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Die Diagnose einer leptomeningealen Dissemination bei systemischen B-Zell-Lymphomen und
Primar zerebralen Lymphomen beruht auf der Identifikation von malignen B-Lymphozyten im
Liquor. Haufig erlaubt die konventionelle Zytologieuntersuchung des Liquor keine eindeutige
Unterscheidung zwischen neoplastischen lymphoiden Zellen und reaktiv entziindlich transfor-
mierten mononukledren Zellen aufgrund geringer Zellzahl oder unzuverlassigen Malignitétskrite-
rien. Individuelle B-Zell-Klone koénnen auf der Grundlage einer molekulargenetischen
Charakterisierung des DNA-Abschnittes, der die hochvariable Complementarity determining
region 3 des Immunglobulin-Schwerkettenlokus auf Chromosome 14 kodiert, identifiziert wer-
den.

In dieser Studie fihrten wir an Liquorproben von 63 Patienten eine Semi-nested Polymerase-
Kettenreaktion durch und detektierten die amplifizierten Fragmente mit einer anschlieenden
hochauflésenden Fluoreszenzkapillarelektrophorese. Von diesen Patienten waren 39 an einem
Non-Hodgkin-Lymphom erkrankt und bei 22 Liguorproben konnte ein in Fluoreszenzintensitét
und Gro6Re individuelles PCR-Fragment amplifiziert werden, welches eine vorhandene monoklo-
nale B-Zellpopulation charakterisiert. In 7 Fallen erhielten wir ein biklonales oder oligoklonales
Verteilungsmuster der PCR-Fragmente, in 2 Fallen ein polyklonales Muster und in 8 Fallen

konnte kein PCR-Produkt generiert werden. Eine Sequenzanalyse der amplifizierten CDR3-



Segmente wurde in 15 Fallen durchgefihrt, wodurch die klonale Identitit der Zellen und eine
leptomeningeale Dissemination bestatigt werden konnte. Zusétzlich wurde in zwei Féllen der
Beweis fiir den systemischen Ursprung des jetzt im ZNS prasenten Zellklons durch den Vergleich
der aus dem Liquor generierten Sequenz und der Analyse von DNA einer Gewebebiopsie der
primaren Lymphommanifestation erbracht.

Weiterhin wurden 24 Liquorproben von Patienten mit entzindlichen Erkrankungen des ZNS
untersucht, darunter befanden sich 6 Patienten mit einer Enzephalomyelitis disseminata, 4 Patien-
ten litten an einer Akuten demyelinisierenden Enzephalomyelitis, 6 Patienten waren an einer
Neuroborreliose erkrankt und 8 Patienten zeigten andere entziindliche neurologische Erkrankun-
gen. In dieser Gruppe wurden multiple CDR3-Amplifikate detektiert, welches auf die Présenz
einer oligoklonalen oder polyklonalen B-Zellaktivation deutet.

Die Amplifizierung und automatisierte Fluoreszenzkapillargelelektrophorese von CDR3-Frag-
menten erweist sich als hochsensitive und schnelle Methode zur Unterscheidung von
neoplastischen monoklonalen und reaktiven polyklonalen B-Zellpopulationen im Liquor und die
Ergebnisse zeigen die Bedeutung einer molekulargenetischen Methode in der Unterstlitzung der

spezifischen Diagnose einer leptomeningealen Beteiligung bei systemischem NHL.






