякиперебуваннюускладі
мембраннихчасток(екзосом,апоптотичнихтілець,
мікрочастинок). Руйнування таких комплексів
лабораторним шляхом — високотехнологічний і
високовартіснийпроцес,якийускладнюєвиділен-
нямРНКзбіологічнихрідинорганізму.Іншітруд-
нощіпідчасвиділеннямРНК—цезначнакількість
біополімерівнуклеотидноїприродивпочатковому
матеріалі,наявністьуньомуінгібіторівферментів,
які використовуються при полімеразно-ланцюго-
війреакції(ПЛР)(наступнийкрок,необхіднийдля
отримання результатів), значна кількість фермен-
тів, що розщеплюють нуклеїнові кислоти. Таким
чином, отримання препаратів високоочищених
недеградованихмРНК—доволіважкелабораторне
завдання. Сьогодні для отримання мРНК з біоло-
гічних рідин вдаються до способів, заснованих на
фенольній екстракції, зазвичай з використанням
комерційних біохімічних наборів з детальною
інструкцієювідвиробника.

Наступний етап лабораторного дослідження
для отримання якісної і кількісної інформації
щодо мРНК — це ПЛР. Дослідження виконують
поступово, у два послідовних етапи: ПЛР зі зво-
ротною транскрипцією та ПЛР у реальному часі.

Точніший, але водночас більш високовартісний
метод—визначеннямРНКметодомгібридизаціїз
мікрочіпами, а також метод високоспецифічного
секвенування[4,11,21].

МікроРНК-126

МікроРНК-126 продукується ендотеліальними
клітинами й ендотеліальними клітинами-попере-
дниками, виступає активним учасником фізіоло-
гічного ангіогенезу й неоангіогенезу при ішеміч-
них та неопластичних процесах. За умов підтри-
мання стану «судинного спокою» — відсутності
факторів пошкодження ендотелію, відсутності
активногопатологічногонеоангіогенезу—мРНК-
126 слугує інгібітором ангіогенезу і чинником,
якийконтролюєпулендотеліальнихклітин.Однак
увипадкугіпоксії,масивногопошкодженняціліс-
ності інтими судин мРНК-126 виявляє свої про-
ангіогеннівластивості,впливаючинаендотеліаль-
ніклітинитаендотеліальнийфакторростусудин
(ЕФРС).СинтезмРНК-126кодуєтьсяінтроном7
гена EGfl7, їй приписують модуляційну роль у
патогенезі судинних захворювань. Дія мРНК-126
нагладенькіміоцитисудинноїстінкиостаточноне
вивчена (хоча відомо, що вона є функціональним
регулятором клітин скелетних м’язів унаслідок
модуляції сигнальної трансдукції у відповідь на
дію інсуліноподібного фактора росту 1). Вплив
мРНК-126 на інтиму судин відбувається за раху-
нокпаракринногоефектуйвиражаєтьсястимуля-
цієюрегенераціїпошкодженогоендотелію.

МікроРНК-126—важливийрегуляторангіогене-
зуувисоковаскуляризованихтканинах(паренхіма
легень,серце,мозок,скелетнім’язи).МікроРНК-126
сприяєреендотелізаціїпісляураженняендотеліюв
мишей,атакожміграціїіпроліфераціїендотеліаль-
нихсудинin vitro,щовідбуваєтьсявнаслідоктран-
спортуванняїїзадопомогоюендотеліальнихмікро-
частинок,яківиступаютьуролівекторадоклітини-
мішені, і подальшій деактивації (інгібуванню екс-
пресії) білка SPrEd 1. SPrEd 1 — негативний
інгібіторЕФРС,тобтонегативнийрегулятормігра-
ціїіпроліфераціїендотеліальнихклітин,якийінгі-
буєрухливістьклітиніреорганізаціюактину.Шля-
хом мРНК-126-опосередкованої депресії білка
SPrEd 1 відбувається також розвиток судин під
часембріогенезу.ЗниженнярівнямРНК-126спри-
чиняє дефект у процесі ангіогенезу. Водночас
мРНК-126інгібуєпухлиннийангіогенез,впливаю-
чи на сигналізацію ЕФРС. Пов’язана з плином
кровіактиваціямРНК-126здійснюєтьсявендотелі-
альних клітинах за допомогою механочутливого
фактораKlf2.КрімSPrEd1,мРНК-126щевпли-
ваєнахемокін(якийулюдинизакодованийгеном
CXCl12)іфосфоїнозитол-3-кіназу.

ПозаклітиннийрівеньмРНК-126такожзміню-
ється за різних метаболічних порушень, напри-
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клад, він зменшений у пацієнтів із цукровим діа-
бетом.НедостатністьмРНК-126спричиняєпросо-
чуваннякровіізсудинзамеханізмомдіапедезута
кровотечівнаслідокпорушенняїхцілісності,част-
ково внаслідок мРНК-126-залежного інгібування
ЕФРС[3,13,19,20,24,25].

Перспективи застосування мікроРНК-126

Дослідження останніх років показали, що клі-
нічневиявленнямРНК-126надзвичайноперспек-
тивневрізнихгалузяхмедицини.Зокрема,науко-
віпраці,виконаніу2010—2016роках,обґрунтову-
ють необхідність дослідження мРНК-126 у паці-
єнтів з інфарктом міокарда й постінфарктними
ускладненнями,восібіздіабетичнимиангіопатія-
митаретинопатіями.Цідослідженнязаснованіна
проангіогенетичних властивостях мРНК-126 і
можливому позитивному терапевтичному ефекті

внаслідокятрогенноїкорекціїїїрівня.Деякідослі-
дження наразі спрямовані на вивчення регуляції
мРНК-126патологічногоангіогенезуприонколо-
гічних захворюваннях. В експериментальному
дослідженні на генномодифікованих лаборатор-
нихмишах(уякихендотеліоцитинепродукували
мРНК-126) спостерігали зменшення темпів пух-
линноїпрогресіїпорівнянозконтрольноюгрупою
(миші,уякихмРНК-126продукувалася).Насьо-
годні встановлено значний вплив мРНК-126 на
розвиток аденокарциноми кишечника, саркоми
Капоші(опосередкованийгеномPiK3r2),пухлин
щитоподібної залози (опосередкований геном
CXCr).

Міжнародні колективи вчених, базуючись на
результатахпроведенихдосліджень,наголошують
наперспективностізастосуваннямРНК-126удіа-
гностиційтерапіїхронічноїішеміїнижніхкінцівок
ухворихізсистемниматеросклерозом[12,24].
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МикроРНК-126:	новое	перспективное	направление		
в	диагностике	и	терапии	ишемических		

заболеваний	конечностей
Н. Ю. Литвинова, Д. Е. Дубенко, А. Н. Елисеева,  

А. С. Швачкина, В. O. Рожкова, Ю. В. Хоцяновская

НациональныймедицинскийуниверситетимениА.А.Богомольца,Киев

ВстатьеприведенысовременныеданныенаучнойлитературыповопросамизучениямикроРНК-126(мРНК-126).Осо-
боевниманиеуделеновлияниюмРНК-126напатологическийифизиологическийангиогенез,возможностиееиспользова-
ниявдиагностике(какмаркераактивациинеоангиогенеза)ивтерапииишемическихзаболеванийконечностей.Освещены
перспективыприменениямРНК-126всосудистойхирургии,кардиологии,онкологии.

Ключевые слова:микроРНК,ангиогенез,полимеразно-цепнаяреакция,белокSPrEd1,эндотелиальныйфакторроста
сосудов.

MicroRNA-126:	a	new	perspective	direction		
in	the	diagnosis	and	treatment		

of	ischemic	limb	diseases
N. Yu. Litvinova, D. E. Dubenko, A. M. Eliseeva,  

G. S. Shvachkina, V. O. Rozhkova, Yu. V. Hotsyanivska

О.О.BogomoletsNationalmedicalUniversity,Kyiv

ThearticlehighlightsthemodernscientificliteraturedataontheresearchofmicrorNa-126.Particularattentionispaidtothe
impactofmicrorNa-126onthepathologicalandphysiologicalangiogenesis,waysofitsuseinthediagnostics(asamarkerofactiva-
tionofangiogenesis)andinthetreatmentofischemiclimbsdiseases.ThearticleshowstheprospectsofmicrorNa-126useinvas-
cularsurgery,cardiology,onсology.

Key words:microrNa,angiogenesis,polymerasechainreaction,SPrEd1protein,vascularendothelialgrowthfactor.
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