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Òàðãåòíà äîñòàâêà àêòèâíèõ ôàðìàöåâòè÷íèõ ³í-
ãðåä³ºíò³â, òàêèõ ÿê ì³êðîÐÍÊ, º àêòóàëüíîþ ïðîá-
ëåìîþ. Âèêîðèñòàííÿ ë³ïîñîì ÿê òàðãåòíèõ íîñ³¿â 
ð³çíèõ òåðàïåâòè÷íèõ àãåíò³â ìàº ïåâí³ ïåðåâàãè 
³ íà äàíèé ÷àñ ñóòòºâî çðîñòàº. Ë³ïîñîìè çäàòí³ 
òðàíñïîðòóâàòè îäíî÷àñíî ÿê ã³äðîô³ëüí³, òàê ³ 
ã³äðîôîáí³ ìîëåêóëè. Ë³ïîñîìè ìàþòü â³äíîñíî âèñî-
êó ñòàá³ëüí³ñòü çà ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâ, ðåãóëüîâàíå 
âèâ³ëüíåííÿ ³íêàïñóëüîâàíèõ ³íãðåä³ºíò³â òà á³îñóì³ñ-
í³ ç ìåìáðàíàìè êë³òèí. Ë³êàðñüê³ çàñîáè íà îñíîâ³ 
ì³êðîÐÍÊ, ùî ³íêàïñóëüîâàí³ â ë³ïîñîìè, ìîæóòü 
ñòàòè ïåâíîþ àëüòåðíàòèâîþ êëàñè÷íèì òåðàïåâ-
òè÷íèì àãåíòàì â ë³êóâàíí³ íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çà-
õâîðþâàíü. Â³äîìî, ùî íåéðîçàïàëåííÿ îïîñåðåäêîâó-
ºòüñÿ ÷åðåç ñêëàäíó âçàºìîä³þ ì³æ êë³òèíàìè öåíò-
ðàëüíî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè (ÖÍÑ) ³ ïåðèôåð³¿. Õî÷à çà-
ïàëüíà ðåàêö³ÿ ó çäîðîâîìó ìîçêó æîðñòêî êîíòðî-
ëþºòüñÿ ÷èñëåííèìè ðåãóëÿòîðíèìè ìåõàí³çìàìè, àëå 
çà ïàòîëîã³÷íîãî ñòàíó â öèõ ïðîöåñàõ ìîæå ñòàòèñÿ 
äåðåãóëÿö³ÿ. Òàêà äåðåãóëÿö³ÿ ïðèçâîäèòü äî âèíèê-
íåííÿ íåêîíòðîëüîâàíîãî íåéðîçàïàëåííÿ. Ñåðåä îñ-
íîâíèõ ðåãóëÿòîð³â öèõ ïðîöåñ³â âàæëèâó ðîëü â³ä³ãðà-
þòü ì³êðîÐÍÊ. Çàâäÿêè ì³êðîÐÍÊ ïðîöåñè ìîæóòü 
ñòàòè äåðåãóëüîâàíèìè, ñïðèÿþ÷è ïðîãðåñóâàííÿ çà-
õâîðþâàííÿ, àáî ìîæóòü â³äîáðàæàòè ãîìåîñòàòè÷-
íó ñïðîáó ÖÍÑ çàïîá³ãòè íàäì³ðíîìó ïîøêîäæåííþ 
òà â³äíîâèòè íîðìàëüí³ óìîâè ôóíêö³þâàííÿ. Â ðîáîò³ 
ï³äñóìîâàíî ë³òåðàòóðí³ äàí³ ñòâîðåííÿ, âëàñòèâîñò³ 
òà çàñòîñóâàííÿ ë³ïîñîìàëüíî¿ ôîðìè ì³êðîÐÍÊ, çî-
êðåìà ì³êðîÐÍÊ-101, ó ðîçâèòêó õâîðîáè Àëüöãåéìåðà. 

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: íåðîäåãåíåðàòèâí³ çàõâîðþâàííÿ, õâî-
ðîáà Àëüöãåéìåðà, òåðàïåâòè÷í³ àãåíòè, ì³êðîÐÍÊ, 
äîñòàâêà, ë³ïîñîìè. 

Ì³êðîÐÍÊ (ì³ÐÍÊ, miR) ïðèâåðòàþòü óâàãó 
ÿê ïîòåíö³éí³ ë³êàðñüê³ çàñîáè «íîâîãî ïîêî-
ë³ííÿ» çàâäÿêè ¿õ â³äíîñíî ìàëîìó ðîçì³ðó, 
íèçüê³é ìîëåêóëÿðí³é ìàñ³ òà øèðîêîìó ñïåê-
òðó òåðàïåâòè÷íèõ ìîæëèâîñòåé (He et al, 
2004). Ñòàá³ëüí³ñòü ì³êðîÐÍÊ – âàæëèâèé 

ôàêòîð ³ äëÿ ¿õ âèêîðèñòàííÿ ÿê êë³í³÷íèõ 
á³îìàðêåð³â (Kozomara et al, 2019). Ì³êðîÐÍÊ 
â³ä³ãðàþòü ïåâíó ðîëü ó âèíèêíåíí³ ³ ðîçâèòêó 
çàïàëåííÿ òà êîíòðîë³ ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³, à îò-
æå, çàáåçïå÷óþòü ìîæëèâ³ñòü ë³êóâàííÿ íåéðî-
äåãåíåðàòèâíèõ ³ àóòî³ìóííèõ çàõâîðþâàíü òà 
çàõâîðþâàíü ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè (Slota et al, 
2019). Çàãàëîì, â ãåíîì³ ëþäèíè çàêîäîâàíî 
ïîíàä 1900 ì³êðîÐÍÊ (Alles et al, 2019). Îäíàê 
ó ñòâîðåí³é âðó÷íó áàç³ äàíèõ ãåí³â ì³êðîÐÍÊ 
MirGeneDB ïðåäñòàâëåíî ëèøå áëèçüêî 500 
ì³êðîÐÍÊ ëþäèíè äîñòåìåííî âåðèô³ êîâàíèõ 
ì³êðîÐÍÊ (Fromm et al, 2020). Çà ð³çíèìè 
îö³íêàìè, ö³ íåêîäóþ÷³ ì³êðîÐÍÊ ðåãóëþþòü 
á³ëüø ÿê 50 % ãåí³â, çàëó÷åíèõ äî ð³çíèõ 
ìåòàáîë³÷íèõ ïðîöåñ³â (Dasgupta et al, 2021). 
Îäíà ì³êðîÐÍÊ ìîæå êîíòðîëþâàòè åêñïðå-
ñ³þ ê³ëüêîõ ãåí³â, çàä³ÿíèõ â îñíîâíèõ ìåòà-
áîë³÷íèõ øëÿõàõ àáî ðîçâèòêó ð³çíèõ ïàòîëîã³é. 
Çà ïåâíîãî çàõâîðþâàííÿ âàæëèâèì ïèòàí-
íÿì º ðîçðîáêà îïòèìàëüíèõ ñèñòåì äîñòàâêè 
ì³êðîÐÍÊ çà óìîâ ¿õ ñïåöèô³÷íîãî âèâ³ëüíåí-
íÿ ³ ç ì³í³ìàëüíîþ òîêñè÷í³ñòþ. Â ïðåäñòàâ-
ëåíîìó îãëÿä³ ðîçãëÿäàþòüñÿ âëàñòèâîñò³ ì³êðî-
ÐÍÊ, à òàêîæ åôåêòèâí³ ñèñòåìè ¿õ äîñòàâêè, 
çîêðåìà, îñîáëèâîñò³ ë³ïîñîìàëüíî¿ ôîðìè òà 
ìåòîäè ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ ì³êðîÐÍÊ ó 
ë³ïîñîìàõ. Îö³íåíî ïåðñïåêòèâè çàñòîñóâàííÿ 
ë³êàðñüêèõ çàñîá³â íà îñíîâ³ ì³êðîÐÍÊ.  

Ì³êðîÐÍÊ ÿê ôàðìàöåâòè÷í³ ñêëàäîâ³ 
äëÿ ë³êóâàííÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çàõâîðþâàíü

Ì³êðîÐÍÊ – öå ìàë³ íåêîäóþ÷³ ÐÍÊ, ðîç-
ì³ðîì áëèçüêî 20–22 íóêëåîòèä³â, ÿê³ áåðóòü 
ó÷àñòü ó ïîñòòðàíñêðèïö³éí³é ðåãóëÿö³¿ åêñ-
ïðåñ³¿ ãåí³â. Ïåðøà ì³êðîÐÍÊ (lin4) âèÿâëåíà 
ó Caenorhabditis elegans (Lee et al, 1993). Â³äîìî, 
ùî ì³êðîÐÍÊ åâîëþö³éíî áóëè ïðèñóòí³ â 
óñ³õ âèäàõ æèâèõ îðãàí³çì³â â³ä íåìàòîäè äî 
ëþäèíè (Sujay et al, 2020). Ïîíàä îäíà òðåòèíà 
ãåí³â ðåãóëþþòüñÿ ì³êðîÐÍÊ, òîìó ùî âîíè 
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áåðóòü ó÷àñòü ó ð³çíèõ êë³òèííèõ ïðîöåñàõ, 
òàêèõ ÿê êë³òèííà ïðîë³ôåðàö³ÿ, äèôåðåíö³à-
ö³ÿ, ìîðôîãåíåç, ñèíàïòè÷íà ïëàñòè÷í³ñòü, êë³-
òèííà çàãèáåëü, à òàêîæ â ³ìóíîëîã³÷íèõ ðåàê-
ö³ÿõ, ïîâ’ÿçàíèõ ç ð³çíèìè ïàòîëîã³÷íèìè ñòà-
íàìè (Sujay et al, 2020). Øëÿõ á³îñèíòåçó 
ì³êðîÐÍÊ äîñèòü ñêëàäíèé, îïèñàíèé ó ðÿä³ 
ïóáë³êàö³é, çîêðåìà, ó ðîáîò³ (Nguyen et al, 
2022). Ì³êðîÐÍÊ â³ä³ãðàþòü ïîì³òíó ðîëü ó
ðîçâèòêó ³ ïàòîãåíåç³ ð³çíèõ çàõâîðþâàíü. Óò-
âîðåííÿ çëîÿê³ñíèõ ïóõëèí ïîâ’ÿçàíî ç³ çì³-
íåíèìè ôóíêö³ÿìè ì³êðîÐÍÊ, êð³ì òîãî, ³ñ-
íóþòü äàí³ ñòîñîâíî ³íøèõ íåïóõëèííèõ çà-
õâîðþâàíü, â ÿêèõ ïîêàçàíî ðîëü ì³êðîÐÍÊ. 
Õâîðîáó Àëüöãåéìåðà (ÀD), ïñèõîíåâðîëî-
ã³÷í³ ðîçëàäè, ïåðâèííèé á³ë³àðíèé öèðîç ïî-
â’ÿçóþòü ç³ çì³íåíèìè ôóíêö³ÿìè ì³êðîÐÍÊ 
(Li et al, 2024). Îñòàíí³ì ÷àñîì âèÿâëåíî ðîëü 
ì³êðîÐÍÊ çà ð³çíèõ ðåâìàòè÷íèõ àóòî³ìóí-
íèõ çàõâîðþâàííÿõ (Spizzo et al, 2009, Pauley 
et al, 2009). 

Òåðàïåâòè÷í³ ï³äõîäè íà îñíîâ³ ì³êðîÐÍÊ 
óìîâíî ìîæíà ïîä³ëèòè íà äâ³ ãðóïè: ³íã³áóâàí-
íÿ ì³êðîÐÍÊ äëÿ çíèçæåííÿ ð³âí³â åêñïðåñ³¿ 
ì³êðîÐÍÊ, ñïðè÷èíåíèõ çàõâîðþâàííÿì, ³ çà-
ì³íà ì³êðîÐÍÊ äëÿ â³äíîâëåííÿ åêñïðåñ³¿ 
ì³êðîÐÍÊ, ïðèãí³÷åíî¿ çàõâîðþâàííÿì. Ðàííº
âèÿâëåííÿ òà åôåêòèâíà ë³êóâàëüíà ñòðàòåã³ÿ
âêðàé âàæëèâ³ çà ä³àãíîñòóâàííÿ íåéðîäåãåíå-
ðàòèâíèõ ðîçëàä³â. Ñàìå ì³êðîÐÍÊ çàðàç ðîç-
ãëÿäàþòü ÿê âèñîêî÷óòëèâ³ ä³àãíîñòè÷í³ òà ïðî-
ãíîñòè÷í³ á³îìàðêåðè (Nguyen et al, 2022).

Õâîðîáà Àëüöãåéìåðà – öå ïðîãðåñóþ÷å, çà-
ëåæíå â³ä â³êó íåéðîäåãåíåðàòèâíå çàõâîðþ-
âàííÿ, ùî õàðàêòåðèçóºòüñÿ íàêîïè÷åííÿì �-
àì³ëî¿äíèõ áëÿøîê ³ ã³ïåðôîñôîðèëþâàííÿì 
òàó-á³ëê³â. Ö³ ïðîöåñè ³íäóêóþòü ðîçâèòîê 
íåéðîô³áðèëÿðíèõ êëóáê³â, ùî ïðèçâîäèòü äî 
ïîñòóïîâîãî çíèæåííÿ êîãí³òèâíèõ ôóíêö³é 
³ êîðîòêî÷àñíî¿ ïàì’ÿò³ (Sujay et al, 2020). 
�-àì³ëî¿äíèé ïåïòèä ãåíåðóºòüñÿ ó íåéðîíàõ ³ 
âèâ³ëüíÿºòüñÿ â ïîçàêë³òèííèé ïðîñò³ð, äå ñòàº 
ì³øåííþ ì³êðîãë³¿ òà àñòðîöèò³â ç ïîäàëüøîþ 
äåãðàäàö³ºþ. Ó õîä³ ðîçâèòêó çàõâîðþâàííÿ â³ä-
áóâàºòüñÿ íàêîïè÷åííÿ áåòà-àì³ëî¿äíîãî ïåï-
òèäó ³ ã³ïåðôîñôîðèëþâàííÿ òàó-á³ëê³â, ùî ïî-
â’ÿçàíî ç ãë³îçîì, öåðåáðîâàñêóëÿðíèì àì³ëî-
¿äîçîì, îêèñëþâàëüíèì ñòðåñîì, çàïàëåííÿì ³ 
çíà÷íèìè ñèíàïòè÷íèìè çì³íàìè (Nguyen et 
al, 2022).

Ïîêàçàíî, ùî íàäåêñïðåñ³ÿ miR-16 áóëà äî-
ñÿãíóòà â ìîçêó ìèøåé øëÿõîì äîñòàâêè àì³-
ëî¿äíîãî îë³ãîíóêëåîòèäó çà äîïîìîãîþ îñìî-
òè÷íî¿ ïîìïè (Parsi et al, 2015). Öå ïðèçâåëî 
äî çíèæåííÿ ðåãóëÿö³¿ ãåí³â Gfap ³ Aif1 òà 
çàáåçïå÷åííÿ çàõèñòó íåéðîí³â ³ çàïîá³ãàííÿ 
îêèñíîìó ñòðåñó, â³äïîâ³äíî (Parsi et al, 2015). 
Òàêîæ áóëî ïîêàçàíî, ùî íàäì³ðíà åêñïðåñ³ÿ 
miR-124, âèêëèêàíà øëÿõîì ¿¿ òðàíñôåêö³¿ â
êë³òèíàõ PC12 (êë³òèííà ë³í³ÿ, îòðèìàíà ç ôåî-
õðîìîöèòîìè ìîçêîâî¿ ðå÷îâèíè íàäíèðêîâèõ 
çàëîç ùóð³â) ³ ïåðâèíí³é êóëüòóð³ íåéðîí³â 
ã³ïîêàìïó, çàïîá³ãàº ïîøêîäæåííþ êë³òèí ³ 
çíèæóº ð³âí³ åêñïðåñ³¿ ãåíà BACE1, ùî áåðå 
ó÷àñòü ó ïðîäóêóâàíí³ �-àì³ëî¿äíîãî ïåïòèäó 
(Fang et al, 2012). ²í’ºêö³¿ ³íã³á³òîð³â miR-34c 
ó ã³ïîêàìï ùóð³â â³äíîâëþâàëè ð³âí³ SIRT1 - 
á³ëêà, ÿêèé ñïðèÿº ïîã³ðøåííþ ïàì’ÿò³, ó òîé 
æå ÷àñ ³íòðàíàçàëüíà äîñòàâêà âèùåçãàäàíî¿ 
ì³êðîÐÍÊ ñòðèìóâàëà ðóéíóâàííÿ äåíäðèòíèõ 
øèï³â, âèêëèêàíîãî �-àì³ëî¿äíèì á³ëêîì (Shi 
et al, 2020). 

Õâîðîáà Ïàðê³íñîíà – öå ïðîãðåñóþ÷èé 
íåâðîëîã³÷íèé ðîçëàä, çà ÿêîãî ó ïàö³ºíò³â 
ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ñèìïòîìè ðèã³äíîñò³, òðåìîðó, 
ïîñòóðàëüíî¿ íåñòàá³ëüíîñò³ òà áðàäèê³íåç³¿. 
Öå çàõâðþâàííÿ õàðàêòåðèçóºòüñÿ ïðîÿâîì íå-
ïðàâèëüíî¿ êîíôîðìàö³¿ á³ëêà �-ñèíóêëå¿íó â
íåéðîíàõ (Sujay et al, 2020). Äîñë³äæåííÿ êë³-
òèí íåéðîáëàñòîìè ïîêàçàëî, ùî ó âèïàäêó 
ðîçâèòêó õâîðîáè Ïàðê³íñîíà miR-18a ïîòåí-
ö³éíî ïîâ’ÿçàíà ç ðåãóëÿö³ºþ àóòîôàã³¿ òà àïîï-
òîçó ÷åðåç ³íã³áóâàííÿ ñèãíàëüíèõ øëÿõ³â p38 
MAPK ³ JNK (Liu et al, 2017). 

Á³÷íèé àì³îòðîô³÷íèé ñêëåðîç – ëåòàëüíå,
ïðîãðåñóþ÷å íåéðîäåãåíåðàòèâíå çàõâîðþâàííÿ,
ùî õàðàêòåðèçóºòüñÿ âèá³ðêîâîþ äåãåíåðàö³ºþ 
ðóõîâèõ íåéðîí³â ó ãîëîâíîìó òà ñïèííîìó 
ìîçêó. Äîñë³äæåííÿ íà ëåéêîöèòàõ, âèä³ëåíèõ 
ó ïàö³ºíò³â ç öèì çàõâîðþâàííÿì, âèÿâèëè â³-
ñ³ì äåðåãóëüîâàíèõ ì³êðîÐÍÊ, ÿê³ ìîæóòü áóòè 
ìàðêåðàìè äëÿ ä³àãíîñòèêè öüîãî çàõâîðþâàí-
íÿ (De Felice et al, 2012; Sujay et al, 2020). Áóëî 
âèÿâëåíî ï³äâèùåí³ ð³âí³ åêñïðåñ³¿ miR-155 ó
³íô³êîâàíèõ ìèøåé, à ââåäåííÿ àíòàãîì³ðó 
miR-155 (ñèíòåòè÷íîãî àíàëîãó ì³êðîÐÍÊ ç 
ôóíêö³ÿìè àãåíòó çàìîâ÷óâàííÿ) ïðèâîäèëî äî
ïîì³òíîãî çíèæåííÿ ïðîãðåñóâàííÿ çàõâîðþ-
âàííÿ â òåñòîâ³é ãðóï³ òâàðèí (Sujay et al, 2020). 
Äëÿ ðîçðîáêè òåðàïåâòè÷íèõ ìåòîä³â íà îñíî-
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â³ ì³êðîÐÍÊ íåîáõ³äíî âðàõîâóâàòè àíàòîìî-
ô³ç³îëîã³÷í³ õàðàêòåðèñòèêè ä³ëÿíîê ÖÍÑ. Çà-
ãàëîì, çàçíà÷èìî, ùî ñèñòåìè íà îñíîâ³ 
ì³êðîÐÍÊ ï³äòâåðäæóþòü ñâîþ åôåêòèâí³ñòü çà
ö³ëüîâîãî ë³êóâàííÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ ðîç-
ëàä³â. Îäíàê, çàñòîñóâàííÿ ì³êðîÐÍÊ ïîòðå-
áóº îïòèì³çàö³¿ äåÿêèõ ïàðàìåòð³â, çîêðåìà, 
òèïó äîñòàâêè, ç’ÿñóâàííÿ ¿õ âïëèâó çàëåæíî 
â³ä â³êó òà ñòàò³ ïàö³ºíò³â, ç’ÿñóâàííÿ ìîëåêó-
ëÿðíèõ ìåõàí³çì³â âçàºìîä³¿ ì³êðî ÐÍÊ ç ì³-
øåíÿìè, òîùî. 

Íîñ³¿ ì³êðîÐÍÊ

Äëÿ äîñòàâêè ì³êðîÐÍÊ ðîçðîáëåíî ñïåöè-
ô³÷í³ íîñ³¿ ç âèêîðèñòàííÿì â³ðóñíèõ ³ íåâ³ðóñ-
íèõ ñèñòåì (Yang et al, 2015; Fu, et al, 2019; 
Taghdiri et al, 2024). Â³ðóñí³ âåêòîðè ÷àñòî âè-
êîðèñòîâóþòü äëÿ äîñòàâêè ãåíåòè÷íîãî ìàòå-
ð³àëó. Íàé÷àñò³øå ç ö³ºþ ìåòîþ âèêîðèñòîâó-
þòüñÿ ðåòðîâ³ðóñè, àäåíîàñîö³éîâàí³ â³ðóñè 
³ ëåíòèâ³ðóñè (Taghdiri et al, 2024). Ö³ â³ðóñè 
çäàòí³ çàáåçïå÷óâàòè âèñîêèé ð³âåíü òðàíñôåê-
ö³¿, îäíàê, íà åôåêòèâí³ñòü äîñòàâêè ìîæå âïëè-
íóòè ³ìóííà â³äïîâ³äü, ÿêà ðîçâèâàºòüñÿ âèíè-
êàº ï³ñëÿ ââåäåííÿ â³ðóñó (Sujay et al, 2020). ×å-
ðåç òå äëÿ çàáåçïå÷åííÿ ìåíø òîêñè÷íî¿ òðàíñ-
ôåêö³¿ âèêîðèñòîâóþòü ³íø³ òèïè âåêòîð³â.

Äî íåâ³ðóñíèõ ñèñòåì äîñòàâêè â³äíîñÿòü 
ë³ïîñîìè, íàíî÷àñòèíêè òà íîñ³¿ íà îñíîâ³ 
ïîë³ìåð³â. Ë³ïîñîìè óòâîðåí³ ç ë³ï³ä³â, ìàþòü
ìåìáðàíî-ïîä³áíó ïîâåðõíþ êóë³ ³ ìîæóòü âè-
ñòóïàòè íîñ³ÿìè ³íêàïñóëüîâàíèõ íóêëå¿íîâèõ 
êèñëîò. Â³äïîâ³äíî äî çàðÿäó ðîçð³çíÿþòü àí³-
îíí³, êàò³îíí³ òà íåéòðàëüí³ ë³ïîñîìè. Íàé-
á³ëüø ïîøèðåíèìè ñåðåä íèõ º ñàìå êàò³îíí³ 
äëÿ äîñòàâêè ì³êðîÐÍÊ (Yang et al, 2015). 

Íåîðãàí³÷í³ âåêòîðè íàé÷àñò³øå âêëþ÷à-
þòü ó ñåáå íàíî÷àñòèíêè çîëîòà, ñð³áëà, 
Fe3O4, êðåìí³þ òà ôîñôàòó êàëüö³þ. Íàéá³ëüø 
ïîøèðåíèìè º íàíî÷àñòèíêè çîëîòà. Ó äåÿ-
êèõ ðîáîòàõ ïîâ³äîìëÿºòüñÿ, ùî íàíî÷àñòèí-
êè çîëîòà çäàòí³ óñï³øíî äîñòàâëÿòè miR-130b 
òà miR-29b ó êë³òèíè ïóõëèí (Kim et al, 2011; 
Crew et al, 2012). Íåîðãàí³÷í³ íîñ³¿ ìàþòü âè-
ñîêó ñòàá³ëüí³ñòü in vivo, àëå ïåâíîþ ïðîáëå-
ìîþ äîñòàâêè ì³êðîÐÍÊ çà äîïîìîãîþ òàêèõ 
íàíîíîñ³¿â º ¿õ íèçüêà åôåêòèâí³ñòü ³íêàï-
ñóëÿö³¿. Ï³äâèùèòè åôåêòèâí³ñòü ³íêàïñóëÿö³¿ 
ìîæëèâî çà ðàõóíîê ìîäèô³êàö³¿ ïîâåðõí³ íà-
íî÷àñòèíîê ç âèêîðèñòàííÿì îðãàí³÷íèõ ë³-

ãàíä³â äî ñïåöèô³÷íèõ ðåöåïòîð³â êë³òèí-ì³-
øåíåé. Ë³ãàíäè ïîëåãøóþòü ïîãëèíàííÿ íàíî-
÷àñòèíîê øëÿõîì îïîñåðåäêîâàíîãî ðåöåïòî-
ðîì åíäîöèòîçó ³ çíèæóþòü äîçóâàííÿ òà ïîá³÷-
í³ åôåêòè àêòèâíî¿ ðå÷îâèíè (Lee et al, 2019).

Òàêèì ñïîñîáîì ñòâîðþþòü íîñ³¿ íà îñ-
íîâ³ ïîë³ìåð³â äëÿ äîñòàâêè ì³êðîÐÍÊ. ßê 
ïîë³ìåðí³ íîñ³¿ âèêîðèñòîâóþòü ïîë³åòèëåí³-
ì³í (PEI), ïîë³(ìîëî÷íà-êî-ãë³êîëåâà) êèñëîòà
(poly(lactic-co-glycolic) acid (PLGA), ïîë³(àì³äî-
àì³í) (PAMAMs) òà äåíäðèìåðè. Íà ìîäåë³ 
êàðöèíîìè òîâñòî¿ êèøêè ó ìèøåé ïîêàçàíî, 
ùî PEI äîñòàâëÿº miR-145 òà miR-33a äî 
ïóõëèíè, ³ ïðîòèïóõëèííó àêòèâí³ñòü öèõ 
ì³êðîÐÍÊ ìîæíà îö³íèòè in vivo (Ibrahim et 
al, 2011). PLGA âèêîðèñòîâóºòüñÿ â äîñë³ä-
æåííÿõ ç òåðàï³¿ çà äîïîìîãîþ ì³êðîÐÍÊ, 
õî÷à ã³äðîôîáíà ïðèðîäà PLGA äåùî çíèæóº 
åôåêòèâí³ñòü äîñòàâêè ì³êðîÐÍÊ. PAMAM –
ïîçèòèâíî çàðÿäæåíèì ïîë³ìåðîì, ùî ìàº 
âèñîêó åôåêòèâí³ñòü òðàíñôåêö³¿. Ïîêàçàíî, 
ùî êîìïëåêñ äåíäðèìåð PAMAM ³ miR-21 
çìåíøóâàëè ð³ñò êë³òèí ãë³îáëàñòîìè (Yang 
et al, 2015). Îêð³ì çàçíà÷åíèõ ñèíòåòè÷íèõ 
ïîë³ìåð³â âèêîðèñòîâóþòü òàêîæ ïîë³ìåðè 
ïðèðîäíüîãî ïîõîäæåííÿ, òàê³ ÿê ïðîíèêàþ-
÷èé ó êë³òèíó ïåïòèä (CPP), ÿêèé ìàº âåêòîð-
í³ ìîæëèâîñò³, õ³òîçàí), ã³àëóðîíîâó êèñëîòó. 
¯õ çàñòîñóâàííÿ îïèñàíî ó ðîáîò³ (Lee et 
al, 2019).

Îñîáëèâîñò³ ñòâîðåííÿ 
ë³ïîñîìàëüíèõ ôîðì ì³êðîÐÍÊ

Ï³äõîäè äî ñòâîðåííÿ ë³ïîñîìàëüíèõ ôîðì
âêëþ÷àþòü ã³äðàòàö³þ ë³ï³äó ç íàñòóïíèì 
çìåíøåííÿì ðîçì³ð³â ³ âèäàëåííÿì íå³íêàïñó-
ëüîâàíèõ ë³ïîñîì. ßê ïðàâèëî, ïðèãîòóâàííÿ 
ë³ïîñîì â³äáóâàºòüñÿ äâîìà îñíîâíèìè øëÿ-
õàìè, à ñàìå: çà äîïîìîãîþ ìåõàí³÷íî¿ äèñ-
ïåðñ³¿ ç ïàñèâíèì çàâàíòàæåííÿì àáî çà äî-
ïîìîãîþ àêòèâíîãî çàâàíòàæåííÿ. Çàãàëüíî-
ïðèéíÿòèìè ìåòîäàìè îòðèìàííÿ ë³ïîñîì º 
òîíêîïë³âêîâà ã³äðàòàö³ÿ, ïðîë³ïîñîìàëüíèé ìå-
òîä, äèñïåðñ³ÿ àáî ââåäåííÿ îðãàí³÷íîãî ðîç-
÷èííèêà, óëüòðàçâóêîâà îáðîáêà, ì³êðîåìóëü-
ãóâàííÿ, ì³êðîôëþ¿äèçàö³ÿ, ìåìáðàííà åêñòðóç³ÿ,
ìåòîä çàìîðîæóâàííÿ-òàíåííÿ, âèïàðîâóâàííÿ
ç îáåðíåíîþ ôàçîþ, âèäàëåííÿ äåòåðãåíòó, äå-
ã³äðàòàö³¿-ðåã³äðàòàö³¿ (Pandian et al, 2022; Nsa-
irat et al, 2023).
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Íèæ÷å áóäå ðîçãëÿíóòî ïðàêòè÷í³ îñîáëè-
âîñò³ îòðèìàííÿ ë³ïîñîì äëÿ êîíêðåòíèõ äî-
ñë³äæåíü ç äîñòàâêè ì³êðîÐÍÊ. Â ðîáîò³ (Ni-
coletti et al, 2022) îïèñàíî îòðèìàííÿ ë³ïîñîì 
çà äîïîìîãîþ ìåòîäó ã³äðàòàö³¿ òîíêî¿ ë³ï³äíî¿ 
ïë³âêè ³ ââåäåííÿ ë³ïîñîìàëüíî¿ ôîðìè ì³-
êðîÐÍÊ ó êàðä³îô³áðîáëàñòè. Ç ö³ºþ ìåòîþ 
êàò³îííèé ë³ï³ä PE ³ äîïîì³æíèé ë³ï³ä dioleo
ylphosphatidylethanolamine (DOPE) ðîç÷èíÿëè 
îêðåìî â õëîðîôîðì³ ç íàñòóïíèì çì³øóâàí-
íÿì ó ñï³ââ³äíîøåíí³ 1 : 1 (w/w) âèñóøóâàííÿì 
ñóì³ø³ çà óìîâ çíèæåíîãî òèñêó â ðîòîðíîìó 
âèïàðþâà÷³. Çàëèøêîâ³ ñë³äè õëîðîôîðìó âèäà-
ëÿëè ï³ä âàêóóìîì. Ë³ï³äíó ïë³âêó ã³äðàòóâàëè 
äèñòèëüîâàíîþ âîäîþ äî ê³íöåâî¿ êîíöåíòðà-
ö³¿ 1 ìã/ìë ë³ï³ä³â, ïåðåì³øóâàëè (Vortex) äî 
ïîâíîãî â³äøàðóâàííÿ òà óòâîðåííÿ ë³ïîñî-
ìàëüíî¿ ñóñïåíç³¿. Äàë³ ì³êðîÐÍÊ çì³øóâàëè ç 
ë³ïîñîìàìè (³íêóáóâàííÿ ïðîòÿãîì 20 õâ ïðè 
ê³ìíàòí³é òåìïåðàòóð³). Äåòàëüíî ìåòîäèêà îïè-
ñàíà ó ðîáîò³ (Nicoletti et al, 2022).

Â ðîáîò³ (Yan et al, 2013) ãîòóâàëè ë³ïî-
ñîìàëüíó ôîðìó miR21 äëÿ òåðàï³¿ ô³áðîçó 
ëåãåíü. Ë³ïîñîìè îòðèìóâàëè çà äîïîìîãîþ 
ìåòîäó ðîçâåäåííÿ åòàíîëîì. Ïîò³ì miR21 çì³-
øóâàëè ç ïîðîæí³ìè ë³ïîñîìàìè ³ âèçíà÷àëè 
ô³çè÷í³ õàðàêòåðèñòèêè òàêèõ êîìïëåêñ³â òà ¿õ 
òåðàïåâòè÷íó åôåêòèâí³ñòü.

Çàñòîñóâàííÿ ë³ïîñîì â ãåíí³é òåðàï³¿ äëÿ
ë³êóâàíí³ çëîÿê³ñíèõ íîâîóòâîðåíü ñòàº ïåð-
ñïåêòèâíèì íàïðÿìêîì. Ïîêàçàíî, ùî miR7 
ïðèãí³÷óº ð³ñò, ³íâàç³þ òà ìåòàñòàçóâàííÿ 
ð³çíèõ ïóõëèí. Çîêðåìà, äëÿ äîñòàâêè miR7 
áóëî âèêîðèñòàíî ë³ïîñîìè, ùî çóìîâèëî ïðè-
ãí³÷åííÿ åêñïðåñ³¿ ðåöåïòîðó åï³äåðìàëüíîãî 
ôàêòîðó ðîñòó ³ ³íã³áóâàííÿ ðîçâèòêó ðàêó 
ÿº÷íèê³â, â³äïîâ³äíî (Cui et al, 2021). Äëÿ 
ïðèãîòóâàííÿ ë³ïîñîì ðîç÷èíÿëè 1,2äèîëåî³ë-
3-òðèìåòèëàìîí³éïðîïàí (DOTAP), DOPE ³ õî-
ëåñòåðîë â ñóì³ø³ ç õëîðîôîðìîì ³ ìåòàíîëîì. 
Ñóì³ø óïàðþâàëè íà ðîòîðíîìó âèïàðþâà÷³ òà 
âèñóøóâàëè ï³ä âàêóóìîì ç óòâîðåííÿì ïë³âêè. 
Ïë³âêó ã³äðàòóâàëè â ôîñôàòíîìó áóôåð³ (PBS). 
Ë³ï³äíó ñóñïåíç³þ îáðîáëÿëè óëüòðàçâóêîì, à 
ïîò³ì ïðîïóñêàëè ÷åðåç ìåìáðàíè åêñòðóäåðà 
ç ä³àìåòðîì ïîð 200 íì. Îòðèìàí³ ë³ïîñîìè 
çáåð³ãàëè çà òåìïåðàòóðè 4 ºC (Cui et al, 2021).

Îòðèìóâàëè òàêîæ ³ «ñòåëñ» ë³ïîñîìè ç âè-
êîðèñòàííÿì ñóì³ø³ DOPE-ç PEG-2000. Åìóëü-
ñ³þ ë³ïîñîì îòðèìóâàëè øëÿõîì ñóáë³ìàö³éíî¿ 

ñóøêè ³ çáåð³ãàëè çà òåìïåðàòóðè – 20 ºC. Îò-
ðèìàí³ ë³ïîñîìè ìàëè ä³àìåòð áëèçüêî 120 íì
(Yan et al, 2019). Äëÿ ë³êóâàííÿ ãåïàòîöåëþ-
ëÿðíî¿ êàðöèíîìè áóëà ðîçðîáëåíà íàíîðîç-
ì³ðíà ë³ïîñîìàëüíà åìóëüñ³ÿ (API-LP), ÿêó 
ãîòóâàëè çà äîïîìîãîþ âèùåîïèñàíîãî ìå-
òîäó òîíêîïë³âêîâîãî âèïàðþâàííÿ (Sun et 
al, 2019). 

Çàãàëîì, âèêîðèñòàííÿ ë³ïîñîì ÿê íîñ³¿â 
ð³çíèõ òåðàïåâòè÷íèõ àãåíò³â ìàº ñóòòºâ³ ïåðå-
âàãè â ïîð³âíÿíí³ ç êëàñè÷íèìè íîñ³ÿìè. Îñ-
íîâíèìè ïåðåâàãàìè º ¿õ çäàòí³ñòü ³íêàïñî-
ëþâàòè òà ïåðåíîñèòè ÿê ã³äðîô³ëüí³, òàê ³ 
ã³äðîôîáí³ àêòèâí³ ðå÷îâèíè, âèñîêà ñòàá³ëü-
í³ñòü çà ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâ, á³îñóì³ñí³ñòü òà 
áåçïå÷í³ñòü (Pandian et al, 2022).

Ìåòîäè âèçíà÷åííÿ ì³êðîÐÍÊ ó ë³ïîñîìàõ

Äëÿ îö³íêè åôåêòèâíîñò³ ³íêàïñóëþâàííÿ 
ì³êðîÐÍÊ ãîòîâ³ ôóíêö³îíàëüí³ ë³ïîñîìè ï³ä-
äàþòü öåíòðèôóãóâàííþ (16000 g), à íå³íêàï-
ñóëüîâàíó â³ëüíó ì³êðîÐÍÊ çáèðàþòü ç ñóïåð-
íàòàíòó. Åêñòðàãîâàíà ì³êðîÐÍÊ ï³ñëÿ ðåàêö³¿ ç 
RiboGreen (ôëóîðåñöåíòíèé áàðâíèê äëÿ ê³ëü-
ê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ ÐÍÊ) àíàë³çóþòü ñïåêòðî-
ôëóîðîìåòðè÷íî (äîâæèíà õâèë³ çáóäæåííÿ 
500 òà 525 íì åì³ñ³¿). Åôåêòèâí³ñòü ³íêàïñóëÿ-
ö³¿ ì³êðîÐÍÊ ðîçðàõîâóþòü çà ôîðìóëîþ: 

EE% = (Wi /Wtotal) × 100 %,

äå Wtotal – çàãàëüíà ì³êðîÐÍÊ ó íåðîçä³ëåíèõ 
ë³ïîñîìàõ, à Wi – âèì³ðÿíà ì³êðîÐÍÊ ó ë³ïî-
ñîìàõ (Yan et al, 2019).

Åôåêòèâí³ñòü çàâàíòàæåííÿ ì³êðîÐÍÊ ìîæ-
íà òàêîæ âèçíà÷àòè íåïðÿìèì øëÿõîì ÷åðåç 
âèì³ðþâàííÿ êîíöåíòðàö³¿ â³ëüíî¿ ì³êðîÐÍÊ
ó âîä³ ï³ñëÿ ïðèãîòóâàííÿ ë³ïîïëåêñó. Çàâàí-
òàæåí³ ì³êðîÐÍÊ ë³ïîïëåêñè ñïåðøó öåíòðè-
ôóãóþòü, ñóïåðíàòàíò çáèðàþòü òà àíàë³çóþòü 
íà ñïåêòðîôëóîðîìåòð³. Òàêèé ìåòîä äîçâîëÿº 
äîñèòü òî÷íî âèçíà÷èòè ê³ëüê³ñòü ì³êðîÐÍÊ. 
Äëÿ îö³íêè åôåêòèâíîñò³ çàâàíòàæåííÿ ì³êðî-
ÐÍÊ â ë³ïîñîìó ìîæíà âèêîðèñòîâóâàòè ìåòî-
äèêó ³ ôîðìóëè ðîçðàõóíêó ç ðîáîòè (Nicoletti 
et al, 2022).

Ó ðîáîò³ (Sun et al, 2019) åôåêòèâí³ñòü ³í-
êàïñóëÿö³¿ (EE) ³ íàâàíòàæåííÿ ðîçðàõîâàíî 
çà ³íøèìè ôîðìóëàìè: 

EE = Ce /Ct × 100 %,
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äå Ct îçíà÷àº ïî÷àòêîâó ê³ëüê³ñòü ì³êðîÐÍÊ, 
à Ce – ê³ëüê³ñòü ì³êðîÐÍÊ, ³íêàïñóëüîâàíî¿ â 
ë³ïîñîìàõ. 

Òàêîæ ³íêàïñóëÿö³þ ì³êðîÐÍÊ ó ë³ïîñî-
ìàõ ìîæíà îö³íþâàòè çà äîïîìîãîþ ãåëü-
åëåêòðîôîðåçó â àãàðîçíîìó ãåë³. Ðåçóëüòàòè 
ðîáîòè (Li et al, 2018) ç âèêîðèñòàííÿ ë³ïî-
ñîì, íàâàíòàæåíèõ ì³êðîÐÍÊ (miRNA)-26a, 
äëÿ åôåêòèâíîãî ë³êóâàííÿ ëåéêåì³¿, çàñâ³ä-
÷èëè, ùî miRNA-26a çíèæóº æèòòºçäàòí³ñòü 
êë³òèí õðîí³÷íî¿ ë³ìôîöèòàðíî¿ ëåéêåì³¿ â çà-
ëåæíîñò³ â³ä êîíöåíòðàö³¿. Êë³òèíè, îáðîáëåí³ 
ë³ïîñîìàìè, íàâàíòàæåíèìè miRNA-26a, õà-
ðàêòåðèçóâàëèñü ï³äâèùåíîþ øâèäê³ñòþ àïîï-
òîçó. Ë³êóâàííÿ öèìè ë³ïîñîìàìè ïðèçâîäèëî 
äî çíà÷íîãî çíèæåííÿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â-ì³øåíåé 
miRNA-26a, ì³ºëî¿äíî¿ êë³òèííî¿ ëåéêåì³¿ òà 
öèêë³í-çàëåæíî¿ ïðîòå¿íê³íàçè, ùî ñâ³ä÷èòü 
ïðî ¿¿ òåðàïåâòè÷íèé ïîòåíö³àë.

Ìîëåêóëÿðí³ ìåõàí³çìè ä³¿ ð³çíèõ ì³êðîÐÍÊ 
äëÿ ë³êóâàííÿ õâîðîáè Àëüöãåéìåðà

Íåéðîçàïàëåííÿ â òêàíèíàõ ãîëîâíîãî ìîç-
êó äëÿ õâîðîáè Àëüöãåéìåðà â îñíîâíîìó îïî-
ñåðåäêîâóºòüñÿ ì³êðîãë³ºþ òà àñòðîöèòàìè. Öå 
ñòâîðþº âèñîêèé ðèçèê ïàòîëîã³÷íîãî ðîçâèò-
êó õâîðîáè Àëüöãåéìåðà. Ï³äâèùåííÿ ðåãóëÿö³¿ 
ïðîòå¿íó-ïîïåðåäíèêà àì³ëî¿äó (ÀÐÐ) òàêîæ 
ïîâ’ÿçàíå ç íåéðîçàïàëåííÿì (Kot et al, 2024). 
Çàïàëüí³ ðåàêö³¿ ò³ñíî ïîâ’ÿçàí³ ç³ çì³íåíîþ 
åêñïðåñ³¿ ì³êðîÐÍÊ ó ìîçêó, óðàæåíîìó õâî-
ðîáîþ Àëüöãåéìåðà. Ùîá ç’ÿñóâàòè, ÿêà ì³-
êðîÐÍÊ âàæëèâà ó ï³äâèùåíí³ êîíöåíòðàö³¿ 
ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â ³ ïðîòåîë³òè÷íèõ ôåð-
ìåíò³â ïðè õâîðîá³ Àëüöãåéìåðà, íåîáõ³äíî
³äåíòèô³êóâàòè òà âñòàíîâèòè â³äïîâ³äí³ ì³-
øåí³ ìÐÍÊ ó ìîçêó. Ðåçóëüòàòè íåäàâí³õ äî-
ñë³äæåíü ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî miR-132 áåðå 
ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ çàïàëåííÿ òà º íåãàòèâíèì 
ðåãóëÿòîðîì çàïàëüíî¿ â³äïîâ³ä³ â êë³òèíàõ 
PC12 (Hansen et al, 2016). Òðèâàëà àêòèâàö³ÿ 
ì³êðîãë³¿ çäàòíà ³í³ö³þâàòè çàïàëüíó àêòèâ-
í³ñòü, ùî ïðèçâîäèòü äî ïîøêîäæåííÿ íåéðî-
í³â ³, çðåøòîþ, âèêëèêàº õâîðîáó Àëüöãåéìåðà. 
ìiR-155 º îäí³ºþ ç íàéá³ëüø äîáðå âèâ÷åíèõ 
ì³êðîÐÍÊ ó íåéðîçàïàëüíèõ ïîä³ÿõ, ïîâ’ÿçà-
íèõ ç õâîðîáîþ Àëüöãåéìåðà (Liu et al, 2023). 
Êð³ì òîãî, miR-155 ìîæå ñïðèÿòè ðåãóëÿö³¿ 
ÀD ÷åðåç àêòèâàö³þ ð³çíèõ ôóíêö³é Ò-êë³òèí 
ï³ä ÷àñ çàïàëåííÿ. Çàãàëîì, íàêîïè÷åííÿ �-

àì³ëî¿äíîãî ïåïòèäó, âíóòð³øíüîêë³òèííà àãðå-
ãàö³ÿ ã³ïåðôîñôîðèëüîâàíîãî òàó-á³ëêà, âòðàòà
ñèíàïñ³â, íåéðîçàïàëüíà òà àóòîôàã³÷íà äèñ-
ôóíêö³ÿ, à òàêîæ ñòàð³ííÿ âèÿâëÿþòü êðèòè÷-
íó ðîëü ó ïàòîãåíåç³ õâîðîáè Àëüöãåéìåðà, ÿêà 
ïîâ’ÿçàíà ç äèñôóíêö³îíàëüíîþ ðåãóëÿö³ºþ äå-
ÿêèõ ì³êðîÐÍÊ (Angelucci et al, 2019). Íà äà-
íèé ìîìåíò íåîáõ³äíå á³ëüø ïîâíå ðîçóì³ííÿ 
ðåãóëÿòîðíî¿ ðîë³ ñïåöèô³÷íèõ ì³êðîÐÍÊ ó 
õîä³ ðîçâèòêó õâîðîáè Àëüöãåéìåðà, ùî ìîæå
áóòè êîðèñíèì äëÿ ðîçðîáêè íîâèõ òåðàïåâ-
òè÷íèõ ñòðàòåã³é öüîãî çàõâîðþâàííÿ (Kou et 
al, 2020).

Íàäì³ðíå íàêîïè÷åííÿ �-àì³ëî¿äíîãî á³ëêó 
(A�) ìîæå âèêëèêàòè çíà÷íó öèòîòîêñè÷í³ñòü 
äëÿ íåéðîí³â ³ º êëþ÷îâèì ïàòîãåííèì ôàê-
òîðîì õâîðîáè Àëüöãåéìåðà. Ì³êðîÐÍÊ ìîæå
âïëèâàòè íà âèðîáëåííÿ A� (Kovacs, 2019). 
Ðÿä ñïåöèô³÷íèõ ì³êðîÐÍÊ ìîæóòü ÿê ï³ä-
âèùóâàòè, òàê ³ çíèæóâàòè ðåãóëÿö³þ A� ï³ä ÷àñ 
çàõâîðþâàííÿ. Òàê³ ì³êðîÐÍÊ, ÿê miR-9, miR-
29, miR-29a/b-1, miR-124, miR-101, miR-107, 
miR-298 ³ miR-328 ñïðèÿþòü ï³äâèùåííþ âè-
ðîáëåííÿ A� ³ äåìîíñòðóþòü çíèæåíó åêñïðå-
ñ³þ ó òâàðèí ç ìîäåëëþ õâîðîáè Àëüöãåéìåðà, 
øëÿõîì ðåãóëþâàííÿ åêñïðåñ³¿ BACE1 (áåòà-
ñåêðåòàçè) òà/àáî APP (Campbell et al, 2015; 
Goldgraben et al, 2016; Bajan et al, 2020). Çà 
äàíèìè êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü ïîêàçàíî, ùî 
ð³âåíü miR 29a/101 ó ïåðèôåð³éí³é êðîâ³ ó 
ïàö³ºíò³â ç õâîðîáîþ Àëüöãåéìåðà ïîì³òíî 
çíèæóâàâñÿ (Lin et al, 2018). 

Ïåâí³ ì³êðîÐÍÊ òàêîæ áåðóòü ó÷àñòü ó 
ô³ç³îëîã³÷í³é ðåãóëÿö³¿ ð³âí³â ÀÐÐ. Íàäì³ðíà 
åêñïðåñ³ÿ miR-106a òà miR-520c ìîæå ïðè-
çâåñòè äî çíà÷íîãî çíèæåííÿ ð³âíÿ ÀÐÐ ó 
êë³òèíàõ HEK-293 (Yamakuchi et al, 2008; 
Noren Hooten et al, 2010; Chen et al, 2018). 
Âîäíî÷àñ, çíèæåíà åêñïðåñ³ÿ miR-17, miR-101
³ miR-16 ñóïðîâîäæóºòüñÿ âèñîêèì ð³âíåì APP,
à íàäì³ðíà åêñïðåñ³ÿ miR-17, miR-101 ³ miR-
16 ïðèãí³÷óº APP. Íàäåêñïðåñ³ÿ miR-195 ó 
êë³òèíàõ N2a/APP695 ïðèâîäèòü äî çíèæåííÿ 
ð³âíÿ A�, òîä³ ÿê ³íã³áóâàííÿ miR-195 ïðè-
çâîäèòü äî ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ A�. Çíèæåíà 
åêñïðåñ³ÿ öèõ ì³êðîÐÍÊ ìîæå ïðèçâåñòè äî 
ï³äâèùåíî¿ åêñïðåñ³¿ òà ôóíêö³¿ BACE1, òà-
êèì ÷èíîì ñïðè÷èíÿþ÷è íàäëèøêîâå âèðîá-
ëåííÿ A� ó ìîçêó ìèøåé ç õâîðîáîþ Àëüöãåé-
ìåðà (Khanahmadi et al, 2015; Chen et al, 2017). 
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Êð³ì òîãî, ã³ïåðåêñïðåñ³ÿ miR-186 â íåéðî-
íàëüíèõ êë³òèíàõ ìîæå ïðèçâåñòè äî çíèæåííÿ 
ð³âíÿ A� øëÿõîì ïðèãí³÷åííÿ åêñïðåñ³¿ BACE1,
îäíàê åíäîãåííà miR-186 ç³ çíèæåíîþ ðåãó-
ëÿö³ºþ ìîæå âèêëèêàòè ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ 
BACE1. Òàê³ âèñíîâêè çàáåçïå÷óþòü ïîÿñíþ-
þòü ìîëåêóëÿðí³ ìåõàí³çìè, ïîâ’ÿçàí³ ç äåðå-
ãóëÿö³ºþ BACE1, APP ³ A� ïðè õâîðîá³ Àëüö-
ãåéìåðà ³ â³äêðèâàþòü íîâ³ ïåðñïåêòèâè äëÿ 
ðîçóì³ííÿ åò³îëîã³¿ öüîãî çàõâîðþâàííÿ (Kou 
et al, 2020). 

Îäí³ºþ ç êëþ÷îâèõ îñîáëèâîñòåé íåéðîí-
íèõ ìåðåæ º ¿õíÿ çäàòí³ñòü ï³äòðèìóâàòè áà-
ëàíñ ì³æ çáóäæåííÿì òà ãàëüìóâàííÿì, ùîá 
çàïîá³ãòè ïàòîëîã³÷í³é äèñôóíêö³¿. Ðîëü miR-
101 ïîëÿãàº ó ñòðèìóâàíí³ çáóäæåííÿ ó äî-
ðîñëî¿ ëþäèíè (Lippi et al, 2016). Áëîêàäà 
miR-101 âèêëèêàº òðèâàëó ã³ïåðçáóäëèâ³ñòü ³ 
ïîðóøåííÿ ïàì’ÿò³. Ïîêàçàíî, ùî ïðèãí³÷åí-
íÿ ì³øåí³ NKCC1 ³í³ö³þº ïåðåìèêàííÿ ñèãíà-
ë³â g-àì³íîìàñëÿíî¿ êèñëîòè, îáìåæóº ðàííþ 
ñïîíòàííó àêòèâí³ñòü ³ ñòðèìóº ð³ñò äåíäðè-
ò³â (Lippi et al, 2016). Â³äîìî, ùî åêñïðåñ³ÿ 
ãåí³â Kif1a ³ Ank2 ñïðÿìîâàíà íà çàïîá³ãàííÿ 
íàäì³ðíîìó óòâîðåííþ ñèíàïñ³â. Îäíî÷àñíà 
äåðåïðåñ³ÿ öèõ òðüîõ ãåí³â êîï³þº äèñôóíê-
ö³¿, âèêëèêàí³ áëîêàäîþ miR-101 (Lippi et al, 
2016). 

ÀÐÐ ³ éîãî ïðîòåîë³òè÷íèé ïðîäóêò – A� 
àñîö³éîâàí³ ç ð³çíèìè ôîðìàìè õâîðîáè Àëüö-
ãåéìåðà (Vilardo et al, 2010). Ïîêàçàíî, ùî â íå-
éðîíàõ ã³ïîêàìïó ùóð³â, êóëüòèâîâàíèõ in vitro, 
çíèæåííÿ ðåãóëÿö³¿ á³ëê³â Argonaute-2 ïðèçâî-
äèòü äî ï³äâèùåííÿ ð³âí³â APP. Ó ññàâö³â miR-
101 àñîö³þºòüñÿ ç á³ëêàìè Argonaute (Ago1–4), 
ÿê³ ñòàíîâëÿòü ÿäðî ÐÍÊ-³íäóêîâàíîãî ñàéëåí-
ñèíã-êîìïëåêñó (RISC) ³ îïîñåðåäêîâóþòü ïîñò-
òðàíñêðèïö³éíó ðåïðåñ³þ ö³ëüîâèõ ÐÍÊ. Ago2
åêñïðåñóºòüñÿ ó ìîçêó ëþäèíè ³ ìèøåé. Çíè-
æåííÿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â á³ëê³â Ago1-4 áóëî âè-
êîðèñòàíî äëÿ ³äåíòèô³êàö³¿ ïîòåíö³éíèõ ì³-
øåíåé ì³êðîÐÍÊ. Ïîêàçàíî, ùî ì³êðîÐÍÊ 
ðåãóëþþòü åêñïðåñ³þ ãåí³â, çàä³ÿíèõ ó ðîçâèò-
êó ³ äèôåðåíö³þâàíí³ íåéðîí³â, à çì³íè â 
åêñïðåñ³¿ ì³êðîÐÍÊ ïîâ’ÿçàí³ ç ðîçâèòêîì 
íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çàõâîðþâàíü (Vilardo et 
al, 2010). Ùîá äîñë³äèòè ðîëü miR-101 ó ðåãó-
ëÿö³¿ ãåíà ÀÐÐ ñïî÷àòêó áóëî ïðîàíàë³çîâàíî 
ð³âåíü á³ëêà ÀÐÐ ó êë³òèíàõ ã³ïîêàìïó ùóð³â, 
ó ÿêèõ åêñïðåñ³ÿ Ago2 áóëà çíèæåíà. Ðåçóëü-

òàòè Âåñòåðí-áëîò àíàë³çó âêàçóþòü íà òå, ùî 
ð³âí³ ÀÐÐ áóëè çíà÷íî âèùèìè â íåéðîíàõ, ó 
ÿêèõ ð³âí³ Ago2 áóëè çíèæåí³. Ñåðåä â³ä³áðà-
íèõ ì³êðîÐÍÊ ñàìå miR-101 ìàëà äâà ïåðåä-
áà÷óâàíèõ ö³ëüîâèõ ñàéòè â ãåí³ ÀÐÐ. Äàí³ 
ã³áðèäèçàö³¿ in situ çàñâ³ä÷èëè, ùî íåêîäóþ÷à 
ÐÍÊ AK021368, ÿêà âêëþ÷àº ì³êðîÐÍÊ-101a, 
åêñïðåñóºòüñÿ â ã³ïîêàìï³ ìèøåé (Vilardo et 
al, 2010, Mercer et al, 2008). Ö³ ñïîñòåðåæåí-
íÿ äîäàòêîâî ñïîíóêàëè àâòîð³â ïðîàíàë³çóâà-
òè åêñïðåñ³þ APP ³ miR-101 ï³ä ÷àñ ðîçâèòêó 
in vitro ïåðâèííèõ íåéðîí³â ã³ïîêàìïó ùóð³â. 
Ó ö³é êë³òèíí³é ìîäåë³ ð³âí³ miR-101 çðîñ-
òàëè ï³ä ÷àñ ðîçâèòêó õâîðîáè Àëüöãåéìåðà 
â³ä 2 äî 17 äí³â in vitro. Âîäíî÷àñ, ð³âí³ á³ë-
êà ÀÐÐ çíèæóâàëèñü, äåìîíñòðóþ÷è çâîðîò-
íó êîðåëÿö³þ ç³ çá³ëüøåííÿì ð³âíÿ miR-101. 
Ïîä³áíèé àíàë³ç ïðîâîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì 
òêàíèí ã³ïîêàìïà ùóð³â äëÿ òâàðèí ó â³ö³ â³ä 
8 äíÿ â³ä íàðîäæåííÿ äî 6 ì³ñÿö³â. Áóëà ï³ä-
òâåðäæåíà çâîðîòíà êîðåëÿö³ÿ ì³æ ð³âíÿìè miR-
101 òà ÀÐÐ (Lippi et al, 2016). miR-101 â îñíî-
âíîìó ä³º øëÿõîì çíèæåííÿ òðàíñëÿö³¿ ÀÐÐ,
à òàêîæ ìîæå âïëèâàòè íà ñòàá³ëüí³ñòü ÀÐÐ. 
Ïîñë³äîâíå çíèæåííÿ âì³ñòó APP ³ A� ô³áðèë 
ñïîñòåð³ãàëîñÿ â íåéðîíàõ ã³ïîêàìïó, ÿê³ íàä-
ì³ðíî åêñïðåñóþòü miR-101. Îòæå, ö³ ðåçóëü-
òàòè âêàçóþòü íà òå, ùî miR-101 º íåãàòèâíèì 
ðåãóëÿòîðîì åêñïðåñ³¿ ÀÐÐ ³, ìîæëèâî, ùî 
ïðè ïàòîëîã³÷íèõ ñòàíàõ öÿ ì³êðî-ÐÍÊ ìîæå 
çàõèùàòè íåéðîíè ã³ïîêàìïà â³ä íàêîïè÷åííÿ 
À�. Òàêèì ÷èíîì, ïîêàçàíà áåçïîñåðåäíÿ ó÷àñòü
miR-101 ó êîíòðîë³ òðàíñëÿö³¿ APP ³ íàêîïè-
÷åíí³ A� ô³áðèë (Vilardo et al, 2010).

miR-101 ä³þòü íà ³íã³áóâàííÿ åêñïðåñ³¿ APP
á³ëêó øëÿõîì âçàºìîä³¿ ç³ ñïåöèô³÷íèìè åëå-
ìåíòàìè ðîçï³çíàâàííÿ â 3�-UTR ö³ëüîâèõ òðàíñ-
êðèïòàõ. Öÿ miR-101 íàïðàâëÿº ðèáîíóêëåî-
ïðîòå¿íîâèé êîìïëåêñ, ÿêèé íàçèâàºòüñÿ ÐÍÊ-
³íäóêîâàíèì êîìïëåêñîì ñàéëåíñèíãó (RISC),
äî ö³ëüîâîãî ñàéòó â 3�-UTR, äå RISC îïî-
ñåðåäêîâóº àáî ðåïðåñ³þ òðàíñëÿö³¿, àáî äåñòà-
á³ë³çàö³þ ìÐÍÊ. Òàêèì ÷èíîì, åíäîãåííà miR-
101 ðåãóëþº ð³âí³ ÀÐÐ ó êë³òèííèõ êóëüòóðàõ 
÷åðåç ïåâíèé ñàéò, ðîçòàøîâàíèé â APP 3� 
UTR. Àâòîðè ïðèïóñêàþòü, ùî ìîäóëþâàííÿ 
miR-101 ìîæå ÿâëÿòè ñîáîþ íîâó ñòðàòåã³þ äëÿ 
îñëàáëåííÿ ñåêðåö³¿ A� ³ ïàòîãåííèõ ìåõàí³ç-
ì³â, ùî ëåæàòü â îñíîâ³ õâîðîáè Àëüöãåéìåðà 
(Long et al, 2011). 
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Ùîá ïåðåâ³ðèòè, ÷è îïîñåðåäêîâóº miR-101 
ðåãóëÿòîðíèé âïëèâ íà åêñïðåñ³þ ãåí³â ÷å-
ðåç APP 3�-UTR, ó ðîáîò³ (Mercer et al, 2008) 
ñêîíñòðóþâàëè ðåïîðòåðíèé âåêòîð, ùî ì³ñ-
òèâ ïîâíèé APP 3�-UTR. Òàêîæ áóâ ñêîíñò-
ðóéîâàíèé âåêòîð ïîçèòèâíîãî êîíòðîëþ, ÿêèé 
ì³ñòèâ miR-1 MRE (³äåàëüíî êîìïëåìåíòàð-
íèé ñàéò miR-1). Îáèäâ³ êîíñòðóêö³¿ ì³ñòèëè 
ãåí ëþöèôåðàçè, ÿê âíóòð³øí³é êîíòðîëü, äëÿ
íîðìàë³çàö³¿ â³äì³ííîñòåé â åôåêòèâíîñò³ òðàíñ-
ôåêö³¿. Ö³ êîíñòðóêö³¿ áóëî ïåðåíåñåíî â êë³-
òèíè HeLa òà áóëî îö³íåíî åêñïðåñ³þ ãåíà 
ëþöèôåðàçè ÷åðåç 48 ãîä ï³ñëÿ òðàíñôåêö³¿. 
ßê ³ î÷³êóâàëîñü, òðàíñôåêö³ÿ ïîçèòèâíîãî
êîíòðîëþ (miR-1) ïîâí³ñòþ ñêàñîâóâàëà åêñ-
ïðåñ³þ ãåíà ðåïîðòåðà. miR-101 çíèæóâàëà åêñ-
ïðåñ³þ ðåïîðòåðà á³ëüøå, í³æ íà 40 % ïîð³âíÿ-
íî ç êë³òèíàìè, òðàíñô³êîâàíèìè íåãàòèâíèì 
êîíòðîëåì àáî ðåïîðòåðîì APP 3�-UTR. Öå 
ï³äòâåðäæóº, ùî miR-101 ìîæå çíèæóâàòè åêñ-
ïðåñ³þ ãåí³â ÷åðåç åëåìåíòè â APP 3�-UTR 
(Mercer et al, 2008). Òàêîæ ïîêàçàíî, ùî åíäî-
ãåíí³ ð³âí³ ÀÐÐ ³íã³áóþòüñÿ miR-101 ó êë³òèíàõ 
HeLa ëþäèíè. Çîêðåìà, ð³âí³ ìÐÍÊ APP íå 
çì³íþâàëèñü ñóòòºâî ï³ñëÿ òðàíñôåêö³¿ miR-
101, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ïîñòòðàíñêðèïö³éíèé 
ìåõàí³çì, ÿêèé íå ïåðåäáà÷àº äåñòàá³ë³çàö³¿ 
ìÐÍÊ ³ éìîâ³ðíî ïåðåäáà÷àº ïðÿìå ïðèãí³-
÷åííÿ òðàíñëÿö³¿ á³ëêà. miR-101 áåçïîñåðåäíüî 
ïðè÷åòíà äî ïàòîãåíåçó õâîðîáè Àëüöãåéìåðà. 
Äâà íåçàëåæí³ äîñë³äæåííÿ ïðîäåìîíñòðóâàëè 
çíèæåíó åêñïðåñ³þ miR-101 ó çðàçêàõ êîðè ãî-
ëîâíîãî ìîçêó çà óìîâ ðîçâèòêó õâîðîáè Àëüö-
ãåéìåðà, ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì (Long et al, 
2011, Hebert et al, 2008). Îòæå, miR-101 ðå-
ãóëþº ð³âí³ ÀÐÐ ó êóëüòóðàõ êë³òèí ëþäèíè 
ð³çíîãî òèïó òà ïîõîäæåííÿ. Îñê³ëüêè APP ³ 
A� º êëþ÷îâèìè á³ëêàìè â ìåõàí³çìàõ, ïîâ’ÿ-
çàíèõ ç õâîðîáîþ Àëüöãåéìåðà, çíèæåííÿ ð³â-
í³â APP áóëî çàïðîïîíîâàíî ÿê ïîòåíö³éíó 
ñòðàòåã³þ ïîì’ÿêøåííÿ ïàòîëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â 
çà ðîçâèòêó öüîãî çàõâîðþâàííÿ. miR-101 ïðåä-
ñòàâëÿº íîâó ì³øåíü äëÿ òåðàïåâòè÷íî¿ ìîäó-
ëÿö³¿ ð³âí³â ÀÐÐ (Long et al, 2011). 

Ðåçóëüòàòè á³î³íôîðìàòè÷íîãî àíàë³çó çà-
ñâ³ä÷èëè, ùî miR-193b ïîòåíö³éíî ìîæå íàö³-
ëþâàòèñÿ íà 3�-UTR APP (Nunez-Iglesias et al, 
2010). Äëÿ öüîãî áóëî âèâ÷åíî âïëèâ miR-193b 
íà åêñïðåñ³þ APP. Âèñîêà åêñïðåñ³ÿ ÀÐÐ, ùî 
êîðåëþº ç ïðèñêîðåíèì íàêîïè÷åííÿì A� ó 

ìîçêó, º îçíàêîþ õâîðîáè Àëüöãåéìåðà. Ïî-
êàçàíî, ùî miR-193b ìîæå ïðèãí³÷óâàòè åêñ-
ïðåñ³þ ÀÐÐ øëÿõîì çâ’ÿçóâàííÿ éîãî 3�-UTR ³ 
ðîçïàäó éîãî ìÐÍÊ. Çíèæåííÿ ðåãóëÿö³¿ APP 
ìîæå ïðåäñòàâëÿòè íàïðÿìîê äîñë³äæåííÿ òå-
ðàï³¿ õâîðîáè Àëüöãåéìåðà çà äîïîìîãîþ ì³-
êðîÐÍÊ. Ïîêàçàíî, ùî ð³âåíü miR-193b áóâ 
çíèæåíèé â ã³ïîêàìï³ 3-ì³ñÿ÷íèõ òðàíñãåííèõ 
ìèøåé, öå ñâ³ä÷èòü, ùî çì³íà miR-193b â³ä-
áóâàºòüñÿ ðàí³øå, í³æ óòâîðåííÿ àì³ëî¿äíèõ 
áëÿøîê. Âèÿâëåííÿ åêçîñîìàëüíî¿ miR-193b 
â ñïèííî-ìîçêîâ³é ð³äèí³ òðàíñãåííèõ ìèøåé 
â³êîì 3, 6 òà 9 ì³ñÿö³â ïîêàçàëè, ùî åêçîñî-
ìàëüíà miR-193b º ïîòåíö³éíèì á³îìàðêåðîì 
õâîðîáè Àëüöãåéìåðà, îñîáëèâî íà ðàíí³õ ñòà-
ä³ÿõ çàõâîðþâàííÿ (Nunez-Iglesias et al, 2010).

Íà êë³òèííîìó ð³âí³ õâîðîáà Àëüöãåéìåðà 
õàðàêòåðèçóºòüñÿ íåéðîô³áðèëÿðíèìè êëóá-
êàìè òà ïðîãðåñóþ÷èì óòâîðåííÿì íåðîç÷èí-
íèõ ñåí³ëüíèõ áëÿøîê, ùî ñêëàäàþòüñÿ ïåðå-
âàæíî ç A�, ÿêèé º ïðîäóêòîì ðîçùåïëåííÿ 
á³ëêà-ïîïåðåäíèêà àì³ëî¿äó. Íàêîïè÷åííÿ A�
ó ìîçêó ïîâ’ÿçàíå ç ïàòîãåíåçîì õâîðîáè Àëüö-
ãåéìåðà. Â ðîáîò³ (Liu et al, 2014) ïðåäñòàâëå-
íî ðåçóëüòàòè çíèæåííÿ ðåãóëÿö³¿ miR-16 ó êë³-
òèíí³é ìîäåë³ õâîðîáè Àëüöãåéìåðà ïåðâèííèõ 
íåéðîí³â. Ïîêàçàíî, ùî íàäì³ðíà åêñïðåñ³ÿ 
miR-16 ó ïåðâèííèõ íåéðîíàõ çàõèùàº ¿õ â³ä 
çàãèáåë³. Ïîêàçàíî, ùî ï³ñëÿ òðàíñôåêö³¿ pre-
miR-16 ñïîñòåð³ãàëîñÿ çíèæåííÿ ð³âí³â ìÐÍÊ 
³ á³ëêà ÀÐÐ. Äëÿ âèÿâëåííÿ çâ’ÿçóâàííÿ miR-
16 ç 3� UTR APP âèêîðèñòîâóâàëè ëþöèôåðàçó. 
Àêòèâí³ñòü ëþöèôåðàçè çíèæóâàëàñü ï³ñëÿ òî-
ãî, ÿê ÷àñòêîâèé ñåãìåíò 3� UTR APP áóâ 
êëîíîâàíèé ó ðåïîðòåðíèé âåêòîð ëþöèôå-
ðàçè (Zhang et al, 2015). 

Ïåðñïåêòèâè âèêîðèñòàííÿ ì³êðîÐÍÊ 
ÿê íîâîãî êëàñó òåðàïåâòè÷íèõ àãåíò³â

Ìåòà òåðàï³¿ ì³êðîÐÍÊ ïîëÿãàº â ìîäèô³-
êàö³¿ òà, â ³äåàë³, ñóòòºâîìó çìåíøåíí³ ïàòî-
ëîã³÷íèõ çì³í çà ðàõóíîê çíèæåííÿ ð³âí³â åêñ-
ïðåñ³¿ ì³êðîÐÍÊ. Öå âêëþ÷àº: ïîñèëåííÿ àáî 
â³äíîâëåííÿ åíäîãåííèõ ì³êðîÐÍÊ, ÿê³ ä³þòü 
ÿê ïàòîëîã³÷í³ ñóïðåñîðè, òà çíèæåííÿ ð³âí³â 
åêñïðåñ³¿ àáî ôóíêö³îíàëüíîãî áëîêóâàííÿ ì³-
êðîÐÍÊ. Äëÿ çì³íè ð³âíÿ ì³êðîÐÍÊ çàçâè÷àé 
âèêîðèñòîâóþòüñÿ íóêëå¿íîâ³ êèñëîòè, òàê çâà-
í³ ñèíòåòè÷í³ ì³êðîÐÍÊ àáî ³ì³òàòîðè ì³êðî-
ÐÍÊ, ðåêîìá³íàíòí³ âåêòîðè åêñïðåñ³¿, ùî íå-
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ñóòü ïîñë³äîâíîñò³, ÿê³ êîäóþòü ì³êðîÐÍÊ, òà
³íã³á³òîðè ì³êðîÐÍÊ íà îñíîâ³ îë³ãîíóêëåî-
òèä³â (àíòè-ì³êðîÐÍÊ). Ó âèïàäêó ïóõëèí íàä-
åêñïðåñîâàí³ ì³êðîÐÍÊ ìîæóòü ðîçãëÿäàòèñÿ 
ÿê îíêîãåíè, ¿õ ùå íàçèâàþòü «îíêîì³ðàìè». 
Ââàæàºòüñÿ, ùî âîíè áåðóòü ó÷àñòü ó ðîçâèòêó 
ïóõëèíè øëÿõîì ðåöèïðîêíîãî ³íã³áóâàííÿ ãå-
í³â-ñóïðåñîð³â ïóõëèí (ãåí³â, ÿê³ êîíòðîëþþòü 
äèôåðåíö³àö³þ êë³òèí ³ àïîïòîç); íàïðèêëàä, 
miR-17/-192 íàäëèøêîâî åêñïðåñóºòüñÿ ó âè-
ïàäêó ðàêó ëåãåí³â ³ äåÿêèõ ë³ìôîìàõ (Chris
topher et al, 2016). ²ñíóþòü ð³çí³ ï³äõîäè «êå-
ðóâàííÿì» ì³êðîÐÍÊ ÿê òåðàïåâòè÷íèì ³íñ-
òðóìåíòîì, ÿê³ çàëåæàòü â³ä òîãî, ÷è ïîòð³áíî 
çíèæóâàòè åêñïðåñ³þ ö³ëüîâî¿ ì³êðîÐÍÊ àáî 
íàâïàêè â³äòâîðèòè çàíîâî ôóíêö³þ ïðèãí³-
÷åíî¿ ì³êðîÐÍÊ. Çàãàëîì, ì³êðîÐÍÊ â³ä³-
ãðàþòü íåçàì³ííó ðîëü ó ñêëàäíèõ âçàºìîçâ’ÿç-
êàõ îíêîãåí³â ³ ãåí³â-ñóïðåñîð³â ïóõëèí (Fu 
et al, 2021).

Îäíèì ç ïåðñïåêòèâíèõ ï³äõîä³â º âèêî-
ðèñòàííÿ ìàëèõ ïðîíèêàþ÷èõ ó êë³òèíè ìî-
ëåêóë, ÿê³ âèêîíóþòü ñâîþ ôóíêö³þ, âçàºìî-
ä³þ÷è ç á³ëêàìè, çàëó÷åíèìè äî ïðîöåñ³â 
á³îãåíåçó ì³êðîÐÍÊ, àáî ÷åðåç çâ’ÿçóâàííÿ 
ç³ ñïåöèô³÷íèìè äëÿ ì³êðîÐÍÊ âòîðèííèìè 
ñòðóêòóðàìè. Ïðèðîäí³ ñïîëóêè òàêîæ âçàº-
ìîä³þòü ç ì³êðîÐÍÊ, çîêðåìà, áóëî ïîêàçà-
íî, ùî êóðêóì³í ä³º íà ÷èñëåíí³ ì³êðîÐÍÊ, 
ùîá ïðèãí³÷óâàòè ð³ñò ïóõëèííèõ êë³òèí (Die-
ner et al, 2022). 

Â³äîìî ïðî çàñîáè íà îñíîâ³ ì³êðîÐÍÊ, 
ùî ïðîõîäÿòü êë³í³÷í³ âèïðîáóâàííÿ òà ìî-
æóòü áóòè çàñòîñîâàí³ ÿê íîâèé âèä ë³êàðñüêèõ 
çàñîá³â. Ðîçðîáëåíî ë³ïîñîìàëüíó ôîðìó ïðå-
ïàðàòó MRX34, ùî ïåðåäáà÷àº ââåäåííÿ m³R-
34à. Öåé ïðåïàðàò áóëî âêëþ÷åíî äî ïåðøî¿ 
ôàçè êë³í³÷íèõ âèïðîáóâàíü äëÿ îö³íêè áåç-
ïåêè ó ïàö³ºíò³â ç ïåðâèííèì ðàêîì ïå÷³íêè 
àáî ³íøèìè ïóõëèíàìè ÷è ãåìàòîëîã³÷íèìè çëî-
ÿê³ñíèìè íîâîóòâîðåííÿìè (Diener et al, 2022).

Çàñ³á MRG-201 áóëî ðîçðîáëåíî äëÿ ³ì³òà-
ö³¿ àêòèâíîñò³ ìîëåêóëè miR-29, ÿêà çíèæóº 
ð³âí³ åêñïðåñ³þ êîëàãåíó òà ³íøèõ á³ëê³â, ÿê³
áåðóòü ó÷àñòü ó ôîðìóâàíí³ ðóáö³â. Çàñ³á MRG-
201 äîñë³äæóþòü, ùîá âèçíà÷èòè, ÷è ìîæå â³í 
îáìåæóâàòè óòâîðåííÿ ô³áðîçíî¿ ðóáöåâî¿ òêà-
íèíè çà ïåâíèõ çàõâîðþâàííÿõ (Diener et al, 
2022). Çàñ³á MRG-106 – îë³ãîíóêëåîòèäíèé ³í-
ã³á³òîð miR-155, ùî ïðèãí³÷óº ÷èñëåíí³ ñèã-

íàëüí³ øëÿõè, ïîâ’ÿçàí³ ç âèæèâàííÿì çëî-
ÿê³ñíèõ êë³òèí. Çàñ³á MRG-106 ìîæíà âèêî-
ðèñòîâóâàòè äëÿ äîñë³äæåííÿ Â-êë³òèííî¿ ë³ì-
ôîìè (Diener et al, 2022). Ê³ëüêà òåðàïåâòè÷-
íèõ çàñîá³â íà îñíîâ³ ì³êðîÐÍÊ ïðîéøëè äî-
êë³í³÷í³ âèïðîáóâàííÿ äëÿ ë³êóâàííÿ øèðîêîãî 
ñïåêòðó ïàòîëîã³é, ïî÷èíàþ÷è â³ä ñåðöåâî¿ íå-
äîñòàòíîñò³ òà çàê³í÷óþ÷è äåê³ëüêîìà òèïàìè 
ðàêó. Ðîçðîáêà ïîä³áíèõ ïðåïàðàò³â äëÿ ë³êó-
âàííÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ ïàòîëîã³é çàðàç òðè-
âàº. Ïåðøèé ïðåïàðàò íà îñíîâ³ ìàëèõ ÐÍÊ 
(Patisiran) áóâ ñõâàëåíèé ó 2018 ð. äëÿ ë³êóâàííÿ 
ñïàäêîâîãî àì³ëî¿äîçó, îïîñåðåäêîâàíîãî òðàíñ-
òèðåòèíîì. Âîäíî÷àñ, äëÿ ë³êóâàííÿ õâîðîáè 
Àëüöãåéìåðà ïðåïàðàò³â íà îñíîâ³ ì³êðîÐÍÊ 
ïîêè íå çàïàòåíòîâàíî (Walgrave et al, 2021).

Îñê³ëüêè âçàºìîä³ÿ ì³êðîÐÍÊ – ì³øåíü çà-
ëåæèòü â³ä äîçè, äîçóâàííÿ ïðåïàðàò³â ì³êðî-
ÐÍÊ áåçïîñåðåäíüî âïëèâàº íà ãåíè, íà ÿê³ 
íàö³ëåíà ïåâíà ì³êðîÐÍÊ. Îòæå, äîçóâàííÿ 
ìàº áóòè â çàäàíîìó ä³àïàçîí³, ùîá âèêëèêàòè 
òåðàïåâòè÷íèé åôåêò. Îäíàê áðàêóº äàíèõ, ÿê³ 
ê³ëüê³ñíî îïèñóþòü çàëåæíó â³ä äîçè ðåãóëÿ-
ö³þ ö³ëüîâîãî ãåíà. Ïåðø³ äàí³ ïîêàçóþòü, 
ùî çàãàëüíèé ê³ëüê³ñíèé ä³àïàçîí êë³òèííî¿ 
åêñïðåñ³¿ ì³êðîÐÍÊ çì³íþºòüñÿ ó ìåæàõ ïðè-
áëèçíî 103 êîï³é íà êë³òèíó. Äëÿ ïîäàëüøèõ 
ôàðìàêîê³íåòè÷íèõ õàðàêòåðèñòèê ïîòåíö³é-
íèõ òåðàïåâòè÷íèõ çàñîá³â íà îñíîâ³ ì³êðîÐÍÊ 
íåîáõ³äí³ äîäàòêîâ³ ê³ëüê³ñí³ äîñë³äæåííÿ ÿê 
äëÿ ô³ç³îëîã³÷íèõ, òàê ³ äëÿ ïàòîëîã³÷íèõ ñòà-
í³â (Diener et al, 2022).

Ï³äâîäÿ÷è ï³äñóìîê, çàçíà÷èìî, ùî ì³êðî-
ÐÍÊ, ÿê ìîëåêóëà, ÿêà áåðå ó÷àñòü â ðåãóëÿö³¿ 
åêñïðåñ³¿ ãåí³â, áåçñóìí³âíî ïðèâåðòàº óâàãó ç 
òî÷êè çîðó ð³çíèõ ö³ëüîâèõ ë³êóâàëüíèõ ï³äõî-
ä³â ãåííî¿ òåðàï³¿. Äåÿê³ ïèòàííÿ ó öüîìó àñ-
ïåêò³ ïîòðåáóþòü äîñë³äæåíü, à ñàìå, ÿê çà-
áåçïå÷èòè òî÷íó âçàºìîä³þ ç êë³òèíàìè-ì³øå-
íÿìè, ÿê çìåíøèòè ³ìóíîãåíí³ ðåàêö³¿ òà ÿêå 
äîçóâàííÿ ïîòð³áíî ï³ä³áðàòè äëÿ äîñÿãíåííÿ 
áàæàíîãî åôåêòó çà ì³í³ì³çàö³¿ ïîá³÷íèõ ðåàê-
ö³é. Çàðàç ëèøå ïî÷àòîê òàêèõ ðîçðîáîê, ùî
ó ìàéáóòíüîìó äîçâîëèòü ïîâíîþ ì³ðîþ ñêî-
ðèñòàòèñÿ âèñîêîþ òåðàïåâòè÷íîþ åôåêòèâí³ñ-
òþ ì³êðîÐÍÊ. Êð³ì òîãî, âàæëèâèì ïèòàííÿì
ó ãåíí³é òåðàï³¿ º ñïîñ³á äîñòàâêè òåðàïåâòè÷-
íîãî çàñîáó äî ì³ñöÿ ëîêàë³çàö³¿ ç óðàõóâàííÿì 
á³îëîã³÷íèõ áàð’ºð³â, áåç äåãðàäàö³¿ ó êðîâ’ÿíî-
ìó ðóñë³. Äîâåäåíî, ùî ë³ïîñîìè º åôåêòèâ-
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íèìè íîñ³ÿìè ì³êðîÐÍÊ, âîíè íå âèêëèêàþòü 
³ìóíîãåííîñò³, ïðîñò³ ó ïðèãîòóâàíí³, º á³îñó-
ì³ñíèìè, äîñÿãàþòü íåðâîâî¿ ñèñòåìè áåç äå-
ãðàäàö³¿. Òîìó ïðåïàðàòè íà îñíîâ³ ì³êðîÐÍÊ, 
³íêàïñóëüîâàí³ â ë³ïîñîìè, ìîæóòü ñòàòè íî-
âèì á³îìàðêåðîì ïóõëèí ³ àëüòåðíàòèâíèì ë³-
êóâàííÿì íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çàõâîðþâàíü.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü ïðî â³ä-
ñóòí³ñòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â.
Ô³íàíñóâàííÿ. Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíî êîøòîì
ãðàíòîâî¿ ï³äòðèìêè Íàö³îíàëüíîãî ôîíäó äî-
ñë³äæåíü Óêðà¿íè çà ïðîºêòîì ¹ 2021.01/0282, 
äåðæàâíèé ðåºñòðàö³éíèé íîìåð 0123U102869.

CREATION AND APPLICATION 
OF THE microRNA LIPOSOMAL FORM 
FOR THE TREATMENT 
OF NEURODEGENERATIVE DISEASES

S. Shulga, H. Andriiash, Î. Tigunova, 
S. Priyomov, Ya. Blume

Institute of Food Biotechnology 
and Genomics NAS of Ukraine, 
Baidy-Vyshnevetskoho str., 2a, Kyiv, 04123, Ukraine
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Target delivery of active pharmaceutical ingredients, in-
cluding microRNAs, is an urgent problem. Using lipo-
somes as target carriers of different therapeutic agents 
has some advantages and is becoming more widespread. 
Liposomes can transport both hydrophilic and hydro-
phobic molecules at the same time. Liposomes are 
relatively highly stable under physiological conditions, 
notable for the regulated release of the encapsulated 
ingredients, and biocompatible with cell membranes. 
Medications elaborated based on microRNA encapsu-
lated into liposomes can become an alternative to 
classic therapeutic agents in treating neurodegenerative 
diseases. Neuroinflammation is known to be mediated 
via a complex interaction between the cells of the cent-
ral nervous system (CNS) and the periphery. Although 
the inflammatory reaction in the healthy brain is under 
the strict control of numerous regulatory mechanisms, 
there may be a de-regulation of these processes under 
pathology. This de-regulation leads to uncontrolled ne-
uroinflammation. Among the main regulators of these 
processes, a relevant role is played by microRNAs, 
due to which the processes may become de-regulated, 
promoting the disease progression, or may reflect the 
homeostatic attempt of the CNS to prevent excessive 
damage and restore normal conditions of functioning. 
The study summarizes the literature data about the 
creation, properties, and utilization of the liposomal 

form of microRNA, including microRNA-101, in the 
development of Alzheimer’s disease.
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