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Background: Elevated neopterin serum levels are associated
with diseases that stimulate the cellular immune response.
This includes viral infections, autoimmune diseases, trans-
plant rejection and dissemination of certain types of cancer.
T-helper lymphocytes and macrophages play a key role in ne-
opterin synthesis. The degree of activation of Th1-lymphocy-
tes is responsible for the production of interferon -gamma
and interleukin-2, which stimulate neopterin production in
human macrophages.

Design and methods: We have designed a prospective obser-
vational study to assess the dynamics of serum neopterin le-
vels in 75 oncological patients during post-surgery period.
We measured serum neopterin by means of RIA method (ra-
dioimmunoassay) in 50 uncomplicated surgery patients (gro-
up A), in 15 complicated surgery patients (group B — abdo-
minal sepsis, peritonitis, ileus) and 10 medical ICU patients
(group C). Serum levels of neopterin were measured in 5 con-
secutive periods: before surgery, after surgery, and on the
1st, 2nd, 3rd postoperative days.

Results: In all groups, we observed gradual elevation of se-
rum neopterin. The lowest values of neopterin were measu-
red in group A in patients with uncomplicated course follo-
wing surgery: 6,75 nmol/l, 7,67 nmol/l, 8,9 nmol/1,10,82 nmol/
1 and 13,66 nmol/l. Asignificant increase in serum neopterin
levels was measured in group B in patients with septic com-
plications during perioperative period: 18.9; 23.2; 26.82;
29.53 and 27.32 nmol/l. High values of neopterin were also
measured in medical ICU patients with disseminated cancer
and sepsis during ICU stay: 26.1; 58.1; 28.7 and 22.5 nmol/l.
We concluded that serum neopterin levels were increased du-
ring the post-surgery period. We observed a significant in-
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Pozadie: Zvysené hladiny sérového neopterinu sa pozoruju
pri chorobach, kde sa stimuluje bunkova imunita ako pri viruso-
vych infekciach, autoimunnitnych ochoreniach, rejekcii trans-
plantatu a disemindcii niektorych typov malignit. V syntéze ne-
opterinu maju kl'a¢ovtu ulohu kooperacia T-pomocnych
lymfocytov a makrofagov. Stupen aktivacie T-1 pomocnych
lymfocytov zodpoveda za produkciu interferonu gama a interle-
ukinu 2, ktoré nasledne stimuluju syntézu a uvol'nenie neopteri-
nu z l'udskych makrofagov.

Navrh studie a metody: Navrhli sme pilotnil pozorovaciu Stadiu
na sledovanie dynamiky sérového neopterinu v pooperacnom
obdobi u 75 onkologickych pacientov. Hladiny neopterinu sa
merali pomocou metédy RIA (radioimunoanalyza) u 50 pacien-
tov s nekomplikovanym pooperaénym priebehom (skupina A),
u 15 pacientov s komplikovanym pooperaénym priebehom
au 10 pacientov s pokrocilym nadorovym diseminovanym
ochorenim (skupina C). Sérové hladiny sa merali v 5 ¢asovych
usekoch: pred chirurgickym vykonom (-1), po vykone (0) a 1.,
2. a 3. pooperacny den.

Vysledky: Vo vsetkych skupinach sme pozorovali postupny narast
hladiny neopterinu v pooperaénom obdobi. Najnizsie hodnoty boli
namerané v skupine A s nekomplikovanym priebehom: 6,75; 7,67;
8,9; 10,82 a 13,66 nmol/l. Vyznamne zvySené hodnoty neopterinu
sme namerali v skupine B u pacientov s komplikovanym pooperac-
nym priebehom: predoperacne 18,9, pooperacne 23,2; 26,82; 29,53
a 27,32 nmol/l. Vel'mi vysoké hodnoty sérového neopterinu sme na-
merali u pacientov s diseminovanym nadorovym ochorenim alebo
u pacientov so septickymi komplikaciami: 26,1; 58,1; 28,8 a 22,5
nmol/l. Uzavreli sme, ze sérové hladiny neopterinu sa zvySuji vo
vsetkych skupinach onkologickych pacientov v pooperacnom ob-
dobi. Vyznamne zvySené hodnoty neopterinu (1,5—2-nasobok nor-
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crease in serum neopterin in patients with severe systemic
infection or sepsis or in patients with cancer progression or
dissemination (more than 15—20 nmol/l). Neopterin is a sim-
ple, reliable and sensitive parameter of cell-mediated immu-
nity, suitable for early diagnosis of viral, auitoimmune and
transplantant rejection diseases. Neopterin can be used also
for non-specific laboratory monitoring of cancer progression
and/or dissemination. (Tab. 3, Fig. 4, Ref. 7.)

Key words: neopterin, ICU oncological patients, post-surge-
ry period.

Rychla diagnostika pri¢iny a rozsahu zapalovej odpovede or-
ganizmu v kritickych stavoch je predpokladom uspesnej liecby
onkologickych pacientov v intenzivnej starostlivosti. Zakladny
biomedicinsky vyskum v uplynulom desatro¢i poskytol pre kli-
nicko-laboratornu prax dva dostupné a spolahlivé zapalové mar-
kery (prokalcitonin a neopterin, BRAHMS Diagnostica, Berlin),
ktoré vyznamne pomahaju v diagnostike bakteridlnych a viruso-
vych systémovych zapalovych ochoreni, ako aj v stanoveni po-
krocilosti maligneho ochorenia. Vyznam imunitné¢ho systému
v etiopatogenéze zapalovych ochoreni, najmi pri rozvoji sepsy
a systémovej zapalovej odpovede organizmu na noxu, nadalej
zostava predmetom intenzivneho experimentalneho a klinického
vyskumu. Zapal je komplexny dej, v ktorom sthru imuno-kompe-
tentnych bielych krviniek zabezpecuju parakrinne produkované
cytokiny. Kooperacia medzi imuno-kompetentnymi bunkami: lym-
focytmi, monocytmi/makrofagmi a neutrofilnymi granulocytmi
sprostredkovana cytokinmi sa prejavuje zmenami v pocte (kvanti-
te) a vo funkcii (kvalite) jednotlivych subpopulacii lymfocytov,
neutrofilov, makrofagov a NK-buniek.

Ked’ T-pomocné lymfocyty (CD 4+) v procese aktivacie roz-
poznaju cudzorodé organizmy napr. virusy, baktérie, parazity, ale-
bo modifikované vlastné bunkové struktary: napr. maligne nadoro-
vé bunky, za¢nul produkovat’ imunomediatory — cytokiny: inter-
leukiny a interferony. Kontakt Th1-lymfocytov (oznacované CD4+,
alebo ako T4-lymfocyty) s bunkami niektorych malignych nadorov,
resp. s bunkami napadnutymi virusmi, vedie k syntéze interfero-
nu gama v Thl-lymfocytoch, ktory spétne posobi na makrofagy.
Interferéon gama vyvolava produkciu neopterinu v makrofagoch
(Fuchs a spol., 1992)

Neopterin je nizkomolekularna latka, ktora syntetizuju mak-
rofagy prave po stimulécii interferonom gama. Neopterin (NPT)
sa tvori v makrofagoch primatov posobenim enzymu pteridin-GTP-
cyklohydrolazy. Syntéza neopterinu (NPT) neodraza len pdsobe-
nie interferonu gama, ale aj i€inky inych cytokinov napr. IL-2 na
populaciu makrofagov/monocytov. NPT ako nepriamy ukazova-
tel’ bunkovej imunity (funkcie Th1l-lymfocytov a ich kooperacie
s makrofagmi) ma v imunodiagnostike nezastupitelné miesto.
Délezity vyznam ma rychly nérast koncentracie NPT pri zmenach
bunkovej imunity po primarnom inzulte, preto sa vyuziva v labo-
ratornej diagnostike akutnych a chronickych virusovych ochore-
ni, rejekeii transplantovanych organov, pri autoimunnitnych ocho-
reniach a pri stanoveni progresie nadorovych ochoreni (Reibneg-
ger a spol., 1987). NPT odraza aj mieru imunologicky vyvolané-
ho oxida¢ného stresu, ked'ze zosilnuje efekt reaktivnych
oxida¢nych latok, ktoré sa tvoria v makrofagoch a neutrofiloch:

malnych hodn6t) sme pozorovali u pacientov so zdvaznou systémo-
vou infekciou alebo sepsou, alebo u pacientov s diseminovanym
nadorovym ochorenim. Neopterin je jednoduchy, dostupny a spo-
lahlivy laboratéry parameter bunkovej imunity, vhodny na skora
diagnostiku virusovych infekcii, autoimunitnych ochoreni a rejekcit
transplantatov. Neopterin sa moze vyuzit' aj ako neSpecificky labo-
ratorny parameter na monitorovanie progresie a disemindcie nie-
ktorych typov nadorovych malignych ochoreni. (7ab. 3, obr: 4,
lit. 7.)

Kracové slova: neopterin, onkologicki pacienti, pooperatné
obdobie.

peroxidu vodika H,0,, HOCL, chloraminu a peroxynitritov
ONOO- (Weiss a spol., 1993). Neopterin moduluje u¢inok vol-
nych kyslikovych radikalov, zosilfuje ich efekt, zacastiuje sa na
indukcii apoptdzy, tlmi Gi¢inok erytropoetinu a spoluzodpoveda za
anémie pri chronickych zapalovych ochoreniach (Schobersberger
a spol., 1996). V zdravej populacii su sérové hladiny neopterinu
nizke, nepresahuji 10 nmol/l, len u starSich l'udi vo veku nad 75
rokov dosahuju sérové hladiny do 15 nmol/l. Neopterin sa vylu-
¢uje mocom a jeho poléas v organizme zavisi len od renalneho
vyluc¢ovania. Molekula neopterinu je stabilnd, vhodna na denné
laboratorne stanovovanie v sére alebo v moci, s vyuzitim vo via-
cerych klinickych odboroch (tab. 1). Vyznamom neopterinu v in-
fekénej, transplantacnej a transfuznej medicine sa komplexne za-
oberala Danova (1998).

Klinicko-laboratorna studia mala za ciel’ sledovat’ zmeny hla-
diny NPT v plazme u onkologickych pacientov v pooperacnom
obdobi, alebo u pacientov s komplikdciami a/alebo progresiou
zakladného maligneho ochorenia, ktori boli v intenzivnej starost-
livosti.

Material a metédy

Od marca roku 1999 do aprila 2000 sme na oddeleni intenziv-
nej mediciny vySetrovali sérové hladiny neopterinu u 65 chirur-
gickych pacientov (23 muzov a 43 zien vo veku 37—89 rokov),
ktori podstupili onkochirurgicky resekény vykon v dutine brusnej
z dovodu kolorektalneho karcindomu, a u 10 nechirurgickych on-
kologickych pacientov. Zo 65 pacientov malo nekomplikovany
priebeh 50 pacientov (skupina A), 15 pacientov malo v periope-
racnom obdobi komplikacie sposobené zapalom, peritonitidou ale-
bo iledznym stavom (skupina B). Neopterin sme sledovali aj u 10
nechirurgickych pacientov, ktori boli v intenzivnej starostlivosti
z dévodu sepsy, systémovej zapalovej odpovede organizmu alebo
s diagndzou cirkulaéného Soku (skupina C). U operovanych pa-
cientov sme vzorky odoberali nalacno 2 hodiny pred vykonom

Tab. 1. Clinical use of serum neopterin.
Tab. 1. Klinické vyuZitie sérového neopterinu.

Clinical discipline
Intensive medicine

Diagnostic diseases
Acute viral infections

Transplantology Acute graft rejection
Transfusiology Viral infection (HIV, CMV, HbsAg)
Oncology Dissemination of metastasis, progression

Internal medicine Autoimmune diseases
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Fig. 1. Average values of serum neopterin levels in ICU oncological patients. Group A — 50 oncological patients after elective colorectal
surgery, group B — 15 patients with abdominal sepsis, ileus submitted for urgent surgery, group C — 10 criticaly ill patients with SIRS, sepsis
and disseminated malignancy. Statistical significance of group B, C against control group A “p<0.05, “p<0.01.

Obr. 1. Priemerné hodnoty hladiny sérového neopterinu u onkologickych pacientov, skupina A — 50 pacienti po elektivnom chirurgickom
vykone, skupina B — 15 pacienti po urgentnom chirurgickom vykone pre ileus, abdominalnu sepsu, skupina C — 10 kriticky chorych onkolo-

gickych pacientov so SIRS a sepsou.

(vzorka -1), 2 hodiny po vykone (vzorka 0) a neskor vzdy rano
0 8. hodine 1.—3. pooperacny den (vzorky 1, 2, 3). Pri onkolo-
gickych kritickych stavoch sme vzorky odoberali denne vzdy rano
o0 8. hodine (oznacené ako vzorky 1, 2, 3), prvé 3 pooperacné dni.

Sérové hladiny neopterinu sa uréovali v RIA laboratoriu po-
mocou radioaktivne ozna¢eného jodu '*1 tzv. RTIA-metddou, ¢o je
radioimunoanalytické stanovovanie (RIA laboratorium, veduci
prim. doc. MUDr. J. Kausitz, CSc.).

Vysledky sme spracovali programom Excell a $tatisticky vyhod-
notili pomocou programu ANOVA, za Statisticky vyznamné rozdiely
sme povazovali hladinu vyznamnosti p<0,05.

Vsetkym pacientom sa 1. a 3. poopera¢ny deti odoberali vzorky
na kultivatné bakteriologické vysetrenie (NOU Klenové — prim.
doc. MUDr. J. Trupl, CSc.). Z laboratérno-technickych dévodov
sme neodoberali materidl na virologické a sérologické vySetrenie.

Tab. 2. Serum neopterin levels (nmol/l) in oncological patients during
ICU period.

Tab. 2. Hladiny sérového neopterinu (nmol/l) u onkologickych pacien-
tov pocas pobytu na ARO.

Group Period -1.before 0.after st postop. 2nd postop. 3rd postop.
surgery surgery day day day

A 50 pts 6,75 7,67 8,90 10,82 13,66

B 15pts 189 23,24 26,82 29,53 27,32

C 10 pts - 26,08 58,1 28,77 22,48

Average values of serum neopterin in nmol/l in group A — uncomplica-
ted course, group B — complicated postsurgery period, group C —
complicated medical ICU oncological patients (see Fig. 1).

Vysledky

Sérové hladiny NPT sme vyhodnotili u vSetkych 65 chirurgic-
kych pacientov v opera¢ny den (vzorky -1, 0) a prvé tri pooperac-
né dni (vzorky 1, 2, 3). Zistili sme postupny narast sérovej hladiny
NPT z normalnych hodn6t na mierne zvysené hodnoty (nad 10
nmol/l), ¢o mdze svedCit’ o neskorSom naraste bunkovej imunity
T4-lymfocytov a makrofagov v pooperaénom obdobi (skupina
A+B spolu: vzorka -1: 9,27 nmol/l, vzorka 0: 9,63 nmol/l, vzorka
1: 12,03 nmol/l, vzorka 2: 12,90 nmol/l, vzorka 3: 15,71 nmol/l).
Hladiny sérového neopterinu dosiahli vrchol 3. pooperacny den
(3. -15,71 nmol/l). Dynamika hladiny sérového NPT vsetkych 75
pacientov v pooperacnom obdobi zndzornuje tabul’ka 2 a obrazok
1, kde sme porovnali priemerné hodnoty sérového neopterinu medzi
skupinami A, B a C. Rizikové skupiny pacientov (B a C) mali sig-
nifikantne vysSie hodnoty neopterinu v sére oproti skupine A —
nekomplikovanych onkologickych pacientov, s normalnym poo-
peracnym priebehom (obr. 1).

Skupina A - 50 onkochirurgickych pacientov s nekompliko-
vanym priebehom dosiahlo v pooperacnom obdobi nasledovné
hodnoty: -1: 6,75 nmol/l, 0: operacny deit 7,67 nmol/l, 1: 1. poo-
peracny den 8,9 nmol/l, 2: 2. pooperac¢ny den 10,82 nmol/l a 3: 3.
pooperacny deit 13,66 nmol/l (obr. 2). Oproti predoperaénym hod-
notam doslo na 3. pooperacny den k Statisticky vyznamnému zvy-
Seniu hladiny neopterinu.

Dalej sme sledovali dynamiku zmien sérovej hladiny neopte-
rinu v pooperacnom obdobi u komplikovanych onkologickych
pacientov (skupina B) (obr. 3) s progresiou maligneho procesu,
resp. komplikovanych systémovou infekciou alebo abdominalnym
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Fig. 2. Serial changes in serum neopterin levels after elective abdominal surgery. Values are expressed as a median and 10 % and 90 %

percentil of all values.

Obr. 2. Zmeny sérovej hladiny neopterinu po planovanych brusnych chirurgickych vykonoch u 50 pacientov s nekomplikovanym pooperac-
nym priebehom. Hodnoty st vyjadrené ako median, ohranic¢ené 10 a 90 percentilovou hranicou.

abscesom. Vsetci pacienti s generalizovanym onkologickym ocho-
renim mali uz vstupné hladiny NPT signifikantne zvySené, vzorky
-1 nad 15 nmol/l, ktoré v pooperacnom obdobi narastali, vrchol
dosahovali va¢sinou uz 2. pooperaény den (vzorka 2: 29,53 nmol/
1). Na obrazku 2 sme porovnali dynamiku neopterinu pri nekom-
plikovanych pooperacnych stavoch (skupina A), kde pozorujeme
mierny pomaly narast NPT v poopera¢nom obdobi az do 3. poo-
peracného diia. Komplikovani pacienti s progresiou a generaliza-
ciou onkologického ochorenia presahovali sérové hodnoty hrani-
cu 20 nmol/l uz od 1. poopera¢ného dna a vrchol dosiahli 2. poo-
peracny den (obr. 3) (vzorka 2: 25,4 nmol/l).

Napokon sme sledovali dynamiku sérového NPT v 10 kritic-
kych stavoch s diagnézou sepsy, peritonitidy alebo syndromu systé-
movej zapalovej odpovede organizmu (SIRS — systemic inflam-
matory response syndrome). Pretoze subor (skupina C) (obr. 4) sa
sklada len z 10 pacientov a u niektorych sa podarilo uskuto¢nit’ len
1—2 odbery, statistika nedovol'uje robit’ hlbsie zavery, treba vSak
zvyraznit klinicko-laboratdrne pozorovanie, podla ktorého hladiny
NPT nad 50 nmol/l pri onkologickych kritickych stavoch boli spo-
jené so zlym klinickym stavom (SOFA skore viac ako 5, APACHE
viac ako 15 bodov), nepriaznivou prognozou a skorou mortalitou
do 30 dni — az 50 % mortalita (tab. 3). Dynamika neopterinu v sére
pri kritickych stavoch je znazornena na obrazku 4.

Diskusia

Neopterin je novy laboratorny parameter, ktory informuje
o stave bunkovej imunity, o priebehu virusovej infekcie ( HIV,

CMYV, hepatitida B, C), o generalizacii a progresii niektorych
typov malignych nadorov a rejekcii transplantovanych organov.
Neopterin — marker tvoreny makrofagmi, je stabilny, citlivy,
ale nespecificky ukazovatel’ bunkovej imunity, ktory odzrkadl'u-
je kooperaciu T4-lymfocytov a makrofagov v boji proti viruso-

Serial changes of serum Neopterin after urgent surgery

44,22

45 42,3
373

27,32
Cperc.90 ]

Perc.10
—=—median

serum neopterin (nmol/ly
N
o

-1 0 1 2 3
Time (days)

Fig. 3. Serial changes in serum neopterin levels after urgent surgery
in 15 oncological patients with ileus or complicated abdominal sep-
sis.

Obr. 3. Zmeny hladiny sérového neopterinu po urgentnom chirurgic-
kom vykone, u 5 onkologickych pacientov s ileom alebo abdominal-
nou sepsou s komplikovanym pooperaénym priebehom.
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Fig. 4. Serial changes in serum neopterin levels in critically ill onco-
logical patients.
Obr. 4. Zmeny hladiny sérového neopterinu u kritickych onkologic-
kych pacientov.

vej infekeii, nadorovému malignemu ochoreniu, ale aj proti vlast-
nym §truktiram organizmu: autoimunitné ochorenia — reuma-
toidna artritida, systémovy lupus erythematosus, sclerosis multi-
plex a transplantatom. Oproti cytokinom, ktoré maju kratky pol-
¢as zivota a vyznacuju sa vysokou variabilitou, laboratérnou
a ekonomickou naro¢nost’'ou stanovovania, je neopterin naopak
vel'mi vyhodny pre svoju stabilitu, vysoku senzitivnost’, dostup-
nost’ a metodicku jednoduchost’. Neopterin sa vylu¢uje mocom,
a preto moze byt stanovovany aj v moci vo vztahu ku kreatint-
rii (pomer neopterin/kreatinin).

V prezentovanej pilotnej Studii sme sledovali dynamiku séro-
vého NPT v pooperacnom obdobi u nekomplikovanych a kompli-
kovanych onkologickych pacientov. V oboch skupinach sme po-
zorovali narast sérovej hladiny NPT v poopera¢nom obdobi, kto-
ry vrcholil medzi 2. a 3. pooperacnym dilom. Narast nestvisel s po-
ruchou vylucovania mocu (kreatinémia a kreatintiria sa
v pooperacnom obdobi vyznamne nemenili), preto ich mozno pri-
pisat’ narastu bunkovej imunity, postupnému zvyseniu aktivity T4-
pomocnych lymfocytov a makrofagov a imunologicky vyvolané-
mu oxida¢nému stresu v neskor§om poopera¢nom obdobi (po 48—
72 hodinach), pretoze neopterin plni aj funkciu zosil'iovaca radi-
kalovych cytotoxickych reakcii (Weiss a spol., 1991).

Pozorovanie postupného narastu sérovej hladiny neopterinu
v pooperacnom obdobi podporuje znamy jav, ze v bezprostred-
nom poopera¢nom obdobi (12—24 hodin po vykone) dochadza
najprv k depresii bunkovej imunity, ktora sa prejavuje poklesom
celkového poctu cirkulujucich lymfocytov (o 30—80 %) a zme-
nou pomeru T4- a T8-lymfocytov (Dionigi a spol., 1994). Bifa-
zickd odpoved’ imunitného systému na operacny, traumaticky ale-
bo popaleninovy stres sa prejavuje v bezprostrednom obdobi
prudkym poklesom poétu T4-pomocnych lymfocytov a znizenou
produkciou IL-2 a interferonu gama T4-lymfocytmi a naopak zvy-
Senou syntézou IL-5 (Hunt a spol., 1998), s neskorsie nasledo-
vanym narastom populacie T4-lymfocytov v pocte i aktivite, ktora
saupravuje po 4—5 diloch a maximum nérastu dosiahne po 10—
14 diloch v zavislosti od velkosti posSkodenia, traumy, resp.
schopnosti imunitného systému vysporiadat’ sa so zat'azou (stre-
som).

Tab. 3. Serum Neopterin in Medical Oncological ICU patients (nmol/l).
Tab. 3. Sérovy neopterin u nechirurgickych onkologickych kritickych
pacientov (nmol/l).

Gender Dg IstICUd 2ndICUd 3rdICUd  Outcome
M pancreat.ac 7,6 16,1 19, 4 Survived
W septic shock 32,6 - - Died
w polytrauma 15,5 16,0 - Survived
w septic shock 52,6 - 316 Died
w SIRS 46 - 86,1 Died
W SIRS/sepsis 32 40,6 32,9 Survived
M severe sepsis 35,3 44,8 56,5 Died
M sepsis 20 27,2 25,5 Survived
M haem.shock 19.9 22,4 26,2 Died
w severe sepsis 19,8 35,9 38 Survived

Dalsim vysledkom observaénej $tudie boli signifikantne zvy-
Sené hodnoty neopterinu u pacientov s generalizovanym nadoro-
vym ochorenim (mnohopocetné metastazy), ktoré presahovali hra-
nicu 15—20 nmol/l. Sérové hodnoty neopterinu sa vyznamne zvy-
Sovali aj u pacientov, ktori boli v tazkej sepse, mali peritonitidu
alebo SIRS. Nalez zvysenych hodndt neopterinu nad 20—25 nmol/
1 sved¢i o mohutnej, ale oneskorenej aktivizacii makrofagov po-
Cas zapalovej odpovede imunitného systému na bakteridlny zapal
( skupina komplikovanych chirurgickych pacientov, vzostup po
2—3 dnoch (obr. 3), a skupina onkologickych kritickych stavov,
po 1—2 dnioch (tab. 3, obr. 4). Treba zdoraznit', ze kym prokalci-
tonin je zapalovy marker, ktory reaguje na systémovy bakterialny
zapal rychlo (za 12—24 hodin) a ve'mi prudko: 50—1000-na-
sobné zvysenie oproti fyziologickym hodnotam (Setvak a Zaho-
rec, 2000), neopterin tak reaguje na primarne virusové infekcie,
resp. rejekciu transplantatu. Pre diferencialnu diagnostiku bakterial-
neho, resp. virusového systémového zapalu je vyhodné vykonavat’
stcasne vysetrenie sérového prokalcitoninu i neopterinu denne a sle-
dovat’ dynamiku hodnot u pacientov v intenzivne;j starostlivosti.

Vysoké hodnoty oboch parametrov (neopterin nad 50 nmol/l,
prokalcitonin nad 10 ng/ml) sved¢ia o klinickej zdvaznosti zapa-
lu, resp. sepsy a o zlej progndze pacienta.

Neopterin je senzitivny index bunkovej imunitnej odpovede
sprostredkovanej interferonom gama, ktory signalizuje pritomnost’
patologického procesu v organizme. Pomaha v rychlej orientacii
v diferencialnodiagnostickom procese, napr. u pacienta po trans-
plantécii rychly vzostup sérového NPT moze svedcit’ bud’ o opor-
tunnej virusovej infekcii (napr. cytomegalovirusom — CMV) ale-
bo o akutnej rejekcii transplantatu. Vzostup hladiny NPT v sére
predbieha sérodiagnostiku virusového ochorenia, resp. aj klinické
priznaky rejekcie transplantatu. Virusové infekcie pri kritickych
stavoch v intenzivnej starostlivosti st neskoro a zle rozpoznatel-
nou skupinou komplikujicich diagnéz. Z tychto dovodov by sa
denné urcovanie neopterinu v sére a moci kritickych pacientov
malo stat’ sucastou rutinnej laboratornej diagnostiky na oddele-
niach intenzivnej starostlivosti.

Zaver

Spol'ahlivost’ neopterinu ako markera zapalu sme overovali
v pilotnej pozorovacej stadii.
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Na skupine 75 onkologickych pacientov v intenzivnej sta-
rostlivosti sme sledovali dynamiku sérovych hodndt neopterinu
na baze denného vySetrovania vzdy rano. Neopterin sa osvedcil
ako vhodny, dostupny a senzitivny zapalovy parameter, ktory
odraza mieru imunitnej odpovede makrofagov na chirurgicky
vykon (neopterin ako amplifikator oxida¢ného stresu), na prot-
rahovany a zavazny bakteriadlny zépal (oneskoreny vzostup NPT
0 3—4 dni), resp. na progresiu onkologického ochorenia. Vyu-
zitie uréovania neopterinu v intenzivnej medicine je omnoho Sir-
Sie (diagnostika akutnych virusovych infekeit, rejekcii transplan-
tatov, rozvoj autoimunitnych ochoreni), vyzaduje vsak korelaciu
s klinickym stavom pacienta a pouzitie komplementarnych kli-
nicko-laboratérnych metdd na spresnenie diagnoézy. Prvé pozo-
rovania ukazuju, Ze neopterin mozno vyuzit nielen na diagnosti-
ku, ale aj na sledovanie dynamiky zapalového a nadorového ocho-
renia a ich prognozu.
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