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Вступ
У цитоплазмі клітини мікроРНК реалізують свою 

дію, зв’язуючись з мРНК-мішенями.

Механізми взаємодії молекул 
мікроРНК і мРНК

Взаємодія мікроРНК і мРНК обумовлена наявніс-
тю комплементарних одна одній нуклеотидних по-
слідовностей особливих регіонів. Молекули мРНК у 
регіоні 3’-кінця несуть невеликі нуклеотидні послі-

© 2022. The Authors. This is an open access article under the terms of the  Creative Commons Attribution 4.0 International License, CC BY,   which allows others to freely distribute the published 
article, with the obligatory reference to the authors of original works and original publication in this journal.
Для кореспонденції: Абатуров Олександр Євгенович, доктор медичних наук, професор, завідуючий кафедрою педіатрії 1 та медичної генетики, Дніпровський державний медичний універ-
ситет, вул. Вернадського, 9, м. Дніпро, 49044, Україна; e-mail: alexabaturov@i.ua
For correspondence: Aleksandr Abaturov, MD, PhD, Professor, Head of the Department of pediatrics 1 and medical genetics, Dnipro State Medical University, Vernadsky st., 9, Dnipro, 49044, Ukraine; 
e-mail: alexabaturov@i.ua
Full list of authors information is available at the end of the article.

довності  — регуляторні елементи мікроРНК (miRNA 
regulatory element, MRE), які комплементарні послі-
довностям seed-ділянки (seed — англ. «насіння, зерно») 
мікроРНК [25, 27].

Механізм розпізнавання мішені мікроРНК засно-
ваний на Уотсон-Криковському (Watson-Crick, WC) 
спарюванні 5’-проксимальної seed-ділянки мікроРНК 
з комплементарним сайтом MRE цільової мРНК. Спа-
рювання WC між мікроРНК і мРНК відбувається, 
коли аденозин (A) з’єднується в пару з урацилом (U) 
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Резюме.  В науковому огляді наведені механізми дії цитоплазматичних мікроРНК, а саме взаємодії молекул 
мікроРНК і мРНК, і вплив мікроРНК на трансляцію. Для написання статті здійснювався пошук інформації з 
використанням баз даних Scopus, Web of Science, MedLine, PubMed, Google Scholar, EMBASE, Global Health, 
The Cochrane Library, CyberLeninka. Авторами показано, що для взаємодії мікроРНК і мРНК потрібна на-
явність у регіоні 3’-кінця молекули мРНК невеликих нуклеотидних послідовностей — регуляторних елементів 
мікроРНК (miRNA regulatory element, MRE), які комплементарні послідовностям seed-ділянки (seed — англ. 
«насіння, зерно») мікроРНК. Відомо, що для ініціації взаємодії мікроРНК з мРНК-мішенню необхідно лише 
шість нуклеотидних збігів у seed-ділянці (положення 2–8). Підкреслено, що взаємодія мікроРНК з мРНК зале-
жить від доступності сайту зв’язування мРНК. Автори зазначають, що у процесі взаємодії мікроРНК і мРНК 
беруть участь аксесуарні протеїни. Відомо, що процес гібридизації мРНК і мікроРНК залежить від наявнос-
ті SNP. Науковці вважають, що основною функцією цитоплазматичних мікроРНК є регуляція активності 
синтезу білків. Зазначено, що мікроРНК можуть репресувати й активувати процес трансляції мРНК. Крім 
того, деякі мікроРНК здатні як пригнічувати, так і посилювати трансляцію мРНК залежно від конкретних 
локальних умов і спектра факторів мікрооточення. Таким чином, механізм дії цитоплазматичних мікроРНК 
реалізується завдяки взаємодії мікроРНК і мРНК, яка обумовлена наявністю комплементарних одна одній ну-
клеотидних послідовностей особливих регіонів. Взаємодія мікроРНК з мРНК залежить від доступності сайту 
зв’язування мРНК, участі аксесуарних протеїнів і наявності SNP. Порушення взаємодій мікроРНК і мРНК 
призводять до розвитку патологічних процесів. Цитоплазматичні мікроРНК виконують свою основну функ-
цію, а саме регуляцію активності синтезу білків, за рахунок мікроРНК-опосередкованої репресії та активації 
трансляції мРНК.
Ключові слова:  мікроРНК; трансляція мРНК; протеїни Argonaute; огляд
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(A–U-спарювання), а гуанін (G) — з цитозином (C) 
(G–C-спарювання) (рис. 1). Існує і неканонічне G–U-
спарювання. Деякі мікроРНК модулюють трансля-

цію, взаємодіючи з 5’UTR і/або з кодуючою ділянкою 
мРНК [14, 26].

Відомо, що для ініціації взаємодії мікроРНК з 
мРНК-мішенню необхідно 
лише шість нуклеотидних збі-
гів у seed-ділянці (положення 
2–8). Результати транскрипто-
мічного методу картування сай-
тів зв’язування мікроРНК (Ago 
HITS-CLIP) показали, що зна-
чна частина мікроРНК/мРНК-
мішеневих взаємодій in vivo 
опосередкована не тільки через 
канонічні seed-ділянки, а й через 
неканонічні сайти (~15–80  %) 
[23]. На сьогодні виділено кілька 
категорій сайтів зв’язування мі-
кроРНК/мРНК (рис. 2).

Взаємодія мікроРНК з 
мРНК залежить від доступності 

Рисунок 1. Взаємодія мікроРНК з мРНК-мішенню [21]
Примітка: номер позиції нуклеотидів у молекулі мікроРНК позначений 
цифрами чорного кольору. Послідовність seed-ділянки представлена 
нуклеотидами, які знаходяться в положенні 2–8 послідовності молекули 
мікроРНК. Фланкуючі ділянки послідовності молекули мРНК розташова-
ні по обидва боки seed-ділянки мРНК. Канонічні WC-спарювання регіону 
послідовності seed-ділянки представлені темно-сірим кольором, нека-
нонічні (G–C-спарювання) — світло-сірим кольором.

Рисунок 2. Взаємодії мікроРНК/мРНК [20]
Примітки: а) канонічні сайти взаємодії мікроРНК з мРНК — seed-ділянки — є послідовностями з 7–8 
нуклеотидів, комплементарними одна одній і розташованими на 5’-кінці молекули мікроРНК і 3’-кінці 
мРНК; канонічні seed-ділянки поділяються на 3 групи: 7mer-A1, 7mer-m8 і 8mer; б) атиповими сайтами 
взаємодії мікроРНК з мРНК є 3’-кінцеві ділянки мікроРНК, що мають здатність до продуктивного спа-
рювання з мРНК; вони представлені двома групами: 3’-кінцеві додаткові сайти і 3’-кінцеві компенса-
торні сайти; в) маргінальні сайти взаємодії — це послідовності з 6 нуклеотидів, що розташовані в seed-
ділянці; г) винятковими сайтами взаємодії мікроРНК з мРНК вважають центровані, G-bulge сайти і сайти 
мікроРНК, які взаємодіють з кодуючою ділянкою мРНК.
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сайту зв’язування мРНК, оскільки після транскрипції 
молекула мРНК приймає вторинну структуру, яка про-
сторово перешкоджає молекулі мікроРНК зв’язуватися 
з цільовим сайтом. Під доступністю сайту зв’язування 
мРНК розуміють міру легкості, з якою мікроРНК ви-
являє мРНК-мішень і гібридизує з нею. Гібридизація 
мікроРНК/мРНК є двохстадійним процесом: перша 
стадія характеризується зв’язуванням мікроРНК з ко-

роткою доступною, але не таргетною ділянкою мРНК, 
що призводить до розгортання вторинної структури 
молекули мРНК і відкриття сайту зв’язування; дру-
га стадія являє собою зв’язування seed-ділянки мі-
кроРНК з таргетною MRE мРНК, що знаменує завер-
шення зв’язування мікроРНК з мРНК-мішенню [21].

У процесі взаємодії мікроРНК і мРНК беруть 
участь аксесуарні протеїни. Так, як платформа, на якій 

реалізується мікроРНК-опосе-
редкований сайленсинг генів, 
використовуються протеїни 
Argonaute (AGO), але, перш 
ніж протеїни AGO починають 
виконувати свою сайленсин-
гову дію, вони забезпечують 
рекогніцію цільової мРНК [2]. 
AGO-пов’язана мікроРНК де-
монструє високу швидкість 
пошуку мішені, яка в 250 разів 
вища, ніж у вільної мікроРНК 
[22]. Показано, що один тип 
мікроРНК може взаємодіяти 
з широким спектром цільових 
мРНК, а в регуляції трансля-
ції однієї мРНК беруть участь 
кілька різних мікроРНК. Мож-
ливо, трансляція управляється 
роєм мікроРНК, рівень спе-
цифічності якого залежить від 
умов мікросередовища [23].

Процес гібридизації мРНК 
і мікроРНК залежить від на-
явності SNP. Наявність SNP 
характеризується зміною по-
слідовності нуклеотидів ниті 
мікроРНК, що призводить до 
іншого просторового форму-
вання молекули, яке позна-
чається на процесі матурації 
мікроРНК та активності екс-
пресії зрілої мікроРНК. На-
віть поодинокі нуклеотидні 
зміни в послідовності молеку-
ли мікроРНК призводять до 
скасування або зниження ста-
більності взаємодії мікроРНК 
і мРНК-мішеней (рис. 3). По-
рушення взаємодій мікроРНК/
мРНК призводять до зміни фі-
зіологічної активності експресії 
білок-кодуючих генів-мішеней 
і, як наслідок, сприяють розви-
тку тих чи інших патологічних 
процесів. Зміна послідовності 
нуклеотидів мікроРНК може 
призвести до зміни спектра її 
мРНК-мішеней, порушуючи 
узгодженість продукції кон-
кордантності протеїнів [1, 5, 
11, 15].

Рисунок 3. Вплив SNP на функціональну активність мікроРНК [5]
Примітки: SNP за рахунок зміни афінітету мікроРНК до таргетної мРНК 
можуть призводити до (а) пригнічення або (б) посилення функціональної 
активності мікроРНК. Однонуклеотидні поліморфізми, що наявні в сайті 
зв’язування мРНК-мішені, також можуть призводити до (в) зниження або 
(г) збільшення зв’язування мікроРНК. Також SNP супроводжується змі-
ною вторинної структури пре-мікроРНК, (ґ) гальмуючи або (д) прискорю-
ючи матурацію мікроРНК.
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Вплив мікроРНК на трансляцію
Основною функцією цитоплазматично розташова-

них мікроРНК є регуляція активності синтезу білків. 
МікроРНК можуть репресувати й активувати процес 
трансляції мРНК [7, 24, 29]. Крім того, деякі мікроРНК 
здатні як пригнічувати, так і посилювати трансляцію 
мРНК залежно від конкретних локальних умов і спек-
тра факторів мікрооточення [8, 10, 26].

Пригнічення активності синтезу білків здійснюєть-
ся за рахунок мікроРНК-опосередкованого порушення 
функціонування трансляційної машинерії та посилен-
ня активності деградації молекул мРНК (рис. 4) [3, 6, 9]. 

Припускають, що мікроРНК-опосередковане ін-
гібування активності синтезу білків є послідовним 
процесом, при якому пригнічення трансляції мРНК 
завершується деградацією мРНК. Цілком ймовірно, 
що дана послідовність подій більшою мірою відобра-
жає кінетичні особливості процесу, а не причинно-
наслідковий зв’язок між трансляційною репресією та 
деградацією мРНК. З мікроРНК-опосередкованою 
трансляційною репресією асоційовано близько 6–25 % 
від обсягу зниження кількості протеїнів, обумовленого 
глобальною репресією експресії білок-кодуючих генів 
[4, 16–18].

Рисунок 4. Основні механізми мікроРНК-опосередкованої репресії трансляції

Рисунок 5. Основні механізми мікроРНК-опосередкованої активації трансляції
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МікроРНК-опосередкована активація трансляції 
мРНК переважно проявляється при певних умовах, зо-
крема, під час спокою клітини та при зв’язуванні мі-
кроРНК із неканонічними сайтами, розташованими в 
5’UTR ділянці мРНК-мішені (рис. 5) [12, 13, 19, 28].

Висновки
Таким чином, механізм дії цитоплазматичних мі-

кроРНК реалізується завдяки взаємодії мікроРНК і 
мРНК, що обумовлена наявністю комплементарних 
одна одній нуклеотидних послідовностей особливих 
регіонів. Взаємодія мікроРНК з мРНК залежить від 
доступності сайту зв’язування мРНК, участі аксесуар-
них протеїнів і наявності SNP. Порушення взаємодій 
мікроРНК/мРНК призводять до розвитку патологіч-
них процесів. Цитоплазматичні мікроРНК виконують 
свою основну функцію, а саме регуляцію активності 
синтезу білків, за рахунок мікроРНК-опосередкованої 
репресії та активації трансляції мРНК.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів та особистої фінансової за-
цікавленості при підготовці даної статті.
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Mechanisms of action of cytoplasmic microRNAs.  
Part 1. Mechanisms of interaction of microRNA and mRNA molecules.  

Influence of microRNAs on translation
Abstract.  The scientific review presents the mechanisms of ac-
tion of cytoplasmic miRNAs, namely the relationship between 
miRNA and mRNA molecules and the influence of miRNAs on 
translation. To write the article, information was searched using 
Scopus, Web of Science, MEDLINE, PubMed, Google Scholar, 
Embase, Global Health, The Cochrane Library, CyberLeninka 
databases. The authors state that the interaction of microRNA 
and mRNA requires the presence in the region of the 3'-end of the 
mRNA molecule of small nucleotide sequences — miRNA regula-
tory elements, which are complementary to the sequences of the 
“seed” region of microRNA. It is known that only six nucleotide 
matches in the “seed” region (position 2–8) are required to initi-
ate the interaction of microRNA with the mRNA target. It is em-
phasized that the interaction of miRNA with mRNA depends on 
the availability of the mRNA binding site. The authors suggest that 
accessory proteins are involved in the interaction of microRNA 
and mRNA. It is known that the process of mRNA and miRNA 
hybridization depends on the presence of SNP. Scientists believe 

that the main function of cytoplasmic miRNAs is to regulate the 
activity of protein synthesis. It is presented that microRNAs can 
repress and activate the mRNA translation process. In addition, 
some miRNAs are able to both inhibit and enhance the transla-
tion of mRNA depending on specific local conditions and the 
spectrum of microenvironmental factors. Thus, the mechanism of 
action of cytoplasmic miRNAs is realized due to the interaction 
of miRNAs and mRNAs, which is due to the presence of comple-
mentary nucleotide sequences of special regions. The interaction 
of miRNAs with mRNAs depends on the availability of the mRNA 
binding site, the involvement of accessory proteins, and the pres-
ence of SNP. Violations of microRNA-mRNA interactions lead to 
the development of pathological processes. Cytoplasmic miRNAs 
perform their main function, namely the regulation of protein syn-
thesis activity, due to miRNA-mediated repression and activation 
of mRNA translation.
Keywords:  microRNA; miRNA; miR; mRNA translation; Ar-
gonaute proteins; review
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