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＜概要＞ 

長期間炎症反応が継続する慢性炎症は、癌、炎症性疾患、自己免疫疾患、神経変性疾患、生活習慣病

など多くの疾患を引き起こすことから、「慢性炎症は万病の元」と言われています。NF-κB は、炎症や

免疫制御関連する遺伝子制御の中枢で、「生体防御のマスタースイッチ」と呼ばれます。私たちは、直

鎖状ユビキチン鎖という全く新しいタイプのユビキチン連結鎖を生成する酵素(LUBAC)を発見し、これ

が NF-κB シグナル伝達を制御することを突き止めました(1,2)。さらにこのシステムの不全によって、B

細胞リンパ腫などの癌や筋萎縮性側索硬化症(ALS)などの神経変性疾患が惹起されることを明らかにし

ています(3,4)。最近、LUBACの阻害剤を同定するなど創薬を目指した基礎研究にも着手しています(5,6)。 

 

＜アピールポイント＞ 

1. 炎症応答の細胞・マウスレベルでの解析 

細胞レベルでのシグナル伝達をルシフェラ

ーゼレポーター、抗体を用いたイムノブロ

ット、炎症性サイトカインの ELISA 定量、

CRISPR/Cas9 法による遺伝子ノックアウト

細胞・マウスの作製、マウスでの炎症応答

解析が可能です。 

2. ユビキチン修飾系の解析 

我々は独創的に調整した NF-κB シグナル

伝達因子やユビキチン修飾系の解析ツー

ル・技法を所持しています。特に近年、抗

癌剤探索標的として高く注目されているヒ

トの脱ユビキチン化酵素 cDNA を網羅的に調整するなど、豊富な研究リソースとノウハウを所持してい

ます。 

 

＜利用・用途・応用分野＞ 

・ ユビキチン系や細胞内シグナル伝達を標的とした化合物探索と細胞・マウスレベルでの薬効評価 

・ 機能性抽出物など各種有効成分候補の抗癌、抗炎症性作用の細胞・マウスレベルでの確認 
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直鎖状ユビキチン鎖

LUBACによる直鎖状ユビキチン鎖生成を介したNF-kB制御と
その破綻が引き起こす慢性炎症と各種疾患


