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タンパク質に隠された一群の新しい生理活性ペプチド、「クリプタイド」
を系統的・網羅的に探索・同定、それらの生体機能を解明し、医薬品

や高機能食品の開発に資する。

製薬・化学会社と協力

創薬ブレイクスルーをもたらすペプチドの創出

間違いなく多数存在する、未だ同定されていない生理活性を持つ
クリプタイドを系統的に探索・同定

水産食品会社と協力

生体内タンパク質
（ミトコンドリアタンパク質）

内因性プロテアーゼ

CryptideCryptideCryptide

外因性プロテアーゼによる
制御されたタンパク質分解

機能性食品

伝統的日本食に隠された機能

分解・代謝

ミトコンドリアタンパク質の断片ペプチドが
高い好中球活性化能を持つことを発見

クリプタイド

未同定の内因性クリプタイドが多数存在

外因性タンパク質
（食品タンパク質など）

生体内に存在する主な生理活性ペプチド

・ホルモン

インスリン、グルカゴン、ソマトスタチン
血糖調節

ガストリン、コレシストキニン（消化管ホルモン）
胃酸分泌刺激

心房性利尿ペプチド 血圧調節（降下）

・神経伝達物質・神経調節物質

サブスタンスＰ 痛覚伝達

エンケファリン 痛覚抑制

・内分泌性ペプチド

アンギオテンシン、ブラジキニン
血圧調節（上昇）

生理活性ペプチドとは？

生体の細胞・組織間での情報のやりとりを担う中心的存在

DNA 

mRNA

前駆体タンパク質

転写

翻訳

プロセッシング酵素

タンパク質分解酵素による切断

生理活性ペプチドや機能タンパク質の生合成機構

成熟タンパク質・
活性ペプチド

今まで生理活性を持たないと
考えられていた断片ペプチドが
重要な機能を持つことが判明

代謝・分解により生じる断片ペプチド
Ex. Mitocryptide-1, -2

Signal (transit) peptides
Ex. Mitocryptide-3, -4, -5 

粗抽出物（上清）切断

加熱処理
（プロテアーゼの失活）

脱血・冷却
1M 酢酸 − 20 mM 
塩酸による抽出

アセトン沈殿 (60%) 

脱脂

凍結乾
燥

生理活性ペプチドの抽出・精製

Leu - Ser - Phe - Leu - Ile - Pro - Ala - Gly - Trp - Val - Leu - Ser -
His - Leu - Asp - His - Tyr - Lys - Arg - Ser - Ser - Ala - Ala

formyl- Met - Thr - Asn - Ile - Arg - Lys – Ser - His - Pro - Leu -
Met - Lys - Ile - Ile - Asn

J. Biol. Chem. 283, 30596, (2008).

J. Immunol., 182, 5072–5080, (2009). 

Mitocryptide-1

Mitocryptide-2

C-terminal peptide of mitochondrial cytochrome c 
oxidase subunit VIII

N-terminal peptide of mitochondrial cytochrome b

クリプタイドの最終精製

本研究から示唆された新しい生体防御機構
本研究で明らかになった新しい情報伝達機構

Mukai, H., et al., Peptide Revolution 2003, 553, (2004),
Mukai, H., et. al. J. Biol. Chem., 283, 30596, (2008),
Mukai, H., et al., J. Immunol., 182, 5072, (2009).

・ペプチド性抗生物質

バシトラシン

枯草菌が産生する抗生物質
作用：細菌の細胞壁ペプチドグリカン合成系を阻害
効能：皮膚感染症などに対する抗生物質

イモ貝の産生する神経毒ペプチド、電位依存性カルシウム
チャネルの阻害剤

ハチ毒腺ペプチド

マストパラン: 
Ile-Asn-Leu-Lys-Ala-Leu-Ala-Ala-Leu-Ala-Lys-

Lys-Ile-Leu-NH2

マストパランＸ：
Ile-Asn-Trp-Lys-Gly-Ile-Ala-Ala-Met-Ala- Lys-

Lys-Leu-Leu-NH2

メリチン：
Gly-Ile-Gly-Ala-Val-Leu-Lys-Val-Leu-Thr-Thr-
Gly-Leu-Pro-Ala-Leu-Ile-Ser-Trp-Ile-Lys-Arg-

Lys-Arg-Gln-Gln-NH2

作用：肥満細胞からのヒスタミン分泌刺激 炎症を惹起

キノコ毒 ファロイジン

タマゴテングダケ、シロテンゴダケに含まれる毒

細胞骨格であるミクロフィラメントのアクチンと
結合してその脱重合を阻害

蛍光標識物により筋肉（アクチン）の動きを可視化

様々な生物が持つ生理活性ペプチド

ω-コノトキシンGVIA

・ペプチド性毒素

鎮痛剤


