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COBGEFENE. Y41 M4 UERERY T T MVMRERROBEOY Tty MB5T 84UV BEFOY VX F—¥TY, 707
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(PubMed:9618263) , M. SBURICU I IL— b ENE=STATA VRO BE ) VBRI LES, U U8B STAT IAREZEREE
FATOZERERRL. ZICBITL TERFESEEHL T, flA RIOEKERFOTYRORIFY (EPO) 2k 5481
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ZB|XEBCLET, F0E. STATS (STATSA £7/=E STATSB) MIAK2 [T/ L—hEh, U UBhEh, EHHEShET, FHW
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ETREENR T THAEA MY H3 D [Tyr-41] (H3Y41ph) O VERLERSICENT 22 LT, VORFVICHELTEEAKREE
B7-L % (PubMed:19783980),
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	背景
	この遺伝子産物は、サイトカイン受容体シグナル伝達経路の特定のサブセットに関与するタンパク質チロシンキナーゼです。プロラクチン受容体と恒常的に関連していることが分かっており、γインターフェロンへの応答に必要です。細胞の成長、発達、分化、ヒストン修飾など、様々なプロセスに関与する非受容体チロシンキナーゼです。自然免疫と獲得免疫の両方において、重要なシグナル伝達イベントを媒介します。細胞質内では、成長ホルモン（GHR）、プロラクチン（PRLR）、レプチン（LEPR）、エリスロポエチン（EPOR）、トロンボポエチン（THPO）などのI型受容体、またはIFN-α、IFN-β、IFN-γ、および複数のインターロイキンを含むII型受容体との関連を介して、シグナル伝達において重要な役割を果たします（PubMed:7615558）。細胞表面受容体へのリガンド結合後、受容体の細胞質側末端の特定のチロシン残基をリン酸化することで、STATタンパク質のドッキング部位を形成する（PubMed:9618263）。その後、受容体にリクルートされたSTATタンパク質をリン酸化します。リン酸化STATはホモ二量体またはヘテロ二量体を形成し、核に移行して遺伝子転写を活性化します。例えば、赤血球生成中のエリスロポエチン（EPO）による細胞刺激は、JAK2の自己リン酸化と活性化を引き起こし、細胞質ドメインがリン酸化されるエリスロポエチン受容体（EPOR）との結合を引き起こします。その後、STAT5（STAT5AまたはSTAT5B）がJAK2にリクルートされ、リン酸化され、活性化されます。活性化されると、二量体化したSTAT5は核内へ移行し、赤血球生成の調節に関与するいくつかの必須遺伝子の転写を促進する。細胞内レチノール濃度の上昇によって活性化され、STAT5（STAT5AまたはSTAT5B）の活性化につながるシグナル伝達カスケードの一部である（PubMed:21368206）。さらに、JAK2はアンジオテンシン2誘導性のARHGEF1リン酸化を媒介する（PubMed:20098430）。CDKN1Bをリン酸化することで細胞周期において役割を果たす（PubMed:21423214）。TECと相互リン酸化を介して協力し、サイトカインによるFOS転写の活性化を媒介する。核内では、クロマチンから CBX5 (HP1 alpha) の排除を促進する特定のタグであるヒストン H3 の「Tyr-41」(H3Y41ph) のリン酸化を特に媒介することで、クロマチンにおいて重要な役割を果たします (PubMed:19783980)。
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	過バナデート処理した Jurkat 細胞溶解物における JAK2 リン酸化発現のウエスタン ブロット分析。

