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緒言 エ ラス チ ン は細胞外マ トリッ クス を形成する線維蛋 白質で生体内に広く存在して い る。 このうち、

大動脈、靭帯、肺、皮膚に存在するエ ラス チン 中では加齢とともにアス パラギン酸（Asp）残基が レ体か

ら D一体へ とラセミ化 しているこ とが知られ て い る。エ ラス チ ン には 3残基 の Aspしか 存在しない が 、我々

は 以前の 研究で エ ラス チ ン 中に存在する 3残基の Asp残基周辺と同一配列の ペ プチドと同一
配 列のペ

プチドを 3種類合成し、こ れらの合成ペ プチ ド中における Asp残基の ラセミ化反応速度定数と活性化エ

ネル ギーを求めた 。 その 結果、3つ の ペ プ チ ド間におい て差は あるもの の 、どの Asp も生理 的条件下 で

ヒトの
一

生の間（50−100 年）、にラセ ミ化 を受けやすい こ とが明らかとなっ た 。 本研究で は エ ラス チ ン ペ プ

チ ド中の アミノ酸残基の ラセ ミ化反応速度に及ぼす pH の 影響に つ い て検討することを目的とした。

実 験 エ ラ ス チ ン 合 成 ペ プチ ド（Exon　 6： GVADAAAA ，　 Exen　 26A−1：REGDPSSS，
　 Exon　 26A−2：

AGADEGVR ）を酸 性（pH4．2），中性（pH7．3）塩 基性 （pHIO、4）の bufferに溶か し、40μ g／ml に調 製し

50，60，フO，80， 90℃で イン キ ュ ベ ー
トし、一定時間 ご とに取 り出し、加水分解後、これらペ プチ ド中の Asp

残基と Glu残基 の D／L 比を測 定し、各温度における Asp残基と Glu残基のラセミ化反応速度定数を決

定した。 次に ア レニ ウス プロ ットにより、 各 pH におけるペ プチ ド中の Asp残基とGlu残基の ラセ ミ化反応

の活性化 エ ネルギーを算出した 。 次い でこれらの値から 37°Cでのラセミ化速度定数を外挿し、各 pH に

よるそれぞれの ペ プチ ド中の Asp残基と Glu　X 基の ラセミ化反応速度定数を求めた 。

結果 Exon26A−2の Asp残基とGlu残基の 37℃でのラセミ化速度は塩基性条件（pHIO，4）のとき最も速

く、次い で 酸性（pH4．2）条件のときとなり、最も遅 い ものが 中性条件（pH7．3）のときで あるとい うこ とが明

らかとなっ た。Exon6 中の Asp残基の ラセ ミ化速度定数の pH 依存性も催 Exon26A−2と同様の結果にな

っ た 。 また Exon26A−1中の Asp残基は 中性条件で 【まほとんどラセ ミ化が進行して おらず、酸性条件で は

ペ プ チ ドが分解 して い た。

考 察 Exon26A−2 とExon6 の結果 はエ ラス チ ン中の Asp または Giuの ラセ ミ化が 周辺 の pH に大きく影

響され るこ とを示 唆 して い る。また Exon26A −1 が中性条件下 で ラセ ミ化が進行 しなか っ たり、酸性条件

下 に おい て 分解したの は Aspの隣に ペ プチ ド結合 の窒素にプロ トンがない Proが存在するため、　Aspが

ラセ ミ化するの に 必要 な succinimide 構造をとれな い ため で あると考えられる。
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