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Zc3h12aはTLR刺激により発現誘導されるRNA分解酵素である


Zc3h12a=Regulatory RNase (Regnase-1)
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Nuclease領域


Regnase-1のRNase領域構造モデル
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Regnase-1欠損マウスマクロファージはTLR刺激に対するIL-6及
びIL-12p40発現が上昇している
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Regnase-1は自己免疫性炎症性疾患の発症を抑制するために必
須である. 
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IL-1βやTLR刺激はRegnase-1のリン酸化、ユビキチン化、プロテ
オソームによる分解を引き起こす。


IL-1β (10 ng/ml)

λ-phosphatase


-
 +
 +
-

-
 -
 +
 +


C


0

(kDa) �

250 �

150 �

100 �

75 �

IB: Ub

IP: Reg1


5
 15
 30


IL-1β


IB: Reg1

IP: Reg1


75 �

Regnase-1


(min)


A

B


N  5  30  120  240 

MG‐132 (1 uM) 0.1% DMSO 

15  5  30  120  240 15 

Regnase-1


β-actin


(min)


 Lysates

Anti-Ub immunoblot


IL-1β


HeLa細胞  MG-132 treatment


A

λ-phosphatase


B
 IP with Regnase-1 

Anti-Regnase-1 immunoblot


Lysates

C


Anti-Regnase-1 immunoblot




75 �

50 �

S4
35

A

S4

39
A


S4
35

A/
S4

39
A


(kDa) �

75 �

50 �

IκBα


Regnase-1


Regnase-1


IKKβ

IκBα


Regnase-1
 W
T


IκBα


+
 +
 +
 +
-
+
 +

+
 -
 -
-
-
 -

-
 -


-


W
T


IKKβがRegnase-1のS435及びS439をリン酸化する
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Cytokine gene regulation by the control of Regnase-1 expression



