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	MKK7은 TNF-α를 비롯한 여러 환경적 스트레스에 의해 강력하게 활성화되는 반면, p38 및 SAPK/JNK 경로를 모두 활성화하는 SEK1/MKK4는 TNF-α에 의해 활성화되지 않습니다. MAP 키나제 키나제 계열 구성원의 활성화 루프 서열 분석 결과, Ser271과 Thr275는 키나제 활성에 중요한 인산화 부위로 추정됩니다. 이중 특이성 단백질 키나제는 MAP 키나제 신호 전달 경로의 필수 구성 요소이며, 스트레스 활성화 단백질 키나제/c-Jun N-말단 키나제(SAP/JNK) 신호 전달 경로의 필수 구성 요소이기도 합니다. MAP2K4/MKK4는 스트레스 활성화 단백질 키나제/c-Jun N-말단 키나제인 MAPK8/JNK1, MAPK9/JNK2 및 MAPK10/JNK3를 직접 활성화하는 몇 안 되는 키나제 중 하나입니다. MAP2K4/MKK4와 MAP2K7/MKK7은 모두 인산화를 통해 JNK를 활성화시키지만, Thr-Pro-Tyr 모티프에서 인산화 부위에 대한 선호도가 다릅니다. MAP2K4/MKK4는 Tyr 잔기를, MAP2K7/MKK7은 Thr 잔기를 인산화하는 것을 선호합니다. Thr 잔기의 단일 인산화만으로도 JNK 활성이 증가하는데, 이는 MAP2K7/MKK7이 JNK 활성 유발에 중요함을 시사합니다. 반면, MAP2K4/MKK4에 의한 Tyr 잔기의 추가 인산화는 최적의 JNK 활성화를 보장합니다. 이들은 염증성 사이토카인에 의해 활성화되는 JNK 신호 전달 경로에서 특정한 역할을 합니다. MKK/JNK 신호 전달 경로는 미토콘드리아 사멸 신호 전달 경로에도 관여하며, 시토크롬 c 방출을 통해 세포 사멸을 유도합니다. APOE에 반응하여 APP의 AP-1 매개 전사를 강화하는, 상류의 MAP3K12 키나아제와 하류의 MAP 키나아제인 MAPK1/ERK2 및 MAPK3/ERK1로 구성된 비정규 MAPK 신호 전달 경로의 일부 (PubMed:28111074).
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	HeLa 세포 용해물에서 MEK5 발현에 대한 웨스턴 블롯 분석.

