
ЖУРНАЛ ОБЩЕЙ БИОЛОГИИ, 2020, том 81, № 3, с. 234–240

234

LIMCH1: БЕЛОК, РЕГУЛИРУЮЩИЙ МИГРАЦИЮ
И ПРОЛИФЕРАЦИЮ КЛЕТОК
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Миграция и пролиферация клеток являются фундаментальными процессами в организме человека.
Развитие многоклеточного организма начинается с пролиферации одной единственной клетки (зи-
готы) и продолжается путем миграции клеток, в результате чего происходит формирование зароды-
шевых листков. Эти процессы продолжают играть огромную роль в росте и развитии организма.
Миграция и пролиферация клеток имеют сложную и многоэтапную систему регуляции, а белки,
участвующие в этом, представляют огромный интерес для изучения, поскольку могут служить по-
тенциальными мишенями для управления этими процессами. Одним из таких белков является
LIMCH1. Данный белок состоит из двух функциональных доменов, каждый из которых может
взаимодействовать с определенным спектром протеинов. Наиболее изученными к настоящему
моменту являются взаимодействия белка LIMCH1 с немышечным миозином IIА типа и белком
HUWE1. Помимо известных, в данном обзоре представлены гипотетические молекулярные меха-
низмы участия белка LIMCH1 в миграции и пролиферации клеток. Многие патологические про-
цессы, в частности злокачественные новообразования, сопряжены с нарушениями процессов ми-
грации и пролиферации. В обзоре освещается ассоциация белка LIMCH1 с процессами канцеро-
генеза и опухолевой прогрессии, что позволяет рассматривать его как потенциальную мишень для
терапевтических мер.
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Существование гена KIAA1102 (LIMCH1), рас-
положенного на коротком плече 4-й хромосомы,
было показано в результате выполнения проекта
Kazusa, посвященного изучению кДНК ряда
крупных (> 50 кДа) не идентифицированных бел-
ков человека в 2000 г. (Kikuno et al., 2000). Гомо-
логи гена LIMCH1 обнаружены у шимпанзе, ма-
каки-резуса, собаки, коровы, мыши, крысы, ку-
рицы, данио и лягушки. На сегодняшний день у
человека описано 20 транскрипционных вариан-
тов гена LIMCH1 (согласно базе данных NCBI,
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/). Период полурас-
пада мРНК гена LIMCH1 составляет от 2 до 4 ч
(Sharova et al., 2008). База данных UCSC Genome
Browser (http://www.genome.ucsc.edu/) указывает,
что высокие уровни экспрессии гена LIMCH1 у
человека обнаруживаются в мозге и легких, в то
время как низкие уровни транскрипции харак-
терны для печени, костного мозга и ядросодержа-
щих клеток крови. Известна микроРНК, регули-

рующая экспрессию гена LIMCH1. Так, в экспе-
риментах с клеточной линией A549 было
показано, что ингибирование экспрессии miR-802
приводит к усилению экспрессии генов Rnd3 и
LIMCH1 (Li et al., 2016).

Ген LIMCH1 кодирует одноименный белок.
Свое название белок получил на основании двух
доменов, входящих в его состав. Было показано,
что LIMCH1 содержит в своей структуре один
кальпонин-гомологичный (calponin homology –
CH) домен на N-терминальном конце и один
LIM-домен на C-терминальном конце (рис. 1).
Белок имеет молекулярный вес, равный 121 кДа,
а его длина варьирует в зависимости от сплайс ва-
рианта гена. Самый длинный вариант белка
LIMCH1 (EAW92986) состоит из 1467 аминокис-
лотных остатков, тогда как самый короткий
(EAW92987) – из 904 аминокислотных остатков,
и при этом не содержит CH-домен (Friedberg,
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2009). Период полураспада белка составляет 10 ч
(Sandoval et al., 2013).

CH-домен был впервые описан при изучении
белка кальпонина, отсюда и получил свое назва-
ние. Он представляет собой структуру длиной 100
аминокислотных остатков и относится к каль-
ций-связывающим доменам, благодаря чему спо-
собен активировать многие ферменты, для кото-
рых кальций является кофактором. CH-домен
встречается во многих белках (как структурных,
так и сигнальных) и выполняет роль актин-свя-
зывающего участка (Gimona et al., 2002).

LIM-домен представляет собой участок, со-
стоящий из 55 аминокислотных остатков, который
был впервые идентифицирован в 1990 г. как общая
богатая цистеином последовательность, встречаю-
щаяся в трех гомеодоменных белках LIN-11, Isl1 и
MEC-3 (Thomas et al., 2008). LIM-домен имеет
структуру цинкового пальца, и так же как и CH-до-
мен, характерен для широкого ряда протеинов.
LIM-домен способен взаимодействовать с другими
доменами, такими как гомеодомены, каталитиче-
ские домены, цитоскелет-связывающие домены
и др. При этом в них нет участка связывания, ко-
торый бы являлся общим для LIM-домена (Gimo-
na, Mital, 1998). Одной из функций LIM-домена яв-
ляется актин-связывающая активность (Thomas et al.,
2007). Анализируя функциональную активность
LIM-домена, можно полагать, что он выполняет
роль своеобразного “адаптера”. Известные белки,
содержащие LIM-домен, являются сигнальными
трансдукторами, а также участвуют в организации
актиновых филаментов (Gimona, Mital, 1998).

У человека белок LIMCH1 экспрессируется во
многих органах: в больших количествах в легких и
плаценте, в низких – в кишечнике и печени (The
Human…, 2020). Исследования показывают, что
LIMCH1 локализуется преимущественно цито-
плазматически (вдоль стрессовых волокон) и суб-
мембранно. Описано несколько десятков изо-
форм белка LIMCH1, однако функциональные
различия/сходства показаны лишь для некото-
рых. Сведения, имеющиеся в литературе относи-
тельно функций белка LIMCH1, скудны. Однако
можно утверждать, что на сегодняшний момент
описываются две главные функции белка
LIMCH1 – участие в миграции и пролиферации
клеток.

РОЛЬ LIMCH1 В КЛЕТОЧНОЙ МИГРАЦИИ
Миграция отдельной клетки или группы кле-

ток представляет собой циклический процесс,
который включает в себя поляризацию клеток в
ответ на миграционные сигналы, формирование
филоподий или ламеллоподий, образование кон-
тактов между клеткой и нижележащей матрицей
и продвижение клетки силами создаваемой адге-
зии (Warner et al., 2019). Необходимым условием
для движения эукариотических клеток является
наличие переднего фронта – основного элемен-
та, который тянет клетку вперед. Существует две
основные теории о том, как клетка продвигает
свой передний край: модель цитоскелета и мо-
дель мембранного потока (Pollard, Borisy, 2003).

Модель цитоскелета. Актиновый или актомио-
зиновый цитоскелет располагается на внутрен-

Рис. 1. Схема строения белка LIMCH1 человека с указанием предсказанных белковых взаимодействий.
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ней поверхности клеточной мембраны. Основная
функция актинового цитоскелета – модуляция
состояния клеточной мембраны и свойств ее по-
верхности (Salbreux et al., 2012). Эксперименты
показали, что на переднем крае клетки происхо-
дит быстрая полимеризация актина (Wang, 1985).
Кроме того, элементы цитоскелета широко взаи-
модействуют с цитоплазматической мембраной
(Doherty, McMahon, 2008). Не менее важные про-
цессы происходят на заднем крае клетки, где
микротрубочки действуют как “распорки”, кото-
рые противодействуют силам сокращения, т.е.
втягиванию заднего края клетки. Для нормально-
го движения микротрубочки на заднем крае клет-
ки должны быть динамичными, чтобы обеспечи-
вать продвижение ее задней кромки (Yang et al.,
2010). Подавление сборки микротрубочек приво-
дит к ситуации, когда невозможно втягивание
задней кромки, несмотря на расширение перед-
него края. Химические агенты или мутации мик-
ротрубочек, приводящие к их деполимеризации,
способствуют восстановлению миграции клеток,
но при этом теряется ее направленность (Ganguly
et al., 2012). Отсюда следует, что функции микро-
трубочек состоят как в ограничении движения
клеток, так и в установлении направленности.

Модель мембранного потока. Исследования по-
казали, что фронт миграции – это место, где мем-
брана возвращается на поверхность клетки из
внутренних мембранных пулов в конце эндоци-
тарного цикла (Bretscher, 1983). Это привело к
формированию гипотезы о том, что расширение
переднего края происходит за счет добавления
мембраны в передней части клетки, а актиновые
филаменты, которые образуются спереди, стаби-
лизируют добавленную мембрану таким образом,
что формируется структурированное удлинение
(Bretscher, 1996). Если следовать этой теории, то
для движения клетки нужен постоянный приток
эндосом на передний край. Вполне вероятно, что
этот процесс поддерживается интегринами, кото-
рые необходимы для прикрепления мембраны к
субстрату. Они эндоцитируются на заднем крае
клетки и доставляются на передний путем экзо-
цитоза, чтобы повторно использоваться для при-
крепления мембраны к субстрату.

Одним из важных свойств мигрирующих кле-
ток является полярность. Она обеспечивает не
только молекулярную согласованность движения
клетки, но и направленность ее движения. На мо-
лекулярном уровне полярность определяется
ограничением локализации определенных моле-
кул в мембране. Так, PIP3, Rac и CDC42 распола-
гаются в передней части клетки, в то время как
Rho, GNPase и PTEN находятся в задней части
клетки. Считается, что полярность формируется
благодаря микрофиламентам и нитям актина, ак-
тивность которых изменяется под действием
внешних факторов (Ridley et al., 2003).

Основная роль в процессах регуляции полиме-
ризации актина отводится немышечному миози-
ну II типа. Этот моторный белок, связанный с ак-
тином, участвует в фосфорилировании легких и
тяжелых цепей актина. Белок представляет собой
гексамер, состоящий из двух тяжелых цепей, двух
легких и двух регуляторных. Каждая тяжелая цепь
имеет моторный домен, который состоит из ак-
тин-связывающего сайта и АТФазы, а также два
участка связывания с легкой и регуляторной це-
пью соответственно. Имеется несколько изо-
форм немышечного миозина, которые выполня-
ют различные функции в зависимости от их лока-
лизации в клетке (Vincente-Manzanares et al.,
2007). Активность немышечного миозина II типа
зависит от фосфорилирования регуляторного до-
мена, который в фосфорилированном состоянии
вызывает конформационные изменения в мотор-
ном участке, активируя миозиновую АТФазу
(Vincente-Manzanares et al., 2009).

При этом особое внимание стоит обратить на
немышечный миозин IIA типа, который локали-
зуется в задней и центральной частях клетки. Он
стимулирует ретроградный поток F-актина в ла-
мелле. Таким образом, немышечный миозин IIА
типа регулирует полярность клетки и ретракцию
хвоста (Vincente-Manzanares et al., 2008). Именно
немышечный миозин IIА типа способствует адге-
зии клеток посредством ретроградного потока ак-
тина.

Предположение о роли белка LIMCH1 в ми-
грации впервые было высказано при исследова-
нии уровней белков в оогенезе дрозофил, являю-
щемся удобной моделью для изучения миграции
(Duchek, Rorth, 2001). В 2017 г. Лин с соавт. (Lin et
al., 2017) установили, что белок LIMCH1 способ-
ствует активации немышечного миозина IIА типа
путем промоции фосфорилирования его регуля-
торной субъединицы MRLC/MYL9. При нокдау-
не гена LIMCH1 в опухолевых клетках линии HeLa
происходило ослабление дефосфорилирования
легкой цепи немышечного миозина, а при добав-
лении мРНК LIMCH1 данный процесс восста-
навливался. При этом было отмечено, что имен-
но N-концевой домен взаимодействовал с легкой
цепью актина (Lin et al., 2017). Таким образом, ак-
тивация немышечного миозина IIА приводит к
промоции сборки актиновых стрессовых волокон
и стабилизации фокальной адгезии клетки, что
тормозит клеточную миграцию.

Помимо прямого влияния белка LIMCH1 на
активацию немышечного миозина IIА типа, мож-
но выделить и менее специфичное влияние дан-
ного белка на процессы миграции и адгезии. Ре-
зультаты работ Хатлина с соавт. показали высо-
кое сродство белка LIMCH1 к ряду белков,
участвующих в миграции и адгезии (Huttlin et al.,
2017). Их можно разделить на несколько групп:
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кальций-связывающие белки, белки, относящие-
ся к интегринам, а также белки системы деубикви-
тинирования. LIMCH1 – это кальций содержа-
щий протеин, поэтому его взаимосвязь с кальций-
связывающими белками, такими как CALM3 и
CAPNS2, можно объяснить его участием в системе
клеточного метаболизма кальция. Так как кальций
является кофактором для многих ферментов, мож-
но предположить, что LIMCH1 оказывает активи-
рующее действие на ряд ферментов, участвующих
в клеточной адгезии: CDH1, INTα5, IQGAP1 и
KIF3C. Однако это происходит не посредством
прямого взаимодействия, как в случае с немы-
шечным миозином IIА типа, а опосредованно –
через кальций. Кроме того, взаимодействие
LIMCH1 с белками KLHL15 и OTUD6B, которые
участвуют в деубиквитинировании, позволяет
предположить роль белка LIMCH1 в WNT сиг-
нальном каскаде.

Еще одним возможным белком, с которым
взаимодействует LIMCH1, является LRIG1 –
многофункциональный протеин, вовлеченный в
различные молекулярные процессы, такие как
негативная регуляция рецепторов тирозиновых
киназ и регуляция покоя эпидермальных стволо-
вых клеток. Хотя не показано, что взаимодей-
ствие LIMCH1 с LRIG способно регулировать
клеточную миграцию, существуют работы, в ко-
торых подобная функция описана для LRIG1
(Karlsson et al., 2018).

РОЛЬ LIMCH1 В ПРОЛИФЕРАЦИИ КЛЕТОК
В нетрансформированных клетках пролифе-

рация является жестко регулируемым процессом.
Основными внеклеточными регуляторами про-
лиферации являются ростовые факторы, для ко-
торых на поверхности клетки имеются специфи-
ческие рецепторы (Bafico, Aaronson, 2003). Резуль-
татом такого взаимодействия является активация
сигнального пути и нижележащих транскрипци-
онных факторов, влияющих на клеточную проли-
ферацию. Кроме того, возможна стимуляция про-
лиферации внутренними факторами, в частности
клеточными метаболитами, митогенными факто-
рами, регуляторами клеточного цикла (The Uni-
versity…, 2010). Установлено, что сеть кортикаль-
ного разветвленного актина является одной из
ключевых проверочных точек в переходе клетки
из G1 в S фазу клеточного цикла (Molinie et al.,
2019). Кортикальный разветвленный актин, но не
другие актиновые сети, передают сигналы для
промоции клеточного цикла через p21CIP1 и Rb.
Это дает основания предполагать наличие роли
актин-связывающих белков в регуляции проли-
ферации.

Еще одним возможным механизмом участия
белка LIMCH1 в пролиферации является пред-
сказанная способность взаимодействовать с цик-
лин-зависимой киназой 2 (cyclin-dependent kinase –

CDK2), которая контролирует G1/S и S/G2 пере-
ход в течение клеточного цикла (Peng et al., 2016).
Однако на сегодняшний день исследований этого
взаимодействия в литературе не представлено.

Основываясь на данных о возможных взаимо-
действиях белка LIMCH1 с другими белками, ин-
тересной представляется его гипотетическая спо-
собность связываться с нуклеофозмином (Huttlin
et al., 2017). Белок нуклеофозмин является участни-
ком множества биологических процессов в клетке,
в том числе дупликации центросомы, сборки гисто-
нов, пролиферации и регуляции опухолевых су-
прессоров p53/TP53 и ARF (Box et al., 2016).

В головном мозге человека было обнаружено
несколько изоформ белка LIMCH1, при этом по-
вышение уровня их экспрессии коррелировало с
увеличением продукции агматина – метаболита
аргинина, который является маркером пролифе-
ративной активности клеток. При этом было от-
мечено, что изоформа белка LIMCH1 с доменом
кальпаина влияет на клеточную адгезию, а изо-
формы белка LIMCH1 без этого домена увеличи-
вают уровень экспрессии генов пролиферации и
дифференцировки (García et al., 2016).

Имеются сведения о взаимосвязи белка
LIMCH1 с WNT сигнальным путем (Grgic et al.,
2014), активация которого приводит к увеличе-
нию уровня экспрессии генов пролиферации.
При этом ассоциирован с пролиферацией лишь
классический (β-катенин-зависимый) WNT путь.
Известно, что при классическом варианте после
взаимодействия WNT с рецептором и формирова-
ния рецепторного комплекса происходит накопле-
ние β-катенина, который, проникая в ядро, активи-
рует TCF, что приводит к увеличению уровня экс-
прессии генов пролиферации (например, c-myc,
c-jun, WISP1 и циклин D) (Teo, Kahn, 2010).

О том, что LIMCH1 действует как негативный
регулятор пролиферации клеток рака легкого, в
2019 г. сообщили Чжан и соавт. (Zhang et al., 2019).
Как один из возможных механизмов влияния
LIMCH1 на пролиферацию авторы обсуждают
взаимодействие с HUWE1. В эксперименте на
клеточной линии рака легкого ими было показа-
но, что взаимодействие LIMCH1 и HUWE1 ведет
к промоции экспрессии p53. Удаление LIMCH1
из культуры клеток A549 приводило к усилению
убиквитинирования p53 и экспрессии белков p21
и puma, при этом кривые роста показывали уси-
ление пролиферации клеток.

Отходя от классических представлений о лока-
лизации актина в цитоплазме клетки, в обзоре
Мису и соавт. (Misu et al., 2017) обсуждается роль
ядерного актина. Обнаружено участие ядерного
актина в различных процессах, включая базаль-
ную транскрипцию, активацию транскрипции,
движение хромосом, ремоделирование хромати-
на, апоптоз, клеточный цикл, репарацию ДНК.
Исследователи полагают, что для детального по-
нимания функций ядерного актина крайне важно
разработать новые зонды и системы для монито-
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ринга динамики ядерного актина, при этом раз-
личая ядерный и цитоплазматический актин.

Важно отметить, что молекулярные механиз-
мы транскрипции связаны как с полимерной, так
и с мономерной формами ядерного актина (Ge-
genfurtner et al., 2018). Показано, что ядерный ак-
тин существует как в нитчатом, так и в глобуляр-
ном состояниях в эпителиальных клетках челове-
ка (McDonald et al., 2006).

Ядерный актин является индуктором покоя
эпителиальных клеток молочной железы, кото-
рый инициируется ламинином 1 (LN1) межкле-
точного матрикса. Глобулярный ядерный актин
противодействует эффекту LN1, заключающему-
ся в развитии состояния покоя и поддерживает
клетки в состоянии пролиферации. Показано,
что LN1 ингибирует транскрипцию, дестабили-
зируя ассоциацию РНК Pol II и III (но не Pol I) с
сайтами транскрипции. Важно отметить, что эф-
фект LN1 на РНК Pol II и рост клеток можно пре-
одолеть за счет избыточной экспрессии глобуляр-
ного актина.

Таким образом, снижение уровней ядерных
актинов является требованием для формирова-
ния покоя эпителиальных клеток (Spencer et al.,
2011). Значимая роль ядерного актина предпола-
гает обязательное участие актин-связывающих
белков. Действительно, показано, что WASP ло-
кализуется в ядрах при дифференцировке Т-кле-
ток (Misu et al., 2017).

В связи с изложенным роль LIMCH1, как од-
ного из белков, модифицирующих состояние
ядерного актина, может иметь большое значение.
Косвенным подтверждением может являться тот
факт, что домен LIM, имеющийся во многих бел-
ках помимо LIMCH1, играет значительную роль в
белок-белковых взаимодействиях в ядре. Описа-
но участие данного домена в различных ядерных
компартментах как белкового адаптера, который
влияет на уровни экспрессии генов (Kadrmas,
Beckerle, 2004).

Известно, что механические сигналы от мат-
рикса и соседних клеток способны преображаться
в биохимические и изменять состояние клетки, в
том числе влиять на пролиферацию. Одним из
механизмов, через который реализуется данный
процесс, является активация в клетке сигнальных
путей, ассоциированных с киназами фокальной
адгезии. В эксперименте показано, что удаление
гена LIMCH1 из клеток линии HeLa приводит к
снижению количества точек фокальной адгезии
(Lin et al., 2017). В этой связи одним из механиз-
мов участия белка LIMCH1 в пролиферации мо-
жет являться механотрансдукция сигналов вне-
клеточного матрикса.

РОЛЬ LIMCH1 В РАЗВИТИИ ОПУХОЛИ
Пролиферация и миграция клеток являются

ключевыми процессами в развитии опухолевой
болезни. Белок LIMCH1, как возможный регуля-

тор указанных процессов, является перспектив-
ной мишенью для воздействия с терапевтической
целью. На сегодняшний день имеются немного-
численные наблюдения об ассоциации белка
LIMCH1 с ростом и развитием опухоли.

База данных экспрессии белков в тканях чело-
века The Human Protein Atlas (https://www.protein-
atlas.org/) содержит результаты исследования их
ассоциации с общей выживаемостью при различ-
ных онкологических процессах. Анализ 877 слу-
чаев почечноклеточного рака и 1075 случаев кар-
циномы молочной железы показал, что высокая
экспрессия LIMCH1 является благоприятным
предсказательным маркером при почечноклеточ-
ном раке и неблагоприятным при карциноме мо-
лочной железы. Показано, что LIMCH1 дизрегу-
лирован при светлоклеточной почечной карци-
номе, ассоциированной с курением (Eckel-Passow
et al., 2014), а для эстроген-положительного рака
молочной железы была показана повышенная экс-
прессия белка LIMCH1, ассоциированная с мута-
циями фосфоинозитол-3-киназ, что, по предполо-
жению авторов, связано с влиянием белка LIMCH1
на WNT сигнальный путь (Cizkova et al., 2010).

В работе Карлсона и соавт. (Karlsson et al.,
2018) было показано прогностическое значение
белка LIMCH1 при раке легкого на ранних стади-
ях. Определение уровня экспрессии мРНК гена
LIMCH1 методом RT-PCR в ткани легкого пока-
зало, что в нормальной ткани уровень экспрессии
выше по сравнению с опухолевой тканью на ран-
ней стадии. Помимо этого, анализ базы данных
уровня экспрессии генов ONCOMINE
(https://www.oncomine.org/) позволяет рассмат-
ривать белок LIMCH1 как один из возможных
инициаторов трансформации нормальных кле-
ток ткани легкого в опухолевые (Liu et al., 2017).

LIMCH1 рассматривается также как стимуля-
тор роста опухоли посредством его влияния на
экспрессию гена TFCP2, который, в свою оче-
редь, способствует ангиогенезу, повышению
уровня активности матриксной металлопротеи-
назы-9 и играет важную роль в эпителиально-ме-
зенхимальном переходе (Santhekadur et al., 2012).

Имеются сведения и относительно связи
LIMCH1 с ответом на предоперационную химио-
терапию у больных. Так, профилирование 28 об-
разцов карциномы пищевода показало, что у па-
циентов с полной морфологической регрессией
опухоли после курсов неоадъювантной терапии
(pCR) имелись различия в экспрессии 10 генов, в
том числе LIMCH1, экспрессия которого была
снижена по сравнению с образцами опухоли
больных, не показавших полной регрессии (Wen
et al., 2014).

Существуют единичные работы, касающиеся
связи экспрессии гена LIMCH1 с лимфогенным
метастазированием. Было показано, что LIMCH1,
наряду с четырьмя другими генами, гиперэкс-
прессирован у больных карциномой мочевого пу-
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зыря, имеющих метастазы в регионарные лимфо-
узлы (Smith et al., 2011).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Открытый сравнительно недавно белок

LIMCH1 все чаще привлекает внимание исследо-
вателей, поскольку вовлечен в процессы регуля-
ции клеточной миграции и пролиферации – двух
ключевых процессов, лежащих в основе прогрес-
сии опухолевых заболеваний. Наиболее хорошо
изучено активирующее влияние белка LIMCH1
на немышечный миозин IIА типа, которое приво-
дит к ретроградному потоку актина и, как след-
ствие, активации фокальной адгезии. Однако,
помимо этого, имеются данные о множестве дру-
гих белок-белковых взаимодействий, в которых
белок LIMCH1 выступает в роли регулятора как в
процессах клеточной миграции, так и в процессах
клеточной пролиферации. В литературе немного-
численны сведения об экспрессии гена LIMCH1
при различных злокачественных процессах, при
этом отсутствуют сведения о топологии экспрес-
сии белка, кодируемого данным геном, в образ-
цах опухолей человека. Учитывая значительную
регуляторную роль, белок LIMCH1 может стать
потенциальной мишенью для терапевтического
воздействия при злокачественных процессах.

Работа поддержана грантом РФФИ № 18-515-16001.
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LIMCH1: A protein regulating cell migration and proliferation
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Cell migration and proliferation are fundamental processes in the human body. Multicellular organism de-
velopment starts with proliferation of a single cell, the zygote, and continues through cell migration to even-
tually form germ layers. These processes still play an outstanding role in growth and development of the or-
ganism. Cell migration and proliferation are regulated through a complex and multi-stage system. It is ex-
tremely interesting to study the proteins involved in it, since they can be potential targets for controlling these
processes. LIMCH1 is one of such proteins. This protein consists of two functional domains, each of which
can interact with a specific spectrum of proteins. The most studied, to date, are the interactions of the
LIMCH1 protein with non-muscle type IIA myosin and the HUWE1 protein. In addition to the known ones,
this review presents hypothetical molecular mechanisms of the participation of the LIMCH1 protein in cell
migration and proliferation. Many pathological processes are associated with violations of the processes of
migration and proliferation, in particular, malignant neoplasms. The review highlights the association of the
LIMCH1 protein with carcinogenesis and tumor progression, which makes it possible to consider it as a po-
tential therapeutic target.
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