Изучение метаболических процессов в мышечных тканях лабораторных животных методами протонной (1H) и фосфорной (31P) спектроскопии ЯМР
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Метаболиты играют важную роль в поддержании жизнедеятельности человека и изменение их нормального содержания приводит к нарушениям в организме. В частности, таким изменениям могут подвергаться мышечные ткани. Обычно для определения концентраций метаболитов применяется метод биопсии. Однако, инвазивный характер методики ограничивает ее применение. Поэтому актуальным является разработка неинвазивных методов определения концентрации метаболитов.

Спектроскопия ядерного магнитного резонанса (ЯМР) уже давно (с 1980-х гг.) используется в клинической практике при исследованиях головного мозга и других отделов организма. Методы протонной (1H) и фосфорной (31P) ЯМР могут применяться также и для количественного определения содержания метаболитов в мышечной ткани таких, как креатин, карнозин, липиды и АТФ, неорганический фосфат, фосфокреатин, фосфохолин, фосфодиэфир, фосфомоноэфир, соответственно. Преимуществом ЯМР методик является возможность многократного неинвазивного измерения, позволяющего отслеживать изменение концентрации основных метаболитов с течением времени.
Изменение концентраций основных метаболитов мышц, влияет на развитие и раннее диагностирование таких заболеваний, как мышечная дистрофия Дюшена, миотоническая дистрофия, миопатия, сахарный диабет и сердечная недостаточность, а также при анализе состояния здоровья людей при физических нагрузках.
Особый интерес представляет определение содержания в мышечной ткани карнозина – многофункционального дипептида, который в большом количестве имеется в скелетных мышцах человека, сердечной мышце и в некоторых нейронных клетках [1]. Он обладает важными функциональными свойствами – поддержка постоянного значения pH в миоцитах, а также защита от конечных продуктов гликирования.
Количественное определение карнозина методом 1H ЯМР является сложной задачей, так как его концентрация составляет около 10 ммоль/л, а молекула образует два сигнала на спектре ЯМР, что затрудняет их визуализацию [2].
Цель настоящей работы заключается в оптимизации характеристик измерительных средств для получения спектров карнозина и его количественном определении в мышцах малых лабораторных животных (мышей или крыс) методом 1H спектроскопии in vivo в поле 7 Тл. Основной задачей данной работы является также оптимизация параметров сканирования для метода 31P спектроскопии ЯМР.
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