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Degradation ofp47 by autophagy contributes to CADMl overexpression in ATLL cells 

through the activation ofNF-KB 

[要旨]

成人T細胞白血病 (ATL)における悪性化に関係するとされている CADMlの白血病細

胞での高発現機構の解明を目的とし、分子生物学的研究を行った。その結果、 HTLV-l

感染細胞及び ATL細胞ではNF-kB様の CADMl転写開始部位が活性化に重要であるこ

とが判明した。また感染細胞では CADMlの活性化は NF-kBの古典的、非古典的経路

により Taxに依存していた。しかし、 Taxを発現しない ATL細胞では古典的経路で活

性化されていた。この経路では p47、NSF、p97などの分子の発現低下による NEMOの

安定化が必須であった。P47の発現低下には感染細胞や ATL細胞でのオートファジ一、

ライソゾーム経路の活性化が関与していた。これらの知見から P47の発現低下は ATL

細胞でのNF-kBの恒常的活性化とオートファジーという ATL発症にかかわるイベント

をつなぐ重要な因子であることが示された。


