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基于生物质谱技术的磺酸化修饰策略及其在蛋白质组学中的应用
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摘要!对近几年报道的磺化修饰策略及其应用进行了评述%通过磺化修饰在肽段上引入带负电荷的磺酸

基$不仅可以诱导肽段离子的质谱裂解$得到以5系列离子为主的序列信息丰富的串联质谱图$有利于肽段

从头测序$还可以改变被修饰肽段的电荷分布$通过离子交换色谱法分离富集磺化修饰的肽段$有助于蛋白

质鉴定%
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!!蛋白质组研究的一个基本目标是对分析体
系中的蛋白质进行鉴定和结构表征%以高灵敏
度(高准确度和高分辨率为特征的生物质谱技
术$已经成为蛋白质组学研究中必不可少的工
具)%$!*%其特点是可在飞摩尔水平检测相对分子

量高达几十万道尔顿的生物大分子$推测及验证
蛋白质翻译后的修饰情况(检查突变位点(解析
一级序列结构以及对蛋白质组进行相对定量分

析%与传统的-8./6测序法相比$生物质谱不
仅具有较高的灵敏度并能提供修饰信息$而且对



样品纯度要求低!消耗量少!简单快速"(#$有关
蛋白质和多肽的质谱测序及鉴定技术已有很多

报道$如基于 B+QZP的阶梯式测序%1/88A>
2Af=A69067&",#!肽 质 量 指 纹 谱 技 术 %:A:D08A
./22?067A>:>06D067’\BX&")$##!源后衰变技术
%:42D$24=>9A8A9/5’\CZ&"’#!碰撞诱导解离技
术%941102046$068=9A88022490/D046’@PZ&"*#和电
子 捕 获 解 离 %A1A9D>469/:D=>A8022490/D046’

-@Z&"&#等$虽然@PZ!\CZ和-@Z广泛应用在
规模化多肽测序(蛋白质鉴定中’但是随着蛋白
质组学研究领域的深入’这些解离方式也暴露出
一些弱点’主要是对肽链的解离有选择性$例如

\%脯氨酸&的F端一侧!酸性氨基酸残基%Z’天
冬氨酸)-’谷氨酸&的@端一侧以及 N%组氨酸&
附近的肽键会优先断裂’而其他位置的解离则相
应的受到抑制)其次’多肽序列中含有多个碱性
氨基酸时会使多肽主链的随机质子化受到抑制’
从而抑制质子催化的肽键断裂)第三’某些翻译
后修饰’例如糖基化!磷酸化基团也会优先断裂’
使主链的广泛解离受到抑制"%"$%%#)第四’-@Z会
中和一些肽段离子的电荷’降低检测灵敏度$这
些缺点使得解离方式给图谱解析带来困难"%!#’
使其在蛋白质组学研究中的应用受到限制$因
此’很多研究小组通过各种化学修饰策略"%($%’#来
辅助肽段的解离和质谱测序’其中磺化修饰在解
决这些难题时是特别有价值的一种策略$本工
作对近几年来报道的磺化修饰策略及其在蛋白

质组研究中的应用进行了评述$

C!磺酸基对肽段解离的诱导作用原理
因为\CZ和@PZ解离方式产生的二级质谱

图比较复杂’可能产生内部碎片离子!亚铵离子
和/!T!9!8!W!5!V离子等多种类型的碎片离子
峰"%*#’还会产生相应的脱氨峰和脱水峰’使得谱
图非常复杂’难以解析$而质谱数据越复杂’蛋

白质鉴定的假阳性率就越高"%&#’因此’如果能通
过化学修饰控制多肽的二级质谱解离方式并抑

制某些碎片离子的形成’使二级质谱图中只出现
单一类型的系列离子’便能够方便地从质谱图中
推导出肽序列$通过对多肽的F端或@端进行
修饰并引入正电荷或负电荷’使其电荷增强或削
弱’有可能达到这种效果"!"#$

_A4=73等"%,#首先发现’通过酰化反应在酶
切肽段的 F 端引入带一个单位负电荷的磺酸
基’可以促进肽链酰胺键的断裂并抑制 F端碎
片离子的生成’产生连续的5系列离子’从而有
利于肽段的从头测序$根据移动质子模型%.4$
T01A:>4D46.48A1&"!%#’来自磺酸基的游离质子
与肽键上的酰胺基结合后’可诱导质子化位点处
酰胺键的断裂’得到T和5系列离子)而T离子
因其F端的正电荷被F端磺化基团的负电荷取
代’因此在正电荷模式下’不能被质谱检测)只有
带正电荷的5离子能被检测$_A4=73等"%,#以
此法得到全部为5离子组成的串联质谱图并进
行数据库检索’当限定碎片离子为5离子时’得
到#个候选蛋白质)而设定离子类型为/’T’%T
KN!M&’%TJFN(&’%TJN!M&’06DA>6/1和5
离子时则得到!(&个候选蛋白质$这些结果表
明’放宽限制条件必然增大假阳性检测的可能’
而通过磺化修饰控制肽段的质谱解离行为后’既
可以简化二级质谱图’又可以提高蛋白质鉴定的
可靠性’降低假阳性率$
肽链氨基端的磺化修饰反应示于图%%以邻

磺基苯甲酸环酐为例&$

F!磺酸化修饰基团的引入
可以通过多种方式在肽链中引入磺酸基团’

其中主要是通过酰化反应使其结合到多肽的氨

基上$

图C!磺化修饰反应原理图

D3’EC!P3"’1"<-+0/%+-&"($9<-93+3,"(3-&1$",(3-&513&,35%$
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FEC!氯磺酰乙酰氯!.8:."
在 B+QZP源条件下!@端为Q52的肽段比

为+>7的肽段在质谱中离子信号强度明显小很
多"!!#!且氨基衍生试剂与肽段反应时!衍生反应
既在F端发生!也在含Q52肽段的"$氨基上发
生"!(#$_A4=73等"!,#采用 @C@+ 磺酸化时!首
先将赖氨酸残基的"$氨基胍基化!使赖氨酸转变
为高精氨酸后!再通过@C+@在精氨酸或高精
氨酸肽段F末端选择性地引入磺酸基!可获得
几乎全部由5系列离子组成的谱图$@C+@试
剂的缺点是活性太强!在水中很不稳定!容易水
解!反应只能在无水环境中进行$

FEF!12羟基琥珀酰亚胺酯类
磺酸基取代的各种羧酸!经过!$羟基琥珀

酰亚胺活化后!很容易与肽段上的伯氨基反应!
从而在肽段上引入磺酸基$这些试剂活性较为
温和!反应条件比较简单!有些水溶性较好!可以
直接 在 多 肽 水 溶 液 中 进 行 修 饰$_A4=73
等"!)$!##用磺酸$!$羟基琥珀酰胺酯对肽段进行
衍生化!发现产生裂解碎片的强度是衍生前的

!*倍!显著改善了含+2:%H1=或氧化的 BAD肽
段的离子阱串联质谱图的质量和信噪比$
另外!将蛋白进行5$甲基异脲氢硫酸胍基

化修饰后!再用($丙磺酸$!$羟基琥珀酰胺酯磺
化衍生!修饰的产物在进行\CZ测序时得到的
也是单一的5系列离子"!’#!有利于肽段进行从
头测序分析$

FEH!邻磺基苯甲酸环酐!8:.:"

C+@+是通过酸酐的胺解反应在肽段氨基
上引入磺酸基$虽然它不溶于水!但先用四氢呋
喃等与水混溶的有机溶剂溶解后!可以加入到肽
段的水溶液中进行反应"%,#!条件也很温和!操作
简单$采用C+@+修饰后的 F末端肽段!由于
磺酸根的强酸性!修饰后的肽段离子在负离子模
式下进行质谱分析时!该离子表现为基峰"!*#!因
此可被选出进一步进行 BC&BC分析!从而可以
快速确定氨基末端!有利于蛋白质的鉴定$

C/.56等"!&#通过C+@+对肽段的磺酸化修饰!
结合三种不同同源性的搜索算法!从没有获得全
基因序列的 N/14>34842:0>/3/14:301/细菌中鉴
定到(%个蛋白质$

FEK!磺苯基异硫氰酸!8N6L."

HAS/A>D等"("#试图通过,$磺苯基异硫氰酸
与伯胺的甲酰化反应在肽段 F端引入磺酸基!

以达到引入磺酸化基团的目的!但该方法的灵敏
度很低!蛋白质起始量达到纳摩尔水平才能被鉴
定$B/>A[4S和CDA06A>D"(%#对此进行了改进!不
仅缩短了反应时间!而且提高了灵敏度!可以分
析皮摩尔水平的蛋白质$之后又有人对这类反
应作了优化!如用挥发性更强的醋酸胺代替有机
溶剂三乙胺%去除了衍生反应中的乙醇!使之更
有利于实验操作’加入辅助试剂碳酸氢铵!并对

C\RP@试剂浓度%反应温度和时间进一步完善!
使得质谱信号比改进前提高了&倍"(!#’通过控
制C\PR@试剂用量与调节溶液:N 值!实现了

F端氨基的选择性磺化"((#$在中药处理前后肝
脏随体细胞(NC@)的差异蛋白质的鉴定中!通
过使用C\PR@磺酸化修饰的方法找到了一些一
般方法无法确定的蛋白质"(,#$
目前这几类磺化试剂中!后三种因比较稳

定%操作方便而使用较多$除了对各种磺化反应
条件的不断优化外!研究者还对试剂本身进行改
进!以期待更好的使用$如 QAA及 H=011/=.A
等"()$(##分别合成了%(@$C\PR@试剂!与常规的
%!@$C\PR@同时标记不同状态的蛋白质!不仅易
于对蛋白质进行从头测序!而且能对其进行相对
定量$

H!磺酸化修饰的应用
HEC!4:>P648的N8P解离方式

_A4=73等"!,#以一段天然肽段 (EHHG$
HGH+_)为模型!比较了其天然状态%胍基化状
态和胍基化加磺酸化状态在 B+QZP\CZ模式
下得到的质谱图!发现不做任何修饰的肽段得到
的谱图非常复杂!出现了 F端的/%T离子和@
端的5离子及内部离子’胍基化修饰后也没有提
高肽段的解离效率!/%T%5离子和内部离子仍都
存在’而在胍基化后再磺化修饰的肽段!则主要
得到5离子!此时谱图变得简单!很容易进行从
头解析$过去提出许多修饰方法是使用阳离子
或含有强碱性基团的衍生剂来提高肽段检测的

灵敏度!但他们都没有提高断裂程度或简化解离
模式’使用强酸性的磺酸基团则使得到的\CZ
谱图非常简单"(’#$这种方法用到了肌红蛋白和
细胞色素@的胰蛋白酶酶解混合肽段中!得到
了适合于从头测序的修饰肽段的质谱图$
磺化修饰也适用于鉴定胶上分离的蛋白质$

CA>7A/6D等"(*#将胍基化反应改为在胶上进行!
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并在胶中酶解!萃取"用 B+QZPRMX#RMXBC
比较了胶上胍基化加邻磺基苯甲酸环酐$!$
C+@+%磺酸化修饰的\BX谱图"并鉴定了从

C3AU/6A11/46A08A6202的!Z-中分离出的蛋白
质&发现不同的方法都能观察到连续的5系列
离子"都可看到一个磺酸衍生的最初质量丢失
$/.L%*,Z/%’但在胶中胍基化后酶解时"与
溶液中酶解相比"得到了更多的肽段数目和随之
更高的序列覆盖率&用算法X+CRC搜索"鉴定
到)(个蛋白质"且有长达!"个氨基酸残基的肽
段序列被确定&在所有鉴定的蛋白质点中"最高
得分的蛋白质都来自C3AU/6A11/菌种"较低得
分的蛋白质点对应的也都是相关的同源蛋白质&
另外"在鼻咽癌相关基因 F+H,的转染蛋白质
差异点的鉴定中"通过磺化辅助修饰结合固相衍
生后得到的肽片段"在\CZ解离方式下测定时
产生单一的5系列离子"对转染前后的差异蛋白
质点的鉴定取得可靠结果&使几个用\BX方
法鉴定后仍不能确定归属的蛋白经 B+QZPBC
的\CZ解离测序"获得了内部序列结构从而得
到确认(!’)&

HEF!*8648的.6P解离方式
磺酸化修饰不仅使肽段在 B+QZPBC的

\CZ方式下的解离产物变得简单"而且在-CP
BC的@PZ解离方式下的行为也有改善&B/>[
等((&)首次使用三级四极杆质谱仪和离子阱质谱

仪"分析比较了肽段在磺化前后电喷雾质谱下的
行为&结果发现未衍生化的单电荷肽离子很难
得到有用的串联质谱图"而在磺化后则可得到很
完整的5系列离子质谱图’对双电荷肽离子"磺
化前后则产生相似的谱图&

QAA等((()采用液质联用仪$9Y\Q@$BC#

BC%分析了磺化肽段的色谱与质谱行为"发现

C\PR@修饰后的标准肽段在色谱分离后的峰形
更加尖锐&在-CP源质谱的@PZ模式中"磺化
肽段也可以产生连续的5离子"但以56J%离子为
主’这种56J%离子的优势在先前的\CZ试验中
并没有观察到&他们还发现"几乎每个以 Q52
结尾的肽段都可看到有内部碎片形成"而每个以

+>7结尾的肽段则很少产生内部离子峰"可能是
精氨酸和赖氨酸的质子亲合力在气相条件$离解
能%与液相条件$:_/%下的差别所致&例如"质
子的亲和能*+>70606A$!&*;%[<+.41J%%"15$
206A$!*!;)[<+.41J%%’解离常数*+>70606A

$:_/%%%"15206A$:_/’;*%(,")&较高的质子亲
和力会抑制56J%离子序列裂解&通过模拟数据
库检索分析发现"F端的C\PR@修饰使质谱鉴
定的可信度大大提高&

HEH!定量蛋白质组研究
用质谱进行定量的方法"如稳定同位素代谢

标记法$2D/T1A024D4:A1/TA1067T5/.064/9082
069A119=1D=>A"CPQ+@%是将细胞分别在正常培
养基和富含某重质同位素$如%)F%的相同培养基
中培养"一定时间后将两者混合酶解"然后选择
性亲和分离!色谱分离"并进行质谱分析(,%)&这
种方法的标记物在早期加入"实验误差被最小
化"但样品必须通过细胞培养获得"不能直接分
析从组织中提取的细胞或临床样本’同时"对未
知序列的肽段"因为不知道其中被标记的准确原
子数而无法寻找成对峰进行分析&目前研究者
多采用化学结构相同但质量不同的稳定同位素

标签"来选择性标记特定氨基酸"进而用质谱定
量蛋白质或多肽&如由 H570等(,!)发明的标记
半胱氨酸的同位素亲和标签技术$024D4:A$948A8
/??060D5D/7"P@+R%是利用P@+R试剂预先选择
性地标记含半胱氨酸的肽段"分离纯化后通过质
谱进行鉴定"最后根据质谱图上不同P@+R试剂
标记的一对肽段离子峰的强度比例"定量分析它
们母体蛋白质的相对丰度&其缺点是不含此特
异氨基酸的肽将不被标记"那些功能很重要但不
含@52的蛋白质可能会被遗失&而磺酸化试剂
做成的同位素标签"因为标记的是肽段的氨基则
不存在这种丢失&QAA等(())用%!@!%(@$C\PR@
同位素试剂标记肽段"利用每对同位素标签#
Z/的质量差异"用9Y\Q@$BC#BC分析了酵母
烯醇酶"通过肽段相对定量"得到结果相对误差
小于%(]’H=011/=.A等((#)利用合成的C\PR@
同位素试剂标记蛋白质"对三种标准蛋白的混合
物进行同时的鉴定和定量"无论使用 B+QZP$
RMX#RMX或 Q@$-CP$BC#BC"鉴定和定量都
得到了理想的结果&

HEK!蛋白质翻译后修饰研究
泛素化是介导蛋白质降解!参与多种细胞信

号传导和功能调节的重要调控机制(,()&泛素化
修饰的蛋白质经胰蛋白酶酶切后会产生泛素化

修饰的特征肽&因泛素化修饰的肽在肽链赖氨
酸"$氨基上以异肽键方式连接着泛素的@末端
片段H15H15"而H15H15修饰的肽链被磺酸化修
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饰后会在肽链的F端和支链的第一个甘氨酸上
都分别连接上一个磺酸基团!从而在串联质谱图
上看到两种产物的离子簇!与其他非泛素化肽的
谱图区别开来"I/67等#,,$用 B+QZPRMX%

RMX分析泛素化的@端 N29$’"相互作用蛋白!
在一百多个肽段中找到了含双甘氨酸支链的三

个肽段!又用 F/64-CP$BC%BC鉴定了三种泛
素结合模式蛋白质#,)$!为以后两种质谱鉴定含
多个泛素化位点的较复杂体系打下了基础"
蛋白质的磷酸化修饰也是目前翻译后修饰

研究的重要内容"陈平等#,#$将C\PR@磺化衍
生与固相金属离子亲和色谱结合!选择性地从合
成多肽及酪蛋白的胰酶酶解肽段混合物中提取

磷酸肽!并成功进行了磷酸化位点的鉴定"这种
方法避免了通常磷酸肽分离鉴定中的磷酸酶水

解和放射性标记等复杂操作!而且背景清晰!以

5离子系列为主的谱图极大地提高了位点鉴定
的准确性和通量性"

HEG!半胱氨酸肽的富集

Z/0等#,’$利用过甲酸氧化反应!将蛋白质中
的二硫键巯基氧化成磺酸基!使其半胱氨酸肽段
带上磺酸基"磺酸化比其他肽段正电荷数少!再
通过阳离子交换色谱来富集半胱氨酸肽!发现不
仅可以通过富集半胱氨酸肽段来降低肽段混合

物的复杂程度!还可以促进半胱氨酸肽的质谱解
离!有利于蛋白质鉴定"

HEJ!蛋白质=端序列的快速分析

b34=等#,*$通过蛋白质F端的选择性磺化!
使蛋白质的F端带上磺酸基!酶切后只有 F端
肽带有磺酸基!发现在负离子模式下进行\BX
分析时!磺化后的 F端肽信号远远大于未被磺
化的其他肽段!使 F端肽很容易被识别"在确
定F端肽后!再切换到正离子模式下对磺化的

F端肽进行串联质谱分析!发现二级质谱图上只
有连续的5系列离子!非常有利于蛋白质 F端
肽段的序列分析"该方法还有一个好处!F端磺
化基本不影响蛋白质的酶切和其他肽段的分析!
这样在测出 F端序列后!还可以对其他肽段进
行分析!从而提高蛋白质鉴定与表征的可靠性"

K!结!论
在利用生物质谱进行蛋白质或肽段的序列

分析中!最有价值的解离是沿着肽段的主链进
行"虽然描述沿着肽段主链解离形成的离子类

型早有命名#,&$)"$!然而!目前已有的知识不足以
准确预测或推断这些键中哪些将会断开或当一

个键断开后哪个解离肽段的哪个部位将会保留

电荷"磺化试剂选择性地与肽段 F 端氨基反
应!衍生后的肽段在质谱检测时会产生唯一的5
系列离子!在简化谱图复杂性方面具有强大优
势"而且化学修饰辅助技术又可以使所有肽键
的解离更加均匀!产生更丰富的序列信息!非常
有利于蛋白质酶解肽段序列的从头测序分析!这
都为蛋白质的准确鉴定提供有力的依据"但是
仍有不少问题需要考虑!比如一些磺化试剂的毒
性问题&反应效率及副反应问题等!另外!对于F
端封闭的肽段或蛋白质!磺化反应将不能进行"
蛋白质组学的发展对分析技术提出了越来越多

的挑战!单凭一种技术无法满足所有要求!必须
与其他技术方法结合!相互补充!使每一种方法
的最大优势得以充分发挥"

参考文献!
#%$!B@Q+XX-YRGXI!XYPZYP_CCMF-_!NM$

BZB!AD/1;‘04.41A9=1A./222:A9D>4.AD>5#<$;

C90A69A!%&&&!!*,’),%*()%!*&$%!&";
#!$!+-‘-YCMQZY!B+FFB;B/222:A9D>4.AD>5$

T/2A8:>4DA4.092#<$;F/D=>A!!""(!,!!’#&!*()

%&*$!"’;
#($!钱小红!贺福初;蛋白质组学)理论与方法#B$;
北京)科学出版社!!""()%"%$%%#;

#,$!Ha d B!\Y-CRIP@N HZ;-??090A6D:A:D08A

1/88A>2Af=A69067T5 B+QZP$RMX ./222:A9$

D>4.AD>5=2067/115024D30495/6/DA#<$;<\A:DYA2!

%&&’!,&’#(),*,$,&%;
#)$!B+FF B!NM<Ya\\!YM-\CRMYXX\;a2A

4?./222:A9D>4.AD>09.41A9=1/>UA073D06?4>./$

D046D408A6D0?5:>4DA062062Af=A69A8/D/T/2A2#<$;

‘041B/22C:A9D>4.!%&&(!!!’#()((*$(,);
##$!G+R-C<Y!C\-P@N-YC!HYPXXPF\Y!AD/1;

\A:D08A./22./:2)/30731506?4>./D0SA/::>4/93

D4:>4DA0608A6D0?09/D046#<$;+6/1‘0493A.!%&&(!

!%,’!()(&’$,"*;
#’$!H-E+-YR_!Z-BMQN!B+YR-FCQ!AD/1;

\>4DA0608A6D0?09/D046T/2A846./D>0W/2202DA81/2A>

8A24>:D046%0460V/D046$:42D24=>9A8A9/5$./222:A9$

D>4.AD>5#<$;-1A9D>4:34>A202!!""%!!!’&()

%#,)$%#)%;
#*$!I-QQC<B!B@Qa@_-RGC+;@41102046$06$

8=9A88022490/D046’@PZ(4?:A:D08A2/68:>4DA062

&*%!第(期!!!!!!赵丽艳等)基于生物质谱技术的磺酸化修饰策略及其在蛋白质组学中的应用



!<";BAD3482-6V5.41#!"")#,"!$%,*$%*);
!&"!@<aYFMG-Y<<#QPF@#Mj@MFFMY\‘;ZA$

DA9D0678A/.08/D046:>48=9D206:>4DA062T5A1A9$

D>469/:D=>A8022490/D046!<";+6/1@3A.#!""##

’*%,&$%!#,$%!’%;
!%""!IGCM@_PEN#RC+\Y+PQCH#CBPRNQQ#

AD/1;B4T01A/68149/10VA8:>4D462$/?>/.AU4>[

?4>=68A>2D/68067:A:D08A8022490/D046!<";<B/22

C:A9D>4.#!"""#()%%!&$%(&&$%,"#;
!%%"!BPYHMYMZC_+G+-#YM-\CRMYXX\#ba$

‘+Y-G Y +;Q49/10V/D0464?M$71594251/D046

20DA206:A:D08A2T5A1A9D>469/:D=>A8022490/D046

06/X4=>0A>D>/62?4>../222:A9D>4.ADA>!<";+$

6/1@3A.#%&&&#’%%!"&$,,(%$,,(#;
!%!"!CN-E@N-F_M +#QM‘MZ+ +#-FCI#AD

/1;B+QZPf=/8>=:41AD0.A$4?$?1073D./222:A9$

D>4.AD>5$/:4UA>?=1D441?4>:>4DA4.09>A2A/>93
!<";+6/1@3A.#!"""#’!%&&$!%(!$!%,%;

!%("!‘+YRQ-R$<MF-CB#<-XX-YG I +#N+F$

C-FN X#AD/1;\A:D08A1/88A>2Af=A69067T5
./222:A9D>4.AD>5=2067/64SA1#S41/D01A8A7>/$

8/D046>A/7A6D!<";Y/:08@4..=6 B/22C:A9$

D>4.#%&&,#*%&&$’(’$’,!;
!%,"!_-MaHNR#GMaFHdaPCRYC#Q+@-R B

\;+.AD348?4>3073$2A620D0S0D5:A:D08A2Af=A6$

9067=2067:42D24=>9A8A9/5./D>0W$/2202DA81/2A>

8A24>:D0460460V/D046./222:A9D>4.AD>5!<";\>49

F/D1+9/8C90#%&&&#&#%%(&$’%(%$’%(#;
!%)"!bN+FHY#CPMB+@C#I+FHC#AD/1;X>/9$

D046/D0464?024D4:09/1151/TA1A8:A:D08A206f=/6D0$

D/D0SA:>4DA4.092!<";+6/1@3A.#!""%#’(
%!%&$)%,!$)%,&;

!%#"!G-I<G#ZP_Q-YC#CRY-RRMF+M;ZA

64S42Af=A690674?64SA16A=>4:A:D08A280>A9D15

?>4. +29/>022==.D022=A=2067./D>0W$/2202DA8

1/2A> 8A24>:D046’0460V/D046 D0.A$4?$?1073D’D0.A$

4?$?1073D!<";Y/:08@4..=6 B/22C:A9D>4.#

!""(#%’%!,&$!#&($!#&*;
!%’"!HMMZQ-RRZY#_-QQ-Y+#I+RRC<Z#AD

/1;Z0??A>A6D0/12D/T1A024D4:A1/TA10674?:A:D08A2

?4>f=/6D0D/D046/688A64S42Af=A69A8A>0S/D046
!<";Y/:08@4..=6B/22C:A9D>4.#!""%#%)
%%,&$%!%,$%!!%;

!%*"!@N+aY+FZ\#Qa-Rb-F_PY@N-FX#C\$

-FHQ-Y‘;\A:D08A/68:>4DA0608A6D0?09/D046T5
./D>0W$/2202DA8 1/2A> 8A24>:D046 0460V/D046
%B+QZP&/68 B+QZP$:42D$24=>9A8A9/5D0.A$

4?$?1073D./222:A9D>4.AD>5!<";<+.C49B/22

C:A9D>4.#%&&&#%"%!&$&%$%"(;
!%&"!B+FF B#IPQB B;->>4>$D41A>/6D08A6D0?09/$

D0464?:A:D08A2062Af=A69A8/D/T/2A2T5:A:D08A

2Af=A69AD/72!<";+6/1@3A.#%&&,###%!,&$

,(&"$,(&&;
!!""!YMRN_Z#Na+FHbN#C+Z+HM\+FF#

AD/1;@3/>7A8A>0S/D0V/D0464?:A:D08A2?4>/6/15$

202T5 ./222:A9D>4.AD>5!<";B/22C:A9D>4.

YAS#%&&*#%’%,&$!))$!’,;
!!%"!ZMFHY-+Y#<MF-C<Q#CMBMHGP+#AD

/1;P6?1=A69A4?\A:D08A@4.:420D046#H/2$\3/2A

‘/2090D5/68@3A.09/1B480?09/D04646X>/7.A6$

D/D046-??090A695$-S08A69A?4>D3AB4T01A\>4D46

B48A1!<";<+.@3A.C49#%&&##%%*$*(#)$

*(’,;
!!!"!_Y+aC--#I-FC@NaN N#<aFH‘QaR\

Y;R3A84.06/69A4?/>70606A$946D/06067:A:$

D08A206B+QZP$8A>0SA8D>5:D09./22?067A>:>06D2

4?:>4DA062!<";+6/1@3A.#%&&&#’%%%&&$

,%#"$,%#);
!!("!bN+FHOQ#<PFd_#@+YYC+#AD/1;!$

DA>.06/1:A:D08A1/TA10672D>/DA75?4>0694>:4>/$

D0464?024D4:AD/7$/.AD348?4>D3A8ADA>.06/$

D0464?20DA2:A90?09/T241=DA:342:34>51/D0462D40$

9304.AD>5!<";Y/:08@4..=6 B/22C:A9D>4.#

!""!#%#%!,&$!(!)$!((!;
!!,"!_-MaHNR#Q+@-G B\#GMaFHdaPCRY

C;ZA>0S/D0V/D046:>49A8=>A2D4?/9010D/DA8A64S4

2Af=A690674?15206A$DA>.06/DA8D>5:D09:A:D08A2

=2067:42D24=>9A8A9/5./D>0W$/2202DA81/2A>8A$

24>:D046’0460V/D046./222:A9D>4.AD>5!<";Y/:08

@4..=6B/22C:A9D>4.#!"""#%,%!,&$!(,*$

!()#;
!!)"!_-MaHNR#Q+@-G B\#CRYPX-Y<;+D$

.42:3A>09:>A22=>A./D>0W$/2202DA81/2A>8A24>:$

D046’0460V/D046046D>/: ./222:A9D>4.AD>54?

2=1?609/9088A>0S/D0VA8D>5:D09:A:D08A2!<";Y/:08

@4..=6B/22C:A9D>4.#!""%#%)%!(&$!!!’$

!!(&;
!!#"!_-MaHNR#Q+@-G B\#GMaFHdaPCRY

C;C4108$:3/2A8A>0S/D0V/D0464?D>5:D09:A:D08A2

?4>>/:08:>4DA0608A6D0?09/D046T5./D>0W$/2202DA8

1/2A> 8A24>:D046’0460V/D046 ./22 2:A9D>4.AD>5
!<";Y/:08@4..=6B/22C:A9D>4.#!""!#%#
%%%&$%""($%"%);

!!’"!陈!平#聂!松#谢锦云#等;固相化学辅助

B+QZP$RMX质谱源后衰变技术对!Z$胶银染蛋

白质点的鉴定!<";生物化学与生物物理学报#

"&% 质 谱 学 报!!!!!!!!!!!!!!!!!第!*卷!



!""(!()"’#$#()$#,!;
%!*&!周春喜!赵丽艳!张养军!等;一种基于化学修

饰结合 B+QZP$RMX$RMXBC的蛋白质 F端序

列测定方法%@&’’中国蛋白质组学第四届学术大

会论文集;西安$第四军医大学出版社!!""#$

!%($!%,;
%!&&!C+BEF‘!C-YH-+FR_!B-BBPFC!AD

/1;B+QZP$RMX’RMX8A64S42Af=A69A/6/15$

202 4? !$Z \+H-$2A:/>/DA8 :>4DA062 ?>4.

N/14>34842:0>/3/14:301/!/T/9DA>0=.U0D3=6$

2Af=A69A87A64.A%<&;-1A9D>4:34>A202!!""#!

!’"%(#$!’"!$!’%%;
%("&!H-E+-YR_!Z-BMQN!B+YR-FCQ!AD

/1;\>4DA0608A6D0?09/D046T/2A846./D>0W/2202DA8

1/2A> 8A24>:D046’0460V/D046$:42D 24=>9A 8A9/5$

./222:A9D>4.AD>5%<&;-1A9D>4:34>A202!!""%!!!
"&#$%#,)$%#)%;

%(%&!B+Y-_MGQF!CR-PF-YR\B;@3/>7A8A$

>0S/D0V/D046T5,$2=1?4:3A651024D30495/6/DAA6$

3/69A2:A:D08A2Af=A69067T5:42D$24=>9A8A9/5
./D>0W$/2202DA81/2A>8A24>:D046’0460V/D046D0.A$

4?$?1073D./222:A9D>4.AD>5%<&;< B/22C:A9$

D>4.!!""(!(*",#$(’($(’’;
%(!&!I+FHZO!_+Q‘CY!@MRR-YY<;P.$

:>4SA8:>49A8=>A2?4>!$DA>.06/12=1?46/D0464?

:A:D08A2?4>./D>0W$/2202DA81/2A>8A24>:D046’046$

0V/D046:42D$24=>9A8A9/5:A:D08A2Af=A69067%<&;

Y/:08@4..=6B/22C:A9D>4.!!"",!%*"%#$

&#$%"!;
%((&!Q--GN!_PB BC!@NMP-IC!AD/1;N073$

1506?4>./D0SA:>4DA4.A/6/15202T594.T06067

0.:>4SA8!$DA>.06/12=1?46/D046?4>8A64S4:A:$

D08A2Af=A69067/6846106A9/:011/>5>ASA>2A$:3/2A

10f=0893>4./D47>/:35’D/68A. ./222:A9D>4.A$

D>5%<&;\>4DA4.092!!"",!,"##$%#*,$%#&,;
%(,&!@N-F\!FP-CBPI!AD/1;ZA64S42Af=A6$

90674?D>5:09:A:D08A22=1?46/DA8T5,$2=1?4:3A$

651024D30495/6/DA?4>=6/.T07=4=2:>4DA0608A6D0$

?09/D046=2067:42D$24=>9A8A9/5 ./D>0W$/2202DA8

1/2A> 8A24>:D046’0460V/D046 ./22 2:A9D>4.AD>5
%<&;Y/:08@4..=6B/22C:A9D>4.!!"",!%*
"!#$%&%$%&*;

%()&!Q--G N!N+F N!@N+FHC‘!AD/1;P24$

D4:A$948A8!$DA>.06/12=1?46/D0464?:A:D08A2/1$

14U2f=/6D0S/D0SA:>4DA4.09/6/15202 U0D306$

9>A/2A88A64S4:A:D08A2Af=A690679/:/T010D5%<&;

Y/:08@4..=6B/22C:A9D>4.!!"",!%*"!,#$

("%&$("!’;

%(#&!HaPQQ+aB--!\+F@N+FaZ+!+XXM$

QR-YB!AD/1;Z0??A>A6D0/115024D4:A$948A8!$

DA>.06/1:>4DA062=1:346/D046$@4.T06067:>4DA06

08A6D0?09/D046/68f=/6D0?09/D046%<&;\>4DA4.092!

!""#!#"*#$!((*$!(,&;
%(’&!_-MaHNR!GMaFHdaPCRYC!Q+@-G B

\;C=1?4609+908ZA>0S/D0SA2?4>\A:D08ACAf=A6$

9067T5B+QZP$BC%<&;+6/1@3A.!!""(!’)
"’#$%)#+$%#)+;

%(*&!C-YH-+FR_!C+BGF‘!Z-‘GC-Y<!AD/1;

ZA64S42Af=A69A/6/152024?!$DA>.06/12=1?46/D$

A8:A:D08A2/?DA>06$7A17=/60806/D046%<&;\>4$

DA4.092!!"")!)"&#$!(#&$!(*";
%(&&!‘+a-Y B Z!CaFG\!_-MaHN R!AD/1;

CAf=A690674?2=1?4609/9088A>0S/D0VA8:A:D08A2

T5A1A9D>42:>/5 ./222:A9D>4.AD>5%<&;Y/:08

@4..=6B/22C:A9D>4.!!"""!%,"%"#$&!,$

&!&;
%,"&!Y+‘-FCR-PF Z!N+YPC\!_+-YF-Y +;

ZADA>.06/D0464?/9088022490/D0469462D/6D24?

:A:D08A208A$93/06?=69D046/17>4=:2T5DU4$80$

.A62046/1FBY%<&;+6/1@3A.!%&&’!#&
"!%#$,(%"$,(%#;

%,%&!MFHC-!‘Q+HM-G‘!_Y+R@NB+YME+

P!AD/1;CD/T1A024D4:A1/TA1067T5/.064/908206

9A119=1D=>A!CPQ+@!/2/20.:1A/68/99=>/DA/:$

:>4/93D4AW:>A22046:>4DA4.092%<&;B41@A11

\>4DA4.092!!""!!(’#$(*#;
%,!&!HGHPC\!YPCR‘!H-Y‘-YC+!AD/1;d=/6$

D0D/D0SA/6/152024?94.:1AW:>4DA06.0WD=>A2=$

2067024D4:A$948A8/??060D5D/72%<&;F/D=>A‘04$

DA93!%&&&!%’"%"#$&&,$&&&;
%,(&!\+CCBMY-Q+!‘+YXMYZZ;HADD06706D4

:420D046$D3A9/D/15D09 .A93/602.24?:>4DA06

=T0f=0D51/D046%<&;‘0493A.<!!"",!(’&"(#$

)%($)!);
%,,&!I+FHZO!Oa I\!B@HY+RNC@!AD/1;

Z0>A9D08A6D0?09/D046 4?=T0f=0D06/D04620DA246

=T0f=0D06$946c=7/DA8@NP\=2067 B+QZP./22

2:A9D>4.AD>5%<&;<\>4DA4.AYA2!!"")!,")#$

%)),$%)#";
%,)&!I+FHZO!_+QaB-Z!@MRR-YY<!AD/1;

P8A6D0?09/D0464?:>4DA06=T0f=0D51/D046T5A1A9D>4$

2:>/50460V/D046D/68A../222:A9D>4.AD>09/6/15$

2024?2=1?46/DA8D>5:D09:A:D08A2%<&;+6/1@3A.!

!""#!’*"%%#$(#*%$(#*’;
%,#&!陈!平!李水明!刘!宇!等;利用磺基异硫氰

酸苯酯化学辅助方法鉴定磷酸化肽修饰位点

%&%!第(期!!!!!!赵丽艳等$基于生物质谱技术的磺酸化修饰策略及其在蛋白质组学中的应用
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关于召开FIIT年全国无机质谱!同位素质谱!
质谱仪器与教育学学术交流会的通知

$第一轮%

!!中国质谱学会无机质谱(同位素质谱(质谱仪器与教育学学术交流会将于!""’年%"月初在湖北
省宜昌市召开)本次会议由无机质谱(同位素质谱(质谱仪器与教育三个专业委员会主办)会议将邀
请国内(外有经验的质谱专家作大会专题报告#举行分组专题报告交流各个领域最新研究成果及应用
经验)欢迎相关领域的科技人员(研究生踊跃参加)
会议征稿内容&凡未公开发表的有关无机质谱(同位素质谱(质谱仪器及质谱教育学的研究成果#

包括测量方法研究和应用(质谱仪器研制和改进(质谱新技术(新思维和质谱教育学的心得(体会及综
述文章均可投稿)征稿截止日期&!""’年#月("日$以邮戳为准%)
会议其它详细内容#请参见质谱学会和质谱学报网站信息#或者向相关联系人咨询)
报名内容&姓名(性别(年龄*工作单位及通讯地址#职称及职务#电话和-J./01*有无参会论文)
会议联系人&

%(无机质谱技术与应用
刘虎生&北京学院路(*号#北京大学公共卫生学院中心仪器室#邮编%"""*(*

-$./01&1=2$,"!("%#(;94.
!(质谱仪器和教育
陈大舟&北京北三环东路%*号#中国计量科学研究院化学所#邮编%"""%(*

-$./01&93A68V"60.;/9;96
((同位素质谱(同位素稀释及其他
赵墨田&北京北三环东路十八号 中国计量科学研究院化学所#邮编%"""%(*

-$./01&.4D0/6＿V3/4"!#(;6AD;96

主办单位&无机质谱专业组
同位素质谱专业组

仪器与教育专业组

!&% 质 谱 学 报!!!!!!!!!!!!!!!!!第!*卷!


