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Thema: Kopf-Halstumoren
Aktuelles Projekt: ,,Bedeutung von circRanBP17 bei der Pathogenese von HNSCC”

Zentrale Forschungsschwerpunkte unseres Labors sind Untersuchungen zur Pathogenese und Therapieresistenz von
(extrakraniellen) Kopf- und Halstumoren, insbesondere von Plattenepithelkarzinomen (HNSCC, head and neck
squamous cell carcinomas) den mit Abstand haufigsten (>90%) boésartigen Neubildungen im HNO Bereich. HNSCC
sind zu 70% mit UberméaRigem Tabakkonsum und Alkoholabusus und in ca. 30% (typischerweise Karzinome des
Oropharynx=Mundrachens) mit einer (Hochrisiko) HPV (Humane Papillomviren) Infektion, insb. des Typs 16,
assoziiert. In einem aktuellen Projekt (Mandic et al., BMC Cancer, 2022) berichteten wir Gber das RanBP17 (Ran-GTP
Binding Protein 17) Gen, welches flr ein Karyopherin (vermutlich ein Exportin) kodiert (Abb. 1) und mit einer
verbesserten Uberlebensrate bei HPV+ HNSCC assoziiert ist (Abb. 2). Eine Hemmung von RanBP17 mittels RNAi
flihrte zu einer massiven Proliferationshemmung in HNSCC Zelllinien sowie auch Zelllinien anderer Tumorentitaten.
Es fiel jedoch auf, dass die mRNA Expression nicht mit der Proteinexpression korrelierte. In diesem Zusammenhang
fiel ebenfalls eine , fragmentarische” Expression der mRNA in HNSCC Zellen auf (Abb. 3). Wir vermuten, dass dies
durch eine Expression zirkularer RanBP17 (circRanBP17) RNA erklart werden kann. Vereinzelte Berichte zeigten, dass
das RanBP17 Gen in besonderem MaRe zur Generierung von circRNA Spezies neigt (Szabo and Salzman, Nature
Reviews Genetics, 2016). Ebenso wurde circRanBP17 kirzlich eine Rolle bei der Entstehung von Karzinomen des
Nasenrachens zugeschrieben (Zhou et al., Journal of Cancer, 2021). Unsere weiterfliihrenden Untersuchungen zielen
darauf ab, die bei HNSCC Tumoren exprimierten circRanBP17 Spezies zu identifizieren und ihre mogliche Rolle bei der
Pathogenese von HNSCC Tumoren besser zu verstehen.
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Flir néhere Informationen zu diesem Projekt knnen Sie mich gerne unter der folgenden Adresse kontaktieren:

apl. Prof. Dr. med. Robert Mandic
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