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PKRIZPEK 773U —IZBT 34V /UBX+—H T, ZAHERNAICEST S LB VBHEERHLEhET, elFR2a0 atf
TaAZy bEYVBIEKLTHEEL., 2V BERORBEREL 9. EZEMBFRBREF 20 a1z y b (EIF2S1/elF-2-
alpha) %) VELL T, 4 LARBRIINT 2ERBENSICH O TEEAREI LR, IFNZEEM dsSRNA KL ) /AL 7+
= v 3 v A i = * T - +
(PubMed:18835251, PubMed:19507191, PubMed:19189853, PubMed:21123651, PubMed:21072047, PubMed:22948139
. PubMed:23229543, PubMed:22381929) , &R hL A% (ISR) ZNLTOA LADEREBEL T, V1 L RBRICSHE
L T EIF2S1/elF-2- a At v Egfbsh B &, EIF2S1/elF-2- a A 2RfI%A 4 > /) BERIEERIIEREh, RS LTIALRADA
>Ny B g K N F L L FT ¥, OBRB K I, BB F H WK E F ATF4
(PubMed:19189853, PubMed:21123651, PubMed:22948139, PubMed:23229543) 7% & ® ISR E& ® mRNA OESEAIAEIRA
BaEnET., CEFRKYALR (HCV) | BEFFREYA LR (HBV) . BREYA LR (MV) | BEALRZ YA LR TE (HHV-
1) #8CWWEBEVWDNA D4 LABETRNA DA LRAICHLTHRIALAFHEEREBELET
(PubMed:11836380, PubMed:19189853, PubMed:20171114, PubMed:19840259, PubMed:21710204, PubMed:23115276
. PubMed:23399035) , ¥V FIURE. TRV R MAIEIEE. DUOEHHICHES L. p53/TP53, PPP2R5A, DHX9, ILF3, |
RST . HHV-1T & 4 L 2 &2 ¥ KX 4 8 U1 B & o & B 2 ) ¥ B # L £ ¢
(PubMed:11836380. PubMed:22214662. PubMed:19229320) , + ! Y /AL A=V FOTA V& F—HiEHICNA, FOV Y
FOTAVFF—EEELEL. DNABERFICCDKI O Tyr-4 2 U VERL T 5L T, AEFFUHLETOTHY —LDREREL
F7 (PubMed:20395957) , 7HA TSR —A VA BEELT, FEFFT—EFEEENL T KEUYA bHA VBTV 42—
7x0AY%E3—RIIBEFORRICEST 585k4 5V HIURERE (p38 MAP X+ —+ NF-kB, 1 VYR VY T+ IRIER
) 8 & & B5HEF (JUN, STATI | STAT3 . IRFI . ATF3 ) Z @& §+ % - & 1 T = 3
(PubMed:22948139, PubMed:23084476, PubMed:23372823) . IKBKB & &N TRAF 7 7 2 Iy —& /Xy B & OHEEERAENL
T NF-kB @B 2 FEMUL L. MAPKE Lt O BEERBEZNL TpP38B MAP ¥+ -t RBEBEEEHEKT 2
(PubMed:10848580, PubMed:15121867, PubMed:15229216) , A ¥ R > ¥+ IURERE (ISP) DIER L VADHHEF
ELTIEARLET (PubMed:20685959) . A YR 1) U EZRIAEE 1 (IRS1) @ Ser-312 DIEEM VB EFEST 5L TISP2E&
(L . FOXO1 %5EME T % PPP2RSA 0 ) VBRI E /L TISP £IEICEIHIL £, FOXOT @1 VR ) VU SAEEE 2 (IRS2) M
FHR%E FAHELET (PubMed:20685959) . NLRP3 A > 7 5% Y —AME#AZTE, NLRP3, NLRP1, AIM2, & & T8 NLRC4
AVT I3 —LOEHLETIBL £ (PubMed:22801494) , 7L ) (GSN) IZE&EL. AV XV BET I FUhbAENE
BIEEICIRRE T 5 C & T, MIEBEORIMEICREIERELET FEUMEICLD)
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	応用
	抗原情報
	背景
	PKRはPEKファミリーに属するタンパク質キナーゼです。二本鎖RNAに結合すると自己リン酸化され活性化されます。eIF2αのαサブユニットをリン酸化して阻害し、タンパク質合成の開始を阻害します。真核生物翻訳開始因子2のαサブユニット（EIF2S1/eIF-2-alpha）をリン酸化して、ウイルス感染に対する自然免疫応答において重要な役割を果たす、IFN誘導性dsRNA依存性セリン/スレオニンタンパク質キナーゼ（PubMed:18835251、PubMed:19507191、PubMed:19189853、PubMed:21123651、PubMed:21072047、PubMed:22948139、PubMed:23229543、PubMed:22381929）。統合ストレス応答 (ISR) を介してウイルスの複製を阻害します。ウイルス感染に応答して EIF2S1/eIF-2- α がリン酸化されると、EIF2S1/eIF-2- α が全体的なタンパク質合成阻害剤に変換され、細胞およびウイルスのタンパク質合成が停止します。同時に、転写活性化因子 ATF4 (PubMed:19189853、PubMed:21123651、PubMed:22948139、PubMed:23229543) などの ISR 固有の mRNA の優先的な翻訳が開始されます。 C型肝炎ウイルス（HCV）、B型肝炎ウイルス（HBV）、麻疹ウイルス（MV）、単純ヘルペスウイルス1型（HHV-1）を含む幅広いDNAウイルスおよびRNAウイルスに対して抗ウイルス活性を発揮します（PubMed:11836380、PubMed:19189853、PubMed:20171114、PubMed:19840259、PubMed:21710204、PubMed:23115276、PubMed:23399035）。シグナル伝達、アポトーシス、細胞増殖、分化の制御にも関与し、p53/TP53、PPP2R5A、DHX9、ILF3、IRS1、HHV-1ウイルスタンパク質US11などの基質をリン酸化します（PubMed:11836380、PubMed:22214662、PubMed:19229320）。セリン/スレオニンプロテインキナーゼ活性に加え、チロシンプロテインキナーゼ活性も有し、DNA損傷時にCDK1のTyr-4をリン酸化することで、ユビキチン化とプロテオソーム分解を促進します（PubMed:20395957）。アダプタータンパク質として、またはキナーゼ活性を介して、炎症性サイトカインおよびインターフェロンをコードする遺伝子の発現に関与する様々なシグナル伝達経路（p38 MAPキナーゼ、NF-κB、インスリンシグナル伝達経路）および転写因子（JUN、STAT1、STAT3、IRF1、ATF3）を調節することができる（PubMed:22948139、PubMed:23084476、PubMed:23372823）。IKBKBおよびTRAFファミリータンパク質との相互作用を介してNF-κB経路を活性化し、MAP2K6との相互作用を介してp38 MAPキナーゼ経路を活性化する（PubMed:10848580、PubMed:15121867、PubMed:15229216）。インスリンシグナル伝達経路（ISP）の正および負の調節因子として作用します（PubMed:20685959）。インスリン受容体基質1（IRS1）のSer-312の阻害性リン酸化を誘導することでISPを負に制御し、FOXO1を活性化するPPP2R5Aのリン酸化を介してISPを正に制御します。FOXO1はインスリン受容体基質2（IRS2）の発現を上方制御します（PubMed:20685959）。NLRP3インフラマソームの組み立てと、NLRP3、NLRP1、AIM2、およびNLRC4インフラマソームの活性化を制御します（PubMed:22801494）。ゲルゾリン（GSN）に結合し、タンパク質をアクチンから不活性な構造に隔離することで、細胞骨格の制御に役割を果たします（類似性による）。
	研究分野
	シグナル伝達
	画像データ
	

	カリキュリン A と TNF-α で処理した HeLa 細胞溶解物における PKR リン酸化発現のウェスタン ブロット分析。

