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Ph©n tÝch sù thay ®æi cña c¸c glycoprotein trong huyÕt 
thanh bÖnh nh©n ®¸i th¸o ®−êng type 2 
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NguyÔn BÝch Nhi, Phan V¨n Chi 

ViÖn C«ng nghÖ sinh häc 

§¸i th¸o ®−êng (§T§) lµ mét bÖnh rèi lo¹n 
chuyÓn ho¸ glucose th−êng gÆp vµ cã tû lÖ 
ng−êi m¾c bÖnh ngµy cµng gia t¨ng, ®Æc biÖt ë 
c¸c n−íc ®ang ph¸t triÓn trong ®ã cã ViÖt Nam. 
N¨m 2002, theo tµi liÖu nghiªn cøu cña tæ chøc 
Y tÕ thÕ giíi, t¹i ViÖt Nam, tû lÖ bÖnh nh©n m¾c 
bÖnh §T§ lµ 0,12%. Víi tÝnh chÊt lµ mét bÖnh 
m·n tÝnh, kÐo dµi gÇn nh− suèt ®êi, l¹i kÌm theo 
nhiÒu biÕn chøng nguy hiÓm nh− bÐo ph×, t¨ng 
huyÕt ¸p, t¨ng l−îng lipit m¸u, bÖnh tim m¹ch 
[1], nªn §T§ kh«ng chØ lµm gi¶m chÊt l−îng 
cuéc sèng cña ng−êi bÖnh, mµ cßn g©y ra nh÷ng 
g¸nh nÆng vÒ mÆt kinh tÕ do lµm gi¶m lùc l−îng 
lao ®éng x· héi vµ c¸c chi phÝ tèn kÐm cho ®iÒu 
trÞ bÖnh. Víi lÝ do ®ã §T§ lµ mét vÊn ®Ò cÇn 
®−îc quan t©m ®Çu t− nhiÒu h¬n n÷a.  

Trªn thÕ giíi, ®· cã nhiÒu nghiªn cøu trªn 
hÖ proteome ë bÖnh nh©n §T§ type 2. C¸c c«ng 
bè cho thÊy møc ®é biÓu hiÖn cña c¸c protein 
nh− haptoglobulin, complement component 3, 
complement component 4, alpha2-HS 
glycoprotein, Alpha 1B-glycoprotein, Alpha-1-
antichymotrypsin, Apolipoprotein AI, 
Apolipoprotein B100, Factor H, Pro-platelet 
basic protein, Serine (hoÆc cysteine) proteinase 
Inhibitor clade A, Serine (hoÆc cysteine) 
proteinase Inhibitor clade C, Vitronectin 
precursor, Fibronectin, C1 inhibitor, Alpha-2 
macroglobulin cã sù thay ®æi ë bÖnh nh©n §T§ 
type 2 [10]. ë ViÖt Nam, §T§ type 2 còng ®−îc 
nhiÒu nhµ khoa häc quan t©m nghiªn cøu nh− 
quan hÖ gi÷a nång ®é cña CRP (C reactive 
protein) víi BMI (body mass index), hay gi¸ trÞ 
cña HBA1C huyÕt thanh trong chÈn ®o¸n §T§ 
[5]. Tuy nhiªn, ph−¬ng ph¸p chÈn ®o¸n bÖnh

cho ®Õn nay th−êng míi chØ dùa vµo nång ®é 
®−êng huyÕt vµ bÖnh th−êng ®−îc ph¸t hiÖn khi 
nång ®é ®−êng trong m¸u ®· t¨ng. HÖ thèng dù 
phßng, chÈn ®o¸n bÖnh sím ch−a ®−îc hoµn 
thiÖn. Do ®ã, mçi n¨m cã trªn 70% bÖnh nh©n 
kh«ng ®−îc ph¸t hiÖn vµ ®iÒu trÞ. V× vËy, viÖc 
t×m kiÕm c¸c ph−¬ng ph¸p chÈn ®o¸n sím bÖnh 
§T§ type 2 dùa trªn c¸c chØ thÞ ph©n tö lµ rÊt 
cÇn thiÕt. 

ë bÖnh nh©n §T§ type 2, nång ®é glucose 
m¸u t¨ng cao g©y nªn nh÷ng bÊt th−êng trong 
qu¸ tr×nh glycosyl hãa protein vµ enzyme huyÕt 
thanh [2]. V× vËy, cã kh¶ n¨ng sö dông 
glycoprotein huyÕt thanh trong nghiªn cøu vµ 
chÈn ®o¸n. Trong bµi b¸o nµy chóng t«i tr×nh 
bµy kÕt qu¶ nghiªn cøu dïng concanavalin A 
(Con A) lµm chÊt ¸i lùc ®Ó thu nhËn c¸c 
glycoprotein trong huyÕt thanh ng−êi. C¸c 
glycoprotein nµy tiÕp ®ã ®−îc tiÕn hµnh ®iÖn di 
hai chiÒu vµ ph©n tÝch trªn hÖ thèng s¾c ký láng 
kÕt hîp khèi phæ liªn tiÕp, nhËn d¹ng vµ so s¸nh 
gi÷a ng−êi b×nh th−êng vµ bÖnh nh©n §T§  
type 2. 

i. ph−¬ng ph¸p nghiªn cøu 

1. VËt liÖu 

HuyÕt thanh lÊy tõ 8 c¸ thÓ gåm c¶ nam vµ 
n÷ (4 ng−êi b×nh th−êng, kháe m¹nh vµ 4 bÖnh 
nh©n §T§ type 2, c¸c bÖnh nh©n §T§ type 2 cã 
®é tuæi tõ 46 - 69 tuæi, thêi gian m¾c bÖnh tõ 2 - 
20 n¨m, ng−êi b×nh th−êng cã søc kháe tèt, 
kh«ng cã biÓu hiÖn m¾c bÖnh g×, vµ cã ®é tuæi 
tõ 27 - 55), ®−îc chia nhá vµ b¶o qu¶n ë - 25oC 
®Õn khi sö dông. 

 

 

 

 
C«ng tr×nh ®−îc hç trî vÒ kinh phÝ cña ®Ò tµi 46-RF1 (Quü nghiªn cøu ViÖt Nam - Thôy §iÓn)  
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C¸c hãa chÊt ®Òu cã ®é tinh s¹ch cÇn thiÕt: 
methanol, acetonitrile (ACN) ®−îc mua tõ J.T 
Barker (Pittsburgh, Mü); formic acid (FA), 
trifluor acetic acid (TFA) mua cña Fluka (Fluka 
Chemie GmbH, Buchs, Switzerland); dithiothreitol 
(DTT), iodoacetamide (IAA), enzim trypsin, 
®−êng methyl alpha-D-glycopyranoside mua tõ 
Sigma-Aldrich (St. Louis, MO, Mü); Agarose 
bound Concanavalin A mua tõ Amersham 
Bioscience, GE. C¸c hãa chÊt dïng cho ®iÖn di 
mua tõ Bio-Rad (Hercules, Mü). 

2. Thu nhËn glycoprotein b»ng s¾c ký ¸i lùc 
víi Con A 

Glycoprotein huyÕt thanh ®−îc thu nhËn qua 
cét s¾c ký ¸i lùc Con A theo quy tr×nh [8].  
200 µl huyÕt thanh ®−îc hßa trong 10 lÇn thÓ tÝch 
®Öm c©n b»ng vµ ®−a lªn cét s¾c ký víi tèc ®é 
dßng ra khái cét lµ 0,12 ml/phót. Sau 15 phót, 
phÇn kh«ng b¸m cét ®−îc röa b»ng 10 ml ®Öm 
c©n b»ng. Thµnh phone glycoprotein bum turn 
cét con A ®−îc th«i ra b»ng 5 ml dung dÞch th«i 
mÉu chøa 0,3 M methyl-α-D-glucopyranoside. 

3. §iÖn di hai chiÒu (2DE) 

Hçn hîp glycoprotein (160 µg) sau khi qua 
cét s¾c ký ¸i lùc ®−îc tña b»ng acetone l¹nh víi 
tû lÖ mÉu/acetone:1/3 (v/v) t¹i -20oC qua ®ªm vµ 
sau ®ã ®−îc hßa l¹i trong 125 µl dung dÞch 
rehydration (8 M Urea, 2% CHAPS, ®Öm 0,8% 
IPG pH 4-7, 13 mM DTT). Hçn hîp mÉu ®−îc 
rehydrate hãa trªn thanh strip cè ®Þnh (7 cm, pH 
4-7; Bio-Rad, Mü) trong 12 h. Qu¸ tr×nh ®iÖn di 
®¼ng ®iÖn ®−îc tiÕn hµnh trªn hÖ thèng 
PROTEAN IEF cell (Bio-Rad, Mü) theo quy 
tr×nh h−íng dÉn cña nhµ s¶n xuÊt. Sau ®ã, strip 
®−îc khö b»ng ®Öm c©n b»ng 1 (®Öm 50 mM 
Tris-HCl pH 8,8, 6 M Urea, 30% Glycerol, 2% 
SDS, 1% DTT) vµ alkyl ho¸ b»ng ®Öm c©n b»ng 
2 (Urea 6M, SDS 2%, Tris-HCl pH 8,8 nång ®é 
0,375M, Glycerol 20% vµ IAA 40 mg/ml). C¸c 
glycoprotein ®−îc ph©n t¸ch chiÒu hai trªn gel 
SDS-PAGE 12,6% sö dông hÖ thèng ®iÖn di 
Mini PROTEAN 3 Cell (Bio-Rad, Mü). Gel 
®−îc nhuém b»ng dung dÞch Commassie 
Brilliant Blue R-250 (CBBG). B¶n gel sÏ ®−îc 
quÐt vµ ph©n tÝch h×nh ¶nh b»ng phÇn mÒm 
Quantity One v 1.8. 

4. Thñy ph©n glycoprotein trªn gel vµ trong 
dung dÞch 

Hçn hîp glycoprotein ®−îc thñy ph©n b»ng

trypsin theo qui tr×nh ®· ®−îc m« t¶ [8] (1 phÇn 
®−îc thñy ph©n trong dung dÞch ®Ó nhËn d¹ng 
tæng thÓ, 1 phÇn ch¹y 2DE). Trypsin ®−îc bæ 
sung vµo dung dÞch víi tû lÖ enzyme: c¬ chÊt lµ 
1:50 vµ ñ qua ®ªm t¹i 37oC. 

5. LC MS/MS vµ nhËn d¹ng protein 

Hçn hîp peptide sau khi thñy ph©n ®−îc 
ph©n tÝch trªn hÖ thèng s¾c ký láng nano 
(nanoLC Packing, Dionex, Netherland) kÕt nèi 
khèi phæ liªn tôc LC/MS/MS. C¸c protein ®−îc 
nhËn d¹ng th«ng qua phÇn mÒm MASCOT v.1.4 
(MatrixScience Ltd., London, UK) trªn c¬ së d÷ 
liÖu NCBInr. C¸c tham sè t×m kiÕm ®−îc thiÕt 
lËp gåm: d÷ liÖu protein Homo sapiens, enzyme 
thñy ph©n trypsin, söa ®æi cè ®Þnh vµ biÕn ®æi 
®−îc thiÕt lËp t−¬ng øng lµ carbamidomethyl 
(C) vµ oxidation (M), sai sè cña m¶nh peptide 
vµ phæ MS/MS lµ 0,5 Dalton. 

ii. KÕt qu¶ vµ th¶o luËn 

1. Thu glycoprotein qua cét Con A 

ChÊt ¸i lùc sö dông trong thÝ nghiÖm nµy lµ 
Con A, mét lectin cã ¸i lùc víi c¸c gèc alpha 
mannose, lµ thµnh phÇn t−¬ng ®èi phæ biÕn 
trong glycoprotein lo¹i N-linked glycan. Nh− 
vËy nÕu cho dung dÞch huyÕt thanh ®i qua cét 
th× chØ c¸c glycoprotein cã ¸i lùc víi Con A 
®−îc gi÷ l¹i trªn cét, cßn c¸c protein kh¸c sÏ bÞ 
lo¹i bá. C¸c glycoprotein b¸m cét tiÕp ®ã ®−îc 
th«i ra b»ng methyl-α-D-glucopyranoside. Nång 
®é protein trong huyÕt thanh nguyªn, protein 
b¸m trªn cét s¾c ký vµ c¸c protein kh«ng b¸m 
cét ®−îc x¸c ®Þnh t−¬ng ®èi b»ng hai ph−¬ng 
ph¸p lµ ®o ®é hÊp thô quang ë b−íc sãng 280 
nm vµ quan s¸t trªn b¶n gel SDS-PAGE 12,6%. 
KÕt qu¶ nhËn ®−îc cho thÊy hµm l−îng protein 
b¸m cét ®−îc x¸c ®Þnh b»ng c¶ hai ph−¬ng ph¸p 
®Òu xÊp xØ lµ 25% so víi huyÕt thanh nguyªn vµ 
trong thµnh phÇn protein b¸m cét kh«ng cã mÆt 
albumin lµ mét protein cã hµm l−îng lín, chiÕm 
kho¶ng 50% protein huyÕt thanh tæng sè, 
th−êng g©y c¶n trë qu¸ tr×nh ph©n tÝch vµ kh«ng 
bÞ glycosyl hãa. Nh− vËy b»ng ph−¬ng ph¸p s¾c 
ký ¸i lùc víi cét Con A hÇu hÕt glycoprotein ®· 
®−îc thu nhËn vµ lo¹i bá ®−îc protein hµm 
l−îng lín, lµm gi¶m bít ®é phøc t¹p cña mÉu 
ph©n tÝch, t¹o ®iÒu kiÖn thuËn lîi cho nh÷ng 
nghiªn cøu tiÕp theo. 
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2. NhËn d¹ng glycoprotein b»ng khèi phæ 
liªn tiÕp MS/MS 

C¸c ph©n ®o¹n protein thu nhËn tõ s¾c ký ¸i 
lùc Con A ®−îc thñy ph©n b»ng trypsin vµ ph©n 
tÝch trªn hÖ thèng s¾c ký láng hai chiÒu nano kÕt 
nèi khèi phæ (LC MS/MS). ChØ nh÷ng protein cã 
®iÓm sè cña ion peptide lín h¬n 30 míi ®−îc 
x¸c ®Þnh. C¸c protein nhËn d¹ng trong kÕt qu¶ 
t×m kiÕm, ®−îc x¸c ®Þnh lµ glycoprotein khi so 
s¸nh víi c¬ së d÷ liÖu glycoprotein cña 
SwissProt (http://us.expasy.org/sprot). KÕt qu¶ 
lµ chóng t«i ®· nhËn d¹ng ®−îc 57 lo¹i 
glycoprotein (sè liÖu cô thÓ kh«ng tr×nh bµy 
trong bµi b¸o nµy), bao gåm c¸c lo¹i 
immunoglobin, c¸c thµnh phÇn bæ thÓ, c¸c 

protein liªn kÕt, enzyme, thô thÓ, cã sù phï hîp 
vÒ hÇu hÕt c¸c thµnh phÇn c¬ b¶n trong huyÕt 
thanh. §Ó so s¸nh møc ®é biÓu hiÖn c¸c 
glycoprotein gi÷a bÖnh nh©n §T§ type 2 vµ 
ng−êi b×nh th−êng chóng t«i tiÕn hµnh ®iÖn di 
hai chiÒu (2-DE). 

3. X¸c ®Þnh sù thay ®æi hµm l−îng 
glycoprotein huyÕt thanh b»ng 2-DE 

Thµnh phÇn vµ nång ®é glycoprotein cña 
bÖnh nh©n §T§ type 2 vµ ng−êi b×nh th−êng 
®−îc so s¸nh trªn b¶n ®iÖn di hai chiÒu víi hç 
trî b»ng phÇn mÒm Quantity One v 4.4. KÕt qu¶ 
®iÖn di 2DE glycoprotein huyÕt thanh ®−îc thÓ 
hiÖn trong h×nh 1. 

 
H×nh 1. H×nh ¶nh ®iÖn di hai chiÒu glycoprotein tõ huyÕt thanh  

cña ng−êi b×nh th−êng vµ bÖnh nh©n §T§ type 2 

B¶ng 1 

C¸c glycoprotein ®−îc nhËn d¹ng b»ng khèi phæ liªn tiÕp LC - MS/MS 

STT 
Sè ®¨ng ký 

trªn 
NCBInr 

Tªn glycoprotein 
Khèi  
l−îng 
(kDa) 

Sè m¶nh 
peptide b¾t cÆp 

Møc ®é 
thay ®æi 

1 gi|2521983 Alpha-2-HS-glycoprotein 40,1 75/2  
2 gi|178855 Clusterin percursor  38,05 47/5  
3 gi|4557325 Apolipoprotein E percursor  34 59/6  
4 gi|11275306 Anti TNFα antibody light chain 23,65 353/6  
5 gi|4826762 Haptoglobin alpha 2 chain 16,8 545/28  

Mẫu bệnh Mẫu thường 

SD
S-

P
A

G
E

 



 93 

H×nh 1 cho thÊy sù kh¸c biÖt râ rÖt gi÷a hÖ 
glycoprotein huyÕt thanh gi÷a bÖnh nh©n §T§ 
type 2 vµ ng−êi b×nh th−êng. Cã nhiÒu ®iÓm 
protein ®· ®−îc ph¸t hiÖn trªn hai b¶n ®iÖn di 
trong ®ã cã 5 vïng protein víi c¸c vÞ trÝ t−¬ng 
øng lµ 1 - 5 ë mÉu huyÕt thanh bÖnh nh©n §T§ 
type 2 cã nång ®é cao h¬n so mÉu ®èi chøng. 
C¸c ®iÓm nµy ®−îc c¾t ra, thñy ph©n b»ng 
enzyme trypsin vµ nhËn d¹ng b»ng khèi phæ liªn 
tiÕp LC - MS/MS víi hç trî cña phÇn mÒm 
Mascot v1.4, 5 lo¹i glycoprotein ®−îc nhËn 
d¹ng víi c¸c th«ng sè nh−: sè ®¨ng ký trªn 
NCBInr, khèi l−îng, ®iÓm sè, tr×nh tù peptide 
b¾t cÆp vµ sè m¶nh peptide ®−îc nhËn d¹ng 
®−îc thÓ hiÖn trong b¶ng 1. 

Nh− vËy b»ng hÖ thèng LC/MS/MS ®· nhËn 
d¹ng ®−îc 5 glycoprotein cã nång ®é t¨ng h¬n 
h¼n trong huyÕt thanh bÖnh nh©n §T§ type 2. 
§iÒu nµy hoµn toµn phï hîp víi c¬ së lý thuyÕt 
v× §T§ lµ mét bÖnh chuyÓn hãa mµ trong ®ã 
hµm l−îng glucose trong m¸u t¨ng cao, dÉn ®Õn 
nh÷ng bÊt th−êng trong qu¸ tr×nh glycosyl ho¸ 
[2] c¸c protein huyÕt thanh. 

Gen Haptoglobin (Hp) lµ mét gen ®a h×nh 
víi 3 kiÓu h×nh kh¸c nhau lµ (Hp 1-1, Hp 2-2, vµ 
Hp 1-2), ®−îc biÓu hiÖn tõ hai alen lµ (Hp1 vµ 
Hp2) cña gen Hp n»m trªn nhiÔm s¾c thÓ 16q22. 
Protein Hp ®−îc tæng hîp trong gan vµ gi¶i 
phãng vµo huyÕt thanh, liªn kÕt láng lÎo víi Hb, 
chuyÓn Hb ®Õn c¸c protease trong gan ®Ó ph©n 
hñy. Do ®ã, haptoglobin ®a h×nh cã liªn quan 
®Õn sù ph¸t triÓn cña nhiÒu bÖnh viªm nhiÔm 
bao gåm sù nhiÔm trïng, chøng x¬ v÷a ®éng 
m¹ch vµ bÖnh tù miÔn [3]. KÕt qu¶ ®iÖn di 2 
chiÒu (h×nh 1) cho thÊy nång ®é haptoglobin 
alpha 2 chain t¨ng cao h¬n h¼n trong huyÕt 
thanh cña c¸c bÖnh nh©n §T§ type 2.  

Alpha 2 HS glycoprotein (α2-HSG) lµ mét 
glycoprotein hµm l−îng cao trong huyÕt thanh 
víi nång ®é tõ 300 ®Õn 600 mg/l, ®−îc tæng hîp 
trong gan, cÊu t¹o bëi hai chuçi liªn kÕt víi 
nhau b»ng cÇu disulfua. Gen α2-HSG ®Þnh vÞ 
trªn nhiÔm s¾c thÓ 3q27, nh¹y c¶m víi bÖnh 
§T§ type 2 vµ c¸c bÖnh trao ®æi chÊt. Protein 
α2-HSG ®−îc chøng minh lµ cã t−¬ng t¸c víi 
thô thÓ insulin (IR), k×m h·m ho¹t tÝnh tyrosine 
kinase vµ tù phosphoryl hãa [4]. Sù thay ®æi 
nång ®é cña α2-HSG cßn quan s¸t thÊy ë c¸c 
bÖnh nh©n ung th− m¸u. H×nh 1 ®· chØ ra nång 

®é α2-HSG t¨ng lªn râ rÖt trong c¸c bÖnh nh©n 
§T§ type 2. KÕt qu¶ cña chóng t«i ®· thùc sù 
bæ sung cho nh÷ng nghiªn cøu tr−íc ®©y vÒ mèi 
liªn hÖ gi÷a gen α2-HSG víi bÖnh §T§ type 2.  

Clusterin lµ mét glycoprotein, ®−îc m· hãa 
bëi mét gen n»m trªn nhiÔm s¾c thÓ sè 8 (8q21). 
Nh÷ng nghiªn cøu trªn mRNA vµ ph¸t hiÖn sù 
thay ®æi hµm l−îng protein trong c¸c giai ®o¹n 
bÖnh lý vµ ë møc ®é in vitro ®· chøng minh 
r»ng clusterin cã vai trß trong t¸i sinh mµng 
lipit, mµng tÕ bµo, ®iÒu khiÓn c¸c bæ thÓ trung 
gian ph©n gi¶i mµng, chu tr×nh chÕt cña tÕ bµo, 
t−¬ng t¸c gi÷a tÕ bµo vµ tÕ bµo [7].  

Apolipoprotein E (Apo-E) lµ mét protein 
mang cã mÆt trong huyÕt thanh víi nång ®é 5 
mg/dl, gåm 299 amino acid, cã khèi l−îng xÊp 
xØ 34 kDa. Apo E trong huyÕt thanh ®−îc tæng 
hîp chñ yÕu tõ gan vµ mét sè c¬ quan kh¸c nh− 
n·o, l¸ l¸ch, phæi, th−îng thËn, buång trøng, 
thËn, tÕ bµo c¬, ®¹i thùc bµo. Apo-E tham gia 
vµo qu¸ tr×nh vËn chuyÓn cholesterol, ph©n phèi 
l¹i cholesterol, vµ chèng l¹i sù ph¸t triÓn cña 
th−¬ng tæn. Zhang vµ céng sù (2001) ®· chøng 
minh r»ng sù thay ®æi nång ®é Apo-E liªn quan 
®Õn bÖnh Alzheimer's [9].  

Anti TNFα antibody light chain lµ mét 
kh¸ng thÓ kh¸ng TNFα. Mµ TNFα lµ mét 
protein do c¸c ®¹i thùc bµo tiÕt ra, g©y nªn qu¸ 
tr×nh ho¹i tö do ung th−. Th«ng th−êng, kh¸ng 
thÓ nµy chØ xuÊt hiÖn trong c¸c tr¹ng th¸i bÖnh 
lý, Ýt khi thÊy ë ng−êi b×nh th−êng [6]. KÕt qu¶ 
nghiªn cøu b−íc ®Çu cña chóng t«i cho thÊy 
nång ®é cña 3 lo¹i glycoprotein nµy t¨ng cao 
trong huyÕt thanh bÖnh nh©n §T§ type 2. Tuy 
nhiªn, cho ®Õn nay vai trß cña Clusterin, 
Apolipoprotein E (Apo-E), Anti TNFα antibody 
light chain trong bÖnh §T§ type 2 cßn ch−a 
®−îc biÕt râ. §Ó cã thÓ kh¼ng ®Þnh sù thay ®æi 
cña c¸c glycoprotein nµy cã thÓ chØ thÞ cho sù 
xuÊt hiÖn bÖnh cÇn nh÷ng nghiªn cøu tiÕp tôc. 

iii. KÕt luËn 

B»ng s¾c ký ¸i lùc Con A ®Ó thu gi÷ 
glycoprotein, ph©n t¸ch c¸c glycoprotein trªn 
b¶n ®iÖn di hai chiÒu vµ x¸c ®Þnh nhê hÖ thèng 
LC/MS/MS chóng t«i ®· nhËn d¹ng ®−îc 57 
glycoprotein trong huyÕt thanh c¸c bÖnh nh©n 
§T§ type 2, trong ®ã cã 5 glycoprotein (Alpha-
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2-HS-glycoprotein, Clusterin percursor, 
ApolipoproteinE, Anti TNFα antibody light 
chain percursor, Haptoglobin) cã møc ®é biÓu 
hiÖn t¨ng râ rÖt trong huyÕt thanh bÖnh nh©n 
§T§ type 2 so víi ng−êi b×nh th−êng. 
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summary 

Type 2 diabetes mellitus is a metabolic disorder that is primarily characterized by insulin resistance. This 
disease is not infectious but common in the world. Type 2 diabetes mellitus may lead to many dangerous 
complications such as diabetic retinopathy, possible blindness, risk of heart stroke, diabetic neuropathy, 
chronic diarrhea, kidney failure... Recently, many investigations have been carried out to search for effective 
therapies which can then be used to diagnose and cure this disease. However, most of known therapies are 
mainly based on measurement of blood glucose levels, which does not allow detecting the early stage of 
diabetes disease. To overcome this disadvantage, biomarkers, that are very promising factor to early prognosis 
of type 2 diabetes mellitus, have recently been considered and searched. In this study, such biomarkers were 
looked for by employing proteomics tools. Lectin concanavalin A (ConA) was used to receive glycoproteins 
from human serum. These collected glycoproteins were then digested and analyzed by nanoLC coupled with 
ESI MS/MS. Afterward, 57 glycoproteins were identified. In addition, glycoprotein expression level of the 
patients was compared with that of healthy individuals by using 2-D electrophoresis technique. As a result, 
expression of five proteins (haptoglobin alpha 2 chain, alpha-2-HS-glycoprotein, clusterin percursor, 
Apolipoprotein E percursor, Anti TNFα antibody light chain) increased significantly. 

Key words: 2-D electrophoresis, Concanavalin A, glycoprotein, marker, type 2 diabetes mellitus, nano 
chromatography-tandem mass spectrometry (nanoLC-MS/MS). 
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