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RNA의 종류는 다양하여 단백질을 합성하는데 필요한 

rRNA와 tRNA 외에도 단백질 합성과는 관련이 없는 다양

한 종류의 RNA가 세포 내에서 전사된다. 단백질 합성에 직

접 관여하지 않는 이러한 종류의 RNA로는 RNA 접합의 기

능이 있는 small nuclear RNA (snRNA), 핵소체(nucleolus) 

내에서 rRNA의 처리 및 염기 변형(base modification)에 관

여하는 small nucleolar RNA (snoRNA), 특정 mRNA의 안

정성 및 유전암호해독(translation)에 관여하는 micro RNA 

(miRNA), 특정 mRNA의 분해에 관여하는 short interfering 

RNA (siRNA) 등이 있다[1].

miRNA는 약 21개의 뉴클레오티드로 이루어진 단선나사

선형(single-stranded) RNA로 siRNA와 함께 mRNA의 유

전암호해독과 분해를 조절한다. 사람에는 약 1천개 정도의 

miRNA가 발현되며, 이러한 miRNA는 특정 세포에서 특정 

시점에 발현되어 mRNA의 유전암호해독을 정교하게 조절

한다[2].

miRNA는 C. elegans의 돌연변이 연구 중 lin-4와 let-7 

유전자 이상을 연구하는 중에 발견되었다. 이들 유전자는 각

각 21개와 22개의 뉴클레오티드로 이루어진 RNA를 만드는

데, 이들 RNA는 단백질을 만드는 mRNA는 아니었으며, 이

들 RNA는 특정 표적 mRNA의 3’ 쪽 유전암호해독이 일어

나지 않는 부위(3’ untranslated region)에 결합하는 것이 발

견되었다. 이렇게 특정 mRNA에 결합한 이 RNA들은 

mRNA의 발현을 억제하였는데, lin-4 miRNA는 배발생

(embryogenesis)의 초기에 발현되어 lin-14와 lin-28 mRNA

의 3’ untranslated region에 결합하여 이들 mRNA의 유전

암호해독을 억제하였다. 이와 비슷하게 let-7도 배발생 전과

정에 걸쳐 특정 mRNA를 억제한다[3].

이러한 miRNA에 의한 mRNA의 유전암호해독과정 조절

은 모든 다세포 동물과 식물에서 광범위하게 일어난다. 

miRNA는 20~26개의 뉴클레오티드로 구성되어 있으며, 적

어도 사람 유전자의 1/3이 약 1,000개의 miRNA에 의해 조

절될 것으로 추측되며, 한 종류의 miRNA가 여러 종류의 

mRNA를 조절하는 것으로 보인다[4,5].

miRNA가 유전암호해독과정을 조절한다는 것은 miRNA

의 기능이나 발현의 이상은 각종 질병, 특히 암의 발생과 밀

접한 관계가 있을 수 있음을 시사한다. 암의 발생과 miRNA

의 관련성에 대한 최초의 보고는 Calin 등[6]이 miR-15-a와 

miR-16-1이 B-세포 만성임파구성백혈병과 연관이 있다는 

논문이었고, 이후 임파선암, 대장암, 유방암, 폐암 등에서도 

miRNA의 비정상적인 발현이 발견되었다.

갑상선암에서 miRNA 발현 이상이 있다는 최초의 보고

는 2005년도에 He 등[8]이 발표한 논문으로 갑상선유두암

에서 miR-221, -222, -146가 증가하였으며, miR-221은 일

부 갑상선유두암 환자에서 암조직 주위의 정상 조직에서도 

증가하여 갑상선유두암 발생의 초기에 중요한 역할을 할 가

능성을 시사하였다. 

내분비학회지 24권 1호에서 조 등은 갑상선암 세포주와 

ret/PTC3를 주입한 세포에서 miRNA의 변화를 관찰하였으

며, 이러한 miRNA의 변화가 실제로 갑상선유두암환자의 

조직에서도 나타남을 보고하였다[7]. TPC1, NPA, FRO 및 

ARO 세포에서 miRNA-146a/b와 miRNA-221/222가 빌현

됨을 보였으며, 10% 우태아혈청이 이들 miRNA의 발현을 

유도함도 관찰하였다. 또한 갑상선암의 발생기전에 관여하

는 RET/PTC3와 BRAF
V600E를 HEK293T 세포주에 발현시

켰을 때에도 이들 miRNA의 발현이 증가함을 보였다. 이러

한 miRNA의 증가는 실제 갑상선유두암 환자의 조직에서도 

관찰되어 miRNA-146a/b는 갑상선유두암의 50%에서, miRNA 

221/222는 60%에서 증가하였다. 이러한 결과는 He 등이 갑

상선유두암 환자의 조직에서 관찰한 결과와 일치하였으며, 

특히 조 등은 갑상선암 세포주에서 miRNA-146a/b와 miRNA 

-221/222 발현이 증가되는 것뿐 아니라 일반 세포주에 RET/ 

PTC3와 BRAF
V600E 유전자를 주입시켜 발현을 증가시키면 

miRNA-146a/b와 miRNA-221/222의 발현도 동시에 증가되
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는 것을 관찰하여 이들 miRNA가 갑상선유두암의 암화 과

정에 관여할 가능성을 제시하였다. 

이러한 연구 결과는 갑상선암 조직뿐 아니라 갑상선암 주

위의 정상 조직에서도 miRNA-146a/b와 miRNA-221/222의 

발현이 증가되어 있다는 He 등의 결과와 같이 놓고 볼 때, 

이들 miRNA가 갑상선유두암의 발생에 중요할 뿐 아니라 

갑상선유두암의 초기 암화 과정에 관여하므로 갑상선유두암

의 조기 진단의 지표로도 이용할 수 있는 가능성을 시사한다.

그러나 조 등의 논문에서는 기존에 알려진 기전 이외에 

이러한 miRNA의 증가가 어떠한 세포 내 신호전달 체계에 

영향을 주는지를 밝히지 못했으며, 특히 갑상선암 세포주에

서의 발현 증가뿐 아니라 우태아혈청에 의해서 발현이 증가

된다는 것은 이러한 miRNA의 증가가 정상 갑상선 세포가 

갑상선암으로의 변화 과정에서 중요한 작용을 하는지, 혹은 

단순히 정상 갑상선 세포든, 갑상선암 세포든지 간에 세포가 

빠르게 증식할 때 나타나는 현상인지에 대한 의문이 생긴다. 

또한 이러한 miRNA의 발현 증가가 갑상선암의 예후 인자

와는 별 관련성이 없어 miRNA-146a/b와 miRNA-221/222

의 갑상선 세포의 암화 과정에서의 역할에 대한 보다 자세

한 분자생물학적 기전 연구 및 이 외에 다른 종류의 miRNA

의 갑상선암 발생기전에 관여할 가능성에 대한 연구 등이 

향후 진행되기를 기대한다[9,10].
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