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Biochemické zdpalové markery

MUDr. Katarina Vinieskova
Medirex, a. s., ¢len skupiny MEDIREX GROUP, Bratislava

Zapal je vSeobecna obranna reakcia tela proti roznym skodlivym podrazdeniam. Vyznamnym ukazovatelom zapalu je protein akutnej fazy
CRP - C-reaktivny protein. Jeho koncentracia sa zvysuje najma pri akutnych zapalovych procesoch vyvolanych bakterialnymi infekciami.
Cytokin IL-6, prokalcitonin a presepsin s markery urcené na diagnostiku tazko prebiehajucich zapalov a sepsy.
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Biochemical inflammatory markers

Inflammation is a general defence reaction of the body against various harmful irritation. The acute phase protein CRP - C-reactive protein
is an important marker of inflammation. It's concentration increases particularly in acute inflammatory processes induced by bacterial
infections. The cytokine IL-6, procalcitonin and presepsin are markers intended for diagnostics of serious inflammation and sepsis.
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Klinicky vyznam

C-reaktivny protein je nespecifickd reaktivna bielkovina akutnej fazy.
Patri medzi 3-globuliny. Je syntetizovany v peceni, pricom signdlom na
syntézu je pdsobenie cytokinov IL-6, IL-1, TNFa. M3 schopnost aktivovat
komplementovy systém, viaze sa na fragmenty z rozpadnutych buniek,
a tym chrani organizmus pred ich skodlivym uGcinkom. Jeho koncentracia
sa zvysuje pri akutnych zépalovych procesoch vyvolanych bakteridlnymi
infekciami, pooperac¢nymi stavmi alebo poskodenim tkaniv. Vzostup po na-
vodeni reakcie akutnej fazy je rychly — nastava uz po 6 hodinach. Maximéalne
hladiny dosahuje za 24 - 48 hodin. Ak nenastanu komplikécie, normalizécia
nastava v priebehu 4 dni. Pri bakteridlnych infekcidch dosahuje CRP najvyssie
hodnoty. Virusové infekcie nie su sprevéadzané vyraznym vzostupom (1).

Ochorenie CRP (mg/I)
Infekcie tazké bakteridlna 200 -300
virusova 5-20 (nie > 50)

Autoimunita reumatoidna artritida, vaskulitida Nad 15

Okolo 50
Malignity 5-100
Trauma operacie, zlomeniny, popaleniny 15-50
Nekroza infarkt myokardu, okluzia artéri 15-50

Prokalcitonin je bielkovina syntetizovand hlavne v peceni, v mensej
miere v neuroendokrinnych bunkach ¢riev a plic, v monocytoch a mak-
rofdgoch. Stimulom na jeho syntézu su hlavne baktériové endotoxiny
(lipopolysacharidy), ale aj cytokiny — TNF-q, IL-6 (2). Je markerom tazko
prebiehajucich zapalov - sepsa, viacorgdnovy dysfunkény syndrém MODS,
infekcie sprevadzajucich popaleniny. Poméha odlisit akitnu bakteridlnu
infekciu od inych typov zapalu. Lokédlne bakteridlne infekcie nespdsobuiju
jeho zvysenie. Vylucuje sa oblickami, lahkd a stredne tazka renélna insufi-
ciencia nema vplyv na jeho hladinu (3).
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Hodnotenie:
Ochorenia PCT(ug/l)
Zdravi <05
Chronické zdpalové procesy <05-1
Autoimunitné ochorenia
Virusové infekcie <05-2
Mierne az stredne zavazné lokalne bakteridlne infekcie <05-2
Polytrauma, popaleniny 5-10
Zavazné bakteridlne infekcie, sepsy, MODS 10 - 100

< 0,5 ug/l...minimalna pravdepodobnost sepsy
0,5 -2,0ug/l..sivé zéna
>2,0ug/l..vysoka pravdepodobnost sepsy

PCT moze byt zvyseny aj pri niektorych neinfekénych stavoch:
prolongovany alebo zévazny kardiogénny ok

prolongované zavazné abnormality organovej perfuzii
malobunkovy karcindm pltc a meduldrny karciném Stitnej Zlazy

v Case kratko po zadvaznej traume, velkych chirurgickych zékrokoch,
zavaznych popaleninach

liecha, ktord stimuluje uvolfiovanie prozdpalovych cytokinov

m novorodenci do 48 hodin

Interleukin-6 je cytokin so Sirokym spektrom funkcif, ktory vykazuje
aktivitu v B-bunkach, T-bunkach, krvotvornych kmeriovych bunkach,
hepatocytoch a mozgovych bunkach. Produkcia IL-6 je vyvoland nahle
pri akutnych zapalovych reakcidch spojenych so zranenim, urazom,
stresom, infekciou, neoplaziou a daldimi zadvaznymi stavmi. IL-6 je uzi-
to¢ny pri hodnoteni zdvaznosti SIRS (syndrom systémovej zédpalovej
odpovede organizmu), sepsy a septického Soku. IL-6 je uZito¢nym vcas-
nym markerom na detekciu neonatalnej sepsy. V literatlre sa uvadza,
7e zohrava Ulohu pri chronickych zépaloch, napriklad reumatoidnej



artritide, ¢o treba brat do Uvahy pri hodnoteni akutnych zépalovych

stavov u tychto pacientov (4).

m Hodnotenie zavaznosti SIRS, sepsy, septického Soku a urcenie dalsej
prognézy

m Diagnostika neonatélnej sepsy

Presepsin (sCD14-ST) je fragment glykoproteinu CD14 a vznikd ako
vysledok zadpalovej reakcie spésobenej infekciou. Glykoprotein CD14 je
exprimovany na povrchu membrany monocytov, makrofagov, granulo-
cytov, kde sluZi ako receptor komplexov lipopolysacharidov (LPS) a LPS
viazucich proteinov (LPBP). Je lokalizovany v blizkosti toll-like receptora 4
(TLR4). Naviazanim LPBP komplexu na CD14 sa aktivuje TLR4 — $pecifickd
prozapalové kaskada, a tym sa spusta zdpalova reakcia hostitela proti
infekénému agens. Komplex LPS-LPBP-CD14 je uvolfiovany do cirkuldcie
a vplyvom plazmatickych protedz Stiepeny na subtyp sCD14-ST-presepsin.

Presepsin slizi na diagnostiku a prognézu sepsy a posudenie miery
zavaznosti septickych stavov. Koncentrécie su signifikantne vyssie u pa-
cientov s bakteridlnou infekciou ako u pacientov bez infekcie (5, 6).

<200 ng/I Sepsa vylucend
<300ng/I Systémova infekcia nepravdepodobna
<500 ng/I Systémova infekcia (sepsa) mozna
< 1000ng/I Zvy$ené riziko nepriaznivého vyvoja
> 1000 ng/I Vlysoké riziko progresie (tazka sepsa/septicky sok)
Riziko 30-dnovej mortality ako pri APACHE Il > 25
Indikacia

m  Skord diagnostika sepsy
m  Monitoring priebehu ochorenia

Biochemické zapalové markery a chronicka renalna insuficiencia

CRP Len mierne zvysenie Reaguje zvysenim na zépal
IL-6 Dialyzovani - 60 - 150 ng/I Mozny prediktivny faktor
PCT Stredne tazkd CHRI < 0,5 ug/I
Dialyzovani 0,5 - 1,5 ug/I Hodnotenie: PCT > 1,5 ug/I
- primérne interpretovat ako
sepsu, kym sa klinicky nevyluci
Presepsin Hladina zavisi od stupria CHRI - Obmedzené pourzitie

GF <0,5ml/s—<1000ng/l  vzavislosti od dynamiky a kliniky

Terminalne stadium
—->1000ng/I|

neda sa pouzit

Predanalytické informacie

CRP, PCT, ILl-6 — odber do $tandardnej biochemickej skimavky so
separa¢nym gélom. Po odbere treba ¢o najskor dorucit do laboratéria.

PCT - stabilita v sére 24 hodin, po tomto ¢ase parameter méze byt
vysetreny, len ak sérum bolo do 24 hodin zmrazené.

Presepsin — skimavka ako na KO (K-EDTA) do laboratéria dorucit vzorku
do 4 hodin od odberu.

Metdda vysetrenia
CRP - imunoturbidimetrické stanovenie
PCT, IL-6 — elektrochemiluminiscen¢nd imunoanalyza (ECLIA)
Presepsin — chemiluminiscen¢nd imunoanalyza (CLEIA)

Interferencie
CRP - hemolyza, silny zakal
PCT, IL-6 — silnd hemolyza, silny zakal
Presepsin — hemolyza, zakal

Koéd vysetrenia
CRP - 4571, PCT - 4488, IL-6 — 4474, Presepsin — 44421

Dostupnost vysetrenia
Centrélne laboratérium Bratislava
Centrélne laboratérium Kosice
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Referencné intervaly

Creaktivny protein S-CRP mg/I 0-5 0-5 D S
Interleukin 6 S-I-6 ng/I 0-7 0-7 D S
Presepsin presepsin ng/! 0-320 0-320 D p Pozri predanalytické informacie *len Bratislava
Prokalcitonin S-PCT ug/I Nizke riziko sepsy: < 0,5 D S Pozri predanalytické informacie
Hrani¢né riziko: 0,5 - 2,0
Vlysokeé riziko sepsy: > 2,0
Indikaéné obmedzenia
CRP vsetky odbornosti 2/den vietky 1/den Zapalové Dg. skupiny A, vietky odbornosti 2/den
odbornosti B,C, D, J,KMN,O,PR,
S, T, EO6,
(E10 - E14 pri
komplikacidch - napr.
£10.0 az E10.8), GOO -
G09, G61, HO1, H10, H16,
H20, H30, H46, H60,
H65 - H68, H70, 140,
7514, 702.6 —program
zdravé srdce
PCT 001;002; 003; 004; 007; 2/den vietky 1/den Dg. tazké zépalové stavy  001;002; 003; 004; 007; 2/den
008; 009; 010; 011; 012; odbornosti 008; 009; 010; 011; 012;
013; 020; 025; 031; 040; 013; 020; 025; 031; 040;
048; 049; 051; 056; 060; nie 048; 049; 051; 056; 060;
063; 068; 069; 104; 108; ambulantnf 063; 068; 069; 154; 155;
154; 155; 156; 163; 329; lekari 156; 163; 331; 332; 341
331;332; 341; 323
IL-6 001; 002; 004; 003; 007; 2/den vietky 0071;002; 004; 003; 007; 4/den
010; 018; 019; 025; 031; odbornosti 010; 018; 019; 025; 031;
040; 043; 045; 051; 060; 040; 043; 045; 051; 060;
104; 140; 145; 154; 156; 104; 140; 145; 154; 156;
329;331;332; 323 329;332
Presepsin  001;002; 007; 008; 018; vietky 001; 007; 008; 019; 040; 1/den
019; 020; 040; 048; 050; odbornosti 048; 050; 060; 154; 002;
060; 140; 154; 331 018; 140; 020
nie
ambulantni
lekari
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