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Zielsetzung
▶ Erfassung des fäkalen Metaproteoms und taxonomische 

Zuordnung mikrobieller Proteine

▶ interindividueller Vergleich zwischen den Alters-, Diät- und 
Geschlechtsgruppen – mit Fokus auf altersabhängige Unterschiede 
als möglichem Modell für früh- versus spätmanifestierendes CRC

▶ Abbildung der intraindividuellen Dynamik des Metaproteoms über 
den gesamten Versuchszeitraum

▶ über differenziell regulierte Proteine Suche nach potenziellen 
Biomarkern zur Früherkennung

▶ über Cluster ähnlicher Abundanzprofile Identifikation koregulierter 
Proteinmodule und funktionelle Annotation, um veränderte 
Stoffwechsel- und Signalwege aufzudecken
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Forschungsdesign Hintergrund
Während die Inzidenz und Mortalität des kolorektalen Karzinoms 
(CRC) in den letzten Jahrzehnten rückläufig waren, stieg die Inzidenz 
des early-onset colorectal cancer (eoCRC) kontinuierlich an [1]. 
Ernährung ist einer der wichtigsten modifizierbaren Risikofaktoren 
und wird als Hauptursache der steigenden Inzidenzrate bei der 
jungen Bevölkerung diskutiert. Die sogenannte westliche 
Ernährungsform, charakterisiert durch einen hohen Fett- und 
Zuckergehalt sowie einen Mangel an Ballaststoffen, verstärkt 
Entzündungsprozesse im Darm und beschleunigt das biologische 
Altern des Darmgewebes. Dieses ernährungsbedingte biologische 
Altern erhöht das Risiko einer malignen Transformation [2]. Auf der 
anderen Seite kann eine Diät, die reich an Ballaststoffen ist, wenig 
Zucker beinhaltet und ein günstiges Fettsäureprofil aufweist, als 
protektiver Faktor dienen [3].
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Abb.: Für die 
massenspektrometrische 
Analyse der Stuhlproben wird 
ein hochsensitives timsTOF 
Massenspektrometer verwendet. 
A  Schematischer Aufbau eines 
timsTOF Massenspektrometers. 
B  Bei diaPASEF wird das 
Quadrupol-Isolationsfenster 
während jedes TIMS-Scans 
schrittweise entlang der 
Korrelation von Ionenmobilität 
und m/z verschoben, wodurch 
bis zu 100 % des Präkursor-
Ionenstroms genutzt werden, 
statt der 1–3 % bei 
konventionellen DIA-Methoden.
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