OncoProteomics-lab klaar voor de strijd tegen kanker

Sinds een paar maanden draait het
nieuwe OncoProteomics Labora-
torium in het Cancer Center
Amsterdam vanVUmcop volle
toeren.Er staan daartweever-
schillende massaspectrometers
die het mogelijk maken om afwijk-
ende elwitten bij kankerpatiénten
totinde detallste analyseren.
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Connie Jimenez, hoofd van het
OncoProtomics Lahoracorium, is
zichtbaar trots op de rwee massa-
spectrometers. Het gaar om het

sneleen soort vingerafdrukken’

groepen mensenen de andere is
bedoeld om heel precieseen eiwit-

artsen zien protzomics, het groot-
schalig analyseren van eiwitten,

pe heel veel mogelijk maar toch wil
een wat realistischer perspectief
terughrengen. Als de onderzoeker

niet heel goed voor ogen heeftwar

met de massaspectrometer levert
vaak honderden eiwicen op. Je

allernieuwste type MALDI-TOF €N een
type Fourier-Transform. De ene kan
makenvan heteiwitprofiel bij grote
spectrum te bepalen. Jimenez: “Veel
biina als iets magisch. Er is in princi-

ik overspannen verwachtingen naar

hii zeekt, worde het meeiliik. Eén run

krijgt dus in één keer heel vee] gege-

vens. Je moeteen goede achter-
grondkennis hebben om die te kun-
neninerpresren.”

Vergelijken

Proteomics is hecvervelg van geno-
mics. Bij genomics ging hetom
onderzoek naar onsertfelijke materi-

aal, de genen die de code bevatten
voor de aanmaak van eiwittn, ter-
wijl proteomics de eiwitten zelf ana-
Ivseert. Beschadigingen in genen
{mutaties) zorgenvoor de aanmaak
van afwijkende eiwitten, Meerdere
van die afwijkende eiwitten bij
elkaar leiden uiteindelijk tot her ont-

g |

staan van een kankercel die kan uit-
groeien toteen kankergezwel
Jimenez: “Met de massaspectrome-
ters kunnen we de eiwitkarakreris-
tieken van een kanke rgezwel verge-
lijken met die bij een gezond
iemand. Zokunnenwe analvseren
waarom bijvoorbeeld hetene gezwel
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een hoog risico op uitzaaiing zeeft
en het andere juist niet. Uiteindelijk
kan dat toteen betere diagnostiek
leiden en misschien wel tot heel
nieuwevormen van behandeling.
Een gewone massaspectrometer
geeftaanwelke eiwitten erineen
hepaalde lichaamsvloeistof zitten
door ze te scheiden naar gewichts-
massa. Met de Fourier Transform-
massaspectrometer kunnen eiwitten
precies worden geidentificeerd. De
MALDI-TOF-INassaspectrometer
maakt een ‘fingerprint waarbij iede-
re piek staat voor een eiwit.

Een probleem bij massaspectrome-
trie is dat biologische monsers,
vooral het bloedserum, heelveelver-
schillende eiwitten bevatten en dat
ook nog in sterk uiteenlopende con-
centraties. Jimenez: “In het hloed
bestaat de helftvan al het eiwit uit
albumine, wel zo'n 5o milligram per
milliliter, terwijl de cvtokine-eiwit-
tenwaarin we geinteresseerd ziin, in
picogrammen aanwezig Zin. Datis
10-10 minder. We moeten dus zoeken
naareen speld in een hooiberg.”
Jimenez vraagt onderzoekers daar-
omyoor massaspectrometrie hij
voorkeur zogenoemd proximaal
voche aft2 nemen. Ze doelt daarmee
op vecht afkomstig uit de buurcvan
een kankergezwel. Dat maakt het
vissen naar kandidaat-markereiwit-
tenveel doeltreffender.



