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Фактор ингибирования миграции макрофагов (MIF) является первым 

описанным цитокином с хемокин-подобными свойствами. Одновременно MIF – 

один из важнейших регуляторов врожденного иммунитета. Было описано, что 

изменение уровня MIF напрямую связано со многими человеческими 

заболеваниями, такими как острые и хронические воспалителные состояния, в 

том числе атеросклероз и рак [1]. MIF не только активизирует свой рецептор 

CD74, что положительно регулирует клеточное деление [2], но также 

связывается, с высокой аффинностью, с классическими GPCR-рецепторами 

CXCR2, CXCR4 [3] и CXCR7 [4]. Сигнальный путь MIF/CXCR4 активизируется 

при ряде патологий человека, в частности, контролирует инфильтрацию 

моноцитов, Т-клеток и В-лимфоцитов к месту воспаления в случае 

атеросклероза [3, 5]. MIF также участвует в раковом метастазировании и других 

воспалительных процессах [6, 7]. 

В целом семейство MIF белков обладает уникальной степенью 

эволюционной консервативностью среди различных систематических групп 

эукариот, начиная с млекопитающих и заканчивая одноклеточными паразитами 

[8,9]. Сегодня считается, что MIF млекопитающих обрел новые свойства по 

регуляции врожденного иммунитета по сравнению с предковым белком 

одноклеточных. В согласии с этой идеей факт того, что внутриклеточный MIF 

играет роль в регулировании редокс-потенциала, клеточного гомеостаза, 

транскрипции и других клеточных процессов [10]. Дополнительные свойства 

цитокина/хемокина можно рассматривать как фукциальные характеристики 

присущие этому белку в рамках Царства Животные. 

В связи с высокой степенью консервативности, открытие взаимодействия 

MIF одного вида с рецептором эукариотического организма другого вида не 

стало неожиданностью. Хотя, впервые обнаруженное взаимодействие 
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происходит между рецептором млекопитающего и лигандом одноклеточного 

паразита, паразитический MIF белок путем химической мимикрии выступает в 

роли вирулентного фактора и препятствует иммунному ответу организма-

хозяина [9]. 

К примеру, Plasmodium falciparum экспрессирует MIF ортолог, который 

контролирует иммунный ответ хозяина к малярии путем подавления Т-клеток 

памяти [11], а MIF ортолог Leishmania major стимулирует пролиферацию 

макрофагов в которых паразит размножается и уходит от иммунного ответа 

[12]. Сходно с вирусными мимами цитокинов и хемокинов, паразитический 

MIF способен связываться с рецептором клетки-хозяина и модулировать 

иммунный ответ. На сегодняшний день такое взаимодействие было показано 

только для CD74 рецептора, но не для GPCR-рецепторов [12, 13]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

На основании нуклеотидных и аминокислотных последовательностей из 

баз данных, было предсказано существование MIF-подобных белков в Царстве 

Растения. В качестве источника растителного MIF был выбран Arabidopsis 

thaliana, так же как и модельный организм [14]. Геном A. thaliana содержит три 

гомологичных гена MIF. Аминокислотная поледовательность на 28-33 % 

идентична человеческому MIF. На основе сравнения последовательностей 

человеческого (Рисунок 1) и растительных MIF-гомологов была предсказана 

каталитическая (таутомеразная) активность растительных ортологов [14]. 

Любопытно, что паразиты растений, а именно тля, также вырабатывает MIF, 

который будучи введен во флоэму растения, подавляет иммунитет хозяина. 

Вопрос об обратном влиянии/ответе растения, используя собственные MIF 

белки, остается открытым. Фактически на сегодняшний день не существует 

исследования, посвященного растительным аналогам животных иммунных 

белков семейства MIF. 

 

Рисунок 1 – Сравнительная 3D структурная модель человеческого MIF 

и растительных ортологов [14]. 
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В совокупности с эволюционной консервативностью MIF-белков, 

идентичностью аминокслотных последовательностей и предсказанной 

структурной схожестью среди царств живого, мы сообщаем, что растительные 

рекомбинантные белки могут связываться с поверхностными рецепторами 

животной клетки, эффективно проводить клеточные сигналы по пути 

MIF/CXCR4 и симулировать иммунные реакции организма-хозяина. Кратко 

результаты представлены в Таблице 1. 
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