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MukpoPHK - MPOTHOCTUYECKUW HEUHBA3UBHBIA MOTEHIUAJIBHBINA
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Annomauusn. Peevamouo apmpum (PA) bunan kacanianean 6emopaapoa HCueapHuHe WuKacmiaHuuu
KYn xoanapoa 3smubopcu3 KorOupunaou, éKu jcueapoa Y3eapuuilap aHUKIaHeanoa xam 0y wuKacmiaHu
PA nune Oyeumoanm mawkapu musumiu KYpUHUWY, dHcueapHune oupramyu xacaimeu éku PA Odasonaw
nAumMuOa PUBOICIAH2AH 2eNaAMOMOKCUK JHCUSap KACAMTUSU IKAHIUSUHU AHUKIAW 0ab3aH KULUHYUTUKILAD
Kenmupub uuxapaouean myammonapoar oupuoup. PAoa owcueap wuxacmuaHuw KynuHua o ocueap
CUHAMALAPUHUHS ACUMNIMOMAMUK V3eapuuuiapu Oulan Hamoéu Oynadu. Xammoxu, 0avsu xoaamuapoa
JHcueap WUKACHAAHUIU YUPPO3 PUBOICIAHUD OYVIeaHOaH CYHe MAWXUCIaHuwy Mymkut. PA buran ogpuean
bemopaap aymouMMyH dxcucap Kacauiiueued Kynpox Mouun Oynuwiu xam ypeanunzan. Peemamonoeusoa
KVIAHUNAOUSAH OOPUNAP KYNUHYA 2eNATMOMOKCUK OVIUD, HCUAPHUHS OUPIAMYU ACOCULL KACATUSUHU KTUHUK
oeneunapunu PA 0a xabyn Kununaouean 0opuiapHune Kyuiu 2enamomoxkCukiueu o Kubamuapuoar gapyiau
Kuliun 6a 0y 6y2yHeu KyHoa KIUHUK amMaiuémoa me3z-me3 yupad mypaouzau yuioy Myammo 00a3apOausutu akc
ommupaou. PA ounan ospucan bGemopnapoa dwcueap KACAITUKIAPUHU XAMKOP KeUUWUHU Y3 6aKmuod
mawxuciaw 6a 0asoIaw Xap UKKaia mypoazu namonrocusiHuHe Kewuil, 0aeonawl pexcac 6a npocHO3u2a
cesunapau mavcup Kypcamuiy mymkun. Ly cababoan KIuHuK peeMamonocHuHe dcueap wuKacmiaHUUuHy
Ky3amuud yuyH OUASHOCIUKA 84 0A80NAUL MYOIANCAIAPUOar xXabapoop oyauw scyoa myxumoup. bynoan
MawKapu, peemamonoe UMMYHOCYNPeccUus B0CUMANAPHUHS ACOCULl GUPYCIU UH@eKyuanapea, Xycycaw,
sUpycIu cenamumea mavcupunu ounuwy Kepax. bus ywby wapxoa musumau peesmamuk xacaiiux - PAnu
KIUHUK Keuuuuoa 6a 0agonauioa icu2apoazu y3eapuuiaap Xamoa YiapHu mawxuciaul yCeyuapu xaKuoaeu
MABLAYMOMAGPHU KYPUO YUKAMUS3.

Kanum cyznap: pesmamoud apmpum, scucapuune oughgys kacarruxnapu, mukpoPHK

Summary. Liver injury is often overlooked in patients with rheumatoid arthritis (RA) or even liver
changes when determining whether the injury is an extra-articular systemic manifestation of RA, primary liver
disease, or hepatotoxic liver disease developed during RA treatment. sometimes it's a challenge. Liver damage
in RA often presents with asymptomatic changes in liver tests. In some cases, liver damage can be diagnosed
even after cirrhosis has developed. It has also been studied that patients with RA are more prone fto
autoimmune liver disease. The drugs used in rheumatology often turn out to be hepatotoxic, and the clinical
symptoms of the underlying underlying liver disease are difficult to distinguish from the consequences of severe
hepatotoxicity of drugs taken in RA, which reflects the relevance of this problem, which is often encountered
in clinical practice today. . Timely diagnosis and treatment of concomitant liver diseases in patients with RA
can have a significant impact on the course, treatment plan and prognosis of both types of pathology. For this
reason, it is very important for the clinical rheumatologist to know the diagnostic and therapeutic procedures
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for monitoring liver damage. In addition, the rheumatologist should be aware of the effects of
immunosuppressants on major viral infections, especially viral hepatitis. In this review, we consider
information about liver changes and diagnostic methods in the clinical course and treatment of systemic
rheumatic RA.

Key words: rheumatoid arthritis, diffuse liver disease, miRNA.

Pestome. Illospesicoenue nevenu uacmo ynyckaemcsi u3 6udy y HAYUEHMO8 C PeaUamouoOHbIM
apmpumom (PA) unu dadxce npu oOHapysxceHUU usMeHeHUll neyeHu, onpeoeiss, A6IAemcs U NOGPeXCOeHUe
6HECYCMABHBIM CUCTEMHbIM nposiglenuem PA, nepeuunbiv 3a001e6anuem neueHu Uiy 2enamomokcudeckum
3a601e6aHUeM NeYeHU, pa3susUMcs 60 epemsnievenus PA. Tlopascenue neuenu npu PA wacmo nposensiemcs
beccumMnmomMHbIMU USMEHEHUAMU NeYeHOUHbIX Npob. B Hekomopbix ciyuasx nospedjicoenue nedeHu Moxcem
ObIMb QUASHOCTNUPOBAHO dadce nocae pazeumusi yupposa. Takoice ovino uzyueno, umo nayuenmol ¢ PA 6onee
CKIIOHHbL K AVMOUMMYHHbIM 3a601e6anuam nedenu. IIpenapamvl, npumensiemvie 8 peeMamonrocuu, 4acmo
OKA3bIBAIOMCS 2eNAMOMOKCUYHbIMU, U KIUHUYECKUE CUMNMOMbL OCHOBHO20 3A00.1€6AHUs NeYeHU MPYOHO
OMAUYUMS OM NOCAEOCMBULL BbIPAICEHHOU 2eNAMOMOKCUYHOCIU NPEnapamos, npuHumaemvix npu PA, umo
ompasicaem axKmyauibHOCMb OAHHOU NPOOIeMbl, YACMO 6CMpeyarowelica 6 KIUHUYECKOU Npakmuke Ha
ceco00HAWHUL Oenb. . CeoespemenHas OUAZHOCMUKA U JleYeHue CONYMCMBYIOWUX 3a001e6aHUll neYeHu
bonvubix PA mocym okasamuv cywecmeennoe enusHue Ha meveHue, NiaH jedeHus U npocHo3 000ux U008
namonozuu. Ilo smou npuuune 01 KIUHUYECKO20 PeBMAmMON02ad OYeHb GAJICHO 3HAMb OUACHOCIUYECKUe U
nieuebHvle npoyedypul 05 HAONI00eHUs 3a nopadicenuem neuenu. Kpome mozo, peemamonoz 00axiceH 3Hamy o
BNUAHUU UMMYHOOENPecCcanmo8 Ha OCHOGHbLE 8UPYCHblE UHpEKYUU, 0COOEHHO Ha UPYCHbIL cenamum. B smom
0630pe Mbl paccmampusaem UH@GOpMayuto 06 U3MeHeHUAX Ne4eHU U Memooax OUaeHOCMUKU 8 KIUHUYECKOM

meyeHuu U 1e4eHul CUCMeMHO20 peemamuieckozo 3abonesanus PA.
Knrwoueevie cnoea: peevamoudnwviii apmpum, ouggysmvie sabonesanus neveru, mukpoPHK.

Kupum. Pesmaroun aprpur (PA)
TapKaJIHIIN OapKapop YCuIll Omina axpanuo Ty-
paauraH KacaJuluKiIap opacuja eTakuu YpuHiap-
nan Ooupunu sramnaiau. XKCCT mabnymotna-
pura xypa, ayH€ axonucu opacuna PA HUHT
tapkanumm gaespiau 1,5 % tamkun stMokaa. PA
HUHT WOKTUMOMH axaMHUATH HadakaT KacalIHK-
HUHT OFMP KEUHUIIIN Ba aCOpaTIapu OuiaH, Oanku
optu6 OoOpaéTraH HOTMPOHJIMKHHMHI KypcaT-
KU4JIapu Ba KACAJNTUKHUHT IOKOpH
"xapaxarinapu" OuiaH xam Oenrminanaau. PA
OwsiaH XacTaJlaHTaH OEeMOpJIApHUHT MeXHaT
KOOWJIMATUHYU THUKJIAIl Ba WIITa KaUTUII MMKO-
HUATH KyJla KaMm, yiap ymp cupaTHHU XaETHHHT
Oapua mapaMmeTpiapuaa Kyjaa nact oaxojaanau-
nap. PA Ounan orpuran 6eMopJapUHUHT ypTaya
YyMp KYpHII JAAaBOMUWINTH YMYMHH axojura
Kaparanga 5-15 Wwira kaMm. 3aMOHaBUN peBMa-
tonorusimza PA myammocu, mryHuHrAek, PA
HaTH)KaCH/Ia aBX OJIaJIMTaH ayTOMMMYH I1aT0JIO-
rusiaap Kyaa MyxXuM YpuH TyTaad. bomka To-
MoHIaH, PA MyamMMocu komopOuj kapaéniap
cudarua, alHUKCA rermaToouInap TH3UM Kaca-
JUKIapuaa, 1ryoXacus IbTHOOpPra JTOWHKIHD.
AMWHMKCA, CypyHKaJIU BUPYCIIH T'eNaTUTIAp HUHT
KCHT TapKaJTaHJIUIY Ba SMUAEMUSIAP KEATHPUO
YUKapuIra MOMWIUIMK, KU WYJUIApUHUHT
TypJId TYMaHJIUTH, OMPUKTUPYBYH TYKHUMaap-
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HUHT TU3UMJIM KacCaJUIMKJIApUHU  HMHIYKIHS
KWJINII XTUMOJIM €KUM aKCMHYa ayTOMMMYH Ka-
CaJUTMKIIAp KUrapHUHT TUhEdy3 KacalaukIapu
KCUUIIMHUA OFUPJIAIMITHPUIINA OHW3ra KUTAPHUHT
BUPYCIU 3apapjlaHUIIM Ba pEBMAaTUK Kacal-
JUKJIAPHUHT KOMOWHAIIMSACMHN MYypaKkal maro-
JIOTHA PKAHJIWTUHU KypcaTaau Ba yHH Xap TO-
MOHJamMa YpraHMIl Xamja OJIIMHM OJuIl Oy-
T'YHTM KyHJa XKyJa goa3apoaup. PA 6unan orpu-
raH OeMopiiap/a Kurap HHKaCTIaHUIINHU dpTa
TalIXHCJall y4yH MyHTa3aM paBUIA KUATap-
HUHT (QYHKIHMOHAJI Ba OPraHUK XOJATHHH
0ax0JI0OBYM TEKIIMPYBIAPHUHH YTKA3HUIIHU Tana0d
stunaau. KosnaBepca, aHaMHE3eCTUK MabIyMOT-
JApHU TYFPU Ba TYJIUK WUFUIIL, KIMHUK-1a00pa-
TOp TEKIIMPHUII YCYJJIApUHU TYFPU TaHJIALI
Kyda Myxumamp. Ymly MypakkaOIUKIapHU
OyHmaii 6emopiap Toudacuaa MOJICKYIAp Aua-
rHOCTHK Mapkep cudaruna mukpoPHK map udo-
JACUHU aHUKJIAIIHU KYJUlall KacaJUIMKKa 3pTa
TalIXUC KYyHUII Ba JaBOJIalll caMapajopIuruHu
OupMyHua ommpumm MyMkuH. Kymmab yTka-
3WITaH TaJIKUKOoTiIapra Kapamai, PA Ba xurap
Kacayutiru Oynran 6eMopiap/a JAaBoJianl yCyJ-
napunaH QoiganaHumn OVinda aHUK (QHUKpIAp
XaJii XaM MaBxkyJ amac. PA na xurap mmkacar-
JAQHUIIMHU 3TUOJIOTHSCH Ba MaTOTEHE3W alfHaH
mukpoPHK nap umdonacura Gofnuk paBumiia
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aHMKJIAmMTHpHUIca Eku Oy OmomMapkepiIap opKaiau
PA na ’xurapHMHr IIMKACTIAHUIIMHUHT XaB(
TypyXJIapu CTpaTHPHUKaIUsIIaHCa, YIIOy IaTo-
JIOTUSIIApHU JaBoJialia XaMm MyanisiH
IOTYKJIapra 3pUIIUII MyMKHH.

MyaMMOHHMHI [10J13ap0Juru. Xo3upru
BaKTaa Oup KaH4Ya THOOMET UXTUCOCIUKIIAPH Ty -
TallyBUJa l03ara KejiraH Ba PHUBOXKJIAHAETTaH
MYJIBTHAULMUIUIMHAD XaMJla MYJbTU(aKTOpUa
MyaMMoJap alHUKca Mypakkad xucoOiaHaau.
Mynnait Mmyammonapiad OUpH JKUTApPHUHT Cy-
pyukamu quddy3 kacammrnapu (KCIK), xycy-
CaH BHUPYC 3TUOJIOTUSIN €KH BUPYC ITHOJIOTH-
SCHU3 renaTtuiap, IbHU CypyHKalu BUPYCIIU Te-
natutaap (CBI'), cypyHkanu ayTOMMMYyH remna-
tutinap (CAUD'), Tokcuk renaTuTiiap xamzia xKu-
rapuuHr Hoankoron ér xactamuru (KHAEX)
OunaH KacaiiaHran OeMopriapja peBMaTHK Ka-
CaJUTMKJIApHM TalXMCJAIl Ba JaBOJAIl XyCyCH-
SATIApUHM YpraHumiaup. AHUKpOK ailtranaa, PA
Jla KUTApHUHT 3apapiaHuIld TypJjd JIOpU BOCH-
TaJlapyu HATHXKACUAA TOKCHK IIMKACTJIAHMIIH,
OupiamMuu (ayTOMMMYH renaTuTiapnaa) €Ku UK-
KuiiaMuu (OMPUKTHPYBYU TYKHUMaHUHT Tuddy3
KacaJuTMKIapu (OHHA) MMMYHOJOTHK Xamja
BUpYyCTap TabCHUPHUAA INUKACTIAHWINN OWIaH
6ornuk Oynumm myMmkuH (1). By aca ¥3 nHaBOa-
TUAAQ OKUTapJard MaToJOTHK  XOJIaTJIapHU
OaxoJamiiad OJAMH UKKUIIAMYH XOJlIaTiIapHU HC-
TUCHO KUJIMIIHY Tajgad Kuiaiau.

PeBMaToun apTpuT Ba :KHTapHUHI CYy-
pyHkaau 1uddys kacamukiIapu. MabiyMmky,
PA acocan OYyFUMIIapHUHT IIMKACTIAHHUIIN OH-
naH Hamo€H OVnamu. Illynra xapamacmaH, PA
HUHT Oup KaTtop OYFUMIaH TallKapu KIWHUK
KYPUHUILIUIAPU MAaBXYIJIUTUHU €n70a TYTHII
myxumaup. PA Ounan kacamianras Gemopiap-
HuHr taxmuHad 40 % unga PA wusr O6yrumman
TAalIKapu KIMHUK KYpUHMILIAPU Ky3aTUIUIIHA
MyMKHH [2]. PA HUHT OYFUMIaH TalKapu KJu-
HUK KYypUHHUIUIApU Ky3, YOKa, TEpHu, IOpaK Ba
aca0 TH3uMHU KaOu Typiid ab30JapHUHT Kacai-
aukiaapu cudaruga HaMOEH OYJIHIIM MYMKHH
[3]. XKurapHUHI MIMKaCTIAHUIIMA 3Ca KYI XOJI-
napna PA HuUHr OYFUMIAH TalmKapw KIWHUK
KypuHHIIN xpcoomanmaiimu. Uy ypunna, skurap
muKacTIaHum PA HUHT OYFUMIaH TallKapu
KJIMHUK KYypuHUIIM cudaTtuna smac, 6anku PA
HUHT )KUrap/ia KeUUIIN SKaHIUTY XaKuaa 30U/ T1-
AT QUKPIApHU XaM TabKUAJANI  JIO3UM
O6ynanu. Rigby Ba xammyaumdiapu xurap mm-

KACTJIAaHUIIM ojataa PA HUHT kurap KypuHUIIN
SMACIUTUHU TabKumiamcana [4] 6upok, Oomka
Oup TypyX oJauMiIapHHHT (ukpura kypa, PA
HUHT Xurap kypunuinm PA Ounan orpuran Oe-
MopJiapHUHT 6-74 % wupa yupaiinu [5,6,7,8].
AMuHOTpaHc(epazanap  KypcaTKUWJIapUHHUHT
MeBEPUHN KypcaTKUwiapAaH OMpO3 OMIUIIM EKU
HOMaBJIyM cababmap Tydaitnu umkopuit pocda-
Ta3a Ba TaMMa-IJIyTaMWI MENTHAa3aCUHUHT Op-
i 6ab3aH PA HMHr >kurap KypuHuim ae0
XxucoOsiaHunaau. SI’pHU, HOMABJIyM ITHOJIOTHS-
nap cabalnu >kurap/a ro3ara Kejiral naTojJoTUK
xonarnap 0ab3aH PA HUHT Xurap KypuHUIIN
ne6 atanagu. PA HuHT *kurap KypuHuanm cuda-
TU/Ia AHUKJIAHTaH YIIOY KHTap XacTaJIUTHHUHT
NaToOreHe3M XaJil AHMKJIAHMaraH. Xo3Upru
BaKTJa ayTOMMMYH Ba CYPYHKaJIM SULJIMFJIA-
HUII KAaCAJUIMKJIAPHAA KUTAPHUHI HMMYH
JKABOOMHU MOAYJSAUMS KWJIMIIAATH MYXHM
POJIMHM TACAMKJOBYH OMP KATOP MabJIyMOT-
aap mapxya [9]. llynra xkapamacnan, PA na
JKMTap IIMKACTJIAHMIIMHUHI  TATOreHe3H
xaJjm xam 0aramom ypranuiamaran. [llukacar-
JIAHTaH JKUTAPHUHT THCTONATOJIOTUK TaxXJIuiuaa
kynuH4a Kyndep xyxalipanapuHUHT TUnepIuia-
3USACH, MapKaswil Oymakdanapna JUNOQYIIHH-
HUHT KyNaluIly, opTan Hymiapaa suIMEIaHuII
XyKaiipanapu WHQUITpanuscu KaOu yMyMHH,
AbHU HOCHEIU(UK Y3rapuiuiapHi aHUKIaHAIN
[10]. Llynra kapamacaas, umkopuit gpocdaraza-
HUHI 4erapajaHral OpTHUIIM OWJIaH HIIKOPUH
doctaTaza xxurap €k OYFUMIAPHHUHT 3apapiia-
HUIIY HATHXKACH/IA KETUO YUKKAaHMU EKU HYKMH,
Xap 10ouM XaM ¢apKian UIMKOHHU OYIManan.

PA Ounan kacaniaHran Oemopriapia Ku-
rap (pepMEeHTIapUHUHT (DAOJIUTH OILIMIIM EKU
PA na puBoyi1aHra xxurap KacaJJIMTUHUHT KJIH-
HUK KYpUHULIUIApU OUJIaH dKUTapHUHT OMpIIaMun
KACAIUIUKJIADUHU HCTUCHO KWIHII EKM Tac-
JUKJIall KYyIIMMYa Ba YyKyp TEKIIUPYBIapHU Ta-
nab6 kuagau [11].

PeBmaToua apTpuTr Ba KHAPHHMHI CYy-
PyYHKaIu 1M Py3 KacalJIMKJIAPH JUATHOCTH-
Kacuaa MOJIEKYJAP TaXJWILJIap MMKOHUSIT-
Jlapm.

Mosexymnsip OHOJOTHS cOXacuiard u3ia-
HUILJIAPHUHT YyKypramumy MukpoPHK napuu
Vyprauui kabu sSHru EHalIyBIapHU 03ara Kell-
tupau. MPHK €xu okcmmnapra Hucbaran, 6uo-
Mmapkepnap cudaruga MmukpoPHKnap xyxkaiipa
TF€HOMHUK (paoJuiuru OusaH OeBocHUTa Ba KyWIH-
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POK OOFUKNINTY aHUKIaHAH. by aca brnomapkep-
Jap KIMHUK TAIXUCHU aHUKJIAIITUPHUII Ba TEK-
HIMPUII YUYH YMYMKaOyJl KWIMHTaH ycyJuiapra
(TUCTOJIOTHK Taxjujiapra) camapaiy KyliiMua
ycyn cudatuna Kapana OonuanHummra cabad
Oynau. Ymap, XycycaH, TPaHCKPUTIIIUSAAAH K-
uHrd  Oap3um  MoauduKanusiiap  OpKajau
MPHKunapra xaparanga kampoK 4yKyp TabCHp
kypcatagu. bynnan rtamkapu, mukpoPHK Ba
OKCUJIJIAPHHU COJMINTHUPTaHAa, MUKIOPUU pean
BAKT/Ia TECKApU TPAHCKPUIILIMS ITOJIUMEPa3a 3aH-
XKHUpHU peaknusicu (quantitative real-time reverse
transcription polymerase chain reaction - qRT-
[13P) Tydaitnu mukpoPHKnap yuyH spummiran
CE3YBUYAHJIMK JJapakacH XO3UPTU BAKTJa OKCUII-
Japra HucOaTaH MHKIOPHM J>KUXATIaH aHya
rokopu. Konasepca, mukpoPHKitap mPHKitapra
Kaparasja TaHa  CYHIOKIMKIApuJa  aH4a
Oapkapopaup. Cababu,  akcapuar  MHK-
poPHKapHUHT MHMKpPOBE3YKYyJsIp, 3K30COMAll,
JUNocOMaN  TamMO  OPUIYBYM  IIAKIUIApU
MaBxKyJ OYnub ynapaaru aunug KoOuru EKu au-
IOIPOTEHH MaKMyajapu OMOJIOTHUK
cytoxmkinapaarn - PHKazamap  tascupunan
XUMOSI Kuiaau. AifHaH MaHa 11y TpaHCHOPT Ila-
KJuTapura (Be3HuKyJsap KU BE3UKYJISAp OymaraH)
kypa, MukpoPHKnapaunar 6momapkepnap cuda-
TUJATH KHIMaTH XaMm Xap xui Oymanu. Besuky-
Jsip OYIMaraH maxJsuiap Oy TYKumMaaapaa KympokK
aHuknaHaauran mMukpoPHKnapuu Vpranumga
MabJIyM OUp TyKHManapra Xxoc OyiaraH amnonTo3
k1 Hekpo3 Ty(aillnm XykallpaJJapHUHT IIH-
KACTJIAHUIIU Ba YIUMUHU aKC STTUPUIIA MyM-
KMH. Xakukatan Xam, Oab3u wmukpoPHKmap
KyJla Ky4lu XyXalpaBui y3ura XOCJIHKKa 3ra
(macanan, MuP-122 renarorumiap yuyH). Muk-
poBesukymsip maknnara MukpoPHKnap 6omika
JKapa€HIapHM aKkc TTHpagu. DK30coMajap Tap-
kubunaru mukpoPHKnapaunr npodunu kucman
YHH aXXpaTras xyskaipara xoc 6y1u0, ¢puznoo-
UK €KM TTATOJIOTHK X0JIaTra MyBO(HK Tap3a y3-
raptupuiany. [lynnaii kuiub, ycma xykarpa-
napu opranuzmjaru mebépuid MukpoPHK mpo-
¢wivHu puBoxiaHtupMmaiau. UlyHuHr yuyn
TaHa  cyroxiMkinapugarn  MuUKpoPHKitapan
TaxJ I KWJIUII XysKailpanapaara MOJeKyJsp y3-
rapulUlapHu akC STTUPHUILIM Ba JUArHOCTHKA Ba
TEepaneBTUK Kapopyiap KaOyn Kwiumjaa €paam
OepaauraH MabIyMOTJIAPHU TaKAUM JTHUIIH
MyMKHH [12].
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Xosupaa 6uomapkepisiapra Oyiaran Typiau
KU3UKUILIAp HadakaT KacaJUIMKIApHUHT Jua-
FHOCTUKAcH €KM JIaBOJAIllHU Ha3opaT KWW
I0TyKJIapra sSpummin  Owian udoganaHamu,
Oanku OW3 yNapHUHT KaCAIUKIAP KIWHUK
HaMOEH OYnUIIMIaH OapBaKTPOK aHUKJIATaHUM-
u3na, Oy ynapra KacaJUIMKHUHI lo3ara Keju-
IIMHA YHUHT CHMIITOMJIAapH €KUM acopatiapu
OolUTaHUIINIAH OJIMH XaM Oalopatian HMKO-
HUHM Oepumy (xaBpHM TabaKamamTUPHUII -
cTpatudukanus EHIanTyBr) OUIaH XxaM MyXHUM-
Zp.

Arap mukpoPHKunap Ba renarobunuap TH-
3UMHH KYypHuO YuKcak, Oy MoJeKyianap aMOpHo-
reHe3 Ba OOJIAIMK JaBpUAa XUTAPHUHT PUBO-
JKJIAQHUIIM, UIYHHHTJIEK, OPTaHU3MHUHT OYyTyH
Xxa€Tu JaBoMHUJAA Xy’Kalipa MeTa0OoJM3MHU yUyH
3apYpJUTMHA TYLWIUMHULI KUAWMH 3Mac. CYHITH
Hunnapja Typiau KacaulMKJap, *KyMJlaJaH XKH-
FapHUHI ayTOMMMYH KacaJjuKJIapH, BUPYCIU
renatutiap, JKHAEX Ba rematonemmtonap kap-
MHOMa KaOu OFMp MAaToJOTUsIapu IMaToTeHe-
3uga 6abp3u MukpoPHKnapHuHr myxum posau
aHUKJIaHIU, aMMO 0y MabJIyMOT/I1apia MaBiKY /]
0ab3u 3ua Ppukiaap rydaiian ymoy kapaéH-
JIAPHU SIHAAA YYKYpP YpPraHuil 3apypUSITHHU
KypcaTaau.

MukpoPHKnapauHr Ttabcupu ynapHUHT
KOMIUIEMEHTap KUCM (cCaiT) yiapra sra OynaraH
MPHKHUHT 3'-TpaHCcnsius KWJIUHMAral Xyayau
Ounan TYnAuK OynMaraH rHOpHUTAaHMIIM OHMIIAH
oormuk [13]. MukpoPHKnap JKHAEX narore-
He3U OusaH OOFIUK OYiraH Typiu XUl OMOJIOTUK
(GYHKUMSUTApHU aKC 3TTUPAAH, KYMIaIaH JTUTU]
Ba TJIOKO3a aJIMAlIMHYBUHHU TapTHOra COJIMIL,
OKCHUJUIAHUII,  JHJAOIJIA3MAaTHK  PETUKYJIyM
TabCUPJAHUINM, XyXaiipanap auddepeHunanu-
SICH, SUUTAFJIAHUII, anonTo3 Ba Oomkamap [14].
miR-34a HUHT XagnaH TamkKapu OpTUO KETHUIIIH,
KaJlaMyIuiap/ia oiu0 OopwiraH 3KCIepuMeHTa
mozemapaa cuptyun 1 (SIRT1) skcnpeccusicu-
HUHT PeryJISnusIcH Tydaiiau pS3 areTrianusacu-
HUHT Ky4yaWuIIura Ba TeNaTOUUTIApHUHT P53
TOMOHUJIaH UHAYKIMSUIAaHTaH aronTo3u (aosa-
mHImMra oub keaumm aHukiaanrad [15]. miR-
34a HUHI SKCHPECCUACHUHMHI IMacalluiM opra-
HU3MHUHT TOMEOCTa3ujaa HIITUPOK STaAUraH
TPAHCKPHIIIIHS OMIJLIAPHHUHT (PAaoJUIAIIUIINTa
osn0 Kelagu: NMepoKCUCcOM IMpoiindepaTopaapu
(PPAR@) Ba 5'AM® - nmpoTenHKHHA3a1ap TOMO-
HuAaH (Gaonnamrtupunran a-penentop KHAEX
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MaBKYy/ CUYKOHJAPHUHT  TENaTOLUUTIAPHU
XyXalipa KyJnbTypacujia JUOUATIAp Aapakacu-
HUHT TYIIMIIUIa Ba CTE€ATO3 JlapakacH mnacaiu-
mMra o0 KearaHaury Kana atuiras [16]. Xaii-
Bonnapaa HACI HUHr sKkcniepuMeEHTall MoJe-
auaa miR -21 3KCHpecCUsiCUHUHT TMacaluiu
TYKUMaJapHU KaiTa THKJIaHUILIN YIYyH )KaBoorap
TeHJIApHUHT (aoJUTalUIINra Ba xurap Guopo-
3UHUHT PUBOXJIAHUIINTA OJUO Kelaau: THUIIO-
KCHSl TabCUpPU HATWXAcUJa WHAYIMpJIaHTaH
omun l-amedpa (HIF-la) Ba mpoTenHkuHaszacu
omnacuHuHr [17]. miR  -21 npodubporuk
Tabcupra sra 0ynud, GuOPOTEHE3HUHT acoCHit
MeauaTopu OYynaran TpaHcQOpMalMOH —YCHII
omuwtnHuHr (TGFb) SMAD oroxmanTtupuin
MOFOHACHHM XamJia XyXaipanapapo MaTpHUKC
MOJIEKYJIaJJaApUHUHT JeTpajauusHu  Ba (uo-
pobnactinap WHQUIATPANMACUHU TabMHUHIIAO,
IKCIPECCUsICUHU parbaTiianTupanu [18].

MiR-122 xwurap Tykumanapujaa 3HT KEHT
tapkanran MukpoPHK 6ynu6, y Oy opranna
udonamanran mMukpoPHKnapaunar 70 % wunun
TAIIKWJI 3Taau, OyHaaH Tamkapu, xurap MiR-
122 skcnpeccusicu OYIraH Aesipiu ArOHAa OpraH-
mup (19). Yoy mukpoPHK nunua metadonms-
MUHU TapTUOTa CONUII Ba YcMa kapa&HUHHU 00-
CTUPHII KabW KYTi1a0 (PU3MOJIOTHK Ba TATOJIOTUK
bynkuusiiapaa umtupok dtaan. Esau C. Ba XaM-
MyalauIapuHUHT CHYKOHIIAp YCTHU/IA YTKa3raH
taxkpubacuna miR-122 skcnpeccusicuHu  na-
CAaUTUPWIMIIM  OKCHJUIAHMII  >KapaéHJIapuHU
parOaTnaHTUpUIIra, €F KHCIOTalapy Japa’kacu-
HUHT nacaiuimra onuo Kkenuo, IIyHUHT K, KH-
rap CTeaTO3WHUHT OFUPJINTUHU aCAaUTUPUILN Y3
ncOotunm Torras [20].

JKHAEX Oumaan orpuram Gemopiap-
HHMHI KOH 3apao6uaa miR-122, miR-192, miR-
19a, miR-196, miR-125 Ba miR-375 skcnpeccust
Jlapakajapu COFJIOM OJamiiapra KaparaHja Ka-
MUJIa UKKH OapaBap FOKOpH OYiuim OunaH, Oup
BAKTHUHT y3HJa KUTAp TYKHUManapujaa Oy MHUK-
poPHKnap skcnpeccuscu aHdya macTJIMIH Kaiiza
stuiras [21].

I'ematut C Ou1aH orpurad 6emopJapaa
miR-122 wuHrubéuropu OYnATaH MHpABHpPCEH
TaxXpuba mpenapaTUHUHT KIWHUK CHHOBIApU
Bupyc PHK cununr nacaiinmmuu kypcatau, Oy
miR-122 HUHr ymly KacaJIMKHUHT pPHUBOXKJIA-
HUILIKJIaTd poJIvHU Tacaukianu [22]. lenatur B
OmiaH Kaca/uiaHran 83 nagap G6emopaa, Ta-
SIHY-XAPaKaT TU3HUMH KaCaJIMKJIApU O0yJaran

15 nadap Oemopaa Ba Hazopatr rypyxu 40
Haap ummrTupoxuymcuaa qRT-II3P rtaxmuim
OunaH SHTM HOWHBAa3UB OHOMapKepiIapHH
aHukiamaa miR-122 Hu BUpyciap, aakoroj Ba
KUMEBUN MoJJanap TabCUpUAA >KUTAp -
KAaCTIIAaHUIIMHUHT CE3THpP HOWHBA3UB OENTUCHU
SKaHIUTUHU ucboTaamu [23].

SAnonusnuk onumiap Tomohiro Ogawa Ba
yHuHT Xammyannugiapu JXHAEX 6unan orpu-
rad OemMopJiapHUHT )kurapuaa miR-221 skcnpec-
CHSICMHHUHT KyNauumuy ¥y3 TaaKUKOTJIapuaa
aHuKIaau. miR-221/222 >kurapHUHT IOJITy3CHU-
MOH Xy’Kalipanapu akTUBAlLUsCH Ba xurap ¢puo-
pO3U  aBX OJMIIMHUHT SIHTH OHOMapKepu
Oy MyMKHH JIeTaH Xyjocara Keaumau [24].
Wranuanuk onuminap Elisa Callegari Ba 6omka-
Jap TOMOHHUJAH YTKa3WiraH TaJAKUKOTIAp
XyXaipa UUKIWHU TapTuOra comyBum p27 re-
HUHU TaJKUKOT YYyH HUIIOH KWIHO OJMHTaH
CHYKOHJIApHUHT JXurapuaa miR-221 mapaxkacu
1okopu 6ynran xonatnapaa JKHAEX nanm TLIK
puBoxyanumuuan kypcarau. ['IKza miR-221
taxmuHadn 70-80% xonmapna  Qaosutamany.
I'muobmacToma, OIIKO30H ocTH Oe3u, Oyipak,
cuiauk mydaru, WYFOH MYaK, OIIKO30H, IMPO-
cTaTa Ba KaIKOHCUMOH 0e3 caparoHuaa (aosa-
IIMIIM  YHUHT OHKOTE€HE3Jard aXxaMHUSTHHH
ommpu. In vitro TankukoTmapna 'K xy»xkaiipa-
napuna miR-221 HUHT SKCIIpecCUsICUHUA MaxOy-
pUil  KyTapWwIMIIM yCMa  XyKalpaJapuHUHT
ycum, KyImauuil, MUrpanusl Ba HUHBA3UBIIUK XY -
CYyCUSTIAPUHU Ky4aTUpUIIM MyMKHH [25].
[ynnait ko6, miR-221/222 kyminad ayTonMm-
MyH Kacajuimkinapaa, Macanadn AWIDT napaa
Xy>Kalipajap nuuja TPAHCKPUIILUAJAH KEHUHTU
Jlapakajia TeH dKCIPECCUSCMHUHT HO3UK PeryJis-
Topaapu cudaruia Xyxaipa nponudepanuscu,
MHBa3Ms Ba aloONTO3HU TApTUOra COJIMIL OpKAIU
CapaTOH PUBOXKJIAHUIINIA MYXUM POJT YAHANIH.
Bupok, yjJlapHMHI peBMaTOMJ AapTPUTAATH
Ba/éxku PA HUHT )kUrap KacaJJInKjJIapu OnJiaH
XaMKOpP KeYHIIUAAru poJu O0yiiuda OyryHru
KyH/1a TAAKHKOT/Iap eTapJiu 3Mac.

Xo3upru Bakrtaa PA nuarHoctukacu yuyH
CTaHJapT JWarHOCTUKAa ME30HJIapU MaB¥KyJ
Oyica-na, SHI MyXMM MyaMMO 3pTa TalIXUC
KYHUII y9yH OMOMapKepjapHU Tomuil OYind
KOJIMOK/1a, alHHKCa AacTiIa0Ku TeKIIMpYyBIapaa
aHUK TAIIXUC KYHHWII UMKOHCU3 OYynraH Xoi-
napna. Slpau PA Gab3an ymka, ropak, Oyipaxk,
KHUrap KaOu ab30JapHHUHT INIMKACTIAHUIINA Ou-
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JaH OOFNIMK OYFUMJAH TalIKapu KIMHUK KYpu-
HUNLIapH OWJIaH KedraH 6eMopiap yuyH KIWHUK
Ba/€KU PEHTI'CHOJIOTK yCyJIIap eTapiu smac. PA
HU JacTia0Ku 00CKAYM/A TAIIXUCIANl YUYyH aH-
TUTaHAJApHU aHMUKJIAII XaM IOKOpPU JMArHOCTUK
AHUKJIMKKA dra. Xycycas, auTu-L{L{I1 anTutana-
Jap orup 3po3uB PA HU 3pTa aHUKIIAIIIa FOKOPHU
napaxana y3ura xoc xucobnananu Ba PA nu Ge-
MOPJIAPHU SPTa TAIIXUCIIAII XaM/la JaBojIall M-
KOHUHU Oepaay Ba WXKOOWI HaTIKajmapra dpH-
mmmiagu [26]. Cyurru tagkukotiap PAna Muk-
poPHKItapHUHT MyXuM pOJIMHHM KYypcaTMOK/a Ba
tapTubra conuamaradn MukpoPHK skcnpeccu-
SCH KaCaJUIMKHUHT MOJIEKYJISIp MEXaHHU3MIIapura
XHUcca KyNMIIA TYFpUCUAA TaXMUHJIAP KUJIMH-
MOKJa. YmOy HyHanmumaa CYHITH HuIIapaa
TYIUIAHTaH Januuiapra acocad, MmukpoPHKnap
PA nu GemMoOpiapHUHT SULTUFIAaHTaH CHUHOBHUA
napjaajapuia Xxam, aiaaHuo 1opyBYH KOH TapKH-
Ouaa xaMm MebEp KypcaTKuwiapuaaH YeTIalraH
Tap3aa HaMOEH OYiuIIM MyMKUH [27] Ba MHUK-
poPHKnapuunr PA naru ponu yjiapHu SHTH MO-
JEKyJsip JUarHOCTHK Mapkepiap cudaruga
UILIATHII ME30HJIapUTra )kaBo0 OepuIId MyMKHH
[28].

PA na typnu xun xyxaiipa typiapuaa Oup
Heuta MukpoPHKapauHT abeppaHnT skcrmipeccu-
ACH alJlaKauoH aHMKJIaHraH Ba Oy MUK-
poPHKnap PA na maitno Oymaguran suimusna-
HUII MyXUTUTa ONHO KeJdaguraH Yy3ura Xoc
HynnapHu TapTHOTa COMUIIN MYMKHH [29].

miR-221 »3KCHpecCUsICHHUHT TacauIm
ainaHuO IOPYBUYU SUUTHFJIAHUINTA KapIId IUTO-
KHMHJIap Jlapakacura TecKapy npornopuuoHaIIup
[21]. PA ma miR-221 skcnipeccusict OpTHIIN aH-
TUOreHe3 Ba SJUIMFJIaHUII MeAUAaTOpJIapy Oyiran
BAOVO (VEGF - vascular endothelial growth
factor), MMII-1 Ba MMII-3 (Matrix
metalloproteinases) HUHT KYTaiuImra oiauo Ke-
nagu [30,31]. Bynnan tamkapu, PA na miR-221
HUHT XaJ1aH TalllKapy IOKOPU SKCIPECCUSACH CH-
HOBHUAN (huOpoOIacTIapHUHT (PaoJUIAITUIITHHHA
Ky4aUTUPUIIM Ba aromnTo3ra YHAAMIAIUTHHU
OIMpHUIIM MyMKHH [30].

miR-222 miR-221 Gunan Oup xun kenuod
YUKHAII XyAyJiapura sra, miR-221 Owran Oup
XWJI TeHJIApHU HUIIOHTA 0J1aju [32 ], IIyHUHT JeK,
AQHTHOTeHe3 Ba SULTHFJIAHUIITA TabCUpP KUJIaau
[33,34]. Vuaunr skcnpeccusicu PA kacamnuru
daomnuru oprumm Ownan opraau [34]. miR-
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221/222 HUHT I0KOPH JIKCIIPECCHUs Aapakaiapu
PA HuHr roxopu (aoymkaa Ke4aéTraHIUTHHU
aHIJaTaau.

Mynnait kunubd, mukpoPHKap sur as-
BaJI0, UIMMYHHUTET Ba SUUIMFJIAHUII KapaEHUHU
TapTHOra coium opkaiu PA puBOXIJIaHUIIN Ba
aBXK OJIMIIMIA MyXUM poi yiHaiWnu. Ymap PA
HUHT Qoiinanu OuomMapkepnapu OYnub, spTa
TAIIXUC KYHUI, KacaJUIMKJIApHU OOIIKApUIIHU
ONTUMAJUIAIITUPULI Ba IOPU BOCUTATIAPH TabCH-
puHH TaBcudamnina Epaam oepuriu MyMKuH. by
alfHUKca JaBoJsianl KuiiuH 0ynran PA Ownan ka-
cajulaHral OemopJyiap y4yH MYXHUM XHCOOJIaH-
anu. IlllyHra kapamaii, OyryHI'um KyHJa MHK-
poPHK ¥3rapunutapununr PA ra xoc Oyaran
y3ura xoc OKCUIUIap, SUUIMFIIAHUII Ba KacaJUIUK
XYyCYCHUSTIApUHH, KyMmJlaJiaH OYFuMIaH
TallKapyu KIMHUK-IATOJOTUK KYpPUHUILIAPHU-
HUHT €KM KOMOpPOU martoJiorusuiapia ugopana-
HUIUMIa KEHMUHIM TabCUPJIAPUHM YpraHuIIra
KaTTa HXTUEXK MaBKy[. ByHnan tamkapu, oKopu
Japakajaru TU3UMIIU sUUTUFJIaHUII OuilaH TaB-
cudaHral HomyJsiuusia ymoy TabCUpPIaApHU
VpraHuimi, XaTro yYMyMHH MONyJISANUsAa XaM
Ouosioruk >kapa€HJIapHH TapTUOra COJUINAA
MukpoPHKnapHuHr ponu xakuaaru TyuryHvasa-
PUMU3HHU OIIUPUIIN MYMKHH.

XyJaoca. lynmait kunu6, PA ra yanuHaran
Oemopiiap/ia KaCaJUIMKHUHT (paosimurura O0FInuK
paBUlIa KUTAPHUHT IIMKACTJIAHUIIN KYI XOJI-
Japja eHruj Japaxkaja KeuulId MYMKUH Ba
OyH/a JKurap MMKacTIaHUII Oelaruaapu KennH-
YaJuK TYIUK TUKJIAHWIIM MyMKHH. PA na xu-
TapHUHT TPOrPECCHUB HIMKACTIAHULIM OJaTAa
BUPYCIIU T€NIaTUT €KU ayTOUMMYH >KUrap Kacail-
JUKJIAPUHUHT KOMOPOU] KeUHIU OuiiaH OOFIINK
0y1ub, kynuH4Ya OeMopiapra TaBcUsl KUJIMHIaH
TU3UMJIM HMMMYHOCYIIDECCUB JIaBOHUHI aHMK
TeCKapu HaTwxXajgapu xucobisaHagu. bynnai
XaMpoX XOJaTJapHUHT >KUrap XyKaipamapu-
HUHT SUUTMFJIAaHUIIN Ba/€KU XOJIECTa3HUHI OMO-
KUMEBUM KYpcaTKHuJapu Oelruinapu OWp BakT-
HUHT y3uJa Ba KeTMma-keT PA na xurap mm-
KacTIaHuIM Eku Tacoauduil mHpekuus Exu
IpenapaTHUHT )KUrapra TOKCUK TabCUpPU OHIIaH
aHUK M30XJIaHMaraHja siHaja 4yKyppokK ypra-
HUII Kepak Ba Oy XoJaTiaapHu auddepenmual
auartoctukacuga MukpoPHK nap mnoren-
nuaJ omomapkep 0YJIMIIM MyYMKHH.
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