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	応用
	抗原情報
	背景
	NBS1は、MRE11/RAD50二本鎖切断修復複合体のメンバーです。DNA二本鎖切断修復とDNA損傷誘発性チェックポイント活性化に関与しています。変異は、常染色体劣性染色体不安定性症候群であるナイメーヘン切断症候群（NBS）を引き起こします。DNA損傷に対する細胞応答と染色体完全性の維持に重要な役割を果たすMRE11-RAD50-NBN（MRN複合体）の構成要素です。この複合体は、二本鎖切断（DSB）修復、DNA組換え、テロメア完全性の維持、細胞周期チェックポイント制御、および減数分裂に関与しています。この複合体は、MRE11によって提供される一本鎖エンドヌクレアーゼ活性と二本鎖特異的3'-5'エキソヌクレアーゼ活性を有しています。RAD50は、DNA末端に結合してそれらを近接状態に保持するために必要となる可能性があります。 NBNは、PI3/PI4キナーゼファミリーのメンバーであるATM、ATR、そしておそらくDNA-PKcsをDNA損傷部位にリクルートしてそれらの機能を活性化することで、DNA損傷シグナル検知を調節する。また、ヒストンH2AXとの相互作用により、MRE11とRAD50をDSBの近傍にリクルートすることもできる。NBNはまた、テロメラーゼ依存性テロメア伸長のプライマーとして機能する3'オーバーハングを生成することで、テロメア長維持にも機能する。NBNはS期内チェックポイントの制御において主要な役割を果たしており、NBNがG1およびG2チェックポイントに関与していることを示す証拠がある。NBS1/MRNの役割には、DNA損傷センサー、シグナル伝達、およびエフェクターが含まれ、これにより細胞はDNAの完全性とゲノム安定性を維持できる。RBBP8と複合体を形成し、DNA二本鎖切断の検知と切除を結び付ける。おそらくmTORC2複合体との関連により、AKT1のリン酸化を促進する。
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	エトプシド処理した Jurkat 細胞溶解物における p95/NBS1 リン酸化発現のウエスタン ブロット分析。

