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	応用
	抗原情報
	背景
	S100タンパク質は、幅広い細胞の細胞質および/または核に局在し、細胞周期の進行や分化といった多くの細胞プロセスの調節に関与しています。S100遺伝子は少なくとも13のメンバーから構成され、染色体1q21上にクラスターとして存在します。このタンパク質は、カゼインキナーゼ阻害やサイトカインとして機能すると考えられています。S100A8は、カルシウムおよび亜鉛結合タンパク質であり、炎症プロセスおよび免疫応答の調節において重要な役割を果たします。好中球の走化性および接着を誘導することができます。主にカルプロテクチン（S100A8/A9）として存在し、細胞内外において多様な機能を有しています。細胞内機能としては、白血球のアラキドン酸輸送と代謝の促進、貪食細胞遊走時のチューブリン依存性細胞骨格の調節、好中球NADPHオキシダーゼの活性化などが挙げられます。細胞膜における酵素複合体の組み立てを促進することでNADPHオキシダーゼを活性化し、必須補因子であるアラキドン酸を酵素複合体へ転移させます。S100A8はNCF2/P67PHOXに直接結合することで酵素の組み立てに寄与します。細胞外機能としては、炎症促進作用、抗菌作用、酸化物質除去作用、アポトーシス誘導作用などが挙げられます。炎症促進作用としては、白血球のリクルート、サイトカインおよびケモカイン産生の促進、白血球の接着および遊走の調節などが挙げられます。アラーミンまたは危険関連分子パターン（DAMP）分子として作用し、Toll様受容体4（TLR4）や終末糖化産物受容体（AGER）などのパターン認識受容体に結合して自然免疫細胞を刺激します。TLR4およびAGERへの結合により、MAPキナーゼおよびNF-κBシグナル伝達経路が活性化され、炎症誘発カスケードの増幅が起こります。細菌および真菌に対して抗菌活性を持ち、その抗菌活性はおそらく微生物の増殖に必須のZn（2+）のキレート化を介して発揮されます。オートファジーおよびアポトーシスを介して細胞死を誘導することができ、これは活性酸素種（ROS）を介したミトコンドリアとリソソームのクロストークによって起こり、そのプロセスにはBNIP3が関与しています。抗アポトーシス効果によって好中球数およびアポトーシスを調節することができ、ITGAM/ITGBおよびTLR4、ならびにMEK-ERKが関与するシグナル伝達機構を介して細胞生存を調節します。酸化剤スカベンジャーとしての役割は、酸化剤をスカベンジャーとして除去することで過剰な組織損傷を防ぐ保護的役割を担う。自己免疫疾患だけでなく、癌の発生や腫瘍の転移においても、炎症を強力に増幅させる働きがある。iNOS-S100A8/A9トランスニトロシラーゼ複合体は、[IL]-x-C-x-x-[DE]モチーフを認識することで、GAPDH、そしておそらくANXA5、EZR、MSN、VIMなどの複数の標的に対する選択的な炎症刺激依存性S-ニトロシル化を誘導する。S100A8はS-ニトロシル化部位の選択性に寄与していると考えられる。
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	HL-60 細胞溶解物中の MRP8 発現のウェスタン ブロット分析。

