
キラきら情報通信＠ダイセル 

Vol.039  
2020年11月号 

キラリと光るダイセル製品のお得情報が満載！ 

次頁へ続く↓↓ 

ダイセルカラムが使用されている論文をご紹介！ 

トリペプチドも 
ダイセルカラムで分離!!  

 今回は横浜国立大学 川村出先生、上田一義先生らと共同で発表された論文(BBA – Proteins and Proteomics, 1868 

(2020) 140429.    https://doi.org/10.1016/j.bbapap.2020.140429)をご紹介します。 

 近年、少量のD-アミノ酸やそれを含むペプチドが生体内機能性物質として重要な役割を担っていることが明らかにされて

きました。例えばカエルの体表に分泌される抗菌性ペプチドは、当初すべてL-アミノ酸残基の形で生合成されますが、その

後N末端から2番目のアミノ酸がD-体に立体反転することにより、強い活性を発現します。この論文の著者である川村先生

（横浜国立大学）のグループでは、これらのD-アミノ酸を含むペプチドの分離精製、構造と生理活性関連を活発にご研究さ

れています[1]。 

 本論文の主人公はブチアマガエルが分泌する「D-フェニルセプチン」という抗菌活性ペプチドです。図1に示すような18残

基(FFFDTLNLAGKVIGALT-NH2 カルボキシ末端はアミドになっている)からなり、N末端に3個のフェニルアラニン（Phe,  

略号F）連鎖がありますが、二つ目のPhe残基がD-体になっています。 

 

図1 フェニルセプチンの翻訳後修飾。 N末端の3連フェニルアラニンが特徴。 

FFFDTLNLAGKVIGALT-NH2   (L-ｾﾌﾟﾁﾝ) 
翻訳合成された段階ではすべてL-アミノ酸残基 

FFFDTLNLAGKVIGALT-NH2   (D-ｾﾌﾟﾁﾝ) 

私達の体をまもってくれる 

ペプチドだよ。  
N-末端から2番目のフェニルアラニンが酵素的に反転し、 

D-セプチンになると、抗菌活性が発現します。  

 このD-フェニルセプチンとその前駆体であるL-フェニルセプチン（すべてL-アミノ酸残基）、そしてN-末端に相当するトリペ

プチドFFFの（一つを除く）すべての立体異性体の分離がキラルカラムを用いて検討されました。その際に使用されたカラム

がダイセルのCROWNPAK® CR-Iです。 

 [1] 川村出、他「両生類由来抗菌ペプチドのD-アミノ酸の機能」生化学 91 (2019) 316. 

執筆：グローバル研究開発Ｇｒ 柴田 

https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S1570963920300765?via%3Dihub
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 FFFでは、カラムメーカーである私たちも驚くほど、3つのPhe残基のすべてのキラリティーが識別されました。 

図2では、上段の帰属がL-アミノ酸を強く保持するCROWNPAK® CR-I(+)による分離を示しています。Phe残基の立体配置

の違いによる分離の大きさはN-末端で一番大きく、次に2番目、その次3番目と、順次小さくなります。しかも3番目のPheは

D-である異性体の方が強く保持されています。このカラムでは、N-末端がD-体であるジアステレオマーは、いずれも保持

が小さく分離されませんが（少なくともこの条件では）、そこはCROWNPAK® CR-I(-)の出番！！N-末端がL-体になっている

ジアステレオマーをCROWNPAK® CR-I(+)の場合と対称的なパターンで分離できることがわかります。 

 さて、最後に本紹介文の著者のディープな思いを

ひとこと。私は大のカエル好き。アマガエルのつぶ

らな瞳やガマガエルのプニプニしたお腹をみている

とついスリスリしたいほどの愛情にとらわれるので

すが、これは危険なことだと知りました。この子達は

粘液質の体表を微生物や外敵から守るためにいろ

いろなペプチドを用意しているようです…。 

図2 トリペプチドFFFの立体異性体の分離を、原論文のクロマトグラムに基づき概念的に描いたもの。 

※ピーク帰属は不斉中心の立体配置のみ記載した。 

移動相条件＝aq.過塩素酸(pH 1.0)/acetinitrile/methanol= 15/25/60 (v/v/v)、流速 0.4 mL/min. 

図3 CROWNPAK® CR-I(+)のキラルセレクターとトリペプチド（全てL体のFFF） 

の相互作用の様子  ※川村先生のご厚意により、新たに作図、ご提供いただきました。 

 次にD-フェニルセプチンとL-フェニルセプチンの分離を検討したところ、とても良い分離結果が得られました。どちらの 

ペプチドもN-末端はL-体のため、CROWNPAK® CR-I(+)の方が強く保持し、分離も良好でした。 

 このように、CROWNPAK® CR-Iがペプチドの立体異性体の分離にたいへん有用であることが示されましたが、さらに 

この分離における相互作用の様子が分子動力学計算によって明らかにされました(図3)。ペプチドN末端アンモニウム基と 

クラウンエーテル部分の相互作用、ビナフチル3,3’位の二つのフェニル基とFFFのフェニル基の相互作用などを通して 

トリペプチドの分子全体がクラウンエーテルと相互作用している様子が、見事に可視化されています。 

かわいい顔して危険なので 

みんなも注意してね♪ 


