Biochemické vysetreni mozkomisniho moku

Vysetreni mozkomisniho moku patri k zdkladnim metodam, které pfrispivaji k diagnostice neurologickych
onemocnéni. Likvor se odebird nejcastéji lumbalni punkci (3x5 ml, mezi L4-L5 ¢&i S1), méné Casty je subokcipitaini
pristup. Likvor je zapotrebi do laboratore dopravit co nejrychleji, nebot postupné dochazi k rozpadu bunék, snizuje
se koncentrace glukézy a zvySuje se laktat.

Barva

Za fyziologickych podminek je likvor ¢ird bezbarva tekutina. Pokud se
v mozkomisnim moku nachdzeji barevné substance, jednd se o
patologicky stav. VétSinou je podminén pritomnosti hemoglobinu,
methemoglobinu a bilirubinu.

= PFimés krve vyvolava narQizovélé az ¢ervené zbarveni, oznatované
jako erytrochromni (sangvinolentni). Krev se do likvoru mlze
dostat arteficidlné poranénim cév pfi provadéni lumbalni punkce.
Pokud likvor pri odbéru zachycujeme postupné do tri zkumavek, pak
v tomto pripadé zabarveni moku ve zkumavkach sldbne a po
centrifugaci je likvor bezbarvy. Pri intrakranidlnim krvéceni je
zbarveni ve vSech zkumavkdch stejné intenzity. Pri Cerstvém
krvaceni je supernatant rovnéz bezbarvy.

= Zluté, xantochromni zbarveni mozkomidniho moku je podminéné
pritomnosti bilirubinu vzniklého preménou hemoglobinu.
Xantochromie muUze pretrvavat 3-4 tydny po zacatku krvaceni (dale
viz spektrofotometrie mozkomisniho moku).

= Pfitomnost methemoglobinu se projevi okrové zlutym az
hnédym zbarvenim.

Zakal

Zakal likvoru byva zplsoben leukocyty, které jsou pritomny v likvoru u
hnisavych neuroinfekci. Intenzita zédkalu odpovidd mnozstvi leukocytd.
Primés erytrocytl se mize projevit rovnéz zakalem.

Bilkoviny v mozkomiSnim moku

Patologické zmény proteinorachie

Z klinického hlediska ma vyznam zvySena koncentrace celkové bilkoviny
v mozkomiSnim moku, tzv. hyperproteinorachie, kterd mize byt
zplUsobena nékolika mechanismy:

= Pri poruse hematolikvorové bariéry do likvoru patologicky pronika
vétsSi mnozstvi bilkovin. Pri blokadé likvorovych cest dochdazi pod
prekdzkou k tézké poruse hematoencefalické bariéry a do moku
pronikaji bilkoviny z plazmy (albumin i vysokomolekularni fibrinogen).

» Intratékalni syntéza imunoglobulind pri aktivaci imunitniho systému.

= Abnormalni sloZeni plazmatickych bilkovin se promitne do slozeni
likvorovych protein(, napf. monoklonalni gamapatie se projevi
pritomnosti stejnych imunoglobulind i v likvoru.

» Zvyseni strukturalnich proteind pri poskozeni tkdné CNS.

» Nddorova infiltrace mozkovych obald.

Erytrochromni zakaleny likvor pfi hnisavé
neuroinfekci

Stanoveni celkové bilkoviny v mozkomisnim moku se uplatriuje predevsim
jako rychle proveditelné vySetreni, které poskytuje zakladni informaci
o stavu hematolikvorové bariéry.

Metody stanoveni bilkoviny v mozkomiSnim moku

= Jednou z doporuc¢enych metod pro kvantitativni stanoveni celkové bilkoviny v mozkomiSnim moku je reakce s
pyrogallolovou cerven.

= Orienta¢né Ize kvalitativné zvySené mnozstvi bilkoviny v mozkomisnim moku prokazat Pandyho reakci, pfi niz
jsou denaturovény globuliny a ¢astecné i albumin vodnym roztokem fenolu.

Referencni hodnoty
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= Sp-Celkové bilkovina (proteinorachie): 0,20-0,45 g/l
= Pandyho reakce: negativni < 0,2 g/l proteinu

Albumin v mozkomisnim moku

Albumin v likvoru pochdzi vzdy z krve, nebot v CNS se netvofi. Jeho syntéza probiha v jatrech a do mozkomisniho
moku se dostava prestupem pres hematolikvorovou bariéru. Zastoupeni albuminu tvofi asi 57 % celkové bilkoviny
v CSF. ZvySend koncentrace albuminu v likvoru je vzdy zndmkou poruchy hematolikvorové bariéry.

Pro presnéjsi zhodnoceni jejiho stavu se pouziva tzv. albuminovy kvocient Q,, ktery bere v Gvahu koncentraci
albuminu v mozkomisnim moku (Albcsg) a séru (Albggrym):

Albcsr

Qaubr = b

’
serum

z

Albuminovy kvocient se vyuziva

= K hodnoceni miry postizeni hematolikvorové bariéry;
= Pro vypocet intratékdlni syntézy imunoglobulin{.

Patologické hodnoty albuminového kvocientu

= ZvySeni Qg Nachézime u porusené hematolikvorové bariéry,
s kterou se setkdvame u zdnétlivych onemocnéni CNS (meningitidy
rdzného plvodu), roztrousené sklerdzy nebo pri obstrukci
v likvorovych cestach.

Metody stanoveni albuminu

= Albumin se v CSF stanovuje citlivymi imunochemickymi metodami
(imunoturbidimetrie, imunonefelometrie, ELISA).

Referencni hodnoty

= Sp-Albumin: 120-300 mg/I Xar-1t0chr0mn|' likvor
= Albuminovy kvocient - Qg (je zavisly na véku):
do 15 let: < 5x1073
do 40 let: < 6,5x1073
do 60 let: < 8x10~3

Imunoglobuliny v mozkomiSnim moku

Imunoglobuliny v likvoru mohou pochazet bud' z krve, nebo vznikaji intratékalné. Intratékalni syntéza protilatek
probihd v perivaskularné ulozenych B-lymfocytech, které se diferencuji v plazmocyty.

Patologické zmény koncentrace imunoglobulint

Zvyseni koncentrace imunoglobulint v likvoru mize byt zplsobeno:
Poruchou hematolikvorové bariéry;

Zvysenou intratékalni syntézou;

Zvysenou koncentraci imunoglobulind v séru;
Poruchou cirkulace likvoru.

Metody stanoveni imunoglobulini

Jednotlivé tridy imunoglobulint se stanovuji citlivéjsimi imunochemickymi metodami jako je imunoturbidimetrie,
imunonefelometrie a ELISA.

Referencni hodnoty:
= Koncentrace imunoglobulinl v mozkomisnim moku:
Sp-lgG: 12,0-40,0 mg/I

Sp-lgM: 0,2-1,2 mg/I
Sp-lgA: 0,2-2,1 mg/I

Prukaz intratékalni tvorby imunoglobulint
Pouhé stanoveni koncentrace imunoglobulinG v likvoru je nedostacujici, nebot pro diferencialné diagnostické Gcely
je zapotrebi odlisit intratékalni nebo krevni pdvod imunoglobulinl. K tomu se pouziva vypocet rliznych indexd,

rovnic ¢i hodnoceni pomoci grafd.

Imunoglobulinovy index
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= Orientac¢ni informaci ndm poskytne imunoglobulinovy index. Hodnoti imunoglobuliny a albumin v séru
a v likvoru. Pro jeho vypocet je zapotrebi v likvoru a soucasné v séru stanovit koncentrace obou analytd.
Vypocitd se na zakladé kvocientu prislusného imunoglobulinu (IgG, IgA, IgM) a albuminového kvocientu.

Q¢
IgGindez = Qalb
I9G IgG .
IgGinde:c = 7 CSF/ I sérum
Albosr/Alb,,

Referencni hodnoty
= Imunoglobulinovy index IgG:
IgG index: < 0,5 nesvédci pro intratékdlni syntézu IgG
IgG index: 0,5-0,75 nevylucuje intratékalni syntézu IgG
IgG index: > 0,75 svédci pro intratékalni syntézu IgG

Reibertv diagram

Reiberlv diagram umoznuje rychly prikaz intratékalni syntézy imunoglobuling.

Vynaseji se do ného vypocitané hodnoty Qaj, @ Qigg- Podle umisténi vynesené Qs (x107) .
hodnoty v grafu Ize urcit plivod imunoglobulind a poruchu hematolikvorové 100 ;
bariéry.

Hodnoceni

Reibertv diagram (obr. 3) je rozdélen do 5 oblasti, které vymezuji nalezy:

= Oblast 1 - normalni nalez;
= Oblast 2 - izolovanou poruchu hematolikvorové bariéry bez lokaIni syntézy

Ig oblast 2; ;

= Oblast 3 - poruchu hematolikvorové bariéry spole¢né s intratékalni Qu (x10°%) o
syntézou Ig oblast 3; Obr. 3: Reiber{iv diagram

= Oblast 4 - izolovana intratékalni syntéza Ig bez poruchy hematolikvorové
bariéry;

= Oblast 5 - oblast analytickych chyb.

Hranice mezi lokalni syntézou imunoglobulind a jejich pasivnim prestupem je zndzornéna modrou ¢arou. Hodnoty
nad touto linii znamenaji intratékdlni syntézu a rozsah je vyznacen preruSovanou ¢arou a vyjadren v procentech.
VertikdIni prerusovana ¢ara oddéluje normalni a porusenou hematolikvorovou bariéru.

2 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Reiberdv diagram.

Oligoklonalni imunoglobuliny v mozkomisnim moku

Nejcitlivéjsi metodou pro priikaz intratékalini syntézy protiladtek je stanoveni oligoklonalnich imunoglobulinG
metodou izoelektrické fokusace s ndslednym barvenim nebo imunofixaci nebo imunoblottem. Fyziologicky maiji
imunoglobuliny v séru i mozkomiSnim moku polyklonalni charakter a vyjadruji heterogenitu individualnich protilatek
produkovanych jako odpovéd na nejriznéjsi antigeny, s nimiz se jedinec setkal.

Predpoklada se, Ze do CNS vstupuje pouze omezeny pocet B-lymfocytd, které se po aktivaci antigenem (napf.
ur¢itym mikroorganismem nebo autoantigenem) diferencuji v plazmatické buriky secernujici protilatky. Intratékalné
produkované protilatky se vyznacuji pouze omezenou (oligoklonalni) heterogenitou, coz se pfi izoelektrické
fokusaci projevi jako izolované prouzky, které nejsou patrné pri analyze séra. Z toho vyplyva nutnost provadét
soucasné analyzu imunoglobulind likvoru i séra. Srovnava se pritomnost ¢i nepritomnost identickych pruhl 1gG v
séru a moku; pocet a lokalizace prouzkd neméa diferencidlné diagnosticky vyznam.

Hodnoceni:
Popisuje se pét riznych typa izoelektroforegram( (obr. 4):
Typ 1 - v séru i v moku pouze polyklonalni IgG - normalni nélez;
Typ 2 - oligoklondlIni prouzky pouze v likvoru - lokdIni syntéza IgG (napf. u roztrousené sklerézy);

Typ 3 - oligoklondlIni prouzky v likvoru a dalsi oligoklonalIni prouzky v likvoru i v séru - lokdIni syntéza IgG
a produkce protiladtek v organismu (napr. chronickd infekce CNS, roztrousena skleréza);

Typ 4 - identické oligoklonaIni prouzky v séru i moku (tzv. ,zrcadlovy” obraz prouzk( v éru a v likvoru -
dochézi k priniku protildtek z krve do likvoru) - systémova imunitni aktivace bez lokaIni syntézy 1gG v CNS;

Typ 5 - identické monoklondini prouzky v séru i moku v kratkém Useku pH gradientu, jde o pritomnost
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monoklonalniho paraproteinu v likvoru sérového ptvodu (myelom,

monoklonalni gamapatie) - paraproteinovy obraz. = L o= o= oa o= o o= o2

Glukéza v mozkomisnim moku = | =g =2 ==
N EN = —_

Glukéza, kterd je hlavnim energetickym substratem pro nervovou tkan, je Tyei Typz Typ3  Typa  Typs

transportovana do mozku prostrednictvim transportnich systéma v plexus
chorioideus. Koncentrace glukézy v mozkomisnim moku je ddna kapacitou
prenasecovych systému, vyuzitim v nervové tkdni a mirou reabsorpce

v mozkomisnim moku. Koncentrace glukézy v mozkomisnim moku -
glykorachie sleduje koncentraci glukdzy v krvi.

Obr. 4: Zakladni typy
izoelektroforegram@ mozkomisniho
moku

Proto pro hodnoceni glykorachie je zapotrebi soubézné stanovovat koncentraci v likvoru i v krvi a z hodnot
vypocitat jejich kvocient Qglu: (pomér glykorachie/glykemie) podobné jako u albuminu nebo imunoglobulin{:

Gl’u,cs F

Qgiu = Glu

serum
Za fyziologickych okolnosti je pomér glykorachie a glykemie pfiblizné 0,6;
Hodnota pod 0,45 je povaZzovana za patologickou.
Patologické zmény glykorachie a Qgy:
= Se zvysenou glykorachii - hyperglykorachii se setkdvame u diabetikd.

= Pro onemocnéni nervového systému maji vyznam sniZzené hodnoty glykorachie - hypoglykorachie (po
vylouceni hypoglykemie), které se vyskytuji v likvorech s vyssim poc¢tem bunék. Hypoglykorachie je
prokazovana u bakterialnich meningitid, kde je vysvétlovana spotrebou glukédzy baktériemi i leukocyty (Qq, <
0,4). Maze poklesnout az na nulové hodnoty. Usp&sna 1é¢ba vede k navratu glykorachie k normé.

= Dalsi pri¢inou snizené koncentrace glukdézy v mozkomisnim moku mize byt nddorové onemocnéni CNS, kde
glukézu vyuzivaji nddorové buriky, a mozkova ischemie, u niz nedostatek kysliku omezuje aerobni glykolyzu
a k pokryti energetickych narokd anaerobni glykolyzou je zapotrebi vice glukdézy.

= U subarachnoiddlniho krvaceni se na zvysené potrebé glukézy podileji erytrocyty.

Metoda stanoveni glykorachie:

= Metody pro stanoveni koncentrace glukézy v mozkomisnim moku jsou podobné jako pro stanoveni v krvi
(plazmé), tzn. peroxidasova ¢i hexokinasova reakce. Pokud neni mozné glukdzu vysetrit do 30 minut po
odbéru, je nutno likvor uchovavat na ledu nebo pridat fluorid sodny, aby se zabrdnilo nezddoucimu poklesu
glukézy nasledkem glykolyzy. Ta probiha v mikroorganismech, leukocytech ¢i nadorovych burkach, které
mohou byt soucasti moku za patologickych podminek.

Referencni hodnoty:

= Sp-Glukéza: 2,2-4,2 mmol/l
= Qqgy: 0,6

Laktat v mozkomisnim moku

Laktat vznikd odbourdvanim glukézy glykolyzou za anaerobnich podminek. V mozkové tkani se fyziologicky vytvari
urcité mnozstvi laktatu, které odrazi metabolickou aktivitu mozku. Prakticky neprochazi hematoencefalickou
bariérou a jeho koncentrace na rozdil od glukdzy nezéavisi na koncentraci v plazmé. Hladina laktdtu v CSF ma
opacny trend nez hladina glukdzy.

Stanoveni laktatu v CSF je citlivéjSim ukazatelem nez stanoveni glukdzy. Laktat je dilezitym parametrem, ktery
pomaha rozlisit mezi meningitidou bakteridIniho a virového plvodu.

Patologické zmény laktatu:

= ZvysSena hladina laktatu u bakteridlni meningitidy je projevem anaerobni glykolyzy baktérii a v mensi mire
leukocytQ. Pri Gc¢inné terapii laktat klesa.

= VSechny poruchy zdsobeni mozku kyslikem (napr. anoxie, hypoxie napf. u cévnich mozkovych prihod) v
dlsledku zvyseného anaerobniho metabolismu glukdzy jsou doprovazeny zvysenymi hladinami laktatu.

= U subarachnoidalniho krvaceni je vzestup laktatu zplsoben erytrocyty prfitomnymi v likvoru, které kryji
energetické naroky rovnéz anaerobni glykolyzou (nemaji mitochondrie).

= Dale se zvysuje pri maligni infiltraci mening a u nékterych metabolickych onemocnéni (mitochondridini
encefalomyopatie).

Metody stanoveni laktatu:
Vyuziva se enzymové spektrofotometrické metody na principu Warburgova optického testu.

Referencni hodnoty:
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= Sp-Laktat: 1,2-2,1 mmol/I

Chloridy v mozkomisnim moku

Koncentrace chloridd v likvoru je bézné 124 mmol/I.

Pokles pod 100 mmol/l spolu s poklesem glukdzy ukazuje na tuberkulézu ci plisné.

Odkazy

Souvisejici clanky

Mozkomisni mok

Bilkoviny v mozkomisnim moku
Spektrofotometrie mozkomisniho moku
Cytologické vysetieni mozkomisniho moku
Likvorové syndromy

Externi odkazy

ADAM, P, C. ANDRYS a B FRIEDECKY, et al. Doporuceni Ceské spolecnosti klinické biochemie a Ceské
spolecnosti alergologie a klinické imunologie - Vysetrovani mozkomisniho moku [online]. ©2005. Posledni
revize 2005, [cit. 8. 9. 2009]. <http://www.cskb.cz/cskb.php?pg=doporuceni--vysetrovani-mozkomisniho-
moku>.

FIALOVA, L. a M VEJRAZKA. Zdkladni vysetreni mozkomisniho moku [online]. ©2005. Posledni revize 2008,
[cit. 8. 9. 2009]. <https://el.Ifl.cuni.cz>.

Pouzita literatura

ADAM, P, et al. Cytologie mozkomisniho moku (CD-ROM). 1. vydani. Praha : SEKK, 2000.

AMBLER, Z, ] BEDNARIK a E ROZICKA. Klinickd neurologie - ¢gst obecnd. 1. vydani. Praha : Triton, 2004. ISBN
ISBN 80-7254-556-6.

GLOSOVA, L. Cytologicky atlas mozkomisniho moku. 1. vydani. Praha : Galén, 1998. ISBN 80-85824-70-1.

KALA, M. a | MARES. Lumbéini punkce a mozkomisni mok. 1. vydani. Praha : Galén, 2008. ISBN 978-80-7262-
568-0.

MASOPUST, J. Klinicka biochemie. PoZadovani a hodnoceni biochemickych vysetrenil. a Il. cdst. 1. vydani.
Praha : Karolinum, 1998. ISBN 80-7184-650-3.

NEVSIMALOVA, S, E RUZICKA a | TICHY, et al. Neurologie. 1. vydani. Praha : Galén, 2005. ISBN 80-7262-160-
2.

SCHNEIDERKA, Petr, et al. Kapitoly z klinické biochemie. 2. vydani. Praha : Karolinum, 2004. ISBN 80-246-
0678-X.

RACEK, J, et al. Klinickd biochemie. Prvni vydani. Praha : Galén - Karolinum, 1999. ISBN 80-7262-023-1.

STERN, P, et al. Obecnd a klinickd biochemie pro bakaldrské obory studia. 1. vydani. Praha : Karolinum,
2005. ISBN 978-80-246-1025-2.

ZIMA, T, et al. Laboratorni diagnostika. 1. vydani. Praha : Galén - Karolinum, 2002. ISBN 80-7262-201-3.


https://www.wikiskripta.eu/w/Gluk%C3%B3za
https://www.wikiskripta.eu/w/Tuberkul%C3%B3za
https://www.wikiskripta.eu/w/Mozkom%C3%AD%C5%A1n%C3%AD_mok
https://www.wikiskripta.eu/w/B%C3%ADlkoviny_v_mozkom%C3%AD%C5%A1n%C3%ADm_moku
https://www.wikiskripta.eu/w/Spektrofotometrie_mozkom%C3%AD%C5%A1n%C3%ADho_moku
https://www.wikiskripta.eu/w/Cytologick%C3%A9_vy%C5%A1et%C5%99en%C3%AD_mozkom%C3%AD%C5%A1n%C3%ADho_moku
https://www.wikiskripta.eu/w/Likvorov%C3%A9_syndromy
http://www.cskb.cz/cskb.php?pg=doporuceni--vysetrovani-mozkomisniho-moku
https://el.lf1.cuni.cz/
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/ISBN_80-7254-556-6
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/80-85824-70-1
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/978-80-7262-568-0
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/80-7184-650-3
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/80-7262-160-2
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/80-246-0678-X
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/80-7262-023-1
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/978-80-246-1025-2
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/80-7262-201-3

