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Ceéelkitlizés

 Kis tagszamu, polaris peptidek kromatografias és
tomegspektrometrias tulajdonsaganak javitasa fluoros
csoport bevitelével.

* Olyan moddositasi modszer kidolgozasa, amely egyszer(en
integralhato a tomegspektrometria-alapu proteomikai
munkafolyamatokba.



A tomegspektrometria-alapu proteomika
alapkoncepcidja
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NanoLC-MS/MS
szerkezetvizsgalat
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Probléma

* A kis méretd, polaros peptidek elvesznek a szokvanyos
meérési korilmények kozott.

 MS/MS szekvendlassal ezekb6l gyakran nem nyerhet6ek
informativ fragmensionok.

Példa:

Filaggrin fehérje: 306SHQESTRGRSRGRSGRSGS3%4

Hiszton H4 fehérje:  °SGRGKGGKGL!!

R, K: triptikus hasitasi helyek



Modositasi koncepcio

e Polaritas csokkentése:

* N-terminalis aminocsoport és oldallanc funkcids csoportok kémiai

modositasa.
* Propionsavanhidridet elterjedten alkalmaznak hisztonfehérjék vizsgalataban.
(tripszines hasitasi helyek megsziintetése a lizinek acilezésével).

* A propionsavanhidriddel torténd modositas a jelenlegi legjobb megoldas.
* Nem javitja jelent6sen a poldris peptidek HPLC visszatartasat.*

* Fluoros modositas lehetfsége:

* A létez6 legapolarisabb csoportok bevitele a célmolekulaba.
» Korabban fluoros jel6lést ciszteinek alkilezésére alkalmaztak.**

*Sidoli S, et al: Drawbacks in the use of unconventional hydrophobic anhydrides for histone
derivatization in bottom-up proteomics PTM analysis. Proteomics, 15(9): 1459 (2015)

**Ying W, et al: Highly efficient and selective enrichment of peptide subsets combining fluorous
chemistry with reversed-phase chromatography. Rapid Commun Mass Spectrom. ,23(24): 4019 (2009)



Modellvegyiletek:
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* TRGRS

* TKPPR

* GYAAAPAK

X= citrullin

~

Tomegspektrometrias
szerkezetvizsgalat:

* Bruker Esquire 3000+ ioncsapda, MS"

* Waters Q-TOF Premier

N J

Fontosabb kérdések:

» Szerkezetvizsgalat: jelolési helyek
meghatarozasa.

 HPLC-MS kromatografias profil,
retencios idok.

 Melléktermékek azonositasa,
kisérleti korilmények optimalizalasa.

* MS/MS tulajdonsagok 6sszehasonlitd
vizsgalata.



LC-MS retencids idok valtozasa B e e

szarmazékainak LC-MS
szelektiv ionkromatogramjai
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