Bosartige Tumore -
Die Bedeutung von microRNA-Molekilen

Wie entsteht Krebs?

Krebs entsteht durch unkontrollierte
Vermehrung oder zu langes Uberleben
von Zellen. Die Vermehrung und das
Uberleben von Zellen sind exakt gesteu-
erte Abléufe in den Zellen. Einige dieser
Abléufe férdern die Zellvermehrung, an-
dere bremsen sie. Uberwiegen die Krebs-
férdernden Vorgénge oder versagen die
Krebs-bremsenden Mechanismen, kann
Krebs entstehen.

Die Wirkung von
microRNAs

Bei den meisten bekannten Regulations-
faktoren der Zellvermehrung handelt es
sich um Proteine: Eine in Form von DNA
gespeicherte Erbinformation wird in
RNA Gbersetzt, anhand welcher Proteine
gebildet werden.

Es zeigt sich zunehmend, dass nicht
alle RNAs zur Entfaltung ihrer Wirkung
in Proteine Ubersetzt werden missen.
Einige besonders kleine Vertreter aus der
Gruppe dieser RNAs — die so genannten
microRNAs — kénnten bei der Steuerung
der Zellvermehrung und dem Zelliberle-
ben eine entscheidende Rolle spielen.

Sind microRNAs
an der Krebsentstehung
beteiligt?

Ein erster Hinweis auf die mégliche
Beteiligung der microRNA-Molekile an
der Krebsentstehung ergab sich aus der
Forschung von George A. Calin und
Kollegen. Sie konnten zeigen, dass bei
mehr als zwei Drittel der Patienten mit
einer haufigen Form der Leukdmie ein
bestimmter Bereich im Erbgut beschadigt
ist, an dem die Information fir zwei
microRNA-Molekile gespeichert ist.

Die neue Untersu-
chungstechnik

Die Microarray-Untersuchung kann Auf-
schluss Gber die Menge von microRNAs
in Geweben geben. Auf eine Glasplatte
werden dabei im Mikrometermafstab Bin-
dungsstellen fir microRNAs aufgebracht.
Gibt man nun Zellextrakte auf diese Plat-
te, kénnen die enthaltenen microRNAs an
diesen Stellen binden und durch spezielle
Verfahren sichtbar gemacht werden. So
kann darauf geschlossen werden, in wel-
cher Haufigkeit bestimmte microRNAs in
einem Gewebe vorliegen und ob es zum
Beispiel Unterschiede zwischen normalen
Kérperzellen und Krebszellen in Bezug
auf die jeweils vorliegende Menge der
microRNA-Molekile gibt.
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Funktionen der reifen miRNA:

Unterstiitzung eines spezifischen mRNA-Abbaus
und spezifische translationale Repression

Die Entstehung einer microRNA

Beispiel eines Microarrays zur microRNA-
Analyse. Aus dem Farbmuster kénnen Aus-
sagen Uber die vorliegenden microRNA-
Mengen in einer Probe getroffen werden
(Abb. aus: Shingara J. et al. An optimized
isolation and labeling platform for accurate
microRNA expression profiling. RNA. 2005)
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Gibt es eine
Anwendung in Therapie
und Praxis?

Fir eine medizinische Anwendung der
microRNAs reicht die Kenntnis der Be-
deutung von microRNAs fir die Krebsent-
stehung noch nicht aus. Denkbar ist, in
Zukunft die Wirkung von microRNAs zu
beeinflussen, indem man sie durch so
genannte komplementére Nukleinséuren
neutralisiert. So kénnte der Einfluss ein-
zelner microRNAs gezielt ausgeschaltet
werden, was zur Krebstherapie beitragen
kénnte.
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