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Autorzy pracy dokonali analizy
wspdotczesnej wiedzy na temat roli
rozpuszczalnego receptora dla inter-
leukiny 2 (sIL-2Ra;) w monitorowaniu
przebiegu choroby rozrostowej i uzy-
skiwanej odpowiedzi na leczenie
przeciwnowotworowe. slL-2Ra sta-
nowi podjednostke alfa receptora
bfonowego dla interleukiny 2, obec-
ng w ptfynach ustrojowych po jej
uwolnieniu z powierzchni komaorki.
Podwyzszone stezenia sIL-2Ra
stwierdzono w wiekszosci schorzeri
rozrostowych uktadu krwiotwdrcze-
go oraz niektorych nowotworach li-
tych, zwykle w uogdlnionej fazie cho-
roby. Chociaz pochodzenie i znacze-
nie biologiczne wysokich stezeri
SIL-2Re; nie jest jasne, dowiedziono
istotnej roli oznaczania poziomu
SIL-2Roc w diagnostyce wielu typow
nowotworow oraz prognozowaniu
ostatecznego wyniku ich leczenia.
Kliniczne znaczenie monitorowania
poziomu SIL-2Ro. w surowicy Krwi
pacjentow onkologicznych byto
przedmiotem badari niewielu auto-
row, a wyniki ich doniesieri nie sg
jednoznaczne. Poza oceng przydat-
nosci klinicznej oznaczania slL-2Ra
w nowotworach, wystepujgcych za-
réwno u dorostych, jak i u dzieci, pra-
ca zawiera szczegotowg analize
wptywu roznych czynnikow na po-
ziom sIL-2Roc oznaczany w surowicy
krwi. Zwrécono szczegolng uwage
na wptyw wieku chorego oraz takich
sktadowych leczenia onkologiczne-
go, jak znieczulenie ogdlne, zabieg
operacyjny, infekcja i podaz hemato-
poetycznych czynnikdw wzrostu, na
poziom slL-2Re. oznaczony w trakcie
aktywnej terapii przeciwnowotworo-
wej. Znajomosc tych czynnikow jest
niezbedna do witasciwego zaplano-
wania termindow badari sIL-2Re. oraz
prawidtoweyj interpretacji uzyskanych
wynikow.

Stowa kluczowe: rozpuszczalny re-
ceptor dla interleukiny-2, sIL-2Re,
monitorowanie leczenia, wptyw te-
rapii przeciwnowotworowej, choro-
ba nowotworowa, dorosli, dzieci.
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Poza wtasciwym i szybkim rozpo-
znaniem obecnosci nowotworu w or-
ganizmie, niezwykle wazna jest pre-
cyzyjna ocena uzyskiwanej odpo-
wiedzi na leczenie — z mozliwoscig
pewnego stwierdzenia osiggnietej
klinicznej remisji bgdz rozwoju wzno-
wy choroby. Sposréd biochemicz-
nych markeréw, znajdujgcych zasto-
sowanie w niektorych typach nowo-
tworéw, jedynie nieliczne majg
wystarczajgcg swoistos¢ i czutosc.
Nie ustajg wiec poszukiwania no-
wych, doskonalszych wskaznikéw
aktywnosci proceséw rozrostowych,
bardziej swoiscie zwigzanych z pro-
liferacjg odréznicowanych komorek.
Szczegdlne zainteresowanie wzbu-
dzita w ostatnich latach mozliwos¢
wykrywania i ilosciowego oznacza-
nia w ptynach ustrojowych antyge-
néw roznicowania, po ich uwolnie-
niu z btony komdrkowej [1, 2].
W wielu procesach chorobowych
stwierdzono niejednokrotnie ich ko-
relacje z aktywnoscig choroby, prze-
biegiem i wynikiem leczenia [1-4].
Wsrdd biatek, ktorych ekspresje wy-
kazano na powierzchni komorki no-
wotworowej i/lub komorki limfoidal-
nej zaangazowanej w odpowiedz
przeciwnowotworowg, a ktorych
zwiekszone poziomy wykry¢ mozna
w ptynach ustrojowych pacjentéw

Z procesem rozrostowym, na szcze-
golng uwage zastuguje rozpuszczal-
na forma podjednostki o receptora
dla interleukiny-2 (slL-2Ra).

Receptor dla interleukiny-2
- charakterystyka
i funkgja biologiczna

D Forma btonowa receptora

dla IL-2 (IL-2R)

Sposréd receptordw dla czynnikdw
wzrostu, receptor dla IL-2 (IL-2R) wy-
roznia sie unikalng budowg. Sktada
sie z co najmniej trzech oddzielnych
komponentow btonowych: tarcucha
alfa (IL-2Ra), beta (IL-2RB) i gamma
(IL-2Ry) [3, 5, 6]. tancuchy o, B iy
moga wystepowaé¢ na komorkach
w réznych kombinacjach, tworzac re-
ceptory o odmiennym stopniu powi-
nowactwa do IL-2 [5]. Stwierdzono,
ze IL-2Ra. wykazuje niski, zas pod-
jednostki B i vy — $redni stopien po-
winowactwa do IL-2 [7]. Dowiedzio-
no réwniez, ze sama obecnos¢ pod-
jednostek B i v jest niewystarczajgca
do wytworzenia optymalnej odpowie-
dzi odpornosciowej. Wysoki stopien
powinowactwa do IL-2 i petng aktyw-
nos¢ biologiczng warunkuje dopiero
obecnos¢ w kompleksie IL-2R pod-
jednostki o [8, 9]. A tylko receptor
0 wysokim powinowactwie do IL-2
umozliwia optymalng odpowiedz ko-
morek immunokompetentnych na
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The paper summarises the up-to-
date knowledge on the role of soluble
interleukin-2 receptor (sIL-2Ra) in the
monitoring of the clinical course
and response to therapy among
cancer patients. slL-2Ro consti-
tutes a subunit o of the membrane
receptor for interleukin-2. It is
present in body fluids after its
release from the cell surface. The
increased levels of slL-2Ra. have
been stated in a majority of
lymphoproliferative haematological
disorders as well as in some
malignant solid tumours, mainly in
a disseminated phase. The precise
source and biological significance
of high serum levels of sIL-2Ro is not
clear, however it has been proved
that measurement of sIL-2Ra plays
an important role in diagnostics and
prognosis in different types of
neoplasms.

The studies concerning the
problem of the clinical significance
of sIL-2Re. in the monitoring of
disease course in patients suffering
from cancer are not numerous and
their results are not always evident.
The paper also presents a detailed
analysis of main factors influencing
the serum level of slL-2Ra. These
factors include the age of
individuals and some components of
antitumour therapy, such as general
anaesthesia, surgical procedures,
infection and administration of
haematopoietic growth factors. The
knowledge about these factors is
necessary for proper planning of the
dates of sIL-2Ra measurement, as
well as for adequate interpretation
of the results obtained.

Key words: soluble interleukin-2
receptor, slL-2Ra, treatment moni-
toring, the influence of antitumour
therapy, neoplastic disease, adults,
children.

bardzo mate stezenia tej cytokiny [9].
Co wiecej, dowiedziono ostatnio, iz
podjednostka o receptora dla IL-2
zwieksza oddziatywanie IL-2 rowniez
w stosunku do komaorek niezdolnych
do ekspresji receptora o wysokim
powinowactwie. Dzieje sie tak po-
przez prezentowanie interleukiny-2
receptorowi btonowemu By [10]. Ta-
kie miedzykomdrkowe potegowanie
biologicznego dziatania IL-2 ma nie-
watpliwe znaczenie dla przebiegu
wszystkich procesoéw zaleznych od
tej limfokiny. Zrozumiate jest wiec
wystgpienie uposledzenia odpowie-
dzi odpornosciowej w przypadku
zaburzonej produkcji IL-2 i/lub jej
receptora na komorkach docelo-
wych [6, 9, 11].

U pacjentow, dotknietych choro-
bg nowotworowg, obecnos¢ IL-2Ra
obserwuje sie nie tylko na prawi-
dtowych, zaktywowanych limfocy-
tach i monocytach, ale réwniez na
spoczynkowych komdrkach nowo-
tworowych. Szczegdlnie silng i sta-
tg ekspresje IL-2Ra wykazujg ko-
morki  blastyczne, uzyskane od
chorych z biataczkg T-komdrkowg
dorostych (ATL) oraz biataczkg wto-
chatokomorkowg (HCL) [9, 12, 13].
Obecnos¢ IL-2Ra stwierdzono row-
niez na powierzchni komorek bia-
taczkowych u chorych z ANLL
[14], B-CLL [11, 15, 16], ALL typu
common i preB [17], komdrkach
NHL B i T-komdrkowego [13, 18]
oraz komorkach Hodgkina i Reed-
-Sternberga [13]. Chociaz biolo-
giczne znaczenie IL-2Ra. w tych
przypadkach nie jest jasne, suge-
ruje sie, ze moze on odgrywac sty-
mulujgcg role w proliferacji komo-
rek nowotworowych [9, 16, 17].

Rozpuszczalna postac podjednostki
o receptora dla IL-2R
(s IL-2Ra, Tac peptyd)

Rubin i wsp. jako pierwsi odkry-
li posta¢ rozpuszczalng receptora
dla IL-2, obecng w nadsgczach
hodowli prawidtowych komorek
jednojadrzastych [19]. Wykazano,
ze do uwalniania duzych ilosci
sIL-2Ra niezbedna jest wczesniej-
sza stymulacja antygenowa i mito-
genowa komdrek [19, 20]. Doktad-

ny mechanizm powstawania roz-
puszczalnego peptydu Tac nie jest
poznany. Przypuszcza sie, ze
uwalniany jest on z powierzchni
komorki wskutek dziatania enzy-
mow proteolitycznych lub jako wy-
nik alternatywnej transkrypciji re-
ceptorowego mMRNA, prowadzacej
do produkciji niepetnej czgsteczki,
bez domeny cytoplazmatycznej
i btonowej [7, 19]. Istotnie, sIL-2Ra
jest mniejszy od swego btonowego
odpowiednika (45 kDa vs 55 kDa).
Dowiedziono jednak, ze zachowu-
je on zdolnos¢ wigzania IL-2 [21].
Poziom slL-2Roc w surowicy
zdrowych dorostych okreslony przy
pomocy testu ELISA wynosi ok.
100-500 U/ml. Wartosci te prawdo-
podobnie odzwierciedlajg prawidto-
wg aktywacje komorek odporno-
Sciowych, zachodzgcg pod wpty-
wem fizjologicznych bodzcow
antygenowych [19]. U dzieci wyka-
zano duzg zmiennos¢ poziomow
sIL-2Rao. w poszczegdlnych gru-
pach wiekowych [22]. Nie stwier-
dzono istotnych réznic w uzyskiwa-
nych wartosciach tego antygenu
w zaleznosci od ptci badanych [4].
Zwiekszone poziomy slL-2Ra w su-
rowicy oraz innych ptynach ustro-
jowych obserwowano w przebiegu
szeregu choréb o podtozu autoim-
munizacyjnym, zapalnym i infekcyj-
nym [23-30]. Istniejg koncepcije, iz
za wzrost slL-2Ra w tych patolo-
giach odpowiedzialna jest aktywa-
cja uktadu immunologicznego, pro-
wadzgca do wzmozonej ekspresiji
i uwalniania slL-2Ra z pobudzo-
nych komoérek odpornosciowych.

Kliniczna przydatnosc slL-2Ra
do monitorowania przebiegu
choroby nowotworowe;

Ostatnie lata przyniosty prawdzi-
wy rozkwit badan nad klinicznag
przydatnoscig oznaczania slL-2Ra
u pacjentéw z chorobg nowotwo-
rowg. Jednak wiekszos¢ doniesien
dotyczy chorych dorostych i oce-
nia poziom slL-2Ra w chwili roz-
poznania choroby. Prace analizu-
jace korelacje poziomow slL-2Ra
z osiggnietg fazg leczenia i aktyw-
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noscig nowotworu sg nieliczne.
Istotny zwigzek poziomu badane-
go markera z przebiegiem choro-
by i uzyskiwang odpowiedzig na
leczenie wykazano u pacjentow ze
schorzeniami limfoproliferacyjnymi:
chtoniakami ziarniczymi i nieziarni-
czymi, HCL i ATL [31-36]. W cho-
robie Hodgkina u pacjentéw doro-
stych [31, 36] stwierdzono, iz pod-
wyzszone poziomy slL-2Ra na
poczatku leczenia obnizaty sie
znaczgco w trakcie chemioterapii,
wraz z uzyskiwang kliniczng remi-
sjg choroby. Wartosci slL-2Ro. cha-
rakteryzujgce pacjentéw, bedacych
w Kklinicznej remisji (CR), nadal
istotnie przewyzszaty wartosci uzy-
skane po zakonczeniu leczenia
oraz stwierdzane w grupie kontrol-
nej zdrowych. W obu pracach wy-
kazano, ze poziom receptora po-
wracat do wartosci prawidtowych
ok. roku po pomysinie zakoriczo-
nej terapii onkologicznej. W przy-
padku wystgpienia nawrotu choro-
by, stezenie slL-2Rao wzrastato
zZnaczaco w porownaniu z okresem
remisji. Wsréd pacjentéw dorostych
ze ztosliwymi nowotworami litymi tyl-
ko w niektérych ich typach histolo-
gicznych (rak ptuc, szyjki i trzonu
macicy) wykazano kliniczng uzy-
tecznos¢ slL-2Ro. do monitorowania
przebiegu procesu nowotworowego
[37, 38]. Podobnej korelacji slL-2Ro
z efektem klinicznym prowadzonej
terapii, nie udato sie wykaza¢ m.in.
w przypadku raka zotgdka, okrezni-
cy i sutka [39].

Wsréd dostepnych w pismiennic-
twie doniesien, tylko jedno ocenia
przydatnosc¢ slL-2Ro w monitoro-
waniu przebiegu nowotworow dzie-
ciecych. Bada ono zachowanie sie
slL-2Ra0 u dzieci z zespotem he-
mofagocytarno-histiocytarnym [40].
Interesujgce jest spostrzezenie au-
toréw, iz poziomy slL-2Ra ozna-
czone w momencie diagnozy tego
rzadkiego schorzenia byty bardzo
wysokie, zblizone do stwierdzanych
w biataczce T-komoérkowej doro-
stych (23 600-75 200 U/ml). Po-
czatkowe poziomy badanego mar-
kera ulegaty istotnemu obnizeniu
w trakcie prowadzonej chemiote-
rapii, zblizajgc sie do wartosci

prawidtowych dla wieku w okresie
CR choroby. Podkresli¢ nalezy, iz
autorzy w swojej pracy odnosili
kazdorazowo pomiar slL-2Ra do
zakresu wartosci referencyjnych,
ustalonego dla danego wieku ba-
danego pacjenta, co wynikato
z dowiedzionego przez nich wcze-
$niej istotnego wptywu wieku na
poziom slL-2Ra u dzieci [22].
Mankamentem cytowanego donie-
sienia jest mata liczebnos¢ anali-
zowanej grupy (9 osob) oraz to,
ze nie wszyscy chorzy byli podda-
ni badaniu we wszystkich trzech
ocenianych okresach choroby.

W badaniach witasnych, obejmu-
jacych grupe 100 dzieci z choro-
bg nowotworowa, wykazano wyraz-
ng wspotzaleznos¢ pomiedzy dy-
namizmem procesu chorobowego
a poziomem slL-2Ro. Zarowno
Sredni poziom receptora, jak i od-
setek podwyzszonych jego wyni-
kéw na poszczegoélnych etapach
choroby, odzwierciedlaty aktyw-
nos¢ nowotworu oraz uzyskiwang
odpowiedz na leczenie cytoreduk-
cyjne. Wraz z osiggnieciem przez
chorych CR, wyjsciowy poziom
sIL-2Ro ulegat istotnemu obnize-
niu, zas wystgpieniu progresji no-
wotworu towarzyszyt znaczacy
wzrost stezenia slL-2Ra.. Uzyska-
ne wyniki badan sugeruja, ze mo-
nitorowanie poziomu slL-2Ro. w su-
rowicy dzieci poddawanych tera-
pii  przeciwnowotworowej moze
stanowi¢ dodatkowy marker aktyw-
nosci choroby rozrostowej i uzyski-
wanej odpowiedzi na leczenie.

Monitorowanie przebiegu choroby
nowotworowe] za pomocg slL-2Ro.
- trudnosci i ograniczenia

Precyzyjne ustalenie zrodta slL-
2Ro. w organizmie dotknietym pro-
cesem rozrostowym nie jest pro-
ste. Poza kilkoma typami schorzen
nowotworowych, w ktérych dowie-
dziono niezbicie bezposredniego
wzmozonego uwalniania slL-2Ro z
powierzchni odrdoznicowanych ko-
morek (ATL, HCL) [32, 33],
w wiekszosci nowotworéw (zwtasz-
cza litych) postuluje sie pochodze-
nie slL-2Ra z pobudzonych komo-

rek limfoidalnych, zaangazowanych
w obrone przeciwnowotworowg [13,
41]. Zrozumiate jest wiec, ze
wszystkie zjawiska zdolne dodatko-
wo stymulowac uktad odpornoscio-
wy pacjenta w trakcie prowadzone-
go leczenia onkologicznego, mogg
w efekcie powodowacé wzrost war-
tosci oznaczanego markera.

W wiekszosci typéw nowotwo-
row, zwtaszcza w wysokim stadium
zaawansowania, istnieje koniecz-
nos¢ stosowania skojarzonego po-
stepowania przeciwnowotworowe-
go. Obejmuje ono wielolekowg
chemioterapie, napromieniania
oraz leczenie chirurgiczne. Tak
skonstruowane, czesto agresywne
schematy terapeutyczne, powodu-
ja istotne zaburzenia homeostazy
immunologicznej chorego. Cierpig
na tym zarowno mechanizmy od-
pornosci nieswoistej, jak i zintegro-
wana swoista odpowiedz komaorko-
wa i humoralna [2, 42-45]. Nie-
uchronnym efektem jest wzrost
czestosci i ciezkosci powiktan in-
fekcyjnych oraz — dla zapobieze-
nia im — koniecznos$¢ stosowania
wielolekowej terapii wspomagajg-
cej [46]. Jej zasadnicze sktadowe,
tj. antybiotyki, leki przeciwgrzybi-
cze i przeciwwirusowe, a przede
wszystkim hematopoetyczne czyn-
niki wzrostu, wykazujg istotne dzia-
tanie immunomodulujgce. Oceniajac
wiec poziomy slL-2Ra, uzyskane
w trakcie aktywnego leczenia prze-
ciwnowotworowego, nalezy miec
Swiadomosc¢ potencjalnego wptywu
stosowanej terapii i jej powiktan na
uzyskiwane wyniki badan.

D Wpiyw znieczulenia ogéinego
na poziom slL-2Ra
Mechanizmy lezgce u podstaw

wzrostu slL-2Ro w surowicy po

podaniu lekéw znieczulenia ogol-
nego, nie sg w petni poznane.

Praca Branda i wsp. [47] wykaza-

ta znaczgce zmiany ilosciowe, do-

tyczace komorek limfoidalnych krwi
obwodowe| oraz produkowanych
przez nie cytokin, w trakcie pro-
wadzenia znieczulenia ogdlnego
przy uzyciu fentanylu, tiopentalu

i izofluranu. Stwierdzony wyrazny

wzrost stezenia sIL-2R, IFNy, IFNo
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i TNFo autorzy przypisujg zwiek-
szeniu odsetka oraz aktywacji kra-
zacych limfocytéw T CD8+ i limfo-
cytow B w badanej grupie pacjen-
téw. PdzZniejsza praca tych autoréw
[48] wykazata wzmozong aktyw-
nos¢ prozapalng limfocytéw T oraz
komodrek NK krwi obwodowej pa-
cjentéw, poddawanych znieczule-
niu ogdélnemu. Znaczacy wzrost
poziomu slL-2Ra oraz IFNy autorzy
wigzg z zaburzeniami w produkciji
neurohormonow (zwiekszeniu po-
ziomoéw prolaktyny przy jednocze-
snym spadku stezenia kortyzolu).

D Wptyw zabiegu chirurgicznego

na stezenie slL-2Ra

Niektérzy autorzy udokumentowa-
li wptyw zabiegu chirurgicznego na
poziom slL-2Ra. Lissoni i wsp.
stwierdzili znaczgcy wzrost steze-
nia slL-2Ro. w surowicy krwi u pa-
cjentdw z rozpoznaniem raka sut-
ka, zotgdka, okreznicy oraz ptuc,
poddanych operacji radykalnego
usuniecia guza [39]. Analizujac wy-
niki  badan przeprowadzonych
przed oraz 10 dni po zabiegu, au-
torzy ci obserwowali zwiekszenie
poziomu slL-2Ra u 93 proc. pa-
cjentéw, przy czym u 60 proc. byt
to wzrost co najmniej 2-krotny. In-
teresujgce sg obserwacje Brivio
i wsp., prébujgce ttumaczy¢ po-
chodzenie zwiekszonego poziomu
sIL-2Ro0 po przeprowadzonym roz-
legtym zabiegu chirurgicznym [49].
U 48 pacjentéw z chorobg nowo-
tworowg i 11 pacjentow z réznymi
nienowotworowymi schorzeniami
chirurgicznymi, stwierdzono zna-
czacy wzrost pooperacyjnego po-
ziomu slL-2Ro. w pordwnaniu z po-
ziomem wyjsciowym, sprzed zabie-
gu. Jednoczesnie nie obserwowano
istotnych zmian ilosciowych w za-
kresie leukocytow i limfocytdw krwi
obwodowej, ani ich subpopulaciji.
Autorzy sugeruja, ze zwiekszone
pooperacyjne poziomy slL-2Ra wy-
nikajg z zaburzenia funkcji niekto-
rych komorek ukfadu immunologicz-
nego w odpowiedzi na uraz, jakim
jest zabieg chirurgiczny. Niewyklu-
czone, iz wzrost stezenia slL-2Ra,
poprzez zmniejszenie biodostepno-
8ci IL-2, moze stanowi¢ istotny me-

chanizm, odpowiedzialny za indu-
kowang przez zabieg immunosu-
presje. Ttumaczy¢ ona moze wystg-
pienie reaktywacji mikroprzerzutow
i rozsiewu nowotworu, mimo ma-
kroskopowo radykalnego usuniecia
guza. Autorzy rozwazajag, czy w tej
grupie pacjentéw nie bytaby wska-
zana podaz IL-2 w okresie przed-
i pooperacyjnym.

D Hematopoetyczne czynniki

wzrostu (GM-CSF, G-CSF)

a poziom slL-2Ra

Coraz bardziej agresywne poste-
powanie terapeutyczne we wspot-
czesnej onkohematologii wigze sie
ze zwiekszonym ryzykiem rozwoju
licznych powiktan toksycznych. Naj-
bardziej powszechnym z nich pozo-
staje mielosupresja, a szczegdlnie
leuko- i neutropenia. Wystepujgce
w jej nastepstwie ciezkie komplika-
cje infekcyjne stanowig powazny
problem, zaburzajacy proces lecze-
nia onkologicznego. Nieplanowane
przerwy w chemioterapii i/lub ko-
niecznos¢ redukcji dawek stosowa-
nych cytostatykéw przyczyniajg sie
do zmniejszenia szans na trwate wy-
leczenie chorego. Przezwyciezenie
tak powaznego problemu terapeu-
tycznego stato sie mozliwe dzieki
coraz skuteczniejszemu leczeniu
wspomagajgcemu [46]. Nie ma
przesady w stwierdzeniu, iz odkry-
cie i wprowadzenie do praktyki Kli-
nicznej dwoéch granulopoetyn: G-CSF
i GM-CSF odmienito oblicze onko-
hematologii, dajac lekarzowi onko-
logowi szersze i bezpieczniejsze
mozliwosci lecznicze. Jak wiek-
szo0s8¢ cytokin, oba hematopoetycz-
ne czynniki wzrostowe wykazujg
dziatanie plejotropowe, przy czym
prym w tej mierze wiedzie GM-CSF
[50]. Dziata on nie tylko na komor-
ki prekursorowe szeregu granulocy-
tarno-makrofagowego, ale rowniez
na dojrzate komorki efektorowe tej
linii, zwiekszajgc ich wtasciwosci fa-
gocytarne, wytwarzanie innych cy-
tokin (IL-1, IL-6, G-CSF, TNFa),
ekspresje czgsteczek adhezyjnych.
W licznych badaniach wykazano
istotny efekt immunomodulujgcy
GM-CSF, obejmujacy jego aktywu-
jacy wptyw na liczbe i funkcje doj-

rzatych limfocytéw oraz wzmagaja-
cy (wraz z innymi cytokinami) cy-
totoksycznos¢ komorek NK i LAK.
W przeciwieristwie do GM-CSF, G-
CSF jest jedng z najbardziej ukie-
runkowanych w swym dziataniu cy-
tokin, regulujgcg niemal wytgcznie
uktad granulopoezy. Jednak réw-
niez i G-CSF moze odgrywac role
w regulacji mechanizmow obron-
nych organizmu dotknietego cho-
robg nowotworowg [3, 50].
Dowiedzione immunomodulujgce
dziatanie hematopoetycznych czyn-
nikdw wzrostowych nie moze pozo-
sta¢ bez wptywu na uzyskiwane
poziomy slL-2Ra, parametru scisle
zwigzanego ze stopniem pobudze-
nia ukfadu immunologicznego ustro-
ju. Potwierdzeniem tego zatozenia
sg prace Kobayashi i wsp. [24],
Stasi i wsp. [35], Frydeckiej i wsp.
[50], Gautier i wsp. [51], oraz lta-
la i wsp. [52], wykazujace niezbi-
cie wielokrotny wzrost pozioméw
slL-2Ra, w oOkresie stosowania
czynnikdw wzrostu u pacjentéow
poddawanych chemioterapii z po-
wodu nowotwordw ztosliwych.

D Poziom slL-2Ra w trakcie infekciji

W licznych pracach dowiedziono,
ze stezenie slL-2Ra w surowicy
wzrasta znaczgco w przebiegu wiek-
szosci standw zapalnych o etiologii
zaréwno bakteryjnej, jak i wirusowej,
pierwotniakowej czy grzybiczej.
Szczegdlnie wyraznie wykazano pod-
wyzszone stezenie tego receptora
u chorych z przewlektymi wirusowy-
mi zapaleniami watroby typu B i C
[26, 27], zapaleniem trzustki [29], po-
socznicg u noworodkow [30], a tak-
ze masywnymi urazami i powiktany-
mi oparzeniami [28]. Stanom tym to-
warzyszy réznego stopnia miejscowe
i/lub ogodlne pobudzenie ukfadu im-
munologicznego organizmu, odpo-
wiedzialne za podwyzszenie pozio-
mow slL-2Ra, oznaczanych w suro-
wicy chorych. Istotnym problemem
u pacjentow onkologicznych jest fakt,
ze w Okresie intensywnej chemio-
i radioterapii, a zwlaszcza w czasie
neutropenii, objawy toczacego sie
stanu zapalnego mogg by¢ niecha-
rakterystyczne. Moze to mie¢ zasad-
niczy wptyw na oznaczony w tym
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czasie surowiczy poziom slL-2Ra.
Potwierdzono to w badaniach wia-
snych, obejmujgcych dzieci z nowo-
tworami typowymi dla wieku rozwo-
jowego. U 16 pacjentéw, bedacych
w CR choroby, oznaczono poziom
sIL-2Ra. 2-krotnie: w okresie bez
stwierdzanej infekcji oraz w trakcie
zakazenia. Bez wzgledu na ciezkosc¢,
lokalizacje i kliniczng manifestacje
stanu zapalnego, pacjentéw w trak-
cie infekcji cechowat statystycznie
znamiennie wyzszy poziom slL-2Ro.
Uzyskane wyniki badan witasnych po-
zostajg w zgodzie z przytoczonymi
wyzej doniesieniami innych autoréw
i stanowig potwierdzenie istotnego
wptywu aktywacji immunologicznej
ustroju na poziom slL-2Ra, uwalnia-
nego z powierzchni komorek odpor-
nosciowych. Nakazuje to szczegoding
ostroznos¢ w interpretacji wynikow
oznaczen slL-2Ra,  uzyskanych
w trakcie aktywnej terapii u dzieci
z chorobg nowotworowa.

D Wplyw wieku pacjenta

na stezenie slL-2Ra

W rozwazaniach nad wptywem
poszczegolnych czynnikdw na po-
ziom slL-2Ra w surowicy krwi nie
mozna poming¢ wieku badanych.
Dane z literatury dowodzg, ze po-
ziom slL-2Ra we krwi ludzi doro-
stych, mierzony metodg ELISA,
wykazuje wzglednie state wartosci,
wynoszgc od 100 do 500 U/ml.
Inaczej rzecz sie ma u dzieci
i mtodziezy. Pierwsze doniesienie,
w ktorym wykazano koniecznosé
ustalenia zakresu wartosci referen-
cyjnych dla slL-2Ro. u zdrowych
dzieci, pochodzi od Komp i wsp.
[22]. Stwierdzili oni, ze poziomy
sIL-2Ra. w surowicy krwi dzieci
znacznie przewyzszajg wartosci
stwierdzane u ludzi dorostych, wy-
kazujgc jednoczesnie duze zrozni-
cowanie w poszczegolnych gru-
pach wiekowych. Na podstawie
oznaczen slL-2Ro we krwi 122
zdrowych dzieci w wieku od
O (krew pepowinowa) do 15 lat,
autorzy ci okreslili zakres wartosci
referencyjnych dla sIL-2Ra w roz-
nych przedziatach wiekowych.
Szczegodlnie wysokie poziomy slL-
2Ro stwierdzili u dzieci w wieku

ponizej 19 mies., prawdopodobnie
jako odzwierciedlenie dynamiczne-
go w tym okresie rozwoju uktadu
immunologicznego ustroju.

Spostrzezenia te potwierdzono
w pracy witasnej, analizujac poziom
slL-2Raoc w grupie 30 zdrowych
dzieci (15 dziewczat i 15 chtopcow
w wieku od 2,3 do 16,6 lat). Wy-
kazano $cistg zalezno$¢ poziomu
slL-2Rac od  wieku badanych
(wspotczynnik korelacji R=0,54,
p=0,002). Spostrzezenie to ma
ogromne znaczenie praktyczne, bo-
wiem nakazuje precyzyjne dopaso-
wanie grupy poréwnawczej pod
wzgledem wieku do grupy badanej
lub kazdorazowe odnoszenie uzy-
skanej wartosci slL-2Ro do goérnej
wartosci zakresu referencyjnego,
wyznaczonej dla danego wieku ba-
danego dziecka.
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