Выявление биомаркеров колоректального рака в образцах мочи методом капиллярного электрофореза
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Тренд в современной аналитической химии – это поиск биомаркеров заболеваний, основанный на обнаружении метаболитов (их часто детерминируют как промежуточные и/или конечные продукты обмена веществ). Метод капиллярного электрофореза (КЭ) и родственные ему методы электрокинетической хроматографии (чаще всего мицеллярной или микроэмульсионной) (МЭКХ, МЭЭКХ) все чаще используют для поиска биомаркеров.

Идеологически поиск биомаркеров можно разделить на две большие группы: направленный поиск биомаркеров (исследование конкретных метаболитов) и ненаправленный – в котором получают так называемые профили (например, электрофореграммы, содержащие пики множества соединений). Далее для ненаправленного поиска можно определять метаболиты и обрабатывать массивы данных методами многомерного статистического анализа и сравнивать с аналогичными массивами для контрольной группы. Можно качественно отслеживать изменения профилей пациентов и контрольной группы, сравнивая анализируемый и референтный образцы для качественного заключения. Ненаправленный поиск биомаркеров считается предпочтительнее, так как позволяет проводить исследование вне зависимости от степени изученности заболевания, наличия надежных биомаркеров конкретного недуга, а также выявлять дополнительные корреляции (с возрастом, полом, сопутствующими заболеваниями и пр.).

Цель исследования – получение электрофоретических профилей образцов мочи пациентов с колоректальным раком для выявления ранних признаков заболевания. Исследовали 27 образцов пациентов с раком 1–4 стадии, забор образцов производился троекратно. Образцы замораживали сразу после отбора и хранили при -20°С. Проводили простую подготовку пробы к анализу – размораживали при комнатной температуре, центрифугировали и разбавляли в 3 раза водой. После этого образец фильтровали через мембранный фильтр.

Профили получали в различных режимах КЭ: 0,5–1 М растворы муравьиной кислоты, ацетатно-аммонийный буферный раствор с добавками метанола и ацетонитрила (рН=2–3) и ацетатно-аммонийный буферный раствор (рН = 9–10) и МЭКХ: фосфатный буферный раствор, рН = 9,5–10, с добавкой ДДСН. Проводили сравнение полученных профилей с профилями контрольной группы (здоровые добровольцы) для выявления различий между ними. 

