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Neurodegenerativne ochorenia st charakterizované progresivnym postihnutim CNS pricom typickym prejavom je demen-
cia. Medzi najcastejsie patri Alzheimerova choroba (AD), Parkinsonova choroba (PD) ¢i frontotemporalna demencia (FTD).
Mnohotvdrna patoldgia a heterogenita prejavov nezriedka komplikuje urcenie diagndzy a adekvatnej liecby. Detekcia mar-
kerov odrazajucich primarny patomechanizmus prispieva k exaktnejsej diagnostike a viaceré biomarkery sa ispesne etab-
lovali do diagnostickych algoritmov. Nakol'ko ich pritomnost v biologickych tekutinach predchadza klinickej manifestacii
ochorenia, otvara sa i otazka ich vyuzitia ako screeningovych pomocnikov s cielom véasného zachytu a odliSenia patoldgie
od zmien pri normdlnom starnuti. Rozvoj inovativnych metodik umoziuje detekciu markerov v krvi, ¢o nacrtéva viziu
transformdcie doterajsieho diagnostického procesu pri viacerych ochoreniach.

Klicové slova: likvor, markery, Alzheimerova choroba, demencia sLewyho telieskami, amyotrofickd laterdina skleréza, tau, neurofila-
menty, a-synuklein.

Clinical relevance of CSF analysis in various neurodegenerative diseases

Neurodegenerative diseases are broadly characterized by progressive damage of CNS with dementia being the most com-
mon clinical presentation. Several diseases fall into this category such as Alzheimer’s disease (AD), Parkinson’s disease
(PD) and frontotemporal dementia (FTD). Coexisting brain pathology and clinical heterogeneity may hamper the diagnos-
tic accuracy and delay effective treatment. Disease- specific biomarkers, alongside clinical features and imaging methods
can substantially improve the diagnosis. Some of the most recent criteria rely on the involvement of CSF core biomarkers
in the diagnostic work-up. Despite the distinct pathomechanism, fluid biomarkers are detectable before symptoms onset
becoming helpful tools in the early diagnosis and possess the potential as screening tool, either. Recently, novel methods
to measure core biomarkers in blood have been developed pointing toward the perspectives in the non-invasive diagnosis
and screening of neurodegenerative disorders in the clinical settings.

Key words: CSF, biomarkers, Alzheimer “s disease, dementia with Lewy bodies, amyotrofic lateral sclerosis, tau, neurofilaments, a-synuclein.
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Celosvetovy vyskyt demencie vroku 2030 sa odhaduje na
takmer 75 miliénov, ¢o nepochybne predstavuje zavazny so-
cioekonomicky problém (Prince et al., 2015). Neurodegene-
rativne ochorenia st rozdelené podla typu patologicky zme-
neného proteinu, ktory sa vo forme agregatov alebo inkluzii
ukladd v mozgu. Koexistencia patoldgie poukazuje na syner-
gické, resp. aditivne pbsobenie réznorodych mechanizmov
a nezriedka skresluje klinicky obraz (Yu et al., 2019). Moderné
metodiky zaloZené na vizualizacii primérnej proteinopatie st
délezitymi piliermi odrazajicimi ,in vivo“ patolégiu, ¢im za-
sadnym spbsobom zlepsSuju odhalenie ochorenia uz v pred-
Kklinickom stadiu. Detekcia klu¢ovych markerov definujicich
primarny proces vyrazne ulahcuje diagnostiku a viaceré, pre-
dovsetkym markery likvoru (CSF), sa etablovali do diagnostic-
kych kritérii niektorych demencii. Aplikovanie markerov ako
skriningovych néstrojov sa ukazuje ako dalsia indikacia na ich
vyuzitie. Rozvoj a etablovanie modernych metodik umoziuje
detekceiu viacerych krvnych markerov, co prinasa perspektivu
neinvazivnej diagnostiky vybranych ochoreni.

B ALZHEIMEROVA CHOROBA

Vére vyvoja lieCebnych stratégii vzrastd vyznam vcasnej
a presnej diagndzy. T4 sa opiera o kliniku, nalezy neurozo-
brazovacich technik a analyzu CSF. V poslednom obdobi na-
stal i prelom vo vyskume krvnych markerov (Garcia-Escobar
et al., 2024). Alzheimerova choroba (AD) ma prevazne plynuly
priebeh - cez stddium subjektivneho (SCI) a lahkého kognitiv-

neho postihnutia (MCI) az do fazy demencie. Vzrastd mnoz-
stvo dbkazov potvrdzujucich kardindlnu dlohu amyloidovej
kaskady (A+) v patomechanizme AD, nasledovanej tvorbou tau
patoldgie (T+) a progresiou neurodegeneracie (N+) prejavuju-
cej sa atrofiou $pecifickych oblasti mozgu. To polozilo zéklad
na vytvorenie tzv. ATN klasifikacie, ktora umoznuje uréenie
véasnych (i predklinickych) stadii (Jack Jr. et al., 2018). Tento
model povazuje za inicidlnu fazu AD akumuldciu amyloidu
(A+T-N-) a v koneénom dosledku vedie k prejavom neurode-
generdcie (A+T+N+). UZ samotnd pritomnost amyloidovej pa-
tolégie predpokladd nastartovanie procesu v mozgu (tzv. kon-
tinuum Alzheimerovej choroby) (Obr. 1, Obr. 2) (Jack Jr. et al.,
2018). Jej nepritomnost zaroven poukazuje na moznost alter-
nativnej diagnézy. Tato tedria tak objastiuje preferenciu vyuzi-
tia CSF a PET metodik v skorej diagnostike AD (Villemagne et
al., 2021). Klinicky, ako iz hladiska kauzalnej patolégie je AD
rozmanita, ¢o do istej miery komplikuje jej diagnostiku na zak-
lade klinicko-radiologickych aspektov. To sa odzrkadlilo v sna-
he o urcéenie patoldgie - odrazajucich markerov a ich detekcie
v réznych tekutinach, a vedie k vyvoju $pecifickych radiotrace-
rov (Obr. 2). Aktudlne st schvalené CSF eseje na detekciu AB,
ptau-181 a NfL, ktoré maji 80-90 % zhodu s PET sken nalezmi
(Leuzy et al., 2025; Shaw et al., 2019).

Analyza CSF je su¢astou diagnostického algoritmu AD. V CSF
su typicky namerané vyssie koncentracie proteinov tau a/ale-
bo p-tau a nizsia koncentracia AB42. ZniZzena koncentracia AR
peptidov zrejme odraza jeho ukladanie do senilnych plakov,
koncentracia tau sluzi ako marker neurodegeneracie a p-tau je
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ukazovatelom poskodenia axdnov a tvorby neurofibrilarnych
klbiek (NFT). Peptidy AB40 a AB42 vznikajuce odbtranim pre-
kurzorového proteinu tvoria majoritnu Cast B-amyloidu pod-
mienujuceho vznik a progresiu AD (Scheltens et al., 2016). Pa-
cienti maju vyrazne redukovanu koncentraciu AB42 v CSF, ¢o
potvrdilo mnozstvo prac (Hazan et al., 2023; Ma et al., 2022).
Pokles AP42 u pacientov s MCI ¢i zdravych jedincov je predik-
tivnym faktorom pre rozvoj AD (Hazan et al., 2023; Ma et al.,
2022). Nizke koncentracie AB42 v CSF vsak boli opisané aj pri
cievnom postihnuti (Ma et al., 2022). Pritomnost rizikovych
mutdcii vedica k nadmernej tvorbe AB42 je véasnym diagnos-
tickym markerom (Ma et al., 2022). Koncentracia AB40 nie je
vyraznejSie zmenend, pomer AB42/AB40 je citlivej$im ukazo-
vatelom diagnostickej presnosti ako samotny AB42 (Hazan et
al., 2023). Zvysenie AP vedie k dejom rezultujicim k hyperfos-
forylacii tau proteinu, ¢o predstavuje klticovy proces tvorby
NTF (Yang et al., 2024). V st¢asnosti je znamych takmer 90 po-
zicii abnormalnej modifikdcie, pricom vo vztahu k AD su zna-
me izoformy p-tau 181, p-tau 217 a p-tau 231 (Ossenkoppele et
al., 2022). Koncentracie p-tau odzrkadluju stupen patologie
aspolu s AB tvoria diagnosticky pilier AD uz v predklinickom
stadiu (Georgakas et al., 2023; Yang et al., 2024). Viacer{ autori
pripisuju vyssiu senzitivitu p-tau 217 oproti inym izoformam
(Mielke et al., 2022). CSF p-tau 231 sa zaroven javi ako najvcas-
nejsi detegovatelny tau marker AD (Ashton et al., 2022). Zvyse-
nie koncentracii p-tau 181 a 217 v CSF ulahcuje odliSenie AD
od frontotemporalnej demencie (FTD) (Thijssen et al., 2021).
Slubny potencial preukazala analyza fragmentu MTBR-tau 243,
ako vysoko $pecifického ukazovatela korelujiceho s kognitiv-
nym vykonom i tau-PET (Horie et al., 2023). Hlavnou otazkou
ostéva, preco iné tauopatie systematicky nevykazuju elevaciu
p-tau, medzi diskutované tedrie patri rozdielny profil fosfory-
lacie a patologické odlisnosti (Samudra et al., 2023). I ked p-tau
v CSF lepsie odrdza patoldgiu ako celkovy tau, mnohé prace
zhodne potvrdili, Ze jeho koncentrécia je uz v skorych stadiach
AD vyssia ako v zdravej populacii a koreluje so stupiiom neuro-
degeneracie (Georgakas et al., 2023). Pri rychlej neurodegene-
racii (napr. pri CJD) si hodnoty tau vyrazne zvysené (Georga-
kas et al., 2023; Hermann et al., 2021; Yang et al., 2024). KedZe
vyssie koncentracie sa pozoruju i pri absencii neurodegenera-
tivneho procesu, musi byt elevdcia tau interpretovana len ako
podporny marker (Hazan et al., 2023; Yang et al., 2024). Viace-
ré stadie potvrdili analyticku validitu kombindcie CSF biomar-
kerov v diagnostike roznych stadii AD (Georgakas et al., 2023;
Hazan et al., 2023). CSF profil biomarkerov je napomocny v od-
liSeni od kontrol aj v uréeni MCI pacientov s rizikom rozvoja
AD (Ma et al., 2022). Potvrdila sa i savislost medzi CSF profi-
lom a rozsahom neuropatolégie (Hazan et al., 2023; Ma et al.,
2022). Senzitivita a $pecificita kombindcie markerov zazname-
nava diagnosticku presnost v rozmedzi 75-85 % a etablovanie
modernych technologicko-analytickych vymoZzenosti (napr. SI-
MOA) zlepSuje ich detekciu (Hazan et al., 2023; Ma et al., 2022).
Opakovane bol potvrdeny vyznam merania koncentracie neu-
rofilamentovych proteinov (NfL) (Georgakas et al., 2023). Tie-
to tvoria zdkladné zlozky cytoskeletu klicové pri stabilizacii
a funkcii ax6nov. Delia sa na 3 rézne fosforylované podjednot-
ky: lahké retazce (NfL), stredné retazce (NfM) a tazké retazce
(NfH). Protein NfL je exprimovany vylu¢ne v CNS, prevazne na
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myelinizovanych axénoch aje cennym markerom axondlnej
degenerdcie (Ebenau et al., 2022; Georgakas et al., 2023; Hazan
etal., 2023). Podobne ako AB, zvysSenie NfL uz v predstihu pred
klinickymi prejavmi odraza postihnutie CNS a koreluje s rizi-
kom rozvoja MCI, pri¢om je citlivejsim prediktorom progresie
ochorenia ako Af alebo p-tau (Ebenau et al., 2022). Pri inter-
pretacii treba zohladnit, Ze NfL sttpa s vekom i u zdravych, ¢o
ho stavia do pozicie nespecifického markera (Tab. 1) (Ebenau
et al., 2022). Narastd pocet dokazov jeho vyuzitia nielen v CSF,
ale i krvnej analyze, ¢im vstupuje do popredia zdujmu v ramci
skriningu (Tab. 2, Obr. 2).

Nezavislé Studie preukazali vzostup koncentracie protei-
nu GFAP, neurograninu (Ng) ¢i zapalovych faktorov (Ebenau
et al., 2022; Georgakas et al., 2023; Hazan et al., 2023). Séro-
vé koncentracie GFAP umoznili odliSenie AD od zdravych a/
aj FTD pacientov a potvrdila sa koreldcia s kognitivoym vy-
konom (Ebenau et al., 2022; Garcia-Escobar et al., 2024). CSF
ma nezanedbatelny vplyv pri klinickom rozhodovani najma
v kontexte nejasnych klinicko-radiologickych nalezov a moze
prvotne stanovenu diagndzu zmenit az v 25 % pripadov, doda-
toc¢na analyza moze viest k zmene liecby (nasadenie, resp. vy-
sadenie) az u 30 % pacientov (Hazan et al., 2023). Dostupnost,
ako aj nizsia finanéna ndroénost oproti radionuklidovym me-
todikam ukotvili jej postavenie v diagnostickom algoritme ako
efektivneho ndstroja pri manazmente pacienta s kognitivnou
poruchou (Obr. 2) (Hazan et al., 2023).

Napriek technologicko-analytickym pokrokom ostava pres-
nost krvnej diagnostiky v porovnani s CSF analyzou predme-
tom diskusie. Podobne ako v CSF iv plazme AD sa preukazali
znizené koncentracie AP (aj pomeru AB42/40), zvySenie p-tau
217 a NfL, avsak vypovednd hodnota je nizsia a jej zavedenie
do rutinnej praxe zavisi nielen od technologickych aspektov
(Tab. 2, Obr. 2). Limitacia pouzitia plazmatickych markerov na-
raza na problémy nizsej reliability v predikcii rozvoja sympté-
mov, ako aj sporny prah pozitivity (Garcia-Escobar et al., 2024).

I PARKINSONOVA CHOROBA ADEMENCIA SLEWYHO
TELIESKAMI

Parkinsonova (PD) choroba a demencia s Lewyho telies-
kami (DLB) st ochorenia zo skupiny synukleinopatii podla
a-synukleinu (a-syn). Akumulacia a-syn vo forme Lewyho
teliesok a neuritov byva sprevadzand stubeznou (najmi f-
-amyloidovou) patolégiou, co urychluje kognitivny upadok
a klinicky pestry obraz (Zhang et al., 2022). Obmedzeny po-
et Specifickych markerov, absencia indikatorov urcujicich
riziko vzniku ¢&i rychlosti progresie kladie vyssie naroky na
diagnostiku demencie s Lewyho telieskami, ako aj na jej odli-
Senie od inych podobnych jednotiek, napr. demencie pri Par-
kinsonovej chorobe (McKeith et al., 2020). Tiez kritéria pre
DLB presli za posledné obdobie cestou usilia o etablovanie
validnych biomarkerov do diagnostického procesu (McKeith
et al., 2020; Simuni et al., 2024). I ked metddy nukledrnej me-
diciny maju nezastupitelnti ulohu v diagnostike (,DaTSCaN”)
a napreduje aj vyvoj PET metodik, detekcia kltic¢ového prote-
inu v CSF pomocou citlivych postupov postiva hranice od kli-
nickej k biologickej diagnostike (Simuni et al., 2024) (Obr. 2).
Patolégia a-syn nasleduje zrejme podla stereotypického vzor-
ca ,priénovo podobnym“ mechanizmom s postupnym Sire-
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Obr. 1. Nomenklattra ATN systému kombinujdca kognitivny stav a profil biomarkerov (intenzita farby vyjadruje riziko progresie stavu do klinického $ta-

dia Alzheimerovej choroby) (modifikované podla Jack et al., 2018)

Kognitivny stav
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nim (Borghammer et al., 2021). Alfa-synuklein sa v Lewyho
telieskach nachadza - fosforylovany, ubikvitovany a oxidova-
ny (Serratos et al., 2022). Okrem tychto monomérnych foriem
mozu byt v CSF zachytené aj oligomérne formy. Z vysledkov
metaanalyz vyplyva, Ze likvorové koncentracie celkového a-
-syn ¢i oligomérnych foriem (o- a-syn) su pri PD/PDD/DLB
nizsie ako pri kontrolach ¢i AD, markantné rozdiely medzi
jednotlivymi synukleinopatiami sa nepotvrdili (Zhang et al.,
2022). Vysoka koncentracia fosforylovaného a-syn (p-a-syn)
je pritomnd uz v pociatocnych stadiach DLB (Simuni et al.,
2024; Zhang et al., 2022). Pouzitelnym je stanovenie tau/a-syn
pri odliSeni DLB od inych ochoreni (Llorens et al., 2016). Za-
ujimavé je, ze a-syn moze indukovat agregaciu tau a ma zd-
roven aj schopnost interakcie s AR42 (Swirski et al., 2014).
Prelom v diagnostike zaznamenal vyvoj metodiky a-syn-SAA
(»seed amplifikacnd assay“), ktora preukdzala vysoku sen-
zitivitu/Specificitu vySetrenia (nad 90 %) v CSF itkanivach
a Crta sa jej vyuzitelnost tiez v krvnej diagnostike viacerych
ochoreni (Tab. 1, Tab. 2, Obr. 2) (Kiani, 2024; Zhang et al.,
2022). Na prinos vysetrenia ,klasickych® AD markerov pou-
kazuje nalez zmiesanej patoldgie skreslujucej diagnézu naj-
ma inicialnych §tadii DLB. Kombindcia nizkych koncentracii
AB42 avysokej koncentracie tau v CSF sa ukazuje ako vhod-
ny parameter v odliSeni DLB od demencie pri PD (Zhang et
al., 2022). Existuju dokazy o diskrimina¢nom potenciali NfL
v odlieni Parkinson plus syndrémov od idiopatickej PD (viac
ako 95%) (Magdalinou et al., 2015). Napriek nejednoznac¢nym
vysledkom prinosu vySetrenia markerov oxida¢ného stresu,
zapalovych ¢i rastovych faktorov price z poslednych rokov
umoznili selekciu slubnych ukazovatelov v odliSeni DLB a AD
a potvrdili komplexny rdz mechanizmov neurodegeneracie
(del Campo et al., 2023).

B FRONTOTEMPORALNA LOBARNA DEGENERACIA

Frontotempordlna lobarna degeneracia (FTLD) predstavu-
je heterogénnu skupinu ochoreni a postihuje najma mladsich
jedincov, niektoré formy su geneticky podmienené (mutacie
v C9ORF72, MAPT, GRN, VCP ai.) (Greaves and Rohrer, 2019).
Dominantnou patolégiou je akumuldcia inkluzii abnormal-
nych foriem proteinov tau alebo tzv. TDP-43 a z FUS proteinu
(Lee et al., 2017). Diagnostika sa opiera o kliniku, geneticku
analyzu a neuroradiologické postupy (Greaves and Rohrer,
2019; Villemagne et al., 2021). KedZe Specificky marker nie je

Obr. 2. Patologické procesy Alzheimerovej choroby a ich biomarkery
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znamy, CSF ma prevazne komplementarny vyznam na vyld-
¢enie inych pri¢in (napr. atypické AD varianty, resp. psychiat-
rické ochorenia) (Tab. 1, Tab. 2). Pritomnost TDP-43+ agrega-
tov sa potvrdila u 50 % pacientov a zistila sa aj pri FTD-ALS
v CSF, kam Ciastocne prenika z periférnej krvi, ¢o limituje jej
vyzitie (Kapaki et al., 2022). Efekt NfL je predmetom sporov,
i ked viaceri autori namerali vyssie koncentracie ako pri AD,
¢o by v kombindcii s klasickymi markermi (normélne AB42
a AB42/40) mohlo byt prinosné. Predmetom zdujmu ostava
urcenie ,cut-off“ normy (Skillback et al., 2017). NfL sa ukd-
zal aj ako vhodny indikdtor zdvaznosti ochorenia (Skillback et
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Tab. 1. Prehlad CSF biomarkerov naj¢astejsich neurodegenerativnych ochorenf

Biomarker Mechanizmus (zdroj)

Klinicky vyznam

Amyloid 342

Amyloid 42 /Amyloid 40 amyloiddza

B | u Alzheimerovej choroby (uz
preklinicky) odlisenie od kog. zdravych
B | u Alzheimerovej choroby (lepsie ako AR42)
odlisenie od zdravych a predikcia progresie MCl do demencie

p-tau 181
p-tau 217
p-tau 231
MTBR tau 243

tvorba NFT (neurdny)

B 1 u AD (uz preklinicky)
B 1 u AD (uz preklinicky) (lepsi ako p-tau 181) odraz patolégie
B 1 u AD (uz preklinicky) najvcasnejsi marker AD patoldgie
B 1 u AD (uz preklinicky)
Najlepsia koreldcia s kog. vykonom a tau-PET

a-synuklein (a-syn)
Oligo a-synuklein (0-a-syn) a-synukleinopathia

Fosforylovany a-synuklein (p-a-syn)

B | u Parkinsonovej choroby (DLB)
Odlienie od zdravych

B 1 u Parkinsonovej choroby (DLB)
OdliSenie od zdravych (lepsie ako a-syn)

B 1 u Parkinsonovej choroby (DLB)

t-tau
axonalna degeneracia
NfL (fahké retazce neurofilamentov) (neurdny)

Fosforylovany tazky retazec NF (p-NfH) B T uALS

Tab. 2. Prehlad plazmatickych markerov najcastejsich neurodegenerativ-
nych ochoreni

Mechanizmus | Klinicky vyznam
(zdroj tvorby)
Amyloid 342/ amvloidéza B | u Alzheimerovej choroby
Amyloid 40 y Predikcia AD patolégie (@amyloid PET status)
p-tau 181 B 1 u Alzheimerovej choroby
Predikcia AD patologie
) - . :
p-tau 217 tvorba NET 1 u A\zﬁemerovej cho.roleA)/
(neurény) najlepsi marker v predikcii AD
Y patoldgie i kognitivneho Upadku
p-tau 231 B 1 u Alzheimerovej choroby
Predikcia patologie (lepsie ako p-tau 181)
, B 1 AD, DLB, CJD, FTD, zdravi (vek)
axondlna B Nespecificky marker degeneracie
NfL degeneracia P ) Y ) 9 )
(neurény) B Koreluje s MR nélezom atrofie.
Y B Kombinacia s inymi markermi
Astroglioza B 1 AD (skoré $tadid, kontinuum)
GFAP (astrogc ) B Odraz AD patoldgie (@amyloid PET status)
Yo B Kombindcia s inymi markermi

al., 2017). Koncentracia progranulinu (GRN) je v CSF aj plaz-
me nosicov mutacie znizend, o poukazuje na alternativu ge-
netického testovania u rizikovych pacientov (Morenas-Rod-
riguez et al., 2016).

B CREUTZFELDTOVA-JAKOBOVA CHOROBA

Creutzfeldtova-Jakobova choroba (CJD) patri medzi zriedka-
vé a rychle progredujice ochorenie z okruhu prionéz. Likvo-
rova analyza tvori kardindlnu stucast diagnostiky sporadickej
formy CJD (sCJD) (Watson et al., 2022). Pocetné mnozstvo
prac preukézalo vysoku senzitivitu a Specificitu koncentracii
proteinu 14-3-3 v likvore pri potvrdeni sCJD a tvori tak integ-
ralnu sucast diagnostickych kritérii (Hermann et al., 2021;
Watson et al., 2022). Viaceré prace potvrdili vysoku Specifi-
citu 14-3-3 testu pre potvrdenie sCJD, ktord bola az na trov-
ni 95 % (Hermann et al., 2021; Zerr et al., 2024). NajéastejSia
diferencidlna diagnéza pri podozreni na CJD je rychlo prog-
redujuca AD, resp. DLB, a priblizne 30 % tvoria aj potencidl-
ne reverzibilné formy (Geschwind and Murray, 2018). Okrem
potvrdenia proteinu 14-3-3 je napomocné aj stanovenie kon-
centracii tau a p-tau, ktoré st pri CJD vyrazne vyssie ako pri
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B 1 u Alzheimerovej choroby, CJD, DLB a i
Nizka $pecificita
B 1 uAD, ALS, CID... (nedpecificky marker) koreluje s MCl (lepsie ako AB ¢i p-tau)

AD, pricom patologické hodnoty su typické pre sporadicku
igenetickd formu a maji vysokd presnost (az na drovni 99
%) (Hermann et al., 2021; Zerr et al., 2024). Vysoké koncentra-
cie tau v CSF, ako odpoved na stupen zavaznosti ochorenia,
su cennym biomarkerom pri odlisenia sCJD od AD v pripade
nejednoznacéného 14-3-3 testu (i pomocou stanovenia pome-
ru p-tau/tau). Kombindacia proteinu 14-3-3 a tau spolu s NfL
zvysuje presnost diagnostiky (Tab. 1, Tab. 2) (Hermann et al.,
2021). Metodika RT-QUIC ,real-time quaking induced conver-
sion assay*, ako nastroj priamej detekcie PrPsc, jednoznaéne
potvrdila svoj prakticky prinos (Zerr et al., 2024).

B AMYOTROFICKA LATERALNA SKLEROZA (ALS)

Z hladiska dominantnej patolégie predstavuje amyotrofic-
ka lateralna skleréza (ALS) heterogénnu skupinu zapric¢ine-
nu variabilitou mutdcii (gény pre SOD1, TARDBP, FUS/TLS,
C90RF72). Diagndza je prevazne klinicka, vzrasta vsak sila
dékazov o prinose CSF a krvnych markerov (Tab. 1, Tab. 2).
Vysoké koncentracie NfL, fosforylovanych tazkych retazcov
neurofilamentov (pNfH) a pomer p-tau/tau v CSF preukazali
adekvatnu diagnosticku silu (Halbgebauer et al., 2022).

B HUNTINGTONOVA CHOROBA

Detekcia a kvantifikicia mHTT, ako klucového markera,
pomocou citlivych metodik dominuje diagnostickym tren-
dom pri Huntingtonovej chorobe (HD). Vys$ie hodnoty v CSF
odrazaju zavaznost ochorenia, v premanifestnom stadiu ur-
¢uju pravdepodobnost klinickej manifestacie (Rodrigues et
al., 2018). Prakticky prinos ma stanovenie koncentracii NfL
a tau, ktoré preukazali suvis s progresiou a koreldciu s kogni-
tivnym a motorickym vykonom (Lepinay and Cicchetti,
2023). Vzrasta i pocet Studif sledujucich klinicky ¢&i prognos-
ticky vyznam Sirokej palety rozli¢nych markerov (napr. pro-
tein S100B, IL-6, YKL-40, PENK, PDYN) (Caron et al., 2022).

B MULTISYSTEMOVA ATROFIA

Niekol'ko prac zaoberajicich sa uréenim spolahlivého mar-
kera pre uréenie diagnézy multisystémovej atrofie (MSA) ¢&i
jej odlisnosti od inych ochoreni neposkytlo konzistentné vy-
sledky (Gmitterova, 2018). Kombinacia vybranych AD marke-
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rov, NfL, a-syn a zapalovych markerov znaéne zvysila pres-
nost odliSenia MSA od PD (Magdalinou et al., 2015; Xie et al.,
2021).

B PROGRESiIVNA SUPRANUKLEARNA OBRNA

I ked sa ochorenie zaraduje medzi sporadické tauopatie,
vacésina prac nepreukdzala zasadné zmeny v koncentraciach
tau, p-tau, resp. AB42 medzi pacientmi s progresivnou sup-
ranukledrnou obrnou (PSP) a kontrolami ¢i inymi parkinson-
skymi syndrémami. Kombindcia r6znorodych markerov vsak
zvysuje diagnostickd hodnotu (Oliveira Hauer et al., 2023).

B ZAVER

Téma demencii dominuje nielen vo sfére neurovied, aktu-
alna je iz pohladu socioekonomickych nasledkov. Prekryva-
nie klinického obrazu nezriedka spésobuje omyly s negativ-
nym dopadom z terapeutického hladiska a md ivyznamny
vplyv na prognézu a kvalitu Zivota pacienta. Vo svetle aktu-
alnych poznatkov sa zacina presadzovat diagnostika podpo-
rena objektivnymi markermi, ktoré odrazaju zakladny pato-
mechanizmus, ¢o vyznamnou mierou ulahcuje diagnostiku,

To otvara cestu transformdcie doterajsich postupov smerom
k neinvazivnej a cenovo dostupnej diagnostike a moznostiam
efektivneho skriningu. Dal§i vyskum m4 za ciel zhodnotit
ich klinické vyuzitie a porovnatelnost s CSF a PET marker-
mi. S lep$im poznanim podkladu neurodegeneracie rezonuju
i snahy farmakologického vyskumu o zavedenie inovativnych
lie¢ebnych stratégii.
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idedlne este v predklinickych stadidch. Prevratné technolo-
gicko-analytické postupy citelnou mierou zjednodusili de-
tekciu viacerych markerov Sirokého spektra ochoreni. Tieto
sa postupne zacinaju etablovat v diagnostickych algoritmoch
a tvorit integralnu sucast klasifikaénych systémov (napr. AD
¢i DLB). Pouzitie CSF markerov, ako citlivych ukazovatelov,
inapriek ich nespornej diagnostickej hodnote naraza na
praktické uskalia a rizikda. Mnohé prace vsak zhodne preuka-
zali i mozZnost ich stanovenia v krvi ¢i periférnych tkanivach.
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