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Ìèê ðîÐÍÊ – ìà ëûå, íå êî äè ðó þ ùèå áå ëîê ÐÍÊ äëè íîé 20–30 íóê ëå î òè äîâ. Â êëåò êàõ ýó êà ðè î òîâ
ìèê ðîÐÍÊ âû ïîë íÿ þò ðîëü áè î ðå ãó ëÿ òî ðîâ ýêñ ïðåñ ñèè ãå íîâ ÷å ðåç ìå õà íèçì èí ãè áè ðî âà íèÿ èëè ìî -
äó ëÿ öèè ïðî öåñ ñà òðàíñ ëÿ öèè. Öåëü îá çî ðà – ïðî à íà ëè çè ðî âàòü ìå õà íèç ìû áè î ãå íå çà è ôóíê öè î íè -
ðî âà íèÿ ìèê ðîÐÍÊ, ñòðà òå ãèþ èõ îò êðû òèÿ, ïðåä îñòà âèòü êðàò êèé ïå ðå ÷åíü áè î ëî ãè ÷åñ êèõ
ïðî öåñ ñîâ, â ðå ãó ëÿ öèè êî òî ðûõ ïðèíèìàþò ó÷àñòèå ìèê ðîÐÍÊ, à òàê æå îçíà êî ìèòü ñ íî âåé øè ìè
ïóá ëè êà öè ÿ ìè, ïî ñâÿ ùåí íû ìè ïðè ÷àñ òíîñ òè ìèê ðîÐÍÊ ê ðàç ëè÷ íûì ïà òî ëî ãè ÿì (îñî áåí íî êàí öå -
ðî ãå íå çó) è èñ ïîëü çî âà íèþ èõ äëÿ ìàð êè ðî âà íèÿ, äè àã íîñ òè êè, ïðî ôè ëàê òè êè è òå ðà ïèè ðà êî âûõ áî -
ëåç íåé ÷å ëî âå êà.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìèê ðîÐÍÊ, áè î ãå íåç, ôóíê öèÿ, ïðî ôè ëè ýêñ ïðåñ ñèè, áè î èí ôîð ìà òè ÷åñ êîå ïðåä ñêà -
çà íèå, áè î ðå ãó ëÿ öèÿ, êàí öå ðî ãå íåç, òå ðà ïèÿ.

Ââå äå íèå. Íà ÷à ëî âåêà îçíà ìå íî âà ëîñü êðóï íåé -
øèì îò êðû òè åì, ñðàâ íè ìûì ðàç âå ÷òî ñ îò êðû òè åì
â ñå ðå äè íå ïðî øëî ãî âåêà Óîò ñî íîì è Êðè êîì
äâîé íîé ñïè ðà ëè ÄÍÊ è Áàë òè ìî ðîì è Òå ìè íûì –
îá ðàò íîé òðàíñ êðèï öèè. Ýòî îò êðû òèå ìîæ íî ñ÷è -
òàòü ðå âî ëþ öè îí íûì, ïî ñêîëü êó îíî íå òîëü êî çíà -
÷è òåëü íî äî ïîë íÿ åò è èç ìå íÿ åò íàøè ïðåä ñòàâ ëå -
íèÿ î ðå ãó ëÿ öèè ðîñ òà è äèô ôå ðåí öè à öèè êëå òîê,
ðàç ëè÷ íûõ êëå òî÷ íûõ ìå òà áî ëèç ìîâ  è ïðî öåñ ñîâ
ðàç âè òèÿ îðãà íèç ìà, íî è îñíî âàí íóþ íà ýòèõ çíà -
íè ÿõ ïà ðà äèã ìó ëå ÷å íèÿ ðàç ëè÷ íûõ áî ëåç íåé, îñî -
áåí íî îíêî ëî ãè ÷åñ êèõ è áî ëåç íåé ðàç âè òèÿ. Ðå÷ü
ïî é äåò î ìà ëûõ ìî ëå êó ëàõ ÐÍÊ, èíè öè è ðó þ ùèõ
ÐÍÊ-èí òåð ôå ðåí öèþ.

Äâå ãðóï ïû ìà ëûõ èí òåð ôå ðè ðó þ ùèõ ÐÍÊ.
Ýòè ãðóï ïû îò ëè ÷à þò ñÿ ïî ñâî å ìó áè î ãå íå çó è ðî -
ëè â îðãà íèç ìàõ, õî òÿ è èìå þò ìíî ãî îá ùå ãî â ìå -
õà íèç ìàõ ôóíê öè î íè ðî âà íèÿ. Êëàññ ìà ëûõ ÐÍÊ

ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé íå êî äè ðó þ ùèå ÐÍÊ (small
noncoding RNA, snRNA) äëè íîé 20–30 íóê ëå î òè äîâ 
(íò). Ôóí êöè î íè ðî âà íèå snRNA âå äåò ê óìîë êà íèþ 
(silencing) ýêñ ïðåñ ñèè ãå íîâ íà òðàíñ êðèï öè îí íîì
è ïî ñòòðà íñêðèï öè îí íîì óðîâ íÿõ çà ñ÷åò èõ êîì -
ïëå ìåí òàð íî ãî âçà è ìî äå éñòâèÿ â ñî ñòà âå ðè áî íóê -
ëå îï ðî òå è íî âûõ (ÐÍÏ) ýô ôåê òîð íûõ êîì ïëåê ñîâ ñ
èõ ÄÍÊ- (òðàíñ êðèï öè îí íûé óðî âåíü) è ÐÍÊ-
(òðàíñ ëÿ öè îí íûé óðî âåíü) ìè øå íÿ ìè [1]. Çäåñü
ðå÷ü ïî é äåò òîëü êî î âòî ðîé (ñ òî÷ êè çðå íèÿ õðî íî -
ëî ãèè îò êðû òèÿ) ãðóï ïå snRNA – ìèê ðîÐÍÊ
(microRNA, miRNA, èëè miR).    

Îäíà êî ïðå æäå ÷åì ïå ðåé òè ê miRs, íå îá õî äè -
ìî â íå ñêîëüêèõ ñëî âàõ óïîìÿíóòü î ïåð âîé ãðóï ïå
snRNA – ìà ëûõ èí òåð ôå ðè ðó þ ùèõ ÐÍÊ (small
interfering RNA) – siRNA. Îíè ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé
äâóõ öå ïî ÷å÷ íûå ñïè ðàëü íûå ÐÍÊ äëè íîé 22 è
28–30 íò è ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ â ðå çóëü òà òå ðàñ ùåï ëå íèÿ
êðóï íûõ äâóõ öå ïî ÷å÷ íûõ ÐÍÊ ýí äî íóê ëå à çîé
ÐÍÊà çîé ²²I, íà çû âà å ìîé Äàé ñåð (Dicer) [2, 3]. Â çà -
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âè ñè ìîñ òè îò èñ òî÷ íè êà ïî ÿâ ëå íèÿ äâóõ öå ïî ÷å÷ -
íûõ ÐÍÊ â êëåò êå siRNA ìîæ íî ïîä ðàç äå ëèòü íà
äâå ïîä ãðóï ïû, ïðî ÿâ ëÿ þ ùèå ðàç ëè÷ íîå áè î ëî ãè -
÷åñ êîå äå éñòâèå è âû ïîë íÿ þ ùèå ðàç ëè÷ íûå ôóíê -
öèè. Åñëè äâóõ öå ïî ÷å÷ íûå ÐÍÊ ïðè âíî ñÿò ñÿ â
êëåò êó (âè ðó ñû, òðàíñ ãå íû) èëè ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ â íåé â
ðå çóëü òà òå àáåð ðàí òíî ãî ñèí òå çà ÐÍÊ, òî «íà ðå çà å -
ìûå» Äàé ñå ðîì èç íèõ siRNAs äëè íîé 22 íò ñëó æàò
çà ùèò íûì ìå õà íèç ìîì êëåò êè îò íå ñâî éñòâåí íûõ
åé ÷ó æå ðîä íûõ ÐÍÊ (ñâî å ãî ðî äà èì ìóí íûé îò âåò
íà óðîâ íå ÐÍÊ) [2]. Åñëè æå äâóõ öå ïî ÷å÷ íàÿ ÐÍÊ
ñèí òå çè ðó åò ñÿ â êëåò êå åñ òåñ òâåí íûì äëÿ íåå ïó òåì 
èç îá ëàñ òåé ãå íî ìà, âêëþ ÷à þ ùèõ öåí òðî ìå ðû,
òðàíñ ïî çî íû, òå ëî ìå ðû èëè ïî âòî ðû, òî «íà ðå çà å -
ìûå» Äàé ñå ðîì èç íèõ siRNAs äëè íîé 28–30 íò àê -
òèâ íî ó÷àñ òâó þò â ýïè ãå íå òè ÷åñ êèõ ïðî öåñ ñàõ,
ïðè âî äÿ ùèõ ê óìîë êà íèþ ãå íîâ íà òðàíñ êðèï öè îí -
íîì óðîâ íå [4].

Ýòî âñå, ÷òî íàì õî òå ëîñü ïîä ÷åð êíóòü îò íî ñè -
òåëü íî ïåð âîé ãðóï ïû snRNAs (siRNAs) äëÿ òî ãî
òîëü êî, ÷òî áû îò ìå òèòü èõ ïðè íöè ïè àëü íîå îò ëè -
÷èå îò âòî ðîé ãðóï ïû ìà ëûõ èí òåð ôå ðè ðó þ ùèõ
ÐÍÊ – miRs. 

Ðàç ëè÷ íûì àñ ïåê òàì ãå íîì íîé îðãà íè çà öèè,
áè î ãå íå çà, ðå ãó ëÿ öèè òðàíñ êðèï öèè, ôóíê öè î íè ðî -
âà íèÿ miRNA è ó÷àñ òèÿ èõ â ðå ãó ëÿ öèè äèô ôå ðåí -
öè à öèè è ðîñ òà êëå òîê, à òàê æå ðàç âè òèÿ îðãà íèç ìà
è ðàç ëè÷ íûõ êëå òî÷ íûõ ïðî öåñ ñîâ ïî ñâÿ ùå íû îá -
çî ðû [5–7]. Öåëü íà ñòî ÿ ùå ãî îá çî ðà – ïðè âëå÷ü
âíè ìà íèå ìî ëå êó ëÿð íûõ áè î ëî ãîâ ê ýòèì êðî øå÷ -
íûì áè î ðå ãó ëÿ òî ðàì, ó÷àñ òâó þ ùèì, ïî-âè äè ìî ìó,
âî âñåõ êëå òî÷ íûõ ïðî öåñ ñàõ.

Ðàñ ïðîñ òðà íå íèå è ëî êà ëè çà öèÿ ãå íîâ miRs.
Ïðèí öè ïè àëü íûì îò ëè ÷è åì miRs ÿâ ëÿ åò ñÿ èõ ýí äî -
ãåí íîå ïðî èñ õîæ äå íèå, ò. å. ãå íî ìû êëå òîê ñî äåð -
æàò â ñå áå ãå íû miRs. Ïîñ ëåä íèå îá íà ðó æå íû ïðàê -
òè ÷åñ êè ó âñåõ ýó êà ðè î òîâ, à òàê æå ó êðóï íûõ
ÄÍÊ-ñî äåð æà ùèõ âè ðó ñîâ (èñ êëþ ÷å íèå ñî ñòàâ ëÿ åò 
ÐÍÊ-ñî äåð æà ùèé âè ðóñ èì ìó íî äå ôè öè òà ÷å ëî âå -
êà, HIV) [8], ãå íîì êî òî ðûõ âñòðà è âà åò ñÿ â ãå íîì
õî çÿ è íà. Êàê ïðà âè ëî, ãå íû miR ëîêàëèçóþò ñÿ â
ìåæ ãåí íîì ïðî ñòðà íñòâå êî äè ðó þ ùèõ öå ïåé â âè -
äå îäè íî÷ íûõ ãå íîâ èëè èõ êëàñ òå ðîâ [9]. Ðàñ ïî ëà -
ãà þò ñÿ îíè è â èí òðîí íûõ ó÷àñ òêàõ êî äè ðó þ ùèõ
ãå íîâ (èí òðîí íûå miRs) [10, 11], è â òðàíñ ïî çîí íûõ 
ýëå ìåí òàõ [12].

Áè î ãå íåç miRs. Ìà ëî ÷òî èç âåñ òíî îá èíè öè à -
öèè è ðå ãó ëÿ öèè òðàíñ êðèï öèè ïåð âè÷ íî ãî òðàíñ -
êðèï òà (primary, pri-miR) äëÿ miR , à òàê æå î ôàê òî -
ðàõ, ðå ãó ëè ðó þ ùèõ ýêñ ïðåñ ñèþ miRs. Íà ïðè ìå ðå
êëå òîê ëèì ôî ìû Burkitt ïî êà çà íî, ÷òî ðå ãó ëÿ öèÿ
ýêñ ïðåñ ñèè miR-155 ïðî èñ õî äèò íà äâóõ óðîâ íÿõ:
òðàíñ êðèï öè îí íîì, âîâ ëå êà þ ùåì ïðîòåèíêè íà çó
Ñ è ÿäåð íûé ôàê òîð êàï ïà Â, è íà óðîâ íå ïðî öåñ -
ñèí ãà ïî íå èç âåñ òíî ìó ïî êà ìå õà íèç ìó[13]. 

Ëè è ñî àâò. [14] èäåí òè ôè öè ðî âà ëè ìíî æåñ òâî
ðå ãó ëÿ òîð íûõ ýëå ìåí òîâ, ðàñ ïî ëî æåí íûõ â 5'-ïî -
ëî æå íè ÿõ ïî îò íî øå íèþ ê ãå íàì miRs, ÿâ ëÿ þ ùèì -
ñÿ ñó ùåñ òâåí íû ìè äëÿ òðàíñ êðèï öè îí íîé è
ïîñòòðà íñêðèï öè îí íîé ðå ãó ëÿ öèè ýêñ ïðåñ ñèè
miRs. Ôó êàî ñ ñî àâò. [15] òàê æå ïî êà çà ëè, ÷òî miRs
ïðå è ìó ùåñ òâåí íî êîí òðî ëè ðó þò ñÿ óíè êàëü íû ìè
ñis-äå éñòâó þ ùè ìè ðå ãó ëÿ òîð íû ìè ýëå ìåí òà ìè, êî -
òî ðûå êî ý âî ëþ öè î íè ðó þò ñ ïî ñëå äî âà òåëü íîñ òÿ ìè 
miRs. Ýòè äàí íûå óêà çû âà þò íà âîç ìîæ íîñòü ó÷àñ -
òèÿ â ýêñ ïðåñ ñèè ãå íîâ miRs õî ðî øî îõà ðàê òå ðè çî -
âàí íûõ ôàê òî ðîâ òðàíñ êðèï öèè áå ëîê-êî äè ðó þ -
ùèõ ãå íîâ. miRs â êîì áè íà öèè ñ ôàê òî ðà ìè òðàíñ -
ëÿ öèè ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñîáîé ðå ãó ëÿ òîð íûå ñå òè,
êîí òðî ëè ðó þ ùèå òû ñÿ ÷è ãå íîâ, â òîì ÷èñ ëå, âîç -
ìîæ íî, è ýêñ ïðåñ ñèþ ãå íîâ miRs [16]. Ïî êà çà íî,
÷òî ãå íû miRs ñî ýê ïðåñ ñè ðó þò ñÿ ñ èõ ìÐÍÊ-ìè øå -
íÿ ìè è ÷òî ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ñó ùåñ òâó þò äâà êëàñ -
ñà öèê ëè ÷åñ êîé ñ îá ðàò íîé ñâÿçüþ ïî ëî æè òåëü íîé
è îò ðè öà òåëü íîé êîðå ãó ëÿ öèè ýêñ ïðåñ ñèè miRs è èõ 
ìè øå íåé [17], ê êî òî ðîé ïðè ÷àñ òíû ñà ìè miRs â êà -
÷åñ òâå ñòà áè ëè çè ðó þ ùèõ è äåñ òà áè ëè çè ðó þ ùèõ
ôàê òî ðîâ â äè íà ìè êå ýêñ ïðåñ ñèè ãå íîâ [18]. Êîí -
òðîëü òðàíñ êðèï öè îí íîé ðå ãó ëÿ öèè ýêñ ïðåñ ñèè ãå -
íîâ miRs, ïî-âè äè ìî ìó, îñó ùå ñòâëÿ åò ñÿ òàê æå ýïè -
ãå íå òè ÷åñ êè ìè ìå õà íèç ìà ìè [19–21]. Ê ìå õà íèç -
ìàì ïî ñòòðà íñêðèï öè îí íîé ðå ãó ëÿ öèè ýêñ ïðåñ ñèè
ãå íîâ miRs, âå ðî ÿò íî, ìîæ íî îò íåñ òè ìå õà íèç ìû, â
îñíî âå êî òî ðûõ ëå æèò îä íî íóê ëå î òèä íûé ïî ëè -
ìîð ôèçì [22–24] è À®²-ðå äàê òè ðî âà íèå ïðåä øåñ -
òâåí íè êîâ è çðå ëûõ miRs [25–29].

Èçâåñ òíî, ÷òî â ñëó ÷àå ðàñ ïî ëî æå íèÿ ãå íîâ
miRs â ìåæ ãåí íîì ïðî ñòðà íñòâå  pri-miR òðàíñ êðè -
áè ðó åò ñÿ ñ ïî ìîùüþ ÐÍÊ-ïî ëè ìå ðà çû ²² [30, 31];
åñ ëè æå îíè ëî êà ëè çó þò ñÿ â èí òðî íàõ, òî ê ïðî èç -
âîäñòâó pri-miR, êðî ìå ïî òðåá íîñ òè â ÐÍÊ-ïî ëè ìå -
ðà çå II, ïîä êëþ ÷åí ìå õà íèçì ñïëàé ñè ðî âà íèÿ ÐÍÊ
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[10, 11]. Â íå êî òî ðûõ ñëó ÷à ÿõ miRs òðàíñ êðè áè ðó -
þò ñÿ ÐÍÊ-ïî ëè ìå ðà çîé ²²². Òàê, àâ òî ðû ðà áî òû [32] 
ïî êà çà ëè, ÷òî êëàñ òåð ãå íîâ miRs, ðàñ ïî ëî æåí íûé
ñðå äè Alu-ïî âòî ðîâ íà õðî ìî ñî ìå 19 ÷å ëî âå êà,
òðàíñ êðè áè ðó åò ñÿ ÐÍÊ-ïî ëè ìå ðà çîé ²²², à íå ÐÍÊ-
ïî ëè ìå ðà çîé II.

ßâëÿ åò ñÿ ýòî óíè êàëü íûì ñëó ÷à åì èëè æå ïðà -
âè ëîì äëÿ ãå íîâ miRs,  ðàñ ïî ëî æåí íûõ â ó÷àñ òêàõ
ãå íî ìà, òðàíñ êðè áè ðó å ìûõ ÐÍÊ-ïî ëè ìå ðà çîé ²²²,
ïî êà íå èç âåñ òíî. Àâòîðàìè [33] óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
áîëü øè íñòâî èñ ñëå äî âàí íûõ èìè ãå íîâ miRs íå ìà -
òî äû, ÷å ëî âå êà è äâóõ âè äîâ ðàñ òå íèé èìå þò îäèí è 
òîò æå òèï ïðî ìî òî ðà, ÷òî è áå ëîê-êî äè ðó þ ùèå ãå -
íû (ÒÀÒÀ). Îäíà êî çíà ÷è òåëü íîå ÷èñ ëî ãå íîâ èìå -
þò íå îïðå äå ëåí íûé òèï. Àâòîðû ðàç ðà áî òà ëè íî -
âûé ìå òîä ïðåä ñêà çà íèÿ ïðî ìî òî ðîâ, íà ïî ìè íà þ -
ùèõ ñis-äå éñòâó þ ùèå ýëå ìåí òû, äëÿ èíè öè à öèè
òðàíñ êðèï öèè.      Âå ëè ÷è íà è âòî ðè÷ íàÿ ñòðóê òó ðà
òðàíñ êðè áè ðó å ìûõ pri-miRs ìî ãóò çíà ÷è òåëü íî
âàðü è ðî âàòü [31]. Ïî äëè íå îíè ìî ãóò áûòü îò 100
äî íå ñêîëü êèõ òû ñÿ÷ íóê ëå î òè äîâ. Çà ôèê ñè ðî âà íû
pri-miRs, îá ëà äà þ ùèå ïî ëè-À-ïî ñëå äî âà òåëü íîñ -
òüþ è êýï-ñòðóê òó ðîé, ò. å. ñïî ñîá íûå âû ïîë íÿòü
ôóíê öèþ ìÐÍÊ [34]. Îñî áåí íîñòü âòî ðè÷ íîé
ñòðóê òó ðû pri-miRs ñî ñòî èò â íà ëè ÷èè íå çà âè ñè ìî
îò èõ äëè íû øïè ëå÷ íî-ïåò ëå âûõ ñòðóê òóð – øïè -
ëåê [35]. Èíîã äà îíè ìî ãóò ñî äåð æàòü 1–2 øïèëü êè
[36], à â ñëó ÷àå êëàñ òåð íî ãî ðàñ ïî ëî æå íèÿ ãå íîâ
pri-miR – íå ñêîëü êî [9, 37, 38].

Äàëü íåé øèì ýòà ïîì áè î ãå íå çà miR ÿâ ëÿ åò ñÿ
ðàñ ùåï ëå íèå pri-miR â ÿä ðå ýí äî íóê ëå à çîé ÐÍÊà -
çîé III, íà çû âà å ìîé Äðî øà (Drosha) [35]. Ñõå ìà áè -
î ãå íå çà miR ïðè âå äå íà íà ðèñ. 1. Äðî øà ñïå öè ôè -
÷åñ êè âû ùåï ëÿ åò èç pri-miR øïèëü êó – ïðåä øåñ -
òâåí íèê miR (precursor, pre-miR). Äëÿ âû ùåï ëå íèÿ
Äðî øà íå îá õî äè ìî ñî áëþ äå íèå íå êî òî ðûõ ïðà âèë
â ñòðî å íèè øïèëü êè pre-miR â ñî ñòà âå pri-miR. Ðàñ -
ùåï ëå íèå ïðî èñ õî äèò â ìåñ òå íå ñêîëü êèõ (1–5) íå -
ïàð íûõ îñíî âà íèé, äà ëåå ñëå äó åò ñòâîë øïèëü êè,
ñî äåð æà ùèé íå ìå íåå 10 ï. í., â êî òî ðîì ìî ãóò
âñòðå ÷àòü ñÿ íå ïàð íûå îñíî âà íèÿ. Äëÿ íà è áî ëåå
óñïåø íî ãî ðàñ ùåï ëå íèÿ îá ÿ çà òåëü íî ïðè ñó òñòâèå
ó îñíî âà íèÿ øïèëü êè ðàç âåò âëåí íûõ íå ïàð íûõ öå -
ïåé. Âû ùåï ëå íèå øïèëü êè ïðî èñ õî äèò ó åå îñíî âà -
íèÿ ñ çà õâà òîì 1–2 íò îò ñòâî ëà øïèëü êè. Äëèíà
pre-miR, êàê ïðà âè ëî, âàðü è ðó åò (»50–80 íò).

Øïèëü êè ìî ãóò âêëþ ÷àòü íå ñïà ðåí íûå îñíî âà íèÿ
êàê â îá îèõ (5', 3') ïëå ÷àõ, îá ðà çóÿ ñèì ìåò ðè÷ íóþ
ïåò ëþ, òàê è â îä íîì èç ïëå÷ – àñèì ìåò ðè÷ íûå ïåò -
ëè (äî 10 ï. í.). Îäíà êî ñó ùåñ òâó þò è èñ êëþ ÷å íèÿ.
Ó ðàñ òå íèé íà ëè ÷èå øïè ëåê â pri-miR íå ÿâ ëÿ þò ñÿ
ïðà âè ëîì. Øïèëü êè pre-miR, åñ ëè òà êî âûå ïðî öåñ -
ñè ðó þò ñÿ, çíà ÷è òåëü íî ðàçëè÷àþòñÿ ïî äëè íå (îò 60 
äî 300 íò) è ïî ôîð ìå [39, 40]. Íàï ðè ìåð,
pre-miR-169 äëè íîé 196 íò èìå åò â êàæ äîì ïëå ÷å
ñòâî ëà ïî îä íîé àñèì ìåò ðè÷ íîé ïåò ëå èç 44 íò [39].
Â áîëü øè íñòâå ñëó ÷à åâ çðå ëûå miRs âû ùåï ëÿ þò ñÿ
èç äâóõ öå ïî ÷å÷ íûõ ïðî ëîí ãè ðî âàí íûõ ó÷àñ òêîâ
pri-miR, íå î áÿ çà òåëü íî îá ðà çó þ ùèõ øïè ëå÷ -
íî-ïåò ëå âóþ ñòðóê òó ðó [40]. Íè æå ìû îá ñó äèì íå -
êî òî ðûå âîç ìîæ íûå ïðè ÷è íû òà êî ãî èñ êëþ ÷å íèÿ.

Êàê èç âåñ òíî, ó ÷å ëî âå êà ôåð ìåíò Äðî øà ôóíê -
öè î íè ðó åò â ïà ðå ñ ÐÍÊ-ñâÿ çû âà þ ùèì áåë êîì, íà -
çû âà å ìûì Ïà øà (Pasha) èëè DGCR-8 [41] (ðèñ. 1). Â 
ýòîì òàí äå ìå Ïà øà âû ïîë íÿ åò ðîëü áåë êà, ñâÿ çû âà -
þ ùå ãî pri-miR è Äðî øà, à Äðî øà – îá åñ ïå ÷è âà åò
íóê ëå î ëè òè ÷åñ êóþ àê òèâ íîñòü êîì ïëåê ñà. Áå ëîê
Ïà øà ñî ñòî èò èç 773 îñòàò êîâ àìè íî êèñ ëîò è ñî äåð -
æèò N-êîí öå âîé äî ìåí (1–275), îò âå òñòâåí íûé çà
ÿäåð íóþ ëî êà ëè çà öèþ, äâà äî ìå íà â Ñ-êîí öå âîì
ó÷àñ òêå, îò âå ÷à þ ùèõ çà ñâÿ çû âà íèå pri-miR, è îäèí
(692–750) – çà ñâÿ çû âà íèå ñ Äðî øà [41]. Àâòîðû
[42] íà îñíî âå êðèñ òàë ëè ÷åñ êîé ñòðóê òó ðû êî ðî âî -
ãî ó÷àñ òêà 429–720 ïðåä ëî æè ëè ìî äåëü ðàñ ïîç íà âà -
íèÿ pri-miR áåë êîì DGCR-8. Êðèñ òàë ëè ÷åñ êóþ
ñòðóê òó ðó Ñ-êîí öå âî ãî äî ìå íà ôåð ìåí òà Äàé ñå ðà,
îò âå òñòâåí íî ãî çà ïðî èç âî äñòâî miRs, èç ó÷à ëè Òà -
êå øè òà ñ ñî àâò. [43]. Ó ìû øåé Äðî øà ïðåä ñòàâ ëÿ åò
ñî áîé êîì ïëåêñ èç äâóõ ñóá ú å äè íèö, îäíà èç êî òî -
ðûõ – DEÀD-ñî äåð æà ùàÿ õå ëè êàç íàÿ ñóá ú å äè íè -
öà – ðàñ ïîç íà åò pri-miR [44].

Ñëå äó þ ùèé ýòàï áè î ãå íå çà miR – ýêñ ïîðò èç ÿä -
ðà â öè òîï ëàç ìó   âû ùåï ëåí íûõ èç pri-miR øïè ëåê
pre-miR [45–47] (ðèñ. 1), îñó ùå ñòâëÿ å ìûé ñ ó÷àñ òè -
åì áåë êî âî ãî ôàê òî ðà òðàíñ ëî êà öèè ýêñ ïîð òè íà 5.
Â öè òîï ëàç ìå prå-miR âçà è ìî äå éñòâó åò ñ ýí äî íóê -
ëå à çîé Äàé ñåð, âû ðå çà þ ùåé èç øïèëü êè äâóõ öå ïî -
÷å÷ íûé ïðî ìå æó òî÷ íûé ïðî äóêò miR/miR* äëè íîé
20–25 íò. Ýòîò ïðî äóêò èíè öè è ðó åò îá ðà çî âà íèå
ýô ôåê òîð íî ãî ÐÍÊ-èí äó öè ðî âàí íî ãî êîì ïëåê ñà,
âûçûâàþùåãî óìîë êà íèå ãåíîâ (RISC – RNA
induced silencing complex), îñíîâ íû ìè áåë êî âû ìè
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êîì ïî íåí òà ìè êî òî ðî ãî ÿâ ëÿ þò ñÿ Äàé ñåð, õå ëè êà -
çà, ÐÍÊ-ñâÿ çû âà þ ùèé áå ëîê è áå ëîê-àð ãî íàâò
(Ago, argonaute), îò âå òñòâåí íûé çà îá ðà çî âà íèå
RISC [5–7, 48–52]. Ó Drosophila Äàé ñåð-ïðî öåñ ñè -
ðó þ ùèé ôåð ìåíò â RISC-êîì ïëåê ñå ôóíê öè î íè ðó -
åò â òàí äå ìå ñ ÐÍÊ-ñâÿ çû âà þ ùèì áåë êîì Loqs, îá -
ðà çóÿ âíóò ðè ìî ëå êó ëÿð íûé äè ìåð [48]. Àâòîðû
îïè ñû âà þò «ôóíê öè î íàëü íóþ àíà òî ìèþ»
Dcr-1/Loqs-êîì ïëåê ñà è äå òà ëè ìå õà íèç ìà ðàñ ùåï -
ëå íèÿ prå-miR.

Õå ëè êà çà íå òîëü êî ðàñ êðó ÷è âà åò miR/miR*-
äóï ëåêñ, íî è ÿâ ëÿ åò ñÿ ñó ùåñ òâåí íûì êîì ïî íåí òîì 
ìå òà áî ëèç ìà miR.  Â êî îð äè íà öèè ñ äðó ãè ìè êîì -
ïî íåí òà ìè îíà ó÷àñ òâó åò â «çà ãðóç êå» RISC-êîì -
ïëåê ñà [49].

Ïðèí öè ïè àëü íî äðó ãîé ìå õà íèçì ðàñ ùåï ëå íèÿ
ñó ùåñ òâó åò ó ðàñ òå íèé. Îíè èìå þò ÷å òû ðå Äàé -
ñåð-ïî äî áíûõ (DCL) ôåð ìåí òà [50]. Ó Arabidopsis
áå ëîê DCL-1 è äâà äðó ãèõ áåë êà HYL-1 è SE îá ðà -
çó þò âíóò ðè ìî ëå êó ëÿð íûé êîì ïëåêñ, âõî äÿ ùèé â
SmD3/SmB-òå ëî, ëî êà ëè çó þ ùå å ñÿ â ÿä ðå [51].

Àâòîðû ïðåä ïî ëî æè ëè, ÷òî DCL-1/HYL-1/SE-êîì -
ïëåêñ âîâ ëå êà åò ñÿ â ïðî èç âî äñòâî miR â ÿäåð íûõ
SmD3/SmB-òå ëàõ. Ýòî ïîä òâåð æäà åò ñÿ äàí íû ìè
ðà áî òû [52]. Dicing (D)-òå ëà, ïî îïðå äå ëå íèþ ýòèõ
àâ òî ðîâ, ó÷àñ òâó þò â «ñèì ôî íè ÷åñ êîì» ïðî öåñ ñèí -
ãå pri-miR–pre-miR–miR â ÿä ðàõ êëå òîê ðàñ òå íèé. Â
ñè ëó ýòèõ îá ñòî ÿ òåëüñòâ (÷å òû ðå DCL-ôåð ìåí òà,
ÿäåð íàÿ ëî êà ëè çà öèÿ D-òåë) ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü,
÷òî ó ðàñ òå íèé îò ñó òñòâó åò ïðî ìå æó òî÷ íûé ïðî -
äóêò miR-ìå òà áî ëèç ìà – pre-miR, à àíî ìàëü íûå
«øïèëü êè» (ñì. âû øå) ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé îá íà ðó -
æåí íûå pri-miRs.

Õå ëè êà çà â RISC-êîì ïëåê ñå èëè D-òå ëàõ ðàç âî -
ðà ÷è âà åò miR/miR*, ïàñ ñà æèð ñêàÿ (passenger) öåïü
miR* óäà ëÿ åò ñÿ, à â RISC îñòà åò ñÿ êîì ëå ìåí òàð íàÿ
åé öåïü äëè íîé 20–25 íò – çðå ëàÿ miR. Çðå ëàÿ miR
ìî æåò ïðî öåñ ñè ðî âàòü ñÿ êàê èç 5'- èëè 3'-ïëå ÷à
pre-miR, òàê è èç îá îèõ ïëå÷. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî
ýòî çà âè ñèò îò òåð ìî äè íà ìè ÷åñ êîé óñòîé ÷è âîñ òè
5'- èëè 3'-ïëå ÷à pre-miR. Êëåò êè ïðåä ïî÷ òè òåëü íî
âû áè ðà þò ìå íåå óñòîé ÷è âóþ miR è ðàç ðó øà åò äðó -
ãóþ – miR*. Òåì íå ìå íåå, êàê ïî êà çà íî Ðî ñ ñî àâò.
[53], â íå êî òî ðûõ òêà íÿõ îáå öå ïè ìî ãóò íà êàï ëè -
âàòü ñÿ êàê ïà ðè ðî âàí íûå miRs äî òåõ ïîð, ïî êà íå
ïîä âåð ãíóò ñÿ ñå ëåê öèè â äðó ãèõ òêà íÿõ. Â ýòèõ òêà -
íÿõ îáå miRs ñïî ñîá íû ñóï ðåñ ñè ðî âàòü ýêñ ïðåñ ñèþ 
ñâî èõ ãå íîâ. Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ miRs â íå êî òî ðûõ
ñëó ÷à ÿõ ìî ãóò èì ïîð òè ðî âàòü ñÿ îá ðàò íî â ÿä ðî.

Òàê, àâ òî ðû [54] ïî êà çà ëè, ÷òî ñïå öè ôè ÷åñ êèå
miRs èíîã äà ñî äåð æàò äî ïîë íè òåëü íûé ãåê ñà íóê -
ëå î òèä íûé ýëå ìåíò â 5'-êîí öå âîé ïî ñëå äî âà òåëü -
íîñ òè, îïðå äå ëÿ þ ùèé èõ ñóá êëå òî÷ íóþ ëî êà ëè çà -
öèþ. Ýòè ìè æå àâ òî ðà ìè ïðî äå ìî íñòðè ðî âà íî, ÷òî
óêà çàí íûé êîí öå âîé ìî òèâ, ïðè ñî å äè íÿ ÿñü ê
miR-296 ÷å ëî âå êà, óïðàâ ëÿ åò åå ÿäåð íûì èì ïîð -
òîì. Íà êîï ëå íèå çðå ëûõ miR â ÿä ðå ïî êà çà íî òàê æå
â ðà áî òå [55], ãäå óñòà íîâ ëå íî, ÷òî miR-206 êðûñ àñ -
ñî öè è ðó åò ñÿ ñ ôîð ìè ðó þ ùè ìè ñÿ ðè áî ñî ìà ìè, à
òàêæå ñ 28S ðÐÍÊ ôóíê öè î íè ðó þ ùèõ ðè áî ñîì â
öè òîï ëàç ìå. Òà êîâ âêðàò öå ìå õà íèçì ýêñ ïðåñ ñèè
ãå íîâ miR. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ó ðàñ òå íèé
miRs, îá ðà çó þ ùè å ñÿ â ÿä ðå, ýêñ ïîð òè ðó þò ñÿ â öè -
òîï ëàç ìó.

Ìå õà íèçì ôóíê öè î íè ðî âà íèÿ miRs. Êàê æå
ôóíê öè î íè ðó åò çðå ëàÿ miR? Ìî äåëü åå ôóíê öè î íè -
ðî âà íèÿ ïðåä ñòàâ ëå íà íà ðèñ. 2. Îñòàâ øà ÿ ñÿ â
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Ðèñ. 1. Ñõå ìà áè î ãå íå çà miRs. Ïîä ðîá íîñ òè ñì. â òåê ñòå



RISC-êîì ïëåê ñå miR ÿâ ëÿ åò ñÿ «ãè äîì» äëÿ
miRISC-êîì ïëåê ñà. Îíà ñëó æèò ïðî âîä íè êîì ýòî ãî 
ýô ôåê òîð íî ãî ÐÍÏ-êîì ïëåê ñà ê ìè øå íè, â êà ÷åñ -
òâå êî òî ðîé âû ñòó ïà åò ìÐÍÊ è ãäå çðå ëàÿ miR íà õî -
äèò êîì ïëå ìåí òàð íûé åé ó÷àñ òîê. Çà ñ÷åò êîì ïëå -
ìåí òàð íîñ òè miR c ÐÍÊ-ìè øåíüþ êîì ïëåêñ óäåð -
æè âà åò ñÿ íà ìÐÍÊ, èí ãè áè ðóÿ ïðî öåññ òðàíñ ëÿ öèè
[45, 46]. Ëîíã è ñî àâò. [56] ïî êà çà ëè âëè ÿ íèå âòî -
ðè÷ íîé ñòðóê òó ðû ìPHK-ìè øå íè íà ðàñ ïîç íà âà -
íèå åå miRs. Îíè ïðåä ëî æè ëè äâóõ ñòó ïåí ÷à òóþ ðå -
àê öèþ ãèá ðè äè çà öèè miR ñ ìÐÍÊ. Íà ðå ïåð òó àð
ìÐÍÊ-ìè øå íåé äëÿ miRs è ïå ðåðàñ ïðå äå ëå íèå ìè -
øå íåé âëè ÿ åò À ® ²-ðå äàê òè ðî âà íèå miRs è èõ ìè -
øå íåé [26–29]. Ìå õà íèçì èí ãè áè ðî âà íèÿ äâî ÿ êèé
è çà âè ñèò îò ñòå ïå íè êîì ïëå ìåí òàð íîñ òè miR ñî
ñâî åé ìè øåíüþ. Åñëè miR êîì ïëå ìåí òàð íà òîëü êî
ñâî è ìè 5'- è 3'-êîí öå âû ìè ïî ñëå äî âà òåëü íîñ òÿ ìè
äëè íîé 5–7 íò è íå êîì ïëå ìåí òàð íà â öåí òðå (5–7
íò), îá ðà çóÿ âû ñòóï, òî ïî ñàä êà êîì ïëåê ñà ïðî èñ õî -
äèò íà 3'-íå òðàí ñëè ðó å ìóþ îá ëàñòü (3' untranslated
region, 3' UTR) ìÐÍÊ. Â ýòîì ñëó ÷àå ïðî èñ õî äèò

èí ãè áè ðî âà íèå ïðî öåñ ñà òðàíñ ëÿ öèè. Íå êî òî ðûå
îñî áåí íîñ òè ñòðî å íèÿ 3' UTR òàê æå âëè ÿ þò íà âû -
áîð ìè øå íåé [57–59]. Ïî êà çà íî, ÷òî äëÿ ýô ôåê òèâ -
íî ãî èí ãè áè ðî âà íèÿ âà æåí 5'- êî íåö miR, â òî âðå ìÿ 
êàê äî ïóñ êà åò ñÿ âà ðè à áåëü íîñòü 3'-êîí öà [60–62].
Öåí òðîâ ñâÿ çû âà íèÿ êîì ïëåê ñà íà 3' UTR ìî æåò
áûòü íå ñêîëü êî. Íàï ðè ìåð, ìÐÍÊ lin-14, êî äè ðó þ -
ùàÿ ÿäåð íûé áå ëîê, íå îá õî äè ìûé äëÿ ïå ðå õî äà ëè -
÷èí êè Caenorhabditis elegans èç ïåð âî ãî âî âòî ðîé
âîç ðàñò, èìå åò ñåìü öåí òðîâ ñâÿ çû âà íèÿ ñ miR-lin4
[63]. Ìå õà íèç ìû èí ãè áè ðî âà íèÿ òîëü êî íå äàâ íî
íà ÷à ëè èç ó÷àòü [64] è îíè åùå äà ëå êè îò âû ÿñ íå íèÿ.
Ñó ùåñ òâó åò íå ñêîëü êî ìå õà íèç ìîâ, îò ëè ÷à þ ùèõ ñÿ
òîí êè ìè äå òà ëÿ ìè ìî ëå êó ëÿð íî ãî âçà è ìî äå éñòâèÿ
ÐÍÊ è áåë êî âûõ êîì ïî íåí òîâ – ó÷àñ òíè êîâ ýòî ãî
ñëîæ íî ãî ïðî öåñ ñà [47, 65]. Ìû íå áó äåì îñòà íàâ -
ëè âàòü ñÿ íà äå òà ëÿõ, à âû äå ëèì ëèøü íå êî òî ðûå
ýòà ïû ïðî öåñ ñà. Èçâåñ òíî, ÷òî äëÿ ðåï ðåñ ñèè íå îá -
õî äè ìû êåï-ñòðóê òó ðà è ïî ëè-À-ïî ñëå äî âà òåëü -
íîñòü [66–69] è ÷òî ðåï ðåñ ñèÿ ïðî èñ õî äèò ïî ñëå
èíè öè à öèè òðàíñ ëÿ öèè [70]. Î÷å âèä íî, ÷òî ïðè ñî å -
äè íå íèå miRISC ê ìÐÍÊ-ìè øå íè ïðî èñ õî äèò â ñî -
ñòà âå ïî ëè ñîì. Òàê, íà ýêñ ïî íåí öè àëü íî ðàñ òó ùèõ
êëåò êàõ HeLa ïî êà çà íî, ÷òî áîëü øàÿ ÷àñòü òðåõ
miRs àñ ñî öè è ðó åò ñÿ ñ àê òèâ íî òðàíñ ëè ðó å ìîé
ìÐÍÊ, a miR-let 7a ÷å ëî âå êà áëî êè ðó þò ñèí òåç áåë -
êà íà àê òèâ íî òðàíñ ëè ðó þ ùèõ lin-41 ìÐÍÊ ïî ëè ñî -
ìàõ, ñïî ñî áñòâóÿ íà êîï ëå íèþ ðàñ òó ùèõ ïî ëè ïåï -
òè äîâ [71, 72]. Ïî ëè ñî ìû îñàæ äà ëè â ãðà äè åí òå
êîí öåí òðà öèè ñà õà ðî çû âìåñ òå ñ miR-let-7a è
Ago-áåë êîì. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî miRISC áëî êè ðó -
åò ñèí òåç áåë êà, ñïî ñî áñòâóÿ áûñ òðî ìó ñõîæ äå íèþ
â ïðî öåñ ñå ýëîí ãà öèè òðàíñ ëÿ öèè ðè áî ñîì ñ
ðàñòóùèìè ïî ëè ïåï òèä íû ìè öå ïÿ ìè [47, 65].
Ñóäü áà ïî ñëåä íèõ òî÷ íî íå îïðå äå ëå íà, õî òÿ íå êî -
òî ðûå ïðåä ïî ëî æå íèÿ âû ñêà çû âà þò ñÿ [47, 65]. Äà -
ëåå óñòà íîâ ëå íî, ÷òî èí ãè áè ðî âàí íàÿ ìÐÍÊ  âìåñ òå 
ñ miRISC àñ ñî öè è ðó åò ñÿ ñ Ð-òå ëà ìè (ðèñ. 2) [45–47]. 
Àâòîðû [73] ïî êà çà ëè, ÷òî ðå à ëè çà öèÿ ìÐÍÊ èç ïî -
ëè ñîì íå äîñ òà òî÷ íà äëÿ çà ïóñ êà ñáîð êè Ð-òåë: ñâî -
áîä íàÿ ìÐÍÊ äîë æíà ñòàòü ó÷àñ òíè êîì ìå òà áî ëèç -
ìà èí ãè áè ðî âà íèÿ, èíè öè è ðî âàí íî ãî miR. Àâòîðû
ñäå ëà ëè âû âîä î òîì, ÷òî Ð-òå ëà íå òðå áó þò ñÿ äëÿ
ôóíê öè î íè ðî âà íèÿ, à ÿâ ëÿ þò ñÿ ñëå äñòâè åì ìå òà áî -
ëèç ìà óìîë êà íèÿ ãå íîâ ñ ó÷àñ òè åì miR. Ð-òå ëà ñî -
äåð æàò âû ñî êèå êîí öåí òðà öèè ôåð ìåí òîâ è ôàê òî -
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ðîâ, íå îá õî äè ìûõ äëÿ ðåï ðåñ ñèè òðàíñ ëÿ öèè èëè
îá îðî òà ìÐÍÊ. Çäåñü âîç ìîæ íû äâà âà ðè àí òà.
miRISC âñòó ïà åò âî âçà è ìî äå éñòâèå ñ äå êý ïè ðó þ -
ùè ìè áåë êà ìè è ôàê òî ðîì èíè öè à öèè òðàíñ ëÿ öèè
4Å, òåì ñà ìûì ñïî ñî áñòâóÿ èí ãè áè ðî âà íèþ è ðàñ -
ùåï ëå íèþ ìÐÍÊ. Âòî ðîé ïóòü – ìÐÍÊ âçà è ìî äå -
éñòâó åò ñ õå ëè êàç íûì áåë êîì ð54, ïðî èñ õî äèò ïðî -
öåññ îëè ãî ìå ðè çà öèè êîì ïëåê ñà ð54–ìÐÍÊ è
ìÐÍÊ ñî õðà íÿ åò ñÿ äî «ëó÷ øèõ âðå ìåí». Êîã äà ïî -
òðå áó åò ñÿ, ýòà ñî õðà íåí íàÿ ìÐÍÊ ìî æåò ïî âòîð íî
âñòó ïèòü â öèêë òðàíñ ëÿ öèè [45, 74]. Íî êàê êëåò êà
îïðå äå ëÿ åò, êà êîé èç ýòèõ ïó òåé áó äåò ðå à ëè çî âàí,
íå èç âåñ òíî. Êñòà òè, ýòà ñõå ìà óñòà íîâ ëå íà íà
miR-let7, êî òî ðàÿ, êàê èç âåñ òíî, îá óñëîâ ëè âà åò ðàñ -
ùåï ëå íèå ìÐÍÊ-ìè øå íè, íå ñìîò ðÿ íà íå ïîë íóþ
êîì ïëå ìåí òàð íîñòü (îò ùåï ëÿ åò ñÿ ïî ëè-À-ïî ñëå äî -
âà òåëü íîñòü) [47, 65, 75].

Òà êîâ ïåð âûé ïðåä ïî ëà ãà å ìûé ìå õà íèçì èí ãè -
áè ðî âà íèÿ ïðî öåñ ñà òðàíñ ëÿ öèè c ïî ìîùüþ miR,
îñíî âàí íûé íà íå ïîë íîé êîì ïëå ìåí òàð íîñ òè miR
è ìè øå íè ìÐÍÊ â ñî ñòà âå miRISC-ýô ôåê òîð íî ãî
êîì ïëåê ñà, â êî òî ðîì çðå ëàÿ miR âû ïîë íÿ åò ôóíê -
öèþ «ãè äà», à ýô ôåê òîð íûì áåë êîì ÿâ ëÿ åò ñÿ ð54, 
îïðå äå ëÿ þ ùèé, áûòü ÐÍÊ ðàñ ùåï ëåí íîé èëè ñî -
õðà íèòü åå äëÿ ïî ñëå äó þ ùåé ïî âòîð íîé òðàíñ ëÿ -
öèè [45].

Âòî ðîé ìå õà íèçì èí ãè áè ðî âà íèÿ ïðî öåñ ñà
òðàíñ ëÿ öèè miR, ðàñ ïðîñ òðà íåí íûé ó ðàñ òå íèé, –
ýòî ðàç ðå çà íèå ìÐÍÊ-ìè øå íè ïî ìå õà íèç ìó siRNA
[39, 76, 77]. Àíàëîãè÷íûé ìå õà íèçì ïî êà çàí íà îä -
íîé èç miR BART2 âè ðó ñà Åïøòåé íà-Áàð ðà (EBV)
[78] è îñó ùå ñòâëÿ åò ñÿ îí â òåõ ñëó ÷à ÿõ, êîã äà miR
ïî ëíîñ òüþ êîì ïëå ìåí òàð íà ñâî åé ìè øå íè. Ðàñ -
ùåï ëå íèå ïðî èñ õî äèò ïî öåí òðó êîì ïëå ìåí òàð íûõ
ó÷àñ òêîâ. Ñî âåð øåí íî î÷å âèä íî, ÷òî âû áîð ìå õà -
íèç ìà èí ãè áè ðî âà íèÿ çà âè ñèò îò êîì ïëå ìåí òàð íîñ -
òè öåí òðàëü íî ãî ó÷àñ òêà miR äëè íîé ~7 íò. Èíòå -
ðåñ íî, ÷òî ðàñ ùåï ëå íèå, èíè öè è ðó å ìîå miR, âå äåò
çà ñî áîé â íå êî òî ðûõ ñëó ÷à ÿõ îá ðà çî âà íèå siRNA
èç ïðî äóê òîâ ðàñ ùåï ëå íèÿ ìÐÍÊ [40, 76, 77]. Èíîã -
äà 5'-ïðî äóêò ðàñ ùåï ëå íèÿ ìÐÍÊ  íå ñèí òå çè ðó åò
siRNA. Íå êî òî ðûå èñ ñëå äî âà òå ëè ïî ëà ãà þò, ÷òî òà -
êèå íå ðàñ ùåï ëåí íûå 5'-ïðî äóê òû ìî ãóò áûòü ôóíê -
öè î íàëü íî íå îá õî äè ìû ó ðàñ òå íèé. Ïðåä ïî ëà ãà åò -
ñÿ òàêæå, ÷òî ðàñ ùåï ëå íèå ìÐÍÊ, âå äó ùåå ê îá ðà -
çî âà íèþ siRNA, ïðî èñ õî äèò âíå Ð-òåë.

Äàí íûå î ñïî ñî áå è ìåñ òå ðàñ ùåï ëå íèé miR
ïðî òè âî ðå ÷è âû. Èçâåñ òíû ðà áî òû, â êîòîðûõ äî êà -
çû âàåòñÿ, ÷òî ðàñ ùåï ëå íèå â íå ñêîëü êèõ òî÷ êàõ
ïðî èñ õî äèò â Ð-òå ëàõ, ñî äåð æà ùèõ ýí äî íóê ëå à çó
[79]. Îäíà êî ýòî íå ñêîëü êî ïðî òè âî ðå ÷èò ðå çóëü òà -
òàì, ïî ëó ÷åí íûì íà ïðè ìå ðå miR-166 ó ðàñ òå íèé
(Arabidopsis), ìè øåíüþ äëÿ êî òî ðîé ÿâ ëÿ åò ñÿ
ìÐÍÊ ãå íà PHV [77]. Â ýòîé ðà áî òå ïî êà çà íî, ÷òî
miR-166, ïî ëíîñ òüþ êîì ïëå ìåí òàð íàÿ ñâî åé ìè øå -
íè, ñïî ñî áñòâó åò ðàç ðå çà íèþ ìÐÍÊ äëè íîé 656 íò è 
íà êîï ëå íèþ ñî âðå ìå íåì 5'-êîí öå âî ãî ïðî äóê òà
ðàñ ùåï ëå íèÿ äëè íîé 500 íò. Äàé ñåð â ñî ñòà âå RISC, 
èí äó öè ðó å ìî ãî miR-166, ðà áî òà åò êàê ôåð ìåíò ñ
ìíî ãîê ðàò íûì èñ ïîëü çî âà íè åì: îäèí êîì ïëåêñ
ðàñ ùåï ëÿ åò ~30 ìî ëå êóë-ìè øå íåé. Âðÿä ëè òà êîé
ìå õà íèçì áûë áû âîç ìî æåí, åñ ëè áû ïî ëíîå ðàñ -
ùåï ëå íèå ïðî èñ õî äè ëî â Ð-òå ëàõ ñ ó÷àñ òè åì ýí äî -
íóê ëå à çû. Ñêî ðåå âñå ãî, ðàç ðå çà íèå â îä íîé òî÷ êå
èäåò â Ð-òå ëàõ ïî âòî ðî ìó ïó òè ñ íà êîï ëå íè åì â íèõ 
5'-ïîëîâèíû ìÐÍÊ, êàê ýòî ïî êà çà íî äëÿ let-7 [45]
(ñì. âû øå).

Äî ñèõ ïîð ìû ðàñ ñìàò ðè âà ëè ðà áî òû, äî êà çû -
âà þ ùèå îò ðè öà òåëü íóþ (down-regulation) ðå ãó ëÿ -
öèþ ïðî öåñ ñà òðàíñ ëÿ öèè â ñëó ÷àå ïðè ñî å äè íå íèÿ
miR ê 3'-UTR ìÐÍÊ (ìëå êî ïè òà þ ùèå, áåñ ïîç âî -
íî÷ íûå) èëè ê êî äè ðó þ ùå ìó ðà éî íó ìÐÍÊ (ðàñ òå -
íèÿ). Îäíà êî miRs ìî ãóò è ïî ëî æè òåëü íî
(up-regulation) ðå ãó ëè ðî âàòü ìÐÍÊ, ìî äó ëè ðóÿ ïðî -
öåññ òðàíñ ëÿ öèè [80–82]. miRs ñïî ñîá íû ìî äó ëè ðî -
âàòü öåí òðû ñâÿ çû âà íèÿ äëÿ âçà è ìî äå éñòâó þ ùèõ ñ
ìÐÍÊ áåë êîâ [80, 82]. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ òàê æå, ÷òî
ñâÿ çû âà íèå ñ ìÐÍÊ îä íîé èëè áî ëåå miR ìî æåò
ïðè âî äèòü ê êîí ôîð ìà öè îí íûì èç ìå íå íè ÿì ìÐÍÊ
è, êàê ñëå äñòâèå, ê îò êðû âà íèþ èëè ìàñ êè ðî âà íèþ
äî ïîë íè òåëü íûõ ðå ãó ëÿ òîð íûõ ýëå ìåí òîâ íà
ìÐÍÊ. Ïðî èñ õî äèò ýòî â ñëó ÷àå ðàñ ïî ëî æå íèÿ öåí -
òðîâ ñâÿ çû âà íèÿ miR â 5'-íå êî äè ðó þ ùåì ðà éî íå
ìÐÍÊ-ìè øå íè. Ïî ëî æè òåëü íàÿ ðå ãó ëÿ öèÿ ýêñ ïðåñ -
ñèè ãå íî ìà âè ðó ñà ãå ïà òè òà Ñ ïðîäåìîíñòðèðîâàíà
ïðè âçà è ìî äå éñòâèè ñïå öè ôè ÷åñ êîé äëÿ ïå ÷å íè õî -
çÿé ñêîé miR-122 c 5'-ó÷àñ òêîì âè ðóñ íîé ÐÍÊ [81].
Ó ðàñ òå íèé (Arabidopsis) îá íà ðó æå íû  äâå miRs,
âçà è ìî äå éñòâó þ ùèå ñ 5'-îá ëàñ òüþ èõ ìÐÍÊ-ìè øå -
íåé [83]. Âå ðî ÿò íî, ìî äó ëè ðî âà íèå ïðî öåñ ñà òðàíñ -
ëÿ öèè îñó ùå ñòâëÿ åò ñÿ è òîã äà, êîã äà miR ïðè ñî å äè -
íÿ åò ñÿ ê 3'-UTR ìÐÍÊ è íà êàï ëè âà åò ñÿ â Ð-òå ëàõ
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äëÿ ïî âòîð íîé òðàíñ ëÿ öèè, ÷òî ïî êà çà íî äëÿ miR
let-7 ÷å ëî âå êà [45].

Íà îñíî âà íèè èç âåñ òíî ãî ìå õà íèç ìà ôóíê öè î -
íè ðî âà íèÿ miR ìîæ íî ñäå ëàòü îä íî çíà÷ íûé âû âîä
î òîì, ÷òî áè î ëî ãè ÷åñ êèé ýô ôåêò äå éñòâèÿ miR çà -
âè ñèò îò áåë êîâ, çà êî äè ðî âàí íûõ â èõ ìÐÍÊ-ìè øå -
íÿõ, à òàê æå îò òî ãî, â êà êèõ êëå òî÷ íûõ ïðî öåñ ñàõ
ó÷àñ òâó þò ýòè áåë êè. Íî ïðå æäå ÷åì ïå ðåé òè ê ýòî -
ìó, íóæ íî õî òÿ áû êðàò êî óïî ìÿ íóòü î ìå òî äàõ îò -
êðû òèÿ è èäåí òè ôè êà öèè miR.

Ñòðà òå ãèÿ îò êðû òèÿ è èñ ñëå äî âà íèÿ miRs. Â
íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñó ùåñ òâó þò è ïðî äîë æà þò èí òåí -
ñèâ íî ðàç ðà áà òû âàòü ñÿ ñòðà òå ãèè îò êðû òèÿ è èäåí -
òè ôè êà öèè èí äè âè äó àëü íûõ miR, âêëþ ÷à þ ùèå äâà
ïîä õî äà – áè î õè ìè ÷åñ êèé è áè î èí ôîð ìà òè÷åñêèé
[84, 85]. Ïðè áè î õè ìè ÷åñ êîì ïîä õî äå äëÿ âû äå ëå -
íèÿ è èäåí òè ôè êà öèè miR òî òàëü íóþ ÐÍÊ, ýêñ òðà -
ãè ðî âàí íóþ èç òêà íåé, ðàç äå ëÿ þò ëè áî ãåëü-ôè -
ëüòðà öè åé, ëè áî ýëåê òðî ôî ðå çîì â 15 %-ì ïî ëè àê -
ðè ëà ìèä íîì ãå ëå, ñî äåð æà ùåì äî äå öèë ñóëü ôàò
íà òðèÿ è 7 Ì ìî ÷å âè íó. Çî íó íèç êî ìî ëå êó ëÿð íûõ
ÐÍÊ (20–30 íò) ïîä âåð ãà þò ìî äè ôè êà öè ÿì è àì -
ïëè ôè êà öèè ñ ïî ñëå äó þ ùèì êëî íè ðî âà íè åì è ñåê -
âå íè ðî âà íè åì. Ðàç ðà áî òà íû ìå òî äû, ïî çâî ëÿ þ ùèå
íà 25 ïè êî ìî ëÿõ ðàç ëè ÷àòü miRs, îò ëè ÷à þ ùè å ñÿ
îäíèì íóê ëå î òè äîì [86]. Òà êèì îá ðà çîì, âû äå ëÿ þò 
èí äè âè äó àëü íûå miRs è îá îçíà ÷à þò èõ íî ìå ðà ìè.
Êðî ìå òî ãî, èç âåñ òíà îäíà ðà áî òà ïî âû äå ëå íèþ èç
êëå òîê HeLa ñïå öè ôè ÷åñ êî ãî 15S-êîì ïëåê ñà miR ñ
ÐÍÏ, ñî äåð æà ùå ãî 40 èí äè âè äó àëü íûõ miRs [87].
Ñîç äà þò ñÿ òàê æå ìå òî äû îïðå äå ëå íèÿ ïðî ôè ëåé
ýêñ ïðåñ ñèè miRs [88, 89], ò. å. óñòà íîâ ëå íèÿ âðå ìå -
íè ïî ÿâ ëå íèÿ, ñèí òå çà è èñ ÷åç íî âå íèÿ miRs â îðãà -
íàõ è òêà íÿõ â ïðî öåñ ñå îíòî ãå íå çà îðãà íèç ìà. Âàíã 
ñ ñî àâò. [88] ðàç ðà áî òà ëè òî÷ íûé è ÷ó âñòâè òåëü íûé  
ìå òîä ïðî ôè ëè ðî âà íèÿ miRs, ïî çâî ëÿ þ ùèé â êëåò -
êàõ äèñ êðè ìè íè ðî âàòü ÐÍÊ ïî âå ëè ÷è íå è ïî ñëå äî -
âà òåëü íîñ òè è îïðå äå ëÿòü èí äè âè äó àëü íûå miRs â
òêà íÿõ, ôèê ñè ðî âàí íûõ ôîð ìà ëè íîì è çà ëè òûõ ïà -
ðà ôè íîì. Â êà ÷åñ òâå ïðè ìå ðà ìîæ íî ïðè âåñ òè ðà -
áî òó [90], ãäå îïè ñà íû ïðî ôè ëè ýêñ ïðåñ ñèè 23 miRs 
â îíòî ãå íå çå Drosophila íà ñòà äè ÿõ ýì áðè î íà, òðåõ
âîç ðàñ òîâ ëè ÷èí êè, ñî ñòî ÿ íèÿ ïå ðåä îêóê ëè âà íè åì, 
êó êîë êè è âçðîñ ëîé æåí ñêîé îñî áè. Èç ýòîé ðà áî òû
î÷å âèä íî, ÷òî íå êî òî ðûå miRs ñèí òå çè ðó þò ñÿ êîí -
ñòè òó òèâ íî â ïðî öåñ ñå âñå ãî îíòî ãå íå çà (miR-1,

miR-8), äðó ãèå – òîëü êî íà ñòà äèè ýì áðè î íà (miR-2, 
miR-3), à miR-34 – íà ñòà äèè ëè ÷èí êè è èí òåí ñèâ -
íî – âî âçðîñ ëîé îñî áè, miR-125 è let-7 – ëèøü íà
ñòà äèè êó êîë êè.

Êðàò êî ðàñ ñìîò ðèì âòî ðîé ïîä õîä ê èñ ñëå äî âà -
íèþ miRs – áè î èí ôîð ìà òè ÷åñ êèé.  Êîì ïüþ òåð íûå
ïðî ãðàì ìû ðàç ðà áà òû âà þò ñÿ äëÿ ïðåä ñêà çà íèÿ
ïðè ñó òñòâèÿ â ãå íî ìå øïè ëå÷ íî-ïåò ëå âûõ ñòðóê -
òóð (pre-miR) è çðå ëûõ miR â ñî ñòà âå ýòèõ øïè ëåê
[91–94], à òàê æå ìè øå íåé (ìÐÍÊ) äëÿ miR [61, 85,
95–102]. Â îñíî âå ïðåä ñêà çà íèÿ øïè ëåê pre-miR è
çðå ëûõ miR ëå æèò ãëàâ íîå òðå áî âà íèå: êàí äè äà òû
íà ðîëü pre-miR äîë æíû èìåòü ñïå öè ôè ÷åñ êóþ âòî -
ðè÷ íóþ ñòðóê òó ðó ôîð ìû øïèëü êà–ïåò ëÿ äëè íîé
60–100 íò ñ äî ïóñ êîì â øïèëü êå ñèì ìåò ðè÷ íûõ è
àñèì ìåò ðè÷ íûõ «ïó çû ðåé» (íå ñêîëü êî íå ñïà ðåí -
íûõ îñíî âà íèé). Íà è áî ëåå èñ ïîëü çó å ìîé ÿâ ëÿ åò ñÿ
ïðî ãðàì ìà Mfold [91]. Ñó ùåñ òâó åò ïðî ãðàì ìà
(RNA fold-L-100) [92], îò ëè ÷à þ ùàÿ ñðå äè ìíî æåñ -
òâà êàí äè äà òîâ pre-miR ñî ñâî áîä íîé ýíåð ãè åé
ñâåð òû âà íèÿ >23,00 êêàë/ìîëü ðå àëü íûå îò ïñåâ -
äîø ïè ëåê. Äëÿ ïðåä ñêà çà íèÿ çðå ëûõ miR ñðå äè
êàí äè äà òîâ   pre-miR (øïè ëåê) ñó ùåñ òâó þò ïðî -
ãðàì ìû miRSeekår è  miRScan, îò áè ðà þ ùèå øïèëü -
êè äëè íîé 100 íò ñ îá ùèì îöå íî÷ íûì áàë ëîì >10.
Â îñíî âå ïðî ãðàìì miRSeeker [93] è miRScan [94] 
ëå æèò êðè òå ðèé êîí ñåð âà òèâ íîñ òè çðå ëûõ miRs,
ïî ý òî ìó îíè îò áè ðà þò êàí äè äà òîâ ïðè îá ÿ çà òåëü -
íîì  ñðàâ íå íèè äâóõ ðî äñòâåí íûõ øïè ëåê. Â ýòîì
ñî ñòî èò íå äîñ òà òîê óêà çàí íûõ ïðî ãðàìì è îãðà íè -
÷åí íîñòü èõ ïðè ìå íå íèÿ, îñî áåí íî â èç ó÷å íèè
miRs, çà êî äè ðî âàí íûõ â ãå íî ìàõ âè ðó ñîâ. Áè î õè -
ìè ÷åñ êè ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè ïîä òâåð æäå íî, ÷òî ñ
ïðè ìå íå íè åì òîëü êî ýòèõ ïðî ãðàìì ìíî ãî ðå àëü -
íûõ miRs íå îá íà ðó æè âà åò ñÿ. Ñ èñ ïîëü çî âà íè åì
ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ ïðî ãðàìì îò áè ðà þò ñÿ íà è áî ëåå âå -
ðî ÿò íûå, à èç íèõ – «ðå àëü íûå» øïèëü êè-êàí äè äà -
òû, ñî äåð æà ùèå çðå ëûå miRs. Îäíà êî ïðåä ñêà çàí -
íûå òà êèì ïó òåì pri-, pre- è çðå ëûå miRs òðå áó þò
äî ïîë íè òåëü íî ãî ïîä òâåð æäå íèÿ, ÷òî ïðåä øåñ -
òâåí íè êè ÿâ ëÿ þò ñÿ ñóá ñòðà òà ìè äëÿ ïðî öåñ ñè ðó þ -
ùèõ èõ ôåð ìåí òîâ (Äðî øà, Äàé ñåð) [103]. Àâòîðû
ñ÷è òà þò, ÷òî òîëü êî miRs, ïðî øåä øèå ýòî ñè òî,
ìîæ íî ñ÷è òàòü ðå àëü íû ìè, à íå ïðî øåä øèå – êàí -
äè äà òà ìè. Áè î èí ôîð ìà òè÷åñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ, êàê
ïðà âè ëî, ïîä êðåï ëÿ þò ñÿ áè î õè ìè ÷åñ êè ìè (ïðî ôè -
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ëè ýêñ ïðåñ ñèè miRs, âû äå ëå íèå èí äè âè äó àëü íûõ
miRs è èõ ñåê âå íè ðî âà íèå) è íà î áî ðîò.

Ó÷àñ òèå miRs â ðå ãó ëÿ öèè êëå òî÷ íûõ ïðî -
öåñ ñîâ. Êà êèå æå ðå çóëü òà òû ïî ëó ÷å íû çà ïî ñëåä -
íèå ïÿòü ëåò èç ó÷å íèÿ miRs ñ ìî ìåí òà èõ îò êðû òèÿ
â 2001 ã. [104] êàê ñà ìîñ òî ÿ òåëü íî ãî êëàñ ñà?

Âî-ïåð âûõ, âñå äî ñå ãî äíÿø íå ãî äíÿ èñ ñëå äî -
âàí íûå ãå íî ìû ýó êà ðè î òîâ ñî äåð æàò ãå íû miRs.
×èñ ëî ðàç ëè÷ íûõ miRs ó ðàç íûõ îðãà íèç ìîâ íà ñ÷è -
òû âà åò äå ñÿò êè è ñî òíè â îä íîì îðãà íèç ìå. Íàï ðè -
ìåð, ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî â ãå íî ìå ÷å ëî âå êà êî ëè -
÷åñ òâî ãå íîâ miRs ïðå âû øà åò 1000 è ìî æåò äîñ òè -
ãàòü 20000, ÷òî ñî ñòàâ ëÿ åò áî ëåå 3 % êî äè ðó þ ùåé
åì êîñ òè ãå íî ìà è îíè ìî ãóò êîí òðî ëè ðî âàòü 30 % è
áî ëåå ãå íîâ [5–7, 105, 106]. Äà æå òà êèå íå áîëü øèå
ïî ðàç ìå ðó ãå íî ìû, êàê ãå íî ìû âè ðó ñîâ, ñî äåð æàò
äî íå ñêîëü êèõ äå ñÿò êîâ miRs [8, 107, 108]: EBV – 32 
miRs [8]; ðå çóñ-ëèì ôîê ðèï òî âè ðóñ – 22 miRs; âè -
ðóñ, àñ ñî öè è ðî âàí íûé ñ ñàð êî ìîé Êà ïî øè, – 17
miRs; öè òî ìå ãà ëî âè ðóñ ÷å ëî âå êà – 14 miRs; g-ãåð -
ïåñ âè ðóñ ìû øåé – 10 [8]; âè ðóñ èì ìó íî äå ôè öè òà
÷å ëî âå êà – 10 miRs [107]; âè ðóñ áî ëåç íè Ìà ðå êà – 8
miRs [108]; îá åçü ÿ íèé âè ðóñ SV40 – 8 miRs; ïðî -
ñòåé øèé âè ðóñ ãåð ïå ñà 1 – îäíó miR [8]. Ïðè ÷åì
îäíà miR ìî æåò èìåòü äå ñÿò êè, à òî è ñî òíè ðàç ëè÷ -
íûõ ìè øå íåé [5–7, 109]. Ñðå äè ìè øå íåé miR íà è -
áî ëåå ðàñ ïðîñ òðà íå íû ðàç ëè÷ íûå ôàê òî ðû òðàíñ -
êðèï öèè è ìíî æåñ òâî äðó ãèõ áåë êîâ-ôàê òî ðîâ.
Ïðè ýòîì ñèí òåç áåë êîâ êîí òðî ëè ðó åò ñÿ îïîñ ðå äî -
âàí íî ÷å ðåç ïðî öåñ ñû òðàíñ êðèï öèè êàê îò ðè öà -
òåëü íî (ïîä àâ ëå íèå ñèí òå çà), òàê è ïî ëî æè òåëü íî
(âîç îá íîâ ëå íèå ñèí òå çà). Îäíà êî è ñà ìè miRs ìî -
ãóò íå òîëü êî ïîä àâ ëÿòü ïðî öåññ òðàíñ ëÿ öèè (îò ðè -
öà òåëü íàÿ ðå ãó ëÿ öèÿ), íî è âîñ ñòà íàâ ëè âàòü åãî (ïî -
ëî æè òåëü íàÿ ðå ãó ëÿ öèÿ) [81, 82, 110].

Áëà ãî äà ðÿ âëè ÿ íèþ íà ïðî öåññ òðàíñ êðèï öèè
miRs âû ñòó ïà þò â ðî ëè èñ òèí íûõ ðå ãó ëÿ òî ðîâ
î÷åíü ìíî ãèõ ïðî öåñ ñîâ. Åñëè ó÷åñòü, ÷òî ïðî ôè ëè
ýêñ ïðåñ ñèè miRs ñïå öè ôè÷ íû äëÿ ðàç ëè÷ íûõ òêà -
íåé, îðãà íîâ, ýòà ïîâ îíòî ãå íå çà, òî ñòà íî âèò ñÿ ïî -
íÿò íûì, ïî ÷å ìó miRs ïðè ÷àñ òíû ê êîí òðî ëþ è ðå -
ãó ëÿ öèè ïðî öåñ ñîâ ðàç âè òèÿ, íà ÷è íàÿ ñ ýì áðè î ãå -
íå çà [111–115] è äî âçðîñ ëî ãî îðãà íèç ìà [116–118],
ïðî öåñ ñîâ äèô ôå ðåí öè à öèè [119–121] è ðîñ òà êëå -
òîê [122–124], ïðî öåñ ñîâ îá ðà çî âà íèÿ òêà íåé [111,
119, 125] è îò äåëü íûõ îðãà íîâ [115, 116, 118,

125–127]. miRs êîí òðî ëè ðó þò ñà ìî è äåí òè ôè êà öèþ 
è äèô ôå ðåí öè à öèþ ñòâî ëî âûõ êëå òîê [113–115,
128], ïðî öåñ ñû ïðî ëè ôå ðà öèè è àïîï òî çà [121,
129–134], ó÷àñ òâó þò â ñèã íàëü íûõ ñèñ òå ìàõ êëåò êè 
[135], â ïðî öåñ ñàõ ðå ãó ëÿ öèè ýí äîê ðèí íûõ [119,
136] è íå ðâíûõ [5, 119, 137–141] ñèñ òåì, ôóíê öè î -
íè ðó þò â ãå ìà òî ïî ý çå [5, 119, 120, 142–144], ñïåð -
ìà òî ãå íå çå [145], èì ìó íî ãå íå çå [146–151]. miRs,
âå ðî ÿò íî, òàê æå ó÷àñ òâó þò â àëü òåð íà òèâ íîì
ñïëàé ñèí ãå [152] è âìåñ òå ñ siRNAs – â ýïè ãå íå òè -
÷åñ êèõ ïðî öåñ ñàõ [153–156]. Îíè ïðè ÷àñ òíû ê ìå -
òà áî ëèç ìó íèç êî ìî ëå êó ëÿð íûõ ñî å äè íå íèé
[157–161] (àìè íî êèñ ëîò [158], ëè ïè äîâ [159], ãëþ -
êî çû [160], ôîñ ôà òîâ [161]) è ðå ãó ëÿ öèè êëå òî÷ íî ãî 
îñìî òè ÷åñ êî ãî äàâ ëå íèÿ [162]. Ïî êà çà íî, ÷òî miRs 
ó÷àñòâóþò â ðå ãó ëÿ öèè ñå òè âçà è ìî äå éñòâèé áå -
ëîê–áå ëîê ó ÷å ëî âå êà [163].

miRs èã ðà þò ñó ùåñ òâåí íóþ ðîëü âî âçà è ìî îò -
íî øå íè ÿõ âè ðóñ–êëåò êà [8]. Êàê ïðà âè ëî, èìè ÿâ ëÿ -
þò ñÿ miRs, çà êî äè ðî âàí íûå êðóï íû ìè ÄÍÊ-ñî äåð -
æà ùè ìè âè ðó ñà ìè, êî òî ðûå èí òåã ðè ðó þò ñÿ â ãå íîì 
õî çÿ è íà, à òàê æå ðåò ðî âè ðó ñà ìè (ñì. âû øå). Îäíà êî 
ýòî îò äåëü íàÿ òå ìà è òðå áó åò ñïå öè àëü íî ãî îá çî ðà.

miRs è áî ëåç íè. Îñî áîå çíà ÷å íèå ïðè îá ðå òà þò
ôóí äà ìåí òàëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ áè î ãå íå çà è ôóíê -
öè î íè ðî âà íèÿ miRs â ñâÿ çè ñ èõ ïðè ÷àñ òíîñ òüþ ê
ðàç ëè÷ íûì ïà òî ëî ãè ÿì [105, 121, 131, 155,
164–170], âîñ ïà ëè òåëü íûì ïðî öåñ ñàì [171] è ñòðåñ -
ñàì [167, 169]. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ïðî äîë æà åò èí -
òåí ñèâ íî ðàç âè âàòü ñÿ ìå òî äî ëî ãèÿ èç ó÷å íèÿ ïðî -
ôè ëåé ýêñ ïðåñ ñèè êëå òî÷ íûõ miRNAs â íîð ìå è
ïðè ïà òî ëî ãèè [104, 106, 121, 131, 172–180]. Òàê æå
ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ ðà áî òû ïî èñ ñëå äî âà íèþ ðî ëè miRNA
êàê èíñòðó ìåí òà â óïðàâ ëå íèè ýì áðè î íàëü íûì ðàç -
âè òè åì è êëàñ ñè ôè êà öèè îïó õî ëåé ÷å ëî âå êà  [121,
174]. Íà îñíî âà íèè ýòèõ ðà áîò ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî
ó âñåõ èç ó÷åí íûõ îðãà íèç ìîâ ïðî ãðàì ìû èõ ðàç âè -
òèÿ ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé ñïå öè ôè ÷åñ êèå îá ðàç öû
ïðî ôè ëåé ýêñ ïðåñ ñèè miRNA è íà ðó øå íèÿ â ýòèõ
ïðî ôè ëÿõ êîð ðå ëè ðó þò ñ ðàç ëè÷ íû ìè ïà òî ëî ãè ÿ -
ìè, â ÷àñ òíîñ òè, ñ âè ðóñ íû ìè èí ôåê öè ÿ ìè [181] è
êàí öå ðî ãå íå çîì [106, 132–134, 173–179, 182–192].
Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ïî êà çà íî, ÷òî íå îïëà çèè õà ðàê -
òå ðè çó þò ñÿ ñïå öè ôè ÷åñ êè èç ìå íåí íûì ïðî ôè ëåì
ýêñ ïðåñ ñèè miRNA [121, 173–179, 189, 190, 193–
198]. Îáíà ðó æå íî íå òîëü êî èç ìå íå íèå ïðî ôè ëåé
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ýêñ ïðåñ ñèè, íî è ïî ÿâ ëå íèå ñïå öè ôè ÷åñ êèõ miRs
ïðè ðàç ëè÷ íûõ îïó õî ëÿõ [190, 193, 199–203]. Èíòå -
ðåñ íî, ÷òî miRs ìî ãóò âû ñòó ïàòü è êàê îíêî ãå íû,  è
êàê ñóï ðåñ ñî ðû îïó õî ëåé [131, 176, 177, 185, 199–
212].

RNAi-òå ðà ïèÿ. Â ñâÿ çè ñ èç ó÷å íè åì íî âûõ
miRs è ïðî ôè ëåé ýêñ ïðåñ ñèè ðàç ðà áà òû âà åò ñÿ
ïðèíöè ïè àëü íî íî âàÿ ñòðà òå ãèÿ ìàð êè ðî âà íèÿ, äè -
àã íîñ òè êè, ïðî ôè ëàê òè êè è ëå ÷å íèÿ áî ëåç íåé [106,
121, 169, 175–180, 184–187, 203–205, 213–218] ñ èñ -
ïîëü çî âà íè åì íà ðÿ äó ñ siRNAs ãå íå òè ÷åñ êè è õè ìè -
÷åñ êè ìî äè ôè öè ðî âàí íûõ miRs («àí òî ãî ìè ðû»)
[191, 219–224]. Îïðå äå ëå íèå îïòè ìàëü íûõ ìî äè -
ôè êà öèé õè ìè ÷åñ êè ñèí òå çè ðî âàí íûõ ñìûñ ëî âûõ è 
àí òèñ ìûñ ëî âûõ îëè ãî íóê ëå î òè äîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ îñíîâ -
íîé çà äà ÷åé íî âî ãî ïî êî ëå íèÿ ëå êà ðñòâåí íûõ ïðå -
ïà ðà òîâ äëÿ òå ðà ïèè ðàç ëè÷ íûõ ïà òî ëî ãèé. Äîñ òàâ -
êà îëè ãî íóê ëå î òè äîâ, âû áîð âåê òî ðà, õè ìè ÷åñ êèå
ìî äè ôè êà öèè äëÿ çà ùè òû îò íóê ëå àç, óñòðà íå íèå
ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ (ñòè ìó ëÿ öèÿ èí òåð ôå ðî íà) –
âîò îñíîâ íûå ïðî áëå ìû, êî òî ðûå íå îá õî äè ìî ðå -
øèòü íà ïó òè âíåä ðå íèÿ ôóí äà ìåí òàëü íûõ çíà íèé
î miRs â ìå äè öèí ñêóþ ïðàê òè êó. Ïðå ïÿ òñòâè åì ìî -
æåò ñòàòü òîê ñè÷ íîñòü in vivo êî ðîò êèõ øïè ëå÷ íûõ
ÐÍÊ, îá óñëîâ ëåí íàÿ íà ñû ùå íè åì ìå òà áî ëèç ìà ýí -
äî ãåí íûõ miRs [225–226]. Èññëå äî âà òå ëè ñòà âÿò
âîï ðîñ: íå îãðà íè ÷àò ëè ýòè äàí íûå òå ðà ïåâ òè ÷åñ -
êîå ïðè ìå íå íèå êî ðîò êèõ øïè ëå÷ íûõ ÐÍÊ? 

Íà ýòîò âîï ðîñ ïû òà þò ñÿ îò âå òèòü Äæî è ñî àâò.
[227]. Èñïîëü çóÿ ñèí òå òè ÷åñ êèå siRNA, íà öå ëåí -
íûå íà äâà ãå ïà òî öèò-ñïå öè ôè ÷åñ êèõ ãå íà (àïî ëè -
ïîï ðî òå èí Â è ôàê òîð VII), ýòè àâ òî ðû ïî êà çà ëè íà
ïå ÷å íè ìû øåé è õî ìÿ êîâ, ÷òî óìîë êà íèå ìè øåí -
íûõ ãå íîâ íå ïðè âî äèò ê çíà ÷è òåëü íî ìó èç ìå íå íèþ 
óðîâ íåé miR-122, miR-16 è let-7a, ýêñ ïðåñ ñè ðó å ìûõ 
â êëåò êàõ ïå ÷å íè. Ó÷åíûå äå ëà þò âû âîä î òîì, ÷òî
èñ ïîëü çî âà íèå ñèí òå òè ÷åñ êèõ miRs íå äîë æíî
âûçûâàòü íà ðó øå íèé â îðãà íèç ìå è ïî òî ìó àí òî ãî -
ìè ðû ìî ãóò ñëó æèòü «áå çî ïàñ íûì è ýô ôåê òèâ íûì
îðó æè åì óìîë êà íèÿ ãåí íûõ òðàíñ êðèï òîâ». Íà
ýòîì îñíî âà íèè ìîæ íî ïî ëà ãàòü, ÷òî ñèí òå òè ÷åñ êèå 
ìà ëûå ÐÍÊ ïðè ãîä íû äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ â êà ÷åñ òâå 
ëå ÷åá íûõ ïðå ïà ðà òîâ. Â íî âîé ïà ðà äèã ìå ðàç âè òèÿ
ïåð ñî íà ëè çè ðî âàí íîé ìå äè öè íû, îñíî âàí íîé íà
ÐÍÊ-èí òåð ôå ðåí öèè ñ ó÷àñ òè åì miRs è siRNAs,
êëþ ÷å âóþ ðîëü â äè àã íîñ òè êå è îò êðû òèè ëå êàðñòâ

îò âî äÿò miRs [228]. È õî òÿ åùå íå ñî çäàí íè îäèí
êîì ìåð ÷åñ êèé ëå êà ðñòâåí íûé ïðå ïà ðàò è ëèøü íå -
êî òî ðûå ïðî õî äÿò êëè íè ÷åñ êèå èñ ïû òà íèÿ, áó äó -
ùèé ðû íîê ëå êàðñòâ, îñíî âàí íûõ íà ÐÍÊ-èí òåð ôå -
ðåí öèè, îöå íè âà åò ñÿ â 3,5×109 $ ê 2010 ãî äó ñ óâå ëè -
÷å íè åì ê 2015 ãî äó äî 10×1010 $ [228].

T. V. Shirina, M. T. Bobrovskaya, E. A. Kozlov

MicroRNA: from fundamental research to their application

Summary

MicroRNAs (miRs) are small non-protein-encoding RNAs of 20–30
nucleotides long.  In eukaryotic cells miRs play the role of
bioregulators of gene expression through the mechanisms of
translation repression/modulation.  Here we both familiarize the
readers with miRs biogenesis, functioning mechanisms, and
strategy of their discovery and present the list of biological
processes, regulated by miRs.  We also list the publications,
dedicated to miRs role in human pathologies (carcinogenesis in
particular) and their application for marking, prevention,
diagnostics, and therapy of cancer.

Keywords: microRNA, biogenesis, expression profile,
bioinformatic, microRNA-prediction, bioregulation,
carcinogenesis, therapy.

Ò. Â. Øè ðè íà, Ì. Ò. Áîá ðî âñüêà, Å. À. Êîç ëîâ 

Ì³êðîÐÍÊ: â³ä ôóí äà ìåí òàëü íèõ äîñë³äæåíü äî ïðàê òè÷ íî ãî

çà ñòî ñó âàí íÿ 

Ì³êðîÐÍÊ – êî ðîòê³ íå êî äó þ÷³ ÐÍÊ äîâ æè íîþ 20–30 íóê ëå î -
òèä³â. Ó êë³òè íàõ åó êàð³îò³â ì³êðîÐÍÊ â³ä³ãðà þòü ðîëü á³îðå -
ãó ëÿ òîð³â åêñïðåñ³¿ ãåí³â, ïðè ãí³÷ó þ ÷è àáî ìî äó ëþ þ ÷è ïðî öåñ
òðàíñ ëÿö³¿. Ìåòà îãëÿ äó – ïðî à íàë³çó âà òè ìå õàí³çìè á³îãå íå çó
òà ôóíêö³îíó âàí íÿ ì³êðîÐÍÊ, ñòðà òåã³þ ¿õíüî ãî â³äêðèò òÿ,
íàä à òè ïå ðåë³ê äå ÿ êèõ á³îëîã³÷íèõ ïðî öåñ³â, ó ðå ãó ëÿö³¿ ÿêèõ áå -
ðóòü ó÷àñòü ì³êðîÐÍÊ, à òà êîæ îçíà éî ìè òè ç íîâ³òí³ìè
ïóáë³êàö³ÿìè, ïðè ñâÿ ÷å íè ìè ïðè ÷åò íîñò³ ì³êðîÐÍÊ äî ð³çíèõ
ïà òî ëîã³é (îñîá ëè âî êàí öå ðî ãå íå çó) ³ çà ñòî ñó âàí íþ ¿õ äëÿ ìàð -
êó âàí íÿ, ïðîô³ëàê òè êè, ä³àã íîñ òè êè òà òå ðàï³¿ ð³çíèõ õâî ðîá. 

Êëþ ÷îâ³ ñëî âà: ì³êðîÐÍÊ, á³îãå íåç, ôóíêö³ÿ, ïðîô³ë³
åêñïðåñ³¿, á³î³íôîð ìà òè÷ íå ïå ðå äáà ÷åí íÿ, á³îðå ãó ëÿö³ÿ, êàí öå -
ðî ãå íåç, òå ðàï³ÿ. 
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