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Ilionrarkeri inl'ekcije novor.oclendela
Ilionrarkers in neonatal infcction

Silvi.ja Puicljrc, Vcsnu Mills

Kltnika za pedi.jatri.ju. Kiiniikog b<,lniikog ccnrra
.1. I Iulllcla 4, 3ltXX) Osr jek

j i\4cdicinskog liil<uhera u Osijcku.

SaZctak

lnlckcija tt organizrrtu rtovcrlodcnicla rczultira proinjenaruu u pojeclinint henrirtolo5kinr
ibiokcnrijskinr pokazal.e:ljinra. JoS uii.jek su kliniikr. hcnraloloiki ibiokcrnijski paramctri u
to.j l.an<r.j Zivotnoj dobi ncu.leclnaieri tc osta.lc otvorcno pitanje kada ikornc Lrvcsti prayilnu
antinlikrobliu tcrapiju. ldcalan tcst.za ranu dijagnozrr rn1'ckcije ko<l novorodeniera bio bi onaj
ko.ji ima 100(f'o-tnu os.jctllivosi (svi pacilorti s inlckci.jorr sc uvijck otkrii..alu porlocu tcstl)
t 100(%-zrlu spcciliinost (svi pacijt:nati bcz inlehcr.je inraju uvijek ncgativan lezultal tcsta).
N4cdutinl, takav idealan tcst joS u',ijck nc posto.ji i nralo jc vjclojatno cia ce u buclucnosti
biti otkrivcn, ponajprijc radi niza tinrbcnika u nrajke r nuvoroclcuicta..ledan pristup oclngsi
sc Ila dcflnilanle granidnih ("cut-cl1-') r,rijcclnosti pojcclinih parilnletara inlbkcile, odnosncr
tlcfiniran.ie toakc na kojoj vccina r;tanja krla su oznaiena kao in1-ekcija to rloista i.jcsu. a
ona koja su ozttaietra kao neinlektivna cloista i ncrrruiu inlekcr.1u. []iornarker.je rnjerljiv dio
gcna. prolclna. nrctabolrta ili nekog drugog pokazatclja koji korclira s odlccleninr ishocionr ili
kliniikint stanjetrt, a do danas je priclrlagnosticiranju inlckcilc u rrovorodcnicla lestiran vec
vcliki bro1 biotlarkela. Najdei6c upotrebljeni markcr u 1u svrhLl jc izracla komplctnc kn,ne slikc
i Cl-reaktivni prote in. U podruiju ist,-aZivanja inlckcija i scpsc testilano jc ukupno 178 razliditih
bionralkcra. od toga ukupno -5,3 nterkcla u klirrrikim studijaura Sto nrjc karaktclistiino ni za

.iedno clrtrgo patoloSko stan jc. Oi,ako ve lik potenci.lalni broj biomarkcla za inf ckciju vjcrrlatno
jc u vczi s vt'lo sloZenonr patoliziologijonr svake inlekcijc. koja ukljuiule ltrojne medijatorc
upalc, ali i clrugc patolizioloikc ntehanizmc i iinitcljc. Sustal koagulacije, kornplentcnta,
aktivacijc upale iapoptozc uklludeni su u proces razvo.ja stanja ocl kolonizacije clo sepse, pri
icrnu jc zahvacen velik broj tipova stanica, tkiva iorg.rna. Stoga-lc ivclik brLl potencijalnih
biourarkera za identilikaciju inl'ekcile u novoroclcndadi.

Kliuine rryeil. novoroclcnie, inl-ckcija, biomarker

Summary

The response 1o ir.rl'cction tn newborns lcccls to changcs in certain hematological and
biocheniical parameters. Thcrc arc r:linical, henratological and biochcrnical parametcrs at this
early age. but they aro not unifbrn and the qucstiorl rernains as tc.r w'hen and to rvhom to
administer antimicrobial thcrapy comectly.. An icleal tcst fbr carly diagnosis of infection in
ngvborns u'oulcl bc one that has 100% se nsitivity (all paticnts rvith inl'ection rvould be detected
by the tcst) and 100% specificity (ai lpaticnts without infection',voulcl always have a negative

70



fesult). llon'er'et. sttch art itlcui test (loes not erjsl vet arrcl is uniikcly to be rijscovcr.crl i1
thc llcar ltttut'e. 1-rt'ittlitl-i1\' 5"..r.,,ra ol many luctors in nrolhcrs ancl rrcu,bor-ns. antl tlrc act o1'
childbirtll itscli- allccting tirc varues o1- nreasrrlerl llaranrclcrs. Onc ulrlrr.oach is ro ricline rhe
"cut-o11" r'alues o1'cet'tuin |rrlurrreter.s ttl'in1br.tion. anri rlclinc fhc point lt u.ltich lr nta.jot.ily ol'
tlc$'bot.ns idcntjlieci as havin!t in1'cctions rcallr- ckr havc it. anri tlrosc clcclarcci liee ol'inlectron.
tlo tt<ll haVc it.'l'hc biotrrat.ker is a nreasurablc part ol'scncs. plolcins. rnctabolitcs or. othcr
illdjcators that corrtlrttcs u'ith spccific oiltconres or clrnical conilitions. unrl to clalc a largc
Iltttl.tbcr of biorllarkcr.s lill thc rec.rgrtition of inlection ip rrcrryb6r.ls liave bee 

' 
tcstcrl. l he 

'tostcotrllllotily usccl nlalke r lirr thts p,lrpose rs thc cornltlctc bloocl coLrnt ancl ('-r.eactivc 1tr-otcin. As
irl any othcr pathologtcal contlitic,n. a total of'1 78 tli11'crcnt bionralkcls t crc lcste ri rn thc stuill,
of inl-cctitlrls ancl scpsis. o1'rvhich a tolal o1'.58 u'cre markcls testetl in clinrcal stuclics. 'fhe
Iarse: tlurllbct'o1'potcntial biolralkcrs of inl'ection rscpnrbabll,rele:a1ecl to the highly corirltler
pathoph)'siology ol'ittlcction. r.r'hich invollcs nunrcrous nrediatols ol- inllanrrnation and othcr
corrplcx pathopltysio)ogrcal urecltanisrns. The svstclns ol'coagLrlation. contplcrncnl, activation
ol illllatrlrttalion and apo;ttosis. urc all invollccl irr thc clcve lopnrcnt o1'the inl'cctjop - li.gnr
cololtizatjtlll 1o scltsis, stt thitt a lurgc nun'rper ol'cc,ll t$l(i$;l trssucs antl orqans art' all-cctecl.
(ionseclucntiv a lalge ItLttnbcro1'potcntial mliilkcrs rnay bc uscd lgr its i<lcltilication.

K t:\.' tt,t t rtl.s ; neu,bonr. i n1'ccticln. bi ontarkcrs

LJvod

I)rctna vcc'itti sludiia incidr:ncila rane novorotlcnaikc scl)se zapravo nijc visclka i iznosi
od I <lo fi na 1000 7ir'tllotlcnc cljccc. ali.je znatno vrSa u lizrdninr skulrinanra. Opccnito st; rnoze
rcci da se povecava proporcionalno sa srnanjenicnr gcslacijc, pa 1c u nczrclijc nedonoidatli i
nckoliko dcsetaka puta viSa (1, 2, 3). I)r'osjcdna inciclencija u lazvijcnirn zcrnljiirna krccc sc oci
3.5 clo 4.3 na 1000 Zivoroclene dje:cc. dok.jc u zernljarna u razvoiu itri puta rcca (4).

I'onekacl vrlo brz razvo.i klrniike slikc scpse s plr)gfrsivninr pogorsanjcnr opccg stanla i
razvojem septiikog ioka pobtrcluj(r u svakog klinidara stanje neizvjcsnosli, bcz obzira ua duZinu
klinidkog iskustva. l)t'ctna vr:cini istraZivanja. unatoi pravovrerlren<1 clijagnozi. oplilnalnorx
h.lcienju iprimjeni ttovih genctrcija antibiotika slol')a nrortaliteta od scpse u novor.odenadkoj
dobijoS jc uvijek i'isoktr i kre ce se od 20 clct \U\ (2. -i ), dok nckr navocle i vciu sronu smrtnosti.
od .19 ..1,, q1lk 1rt)",, 1f ,).

Nckoliko iinitella povecava rizik od ozbiljne infbkcr.;c u nuvorodcniacli roclenc u
terniitlt-t.'lo Sto su inlckc,rjc poroc.ajnog kanala nra.jkc,;rlijevrenrcr"ro prsnucc ploduvih ovoja,
uroinl-ekcijc rodiljc. I'ebrilitct majkc u porodu. Ncki pcdr;atn ti ovinr okolnostima. ako je prisutan
neki od opstctriikih riziinih drmbenika, pa aak i ako 1e dlctc kliniiki clobro. oclludit ce sc 1a
rtltinsku prirnjcnu antibiotika kocl ttovorodcnie ta ((r). Visoka snrrtnost ocl novorriclenadke sepse .

opstelriiki dimbenici rizika, nedr:finiranost laboratorijskih parantctara i sulrtilnost klinidkc
slike ostavljaiu prostor svakom klinidaru da tcmcljcnr isl<ustva ocijeni irna li dijetc infekclu ili
lle te sc odluii za prinrjentr antimij<robnc tcrapijc. Ona ce ncrijctko biti uvedena radi straha ocl
previdanja sopsc s brzitli klrnidkinr tijekom kod nclvorodendeta (7). Ol'dje se sada otvara lqyo
I'eliko poglai'lje u neonatalno.l mr:dicini, a kr je pojarn novoroclenail<e inlbkcrjc i ito je ola
uistinu. iJ uZcm smislu rijcii osim sepsc, oi,djc plipadaju i in1'ekcrjc urotrakta. koZne infekcijc,
inlbkcr.le pupdane ranc tc ono Sto c'stajc kao "ncspecilicirana inl'ekcija novorodenadke dobi", a
prema MKB klasifikacr.li oznadcntr jc Sifiom p 39.9.

PretraZivanjern rncdicinskih publikacija gotovc) nigclje ne moZento naci kolika jc
incidencija infekcija kod novorodt:nieta jer taj podatak postoji samo za scpsu. Postoje podaci

t1



koii rtatotlc tla od -10 rtoronrtlcrtiiitli liojl sLr lijciura cnrpili-yskonr untinriknrbn,rnt tcrapijoil
tcf:.lctittLr ttistirttt j inta inlcl<ci.jLr. clol' sLr ostala rra.jr.jcr.o.jani.je li.jcienu neltottebno (E)
IstlaTrvan.jc l-inri r suratlrtika navtlcli da j: rrcestalost Lrlinarne rnl'ckci.je nreciLr lctrnlnorr tljeconr
tr r.lobi do fi t.jctlattlr J3.6'fi, (91. Nledut itt. r,clrku stLrdi.jli na 1200 rrovoloclcr.rilrdi ltlorctlcna
na l(iinicr zl pctli.jati.jtr KBC-a Osi.lck obLrhratila.je iskl.juiivo novorodcrriud Lr plvih 7 rlana
7l\'()ta 1e .jc natlcna inctclcnci.ja ocl -1.5'1.i, inlckci-ia ntokmutoe susla\a Lr r.uuoj irovorodtrnaiko.i
dobi ( l0) Ako irtcide nci.1i sepsc od l'ii, doclanro 4.5(fir nolr)r.orlerriadr s Lrroiplckcrr jorn.
tc oko l'f, 1l()\()fo(lcnaa(lr s koZnini inlckci.janra iinlbkcijartra ltupianc r.anc (ll). oclnosnir
llesl)L-cjltcifitrirnr ittlckci.jartta. incidcnci.1a inlL'koila ti novurodcuaiko.j tltibi ntogi.r br sc kletati
pltbliTno rtcl fi do 9'1,i,. I)rcnra podacinrir \irorr i suraclnika incidcnci.ja nconatrrluc inlt'kcije l<ocl

tlororodctlCldr Lr dobi ocl .1 clo 28 dana trill.je 10.5'l'i) (2). Organizunt novoroclcni:cta odgo\'ara
rll iltlekciju plotn.jertatna u ptijedininr rrcnratclkrikinr ibiokemi.jskirr pokazatcljirna. koji su
jrli trvi.jek za ttl relttl 2r\/otltil dob ncLrlcJnai'cni tc oslaje otvorcno pitanjc kacla ikonrc Lrvcsti
plri,ilnu antintiklobnu tcrapilLr ( 13).

Klinicllia plczerrtactja ttconatalr'c urlckci.je -jc sLrptilna i nesl.lccilrina. a Lrkljui'trjc
zllakot'e kao i1o stt 1'to.java ZLrticc, nestabilna t-jelcsna lenrpcratura. prol.l.r-jcne clisanja isrianc
lie kvcnci.ic. le poteikoce uzilnanja i pr.obave hranc. I)ijirgirostitki l)foblcrn.jc hcterogenost
klirtiikcslrkr:ineckrsiatakpouztlanihibrzrhdi.;agnostiikihtesl(l\,11 (14. 15). lcicaianrestraraltu
cli.jirgnozLr irtlekcile Itovor(xlcniela bio bi orraj kojilc 100%, oslctljiv (svi paci.jcnti s int'ekciyorn
su Lrvijck oll.r'ivlrju s polttocu testa) i 100'l,ir sltccifiian (sr i pacrjcnti bez rn1'ckcije inta.ju uvi.jck
ttegaiivatt rczttltat testa). \lcdutinr. takav iclealan test.joS nc ltosto,ji inralo-je r.jerrlatno cla cc
tr ltttclui.nosti biti otkriven. ponalprilc racfi niza dimbcnika u nrajkc inovorotlendL)ta, tcr saurog
porotla k<1i Lrtjcic tra vttlccinosti nr-jcrcrrih l)aranrctara. Jcclan ltlistup odnosi se na dcliniranjc
glanitnih ("ctrt-it11") r'ri.jcclrosti po.jcdir.ih palanretara in1-ekcije. oclnosncl definiranlc todkc na
kttjoj i t:cinn stanja koja su oznni:cna ha,l inlckci.j'r to clorsta ijest. a ont koja su oznaicna I<a<r

ncinlcktii na doista ne rnqu inlikciju ( I {r )

U podruiju tstraTivan3a inl'ekci.ja iscpsc teslirano.jc ukL,pno lTtj razliditih bionrarkera,
od toga Lrkupno -58 rttarkcra u klinidkinr studrjanra ito niie karakteristiino nr za.jeclno dnigo
patoloiko stanie. Ovako vcliki potencijllni blo.j biomtrrkct'a za inl-ekciju \.jL-r'r).jutno.jt. Lr rt.zi
s rrlo sloZcuont patoliziologijonr svakc intekcijc. kuja uklluiuje brojnc nrcdrjator: upalc.
ali i druge sloZcnc patofizioloike nrchtrnizr.nc. Sustav koaguJacile, komplcnrenta, aktivacijc
tupalc iapoptoze ukljuicni su rr pr'()ees r.rzroja stanja inli:kcr.1c - od kolonizacijc do scpsc, pl'i
tentu je zahvacen vefiki broj tipova starrica, tkiva r organa. Stoga.je ivclik broj poterrcijalnih
biornarkera za idenliflkac4u inl-ckcile ( l7).

Veiina aulora sc slaZe daic u nor' oroclcnaikq dobi potrebna kornbinacila vise bioinarkera
za dijagnozu infckcijc 1er se linrc postiZe bol.ja dijagnostiika speciliinost iosjctljivost u odnosu
Ita upot'abrt santo jednog pokazatelja (1, i3. 15, 18). lliornarker jc nrjerljiv dio gena. proteina,
ntctabolita tli nckog drugog pokazatclja kqi korelira s odrealcninr ishodont ili klinidkint
stanjcm. NajicSce upotrebl.lcni nrarker u tu svrhuJc izrada kornpletnc krvne slike s posebnini
osvrlonr na broj neutfolila. te ornjcr njihovih zrclih i nczrclih lbrnti (19)

Rcaktanti akutne lirze upale, kao Sto su (l-rcaktlvni protcin, prokalcitonin i librinogcn,
dostupnisuzasvakoclncvnuklinidkupraksu,au-I antitripsiniploteinkojiveiclipopolisahridnc
upotrcbljavaju se rutiuski (20). Brclni ,jitokini kao ito su intcrlcukrn 6 (lt--6), interieukin fi
(ll--8), interleukin l8 (lL-18) (2i. 7). i:inibenik tumorskc nekroze o (turnor nccrosis l'actor,
'l-NI;c) (21. l6), povrSinski rnarkcri (lDllb, CD64, CI).10. lr-selcktin (22.23). ropljive
inlercelularne adhezijske molekulc-l (l(,lAN,l-i) te L-selcktin i P-sclektin (18,24) pokazali su

povezanosl s in1'ekcijorn u novrlrodcndadi.
Dio ntarkera infckclc novorodr:nieta testiranih u klinidkim uvjetima prikazlin je u
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tablicil

Skr4l'ra. Grottl:s

l1e ahl,t rl ti .t h tttt t e fazt:

Acr ttc pltatse reactants

Citokini

Cylokines

Pov rSi r t s ki sta r t r cn i t; iljezi

Cel I sr., rface rn a rke rs

Topljtvt' ( sol u bi I n i ) receptort

Solttble> receptors

Cimbenici koaguIacije

Coagutation factors

l\l t/iv ttj.n^c'r,t 1,4 ,,!^or,t.,,t,.,

S.rr.rrsk' dn-lrrr) ATSAA, S*ur.rrryoirr A
C-reakttvni prolein (CRp). C-reacttve proteir)

Prokalcrtonrn (F)CT). Procalcitonirr

Fertrn, Ferltiit
Pentraksin 3, Pentraxin 3

Llpopolisahar d ve2uci protetn (LBp),
Llpof)olysacchande binding protein

tL 1 lL-1

antagonist lL-1 receptora, lL,1 receptor antagontst
lL-6; lL 6
IL B. IL.B

il -10. tt 10

ll-ltj: lL-18 r' '!i'*'

TNF o, l-NF,u

Monocitni CD1 1b; Monocyte CDI 1b

Monocitni CD4C, Monocyte CD4O

Monocitni CD63; Monocyte CD63
Monocitni CD64: Monocyte CD64
sCD25 (lL-2R); sCD25 (tL-2R)

sE-selektln, sE-rielectine

sELAM-1. sELAM-1

sCD14. sCD14

sICAM-1, slCAl\1-'1

Antitrombin lll. l,ntithrombin lil

von Wiliebrand faktof , von Willebrandt factor
Protein C, Prote n C
Fibrinopeptid A, Fibrinopeptjde A

D dinreri; D-dimrtrs

Tronrbomodulin, Thrombomocurrn

I L,\\l-,'ir,/ulit,lt,tl!,r,A,,,lrlt.,t,ltt,,i,,ttttt,t1.<ul, {crrJorclrrr.lerrk,,rirrrcudlruzijskt.r)r()l(.kul..).
lL,. itlt(trlt,ukitl, s: solrtbl<: (topl.jivt): INI; turttor.rrct.ro.sis /rt<:tttr.(iintbenik tunror.skr nckrozc):l(lAiVI ittterccllulur utl/r'.sinn nto/tr:ttlet (topljirc rnedustanii'r.rc a<lhczijske nr()l13kulc)

TahLicu L Potencijulni bi.trturht:ri ztt dLf agwu inl:l;cilt u rut,ontJett<':aru
Titbla L Potenrial ltiotnarkcr.s.for diugtto.si,s of infe,:ti,t irt the rtt:tt,l.tot.rt

Hematolo5ki botlovni sustav za procjenu in1'ekcijc no\,orodendeta

Ukupan bro; lcukocita i dil'crcnoijalna krvna slika i clanas su lako dostupni Ll syinr
uslanovallla 1 pored skupih rlijagnostidkih testova prilidno su ekonorniini. I(orrtracliklorni
sLr izvjcita.ji o njihovoj prediktivn(i vrijed rosti u clijagnozi ranc neonatalnc in1-ekr:ije.
Difcrcncijalna krvna slika daje nlogudnost dit(,renciranja po1sdinih vrsta lcukocita, a odso,"ior
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ncutr()llla nu inlckci.ju ipronr.jenc koir: posljeciiiuri nastuju u pcrifi'r'no.j Iir.r'i nroglc bi znriirjno
ponroci Li di.jagnozi Il.N i Il-< l.

I)r i.je viie od 20 godina I{oclu cli i sulrcln jci poktriuli sit bodor aLl paranrctrc iz kornplctnc
klvne slrkc tc prcdvitljcli rizik lazvoju intckcijc no\iolodcnaela. pri ton'rc boduluti svaki od

rukul.rro sccianr paranretala s.jcdnrm botion.r: ukupni trro.j lcukocita. ukupni bro.j neutroltla.
onr.lcr nezrclrh neutrolila plcnra ukrpnorn brtlLr netrtrollla (lr''I). onrjer ncz.relih treutrofila
prcnra zrelinr nculrolilima (l/N4). bn t ncri'clrh ncutr()1ila. ukupan broj tlornbocita tc pojavu

degcncrativnih ltlornjena u polinror.li'nuklcarima (r'icii tablicu 2). Kao granianrl rrtjechtost za

P a r a m e t r t ; la r a trye !9J s
Ukupan broj leukocita

Vriieclnosti: ValLte
.5;1 0' I

>25x10:'/L kod porodar at birth
>3Ox1At'|L12-24h. 12-24 hours
>21x1A"iL od drugog dana 2ivota
'ron the secono day of life

Bgdgvi,; Poiyt!9
1

I otal wlttte ltlood celll IWBC) count

Ukupan broj neutrofila
(seg+n95sg+9 o+bazo)
1 otal ne r ttrophil cou r tl s
Broj nezrelth neutrofrla (neseg)
Polvmorphon ucle a rs ceII coLt ut

I oi1u, nezrelilt rrcutrof ila prcnta
ukupnont broju neutrofia (l/T)

I lntmature to total neutrophil ratio (l/T)
Ornjer nezrelih neutrofila prenta zrel;nt
neutrofilinta (l/M)
lntmature to mature neutrophrl ralio
( t/t'/t)

Ukupan broj trombocita
Plalelet count
Degenerativne promjene u
polimorfon ukle arima
Degenerative changes in
polymorphonttclears cell (PMN)

'litblitu ). ivfutdi/it iruni ltentuktlo.iki ltrttk,vtt i
'llhlc 2. llodiJied Rodvlell harttulologit:ul .;t t

- {T.aooxtoolr
:n 4 50Ox'1 O'rr

i

'Porasi, lncrease

' - :->u.15
!

>_0.25

<1 50x1 OTL

Toksicne granule; Toxic granules
Vakuole, Vacuoles
D()hleova tjeleSca,
Dohle bodtes

.\ t.t.\ | u r' I re n n llt trlv t I I u

)t'ttlg.\v.\t?lll

inlckcr.pr uzcli su 3 ili viSc bociova (26)

tJkupan broj neutrofila closliZc ntaksin.tum oci 12. clo 221. sata nakon roclcnja, ipretrta
rstraZivanlu N4anroe i suradnika granicc 959'o pouzdanosti su za to razcloblje iznreclu 7,8 x

l09iL i 1,1,5x109/l- (27). Irscobar isr.rraclnici su kod iniicirane novorodcnaadi naSli prosJednu

i'rijcdnost ukupnog broja neutrofila 6,i r l09ii.. tlok.jc kod neinliciranc ltovorodeniadr
prosj cina vrij ednost ncutrofila iznosi la 9,(r x I 09/L. l stidu da poviScne vlij ednosti ukupnog broj a

neutrofila nisu udruZcne s inl-ekcijon.r u novorodcniadi (2E) jer razlidita kliniika stanja majke

ntogu utjecati na ukupan broj ncutroiila u novclrodenieta (29). Uz prorljenc ukupnog broja

neutrofila za inf-ekcrju je karaktcristiian <<pornak uli-ielo>, jer poveian broj nesi:gmentiranih

neutrolila i nrladih fbrmi neutrohla izlazi iz kostane sr2i u cirkulaci.lu, te posljediino rastc

oclnos izmcdu nczrelih izrelih lirrnri neutrollla. Prerna nekirl autorilra vrijcdnost ukupnttg

bloja lcukocita ima dijagnostiiku toanosl od E8% za prisutnost ranc neonatalne infekciic, dok
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r'r'i.ier.luo:t ukul)noli broja nczrclih ncutr()lillr icca ori l.l r i0()rl. pr',,'tllitllt tattu rteotrlrtitlntr

trilckci-ju ur toa'nost od (r-59ir, VisokLr pr.erii.;tir ltLt vri.ic(lnost (Sl'1,,) u rli.jaunozi raltc lle()ltatalnc

inlckci.jc irtra i rrilctlnost ukr-r1.lrrog il'o.jl neutrollie vci'l rrd 17.(r dok gr.aniitrc rli.icdnosli
oclnosa nezrclrlt ncr-rtr-oliiir iukul-lnou [l-ojlr ncuLmlilu (itunrllLu-e totul polvnror'pltortLrclclrr-) l:1'
(6()9i)) i oclnosu nezfclih ncutrofila r zrerlin ncLrtr-ollla (irnrnuturc:rnululc polyntttrl)hottuclcar)

l:\i (67 9/o)u sliirtonr poslotku potvfdLlju flulu rlcoltatillnu irtlt'kcjju (2-,:).

U nor i.jint stuclijarna anllizir hcrraloloikog prolila pokazula jt da na.jr ccu vli,icrlnost ima

on'ilcr nczrclih neutrolila prcma ukupnonr bro.ju n.rutrolil:r (lr'l'). potonr sii.jccii onr.jct rtczrclih

neutrolila prctnir zrclir.r.r ltcutrolilrnta (liN1 ). a ta dr'lr kritcri.jli uz tronrbocrlopcnrju irtta-iti visilkLr

11ggalirnu prediktivnu vn.jc(lnost utl t){(1,'u r'30).

C-rcaktivni protein (CRP)

('-re:rktiini ltrotcrn ((lRI']) izr,orno su-l illctt i Iranci: otkrilr.ltti 1930. godinc kao 1r'ar

Lr scnlnr.l bolcsnika s akutnorn upalonl ki.ja rctigira s ( poJ'i:l'thrtlidottt ptreuttrokttka (31). l)tr
tlanas jc pozllal u labolatorijskq clijagno,tici kao na.jr.iic isiritrvan protcin plaztt.tc ktli sluTi

kao ,rpalni rnarker. zbog icga.jc vaZan indjkator kocl upale. ttckroze tkiva tli traulttc. (lltP

ltripacla pct)traksinskoj ploteinslitl skupini. a ploizr,otlc ga.jctra j tttasttc slatricc (atiipocrti). I'o

sastavu.le glikoprotcin molckulanlc lnasc 110 kt). prclra obliktt ltrstc:ttustipcrlt.rrtlL'r'. it ntetllit
svoj:;1r,inra.jc dlan skupinc protcina pozna.ilr kao r-caktanti al(ttlrrc lirzc Lrltalc (12). Gcn za CIR[)

nala;tr sc rla prvc)nt kron.rosonru lq2 l-q2.i (3-3). N.jegore lLi.je:dnostr ttbtzatto rastLl u sluiqu
akutne upalc. llit tako n-rogti l)or-usti isttrtinu l)utlr u roktt ttd sitttro 2.1 sata. Povecanjc nicgovc

konccntr.acije u krvi nitstaje vc6 icst ckr devct sali nakort pocctka irtl'ekcijc, a Ittaksinlulll

ckrsc2c za jedan ilo ln clana. nakon prc:thocinog porastit konccntracijc rntcrleukina 6 (lt.-6)
ko.jcg izluiuju razliditc slantce lnruuosusr:rva, pona.jprije Ilakrolagi (34). Njcgovi inttrltoloSki

uiinci su brojni: aktivacrja konrplcnrenlil. suprcsija ili lktitlrcija odrcdcnih tipova'l--lirnlilcita
i prozvocln jc nekih citokina. nrogucltost vr:zunja baktcrilskih polisaharicla i firslblipida iz tkii'a

oitci:cnih upalonr. trauntotn ili in1-ekcilon" (j21.

Koncentraci.ja (lltP-a och'eduje se u urorkri lekuccg dijela krri (scrtrttrtt ili plazrni).

pesllerlnjih godina najceSfe rnctoclonr inrunoLurbidinrctlijc (35). Odre:clivanie koncelllracije

C RP-a irna znaiajno ntjesto u dijagnostici r pla6cnju tcrapiie inlekcija u nedonoiiadi i

nor,orodcndacli. ViSestrukim stuciljanra p,rkuialo sc o(lre(liti vtijednost C'llP-a ko.ja tlpuctr.lc

na inl'ckciju kao ictptirnalno vrijente r.rzrrnanja uzolaka. 1\4.jclcnjcni koncrcntracile CItP-a u

krvi pupkovinc, s granianonr vfijednoscLr 5 nig/L. utvlclcna-le niska os.ictl-jilost od 35%, ali

zrraiirjria spccifianost od 86% i drjagnostidka toinost od 729i,. Ovako znadaina specilidnost

testa Cll{P-a potvrda je cla ncgativan nala:z fll{P-a sa znaaa.jltom sigurnoScu zrtadi iotlsutnost

inlehcije (36).

Ltkoliko se kao granidna r,rijednost za infbkciju trznrc vri.jcdnosl (r mg/l tada osletliivost

rastc nil t)5"k, u ncgativna precliktivna nrijcdnost na 9J|n (15). Autori koji kao granidntt

vlijednost CIRP-a za inI-ckciju uziu-rqu l0 r-ng/L nalaze osjetljivttst ocl 97%0, ncgatlvnu

precliktivnu vrijecil'rost od 9ti%, ali boliu spccifiinost od (rl'% (37). tJ lazlrcitinr stiidiiama

navc,cli sc razlidit stupanj osjetljivosti, od 439il do 9()% ispccifidnosti od 60 do 78%, dok za

kasnu sepsu spccilidnost i pozitivna prediktivna vrijednosl doseZtt visokih 93 do 99'% (16).

CRP kao brza, cijenom prihvatljira icianas lako clostultrta pretraga nroZe posluZiti za

prcpgznavanje zclrave nilvorocleniadi i odlbir novorodcniacli koja zahtilcva pracenjc i tretman

priic rezultata rrikrobioloSkih nalaza (38).



l'r'okalcilonirr (l'( "1 
)

I)rolirticilortitt (P( l ) lc llr()te in sastavl.lern od I l6 arninokise lirlr r eciirr rlijclonr nalrk
ttlt ltt)rttttttt klllcttottin. a stvelu sc iizlLriLrjc Lr ('-stanicanra ititrrc ziijczrle: nirlion spcciliinc
stlittti'rle plotcoliliike ul<tit nosti u pr1)-li()l'uton prokulcitrrrrin (l)( I ) Ktrcl su posrijecli tc2e
btili.tcli.jskc iui.:kci.ie i scpsa. nrukt'olir!Li i nrrrnocili .jctrc. eli i diLrgih orllanl. Lrkl.juirLju sc

ttbtzartorn sinlezorr.r iotltLrstan.jon l)('l-l kao ttdgor'ttra nrr Lrpalir (19.40).
l(ortccrttraci-iu l)(''l-a poiinjc rilsti vcc'1r'i satl nlkorr konLuktu urganiznlr s [ral<tcrijskipt

t,'ntltrloksitrotrt. a vrhttttac uslilcdi nakon icst clo osan.r sati od poictka l.ontlikta 1c konccntlacija
ostalc kontinLtilantt por'iiena slr.jcdc-il l-l sala (.1 l). Nekoliko stuclt.jl ltokuzLr-jc da Lrltotrcbont
li.r'rtntitativnc lneto(le rnlcrcu-ia. l)ollst konccntrlci.lc l)[]l--a nritTc biti pokuzatclj za ranLr
ililauttozti sepsc n()\'oroclcnieta (40. -+:1",11.'14. -151tlok novor.odcnilirl sa r,inrsnont in1-ekcijonr,
blrklcli.lsl<ont koltlnizaci.jorn ili distr':sorn druge ctiologijc innju uicdnrr rli tek clisklctno
por iienr"r r ri.lerlnost PC"l- -a ( l-1. 46).

Vccina slucli.ja sla2e se tia .jc uraniina vlrjcrlnost l)(ll-a korl sLrnrn-jc na rnlckciju
tlovororiclti'ctrr ? 11g, 1rt1 nakoit l'1 sati 7i\1()ta (39. 12). tlok neki uutoli tLr graniinu rlijechtost
sptrita.ju tti7e. ocltiostttt ltatoloikinr rtijcdnostinra sntatla.lu onc iznlr{ 1.5 ngr'ntJ ('15). I,rito.j
r,l'i.iednosti os.letl.jir'ost sc klccc orl ('-5'fi do 92'%. specrliinosl ocl (r0'r/r, clo S7%,. ltozitivna
lrlccliktirna vrijcdnost od 30'l'i do fi0')i. a ncgativna preiliktil'na vlrjcclnost od'76'll, dtt 98(/o za
I)C'l (47. '1fi. +9).

I)t)r'ecarta kortccntracija sclunrskos l)('-l'-a u novorodcncaili nro2c bilipovczana s clrugint
cinitcl.iinra ositt.t rtconatalne inlbkcije, lroscbni.r Lr plviir l2 - 2,1 sata 2rvota. l)osr i.jccli jc v jclqalno
liziokriki ltorust.scfut.nske r,rrjcdnost I)('l-a (:1-5. "1(r.50). {ako l)("1-nto2c pri.1cc1i placcntnu
bar.i-1cru, ltor.ast koncentracijc izrneclt 24 i48. sata Tlvota nc nro2c se objasniti pr.i.jcnosclm

ocl nrajl<c nego vjclojatno enclogenont sjntczont ['('l'-a (-5 l). 'la sc lto.java tno2c vjcrojatno
pripisati stre su llo\,oroclcniela tijckorr. polodtr ili prila-uodbc na izvanutatcfniane uvlcte Tivota,
ito ntttZc stimulrrati porast rcaktanata,rkutne llzc. Porast serunrskc konccntlacijc I)('l'-a nalazi
se ikod cljccc bcz inl-ekcr.1e koja irna.iu rcspiratolns snretrr-je. ponrr.jpli.le hijalinornenrblatrsku
bolcst, ochlosno u uovorodendadi ktlr.jc lazl'ila neki rrblik sincllorna rcspiratornog distrcsa
{52. -53). N4ontrcrct isuraclnici prelpor;tavrli su cla je hipokscr.niju stanjc koje ltlcthodi razvqu
sinclronra respilatornog clisLrcsa. tc sn.ratra-ju cla jc rnoguca iplucna slntczu I)('T-a (53).

(litokini kao bionrarkcri inl'ekcije novoroclcuicta

I{ijer'citokini izvedcna.jc iz clvilg lrjcii grikog poclrijctla "cytos". ito znaii stanica, r

"kine", odn()sno "kincin", Sto znaiimicati se. Qr,,i1 naziv uvcden jc kako bi sc ntogla razlikovati
skupina imunomodultrcijskih rnolckula rtcl hematopoctskih iinitcl.ja staniinog rasta. Clitokini
se ponaSaju kao bioloSki <ljclotvornc nrolckuk: kc4c sc oslobadaJu iz stanita, transptrltilrrlLr u

drLrge clijelove orgarliznra i d.lclutu nrL tirnkcijc clrugih stanica dovocleci do brqnih bioloSkih
udinaka. Citokini su polipeptidi ili glikopeptidi nrolckulanrc mase od (r do 70 kl)a, a djeluju

lrfeko specrifiinih lcccptola Lr sr.rrloj staniei ino t12qii:noj lnelrlbrani. MogLr biti pozitivni i

ncgativrli regulatol'i inruuosnog odguvora. Oni su glasnici kojipnpadaju u vrlo va/nc dinitelje
Lr kornunikacili izrncdu ljudskih stanica. (.ilokini prcdalu infirrmaciju ciljnoj stanici koja sadrZi
odgovara.ludi rcceptor. pri aemu clolazi do aktivacijc gcna s posljediininr pronienama ciljnc
slanicc. Sintezu iotpuStanjc citokina nrogu zaustaviti inhibitori koji modulira.ju biolo5ku
aktivnost citokina ili inhibiraju spoi;obnost odgovora ciljnc stanice. Svaka Ziva stanica s

.iczgrom u ljuilskom organizmu s1\,ara citokine dija vrsta ikolidina sekrecije ovisi o tipu i

stadlu stanidne dilelcncijacije i aktir rc4c (5:1).
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Slr arlrn.jc nrnogih citokina pobrrdLr.jc sc trntigcrrslii spccilii'rrrinr lrktir ut:i.jout lintlircrtli
l.+ t sl<LrpinLr e ilokinu pripadl unrPa intellcilkrlra, tunrol'sliih i'rnite ljir lustlr r intellerona.
lzruz Intcrlcul<irr prihvu['cn je za grLrl-rrr nrttli.julora odguvornih zl nreclusoLrno kon'runiciranlc
Irrukor-itlt. u tiit tianas.je: poznato l9 r'rslu jntclleuklta. ko.j i sc ozrrlriln,u.ju slor'irra ll- i

bro.lcvinlt od I tlo r9. l)orci'ano izlucirante citokina ni-1e udru2crtr) sAm() s inlL'kci.janra ncgo
I s lutonrtinosnrir i Ite uroclcgencr-ai jr ninr brrlesiima (-55). l{uzlikLr jcrno Prrrinllanruci.jskc
iantiirrllanlrci.iske citokinc. Ljpaini citokini. ukljLriitjuci iinitel.ja trrnror.ske nekrozc (tLrrrror'

ttcc'losts liictor-s.'1 N}:-ri.,). lL-l[i i ll--(r. aktir ira.iu koagullci,jLr iinhibillrju liblinolizu ito nrolc
rezultir.alj tiilirzlrinr oitcccn jcnr cnclotcla kaprlula. s posl.jcdiinonr dislirnkcijonr blojnih orsallr
i \ll)llltil)r irh,rtiottt ( )ol.

intcrleukin I (ll--l).jc nazii' ;,a dvr luzlii'ita protcina. lL-lu i ll.-1f). ko-ji prcpoznuju
isti staniini rccellt()r. Nc izlui'uju sc iz stanica zdlavih indir.i<lua. ll.-I indLrcila sintczu I'NIr-o
i IL-6 r aktivira lrnribcite 'l ito rr-zLrltrla slr'uranjem ll--2. Izluctuju ga nlrkrl)1ilzi. iibrobiasti.
entkrtr:lnc slanrce . kclltrnociti. as1r.oci1i. lirn iircili ll iaktivirani linrlirciti'1, stanicc glatkih rliiica
istanicc nrikrogli.jr'. lnlr raznu iruLrnorcgulaci.lsku lirnkcijLi. potii:c srntczu Il,-2 u Iinriocrjtirna
'l ilrorna2c izlu2uvanjc rcucptora tall,-2 nl.uktjviranirn,lil-nlocitinltT.lJt cllLrge inlcllcukinc
aktivira linilircit.r [] da prolilclirrrju. sazn.jcvajLr ipojaiavalu sinlczii inrunogkrbulina (5-1).

Intcr'lcukin (, (lt--(r).je.nrultilirkcioniLjan citokin ko.jisr: sintctizila rr nrnoginr slanicu.nra:

rnakrolhzinra. l-stanicarnu. libroblastinra i cnclotclrrin.r stanican'ru (57). \4ogu ga ploizvocliti
bakten.jc ir'irLisi. Naji,a2nije cllclovarr.jc ir.,lcrleukina (r oiitLr-jc sc r.ra zavrSnoj dilcLenci;aciii
li-linrlircita i poticanju biosirttcze se:krccijsl<os tipa inrunoglobulina (lg) na razini rll{NA (-58).
'l akocicr. intcrlcukrn (r potri'c sintr:zu slijecl-'cih proteinir: librinogcna. alla-1-antikirnolrillsina.
alla-1 krselog glikoplotcina. scrunrskog anriloicla A i Cl-rcaktivnoe ploteina (( lf P) (-59). IL-6

lrotiskuje izlLrcivan.je l'\t'-a ilt--l aktrviriijuci sL",aranje rcaktanata akutne lazc iz letre i

strnrLr.lrla osovinu iripolalanrus-hipoliza-nadbubrc,Zna i.lijetdtt. Tako ponraZc konlrolr ul)alne

reakci.;e . ()snovna uloga inte rlcLrkrna 6.jcst regulaci.ja ir.nurtosnc rcakc,i.je Lr svo.jstvu proLrpalnog,

ali ipfotuul)alnog citokina (54). (icn za lL-(r snrjcitcn.jc na kron'rosouru 1 (1p21). gclc
z.auztnttt I 125 pb gcnomskc DNi\. a sasto.ji sc od pet cksona i ictirr intlona ((r0). Konrponcnte

baktcli.la. ukljLriujriii cnclotoksinc..jaki su aktrvalori mrcZc cilokina. Zadnlih se dcsctak godina

u klinrikim studi.jama pcikLrSala clcijcniti clilagnostiikri vrijcdnosl proupahiih citokina kiur ito
su intcrlcukin-l (ll.-lp). intcrleukin-6 (ll--5). intcrlcukin-li (tt--fi) r tinitclj lurrolskc nckrozc
('l NF-cr). no ona se ni-lc pokazaia bitno bolionr od puno jednostavnijih ijcliinrlih prctraga kdc
su lakic dostupne (5, 15. 61).'1.a ll,-(r sc ltranic\no ("cut-oif ') r,rijednosti krccu od 1,1 pg'iml

do lE,2 pg/'ml. l)ritorl jc scnsitirn(rsl toll tr'strl ()ci 76D/t' clo El'fi,.,slrccillinost ocl 5092i do 709i.
pozitrvna plediktivna vri.lednost od 70i'o 1e ncsalivna prediktivna vrijeclnost od (r3?6 (49.62).

Za rntcrlcukin- I 0 (l L- I0)pri vlr jednc,str -'1 7 pgrmlnalazise osjetlj ivost 92'lo r spcciilinost
84'/o (11).lnterleukin-ti (lL-8) jc kcmokin oclgorolun zl nrigrae rjLr rtcutrcllila i nrakrofaga na

n.rjestrr upale iobidno ni-jc prisutan u visokc'1 koncentracrjikotl zclravc novorodeucadi.lt.rttzittt
nru rastc koncentraci.ja u staniu scpsc ko,l l'ebrilne djccc s neutfolleni.jom (20). lzrttjcrcnc
su ido 1000 puta viic vrijednostr II--(r i L-tl u skupini novolocleniacli s 13 streplokoknonr
bakteli.jemijorn ne go pri druginr nconata lu int inl'ekcijanra ( I 5 ). i L- I fi.jc proinllamacij ski c itokin
kqi nije specilidan za ncouatalnu scpsu. Nr:clavnc studijc su povezalc gcnski polirnoriizatrt za

ll,- 1{l s nckrorizira.lucirn entclokolitisom ((r3) i inl'ekcijom respiraoijskirn sinciciiskin.r virusol.t't

(64).

Cinitell tumorskc nekroze (tuntol neclosis fhctor- o,'l'\lj-u, kahektin) mocan je citokirt
ko.ji stvaraju makfol'azi. nronocitl. ner-rtrofili.'l'limlbciti, astrociti, glatkc niiSiine stanlcc i

libroblasti nakon stir.nulacije tnikfoorgtrni;,minta ili stranim iesticarna (65 ) f lan .jr- skttpirrc

citokina koji strmuliraju reaktante akune lirze i kljudni je mcclijator u razvoJu septidkog Soka
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(6(r), (rcn za TNF nlrlazi se tta krtr.ttoson.rri (rp2 1.3, rr1.jc zauzinta 1660 pb genontske I)NA ((r7).
Sadrzr oktt.l kb i rtrta'1 cksorta. .r zudn-jr ckson I<otlila lise od 8()')ri, izlrricnou proleinu ((r8).
Naibtll-je .ic ltrottccna ttjeeova sposobnosl izazivania upalnc lcakcije..jcr osinr ito stimulir.a
stvaralt.ic ostalih citokirta (lL-i.It -(). IL-E) posredulc rr kaskadi citokina kojl uzrokujc ultalu
putelll re ceplola lokalizirartilt tta Irrakrolizitnu. r\ktivnost ntu.jer pr-oinflrintatonlu ianlituprorska.
a uz llllloec uiinke opisarta jc in-iegor,a sposobrlost rla potakne snrrl stanicc. lnclireklno legulira
ttllaltlti rcakciiu tako ito ltotiic otlruitanje kortikotlopina iz htltolizc, stintulit.ajLrci na tir.j ptriin
kot.u nailbublc2nc Zlilezclc cltr titprrila lirtrtizoi ko.1i rnhibrra upalu (-i4).

Kottccrtttracija TNI-cr. u ar:rni.jskol tekucini od 4l pgirnl naviSe trna os.ictljivost fi2% i

spccifiirlost '/9'\' u predvidanju ranou poietka nconalalnc scpse kod pri.jcvlcntcnog porocla.
i'ak ipri intaktnirn ploclovinr ovojinra ((r9). I)rcnra nckim aulor.inta J'NIr-o bi bionajbolji
prcdiktor rarvo.ja teSkc neonatalnr: inlekci.jc (70). dok.jc pr.crna druginta on va2an posrcclnik u
patofizitllogi.ii scptidkog ioka isustalnog upalnog oclgovora, nu njegova kclrisnost nije bolja
od placenja vrilednosti lL-{r ili lL-8 (7 1. 72).

Povriinski biljezi kao pokazatelji inl'ekcije novorodendcta

Usavt.Sal'anje tchnologije protoirrc citomcti'i.jc onroguoilo .jc nove nacinc otkrivanja
povrSitrskih antigena na klvnim stanicama. Ova tchnologi.ja bolja.jc u odnosu rra konvcncionalnc
inrttnolo5kc tnctodc otkrivanja aktivacijskih rnarkera na staniinoj mcrnbrani (73). Irovriinski
biljezi neutrolila (ll)llb iCI)64 idcntiflcilani su pli.jc desctak godina kao obccava.juci biljczi
za dilagnozu ranc i kasne inf'ckcij: nor ctrodcndcta ( i4).

ClDllb je podjedinica arlhezijske nrolckLrlc integrina b2 ko.ja je u vrkr niskim
kortcctttracijat.tta prisutna na povriini neaktiviranih ncutrofila. lJodcno jc povcirnjc C]D I I b civa
do Cetirr puta u no\'orodcniadr s nrikrobioloiki polrlclcnom scpsont (75). Za dijagnosticiranjc
rarre Iroonatalne inlckcrje (lDl1t' pokazuje os.jctl.jii,ost ocl 8(r do 100'y(, i spccifidnost 100
t'/c' (16). Analizom clviqu povrSrnr;kih biljoga ncutrollla (ClDllb, CD61) i dvalu povrSinskih
bil.lcga linrlbcita (CI)25. ClD.15l{O) pokazalo sc da CID(r.1 ima najvc6u osjcrljivost (91%),
specilicnost (90%) i ncgativnu precliktivnu vnjednost (99'lo) kao dr.lagnostiiki marker za
pqavu ranc tteonatalne inlckcije (76). Najnovijc studilc za CD64 navode granianu ("cut-oli")
vrijednost orl 2,6uk pri kcloj je Inirksinralna osjetljivost 92'% i spr:cifrdnost 7l'l0. Smatra se cln
je za clijagnozu ratlc neonatalnc inlckcije nu2na konrbinacija biornarkera (47).

In.runoloSkc pretrage povrSinskih antigena rzvodc sc plotoinonr citometrilom za ito jc
polrebalt dobro opreruljcn laboratorij, educirano osobl.le te znadajna financijska sfcdstva Stoga
za sada nemaju rutinsku primjcnu u svakodrtcvnq klinidko.l praksi u svrhu dijagnosticrranja
RNI.

lbpljive mealustanidne molekule i ostali potcncijalni biornarkeri inekcije
n0r'0rodendeta

Topljive medustanidne adhezijske molckule-l (soluble intcrceliular adhesion moleculc
-slClAM-1) poznate ikao povriinski biljcg CD-54 nalaze sc na endotelnirri stanicama i
na mcntbrani leukocita u niskinr konccnlracijanra. Nakon poticanja proizvotinje citokina
baktcrijskim cndotoksinom, koncr:ntracr.la ICAM-l poiinje sc znada.jno poveiavati. IC}\M-l
.ie ligand za integrin LFA-l (lymphocyte lirnction-associatcd antigen l) receptorkojisc nalazi
na povriini lcukocita, te nakon alitivacije putem lCIAM-11[.FA-1 leukociti ntigriraju u tkiva
(77). StudUe pokazuju kako jc sl(lAM najbolje konrbinrrati sa Cll{P-om, te da pri vrrjednosti
(lllP > 6 mgii- i sICAM-l >300 rrg iml (15), odnosno sICAM > 274 nglmL mogu biti dobri
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prediktori inlckcr.jc. I)l.jrr risoku,rs.jetl.jivosl orl 9-5'l i, incsutirnLr pretliktivl)ri \ll.jc(lnost o(l

97'ri, (78).

Sclcktini su skupinl staniinih adhezrlskrh trt.,ickLtla (cell uclhesion nrolccttles. ( r\N'1s)

Svi selcktini sLt .jednolanilini transnteurblanski ulikoprotcini kojr irla.;u slrina svojslr'l (7())

Adhczija lcukocita nu urilotcl te rr gracija u upalno tkivo posrcdovana.je intcral<ciiont izntcclu

ntolekLrla na lcukocitinra i na vaskularnorn euiioteiLr. ponu.ipli.lc- sclcktina i integlrna. I)osto.jc tt'i

podskupine sclcktina ovisno o n'tlcstLr ckspresilc: l:-se le ktin u cnclote ininr slanicanra. l--sclcl<tin

ri lcukocritinra iI)-sclcktrn Lr tr.onrbocrlinra ienclotcinint slanicarra (80).

Ii-se lektin, l)oznat kao statriini antigen ('l)(rl. illn.jc sl<upine cndole lnih Icukocitnrh
adhczijskih ntolektrlu I (cnilothclial-lcukocl,tc ailhcsion Inolcculc 1, Ill-AM-l). l)t'tsulltlt 1e

salro u cndotcltrin.r stlnicunra. Konccntracijil uru f(lste nakon cilokrrrskc aktivuci.jc, le tgra

va2nu uiogu u proccsu upale. f i.jr:konl r-lllalc I:,-sclcktin prir'laii lcukocite na ltlesto rll)ale .

a oslobadanje citokina Il--l il'\t-cr iz oitcccnih stunica Llzroku.irr otpuitan-jc lr-sclcktina rz

cnclotclnih stanica u blizini krvnih 2ila. l,eukocit se : l)onrocu liganda veZc slabonr vczont za

l-.-selcktin. ito on'rogucaru nriglaciju leukocita u porirLtirje upalc (81).

l)-sclcktin ima siiinLr lirnkciju. no na.jra^zni1l nru.jo,4rJpgr u pokrctanju ncutrttlila
nakon ltodctne slirtrulaci.je endotelrrc stanice ilitrtjlrbocitl.. [.] roku ocl nckrilil<o trtiuLtta ttakott

aktivaci.ie agonistrma kao ito su hrstaririn. tron'rbtn iii oksidansi. P-sclektirr sc prttcnt ligarttla

vcZc s lcukocrton'r tc ort.tosui'ava niegovu adltezi.ju (fi2).

M.jcrenjcrl ltlaznralskih Ili.lcclnosti seiektina kod novonrdcncaclr s int'ckcilonr ltadclta.ic

znaiajno puviscna vrijcclnost kod ltranr-ncgalivnc sepsc. ali vri.jcdnosti selcktina imaju trisktt

dijagnclstidku vlijcclrtost kacla se koristc sami ili Lr konrbinaci.ji s druginr lcstovjt.tta. Mcclulinr,
selcktin se rloZc koristiti kao prog.rostitki pokazatclj za rshod novotoclcnaikc sepsc (23).

Vecina istraZivaia slaTe sc da za sada u svnkocltrevnoj kliniikol praksi tici)a kttntbitrirati

barcnt tlr,a markera. od kqih je komplelna krvna slikii zbog ci.jcne. doslupnosti i privntl.jivc

dijagnostiike todnosti gotovo ui,ijek zastupljena. (l-rcaktivni plotcin jc tr svakodncvnoj

rutinskoj kliniikq plaksi dobro prihvacen, ali ipak rnra znaien-je kao klrsnili pokazatel-1

in1'ckcijc. I'r'oklacitonin.je prihvatcn kao rani nrarker ilrlekclc tr pr.r'ih 24 sata Zivota iako

.joS uvijck ni.je .lasno postot'ljcna granidna ("cut-o11") r'rijcclnost za prva 24 sata. Ostali

biomarkcri inraju znatno vccr.r cijcnu. sloZeni.ju labolatolijsku tchnologiitr" a Itcnta.itr bitno

bolju dijagnostidku toi'ntist r.r odr.rcsu na korntritraci.lLr krvrtc slikc i('-r'eaktivnttg protcirta i/ili
prokalcitonina. Osjctljivost i spcci 'idnost 95 - 1009i, pokazu.jLr za saclit samo pttvriinski billczi
Cll)11b iCIXr.l, no za nyihovo je rrjcre,nje potrcbna protoina citornetrija, ito zahtijcva clobro

oprentljcn laboratorij. cclucirano or;obl.jc iznaeajni.ja {intrnciiska sreclstva pa iz tog razloga joS

ur,ijck ncnta-ju rutinsku printjenLr u srakodncvnq kliniikq praksi u svrhu clijagnosticirarrja

rlrne netrnataln,: irrli'kci je.
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