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　質量分析とは、質量分析計（MS）を用いる

ことで、目的の化合物（NMRやX線結晶解析

の千分の一から十万分の一のnano-gramオー

ダーの試料）をイオン源で気体状のイオンに

し、生成したイオンを質量と電荷の比で分離

しスペクトラを得ることである。近年プロテ

オーム解析が注目されているが、これらを支

援する基礎技術の実験手法の一つとしてタン

パク質やペプチドから切断されたフラグメン

トを信頼性高く、高感度で同定できるMS実

験の重要性が増している。

　筆者は、当研究センター細胞情報科学チー

ム高橋勝利1)研究チーム長と共に、生体関連

分子を効率的にイオン化できるエレクトロス

プレーイオン化法を用い、タンデム四重極－

飛行時間型MSや卓越した分解能と精度に特

徴があるフーリエ変換イオンサイクロトロン

共鳴MS2)を使用し、切断部位を探るフラグメ

ント同定を行っている。その際、タンデム質

量分析計を使った衝突誘起解離実験ではイオ

ンを電場によって加速させ、不活性ガスを充

たした領域に入射し、衝突の際のエネルギー

移動を利用して親イオンを解離させる3)、ま

たレーザーを用いたペプチド結合切断では超

高真空に閉じ込められたイオンに強力なCO2

レーザー光を照射し、赤外多光子吸収を利用

する技法を用いた（図１）。　

　これらの実験に対し、分子軌道法や分子動

力学などの分子シミュレーションによりペプ

チドやタンパク質の切断箇所を予測し、解析

のスピードを上げることが可能となった。分

子軌道計算では網羅的にペプチドボンドの

Binding Energy（C'－N結合）やペプチド上の

Mobile／ Remote Protonを考慮しProton Af-

finity計算を実行した（図２）。また分子動力学

解離シミュレーションを用いて解離部位にお

ける切断の確率分布を統計的に計算する4)こと

で、あらかじめコンピュターを使って切断箇

所を予測し、選択的切断箇所などを調査する

ことができると分かった。これらの網羅的･統

計的な計算に際し、強力な計算パワーを有す

るCBRC Magi PCクラスタ5)や産総研先端情

報計算センターのTACC Quantum Chemistry

GRID/Gaussian Portal システムを使用した。

今後これらの研究の蓄積が、プロテオーム解

析の高速化･並列化に繋がると期待される。

図1 　フーリエ変換イオンサイクロトロン共鳴質量分析計
で得られたアンジオテンシンIIのスペクトル（上）と衝突
誘起解離によるプロダクト･イオン（下）
アミノ酸配列ASP-ARGとHIS-PRO切断から主に観察さ
れたフラグメント･イオンタイプ ｂ6、y2

図2　　N末端およびC末端を考慮した20個のア
ミノ酸の組み合わせでできるジペプチドの網羅的結
合エネルギー解析
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