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研究成果の概要（和文）：MALDI-TOF/MSを用いた直腸診後尿のペプチド解析では前立腺癌患者尿中に有意なピー
クを複数認め、その一つとして新規PSA C末断片（アミノ酸配列：YTKVVHYRKWIKDTIVANP）（以降 2331Daペプチ
ド）を同定した。本研究ではMALDI-TOF/MSによる2331Daペプチドの定量分析系の再構築を行った。さらに2331Da
ペプチドの癌組織および細胞内発現をドットプロット法にて確認した。また尿中去勢低抵抗性癌のマーカー探索
の基盤としてアンドロゲン依存性前立腺癌細胞株と非依存性亜株を用いた解析では、神経突起の発生や酸化還元
反応に関与するタンパク質の発現変化を認めた。

研究成果の概要（英文）：We have previously reported that a C-terminal PSA fragment composed of 19 
amino acid residues (YTKVVHYRKWIKDTIVANP) with 2331 Da was statistically more abundant in 
post-digital examination urine of prostate cancer patients compared with in that of benign prostate 
hypertrophy patients by using MALDI-DIT-TOF/MS.  In this study we have constructed quantitative 
analytical methods of the peptide using commercially available MALDI TOF/MS equipment.  We have also
 evaluated expression of the peptide in prostate cancer cell lines and prostate cancer human tissues
 and finally detected in prostate cancer tissues but not in prostate cancer cell lines.  In order to
 evaluate molecular markers for castration-resistant prostate cancer, we used iTRAQ method for 
comprehensive analysis of proteins expressed in LNCaP and AILNCaP cells. Up-regulated proteins in 
AILNCaP cells belongs to neuronal projection development and oxidation-reduction process by analysis
 of STRING database.

研究分野： 前立腺癌

キーワード： 前立腺癌　診断　質量分析
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１．研究開始当初の背景
 
 前立腺癌の診断には血清
抗原）を測定するのが一般的であるが、
値は 
昇することがある。
フ値とした場合、偽陽性率が高く、不要な前
立腺生検が行われていることが臨床的に問
題であると考える。
レーゾーンに該当する約７割の患者で、不要
な前立腺生検が行われているとの報告もあ
る。血清
出できる新たなバイオマーカーが切望され
ている。
 前立腺マッサージ後尿には前立腺を直接
圧迫することで排出される前立腺特異的な
たんぱく質断片やペプチド類が含まれてお
り、その尿を解析することで前立腺がん特異
的なバイオマーカーを見出すことができる
と考えられる。実際、前立腺がん特異的
RNA“
量解析は、米国において初回前立腺生検陰性
症例の再生検の可否を決め
情報として
 我々は前立腺がん患者および前立腺がん
に罹患していない非がん被験者の前立腺マ
ッサージ後尿を検体として、マトリックス支
援レーザー脱離イオン化飛行時間型質量分
析法(MALDI
ド解析を実施した。その結果、
おいて有意にシグナル強度を認める新規の
ピーク

 
 さらに
施したところ、これまで報告のない
末端部の断片ペプチドであることが同定さ
れた。
 2331Da
列：YTKVVHYRKWIKDTIVANP
次いで、非がん症例
50 例について、尿中の本ペプチド
量を
し、比較検討した。その結果、前立腺がん群
と非前立腺がん患者において、本ペプチドの
存在量に有意な差があることがわかった
2)。（
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