Schone Biologie

Vernachlassigia
Beziehung

B DNA undRNA hatten eigentlich eine
geklarte Beziehung in der Zelle. Dachte man
lange. Lasst man mal das Thema,,Junk-
DNA* beiseite, so konstituiert die DNAim
Genom die Gene, die fur die molekulare
Exekutive der Zelle kodieren. Diese besteht
in der Regel aus Proteinen, aber auch aus
RNAs —siehe etwa Ribosomen, tRNAs,
SnRNAs... Kapitel eins in der Beziehung
zwischen DNA und RNA, rein funktional und
raumlich streng getrennt.

Deutlich n&her kommen sich die beiden
bei der Transkription. Die beiden DNA-
Strénge entwinden sich, die RNA-Polymer-
ase springtauf den ,,Sinn-Strang* auf—und
dort, wo sie an der DNA entlang rattert, da
darf der Kopf des wachsenden RNA-Strang
sie bertihren und sich kurz mitihr verbinden.
Nur fliichtig allerdings —das Enzym hat es
eilig, und lasst denimmer langer werdenden
RNA-Strang schlaffin den Zellkern baumeln.
Ist das Transkript schlieR3lich fertig, wird es
noch zurecht gestutzt, leicht modelliert und
dann als fertige mRNA briisk vor die Tur
gesetzt—aus dem kuscheligen Kern hinaus
in die wuseligen Weiten des Zytoplasmas.

Besser wird es fiir die RNA, wenn die
Reverse Transkriptase ins Spiel kommt. In
der Regel also, wenn entsprechende RNA-
Virenin die Zelle eindringen, oder wenn der
Forscherim Reagenzglas cDNAs herstellen
will. Dawird der Spie3 umgedreht, die RNA-
Strénge sind jetzt die Matronen, an denen
junge DNA-Einzelstrénge wachsen. Und
durch die Anziehungskraft der Basen bleiben
RNA und DNA auch [anger innig verbunden
—so genannte DNA-RNA-Hybride entstehen.
Meist aber nur so lange, bis die DNA fertig
ist. Denn dann wird die Reverse Transkript-
ase schnell zum Scheidungsrichter und
knabbert mitihrer ,,eingebauten RNase-
Aktivitat die RNA einfach weg —um Platz zu
schaffen fiir einen neuen Partner: die Synthe-
se des komplementaren DNA-Strangs.

Das war’s im GroRen und Ganzen, was
man lange wusste aus dem zellularen Be-
ziehungsleben der beiden Nukleinséuren. Bis
man in den letzten Jahren die Small RNAs
samtihrer vielfaltigen Funktionenim Zell-
geschehen entdeckte. Von diesen werden
offenbar nur die so genannten Micro-RNAs
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(miRNAs) durch entsprechende ,,Micro-
Gene“ kodiert; eine andere Klasse, die Small
interfering RNAs (SiRNAs) schneidet ein
Enzym namens Dicer direkt aus grof3eren,
doppelstrangigen RNA heraus. Beide wirken
auf die Genexpression—dies allerdings, wie
man zuerst dachte, ohne der DNA nahe zu
kommen: miRNAs blockieren die Translation
und helfen tRNAS abzubauen, siRNAs
dagegen sorgen flr den Abbau von mRNAs.

Kleine RNAs scheinen seit kurzem aber
auch ein neues Kapitel im geheimen Bezie-
hungsleben zwischen DNA und RNA zu
offenbaren. Denn die Publikationen mehren
sich, nach denen sie zusétzlich entscheiden-
de Rollen beim Aufschmelzen der Chromatin-
struktur sowie der beiden DNA-Stréange
ibernehmen, um dort spezifisch ,, Trans-
kriptionsblasen* zu initiileren und zu stabili-
sieren (Beispiel etwa: PNAS99, S. 16081).
Wozu nach einem neuen Modell das RNA-
Molekdl sich regelrecht durch die Histone zur
DNAwiihlt, und dem kodierenden DNA-
Strang seinen Partnerstrang entrei3t umssich
mit seinen komplementéren Basen selbst mit
ihmzu paaren.

Wirwollen das Ganze an dieser Stelle
nichtzu sehr ,,ver-menscheln“, aber das
riecht doch fast schon nach Leidenschaft
und Eifersucht. Genauso wie eine brandneue
Beobachtung aus der Immunologie: Damit
die Rekombinationsereignisse fiir das so
genannte Class Switching der Immunglobuli-
ne (von IgM zu verschiedenen IgGs, sowie
IgA oder IgE) richtig ablaufen, wird an dem
entsprechenden DNA-Strang ein Transkript
erstellt—lediglich zum Zweck sich mit
diesem sogleich komplett zu verpaaren und
einen sogenannten R-Loop als Erkennungs-
struktur zu bilden (Nature Immunology,
Advance Online Publication vom 7. April).
Uber 1kb lang kann dieses stabile DNA-RNA-
Hybrid in Zellen von Mausen und Menschen
werden. Bisher kannte man solche R-Loops
allenfalls aus Bakterien oder in Reagenzglé-
sern—mit maximal 40 bp Lénge.

Bleibt festzuhalten: Die Beziehung
zwischen DNA und RNA scheintalso
deutlich vielféltiger und geheimnisvoller als
lange gedacht. Und bisweilen auch inniger.
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