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は:しがき

我々はSREBP-lc遺伝子のプロモーター-468番塩基を中心とした塩基配列を認識する未知の

転写調節因子が食事誘導性の肝SREBP-l発現に重要な役割を果たしている可能性を見いだし，この

・468番塩基を認識する蛋白の同定を試みた。 SREBP-lc遺伝子のプロモーター・468番塩基を中心と

した 20塩基の 2本鎖DNAに結合する核蛋白を抽出し MALDI-TOFMASS解析を行ない、

RNA-binding potif protein chromosome X(RBMX)を同定した(添付論文 Takemoto T他)。

RBMXはSREBP-lcプロモーター活性は 5-7倍増加させるが、 Yeast one-hybrid system 

を用いたDNA結合能の解析では、 RBMXそのものはDNA結合能を認めなかった。そこで、 RBMX

に結合しうる蛋白をYeasttwo-hybrid systemを用いて検索し、 LOC673353およびSAFBlを同定

した。 SAFBlはSREBPlcプロモーターへの直接の結合活性を持たなかったが、 siRNAによる発現

抑制により、 RBMX依存4性のSREBPlcフ。ロモーター活性を抑制することが明らかになり、 RBMX

と複合体を形成することにより SREBPlcプロモーター活性を増加させることが明らかになった。

一方、 LOC673353はSREBP-lcブ。ロモーター領域に結合する活性があり、 -468番塩基の変異により

その結合活性が異なることが明らかになった(添付論文:Sekine 0他:投稿中)。

以上から、 RBMXはLOC673353を介してSREBP-lcプロモーターに結合し、 SAFBlと結

合することにより SREBP-lc遺伝子の転写活性を克進させることが明らかになった。
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