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	応用
	抗原情報
	背景
	この遺伝子によってコードされるタンパク質は、二重特異性タンパク質キナーゼファミリーのメンバーであり、マイトジェン活性化タンパク質（MAP）キナーゼキナーゼとして機能します。MAPキナーゼは細胞外シグナル調節キナーゼ（ERK）としても知られ、複数の生化学的シグナルの統合点として機能します。二重特異性タンパク質キナーゼは、MAPキナーゼシグナル伝達経路の必須構成要素として機能します。成長因子、サイトカイン、ホルモンなどの細胞外リガンドが細胞表面受容体に結合すると、RASが活性化され、RAF1の活性化が開始されます。その後、RAF1はさらに二重特異性タンパク質キナーゼであるMAP2K1/MEK1およびMAP2K2/MEK2を活性化します。 MAP2K1/MEK1とMAP2K2/MEK2はどちらもMAPK/ERKカスケードにおいて特異的に機能し、細胞外シグナル調節キナーゼMAPK3/ERK1およびMAPK1/ERK2に存在するThr-Glu-Tyr配列中のスレオニン残基とチロシン残基の同時リン酸化を触媒し、それらの活性化とMAPK/ERKカスケード内でのシグナル伝達を促進します。KSR1またはKSR2依存的にBRAFを活性化します。KSR1またはKSR2に結合することで、KSR1またはKSR2タンパク質キナーゼとN末端ドメイン間の阻害性分子内相互作用が解除され、KSR1またはKSR2-BRAF二量体形成とBRAF活性化が促進されます（PubMed:29433126）。この経路は、細胞の状況に応じて、主に転写、代謝、細胞骨格の再編成を制御することにより、細胞の成長、接着、生存、分化といった多様な生物学的機能を媒介します。MAPK/ERKカスケードの標的の一つは、分化とアポトーシスを促進する核内受容体であるペルオキシソーム増殖因子活性化受容体γ（PPARG）です。MAP2K1/MEK1はPPARGを核から排出することが示されています。MAPK/ERKカスケードは、リソソームの処理や核周縁リサイクリングコンパートメント（PNRC）を介したエンドソーム循環など、エンドソームの動態制御、そして有糸分裂中のゴルジ体の断片化にも関与しています。
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	(1) A431細胞溶解物、(2) HeLa細胞溶解物におけるMEK1発現のウエスタンブロット解析。

