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УДК 616-002.8/.9:616-094/-095:577.2 Е.С. Пашинская, В.В. Побяржин,  
В.М. Семенов

РОЛь МИКРОРНК ОДНОКЛЕТОЧНых ТИПА ApiCoMplExA 
В СИСТЕМЕ ПАРАЗИТхОЗяИН (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРы)

ГУ «Витебский государственный ордена Дружбы народов 
медицинский университет», г. Витебск, Беларусь

Статья посвящена актуальному вопросу, а именно значению микроРНК представи-
телей типа Apicomplexa в построении паразитохозяинных взаимоотношений. МикроРНК 
влияет на экспрессию и репрессию генов, как в организме хозяина, так и в организме па-
разита. В геноме человека выявлено более 2000 микроРНК, которые принимают участие в 
контроле работы генов различного характера. Показано, что гипо- и гиперэкспрессия ге-
нов микроРНК может быть причиной возникновения онкологических заболеваний чело-
века, фенотипических изменений с последующим ухудшением качества жизни и возмож-
ным летальным исходом. МикроРНК рассматривается в качестве проводника сигналов и 
регулятора адекватного ответа организма хозяина на воздействие паразита. МикроРНК 
паразитов и их хозяев могут обладать как высоким сродством, так и резко отличаться.

Тип Apicomplexa включает около 5000 видов, большинство из которых – облигат-
ные внутриклеточные паразиты. Наиболее распространенными являются Plasmodium 
falciparum и Plasmodium vivax, Toxoplasma gondii и Cryptosporidium parvum. Известно, 
что эти паразиты с помощью микроРНК могут регулировать экспрессию генов в эпите-
лиальных клетках, гепатоцитах, эритроцитах, макрофагах и дендритах за счет ингибиро-
вания иммунных реакций хозяина и апоптоза. 

Ключевые слова: хозяин, паразит, гены, микроРНК, экспрессия

Введение

В конце XX века впервые была сфор-
мулирована концепция молекулярной био-
логии, показывающая четкий путь реали-
зации генетической информации в живой 
клетке: ДНК-РНК-белок. Дальнейшие ис-
следования только укрепляли вышеупомя-
нутую схему новыми деталями и описани-
ем сложных систем взаимодействия кле-
точных процессов [1]. 

Известно, что регуляция активности 
ДНК происходит за счет метилирования, а 
белков – путем многочисленных посттран-
сляционных модификаций (убиквитиниро-
вание, фосфорилирование, дефосфорили-
рование). Одним из наиболее распростра-
ненных механизмов, которые контролиру-
ют жизнедеятельность клеток на геномном 
уровне, является изменение активности 
транскрипционных факторов. Показано, 

что лишь 3% клеточной ДНК несут коды 
РНК, которая, в свою очередь, будет при-
нимать участие в синтезе белков [1]. 

Открытие, строение и синтез ми-
кроРНК

Состав и функции некодирующих 
РНК были выяснены совсем недавно. Так, 
в 1993 году V. Ambros и G. Ruvkun, изу-
чавшие механизмы развития нематоды 
Caenorhabditis elegans, впервые опубли-
ковали результаты работы, описывающие 
микроРНК как регулятор активности ге-
нов [2, 3]. Учеными была выявлена взаи-
мосвязь между генами-антагонистами lin-4 
и lin-14 у C. elegans. Доказано, что мута-
ции этих генов по отдельности оказывают 
противоположные фенотипические эффек-
ты, а сочетанные мутации 2 генов одновре-
менно компенсаторно взаимосвязаны [4]. 
Ученые показали, что lin-4 относится к не-
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кодирующим, а его проявление напрямую 
зависит от небольшого РНК-транскрипта 
данного гена [5]. Полученные результаты 
указывают на то, что РНК-транскрипт lin-
4 комплементарен нескольким участкам в 
3'-нетранслируемой области (3'UTR) lin-
14. Так, взаимодействие РНК-транскрипта 
lin-4 с этим участком вызывало репрессию 
lin-14, и белок LIN-14 не синтезировался. 

G. Ruvkun в 2000 году открыл еще 
одну взаимодействующую пару ген – РНК 
C. elegans. РНК let-7 была комплементар-
на 3'UTR lin-41 и подавляла его экспрес-
сию [6]. 

Не многим позже было выяснено, что 
последовательность микроРНК, закодиро-
ванная let-7, идентична для многих орга-
низмов (от насекомых до человека). В свя-
зи с этим возникла необходимость приме-
нения специальной номенклатуры для обо-
значения микроРНК. Было предложено ис-
пользование в написании сокращения miR 
с числовым индексом, характерным поряд-
ку открытия (miR-1, miR-2, miR-3 и т. д.) 
для РНК-продуктов, а для генов, их коди-
рующих – miR-1, miR-2, miR-3 и т. д. [7]. 
Кроме того, при установлении близких го-
мологов к одинаковому числовому индексу 
дописывают маленькую латинскую букву 
(miR-2a, miR-2b), а для написания полно-
стью идентичных микроРНК, закодирован-
ных разными позициями в геноме, решено 
добавлять число через дефис (miR-2b-1, 
miR-2b-2) [8]. Идентичные по структуре 
микроРНК называются ортологами – hsa-
miR-101 у человека и mmu-miR-101 у мы-
шей. Открытие процесса происхождения 
зрелой микроРНК из шпилечной структу-
ры предшественника любой цепи привело 
к новому введению – проставлять допол-
нительный суффикс -5p или -3p при равно-
значном участии цепей. В противном слу-
чае пишут звездочку (*) для обозначения 
минорной цепи [9, 10, 11, 12].

На данный момент названия микроРНК 
присваиваются по вышеописанному прин-
ципу, но к ним дополнительно прибавля-
ют сокращенное название организма, в ко-
тором она открыта: человек – hsa-miR-21, 

hsa-let-7а; мышь – mmu-miR-125. Кроме 
того создана база данных – miRBase (Сэн-
геровский институт, Великобритания) для 
организации и систематизации информа-
ции, которая содержит более 10 тысяч ми-
кроРНК организмов разной  видовой при-
надлежности [9, 10, 13, 14].

Известно, что микроРНК влияет на экс-
прессию и репрессию 10% генов свободно-
живущей нематоды Caenorhabditis elegans. 
Что касается генома человека, то в нем вы-
явлено более 1000 генов, кодирующих ми-
кроРНК, выполняющих различные функ-
ции [15, 16]. Показано, что гипо- и гипер-
экспрессия  микроРНК-генов может быть 
причиной возникновения онкологических 
болезней человека, фенотипических изме-
нений с последующим ухудшением каче-
ства жизни с возможным летальным исхо-
дом [17, 18, 19, 20, 21]. Flynt A.S. и соавто-
ры доказали, что стресс-индуцированные 
микроРНК могут синтезироваться в от-
вет на специфические условия. Показано, 
что развитие, дифференциация, апоптоз и 
пролиферация клеток находятся под кон-
тролем микроРНК. К настоящему време-
ни стало очевидным, что подавление экс-
прессии генов с участием микроРНК явля-
ется важным универсальным механизмом, 
который используют паразиты для созда-
ния оптимальных условий во взаимоотно-
шениях паразит-хозяин [22].

Чаще всего микроРНК закодированы в 
интронах, но экзон-локализованные также 
довольно широко распространены. Процесс 
синтеза микроРНК начинается с образова-
ния первичного транскрипта, который пред-
ставляет собой крупные молекулы с типич-
ной структурой типа стебель-петля. Такая 
двухцепочечная пре-микроРНК подверга-
ется процессингу в ядре ферментом Drosha 
(относится к семейству РНКаз III) и белком 
Pasha (от partner of Drosha, DGCR8). Далее, 
при помощи белкового комплекса Exportin, 
пре-микроРНК транспортируется в цито-
плазму для разрезания ферментом Dicer 
[15]. Показано, что нарушение процес-
са транспортировки приводит к снижению 
концентрации функциональных микроРНК 
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в цитоплазме. Такое явление наблюдается 
при бластомогенезе [1]. В итоге после всех 
выше перечисленных процессов образуют-
ся зрелые однонитевые РНК-дуплексы (ми-
кроРНК). Доказано, что РНК-дуплексы мо-
гут использоваться в качестве праймеров 
для синтеза новых молекул в процессе ам-
плификации. После возникновения однони-
тевого направляющего дуплекса микроРНК 
к одной из нитей (направляющей) присоеди-
няется белок-аргонавт (AGO). В результате 
образуется РНК-индуцированный комплекс 
сайленсинга (RISC). Сайлесинг – это про-
цесс подавления экспрессии генов с помо-
щью разнообразных эпигенетических меха-
низмов. Отмечено, что комплекс RISC обла-
дает возможностью связываться по принци-
пу комплементарности с мРНК-мишенями 
и репрессировать их несколькими спосо-
бами: в случае полной комплементарно-
сти AGO разрезает мРНК в месте посадки. 
Остатки мРНК расщепляются клеточными 
рибонуклеазами [1, 15]. 

Второй вариант механизма репрессии не 
требует полной комплементарности: белок 
GW182 деаденилаза CCR4-NOT и PAN2-
PAN3 производит рекрутирование, чем обе-
спечивает отщепление от мРНК полиА-
сигнала. Воздействие белков DCP1/2 приво-
дит к удалению кэпа. В итоге мРНК стано-
вится нефункциональной и в дальнейшем 
деградирует. Кроме того, нахождение ком-
плекса RISC на мРНК препятствует посад-
ке и продвижению рибосомы. Установле-
но, что зрелые микроРНК могут связывать-
ся не только с мРНК, но и с другими неко-
дирующими РНК. Один тип микроРНК мо-
жет регулировать трансляцию мРНК более 
100 различных генов. В некоторых источни-
ках указывается возможность создание ком-
плекса микроРНК + микроРНК, что изменя-
ет их активность [1, 12].

Что касается второй нити-спутника, то 
она подвергается деградации во время ак-
тивизации RISC. В итоге образуется одно-
нитевая зрелая микроРНК, состоящая из 22 
нуклеотидов.

Таким образом, зрелые микроРНК могут 
осуществлять репрессию генов-мишеней по 

принципу полной или частичной компле-
ментарности. Одна молекула микроРНК, 
имеющая в своей последовательности соот-
ветствующие сайты связывания, может воз-
действовать на все подходящие мРНК, вы-
зывая их деградацию. По факту эти молеку-
лы являются одним из основных факторов 
подавления экспрессии, в связи с чем за-
действованы в регуляции широкого спектра 
клеточных процессов (у человека до 70% 
генов являются мишенями микроРНК) [18, 
19, 23, 24, 25]. 

Значение микроРНК в системе 
паразит-хозяин

Паразитарные заболевания – одна из 
частых причин развития патологических 
изменений в организме человека. Они 
представляют собой общегосударствен-
ную, медико-социальную проблему.

По экспертной оценке Всемирной ор-
ганизации здравоохранения (ВОЗ) более 
4,5 миллиардов человек в мире заражено 
паразитами, причем эти цифры включают 
в себя не только население развивающих-
ся стран, но и благополучные страны евро-
пейского региона. 

Во взаимоотношении паразит-хозяин 
существует несколько механизмов, осно-
ванных на принципах прямой и обратной 
связи, влияющих на поддержание числен-
ности паразитов на определенном уровне.

Жизненный цикл паразитических 
представителей должен сопровождаться 
соответствующими молекулярно-генети-
ческими процессами для обеспечения 
оптимальных условий существования. Из-
вестно, что микроРНК может служить про-
водником сигналов и регулятором адекват-
ного ответа организма хозяина на воздей-
ствие паразита [26, 27].

Наиболее распространенными пред-
ставителями типа Apicomplexa являют-
ся Plasmodium falciparum, Plasmodium 
vivax, Toxoplasma gondii и Cryptosporidium 
parvum (WHO, 2015). 

Криптоспоридии – род паразитиче-
ских протист из типа Apicomplexa, вызы-
вающий кишечную паразитарную инва-
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зию с гастроинтестинальной формой ди-
ареи гипоферментативного осмотическо-
го типа. На фоне иммунодефицитного со-
стояния хозяина они могут вызывать мно-
гочисленные повреждения гортани, пище-
вода, глотки [28, 29]. 

Известно, что микроРНК C. parvum in 
vitro и in vivo участвуют в иммунных реак-
циях за счет влияния на Toll-like Receptor 
4, который играет ключевую роль в разви-
тии врождённого иммунитета, воздейству-
ет на NF-κB-факторы транскрипции, кон-
тролирующие экспрессию генов иммунно-
го ответа, апоптоза и клеточного цикла. На-
рушение регуляции NF-kB вызывает воспа-
ление, аутоиммунные заболевания, а также 
индуцирует развитие вирусных инфекций 
и рака. Zhou et al. показали, что C. parvum 
способен индуцировать гиперэкспрес-
сию ряда микроРНК – miR-125b-1, miR-21, 
mir- 30b, mir-23b-27b-24-1 и репрессировать 
mir-let-7 за счет трансактивации NF-κB по-
средством связывания промотора белком 
p65. Sheedy et al. установили репрессию 
mir-424 и miR-503, которые, в свою оче-
редь, способствуют развитию резистентно-
сти к бактериям [26, 30, 31, 32].

Если говорить о значении перечислен-
ных выше микроРНК, то в литературных 
источниках miR-let-7 (let-7a-1, let-7a-2, let-
7a-3, let-7b, let-7c, let-7d, let-7e, let-7f-1, let-
7f-2, let-7g, let-7i)  рассматривается как опу-
холевый супрессор. Главная мишень let-7 – 
это мРНК гена HMGA2 – хроматинсвязан-
ный негистоновый белок, способный мо-
дулировать структуру хроматина и воздей-
ствовать на транскрипцию. Этот ген с он-
кофетальным паттерном экспрессии высо-
ко экспрессируется в эмбриональных тка-
нях, но не определяется в тканях взрослого 
организма. Роль этого гена была показана 
на мышах,  у которых при нокауте участка 
геномной нуклеиновой кислоты HMGA2 
развивалась мезенхимальная тканевая ги-
поплазия, приводящая к карликовому фе-
нотипу. Помимо участия в эмбриогенезе, 
HMGA2 может высоко экспрессироваться 
в доброкачественных и злокачественных 
опухолях [33] . 

При развитии большинства раковых 
опухолей микроРНК семейства let-7 име-
ют сниженную экспрессию по сравнению 
с нормальными тканями, что может иметь 
прогностическую ценность. Так, напри-
мер, Takamizawa J. et al. показано, что об-
щая даунрегуляция let-7 коррелирует с низ-
кой выживаемостью пациентов с диагно-
зом рак легких (особенно let-7а-2) [34].

MiR let-7b является важной молекулой-
регулятором клеточного цикла в клетках 
меланомы и препятствует инвазивному ро-
сту опухоли. Низкая экспрессия let-7d была 
найдена у пациентов со сквамозной кле-
точной карциномой головы и шеи, и тоже 
коррелировала с низкой выживаемостью. 
Таким образом, основная роль семейства 
let-7 – это супрессия онкогенных белков in 
vivo [35, 36, 37, 38]. 

Низкий уровень let-7 – частое явление 
при раке, однако может также наблюдаться 
и апрегуляция определенных членов let-7. 
Апрегуляция let-7b и let-7i обнаружена на 
поздней стадии онкотрансформации при 
развитии лимфомы, а let-7-3a – при эпите-
лиальном раке яичника и легкого [39, 40].

Гиперэкспрессию miR-21 можно рас-
сматривать как одну из причин разви-
тия патологических состояний сердечно-
сосудистой системы – сердечной недоста-
точности и гипертрофии сердца (наряду с 
miR-23а, 133а, 195, 208, 208а) [41, 42]. 

По данным ряда авторов, при раке лег-
кого, молочной железы, желудка, предста-
тельной железы, кишечника, при опухолях 
мозга, головы и шеи, пищевода и подже-
лудочной железы наблюдается экспрессия 
miR-21 в тканях солидных опухолей. Сни-
жение активности этой молекулы блокадой 
miR-21 у мышей при моделировании рака 
молочной железы (РМЖ) антисмысловым 
олигонуклеотидом показало, что рост опу-
холевых клеток и их метастатическая ак-
тивность затормаживаются. Предполагае-
мой целью для miR-21 могут являться раз-
личные кластеры генов, включающие в 
себя как опухолевые супрессоры, так и он-
когены или гены, кодирующие белки с по-
тенциальными онкогенными функциями. 

Обзоры и проблемные статьи
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В ряде работ указывается на возможность 
использования miR-21 в качестве маркера 
опухолевой прогрессии и метастатической 
активности клеток РМЖ [43, 44, 45, 46]. 

M.L. Si et al. показали, что miR-21 избы-
точно экспрессируется в опухолевых тка-
нях. Более того, блокада miR-21 антисмыс-
ловым олигонуклеотидом подавляет рост 
опухолевых клеток in vitro и in vivo [47].

Известно, что в норме miR-125b и 
miR-30b участвуют в посттранскрип-
ционной регуляции р53 (опухолевый 
протеин-супрессор), а вот их сверхэк-
спрессия подавляет эндогенный уровень 
белка р53, за счет чего наблюдается сни-
жение уровня апоптоза. 

При немелкоклеточном раке легкого и 
в клетках нейробластомы человека выявле-
ны коррелятивные изменения частоты ме-
тилирования генов miR-125b с показателя-
ми прогрессии заболевания. Доказано, что 
miR-125b имеет воздействие на E2F2 – се-
мейство, которое играет решающую роль 
в контроле клеточного цикла, действия 
опухолевых супрессоров, а также разви-
тия глиобластом. Показано, что нокдаун 
miR-125b, miR-30b повышает уровень бел-
ка p53 и индуцирует апоптоз [48, 49, 50]. 

Еще одним представителем типа 
Apicomplexa является Toxoplasma gondii, 
паразитирование которой является при-
чиной токсоплазмоза. Различают врож-
дённый и приобретённый токсоплазмоз 
(острая и хроническая форма). При врож-
дённом токсоплазмозе наблюдаются: ги-
бель плода в утробе матери, смерть ново-
рождённого в результате общей инфекции 
или развитие у него поражения нервной 
системы, глаз. Острая форма приобретён-
ного токсоплазмоза может сопровождать-
ся высокой температурой, увеличением пе-
чени, селезёнки, поражением нервной си-
стемы. Хроническая форма характеризует-
ся субфебрильной температурой, головной 
болью, увеличением лимфоузлов и печени, 
а также может сопровождаться поражени-
ем глаз, сердца, нервной и других систем 
и органов. Токсоплазмоз может протекать 
и в латентной (скрытой) форме [51, 52, 53].

Доказано, что Toxoplasma gondii специ-
фически модулирует экспрессию ми-
кроРНК хозяина. Так, через 24 часа по-
сле проникновения в организм T. gondii 
изменила экспрессию около 14% генов-
мишеней хозяина в первичных фибробла-
стах. Это может быть связано с активаци-
ей NF-κB факторов транскрипции. Было 
подтверждено повышение активности пер-
вичных транскриптов miR-17 и miR-106b, 
которые играют важную роль в регуляции 
клеточного цикла млекопитающих [26].

Полученные результаты Cai et al. про-
демонстрировали, что процесс трансакти-
вации NF-κB факторов влияет на экспрес-
сию множества микроРНК 92 антиапоп-
тотических кластерных генов (miR-30c-1, 
miR-125b-2, микроРНК-23b-27b-24-1 и 
miR-17) [26, 51]. 

Cannella et al. опытным путем выяви-
ли, что у мышей при токсоплазмозе гипер-
экспрессируется miR-146a и и miR-155, а 
miR-150, miR-101, let-7b, miR-29a и miR-
125b гипоэкспрессируются [52].

MiR-146a и miR-146b-5p являются ре-
гуляторами воспалительного процесса за 
счет ослабления передачи сигналов цито-
кинов ядерного фактору NF-κB. 

MiR-101 может нокаутировать опреде-
ленные гены и таким образом подавлять 
аутофагию в раковых клетках. Это объяс-
няет усиление пластических процессов и 
интенсивный рост, что обуславливает ре-
зистентность к химиотерапии. Известно, 
что miR-101 репрессирован при раке мо-
лочной железы (РМЖ), глиомах, карцино-
ме желудка [53, 54]. 

Показано, что уровни экспрессии miR-
29c и miR-223 значительно снижаются на 
фоне прогрессии ХЛЛ, раке шейки матки и 
патоспермии у человека [55, 56]. 

MiR-125b блокирует действие р53 у 
человека в ответ на стресс. Больше все-
го ее содержится в тканях мозга и яични-
ков. Эта микроРНК принадлежит к семей-
ству miR-125, состоящему из miR-125a, 
miR-125b-1, miR-125b-2. Зрелые miR-
125a и miR-125b имеют сходную «seed»-
последовательность, могут регулиро-



Медико-биологические проблемы жизнедеятельности. 2018. № 2(20)                 11

вать одинаковые мишени, но локализова-
ны в разных хромосомах. Зрелая miR-125b 
транскрибируется с 2-х генов: 125b-1 (на 
хромосоме 11q24) и miR-125b-2 (на хро-
мосоме 21q21). Было показано, что оба ло-
куса находятся в пределах так называемых 
«ломких сайтов», которые обычно делети-
рованы при РМЖ, раке шейки матки, раке 
яичников, раке легкого. В других исследо-
ваниях показано, что miR-125b даунрегу-
лируется при раке гортани, глиомах, мела-
номах, остеосаркомах [57]. 

MiR-155, синтез которой индуцирует-
ся лигандами TLR-рецепторов, участвует 
в выживаемости и активации клеток им-
мунной системы. Это происходит за счет 
её связывания со своими мишенями, та-
кими, как SHIP1 (Src homology-2 domain-
containing inositol 5-phosphatase 1) и SOCS1 
(suppressor of cytokine signaling 1) – нега-
тивными регуляторами иммунного отве-
та. Такое взаимодействие ведет к актива-
ции адаптивного иммунного ответа за счет 
стимуляции синтеза провоспалительных 
цитокинов. Известно, что miR-155 необхо-
дима для дифференцировки Т-клеток в эф-
фекторные. Доказано, что CD4+Т-клетки 
с репрессированной микроРНК не могут 
пройти процесс дифференцировки в Treg-
клетках тимуса. Опытным путем показано, 
что у мышей с нокаутом гена miR-155 ко-
личество Treg-клеток понижено, наруше-
ны процессы секреции антител и переклю-
чения синтеза изотипов В-клеток [58]. 

Выяснено, что гиперэкспрессия miR-
155 наблюдается в опухолевых клетках 
РМЖ, легкого, щитовидной железы, под-
желудочной железы, толстой кишки, что 
может являться фактором негативного про-
гноза пациентов. Торможение искусствен-
ным путем процесса транскрипции miR-
155 блокирует TGF-β-индуцированный 
эпителиально-мезенхимальный переход 
(ЭМП) и способность опухолевых клеток 
к миграции и инвазии [58, 59]. 

Выявлено, что при злокачественной 
опухоли гортани наблюдается аберрант-
ная гиперэкспрессия онкогенных miR-
155 и miR-21, с параллельной гипоэк-

спрессией онкосупрессорной miR -200а 
[58, 59, 60, 61]. 

При экспериментальном изучении ми-
кроРНК в качестве биомаркеров токсо-
плазмоза (штамм RH) у мышей доказано, 
что три микроРНК, а именно mmu-miR-
712-3p, mmu-miR-511-5p и mmu-miR-217-
5p, экспрессировались на высоком уровне. 
Эти молекулы оказались специфичными 
именно для T. gondii. При постановке опы-
та с другими паразитами типа Apicomplexa 
(Plasmodium berghei, P. yoelii, P. chabaudi, 
C. parvum) наблюдалось снижение актив-
ности этих микроРНК. Такая паразитарная 
специфичность может быть использована 
как биомаркер для точной постановки ди-
агноза [26].

Малярия – трансмиссивное протозой-
ное заболевание, вызываемое патогенны-
ми простейшими рода Plasmodium spp. и 
характеризующееся приступообразным, 
рецидивирующим течением. Специфиче-
скими симптомами малярии служат по-
вторные приступы лихорадки, гепатоспле-
номегалия, анемия.

Показано, что let-7i гиперэкспрессиру-
ется у промежуточного хозяина после 16 
часов паразитирования плазмодиумов, а 
гиперэкспрессия miR-451 достигает мак-
симума через 32 часа. Продемонстрирова-
но, что эти две микроРНК способны соз-
давать химерные образования с мРНК 
P. falciparum. Недавнее исследование  из-
менения концентрации микроРНК в плаз-
ме крови промежуточного хозяина при ма-
лярии выявило снижение уровня miR-451 
и miR-16. Введение аналоговых молекул 
miR-451 и miR-223 в организм хозяина 
приводило к уменьшению численности па-
разита на 46% [26]. 

Известно, что гиперэкспрессированная 
miR-451 и miR-16 может способствовать 
развитию диабетической кардиомиопа-
тии посредством подавления пути LKB1/
AMPK, влиять на клеточную миграцию, 
пролиферацию и апоптоз при РМЖ, лейко-
зах и карциноме почек [60, 61, 62].  

Delić et al. была проведена оценка экс-
прессии микроРНК при эксперименталь-
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ной малярии. Были обнаружены измене-
ния в экспрессии miR-26b, MCMV-miR-
M23-1-5p, miR-1274a в сторону повыше-
ния и miR- 101b, let-7a, let-7g , miR-193a-3p, 
miR-192, miR-142-5p, miR-465d, miR-677, 
miR- 98, miR-694, miR-374*, miR- 450b- 5p, 
miR-464, miR- 377, miR-20a* и miR- 466d- 3p 
в сторону понижения [26, 63]. 

Hentzschel et al. показали, что при ма-
лярии изменяется уровень экспрессии 
miR-155 и miR-21 в клетках печени [64].

При церебральной форме малярии у мы-
шей наблюдалось повышение активности 
let-7i, miR-27a и miR-150. Считают, что let-7i 
выполняет функцию контроля за процессом 
клеточной пролиферации и врожденным им-
мунным ответом, а miR-150 и miR-27a явля-
ются индукторами апоптоза [26, 65].

Известно, что miR-150 воспроизводят-
ся в большом количестве при нескольких 
видах рака, включая злокачественную лим-
фому, рак желудка, легких, эндометрия, 
поджелудочной и молочной желез. Kim N. 
и соавт. при оценке уровней экспрессии 
miR-150 в NK-клетках мышей и человека 
показали роль синтезируемой микроРНК 
как онкогена [66, 67, 68].

Narasaraju T. et al. сделали заключе-
ние о том, что miR-150 принимает актив-
ное участие в подготовке среды микро-
окружения для миграции метастаз мелано-
мы в ткань легких [65]. 

В свою очередь, В.Н. Аушев описал 
факт, при котором введение miR-150 в 
клетки кожной T-клеточной лимфомы им-
мунодефицитных мышей приводило к зна-
чительному снижению инвазивности  опу-
холи и уменьшало ее способность к мета-
стазированию [1]. 

Заключение 

Таким образом, микроРНК паразити-
ческих представителей типа Apicomplexa 
играют важную роль в системе взаимоот-
ношений паразит-хозяин посредством ре-
гуляции клеточного цикла, синтеза раз-
личных белков, участия в процессах про-
лиферации и миграции клеток, а также 
формирования иммунного ответа. Показа-

но, что эти молекулы могут приводить к 
возникновению онкогенного, кардиотроп-
ного, гепатотропного, тератогенного эф-
фекта в инвазированном организме. Бо-
лее детальное изучение существующих и 
открытие новых микроРНК будет способ-
ствовать разработке современных мето-
дов ранней диагностики протозоозов, что 
позволит нивелировать негативное воз-
действия паразитарных одноклеточных на 
организм хозяина.
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Е.С. Пашинская, В.В. Побяржин, В.М. Семенов 

E.S. Pashinskaya, V.V. Pabiarzhyn, V.M. Semenov

THE ROLE OF SINGLE-CELLED APICOMPLExA 
MICRORNAS TO THE PARASITE-HOST SYSTEM

The article is devoted to the actual issue, namely the importance of the microRNA of the 
Apicomplex type representatives in the construction of parasite-host relationships. MicroRNA 
affects the expression and repression of genes, both in the host and in the parasite. In the human 
genome, more than 2,000 microRNAs were found, which take part in the control of genes of 
various types. It is shown that Hypo-and hyperexpression of the microRNA genes can be the 
cause of human cancer, phenotypic changes with subsequent deterioration of the quality of 
life, and a possible fatal outcome. MicroRNA is considered as a signal conductor and regulator 
of the adequate response of the host organism to the parasite. MicroRNA parasites and their 
owners may have a high affinity, and differ sharply.

The Apicomplexa type includes about 5,000 species, most of which are obligate 
intracellular parasites. The most common are Plasmodium falciparum and Plasmodium vivax, 
Toxoplasma gondii and Cryptosporidium parvum. It is known that these parasites can regulate 
gene expression in epithelial cells, hepatocytes, erythrocytes, macrophages and dendrites by 
inhibiting host immune reactions and apoptosis with the help of microRNAs. 

Key words: host, parasite, genes, miRNA, expression
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