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【背景・目的】USP10 は、脱ユビキチン化酵素の一種で

ある。これまでに我々は USP10 が酸化ストレスによる活

性酸素種産生を抑制し、細胞の恒常性維持に重要な役割を

果たすことやUSP10が造血幹細胞維持に重要である知見

を報告した 1)-3)。これらの研究を進めていく中で、USP10 
が NF-κB の機能に関与していることが推測された。そこ

で本研究は、USP10ノックダウン細胞株を用いて、USP10
が NF-κB を介して T 細胞の機能にどのような影響をあ

たえるか検討した。 

【方法】ヒト急性 T 細胞性白血病細胞由来細胞株の

Jurkat 細胞に shRNA (USP10) virus を感染させて、

USP10 ノックダウン細胞株（sh-USP10 Jurkat 細胞）を

樹立した。また研 USP10 が T 細胞以外の細胞の NF-κB 
の機能に影響しているか検討するため、ヒト胎児由来腎臓

上皮細胞由来であるHEK293T細胞の sh-USP10 293T細

胞も合わせて樹立した。これら 2 つの sh-USP10 細胞株

とコントロール（sh-NT）細胞株を TPA または TNFαで

刺激して、NF-κB が活性化することにより誘導されるサ

イトカインや細胞内因子を定量的 Real-time RT-PCR 法

で比較検討した。 

【結果・考察】sh-USP10 Jurkat 細胞と sh-NT Jurkat 細
胞を TAP で刺激後に比較した結果、白血球走行因子であ

る IL-8、T 細胞・B 細胞・単球･マクロファージの活性化

をする IL-2 やその受容体である IL-2R、抗アポトーシス

タンパク質の bcl-xl、転写制御因子の c-Rel の産生が著明

に抑制された。次いで、細胞間相互作用に重要な ICAM、

転写制御因子の IkBαが抑制された。TNFα刺激では TPA
刺激より著明ではないが、IL-2R、bcl-xl が抑制された。 
 sh-USP10 J293T 細胞と sh-NT 293T 細胞を TNFαで

刺激後に比較した結果、IL-8 と IL-2R では抑制が認めら

れたが、IkBαでは差が認められなかった。 

 
 
 

 

 
 
 
 
【結論】以上の結果から T 細胞株や腎臓上皮細胞株から

USP10 をノックダウンさせると NF-κB が誘導するサイ

トカインや細胞内因子が低下した。この結果は既に報告さ

れている USP10 が NF-κB の活性を抑制するという報告

と異なる点が認められた。報告にある MCPIP1 などの co-
factor などの関与が考えられ、今後検討しなければならな

い。 
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図１ Jurkat細胞を用いたUSP10ノックダウン細胞株

の作成 

図 2 TPA/イオノマイシン刺激による sh-USP10 
Jurkat 細胞の IL-8 と IκBαの変化 

図 3 TPA/イオノマイシンまたはTNFα刺激による sh-
USP10 Jurkat 細胞の活性化の変化 
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