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Motor Neuron-specific Disruption of Proteasomes, but not Autophagy,
Replicates Amyotrophic Lateral Sclerosis.

GEE)— = — VR 17 7 Y — LK ALS Oz 35
—— 7 7 U—KHE & D)

s SO H

GaXNEDEF)

(15 5] FZEmE R bAE(ALSIE, FhZEfE - M 1R T8 EfT L, 3EMND 5
FRECHRICEIMREMERO—FETH Y, IF, FEM ALS ORKRE LT
& L C TDP-43, FUS, optineurin, ubiquilin2 2[E/E & TW5, ALS #13 U
DETLHE OMPBEEMEKBTIL, BRZ O ANITEOEEPRBO LI, Z 3
JEMEEHEE CH L2 EX T T T T = AR Ty V=T Y
Y= LROBEENFRRH E LTETFON TS, 28X F - Tus7 Y —
LR TIE, HBEOV T 2=y FDOREIND 26S a7 T Y —L0n, K=
ExF oAb IN TR 2 BRI T 5, A—F 77V — UV I —LRKT
X, WE LR N/ ERENS— N7 7 IV — A EMEEN D HEETH
D EN, VY YV —LREZRT, FFFENICOIND,

[EW] FhES == — v VRFRIC26S T e T 7 VY —L b d— b7 7V —IC
VR FERET LYV ALZNENFER L, K1 0F X7 B 5 FERED
fEE2S ALS FPLORRBEZ S & #2370 8 9 it %,

[5i£] 268 7 mT 7 V=LY Ta=y hO—>TH2 Rptd BinT. BLO
=+t 7 73V — AR EEE A D —D>TH D AtgT7 & T lox Bl ¥ THete
X 9B L7z floxed-Rpt3 ~ 7 A K floxed-Atg7 ~ 7 A & HHiES) =
22— 8 UREEMIC Cre 2R BLT 5~ A (VAChT-Cre.Fast v 7 X) 8T &
b, FHE#S = — o VRN T T Y — LB LG — 7 7 U—5 R
% /KiET % Rpt3-CKO £ L N Atg7-CKO ~ 7 A 2 /ERL - it L, 5% D& L)
7 B RdERE & ALS OJRTE & OBE 2 fEf L7, VAChT-Cre.Fast ¥~ 7 2 TlZ
FREOEE) = 2 — 1 D 50%72° Cre 278 L, £% 5 HF CHRARIBH L7205,

[#5 %] Rpt3-CKO ~ v AT REA L LT, 8 @l ICHREERIE IR & & LA
D, RERBY TR FEMERNOIKTZ2R LI, v&ay N, B RERE
EZ2 AW CGEBEEMIT 21T o772 & 2 A, Rpt3-CKO ~ 7 A TEEERE DK T
Zor Lo, WICEREOIRE AT 21T 72 & 2 A, 6 Hilid Rpt3 A KRB L7
EH =2 —r BT, 2 EFFUOEMERD, EH= 2 — v UBUITETT
PEIZIAD LTz, 12 Bl ERE CO H&E YeaTik, M3 ALS (RS 72
chromatolytic neuron <X° basophilic inclusion Z#®7-, F£7=. RELEIL L 5
WS, TDP-43, FUS, optineurin, ubiquilin2 # A Z AU RIEZAL - 65 - &
LR INTZ, Znbidte PO ALS TRONDWHEFT R Ll Th -
oo PFRETCTZ VA —v A BEINT, TR LT, Atg7-CKO ~ 7 A% 2
FlinF CREM EIEEOLBLIT o T, AtgT D RBLIEEH = —1 v
TIEHERBRHEAMPER SN TR, =2 —r VBROBITEN ST, 20
HAKIZEXTF 2, p62, Nbrl, ubiquilin2 @ZE G Tdh - 7273, TDP-43,
FUS, optineurin |Z[&M:TH - 7=,

[B£] = X%F v - Tur7T7 YV —2REIA— 77— UV Y —LFRITI
NTEY ALSTHREBICEELZKIFL TS EEZLND,

[#Eim] BHES = —n VR R2 ST - a7 T YV —LROKREBIX
ALS ORGK « JEHET A BET 5,

GRSCHEREDOHROEE)

WM E N R AL IE (ALS) T E S = = — 12 > 58 % Sk 9~ JEU K AR B 0 el it 28 1k
BTHDH, ALSOFR L L TR Z o R EERBOBEENRE SN TWDH,
FRREICB T D EENIRHTH 72, EH=o—1 2 TOX T Gk D
R & ALS & OB@E 25720, FhOES) = = — v RF R I B0 iR
WThdrarxTy - Tar7 Y —LRHHWNIA—F 77— UV — A
RERBETH~T ZAE/EH URE LT,

TuT T — LAEGEK T Rpt3, BT A — b7 7 O —BLEK T Atg7 &
EH = 2 — o VR KRIET D~ 7 X (Rpt3-CKO, Atg7-CKO) Z/ER L 7=,
Rtg3-CKO [ZHE/THE O EBMEREIR T & iEB = o — v U Hb 2k L, VR
ALS O HIAF 7. Cd % TDP-43, FUS, optineurin, ubiquilin2 O &7 5 & <2
BHEETER - 7V A=V A E R LTz, —F. Atg7-CKO (% 2 i £ CiEBHERE -
BWEHl =2 — o U HIIARE T, Ef o —a NI — R 7 7 U X NS
BHOLEBZROTD, ALS B K FEME I35 ER O o Tz,

INLDRERNS, A= T 7V = VIV —ARTIERL, 2EFF o -
a7 TV — AROEEN ALS HEORMEIZ /> TWD Z ERRB I,

PLEDO#FZEIE, ALS WWHEH T OB - 1RRIEORRBICHE G T D L 2T ANRZ,
L7eRo T, AL ( BERE ) OFlmX e LTlmEH S H
DERDD,

k. RFEMIREGEBHEELE L, K 254 1 H 23 BEROGH IR L FN
WBEE LR Z2% 0, G ERONTEbDTH D,

HEABARTRER - & H H LU




