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Одной из причин низкой выживаемости пациентов с глиобластомой является её устой-
чивость к темозоломиду - применяемому в химиотерапии алкилирующему агенту [2]. По-
иск новых мишеней для лечения глиобластомы представляется важной задачей в молеку-
лярной биологии рака.

Чрезмерная активация тканеспецифичных энхансеров, регулирующих экспрессию мно-
гих онкогенов, способна приводить к неограниченному клеточному росту [4]. Известно, что
некодирующие энхансерные РНК (эРНК), транскрибирующиеся с данных областей гено-
ма, могут быть функционально активными и влиять как на чувствительность к химио-
терапии [5], так и на экспрессию генов, участвующих в злокачественной трансформации
клеток [3]. Цель данной работы - изучение влияния эРНК на рост и устойчивость глиоб-
ластомы человека к темозоломиду.

Используя открытые базы данных, была обнаружена аннотированная эРНК в локусе
гена STAT3, влияющего на чувствительность клеток глиобластомы к темозоломиду [1].
Нокдаун найденной эРНК методом РНК-интерференции в клеточной линии глиобласто-
мы DBTRG-05MG привел к снижению как экспрессии гена STAT3, так и пролиферации
клеток при добавлении темозоломида через 96 часов после их посадки на клеточный ана-
лизатор xCELLigence. Нокдаун гена STAT3 в DBTRG-05MG продемонстрировал схожую
картину клеточного роста, что подтверждает гипотезу о влиянии обнаруженной эРНК на
данный ген. Кроме того, была проанализирована экспрессия найденной эРНК в клеточ-
ных культурах, полученных из первичных опухолей пациентов с глиобластомой и имею-
щих низкое число пассажей. Нокдаун эРНК в культуре, показавшей наибольший уровень
её экспрессии, также привёл к снижению резистентности клеток глиобластомы к темозо-
ломиду.

Таким образом, исследование эРНК, влияющих на рост и развитие глиобластомы, мо-
жет помочь с поиском потенциальных терапевтических мишеней данного заболевания.

Проект финансируется грантом РНФ №24-24-00130.
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