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Сайты свя зы ва ния miRNA  
с ге на ми транск рип цион ных 

фак то ров Camelus ferus

B mRNA 63 ге нов из 157 ге нов транск рип цион ных фак то ров се
мей ст ва zinc finger Camelus ferus предс ка за ны 239 сайт ов свя зы ва ния 
miRNA. В 5’UTR рас по ло же но 19 сайт ов, в CDS имеет ся 64 сайта и в 
3’UTR ло ка ли зо ва но 156 сайт ов. С mRNA ге на GLI2 мо гут свя зы вать
ся во семь miRNA. Ве ли чи на от но ше ния ΔG/ΔGm, ха рак те ри зующая 
сте пень сродс тва miRNA к mRNA, из ме ня лась от 90 до 100%. miR
1322 имеет по од но му сайту свя зы ва ния в mRNA ге новми ше ней 
GLI1, HINFP, HIVEP1, MTF1, SALL4, SP1, ZNF335 и ZNF451, два сайта 
в ZNF142, три сайта в ге не EGR1. Ве ли чи на ΔG варь иро ва ла от 114,6 
кДж/моль до 129,5 кДж/моль. По лу чен ные ха рак те рис ти ки сайт ов 
свя зы ва ния miRNA с mRNA ге нов транск рип цион ных фак то ров се
мей ст ва zinc finger Camelus ferus сви де тель ст вуют о том, что био син
тез боль шинс тва из них мо жет ре гу ли ро вать ся с по мощью miRNA.

Клю че вые сло ва: mRNA, miRNA, транск рип цион ные фак то ры, 
Camelus ferus.
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Binding sites of miRNAs with 
transcription factors genes of 

Camelus ferus

We searched 239 miRNAs binding sites in mRNAs of 63 from 157 
transcription factors genes of Camelus ferus Zinc finger family. 19 binding 
sites are located in the 5’UTRs, 64 sites are located in the CDSs and 156 
sites are located in the 3’UTRs. The mRNA of GLI2 gene has binding sites 
for eight miRNAs. The ΔG/ΔGm value changed from 90 to 100%. miR
1322 has one binding site in GLI1, HINFP, HIVEP1, MTF1, SALL4, SP1, 
ZNF335 and ZNF451 genes, two sites in ZNF142, three sites in EGR1 
gene. The ΔG value varied from 114,6 kJ/mole to 138,0 kJ/mole. Some 
miRNAs with a length of 23 and 24 nucleotides also have a high value ΔG 
varied from 112,5 kJ/mole to 129,5 kJ/mole. The results show a strong 
interaction between the expression of genes of transcription factors and 
miRNAs.
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MiRNAдың Camelus ferus 
транск рип ция лық фак тор лар-

дың ген де рі мен бай ла ны су 
сайт та ры 

Camelus ferus Zinc finger от ба сы транск рип ция лық фак тор ла ры
ның 157 ген іші нен 63 ген нің mRNAсын да 239 miRNAмен бай ла ны су 
сайт тар анық тал ған. 5’UTRде 19 сайт , CDSте 64 сайт  жә не 3’UTR
де 156 сайт тар ор на лас қан. GLI2 ген нің mRNAмен се гіз miRNAның 
бай ла ны су сайт тар бар. ΔG/ΔGm дә ре же сі 90нан 100% де йін  өз ге
ре ді. miR1322ң GLI1, HINFP, HIVEP1, MTF1, SALL4, SP1, ZNF335 и 
ZNF451 ны са наген де рі нің mRNAда бір, ZNF142да екі, EGR1 ге нін
де үш бай ла ны су сайты бар. ΔG мөл ше рі 114,6 кДж/мольдан 129,5 
кДж/моль де йін  өз ге ріп отыр ды. Алын ған Camelus ferus Zinc finger 
тұ қым да сы транск рип ция лық фак то ры ның ген де рі нің mRNAмен 
miRNAң бай ла ны су сайтары ның си пат та ма сы олар дың көп ші лі гі нің 
био син те зі miRNA кө ме гі мен ретт те луі мүм кін екен ді гін дә лел дейді.

 Тү йін  сөз дер: mRNA, miRNA, транск рип ция лық фак тор лар, Cam
elus ferus.
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Введение 

Эксп рес сия боль шинс тва ге нов эука ри от за ви сит от транск-
рип цион ных фак то ров (TF). Они иг рают важ ную роль в ре гу-
ля ции всех клю че вых про цес сов в клет ках. Кро ме это го эксп-
рес сия мно гих ге нов ре гу ли рует ся miRNA пу тем свя зы ва ния с 
mRNA. miRNA это класс не ко ди рую щих РНК, ко то рые иг рают 
клю че вую роль в ре гу ля ции эксп рес сии ге нов. miRNA участ-
вуют во мно гих биоло ги чес ких про цес сах, вк лю чая кле точ ный 
цикл, апоп тоз, диф фе рен ци ров ку, раз ви тие ске лет ных мышц, 
им мун ные реак ции, от вет на ст ресс и дру гие [1]. Пос коль ку син-
тез бел ков транск рип цион ных фак то ров то же мо жет ре гу ли ро-
вать ся с по мощью miRNA, предс тав ляет ся важ ным устано вить 
ка кие miRNA и в ка кой сте пе ни мо гут по дав лять син тез транск-
рип цион ных фак то ров. В свя зи с этим мы выяв ля ли ха рак те-
рис ти ки свя зы ва ния miRNA с mRNA ге нов zinc finger (ZNF), 
наибо лее мно го чис лен но го се мей ст ва транск рип цион ных фак-
то ров в ге но мах мле ко пи таю щих. В ка че ст ве объек та исс ле до-
ва ния выб ра ны ZNF ди ко го верб лю да, пос кольку эти жи вот ные 
от ли чают ся от дру гих мле ко пи таю щих уди ви тель ной прис по-
соб лен нос тью к ано маль ным ус ло виях сре ды и мно гим ст рес-
со вым фак то рам [2].

Ма те ри алы и ме то ды

Нук лео тид ные пос ле до ва тель ности mRNA 157 ге нов 
транск рип цион ных фак то ров се мей ст ва ZNF Camelus ferus взя-
ты из GenBank (http://www.ncbi.nlm.nih.gov). Нук лео тид ные 
пос ле до ва тель ности 2563 hsa-miRNA взя ты из ба зы дан ных 
miRBase (http://mirbase.org). Мы ис поль зо ва ли пос ле до ва тель-
ности miRNA че ло ве ка, так как пос ле до ва тель ности miRNA 
верб лю да еще не выяв ле ны. Поиск сайт ов свя зы ва ния miRNA 
в mRNA ге нов-ми ше ней про во ди ли с по мощью прог рам мы 
MirTarget [3]. Эта прог рам ма оп ре де ляет: на ча ло сайт ов свя-
зы ва ния miRNA с mRNA; рас по ло же ние сайт ов в 5’-нет ранс-
ли руемом участ ке (5’UTR), в бе лок-ко ди рующей час ти (СDS) 
и в 3’-нет ранс ли руемом участ ке (3’UTR) mRNA; сво бод ную 
энер гию гиб ри ди за ции (∆G, кДж/моль) и схе мы взаимо дей ст-
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вия нук леоти дов miRNA с mRNA. Расс чи ты ва ли 
ве ли чи ну ΔG/ΔGm (%), где ΔGm рав на сво бод-
ной энер гии свя зы ва ния miRNA с пол ностью 
комп ле мен тар ной нук лео тид ной пос ле до ва-
тель ностью. Сайты свя зы ва ния miRNA с mRNA 
отоб ра ны с от но ше нием ΔG/ΔGm рав ным бо лее 
90%. По зи ция сайт ов свя зы ва ния ука за на от пер-
во го нук леоти да mRNA.

Ре зуль та ты и их об суж де ние

Про во ди ли поиск сайт ов свя зы ва ния 2563 
miRNA ге но ма Homo sapiens в mRNA 157 ге нов 
TF се мей ст ва ZNF Camelus ferus. Установ ле но, 
что толь ко в mRNA 63 ге нов имеют ся сайты свя-
зы ва ния miRNA с ве ли чи ной ΔG/ΔGm рав ной 
и бо лее 90%. В 5’UTR рас по ло же но 19 сайт ов, 
в CDS – 64 сайта и в 3’UTR ло ка ли зо ва но 156 
сайт ов. В сред нем в од ной mRNA рас по ло же-
но по че ты ре сайта свя зы ва ния miRNA. Од на-
ко, ха рак те рис ти ки сайт ов свя зы ва ния miRNA в 
mRNA раз ных ге нов силь но варь ируют. Нап ри-
мер, miR-466 имеет семь упо ря до чен но рас по ло-
жен ных сайт ов свя зы ва ния в mRNA ге на SP1 и 
по од но му сайту в mRNA еще пя ти ге нов. miR-
574-5p, сос тоящая из 23 нук леоти дов, имеет 10 
упо ря до чен но рас по ло жен ных сайт ов свя зы ва-
ния в mRNA ге на ZNF618 и 13 сайт ов свя зы ва ния 
в mRNA ге на GLI2 с ве ли чи ной ΔG/ΔGm рав ной 
от 91% до 95%. Эти ха рак те рис ти ки взаимо-
дей ст вия miR-574-5p с mRNA ге нов ZNF618 и 
GLI2 сви де тель ст вуют о силь ной за ви си мос ти 
их эксп рес сии от этой miRNA. Эксп рес сия ге на 
IKZF3 наибо лее за ви си ма от miRNA. Этот ген 
ко ди рует се мей ст во zinc-finger бел ков (Ikaros, 
Aiolos и Helios), ко то рые яв ляют ся ге ма то поэти-
чес ки ми спе ци фи чес ки ми транск рип цион ны ми 
фак то ра ми, вк лю чен ны ми в ре гу ля цию раз ви тия 
лим фо ци тов. Про дук ты это го ге на важ ны для 
ре гу ля ции про ли фе ра ции В лим фо ци тов и диф-
фе рен ци ров ки [4]. В mRNA ге на IKZF3 имеют ся 
сайты свя зы ва ния miRNA нес коль ких се мей ств. 

Наи боль шее чис ло сайт ов свя зы ва ния выяв-
ле но для уни каль ных miRNA: miR-1273g-3p, 
miR-1273g-5p, miR-1273h-5p и miR-1273d,e,f. 
Уни каль ные miR-5095, miR-5096 и miR-619-5p 
имеют упо ря до чен ные сайты свя зы ва ния с вы-
со ким сродст вом, с ве ли чи ной ΔG/ΔGm, дос-
ти гающей 100%. В mRNA ге на IKZF3 имеют-
ся сайты свя зы ва ния miR-5585-3p и miR-5684. 
miR-1285-3p имеет во семь сайт ов свя зы ва ния 
mRNA ге на IKZF3. miR-3960 имеет сайты свя-
зы ва ния в mRNA се ми ге нов, ко то рые рас по ло-
же ны в 5’UTR че ты рех ге нов, в CDS двух ге нов 

и в 3’UTR од но го ге на. miR-1322 имеет по од-
но му сайту свя зы ва ния в mRNA ге нов-ми ше-
ней GLI1, HINFP, HIVEP1, MTF1, SALL4, SP1, 
ZNF335 и ZNF451, два сайта в ZNF142, три сайта 
в ге не EGR1. Ве ли чи на ΔG варь ирует от -114,6 
кДж/моль до -129,5 кДж/моль. Ген GLI1 по вы-
ше но эксп рес си рует ся при ск ва моз ной кар ци-
но ме лег ко го (LSCC) и по дав ле ние его эксп рес-
сии наб лю да лось в экс пе ри мен те при уг не те нии 
он ко ге не за [5]. Уни каль ная miR-619-5p имеет 
сайты свя зы ва ния в mRNA пя ти ге нов с ве ли чи-
ной ΔG/ΔGm от 91 до 100%. miR-619-5p имеет 
пол ностью комп ле мен тар ный сайт  свя зы ва ния в 
mRNA ге на ZNF667. Транск рип цион ный фак тор 
ZNF667 участ вует в раз ви тии ише мии мио кар да 
и влияет на апоп тоз в куль ту ре H9c2 кле ток мио-
кар да [6]. Транск рип цион ный фак тор ZNF667 
ко ди рует ся и в ге но мах Camelus dromedaries, 
Camelus bactrianus и Homo sapiens. 

В таб ли це 1 при ве де ны дан ные о дей ст-
вии miRNA на ге ны транск рип цион ных фак то-
ров, об щих для Camelus ferus и Homo sapiens. 
B mRNA 32 ге нов TF Camelus ferus предс ка за-
ны два сайта свя зы ва ния в 5’UTR, 38 сайт ов в 
CDS и один сайт  в 3’UTR. Ве ли чи на от но ше ния 
ΔG/ΔGm, ха рак те ри зующая сте пень сродс тва 
miRNA к mRNA, из ме няет ся от 90 до 100%. 

mRNA ге на GLIS1 имеет сайты свя зы ва ния 
с miR-3142, miR-4417 и miR-7515. mRNA ге на 
ZNF423 имеет сайты свя зы ва ния с miR-143-3р, 
miR-3155b и miR-4481. То есть, эксп рес сия ге нов 
GLIS1 и ZNF423 на хо дит ся под силь ным конт-
ро лем miRNA. GLIS1 – бе лок, вы пол няю щий 
тран сак ти ва тор ную и реп рес сор ную функ ции. 
Ген ZNF423 мо жет вы пол нять мно же ст венн ные 
функ ции в пе ре да че сиг на лов во вре мя раз ви тия. 

По две miRNA свя зы вают mRNA ге нов GLI2, 
HIVEP2, MTF1, TRERF1 и WIZ. Ген TRERF1 
ко ди рует транск рип цион ную ре гу ля цию бел-
ка, ре гу ли рующе го ген CYP11A1 [7]. Ген WIZ 
кон сер ва ти вен у шим пан зе, ко ро вы, со ба ки, 
мы ши, кры сы и цып лен ка. Этот ген от ве тст вен 
за сиг нал ядер ной ло ка ли за ции из кри ти чес кой 
об лас ти при ве ло-кар дио-фа ци аль ном синд ро-
ме [8]. Бе лок, ко ди руемый HIVEP2 ре гу ли рует 
транск рип цию, свя зы вая ре гу ля тор ные об лас ти 
раз лич ных кле точ ных и ви рус ных ге нов, ко то-
рые мо гут быть вов ле че ны в рост, раз ви тие и 
ме тас таз HIV-EP2 [9]. Бе лок, ко ди руемый ге-
ном MECOM – транск рип цион ный фак тор и 
он коп ро те ин, вк лю чаемый в ге ма то поэз, апоп-
тоз, раз ви тие, кле точ ную диф фе рен ци ров ку и 
про ли фе ра цию [10]. Дру гие изу чен ные транск-
рип цион ные фак то ры то же участ вуют в ре гу ля-
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ции, диф фе рен ци ров ке и апоп то зе [11-13]. Ген 
ZNF423 участ вует в раз ви тии ра ка мо лоч ной 
же ле зы [14]. KLF9 – цир кад ный транск рип-
цион ный фак тор эпи дер ми са че ло ве ка, ко то рый 

конт ро ли рует про ли фе ра цию ке ра ти но ци тов 
[15]. Свер хэксп рес сия ZKSCAN4 в раз лич ных 
кле точ ных ли ниях ин ги би рует транск рип цион-
ную ак тив ность p53 и p21 [16]. 

Таб ли ца 1 – Ха рак те рис ти ки сайт ов свя зы ва ния miRNA с mRNA транск рип цион ных фак то ров Camelus ferus се мей ст ва 
ZNF ло ка ли зо ван ных в CDS, 5’UTR (♦) и 3’UTR (●). 

Ген miRNA По зи ция ΔG/ΔGm Ген miRNA По зи ция ΔG/ΔGm
E4F1 miR-6861-3p 1037 92 SP6 miR-7162-3p 882 90
EGR1 miR-4318 454 933 TRERF1 miR-1273f 1661 90
EGR4 miR-6867-3p 182 92 TRERF1 miR-3960 1669 93
GFI1 miR-4481 43 93 WIZ miR-1260a 182 94
GLI2 miR-665 454 93 WIZ miR-7155-3p 497 92
GLI2 miR-6763-5p 3650 92 ZFPM1 miR-1306-3p 942 94
GLIS1 miR-3142 1405 91 ZKSCAN4 miR-6828-3p 899 94
GLIS1 miR-4417 426♦ 90 ZNF142 miR-6132 3916 90
GLIS1 miR-7515 1922 91 ZNF143 miR-4313 25♦ 93
HINFP miR-877-3p 146 93 ZNF212 miR-3155b 1198 90
HIVEP2 miR-1260b 6763 90 ZNF317 miR-342-3p 1346 90
HIVEP2 miR-23a-3p 2474 90 ZNF335 miR-548av-5p 1366 95
KLF15 miR-4302 538 90 ZNF423 miR-143-3p 2363 90
KLF4 miR-4478 394 91 ZNF423 miR-3155b 2918 92
KLF9 miR-4492 289 94 ZNF423 miR-4481 920 91

MECOM miR-466 5158● 93 ZNF536 miR-4659b-5p 2161 91
MTF1 miR-378e 3373 90 ZNF652 miR-6892-5p 1946 96
MTF1 miR-4776-5p 1693 91 ZNF667 miR-619-5p 3240 100
OSR2 miR-4436b-3p 851 91 ZNF687 miR-939-3p 2839 90

PLAGL2 miR-4279 203 93 ZNF688 miR-4492 242 90
PRDM10 miR-4516 2861 91 ZSCAN29 miR-146b-3p 613 91

По лу чен ные ре зуль та ты влия ния miRNA на 
mRNA ге нов се мей ст ва ZNF сви де тель ст вуют, 
что miRNA мо гут силь но влиять на эксп рес сию 
транск рип цион ных фак то ров Camelus ferus. В 

ре зуль та те за ви си мос ти син те за ZNF от miRNA 
в клет ках бу дут су ще ст вен но из ме нять ся та кие 
клю че вые про цес сы как кле точ ный цикл, апоп-
тоз, про ли фе ра ция, диф фе рен ци ров ка и т.д.
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