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研究成果の概要 

加齢に応じて部位特異的に著しく異性化（D-化を含む）するアスパラギン酸残基（Asp）が蛋白質中

に存在しており、この Asp異性化部位のスクリーニング手法の開発が望まれている。これまでに、液体

クロマトグラフと連結した質量分析装置を用いた分析手法を確立し、その改良を進めてきた。しかしな

がら、本手法では複数の Asp（Asn）を含むペプチド中における各 Aspの異性化率の測定および、N末

端に存在する Asp（Asn）の測定が不可能であった。本年度はこれらの欠点を克服し、より迅速・簡便・

網羅的に蛋白質（ペプチド）中の異性化 Aspを検出することのできる手法を開発した。本手法では、イ

オントラップ型質量分析装置を用いて、β-結合型の Asp を含むペプチドにのみ生じるフラグメンテー

ション様式を同定条件とする。本技術により、これまで測定が不可能であった複数の Asp（Asn）を含

むペプチド中における各 Aspの異性化率測定および、N末端に存在する Asp（Asn）の測定が可能とな

った。この技術は、ペプチド末端の Asp異性化が関与するような疾患（例えばアルツハイマー症に際す

る Aβペプチド、N末端 Asp異性化など）に対して、早期発見や疾患進行状況の評価に役立つ技術とな

る可能性がある。また、前年度の成果を踏まえ、生体内部に存在することが予想された D-Aspを含むジ

ペプチドの解析を進め、これに関しても上述の技術（フラグメンテーション様式の差異）を応用した条

件を独自の分析装置へと反映させ、Asp異性体を含むジペプチド（D-Aspを含むジペプチド）を全種類、

同時検出することのできる分析装置・手法を確立した。本成果は、これまでになかった食品中の「味」

や「栄養」に関する新しい知見を示す可能性がある。 
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