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1. ÚVOD 

1.1.  Popis problematiky 

Cílem této práce bylo  v základní teoretické části shrnutí základních 

informací o likvoru / jeho vznik, tvorba, složení,základní a podrobnější  

vyšetřování v klinické praxi./ .  

Stručný popis likvorologických cytologických nálezů  včetně  obrazové 

dokumentace.  

Podrobněji  je práce věnována bílkovině  beta2-mikroglobulinu. 

V úvodu je shrnut základní popis molekuly tohoto proteinu, stručné 

seznámení s jeho vyšetřováním. Význam jeho vyšetřování.  

V další části seznámení s  vyšetřováním tohoto proteinu ve světě ,  význam 

vyšetřování, závěry publikovaných prací  v souvislosti s  jeho vyšetřováním u 

rozličných onemocnění. Jsou shrnuty závěry výzkumů  a jejich význam při  

stanovení diagnózy, léčbě  a další prognózy u různých nosologických jednotek 

– např .  u HIV pozit ivních pacientů  – stanovení léčby, prognózy, u pacientů  

s degenerativním onemocněním CNS,záně tlivým onemocněním… 

Vlastní sledování bylo prováděno u rozsáhlé skupiny pacientů  – celkem 

26 378 vzorků  l ikvoru  v letech 1999 – 2006 ve věkovém rozmezí od 3 do 86 

let.  

Odběry byly prováděny prakticky po celé republice a vzorky zpracovány 

v biochemické laboratoři  Na Homolce.  

Tuto rozsáhlou skupinu pacientů  jsem rozdělila podle diagnóz do 4 základních 

skupin:  
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Demyelinizační onemocnění,  neuroboreliosa, tumory CNS, ostatní pacienti 

/normální nálezy a ostatní diagnózy např .  degenerativní onemocnění, 

vertebrogenní onemocnění/ .  

V jednotlivých skupinách byla spoč ítána průměrná hodnota beta2-

mikroglobulinu a směrodatná odchylka.  

Byly porovnány hladiny tohoto proteinu ve skupinách mužů  a žen, ve 

věkových skupinách/pokud bylo možno v jednotl ivých věkových skupinách 

hodnoty porovnávat a statisticky zpracovávat/.  

Výsledky byly zpracovány v grafické podobě .  

V závěru práce je celkové shrnutí výzkumu – důležitost vyšetřování beta2-

mikroglobulinu, porovnání hladin proteinu v jednotlivých skupinách podle 

diagnóz. Nejvyšších hodnot dosahuje beta2-mikroglobulin u skupiny 

nádorových onemocnění. Je tedy možné při  nápadně  vyšších hodnotách 

rovnou pomýšlet na nádorové onemocnění CNS a další vyšetřovací postupy 

cílit  tímto směrem. 

Hladina beta2- mikroglobulinu je u demyelinizačních onemocnění velmi 

blízká normálním hodnotám. 

U fyziologických nálezů  nalézáme rozdíl mezi hladinou u mužů  a žen. 

Velikost souboru dává velkou výpovědní hodnotu – nejedná se tedy o náhodné 

výsledky.  

Závěry této práce tedy nejsou zcela j istě  zanedbatelné a otevírají cestu dalším 

výzkumům a pozorování chování tohoto důležitého proteinu. 
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1.2.  Biologické chování beta2-mikroglobulinu v likvoru u klinicky 

definovaných nosologických jednotek. 

Likvor je za fyziologických podmínek  bezbarvou, či rou kapalinou, která se 

nachází v komorovém systému mozku,v cisternách a v subarachnoidálních 

prostorech mozku a míchy.  

Je produkován v chorioidálních  plexech. Dále cirkuluje z obou postranních 

komor přes foramen Monroi do III komory a Sylviovým kanálkem do  

IV. komory. Odtud přes  foramina Luschkae do mostomozečkových koutů  a 

přes foramen  Magendi do cerebromedulární cisterny. Resorpce likvoru 

probíhá v Pacchionských granulacích a durálních sinech do venózního oběhu. 

 

Funkce l ikvoru:  

1.  mechanická ochrana mozku a míchy před otřesy 

2.  vyrovnávání tlakových  poměrů  nitrolebečních  a nitropáteřních spolu 

s venózním systémem 

3.  regulační a ochranná funkce  při  změnách teploty  a atmosférického 

tlaku 

4.  metabolismus  neuronů ,  odstraňování  produktů  katabolismu 

5.  imunologické procesy 

Průměrné množství  l ikvoru u dospělého č lověka je asi  140 ml,  průměrná denní 

produkce je asi  500 ml.  

K odběru likvoru se používá nejčastěji  lumbální punkce, likvor se odebírá  

alespoň  do 3 zkumavek. 
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Vyšetření  

• akutní - makroskopický popis, celková bílkovina, cytologie,  laktát  

• základní - makroskopický popis,  celková bílkovina, cytologie, laktát  a 

glukóza, albumin, IgA, IgG, IgM, oligoklonální IgG v l ikvoru a v séru,  

specifické protilátkové indexy, počet erytrocytů  a přítomnost 

hemoglobinu 

• rozšířené - PCR při  podezření na  HSV encefalitidu, tbc, CMV infekce, 

tumorový marker,  stanovení CNS proteinů   

Výměna látek mezi krví,  likvorem  a nervovou tkání je regulována  bariérami, 

které vytvářejí  4 kompartmenty:  

1.  intravaskulární  

2.  intracelulární  

3.  extracelulární  

4.  likvorový 

Mezi jednotlivými kompartmenty jsou následující  bariérové systémy :  

1.  hematoencefalická bariéra 

2.  hematolikvorová bariéra 

3.  intra/extracelulární  bariéra 

 

1.3.  Biochemické vyšetření likvoru 

Spektrum vyšetření neustále narůstá vzhledem k rozvoji laboratorních 

metodik.  

V zásadě  by mělo být vyšetřeno: 

• hladina celkové bílkoviny 
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• hladina glukózy 

• stanovení hladiny imunoglobulinů  a albuminu 

• stanovení proteinů  akutní  fáze 

V rozšířeně jším vyšetření bývají  vyšetřovány ještě   strukturální proteiny CNS 

/gama trace protein, bazický protein myelinu, beta trace protein, tau protein/  

Imunoglobuliny jsou stanoveny elektroforetickými dělícími metodami – 

izoelektrická fokuzace.  

Na základě  konsenzu je navrženo 5 typů  možných výsledků  př i  párové analýze 

likvoru a séra:  

1.  normální likvor 

2.  oligoklonální IgG  pouze v likvoru 

3.  oligoklonální IgG v l ikvoru a jiné identické pásy  v séru 

4.  identické oligoklonální pásy v likovru a v séru 

5.  monoklonální pásy v likovru a séru 

 

1.4.  Spektrofotometrické vyšetření likvoru 

Toto vyšetření nás informuje o  pří tomnosti hematogenních pigmentů  

v likvoru. Má význam u hemorhagických příhod. Pomůže odlišit  přítomnost 

arteficiálního krvácení.  

 

1.5.  Cytologie likvoru 

Buňky v likvoru jsou pravděpodobně  krevního původu. Za normálních 

okolností se v likvoru vyskytují 2 buněčné druhy: lymfocyty,  monocyty.  
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Erytrocyty a neutrofilní granulocyty jsou přítomny pouze v důsledku 

arteficiální krevní př íměsi .  

Jsou popsány typické cytologické obrazy u různých klinických jednotek. 

 

1.6.  Beta2 – mikroglobulin 

Beta2 – mikroglobulin je nízkomolekulární protein tvořený 99 

aminokyselinami, jej ichž sekvence je známa. Má vnitřní disulfidickou vazbu a 

vytvář í  tím smyčku. Tvoří  lehký nevariabilní řetězec histokompatibilních 

antigenů  /  HLA I.  tř ídy/, proti nimž je zaměřena imunologická intervence po 

transplantaci .  

HLA jsou s různou intenzitou syntetizovány všemi živými jadernými buňkami 

těla a jsou rozmístěny na jejich buněčném povrchu. Nenachází se na 

erytrocytech. 

Beta2- mikroglobulin je k těžkému řetězci HLA nekovalentně  vázán, 

následkem metabolismu a degradace HLA je od těžkých řetězců  disociován a 

poté se objevuje ve volné formě  v extracelulární tekutině  a ve všech tě lních 

tekutinách, zatímco těžký HLA řetězec je rychle degradován. 

V séru se zvyšuje hladina beta2-mikroglobulinu u různých stavů  – u nádorů ,  

zánětů ,  imunologických onemocnění,  selhávání ledvin… 

Byla publikována celá řada studií, které hodnotí  hladinu beta2- 

mikroglobulinu v likvoru v souvislosti s léčbou HIV pozitivních pacientů ,  

infekčních onemocnění CNS, degenerativních onemocnění… 

 

2. CÍL  PRÁCE 

Zdůvodnit vyšetřování hladiny beta2- mikroglobulinu v l ikvoru, ozřejmit  

podstatu tohoto proteinu v části  teoretické i  vlastním pozorováním. 
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Pokusit  se zjistit ,  zda je hladina beta 2- mikroglobulinu závislá na určité 

nosologické jednotce.Zda je závislá hladina tohoto proteinu na pohlaví a na 

věku. Podpoři t  vyšetřování beta2- mikroglobulinu v likvoru u všech 

odebraných vzorků . .  

 

3. MATERIÁL A METODIKA 

V biochemické laboratoři  Na Homolce bylo v období od r 1999 do r.  2006 

vyšetřeno 26 378 vzorků  l ikvoru od pacientů  z pracovišť  prakticky celé ČR. 

Jednalo se o nejrůznější pracovní diagnózy - meningitidy /serózní, 

bakteriální/ ,  demyelinizační onemocnění, tumory, polyneuropatie,  

polyradikuloneuritidy.  

Jako kontrolní  skupina byly použity vzorky u pacientů  s  vertebrogenním 

onemocněním/ ,u kterých byly fyziologické nálezy v l ikvoru/.  

Potvrzení diagnózy: imunoelektroforéza likvoru, stanovení protilátek, 

morfologické vyšetření CNS..  

 

3.1.  Metodika 

Hladina beta2 – mikroglobulinu  byla vyšetřována metodou imuno-

turbidimetrie, tj .  sledování nárůstu zákalu při  vazbě  protilátky na beta2- 

mikroglobulin. Sledování bylo prováděno na analyzátoru SYNCHRON LX 20 

firmy Beckman. Používány chemikálie od  firmy Bio-Vendor ČR. 

 

3.2.  Statistické zpracování  

Spočívalo ve vypočítávání průměrných hodnot a směrodatných odchylek. 
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4. VÝSLEDKY: 

Soubor sledovaných vzorků  tvořilo 26 378 vzorků  pacientů  ve věku od  3 do 

86 let , jejichž likvor byl vyšetřen v biochemické laboratoři  Na Homolce 

v letech 1999 – 2006. 

 

Soubor byl podle diagnóz  rozdělen do skupin:  

1.  demyelinizační onemocnění – RSM 

2.  neuroboreliosa 

3.  tumory 

4.  ostatní  

 

Ve vyšetřovaných skupinách byla vypočítána průměrná hodnota hladiny beta2 

– mikroglobulinu, směrodatná odchylka.  

Dále byly porovnány  výsledky dle věkových skupin a mezi muži a ženami. 

Jednotlivé skupiny a výsledky byly porovnány rovněž graficky. 

 

4.1.  Demyelinizační onemocnění  - RSM 

Skupina obsahuje 8 652 vyšetřených vzorků .  

Průměrná hodnota beta2- mikroglobulinu v likvoru je  1,885, směrodatná 

odchylka 0,917. 

Závislost na pohlaví není prokázána, závislost na věku se zdá být možná. 
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4.2.  Neuroboreliosa 

Skupina obsahuje  1 312 vyšetřených vzorků .  

Průměrná hodnota beta2 –mikroglobulinu v likvoru je 2,485, směrodatná 

odchylka 5,580. 

Závislost na pohlaví není,  u dětí  – vyšší  průměrná hodnota beta2 – 

mikroglobulinu. 

 

4.3.  Tumory 

Skupina obsahuje  186 vyšetřených vzorků .  

Průměrná hodnota beta2- mikroglobulinu v likvoru je 3,202, směrodatná 

odchylka  2,715. 

Závislost na pohlaví se zdá být potvrzena, v nižších věkových skupinách nižší  

průměrná hodnota beta2- mikroglobulinu. 

 

4.4.  Normální nálezy 

Průměrná hodnota beta2- mikroglobulinu v likvoru  1,720  ,směrodatná 

odchylka 3,490. 

 

5. DISKUZE: 

Výsledky potvrzují  rozdílnost hladiny beta2- mikroglobulinu v jednotl ivých 

skupinách.  

Nejvyšších hodnot dosahují  ve skupině  s nádory.  

Ve skupině  demyelinizačních onemocnění jsou hodnoty velmi blízké 

normálním hodnotám. Při  tomto onemocnění /pokud nejsou zachyceny 
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plasmocyty v cytologickém preparátu/ ,  je nález rovněž blízký normálu.  

Definitivní diagnozu stanovujeme až pomocí elektroforézy. Závisí tedy 

hladina beta2- mikroglobulinu rovněž na stadiu choroby? Bylo by možno 

úspěšnost léčby RSM hodnotit podle hladin tohoto proteinu /jako je tomu u 

HIV pozitivních pacientů  a hodnocení úspěšnosti léčby/?  

V některých skupinách je patrna závislost hladiny beta2 – mikroglobulinu na 

pohlaví.  

 

6. ZÁVĚR: 

Z výše uvedených závěrů  vyplývá důležitost a výpovědní hodnota vyšetřování 

beta2- mikroglobulinu. 

Nabízí se další  výzkum a zpracování sporných otázek v této oblasti.  

Domnívám se, že velikost vyšetřovaného souboru dává vysokou výpovědní 

hodnotu.  

Vyšetření byla prováděna na jednom pracovišti,  je tedy vyloučena chyba při  

zpracování jednotl ivých vzorků .  

Vyšetření tohoto proteinu je finančně  nenáročné a při  jeho výpovědní hodnotě  

by mě lo být v budoucnosti považováno za základní vyšetření mozkomíšního 

moku. 
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