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As taxas de proteinas totais do liquido cefalorraqueano (LCR) normal
referidas na literatura, variam segundo os diferentes autores. KEstas varia-
cOes das taxas consideradas normais podem ser atribuidas, entre outros fato-
res, as diferentes técnicas laboratoriais que s&o utilizadas, assim como &
dificuldade de obtencdo de amostras de LCR de individuos sadios.

Em estudo prévio 22 comparamos quatro metodologias de quantificacido
de proteinas totais aplicaveis a fluidos biolégicos diluidos — o método turbi-
dimétrico apdés precipitacio das proteinas com 4acido tricloracéticol, 2!, o
colorimétrico preconizado por Heer & Margni?, o turbidimétrico apés trata-
mento do material com solucdo de acido sulfossalicilico e sulfato de sodio 1%
e o colorimétrico desenvolvido por Lowry e col.l! — e concluimos que, no
computo geral, o método de Lowry é o mais adequado dos procedimentos
estudados, em virtude de sua alta sensibilidade e exatiddo, e por consumir
pequeno volume de amostra.

A possivel presenca de taxas de proteinas totais mais altas no LCR normal
de pessoas do sexo masculino (em relacdo aquelas encontradas nos de sexo
feminino) tem sido objeto de controvérsia entre os pesquisadores; enquanto
Izikowitz 9, Dencker3, Spina-Franca & Amar 2!, Dencker & Zethraeus* e
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Marron ¥ observaram que, em média, individuos do sexo masculino apresen-
tam proteinorraquia mais elevada que aqueles do sexo feminino, outros pes-
quisadores 2, 6. 10,12, 14,18, 19 pnjg verificaram diferencas significantes quanto as
taxas protéicas totais do LCR normal entre os dois sexos.

Em face dos fatos acima mencionados, e levando em considerag¢io que em

nosso meio é mais frequente o emprego da pung¢ido subocicpital para a co-
lheita do LCR, determinamos pelo método de Lowry os niveis de proteinas
totais do LCR normal obtido por puncao da cisterna magna (LCR-SO). Ana-
lisamos também se, quanto a proteinorraquia total normal, individuos do
sexo masculino e feminino pertencem a uma mesma populacio.

MATERIAL E METODOS

Determinamos a proteinorraquia total do LCR-SO de 98 pacientes ambulatoriais.
Todos os pacientes apresentavam exame neuroldgico normal e as amostras de LCR
eram normais quanto & pressao, cor, citologia, conteido em glicose, cloretos e
uréia; além disto, em todas as amostras de LCR eram negativas as reacdes de
Pandy, Nonne-Appelt-Schum e Takata-Ara (para pesquisa de globulinas) e soro-
logicas para lues e cisticercose.

Dos 98 pacientes cujas idades variaram entre 5 meses e 75 anos, 58 eram do
sex0 masculino e 40 do feminino. Os dados de identificacao destes pacientes en-
contram-se nas tabelas 1 e 2.

Apés a colheita o material foi sempre centrifugado para eliminacdo de possi-
veis células e mantido a 4°C (por prazo méaximo de 72 horas) até o momento de
efetuarmos as determinacbes de proteinas totais.

A quantificacao das proteinas totais foi efetuada em 0,2 ml de cada amostra,
utilizando os reagentes cupro-alcalino e de Folin & Ciocalteu, conforme descrito
por Lowry e col.Y. A colorimetria foi realizada em espectrofotometro “Spectronik
20”, no comprimento de onda de 630 nm.

A andilise estatistica para estudar a diferenca na proteinorraquia entre pacientes
do sex0 masculino e feminino foi feita usando-se a distribuicio de frequéncia “t”
de Student. Igual teste fol empregado para testar a hipétese de igualdade das
médias de idades nos dois sexos. Para estas anédlises estabelecemos um nivel de
rejeicdo de 5%.

RESULTADOS

Os resultados das determinacfes de proteinas totais efetuadas em 58 amostras
de LCR de pacientes do sexo masculino e 40 do feminino acham-se respectivamente
nas tabelas 1 e 2; as médias, desvios-padrdo e intervalos de confianca (95,5%)
calculados para ambos o0s sexos encontram-se na tabela 3, assim como os dados
estatisticos referentes & populacdo mista.

Os valores maximo e minimo de proteinas totais encontrados nas pessoas do
sexo masculino foram 47,13 e 16,96 mg/1C0 ml, respectivamente. O maior teor
protéico encontrado no LCR de pessoas do sexo feminino foi de 37,68 mg/100 ml e
0 menor foi de 14,43 mg/100 ml.

Na figura 1 apresentamos dois histogramas dos resultados obtidos nas determi-
nacoes de proteinas totais das amostras de LCR, referentes aos sexos masculino
e feminino.



Caso Nome Idade Cor Proteinas Caso Nome Idade Cor Proteinas
(anos) totais (anos) totais
(mg/100 ml) (mg/100 ml)

5 M.J.R. 34 B 20,04 51 A.P.M. 27 B 29,96

7 R.J.A. 59 B 20,38 55 L.F.C. 16 B 31,42

8 J.F.B. 42 B 26,24 60 J.G. 54 Pd 26,27

9 A.F. 25 B 29,53 64 L.F.S. 14 Pd 21,61
10 E.J.V. 24 B 17,75 65 S.B.O. 43 B 22,42
11 H.J.F. 18 B 17,49 66 H.M.S. 33 B 36,05
13 M.L.S. 23 B 31,76 68 E.F.O. 29 B 27,63
15 N.P.S. 22 B 24,31 71 F.F. 59 B 26,27
16 A.B. 8 B 26,64 72 H.S.B. 18 Pd 22,42
17 ‘W.P. 37 B 32,68 74 J.F.M.N. 23 B 26,72
18 A.1. 30 B 26,64 75 F.R.S. 27 B 24,95
20 A.P. 47 B 40,08 79 P.B.F. 14 B 34,46
21 M.A.S. 12 B 28,26 80 A.B.D. 28 B 30,44
22 C.D.M. 39 B 33,01 81 A.F.R.C. 56 B 44,20
25 A.J.S. 49 B 38,21 82 J.S. 46 Pd 31,91
29 A.D. 8 B 25,98 83 A.M.N, 28 B 26,52
30 C.M.N 16 Pd 34,89 85 A.B. 38 B 35,63
31 J.P. 65 B 47,13 86 P.L. 56 B 27,63
33 S.M. 14 B 25,40 87 H.S. 32 Pt 37,13
36 A.D. 25 B 23,97 88 G.S.A. 37 B 25,39
39 D.M.O. 36 B 23,67 20 W.S. 31 B 26,62
41 0.5, 46 B 34,46 91 F.L.S. 2 B 16,96
42 A.E.V. 15 B 24,53 92 D.M. 46 B 29,02
43 A.S. 21 B 26,72 93 0.1.B. 30 B 28,55
45 H.G.N. 25 Pd 22,42 94 S.L.B. 44 B 23,63
47 J.F. 56 B 46,79 95 M.B.S. 29 B 20,67
48 A.M.A. 26 B 29,96 96 M.F. 46 B 37,68
49 J.M.F. 48 Pd 42,35 97 C.S.P. 5/12 B 20,80
50 A.S.S, 47 Pd 23,62 98 E.S. 15 B 30,85

Tabela 1 — Identificacdo dos pacientes do sexo masculino incluidos neste trabalho e resultados das determinacbes de proteinas

totais no LCR-80: B = branca; Pd = parda; Pt = preta.
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Caso Nome Idade Cor Proteinas Caso Nome Idade Cor Proteinas

(anos) totais (anos) totais
(mg/100 ml) (mg/100 ml)
1 R.G.I. 30 B 30,13 46 S.R.S. 28 B 22,01
2 L.C.S. 49 B 29,97 52 M.A.A. 19 Pt 14,43
3 M.S.M.M. 23 B 28,32 53 R.H.D.C. 22 B 24,95
4 F.S. 22 B 22,45 54 J.M.M. 34 B 30,92
6 M.R.S. 6 Pd 22,45 56 M.L.S. 21 B 18,45
12 J.L.T. 42 B 19,38 57 M.P.S. 29 B 29,63
14 E.R.P. 20 B 20,72 58 M.A.B.F. 33 B 33,42
19 V.G.M.P. 19 B 19,38 59 M.T.P. 39 Pd 22,01
23 A.T. 43 Prd 26,72 61 M.Z.B. 37 B 29,49
24 L.S.D. 7 B 28,84 62 H.A. 39 B 25,84
26 M.C.C. 18 B 16,96 63 A.M.A. 19 B 20,01
27 I.0.L. 26 Pd 27,18 67 M.C.B.C. 49 B 24,09
28 I1.P. 24 B 21,61 69 L.O. 19 B 15,13
32 M.D.C.P 32 B 27,68 70 S.D. 56 Am 21,61
34 E.L. 19 B 17,41 73 M.T.B. 2 B 19,23
35 M.J.F.N. 18 B 20,05 76 F.C.A. 19 B 17,70
37 M.R.B. 34 Pd 19,45 7 M.P.M.L. 75 B 28,55
38 C.C.J. 2 B 17,32 78 L.G.M. 37 B 25,84
40 A.A.A.S. 45 B 29,39 84 S.M.C. 24 Pd 25,41
44 C.L.S.V. 29 B 24,53 89 G.S.A. 37 B 37,68
Tabela 2 — IdentificacdGo dos pacientes do sexo feminino incluidos neste trabalho e resultados das determinacdes de proteinas
totais no LCR-80: B = branca; Pd = parda; Pt = preta; Am = amarela.
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Fig. 1 — Proteinorraquia cisternal (mg/100 ml) em individuos do
sexo masculino (A) e feminino (B).

A andlise estatistica mostrou haver uma variacdo significante entre as médias
de proteinorraquia total de pacientes do sexo masculino e feminino (t= 3,12), apre-
sentando estes ultimos valores inferiores de proteinas totais.
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Sexo Estatisticos N x s 1.C. (955%)
M 58 28,76 7,00 14,26 — 42,76
F 40 23,91 5,45 13,01 — 34,81
M+ F 98 26.78 6,79 13,20 - 40,36
Tabela 3 — Dados estatisticos referentes a proteinorraquia total das amostras de
LCR-S0O estudadas: M = masculino; F = feminino; N = nimero de
casos; x = média aritmética; S = desvio padrdo; I.C., = intervalo de
confianca (x + 28).
DISCUSSAQO

O teor protéico médio encontrado no LCR-SO de 98 pessoas (de ambos
os sexos) foi de 26,78 mg/100 ml. Este valor é mais alto que aqueles encon-
trados por Hill e col. 8, Spina-Franca & Amar 20, Rieder!® e Rieder & Wii-
thrich %, como se pode observar pelo diagrama apresentado na figura 2. Esta
diferenca de resultados, em parte pode ser decorréncia do uso de diferentes
metodologias (e consequente variabilidade de exatiddo), pois tanto Hill e
col. 8 quanto Spina-Franca & Amar?° estabeleceram os niveis normais da
proteinorraquia cisternal, mediante determinacdes efetuadas por métodos tur-
bidimétricos. De fato, em estudo prévio?2 demonstramos gque o método tur-
bidimétrico apés precipitacio das proteinas com acido tricloracético fornece
valores 12,33% inferiores aos reais, e a colorimetria de solugbGes protéicas
apds tratamento com os reagentes cupro-alcalino e de Folin-Ciocalteu ofere-
cem valores que, em média, sdo 541% mais elevados que os reais.

Os niveis médios de proteinas totais do LCR-SO calculados por Rieder 18
e Dieder & Wiithrich 1® (que também utilizaram o método de Lowry) foram
também inferiores aos obtidos na presente investigacdo, embora a diferenca
entre os resultados referidos por estes autores e os nossos seja pouco acentua-
da. Esta diferenca poderia ser explicada pela hipétese levantada por alguns
autores 8 19,19 de que fatores ecolégicos possam atuar sobre os niveis de
proteinas totais do LCR normal; além disso devemos ainda considerar que
Jung e col. 10 observaram aumento na proteinorraquia total de 18% por dé-
cada e sugeriram que tal elevacdo de valores poderia estar relacionada a
mudancas que a humanidade vem sofrendo, nos seus habitos e fatores am-
bientais.

O teor protéico médio encontrado no LCR-SO dos individuos do sexo
masculino foi de 28,76 mg/100 ml e o intervalo de confianca (955%) foi
de 14,76 a 42,776 mg/100 ml. Ja os individuos do sexo feminino apresenta-
ram teores protéicos inferiores: 23,91 mg/100 ml em média, e um intervalo
de confianca de 13,01 a 34,81 mg/100 ml. Apesar de varios autores 2 $, 10,12,
14, 18,19 njo terem observado variacdes significantes entre os valores médios
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da proteinorraquia total de homens e mulheres, a analise estatistica de nos-
sos resultados mostrou haver, nos individuos do sexo masculino, valores mé-
dios de proteinas totais do LCR significantemente mais elevados que aqueles
do sexo feminino. Esta observaciao concorda com aquelas feitas por Dencker 3,
Dencker & Zethraeus 4, Izikowitz® Marron!® e Spina-Franca & Amar 2!,

Dado que alguns autores 10,14, 16,17, 22,23 yerificaram tendéncia progres-
siva para elevacido dos valores da proteinorraquia com o avancar da idade,
e outros 13,21 observaram valores elevados de proteinas totais do I.CR nor-
mal em individuos com mais de 60 anos de idade, tomamos a precaucdo de
verificar se os diferentes valores encontrados quanto as proteinas totais do
LCR nos dois sexos, ndo poderiam ser atribuidos a erros de amostragem,
no sentido de haver diferencas quanto ao fator idade (entre individuos do
sexo masculino e feminino).

Autor (es) MEtodo Megia -1
———————— /™™
m Intervalo de confianga {95,5%)
Spina-Franga & Amarzo
(676) Turbidimetria pelo TCA [ I ¥
Hill & col.® *
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. 18 ‘e
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Fig. 2 — Comparacdo diagramdtica: proteinas totais do LCR-SO normal segundo

alguns autores. Legenda: * = intervalo de confianca calculado por nds, a
partir de dados formecidos por outros autores; ** = média calculada por
nos, a partir de dados fornecidos pelo autor; *** = dados do presente tra-
balho; N = nmumero de casos.

Como verificamos que a média das idades dos individuos do sexo mas-
culino (31,7 anos) nao diferia significantemente (t = 0,39) daquela encontrada
nas pessoas de sexo feminino (28,7 anos), pudemos concluir que ndo havia
tal tipo de interferéncia em nossos resultados.

A diferenga relativa entre a concentragio protéica média do LCR de
individuos do sexo masculino e do feminino foi de aproximadamente 20%.
Esta diferenca é menor que aquelas encontradas por Dencker®, Dencker &
Zethraeus 4 e Izikowitz® (que foram de 25,27 e 27%, respectivamente) e
mailor que aquela encontrada por Spina-Franca & Amar?' (129%).
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CONCLUSOES

Individuos do sexo masculino apresentam, em média, taxas de proteinas
totais do LCR-SO superiores aquelas encontradas em individuos do sexo femi-
nino. As taxas normais de proteinas totais do LCR-SO de pessoas do sexo
masculino e feminino encontram-se entre 14,76 e 42,776 mg/100 ml e 13,01 a
34,81 mg/100 ml], respectivamente, quando efetuamos a quantificacdo de
proteinas totais pelo método de Lowry.

RESUMO

Aplicando o método de Lowry, determinamos as proteinas totais do LLCR
considerado normal de 98 pessoas: 58 do sexo masculino e 40 do feminino.
Todas as amostras de LCR foram obtidas por puncdo da cisterna magna
(LCR-SO).

Mediante tratamento estatistico dos valores obtidos, estabelecemos as
taxas normais de proteinorraquia cisternal para a populacdo mista: limite
superior de 40,36 mg/100 ml, valor médio de 26,78 mg/100 e limite inferior
de 13,20 mg/100 ml. Estes valores s&o superiores aqueles referidos na
literatura.

Foi verificado que a proteinorraquia total &, em média, significantemente
maior nos individuos do sexo masculino, que nos de feminino. Consequente-
mente estabelecemos em separado os niveis normais de proteinas totais do
LCR-SO para pessoas do sexo masculino e feminino.

As taxas médias de proteinas totais do LCR-SO de pessoas do sexo mas-
culino e feminino sdo de 28,76 e 23,91 mg/100 ml, respectivamente; os limites
hormais vao de 16,96 a 47,13 mg/100 ml para o sexo masculino e de 14,76
a 42,76 mg/100 ml para o sexo feminino.

SUMMARY

Total protein content of nmormal cisternal cerebrospinal flwid:
Variations related to sex

The total protein content of CSF collected from the cisterna magna
(cisternal fluid) of 98 patients (58 males and 40 females) with no neurolo-
gical diseases was determined by the colorimetric method devised by Lowry
and co-workers. This method has been previously chosen based mainly on
it’s sensitivity, accuracy and low fluid consumption. The CSF samples were
normal with regard to pressure, color, citology and it’s content in glucose,
chloride and urea. Complement fixation tests for syphilis and cisticercosis,
as well as the globulin tests (Pandy, Nonne — Appelt and Takata-Ara) were
negative.
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The average value and the normal range of cisternal fluid total protein
was calculated for the mixed population (males and females). The mean
protein value was 26.78 mg/100 ml], the lower and upper limits were respec-
tively 13.20 and 40.36 mg/100 ml. These data are higher than those
stated in some publications, and factors that could interfere in the different
results mentioned in the literature are briefly discussed.

Since the statistical analysis of the results showed that the mean total
protein concentration in males (28.76 mg/100 ml) was higher than in females
(23.91 mg/100 ml), normal limits for each sex were established: 16.96 to
47.13 mg/100 ml for males and 14.76 to 42.76 mg/100 ml for females.
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