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NEOPTERIN A JEHO KLINICKY VYZNAM
KatarinaDANOVA

(Z Oddelenia klinickej biochémie, Slovenského Gstavu srdcovych a cievnych chordb v Bratislave, primar prof. RHdE#,IDrSc.)

Neopterin, syntetizovany a uvolitovany ludskymi monocytmi/makro- nom 24-hodinovonmodi. Niekedy sa tato podmienka neda
fagmi po stimulacii interferonom gama, je citlivy marker aktivacigodrzat. Auzeby a spolupraccit. podla 1) uvadzaju ako d’alsiu
imunitného systému. Prdca prehladne uvddza dostupné poznatky — mosnost zber prvého ranného moéu. Kreatinin sa viuéuje do

tykajuce saueopterinu. Porovnanim literdrnych iidajov o uZitocnosti mocu v celkovo konstantnom mnoZstve, preto sa pouZiva pomer
stanovenia NPT vymedzuje oblasti klinickej aplikacie tohto PAr P T kreatinin. Uve deny pomer je k’on§tantny dlhsi cas u

metra. R - PR .
Klicové slovd: neopterin — transplantacie — autoimdnne o-Zd"aVyCh l?d'nFOV a prakticky r]ezaV|S| od prijmu alebo straty
preto existuje zavislost pomeru NPT/kreatinin od veku a po-
Uvod hlavia. Zeny vykazuju vyssie hodnoty pomeru NPT/kreatinin.

Pouziva sa jednotka pumol/mol kreatininu (1) (tab. 1).
Neopten’n (D-erytroneopterfn alebo 2-amino-4-hydroxy-6- Referenc’né hOdﬂOly neopterinu v séréNa rozdiel od refe-
(D-erytro-1', 2', 3'-trihydroxy-propyl)-pteridin) (NPT) bol pr-ren¢nych hodnét NPT v moci neexistuje zavislost' hladin
vykrat izolovany v roku 1963 z materskej véelej kasicky a zo NPT v sére na pohlavi, ale iba na veku (podla 1) (tab. 2).
véiel. O styri roky neskor sa podarilo Saturaiovi a Gotovi Viaceri autori potvrdili zavislost' hladiny NPT od veku a zis-
objavit' ti istd chemicku substanciu v Tudskom mogi (1). tili vysSie hladiny u bielej rasy nez u Ciernej (5,06 nmol/l vs
Spolu s biopterinom, izoxantopterinom, sepiapterinom, xah49 nmol/l) (6). Koncentracia NPT v sére sa udava v nmol/l.
topterinom, kyselinou listovou, riboflavinom a metanopteri- Referencné hodnoty neopterinu v cerebrospinalnom likvore.
nom patria medzi pteridiny. Tie tvoria skupinu biheterocyklabulka 3 porovnava normalne hodnoty NPT v sére a v ce-
lickych zlagenin odvodenych z pyrazinu zligeného s pyrimi- ~ rebrospinalnom  likvore nfnol/l); hladiny NPT su o nieco
dinom (2). Biosyntézateridinov sa za¢ina z guanozin-trifos-  Vy3Sie nez v sére (1).
fatu. Intermediarny produkt 7, 8-dihydroneopterin-trifosfat je _ 3
kFacovym prekurzorom biosyntézy kyseliny listovej, ribofla- Neopterin v organovej transplantacii
vinu, metanopterinu, tetrahydrobiopterinu a neopterinu. Evolu-
ciou stratili cicavee schopnost syntetizovat’ kyselinu listova, ~ Silnou zbratiou modernej mediciny sa stala nahrada malfunk-
ale zachovali si schopnost syntetizovat pteriny, ako je tet- ¢nych organov a tkaniv. Napriek vyznamnym pokrokom
rahydrobiopterin, neopterin a molybdopterin (1). Imunitn{fansplantacnej mediciny dosiahnutym pocas poslednych ro-
systém rozliSuje Struktdru nie vlastnd, t.j. modifikovanu ce-
lularnu Struktaru — bunky napadnuté virusom s expresiou virusgabul'ka 1. Koncentracie neopterinu woti u zdravych osob
vych antigénov na povrch buniek, cudzie bunky po alotransplar(L1 mol/molkreatininu) (podla 1)

tacii, maligne zmenené bunky. VSetky tieto edtné stimuly . Aritmeticky |Horna hranica
. . SR , . h , . |Vek Pohlavie] N .
spdsobia uvolnenie cytokinov z buniek krvi. Cytokiny su . priemer/SD normy
signalne latky celularneho pévodu. Patria k nim interleukiny,/0 — 3 dni mz |13| 972(661) -
interferény, cytotoxiny, kolénie-stimulujice faktory a iné¢ |4.dni mz | 21| 1510(641) -
rastové faktory. Na rozdiel od horménov pdsobia len na naji>.dni m.z | 15| 1602 (657) -
krat§ich vzdialenostiach. Z hl'adiska chemickej $truktury ide i m<893|ac - m, 2 Z 950660(55237) —
vi¢sinou o glykoproteiny, menej o jednoduché proteiny (1, 2, 3).F— mesiacoy  m. 2 (53) —
Ukézalo sa, Ze pre tvorbu a uvolfiovanie NPT su kl'a¢ovymi 14 roky o2 13 267 (94) 432
T ; 4 . |4 =7 rokov m, 7 25 226 (76) 405
cytokinmi INFy a TNFa. Mak'ro.fagxla mgnocyty st naj- 7 -12 rokov m, 2 55 181 (73) 374
vacsim ZdYOJO,m .NPT a INFy najsilnejSim stimulom pre pro- [12 "15rokov| m,z 45 171 (73) 343
dukciu NPT tymito bunkami (1, 4). 15—18rokov| m.z | 11| 144 (65) 320
18 — 25 rokov m 42 123 (30) 195
Metédy stanovenia neopterinu 26 — 35 rokov m 29 101 (33) 182
36 — 45 rokov m 4] 109 (28) 176
V sudasnosti sa na stanovenie NPT v biologickych tekutinach 46 — 55 rokov m 32 105(36) 197
pouziva: HPLC bez oxidacnej pripravy vzorky alebo s oxi- 56 — 65 rokov m 31 119(39) 218
dacnou pripravou vzorky, EIA a RIA (1). V r. 1993 uviedol > 65 rokov m 33 133 (38) 229
Rautenberg a spolupradidaje o senzitinvej metode EIA na |18 =25rokov| 7 55 | 128(33) 208
stanovenie NPT v sére. Zaklada sa na principe kompetitivn g_ jg rollzov z g? 14213 (23) ggg
EIA. Podl'a autorov test umoziiuje presné stanovenie NPT v — 29 TOXOV z (39)
. . L 46 — 55 rokov 7 28 147 (32) 229
sére a hodi sa teda pre rutinnu prax (5). >
> p ) .. [56—65r0kov| 7 26 | 156 (35) 249
Referencné hodnoty neopterinu vmoci. V porovnani s i- >
L . . . " ; - i > 65 rokov Z 41 151(40) 251
nymi biologickymi tekutinami mo¢ nemda kon3tantny obsah i .
vody. Z tohto dévodu sa odportca stanovovat' NPT v zbiera- Vysvetlivky: m —muZi, Z— Zeny
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Tabulka 2. Koncentracia neopterinu v sére zdravych os6b
(nmol/1) (podrla 1)

Vek (roky) | Pohlavie| N| Aritmeticky| Horna hranica
priemer/SE | 95 percentilu

0-18 m, Z 263| 6,78 (0,22) 13,5

19-75 m, 7> |359| 5,34(0,14) 8,7

> 75 m, Z 40 | 9,67 (0,79) 19,0

Vysvetlivky: m — muZi, Z — Zeny

Tabul’ka 3. Koncentracie neopterinu v sére a v cerebrospinalnom
likvore (CSF) u zdravych osdhrfiol/l) (podla 1)
|

Autor CSF | Sérum
Fredrikson a spoluprac., 1987 (N = 19)
Rozmedzie 1,25-3,30 2,30-9,80

Aritmeticky priemer 1,6 47
SD 0,6 2,1
Median 1,25 4.3

Griffin a spoluprac., 1991 (N = 46)
Aritmeticky priemer 8,8 9,3
SD 2,6 0,8

Wsvetlivky: CSF = mozgomieSny mok

kov zostavarejekcia transplantatov nad’alej vaznym problé-
mom. Jednym z mnohydiimfokinov vylu¢ovanych v skorej
faze interakcie medzi organizmom a Stepom je ¥NW¥-d’al-
Som slede pdsobi maakrofagy, z ktorych sa uvoltiuje NPT.

Transplantdcia obliciek a neopterin v séreU pacientov
bez imunologickych komplikéacii inicialne zvySené hladiny NPT
v sére rychlo klesaju (z 80 nmol/l na 30 nmol/l v priebehu
jedného tyzdia po operacii) a zostavaju stabilné, hoci su vyssie
nez u zdravych jedincov (cit. podla 1). Podobné vysledky
ziskali Kameoka a spoluprad8). Stanovenie hladiny NPT v
sére u pacientov po transplantacii obli¢ky je prakticky rovnako
vhodné ako stanovenie NPTmodi s tym, Ze renalnu funkciu
treba zohl'adnit’ pouzitim vztahu NPT/kreatinin v sére (1).

Transplantdcia pecene a neopterin Stanovenie NPT v

sére a vmodi po transplantacii peéene je uZito¢né na predik-
ciu rizika imunologickych komplikacii. Pacienti po hepatal-
nej transplantacii vykazuju signifikantne zvySené koncentra-
cie NPT vmodi s vrcholom okolo 7. dfia po transplantacii.
Ak nastanu imunologické komplikacie, meni sa hladina NPT
rovnako ako v pripade imunologickych komplikacii pri re-
nalnej transplantacii (1). Pri vaznych infekciach po trans-
plantécii pe€ene boli priemerné hodnoty NPT, sSTNF-RII a
kyseliny hyaluronovej v sére signifikantne zvySené. Vzostup
NPT a sTNF-RII bol vySSi u pacientov s letalnou infekciou v
porovnani s vaznou infekciou (10). Rutinné monitorovanie
tychto parametrov mdze zlepsit sucasné diagnostické moz-
nosti a viest’ k skorej detekcii rizikovych pacientov po trans-
plantacii pecene, a tym ovplyviiovat’ zmenu terapeutického
postupu pri rejekcii a infekcii (10, 11).

Transplanticia srdca a neopterifNapriek zna&énému

Rejekcia transplantovanych tkaniv a organov nie je jedinygykroku, dosiahnutému za minulé roky pri transplantécii srd-

imunologickym problémom. Vzhladom k potrebnej supresii
imunitného systémuecipienta je infekcia vaznou komplika-
ciou, zvySujlcounorbiditu a mortalitu pacientov. Niekol’ko ne-
zavislych pracovnych skupin potvrdilo, Ze stanovenie koncen-

ca, zostavaejekcia vaznou komplikaciou. Endomyokardialna
biopsia si udrzala rolu zlatého §tandardu v diagnostike rejek-
cie. Neopterin sa da opdt’ pouzit' ako marker imunologickej
komplikacie (cit. podla 1). Odporu¢a sa denne monitorovat

tracie NPT v telovych tekutinach prijemcov Stepov ma klinick);ﬂadiny NPT a kreatininu wnoci. Ked u hemodynamicky

vyznam z hl'adiska kratkodobej progndzy pocas imunologickych
komplikéacii, ako je rejekcia a infekcia (1, 2, 5, 7).
Transplantdcia obliciek a neopterin wnodi. Koncentracia
NPT vmodi je citlivy prostriedok na monitorovanie stavu i-
munity $tepu. U vi¢Siny pacientov predchadza rejekciu a in-
fekciu signifikantny vzostup koncentracie NPT; uspeSnost
imunosupresivnepolusovej liecby alebo vylieCenie infekcie
idd s poklesom koncentracie NPTmwci. Hladina NPT v
modi nie je zvy$end na rozdiel od hladiny NPT v sére v pri-
padenefrotoxicity. Moze byt teda uzitoénym markerom na
rozliSenie akutnej rejekcie od epizédy nefrotoxicity (7, 8).
Koncentracie NPT wmo¢i u pacientov bez imunologic-

stabilnych pacientov nie je zmena pomeru NPT/kreatinin sig-
nifikantna, endomyokardialniopsia nemusi byt" potrebna
(12). VySka hladiny NPT rozhodne o potrebe endomyokar-
dialnej biopsie pri transplantacii srdca. ZvySujaca sa hladina
je vaznym znakom prebiehajlcej imunologickej komplikacie a
na dalSiu diferenciaciu je potrebna endomyokardialna biopsia
(). RozliSenie medzi akitnou rejekciou a infekciou len na za-
klade stanovenia hladinyPT nie je mozné (13). Rejekcia je
pravdepdobna, ked’ exkrécia NPT a hladina beta-2-mikro-
globulinu v sére stupa. Ak exkrécia NPT zostava stabilna a
hladina beta-2-mikroglobulinu stipa v suhlase s hladinou
kreatininu v sére, poukazuje to na zhorSenu renalnu funkciu (cit.

kych komplikacii st vo vSeobecnosti nizke a stabilné, s pripedla 1).
mernou hodnotou okolo 200 pmol/mol kreatininu. ZvySenie Transplantacia kostnej drene a neopterifransplantacia

exkrécie NPT sa pozoruje niekol’ko dni pred klinickou mani-
festaciou rejekcie. Skora diagnostikgekcie umozni skort
$pecificku liecbu, ktorou sa predide prili§ vel'kému poskode-

kostnej drene sa stala prostriedkom v lie¢be hemopoetickych
malignit. Uplna destrukcia hostitel'ského imunitného systému v
predtransplantaénom obdobi (masivna chemoterapia, celotelové

niu Stepu. Tym sa zlepsi kratkodoba a dlhodoba prognéza paarenie) pokracuje transplantdciou hemopoetickych buniek

cienta. Pri nizkom a stabilnom NPTmo¢i su imunologické
komplikacie takmer nepravdepodobné (1). Po¢as virusovych
a niekedy bakteridlnych infekcii st hladiny NPTme¢i u
pacientov po transplantacii oblicky dokonca vys$sie nez len

nxs

pocas "Cistej" rejekcie (cit. podla 1). Denné monitorovanie

darcu. Ked’Ze novy imunitny systém pochadza od darcu, nejde o
zvytajni rejekeiu hostitel’ versus Step, ale Steprsus hostitel.
Ak hladinu NPT vmo¢i pred transplanticiou ozna¢ime 100 %,
po chemoterapii cyklofosfamidom stlipne na 250 %. Potom po
celotelovom oziareni a v stlade s drastickym poklesom poctu

NPT v mogi, sérového amyloidu A a anafylatoxinu C5a v cirkulujdcich leukeytov kles4 asi na 70 %. Dalej hladina NPT

moc¢i umoziuje diferencidciu medzi virusovou infekciou a

stUpa, dsahujiic 200 % v prvych dvoch ditoch. Ak sa nevyskyt-

rejekciou Stepu (9). Stanovenie exkrécie NPT u pacientov pd imunologické komplik4cie, exkrécia NPT vzrasta eSte 1 — 2
transplantécii dava informaciu nielen o imunitnom stave pani (300 — 400 %) a potom nepretrzite klesa a normalizuje sa, ak

cienta, ale aj pomaha kategorizovat’ pacientov do rozdielnych

sa nevyskytni komplikacie. Infekcia pocas aplazie kostnej drene

rizikovych skupin, pre ktoré platia rozdielne schémy imunaieindukuje vyraznu elevaciu NPT (1).

supresivnej liecby (1).
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Neopterin pri autoiminnych a zapalovych ochoreniach. Neopterin a infekéné ochorenia. Rozsiahla Studia tykajuca
Koncentracie NPT wogi pacientov s reumatoidnou artritidou sa exkrécie NPTocom (1) u pacientov s réznymi formami
sU signifikantne vy$8ie neZ u pacientov s osteoartritidou bez i- virusovych hepatitid ukazala, Ze pritomnost’ samotného HBs
munologického vzplanutia (1). Poznatok o signifikantnej a pozntigénu nespdsobuje vo vSeobecnosti zvySenie hladiny NPT,
tivnej korelacii medzi koncentraciou NPT v synovialnej tekutingatial’ &o symptomatickd hepatitida typ B sa spaja so zvy3e-
a systémovou aktivitou choroby (12) potvrdil vyznam stanovedim exkrécie NPT. Existuje pozitivha korelacia medzi vySkou
niaNPT pri posudzovani klinického $tadia a uspesnosti lieCby. hladiny NPT a klinickou zavaznostou hepatitidy; pacienti s
akutnou hepatitidou typ B mali najvy3Sie hladiny NPT, za
Podobne v pripade lupes/thematosus sa zistilo (13, 14), 722 nimi nasledovali pacienti s chronickou agresivnou a nakoniec
koncentracie NPT v sére amwdi su uzitoénymi nezavislymi s chronickou perzistujicou hepatitidou typu B. Zistila sa sig-
ukazovatemi aktivity choroby, signifikantne koreluji s jej nifikantne pozitivna korelacia medzi koncentraciou NPT a
kolisanim. Su vhodné na monitorovaaigiinflama¢nej liec¢- enzymatickou aktivitou alaninaminotransferé2gito a spo-
by, ktorej uspe$nost sa odrazi v poklese hladiny NPT. luprac. (25) dopliiaji, Ze NPT v sére a v mo&i sa da pouzit
Délezitym pomocnikom pri stanoveni prognoézy a lietby  ako markercelularnej imunity po&as lie¢by interferonom pri
sarkoiddzy je NPT (15). Posledné roky priniesli mnohé poznatklironickej aktivnej hepatitide typu B. Fakt, Zze NPT je citlivy
0 tom, Ze imunitné fenomény hraji hlavna tlohu v progresivnej  marker v pripade hepatitidy typu C, mozZno vyuzit v trans-
demyelinizacii pri sclerosis multiplex (1). Exkrécia NR&¢om  flznej medicine (1).
je zvySenda pri progredujucej a relapsujucej sclerosis multiplex Zvysenie hladiny NPT v ramci beznych virusovych ocho-
(16) a hladina NPT v mozgomiechovom moku koreluje s aktivieni, ako siparotitis epidemica, varicella, rubeola a influ-
tou choroby u asymptomatickych pacientov (17). enzaprvykrat zaznamenalWachter a spolupraa; . 1979 (1, 5).
Neopterin a maligne ochoreniBri malignej premene bunky Vieobecne mozno povedat, e hladina NPT pri virusovych
sa stava povrchova Struktdra bunky odliSnou od normalnych bufekciach rastie poc¢as inkubaénej doby, dosahuje vrchol v
niek. Vsoké koncentracie NPT nepochadzaju z tumorovyadobi klinickych priznakov a prudko klesa a sa normalizuje
buniek, ale poukazuju na spustenie kaskady imunitnej aktivagi@bdobi rekonvalescencie, ked’ sa daju zistit’ titre neutralizuju-
(1). Spolo¢nou vlastnostou hematologickychnalignit je, ze v cich protilatok (1).
aktivnom Stadiu st vo vSeobecnosti zvySené hladiny NPT. Vyuzitie stanovenia hladiny NPT u pacientov infikova-
Koncentracia NPT wnoci je dolezitou prognostickou informa- — nych HIV-1 typom stvisi s tym, Ze tato vzrastd u vacsiny
ciou o priebehu hematologickej malignity. O korelacii NPT wnfikovanych jedincov takmer vzdy pred sérologickou identi-
moci s INF-y existuju v literatdre rozdielne tdaje (1, 18). fikaciou protilatok proti HIV-1 a osved¢uje sa ako jeden z
Predopera¢né stanovenie NPT v sére pomdaha rozliSovat Qajlepé,l'ch prediktl'vnych markerov tejto chronickej choroby.
medzi malignymi a benignyniimormi ovaria. Kombinacia Cim vys3ia je hladina NPT v roznych telovych tekutinach,
CA 125 a NPTvykazuije lepSiu senzitivitu v diagnostike ova-tym vys3ia je pravdepodobnost’ zhor3enia choroby (1). Nov-
ridlneho karcindmu ako NPT samotny (19, 20). V literattréie prace potvrdzuji tento poznatok (26, 27, 28). Autori na-
existujii odli¥né ndzory na pouzitie NPT pri monitorovani vrhuji stanovovat sU¢asne s NPT aj hladinu beta-2-mikro-
stavu pacienta Rarcinomom obli¢ky (1, 21).Stamey a spo- globulinu v sére. Oba parametre st vhodné na rozliSenie
luprac. (22) hodnotia NPT ako ne3pecificky tumorovy markeilV-1 pozitivnych pacientov s progresiou od asymptomatic-
ktory ma vzt'ah ku kratkodobej prognéze pacienta s karcind-  kych a HIV-1 negativnych. Fenomeny imunitnej aktivacie sa
mom prostaty. Podobne nejednoznacne ako pri karcindme mozu paralelne vyvijat v krvi a CNS. Gisslen a spoluprac
obli¢ky aj v pripade karcinomu pluc vyznievajil nazory na (29)dokazali, Ze napriek neurologicky asymptomatickému stavu

jeho vyznam z hladiska prognézy pacienta (1, 23). moéze HIV-1 infekcia progredovat, ¢o sa odrazi vo zvySeni hla-
Z prognostického pohladu je koncentracia NPT v mo¢i u  din NPT g3-2-mikroglobulinu v cerebrospinalnom likvore.
pacientov sadenokarcinémom hrubého &€reva Statisticky Intracelularne a fakultativne intracelularne baktérie vy-

nezavisly ukazovatel’ (24). Samotny chirurgicky vykon md za  volavaji bunkami sprostredkovant aktivaciu imunitného

nasledok zvySenie hladiny NPT. To poukazuje na vplyv chiystému, mozu sposobit’ signifikantné zvySenie koncentracie

rurgickej traumy na hladinu NPT; zvySenie hladiny NPINPT v telovych tekutinach. V chronickom Stadiu bakterial-

mozno pozorovat aj u inych pacientov po chirurgickych za- nych infekcii a pri rozsiahlych bakteridlnych infekciach vy-

krokoch bez ohl'adu na pri¢inu invazivnej lie¢by (cit. podl'a 1). ustujucich az do septickych komplikacii je koncentracia NPT
Hladiny NPT pocas malignej choroby odrazaji interakciu  zvySend (1, 30). Stanovenie NPT a sIL — 2R pomaha identifi-

medzi rakovinovymi bunkami a hostitel'skymi bunkami. Niet kovat’ pacientov s gramnegativnou sepsou, u ktorych hrozi

dokazu o tom, Ze by rakovinové bunky vylucovali zvySené septicky Sok (31). Skora a presnl diagndzu septického stavu

mnozstvo NPT. Koncentracie NPT sU zvySené v zavislosti othoze poskytnut’ simultanne stanovenie hladiny CRP, NPT a sIL

typu tumoru, miesta a rozsahu maligneho procesu. StanovelR v sére (32). Vel'mi vysoké hladiny NPT v sére sa ukazali

nie NPT v sére a woci dava signifikantnd a klinicky déle- ako dolezity marker rozsiahlej a fatalne konciacej sepsy (1, 33).

zita informaciu o stave imunity pacienta. Neopterin nie je vo

vieobecnosti uzitodny ako skriningovy marker pre skoru dia- Neopterin v transfaznej medicine

gnostiku malignity, v skorych Stadiach je diagnosticka senzi-

tivita vel'mi nizka (s vynimkou hematologickych malignit, pri Riziko prenosu infek&nych patogénov krvnou transfuziou je

ktorych sUdetegovatelné zvysené hladiny v skorych Stadiach). zname niekolko rokov. Mimoriadne nebezpedni s &erstvo

Je vhodnejSi na monitorovanie stavu pacienta a hodnoteim@ikovani darcovia krvi HIV-1/2, u ktorych sa nepriamy do-

jeho prognézy. Napriek tomu, Ze nie je tumorovym marke- kaz protilatok eSte nepodari. Diagnostické okno tykajluce sa

rom, svojim izkym vztahom s fenoménmi imunitnej aktivacie laboratérneho dékazu znamend riziko pre prijemcu krvi, e-

prispieva k rozSireniu informécie o stave pacienta (1, 2, 5). xistuje tiez pri vietkych inych virusovych a parazitarnych o-
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choreniach, ktoré sa rovnako ako HIV-1/2 infekcia mézu  erythematosud.upus, 4, 1994, ¢. 1, s. 29-32. 17. Miiller-Quernheim, M. J.:

™ ;- ‘ Monitoring sarcoidosis therapy with immunologic parameters. Pneumologie,
prendsat’ krvnou transfiiziou. Cytomegalovirus a Toxoplazma ¢ %0, 5* 47 49 18, Giovannoni, G., Lai, M., Kidd, D.: Daily urinary

gopdii .dOkéZU u ilpunosup.rimovan}'/(.:h pacientov _vyvqlaf neopterin excretion as an immunological marker of disease activity in multi-
najtaziie komplikdcie. Hladina NPT je v ¢ase antigeneémie ple sclerosis. Brain, 120, 1997, (Pt 1), s. 1-188Shaw, C. E., Dunbar, P. R.,

pred zjavenim sa Specifickych protilatok zvySena. Darcovidacaulay, H. A.Measurement of immune markers in the serum and cereb-

: ; 4 : . cxs rospinal fluid of multiple sclerosis patients during clinical remission. J Neu-
krvi s hladmkou. NPT v sére viac ako ifhol/l sti vyluceni z. Lol 242, 1995, 8.2, 5. 53-58. 20. Spicka, ., Tomsova, Z., Prochazka, B
darcovstva krvi. Stanovenie NPT je mimoriadne cenné nielgfinary excretion of neopterin and plasma levels of interferon gama in pa-

pre prijemcu krvi, u ktorého sa minimalizuje riziko nékaztents with multiple myelomavniti Lek, 42, 1996, ¢. 10, s. 665-668. 21.
ale aj dodato¢ne kontroluje zdravotny stav darcu (tbc, mald- ~ Gaducci, A, Ferdeghini, M., Malagnino, GElevated serum levels of neop-

: - e : P terin and soluble interleukin-2 receptor in patients with ovarian cancer. Gy-
na, toxoplazmoza, autoimunne ochorenla, ma“gnlty) (30)' necolOncol, 52, 1994, ¢. 3, s. 386-391?22.Pa€k I.S., Lee, Y. S, Kim, J. C. Y

3 Hwang, S. G.Serum neopterin levels in ovarian tumors. Int J Gynecol Ob-
Zaver stet, 51, 1995, ¢. 3, s. 229-234. 23. Hobarth, K., Szabo, N., Hallas, ASe-
rum neopterin as a parameter for monitoring the course of renal cell carci-
‘ . ; T &i / ; snoma during interferon-gama therapy. Clin Immunol Immunopathol, 70,
Neopterin patri do triedy pteridinov rozSirenych v rastlinnej go,"."3" % 11714 24 Stamey, T. A, Ekman, P. E., Blankenstein, M. A.:
zivociSnej risi. Po objaveni zvySenych koncentracii NPT v qymor markers. 12-13 May, Consensus Conference on Diagnosis and Prog-

moci pacientov s malignymi a virusovymi ochoreniami v I.  nostic Parameters in Localized Prostate Cancer, 1993, Stockholm — Sweden.
1979 savykrystalizoval jeho vyznam ako produktu aktivova=25. Gebhard, F, Lenz, J., Bruckner, U. Biberation of neopterin after lung

. ; . . 5 _ resecting interventions with and without bronchial carcinoma. Chirurg, 67,
nych monocytowhakrofagov. Dnes je zname, ze NPT synte- 5055 % 50557200 ™56 Weiss, G., Kronberger, P., Conrad, Keopterin

tizuja a secernuji monocyty/makrofagy po aktivacii INF-and prognosis in patients with adenocarcinoma of the colon. Cancer Res, 53,
produkovanym Tlymfocytmi (5). Uk4zalo sa, ze koncentrd- 1993, &. 2, s. 260-265. 27. Daito, K., Suou, T., Kawasaki, HSerum and

cia NPT Stl]pa pred manifestaciou inniCk)'/Ch priznakov chauinary neopterin levels in patients with chronic active hepatitis B treated

. s s with interferon. Res Commun Chem Patlithhrmacol, 83, 1994, &. 3, s.
roby alebo prEd zodpovedajucqwotllatkovou odpoved'ou 303-31628.Tsoukas, C. M., Bernard, N. Markers predicting progression

postihnut.e'ho orga.nizmu. Stanov.enie NPT sa dnes poqiiva -pri of human immunodeficiency virus-related viral infections. Clin Microbiol
ochoreniach, pri ktorych hraja Glohu celularne imunitné fekev, 7, 1994, &. 1, s. 179-185. 29. Whittle, H., Egboga, A., Todd, Tiinical

nomény, napr. virusové ochorenia, autoimdnne ochoren?é‘,d laboratory predictors of survival in Gambian patients with symptomatic

; £ . . - S - IV-1 or HIV-2 infection. AIDS, 6, 1992, ¢. 7, s. 685-689. 30. Zaknun, D.,
ochorenia VWOlane Intrace|U|arnyml organizmami, niektore m% Franco, M., Oswald, H. P.Association between neopterin and beta-2-

ligne ochorenia a rejekcia po organovej transplantacii (5, 34).n¥croglobulin levels and HIV status in Romanian orphanage children. Wien
transfliznej medicine sa javi doéleZitym stanovovat' spolu s  Klin Wochenschr, 105, 1993, ¢. 10, s. 284-288. 31. Gisslen, M., Chiodi, F,

HBS antigénom anti-HIV protilatkami aj NPT na vylugenie Fuchs, D., Norkrans, GMarkers of immune stimulation in the cerebrospi-

> . L x IR al fluid during HIV infection: a longitudinal study. Scand J Infect Dis, 26,
rizika infekcie darcovskou krvou (30)' NPT nie je specmcky pr 994, &. 5, s. 523-533. 32. Honlinger, M.: Neopterinbestimmung — ein

konkrétnu chorobni jednotku, st potrebné d’alSie diferencialne  schritt zu erhshter Sicherheit im Transfusionswesen. Laitiell, 1989, &.

diagnostické postupy na exaktné ur€enie diagndzy (30). 6, s. 9-1333. Delogu, G., Casula, M. A., Mancini, P., Tellan, G., Signore,
L.: Serum neopterin and soluble interleukin-2 receptor for prediction of

Literatdra:1l. Wachter, H., Fuchs, D., Hausen, A., ReibneggerN8::  shock state in gram-negative sepsis. J Cit, 10, 1995, €. 2, s. 64-71. 34.

opterin: biochemistry — methods — clinical application. New York, Walter déurges, E. S., Henderson, D.: Giflammatory and immunological markers

Gruyter 1992, 285 . Niederwieser, D., Huber, C., Wachter, Mleopterin,  in preterm infants: correlation with disease. Clin Exmunol, 105, 1996, &.

ein neuer biochemischer Marker zur Erfassung aktivierter T-Lymphozyte, s. 551-55535. Gomez-Jimenez, J., Martin, M. C., Sauri, Rterleukin-

Wien Klin Wochenschr, 95, 1983, & 5, s. 161-164. 3. Baron, A.:Cytokine — 10 and the monocyte/macrophage — induced inflammatory response in septic

Biologie und klinische Bedeutung. Labaktuell, 1995, & 2, s. 15-18. 4. shock. J InfecDis, 171, 1995, &. 2, s. 472-475. 36. Melichar, B.: Neopterin

Dukes, C. S., Matthews, T. J., Rivadeneira, E.N2opterin producting by and its importance in clinicaliagnosis. Cas Lék Cesk, 133, 1994, ¢. 15, s.

HIV-1-infected mononuclear phagocytes. J LeuBid, 1994, &. 5, 5. 650—  455-458.

653.5. Rautenberg, W., Heubner, A., Neumann K®&mpetitiver Enzymim-

munoassay zur Bestimmung von Neopterin in Humanserum. Klin Lab, 39¢ redakcie doSlo: 2. 2. 1998

1993, & 7-8, s. 503—510. 6. Diamondstone, L. S., Tollerud, D. Factors Adresa autora: K. D. Pod Krasnou hérkou 1, 833 48 Bratislava

influencing serum neopterin and beta-2-microglobulin levels in healthy di-

verse population. J Clilmmunol, 14, 1994, ¢. 6, s. 368-374. 7. Fuchs, D., K. Dariova: Neopterin and its clinical significance

Stahl-Henning, C., Gruber, ANeopterin — its clinical use in urinanalysis.

Kidney Int, 47, 1994, Suppl., s. 8-8.Kameoka, H., Okuyma, A., Takano, . .
Y.: Serum and urinary neopterin as markers in renal patients. Int Urol ndeopterin, synthesized and released by human monocytes/makro-

phrol, 26, 1994, &. 1,'s. 107-115. 9. Miller, T. F., Neumann, C. M., Greb, C.: Phages after the stimulation by interferon gamma, is a sensitive
The anaphylatoxin C5a, a new parameter in the diagnosis of renal allograt@rker of the activation of immune system. The paper presents avail-
rejection. Transpl Int, 9, 1996, Suppl.1, s. 58-B2Milller, A. R., Platz, K. able knowledge and information concerning neopterin. The comparison
P., Wiehe, I.:Cytokine pattern in patients with infections after liver transof literature data on usefulness of NPT (neopterin) assessment, deter-

plantation. Transpl Int, 9, 1996, Suppl.1, s. 126-131Platz, K. P, Mlller, mjines the areas of clinical application of this parameter.
A. R., Rossaint, .RCytokine pattern during rejection and infection after liver

transplantation — improvements in postoperative monitoring? Transplanta- .. . , . ,

tion, 62, 1996, & 10, s. 1441-1450. 12.Wang, S. S., Chu, S. H., Ko, W. J':Zoznam p0u21tych skratiek : NPT — neopterln, |NFy — interferén
Neopterin changes after clinical heart transplantation. Transplant Proc, g&ma, TNFet — tumor nekrotizujuci faktor alfa, HPLC — vysokou-
1996, ¢. 3, 5. 1730-1732. 13. Wasler, A., Petutschnigg, B., Iberer, Bich-  ¢inna kvapalinova chromatografia, EIA — enzymimunoesej, RIA —
tinvasive_:s Abstossungsmonitoring bei Herztransplantations_ - Patientﬁfadioimunoesej, CSF — cerebrospinalny likvor, sTNF-RIl — solu-
Wien Klin Wochenschr, 103, 1991, ¢. 4, s. 105-110. 14. Wollheim, F. A.: bilny receptor Il tumor nekrotizujliceho faktora, LESupls eryt-

Predictors of joint damage in rheumatoid arthritis. Acta Pathol Micriobi : _ a o . .
Immunol Scand, 104, 1996, &. 2, 5. 81-93. 15.Lim, K. L., Muir, K., Powell, %%n;atoéus Sﬁ'ts,tem'cust’ SIL-2R — solubilny receptor interleukinu 2,
cq:f- — C reaktivny protein.

R. J.:Urine neopterin: a new parameter for serial monitoring of disease a
vity in patients with systemic lupus erythematosus. Ann Rheum Dis, 53,
1994, &. 11, s. 743-748. 16. Samsonov, M. Y., Tilz, G. P., Egorova, 8erum

soluble markers of immune activation and disease activity in systemic lupus

120 LEK OBZOR — XLVII — 1998



