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OTUB1; OTB1; OTU1; HSPC263; Ubiquitin thioesterase OTUB1; Deubiquitinating enzyme
CIE o|E OTUB1; OTU domain-containing ubiquitin aldehyde-binding protein 1; Otubain-1; hOTU1;
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	적용
	항원 정보
	배경
	단백질에서 'Lys-48'에 결합된 유비퀴틴을 특이적으로 제거하는 가수분해효소로, 단백질 분해를 억제하여 단백질 회전율 조절에 중요한 역할을 합니다. T세포 무반응(T세포가 항원 재자극에 반응하지 않고 해당 항원에 더 이상 반응하지 않는 현상)을 조절합니다. CD4 T세포 무반응의 핵심 유도인자인 RNF128/GRAIL과의 상호작용을 통해 작용합니다. 아이소폼 1은 RNF128을 불안정화시켜 무반응을 억제하는 반면, 아이소폼 2는 RNF128을 안정화시켜 무반응을 촉진합니다. 흥미롭게도, RNF128 매개 유비퀴틴화를 조절하지만, 다중 유비퀴틴화된 RNF128의 탈유비퀴틴화는 조절하지 않습니다. 에스트로겐 수용체 알파(ESR1)의 탈유비퀴틴화를 촉진합니다. 'Lys-48' 연결 폴리유비퀴틴 사슬의 탈유비퀴틴화를 매개하지만 'Lys-63' 연결 폴리유비퀴틴 사슬은 매개하지 않습니다. 이중유비퀴틴은 절단할 수 없습니다. 또한 NEDD8 접합체에서 NEDD8을 제거할 수 있지만 'Lys-48' 연결 유비퀴틴에 비해 선호도가 훨씬 낮습니다. DNA 손상 부위에 'Lys-63' 연결 히스톤 H2A 및 H2AX의 축적을 촉진하는 E3 유비퀴틴-단백질 리가아제인 RNF168의 활성을 억제함으로써 DNA 복구 조절에서 중요한 비촉매적 역할을 수행합니다. RNF168의 E2 파트너인 UBE2N/UBC13에 결합하여 이를 억제함으로써 유비퀴틴 티오에스테라제 활성과는 독립적으로 RNF168을 억제하고, 'Lys-63' 연결 히스톤 H2A 및 H2AX 표지의 확산을 제한합니다. 억제는 유리 유비퀴틴과의 결합을 통해 발생합니다. 유리 유비퀴틴은 UBE2N/UBC13에 대한 친화도를 증가시키고 UBE2V1과의 상호작용을 방해하는 알로스테릭 조절자 역할을 합니다. OTUB1-UBE2N/UBC13-유리 유비퀴틴 복합체는 절단된 'Lys48' 연결 이중 유비퀴틴 사슬을 모방하는 구조를 취합니다. 기타: PubMed:18954305에 기술된 구조에서 촉매 삼중체의 His-265 활성 부위는 활성 부위 Cys-91과 직접 상호작용하기에는 너무 멀리 떨어져 있습니다. 가능한 설명은 OTUB1이 유비퀴틴이 없을 때 비활성 형태를 취하고 있으며, 유비퀴틴 기질이 존재할 때 형태 변화를 통해 His-265가 Cys-91 근처로 이동할 수 있다는 것입니다.
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	OTUB1 항체를 사용하여 K562, 쥐 뇌, C6, 3T3, Hela 세포 용해물에서 OTUB1의 웨스턴 블롯 분석을 수행하였다.

