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图C!胰岛素酶切肽段不同金属离子

标记的7</-?共洗脱质谱图
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图K!H9离子标记肽段ReMS67<O?67

e3@7W7e<O3X的二级质谱图
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!!近年来!定量蛋白质组学主要采用以质谱检
测为核心的稳定同位素化学标记方法"但是受
到稳定同位素试剂合成困难!价格高等因素的制
约",?0;?4)6_6等人以化学性质很相近的稀
土金属元素作为质量标签!提出了#元素标记亲
和 标 签 $%.)DU! .2?/?<A+78J?J 0==1<1AB
A0E4&’’(针对蛋白质巯基标记的新方法"本文建
立了一种以性质很相近的稀土金属为质量标签!
特异性标记蛋白质的氨基!结合 ,DFZ(+UK_
,-检测的蛋白质组学相对定量新方法"

C!实验部分!
CDC!主要仪器与装置!

&#$$*;8A?8/174D<02B̂?;型基质辅助激光
解吸电离飞行时间串联质谱仪%美国应用生物系
统公司产品&)a+UK_,17;8%O0A?;4&质谱仪的
纳升喷雾源!O0A?;4)0@F)液相系统!分析柱用
)’9毛细管柱 %#Y#/d’$7/!F)*D)b+
(MN&)蛋白质数据库为 G<1@;8A+-* %Q?;418<
%6$&)搜索引擎为用本地化的 ,0478A%Q?;418<
’6"&"
CDK!主要材料与试剂!
二乙三胺五乙酸双酸酐%ZU*D 双酸酐!

ZK:(MZK公司!日本&)L)2! 和 US)2! 均购自
-1E/0公司%美国&)超纯水由 ,1221@8;?纯水系
统%,1221@8;?公司!美国&)乙腈%H*F)级&购自
美国:6U6X0[?;公司)胰蛋白酶%A;B@41<!S8+
Q1<?@0<7;?04?&为美国*;8/?E0公司产品"

K!结果与讨论!!
二乙三胺五乙酸是一种多氨基多羧基类螯

合剂!可以与肽段或蛋白质的 M端和FB4残基
侧链上氨基基团发生酰基化反应!同时它含有多
个氮原子和氧原子!能与稀土金属有很强的螯合

力!形成很稳定的螯合物"本实验是以二乙三胺
五乙酸螯合稀土金属元素钇%9"L&和铽%’Y"US&
为质量标签!将其用于定量蛋白质组学的研究中
来"
实验首先对蛋白质胰岛素酶切产生的肽段

进行标记!将标记有不同稀土金属离子的肽段混
合物!通过反相F)+a+UK_,-*,-进行分离鉴
定"实验结果显示标记有不同稀土金属离子的
同一肽段在液相分离中能够被共洗脱%图’&"
在一级质谱图中质量数相差值#$Z0%单电荷!
双电荷的离子对的质量数差异为单同位素稀土

元素金属的质量数差的’*%!依此类推&的一对
肽段的离子强度比例!也就是相应的两种比较蛋
白质的相对比例"当设定的两种样本的混合比
例为’l’时!从一级质谱图中标记钇金属离子
与标记有铽金属离子肽段的离子强度的平均比

例为$65Yl’!这也许是因为标记有金属铽的肽
段对标记有金属钇的肽段有离子抑制现象"在
图%中可以看到标记有ZU*D的肽段在二级质
谱中产生连续的 L系列离子!这样可以减化二
级图谱!提高蛋白质鉴定的可信度"另外该方法
在设定比例’6$到’$之间是呈线性变化的!线
性关系良好!相关系数为$6""以上"同时我们
对该方法的标记效率+稳定性和灵敏度进行了全
面考查!结果表明稀土金属离子作为质量标签可
以应用在定量蛋白质组学中"将该方法用于六
个蛋白混合物的研究中!对该方法进行了进一步
的验证!也得到了令人满意的结果"
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