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Экзогенные РНК видонеспецифически изменяют передачу сигналов в тканях, регулируя экспрес-
сию генов, что приводит к фенотипическим изменениям в клетках, а их применение может стать 
основой для новой тактики регуляторной профилактики и терапии различных заболеваний. Техно-
логии экзогенных РНК являются перспективным подходом к созданию принципиально нового клас-
са лекарственных препаратов или биологически активных добавок (для растительных экзогенных 
РНК) с широким спектром фармакологической активности и минимальным количеством побочных 
эффектов. 
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Exogenous RNAs alter interspecifically the transmission of signals in organisms by regulating the ex-
pression of their genes. This process leads to phenotypic cellular changes, thus representing a possible 
new tactic for the treatment of various diseases. Exogenous RNAs are a promising approach to the cre-
ation of a fundamentally new class of drugs or biologically active additives (for plant exogenous RNAs) 
with a promising pharmacological activity and minimal side effects.
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Введение
В 60-х гг. XX века было установлено, 

что РНК, выделенные из органов или от-
дельных клеток животных-доноров, могут 
индуцировать различные специфические 
эффекты в органах или клетках животных-
реципиентов и направленно изменять фено-
типические свойства клеток-мишеней [1, 13].

Среди преимуществ экзогенных РНК, 
как перспективных фармакотерапевтиче-
ских агентов, можно отметить следующие 
[12, 17, 19]:

• возможность использования клеточными 
механизмами экзогенной матричной (мРНК) 
в качестве временного носителя генетиче-
ской информации для синтеза белков;

• возможность экспрессии белка, опос-
редованной мРНК, при прямом введении  
in vivo (например, в мышцы);

• достижение эффективной экспрессии 
даже в неделящихся клетках, поскольку 
для проявления активности мРНК не требу-
ется ядерная фаза;

• введение экзогенной мРНК представляет 
собой альтернативу ДНК-опосредованному 
синтезу белка in vitro и in vivo;

• использование мРНК вместо ДНК, 
как терапевтического агента, более привле-
кательно из-за отсутствия риска инсерци-
онного мутагенеза;

• наличие надёжных методов эффективно-
го введения РНК в различные клетки с ис-
пользованием катионных липидов.

Достижения последних лет в техноло-
гии мРНК, включая модификацию самой 
мРНК, наряду с усовершенствованием 
средств доставки, изменили представления 
о перспективности и возможности исполь-
зования мРНК в качестве потенциальных 
фармакотерапевтических агентов нового 
класса. Доклиническими исследованиями 
была продемонстрирована потенциальная 
возможность мРНК-терапии таких метабо-
лических нарушений, как метилмалоновая 
ацидемия, острая перемежающаяся порфи-
рия и болезнь Фабри [3, 6, 20].

Способность экзогенных РНК специфи-
чески воспроизводить эффекты определён-
ных биологически активных веществ также 
имеет большое значение для эксперимен-
тальной фармакологии, т. к. служит осно-
вой для нового подхода к исследованию 
механизмов действия веществ, активиру-
ющих синтез РНК и белка, регулирующих 
внутриклеточные процессы [2, 18].

Учитывая, что экзогенные мРНК подвер-
гаются быстрой деградации внеклеточны-
ми рибонуклеазами, успешность терапии 
с использованием таких фармакологиче-
ских агентов в значительной степени зави-
сит от наличия безопасного и эффективного 
средства доставки. Эффективным спосо-
бом доставки является заключение мРНК 
в липидные наночастицы, обеспечивающие 
необходимый физический защитный барь-
ер для доставки мРНК в клетки-мишени 
[14, 15].

Перспективы использования экзогенных 
РНК связаны также с предположением 
о функциональном значении микроРНК 
у человека. Такие небольшие некодирую-
щие РНК могут связываться со своей ком-
плементарной мРНК и подавлять эффекты 
экспрессии генов на посттранскрипцион-
ном уровне. Изучение потенциала таргет-
ной терапии, опосредованной микроРНК, 
посредством межклеточной регуляции, 
в профилактике и лечении различных за-
болеваний является актуальным подходом, 
подтверждённым при таких заболеваниях, 
как атеросклероз, лимфома, сепсис и т. д. 
[9, 21].

Особые перспективы имеет использова-
ние растительных микроРНК, для которых 
показана способность проникать через же-
лудочно-кишечный тракт млекопитающих 
в кровоток, с последующей доставкой к би-
ологическим мишеням, где они регулиру-
ют экспрессию генов млекопитающих [11, 
16, 22]. Особую ценность имеет свойство 
микроРНК сохранять свою функциональ-
ность и стабильность даже тогда, когда 
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они перемещаются по желудочно-кишеч-
ному тракту. Их стабильность объясняется 
2’-О-метилированием на их 3’-терминаль-
ном участке [5, 10] и высоким содержанием 
гуанин-цитозина в их последовательности 
[23]. Экспериментальные данные показали 
возможность регуляции экспрессии генов 
у мышей с помощью перорально вводимой 
экзогенной РНК, экстрагированной из риса: 
через 3 ч уровень miR-168a был повышен 
в сыворотке крови и печени. miR-168a 
и miR-156a, обнаруженные в рисе, снижа-
ли экспрессию в печени белка-адаптера 
рецептора липопротеинов низкой плотно-
сти 1 (LDLRAP1) путём связывания c его 
мРНК [22]. miR-156a, обнаруженные в ли-
стовых зелёных овощах, проникая в сис-

темный кровоток, могут подавлять адгезию 
моноцитов к эндотелиоцитам, индуциро-
ванную провоспалительными цитокинами 
[4]. Для некоторых микроРНК (например, 
miR-2911 из жимолости) продемонстри-
рована не только возможность проникать 
в кровоток из желудочно-кишечного трак-
та, но и способность подавлять у инфици-
рованных животных репликацию вируса 
гриппа А [7, 8, 23]. 

Таким образом, применение экзогенных 
РНК является перспективным направлени-
ем создания принципиально нового клас-
са лекарственных препаратов с широким 
спектром фармакологической активности 
и минимальным количеством побочных эф-
фектов. 
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