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Взаимо дей ст вие miRNA с mRNA ге нов  
кле точ но го цик ла при ра ке лег ко го

Изу че но свя зы ва ние miRNA с mRNA ге нов, участ вую щих в кле точ ном цик ле. Установ ле ны miR
NA, свя зы вающиеся с вы со кой эф фек тив нос тью с mRNA ге нов, участ вую щих в кле точ ном цик ле. 
miR6195p, miR1273f, miR1273g3p, miR5745p, miR3960, miR6195p, miR1273e, miR5096 и 
miR5095 мо гут свя зы вать ся с mRNA нес коль ких ге нов. Уни каль ные miRNA мо гут ока зы вать до ми
ни рующее влия ние на эксп рес сию су ще ст вен ной час ти бе локко ди рующих ге нов че ло ве ка, в том 
чис ле на эксп рес сию ге нов кле точ но го цик ла. Мно же ст вен ное чис ло сайт ов свя зы ва ния miRNA в 
mRNA ге нов сви де тель ст вует о по вы шен ной за ви си мос ти их эксп рес сии от miRNA. На ос но ва нии 
по лу чен ных ре зуль та тов по взаимо дей ст вию miRNA и ге нов ми ше ней пред ла гаем в ка че ст ве мар ке
ров он ко ге не за ис поль зо вать уни каль ные miRNA. Об суж дают ся ха рак те рис ти ки взаимо дей ст вия 
miRNA с mRNA ге нов кле точ но го цик ла при ра ке лег ко го. 

 Клю че вые сло ва: miRNA, mRNA, сайты свя зы ва ния, ге ными ше ни, кле точ ный цикл.
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The interaction of miRNA with mRNA of the cell cycle genes in lung cancer

It was studied binding of miRNAs with mRNAs of genes involved in the cell cycle. miRNAs binding 
with high efficiency with mRNAs of genes involved in the cell cycle were established. miR6195p, miR
1273f, miR1273g3p, miR5745p, miR3960, miR6195p, miR1273e, miR5096 and miR5095 
can bind with mRNA of several genes. Unique miRNAs can dominantly influence on the expression of 
the essential parts of human proteincoding genes, including cell cycle genes. Multiple binding sites of 
some miRNAs demonstrate high interaction between them and genes expression. We offer using unique 
miRNAs as tumorigenesis markers based on the results of the interaction of miRNAs and target genes. 
The characteristics of the interaction of miRNA with mRNA of the cell cycle genes in lung cancer are 
discussed.
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Өк пе обы ры ке зін де miRNA-дың жа су ша лық цикл дің ген де рі нің  

mRNA-мен бай ла ны суы 

Жа су ша лық цикл ге қа ты са тын ген дер дің mRNAмен miRNAдың бай ла ны суы зерт тел ген. Жа су
ша лық цикл ге қа ты са тын ген дер дің mRNAмен жо ға ры эф фек тив ті лі гі мен бай ла ны са тын miRNAлар 
анық тал ған. miR6195p, miR1273f, miR1273g3p, miR5745p, miR3960, miR6195p, miR1273e, 
miR5096 жә не miR5095 бір не ше ген дер дің mRNAмен бай ла ны са ала ды. Уни каль ды miRNAлар 
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адам ның ақуыз код тайт ын ген дер дің кө бі не, со ны мен бір ге жа су ша лық цикл дің ген де рі нің эксп
рес сиясы на әсер ете ала ды. Кей бір miRNAдың бай ла ны су сайт та ры ның көп бо луы ген дер эксп рес
сиясы ның miRNAдан жо ға ры тәуел ді лі гін көр се те ді. miRNAлар мен ны са на ген дер дің бай ла ны суы 
бой ын ша алын ған нә ти же лер не гі зін де уни каль ды miRNAды он ко ге нез дің мар кер ла ры ре тін де қол
да ну ға ұсы на мыз. miRNAдың жа су ша лық цикл дің ген де рі нің өк пе обы ры ке зін де гі бай ла ны су си
пат та ма ла ры қа рас ты ры ла ды.

 Түйін сөз дер: miRNA, mRNA, бай ла ны су сайт тар, ны са на ген дер, жа су ша лық цикл.

Наибо лее ха рак тер ным свой ст вом зло ка че-
ст вен ных опу хо лей яв ляет ся по вы шен ная про-
ли фе ра ция опу хо ле вых кле ток, ко то рая обус лов-
ле на из ме не ниями ско рос ти кле точ но го цик ла и 
апоп то за. Эти два про цес са во мно гом оп ре де-
ляют он ко ге нез. Нап ри мер, ес ли miRNA бу дут 
ус ко рять кле точ ный цикл и тор мо зить апоп тоз, 
то про ли фе ра ция кле ток бу дет зна чи тель но по-
вы шать ся. Ес ли miRNA бу дут тор мо зить кле-
точ ный цикл и ус ко рять апоп тоз, то про ли фе ра-
ция бу дет сни жать ся [1-4]. Поэто му необ хо ди мо 
устано вить, ка кие miRNA и в ка кой сте пе ни 
дей ст вуют на кле точ ный цикл и апоп тоз. По-
тен циально чис ло мар ке ров он ко ге не за ве ли ко, 
пос кольку сот ни ге нов и miRNA участ вуют в 
раз ви тии зло ка че ст вен ных но во об ра зо ва ний. 
Предс тав ляет ся важ ным выя вить ас со циации 
miRNA и их ге нов ми ше ней, ко то рые мог ли бы 
спе ци фи чес ки ха рак те ри зо вать осо бен нос ти ти-
пов и суб ти пов он ко за бо ле ва ния. 

В пос лед ние го ды выяв ле ны но вые miRNA, 
об ла дающие уни каль ны ми свой ст ва ми, но сла-
бо изу чен ные. Установ ле но, что каж дая из этих 
miRNA имеет нес колько сот ге нов-ми ше ней с 
вы со кой сте пенью свя зы ва ния с их mRNA [5-7]. 
Поэто му уни каль ные miRNA мо гут ока зы вать 
до ми ни рующее влия ние на эксп рес сию су ще ст-
вен ной час ти бе лок-ко ди рующих ге нов че ло ве-
ка, в том чис ле на эксп рес сию ге нов кле точ но го 
цик ла. 

В нас тоя щей ра бо те предс тав ле ны ре зуль-
та ты изу че ния взаимо дей ст вия miRNA с mRNA 
ге нов, участ вую щих в кле точ ном цик ле по дан-
ным Kyoto Encyclopedia of Genes and Genomes 
(KEGG), ко то рые ши ро ко ис поль зуют ся в исс-
ле до ва тельс кой и ме ди ци нс кой прак ти ке (http://
www.genome.jp/kegg/). 

 Ма те ри алы и ме то ды 

Все нук лео тид ные пос ле до ва тель ности 
mRNA ге нов заимс тво ва ли из GenBank (http://
www.ncbi.nlm.nih.gov). Нук лео тид ные пос ле до-
ва тель ности miRNA по лу че ны из ба зы miRBase 

(http://www.mirbase.org). Прог рам ма RNAHybrid 
ис поль зо ва лась для поис ка сайт ов свя зы ва-
ния, сво бод ной энер гии свя зы ва ния (ДG) и 
схе мы их взаимо дей ст вия. Ве ли чи ну ДG/ДGm 
ис поль зо ва ли в ка че ст ве срав ни тель но го ко-
ли че ст вен но го кри те рия си лы взаимо дей ст вия 
miRNA с mRNA, где ДGm рав на энер гии свя зи 
miRNA с пол ностью комп ле мен тар ной ей нук-
лео тид ной пос ле до ва тель ностью. Прог рам ма 
e-rNAhybrid расс чи ты вает от но ше ние ДG/ДGm, 
зна че ние дос то вер нос ти, оп ре де ляет об лас ть 
рас по ло же ния сайта microRNA в 5’-нет ранс ли-
руемом участ ке (5’UTR), бе лок-ко ди рующей 
час ти (СDS) или 3’-нет ранс ли руемом участ ке 
(3’UTR). Поиск ге нов-ми ше ней для miRNA про-
во ди ли по прог рам ме MirTarget [8]. Для поис ка 
miRNA, он ко ге нов, он ко суп рес со ров и дру гих 
све де ний о про цес сах он ко ге не за ис поль зо ва ны 
раз ра бо тан ные в ла бо ра то рии прог рам мы: прог-
рам мы miRAFinder и GeneAFinder для поис ка 
ин фор ма ции по microRNA и ге нам; прог рам мы 
TmiRUSite и TmiROSite для поис ка нук лео тид-
ных фраг мен тов mRNA с сайтами свя зы ва ния 
и ко ди руемых ими ами но кис лот ных пос ле до ва-
тель ностей [9, 10]. 

 Ре зуль та ты и их об суж де ние 

На ми установ ле ны miRNA, свя зы вающиеся 
с вы со кой эф фек тив нос тью с mRNA ге нов, 
участ вую щих в кле точ ном цик ле (таб ли ца 1, ри-
су нок 1). 

В таб ли це 1 предс тав ле ны ха рак те рис ти ки 
сайт ов свя зы ва ния miRNA с мРНК ге нов кле-
точ но го цик ла. На ри сун ке 1 изоб ра же ны ге ны, 
участ вующие в кле точ ном цик ле на раз ных ста-
диях и miRNA, ко то рые свя зы вают ся с mRNA 
ге нов кле точ но го цик ла. По лу чен ные ре зуль та-
ты по ка зы вают, что эксп рес сия боль шинс тва ге-
нов кле точ но го цик ла мо жет ре гу ли ро вать ся под 
дей ст вием miRNA. На не ко то рые ге ны дей ст-
вуют по нес колько miRNA, что сви де тель ст вует 
о силь ной за ви си мос ти эксп рес сии этих ге нов 
от miRNA. Нап ри мер, mRNA ге на DР-2 свя зы-
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вает во семь miRNA. По пять miRNA свя зы вают 
mRNA ге нов GSK3β, TGFβ, h300, SMAD4, h53, 
ATMATR, PTTG. По че ты ре miRNA свя зы вают 
mRNA ге нов CDH1, MEN1, CDC6, CDK4, E2F1. 
По три miRNA свя зы вают mRNA ге нов SMAD3, 
RAD21, p57, ESP1, AB1, E2F1, E2F5, E2F4,CHK1. 

Каж дый из всех ге нов ми ше ней для miRNA 
мо жет зна чи тель но из ме нить ско рос ть кле точ но-
го цик ла. Не ко то рые, уни каль ные miRNA (miR-
619-5p, miR-1273f, miR-1273g-3p, miR-574-5p, 
miR-3960, miR-619-5p, miR-1273e, miR-5096, 
miR-5095) свя зы вают ся с нес кольки ми ге на ми. 
Сле до ва тель но, эти miRNA имеют по вы шен ную 
ве роят нос ть стать при чи ной он ко ге не за. Необ-
хо ди мо учи ты вать, что не ко то рые miRNA мо гут 
функ цио ни ро вать как он ко ге ны, вы зы вая раз ви-
тие опу хо ли. Дру гие miRNA яв ляют ся суп рес со-
ра ми опу хо лей. Это дву нап рав лен ное дей ст вие 
miRNA ос лож няет од ноз нач ную ин те рп ре та цию 
их дей ст вия, од на ко в лю бом слу чае отк ло не ние 
их эксп рес сии от нор мы бу дет вы зы вать из ме не-
ние ско рос ти кле точ но го цик ла, что мо жет при-
вес ти к он ко ге не зу. Час ть ге нов, при ве ден ных 
на схе ме, яв ляют ся транск рип цион ны ми фак то-
ра ми, ко то рые мо гут как ус ко рять эксп рес сию 
за ви си мых от них ге нов, так и за мед лять. 

Ге ны ATM, MDM2, CDH1, CDC6, EF2, 
SMAD1, SMAD4, TFDP2 и TP53 участ вуют в ре-
гу ля ции кле точ но го цик ла, и их mRNA яв ляют-
ся ми ше ня ми для miRNA се мей ст ва miR-1273. 
Изу чен ные ге ны участ вуют в раз ви тии он ко-
ло ги чес ких за бо ле ва ний раз ной ло ка ли за ции. 
Нап ри мер, MDM2 – он ко ген-ко ди руемый кле-
точ ный фос фоп ро теин, свя зы вает ся с p53 и та-
ким об ра зом бло ки рует p53-опос ре до ван ную 

тран сак ти ва цию. Ген MDM2 функ цио ни рует в 
зна чи тель ном ко ли че ст ве че ло ве чес ких сар ком 
и в этих клет ках сох ра няют ся ал ле ли p53 ди ко го 
ти па, что поз во ляет пред по ло жить, что MDM2 
мо жет дей ст во вать пу тем нейт ра ли за ции функ-
ций p53 в про цес се он ко ге не за [11].

Ген MDM2 яв ляет ся ми шенью для трех miR 
се мей ст ва miR-1273. miR-1273g-3p имеет мно-
же ст вен ные сайты свя зы ва ния с mRNA ге на. 
Му та ции в ге не CDH1 кор ре ли руют с опу хо ля-
ми раз лич ной ло ка ли за ции, в том чис ле с раз-
ви тием не мел кок ле точ но го ра ка лег ко го. По те-
ря функ ции ко ди руемо го им бел ка от ра жает ся в 
прог рес си ро ва нии опу хо ли за счет по вы ше ния 
про ли фе ра ции, ин ва зии и/или ме тас та за [12]. 
miRNA ге на CDH1 яв ляет ся ми шенью для трех 
miR се мей ст ва miR-1273. Спе ци фич ность эксп-
рес сии ге на CDH1 по ка за на для круп нок ле точ-
ной кар ци но мы лег ко го [13]. 

miR-3960 имеет сайты свя зы ва ния преиму-
ще ст вен но в 5’UTR и CDS. Для mir-3960 и miR-
574-5p ге ны ми ше ни E2F1, GSK3B, RB1, EP300 
участ вуют в ре гу ля ции кле точ но го цик ла. 
Cемей ст во бел ков E2F иг рает клю че вую роль в 
конт ро ле кле точ но го цик ла и дей ст вии опу хо ле-
вых бел ков суп рес со ров [14, 15]. E2F1 на ря ду с 
ге на ми E2F2, MYC, SMAD4, TP53 от ве тст вен ны 
за раз ви тие мел кок ле точ но го ра ка лег ко го [16-
19]. Бе лок, ко ди руемый RB1, по дав ляет кле точ-
ный цикл [15]. EP300 дей ст вует как опу хо ле вый 
суп рес сор в но во об ра зо ва нии ра ка лег ко го [20]. 
miR-574-5p имеет мно же ст вен ные сайты свя зы-
ва ния с mRNA ге на EP300. Из ве ст но, что miR-
574-5p по вы шен но эксп рес си рует ся при ра ке 
лег ко го че ло ве ка [21].

Таб ли ца 1 – Ха рак те рис ти ки сайт ов свя зы ва ния miRNA с мРНК ге нов кле точ но го цик ла 

Ге ны Ха рак те рис ти ки свя зы ва ния miRNA Ге ны 
CDC20 miR-556-5p, 1323▪, 90. CDC45
DBF4 miR-5096, 3250•, 92. HDAC1
HRK miR-6803-3p, 61◦, 91. MYT1
SSSCA1 miR-4316, 314▪, 98. STAG1
STAG2 miR-548ag, 3816▪, 90. TTK
WEE1 miR-877-3p, 351▪, 91.
ABL1 miR-149-3p, 3425▪, 90; miR-3685, 5136•, 91; miR-383-3p, 4007•, 90; miR-4519, 3648▪, 90.

ATM
miR-1273a, 11053•, 90; miR-1273e, 11118•, 93; miR-1273g-3p, 11075•, 96; miR-1972, 11315•, 90; miR-3681-3p, 
9439▪, 91; miR-5095, 9786•, 93; miR-5096, 9881•, 92; miR-5585-3p, 9949•, 95; miR-5585-5p, 11155•, 91; miR-619-
5p, 9792•, 98; miR-6507-5p, 2162▪, 90; miR-6829-3p, 266◦, 91.

CDC25A miR-6749-3p, 1879▪, 90; miR-6809-3p, 1885▪, 94.
CDC25B miR-4463, 457◦, 96; miR-4487, 756◦, 90; miR-6124, 664◦, 94; 668◦, 90.
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CDC6 miR-1273g-3p, 2286•, 93; miR-566, 2376•, 90; miR-5684, 2280•, 92; miR-6833-3p, 102◦, 90.
CDC7 miR-4486, 1281▪, 91; miR-765, 81◦, 91.

CDH1 miR-1273c, 3250•, 91; miR-1273g-3p, 3270•, 93; miR-1273h-5p, 3304•, 96; miR-3656, 486▪, 90; miR-4430, 51◦, 94; 
miR-7160-3p, 185▪, 91.

CDK4 miR-1285-5p, 1940•, 92; miR-5095, 1694•, 91; miR-5096, 1774•, 96; miR-619-5p, 1700•, 95.

CDKN1C
miR-1227-5p, 1871•, 90; miR-3714, 561▪, 90; miR-4463, 810▪, 91; 864▪, 94; 870▪, 94; 882▪, 91; 888▪, 91; 900▪, 91; 
miR-4505, 904▪, 90; miR-762, 739▪, 92; 745▪, 91; 805▪, 94; 811▪, 94; 817▪, 91; 829▪, 92; 835▪, 92; 859▪, 95; 860▪, 92; 
865▪, 94; 871▪, 94; 877▪, 97; 883▪, 97; 889▪, 95; 895▪, 92; 901▪, 92.

CDKN2D miR-3940-3p, 133◦, 90; miR-4274, 115◦, 92; miR-6769a-3p, 734▪, 91.
CHEK1 miR-4271, 63◦, 90; miR-5585-3p, 2574•, 93; miR-619-5p, 2567•, 95.

E2F1 miR-1913, 29◦, 90; miR-3960, 89◦, 92; miR-4749-3p, 2322•, 91; miR-6511a-3p, 2327•, 91; miR-6511b-3p, 2326•, 93; 
miR-6786-5p, 268▪, 90; miR-6813-3p, 2537•, 91.

E2F2 miR-1273f, 4160•, 92; miR-1273g-3p, 4127•, 96; miR-4534, 39◦, 96; miR-4539, 1407▪, 90; miR-548m, 2091•, 90; 
miR-5684, 4121•, 92; miR-760, 625▪, 93.

E2F4 miR-4265, 852▪, 90; miR-6791-3p, 160▪, 91; miR-7704, 80▪, 93.
E2F5 miR-1268a, 143▪, 90; miR-6068, 104▪, 90; miR-6791-3p, 233▪, 91.
ELL miR-3714, 3230•, 90; miR-4800-5p, 2827•, 91; miR-6777-3p, 2964•, 93; miR-6817-3p, 2923•, 92.

EP300 miR-1908-3p, 155◦, 90; miR-2682-3p, 298◦, 90; miR-3960, 52◦, 90; miR-574-5p, 8795•, 93; 8797•, 93; 8799•, 93; 
8801•, 93; 8803•, 93; 8805•, 93; 8807•, 93; 8809•, 93; 8811•, 93; 8813•, 93; miR-581, 1690▪, 90.

ESPL1 miR-6505-3p, 576▪, 90; miR-6735-3p, 1878▪, 95; miR-6815-3p, 3126▪, 91.
GSK3B miR-1268a, 361◦, 92; miR-1268b, 359◦, 91; miR-3156-3p, 2491•, 90; miR-3960, 9◦, 92; 12◦, 92; miR-466, 4712•, 91.
MAD1L1 miR-4489, 2505•, 91; miR-6078, 1943▪, 98; miR-6132, 2467•, 90; 

MDM2 miR-1273e, 2520•, 93; miR-1273f, 6771•, 92; miR-1273g-3p, 2116•, 96; 2485•, 91; 6738•, 96; miR-1285-3p, 3217•, 
91; miR-3929, 3012•, 93; miR-5684, 2479•, 90; 6732•, 90. 

MYC miR-1227-5p, 28◦, 94; miR-6761-5p, 989▪, 91. 
RAD21 miR-1322, 1575▪, 92; miR-3656, 186◦, 90; miR-4762-5p, 320▪, 90; miR-6124, 191◦, 92. 
RB1 miR-3960, 224▪, 92; miR-4736, 277▪, 90. 

RBL1 miR-3677-3p, 46◦, 90; miR-4430, 3755•, 92; miR-5095, 3528•, 93; miR-5096, 3608•, 96; miR-619-5p, 3534•, 93; 
3668•, 96. 

REEP5 miR-574-5p, 1477•, 93; 1479•, 93; 1481•, 93; 1483•, 93; 1485•, 93; 1487•, 93; 1489•, 93; 1491•, 93; 1493•, 93; 1495•, 
93. 

SMAD2 miR-1273f, 6124•, 90; miR-566, 6181•, 92. 

SMAD3 miR-1227-5p, 4◦, 90; miR-4492, 107◦, 94; miR-4507, 2065•, 91; miR-4508, 110◦, 94; 242◦, 90; miR-4690-5p, 2065•, 
92; miR-6089, 2077•, 91. 

SMAD4 miR-1273f, 4344•, 92; miR-1273g-3p, 4311•, 95; miR-1972, 4551•, 90; miR-3195, 338◦, 90; miR-5579-5p, 5307•, 90. 
SMAD4 miR-574-5p, 7741•, 91; 7743•, 93; 7745•, 93; 7747•, 93; 7749•, 93; 7751•, 93; 7755•, 91. 
SMC1A miR-1282, 2128▪, 90; miR-3119, 3496▪, 90.

TFDP2
miR-1273f, 5323•, 90; 5858•, 92; 7373•, 92; miR-1273g-3p, 5292•, 98; 5824•, 91; 7341•, 96; miR-1285-5p, 9171•, 
91; miR-1303, 4500•, 93; miR-4430, 4474•, 92; 6869•, 90; miR-5096, 9004•, 96; miR-5585-3p, 4393•, 91; 6786•, 95; 
9071•, 91; miR-5684, 5286•, 92; 7335•, 92; miR-619-5p, 6779•, 95; 8930•, 96; 9064•, 96. 

TGFB1
miR-1234-5p, 2089•, 90; miR-3141, 873◦, 90; miR-4274, 254◦, 90; miR-4508, 2060•, 90; miR-4530, 218◦, 92; miR-
4651, 2086•, 95; miR-6089, 2064•, 91; miR-6125, 1◦, 91; miR-6742-5p, 2047▪, 90; miR-6816-5p, 2051▪, 90; miR-
6824-5p, 707◦, 90; miR-6877-5p, 4◦, 90; miR-877-3p, 232◦, 93. 

TP53 miR-1227-5p, 648▪, 92; miR-1273c, 2296•, 91; miR-1273g-3p, 2316•, 91; miR-1273h-5p, 2350•, 91; miR-1285-3p, 
2300•, 95.

При ме ча ние: * – miRNA, по зи ция сайта свя зы ва ния в mRNA (н), зна че ние ΔG/ΔGm (%); ▪- обоз на чает CDS; • – обоз на чает 
3’UTR; ◦ – обоз на чает 5’UTR.

Продолжение таблицы 1
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При ме ча ние: наз ва ния не ко то рых ге нов, ука зан ных в схе ме KEGG, яв ляют ся си но ни мич ны ми офи ци аль ным наз ва ниям, 
ука зан ным в скоб ках: Abl (ABL1), ATMATR (ATM), Cdc20 (CDC20), Cdc25A (CDC25A), Cdc25B (CDC25B), Cdc45 (CDC45), 
Cdc6 (CDC6), Cdc7 (CDC7), Cdh1 (CDH1), p57 (CDKN1C), p19 (CDKN2D), CHK1 (CHEK1), Dbf4 (DBF4), MEN (ELL), p-300 
(EP300), ESP1 (ESPL1), GSK3в (GSK3B), HDAC (HDAC1), DP-5 (HRK), MAD1 (MAD1L1), Mdm2 (MDM2), C-Myc (MYC), Myt1 
(MYT1), Rad21 (RAD21), Rb1 (RB1), p107 (RBL1), DP-1 (REEP5), Smad2 (SMAD2), Smad3 (SMAD3), Smad4 (SMAD4), Smc1 
(SMC1A), p27 (SSSCA1), Stag1 (STAG1), Stag2 (STAG2), DP-2 (TFDP2), TGFв (TGFB1), p53 (TP53), MPS1 (TTK), wee (WEE1).

Ри су нок 1 – Ге ны, участ вующие на раз ных ста диях кле точ но го цик ла, и miRNA, ре гу ли рующие их эксп рес сию.

 

miR-619-5p, miR-5096, miR-5095 имеют 
сайты свя зы ва ния с mRNA ге нов ATM, CDK4, 
CHEK1, RBL1, TFDP2. По вы шен ная эксп рес-
сия CDK4 яв ляет ся по ка за те лем аг рес сив нос ти 
опу хо лей [22]. Эксп рес сия CHEK1 в пер вич ной 
аде но кар ци но ме лег ко го кор ре ли рует с пло хой 
вы жи ваемос тью па циен тов [23]. 

По лу чен ные ре зуль та ты по ка зы вают, что 
уни каль ные miRNA при соот ве тс твую щих кон-
цент ра циях мо гут силь но влиять на эксп рес-
сию ге нов, участ вую щих в ре гу ля ции кле точ но-
го цик ла. По вы шен ный уро вень кон цент ра ции 
miR-1273f, miR-1273g-3p, miR-1273e, miR-574-
5p, miR-3960, miR-619-5p, miR-5096, miR-5095 с 

боль шой ве роят нос тью бу дет сви де тель ст во вать 
о про цес се он ко ге не за. На ос но ва нии по лу чен-
ных ре зуль та тов по взаимо дей ст вию miRNA и 
ге нов ми ше ней пред ла гаем в ка че ст ве мар ке ров 
он ко ге не за ис поль зо вать miR-619-5p, miR-1273f, 
miR-1273g-3p, miR-574-5p, miR-3960, miR-619-
5p, miR-1273e, miR-5096, miR-5095. Ге ны DР-
2, GSK3β, TGFβ, h300, SMAD4, h53, ATMATR, 
PTTG, CDH1, MEN1, CDC6, CDK4, E2F1, SMAD3, 
RAD21, p57, ESP1, AB1, E2F1, E2F5, E2F4, CHK1, 
яв ляющиеся ми ше ня ми бо лее трех изу чен ных 
miRNA, то же мо гут слу жить мар ке ра ми он ко ге-
не за, так как их эксп рес сия с боль шой ве роят нос-
тью бу дет по ни же на под влия нием miRNA.
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