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E

D8O

"

,

"

,:??D80

形

成
Z5

泛素酶复合体#其作用底物为
a@b)

和
a@b5

*

%04%2

+

#导致底

物蛋白的降解#但以上实验均在体外细胞系中进行#而非体内

活细胞实验)

为了探索
1QO)

与
a@b5

在
O7A

"

@H?

阳性
,PT

中的关系#

本课题组检测分析了
O7A

"

@H?

阳性
,PT

患者骨髓中单个核细

胞标本#

,PT

组
1QO)>$"1

,

a@b5>$"1

表达水平较对照

组分别升高了
)*/*

倍和
0'(/3

倍#

,PT

组与对照组
1QO)

>$"1

,

a@b5>$"1

表达水平差异有统计学意义$

1

$

&/&%

%)

1QO)

基因表达的显著升高#激活了
Z5

泛素酶体系#可能导致

肿瘤因子的降解#与
a@b4Q#1#

信号通路形成负反馈调节#与

,PT

的发生机制密切相关)

QX,Q

盒连接蛋白的激活也被认

为与
a@b

家族蛋白的
aW%

激酶区域相互作用#具有抑制激酶

活性的功能*

%34%(

+

#其功能导致
Q#1#G

基因失活#使下游基因

表达调控受阻)有趣的是#本研究发现
,PT

组
a@b5>$"1

转录水平较对照组显著升高#这个结果是否能说明
a@b5

与

,PT

的
AG5&&(

和
AG5)%)3%5

突变有关#需进行更深入的研究)

进一步分析
1QO)>$"1

与
a@b5>$"1

表达水平的相关性#

发现二者呈正相关$

9e&/03%

#

1

$

&/&%

%#这个结果证明
O7A

"

@H?

阳性
,PT

中蛋白泛素化与
a@b4Q#1#

信号通路具有较高

相关性)

本研究首次在
O7A

"

@H?

阳性
,PT

骨髓细胞中研究蛋白泛

素化与
a@b4Q#1#

信号通路的相互作用#为白血病的发病机制

研究提供了新的视野)

1QO)

参与
a@b4Q#1#

信号通路的调

节#可能在调节肿瘤因子和原癌基因的过程中起重要作用#其

在
O7A

"

@H?

阳性
,PT

发生,发展中如何激活泛素化#作用的底

物种类有多少#是后期研究的方向)进一步的研究需要跟踪不

同
1GH)4a@b5

表达模式的患者及他们后期的肿瘤发展)
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