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Maltgorzata POMORSKA

Warto$¢ oznaczania haptoglobin i 5'nukleotydazy w surowicy krwi
W roznicowaniu wirusowego zapalenia watroby od zéltaczek pochodzenia
mechanicznego

3Hauenue ranToriaobHMHOB M 5HYKIEOTHAZ3 B ChIBOPOTKE KpPOBM M B auddbepenimanm
OCTPOTO BMPYCHOTO BOCHNAJIEHUA IIEYEHM C FKEJITYyXOoM MEeXaHWYecKOoro
ITPOMUCXOFK TEHNA

The Significance of Haptoglobin and 5'nucleotidase Blood Serum Values
in Dﬁfferentia’ting Acute Viral Hepatitis from Mechanical Icterus

Roznicowanie ostrego wirusowego zapalenia watroby od zéitaczek po-
chodzenia mechanicznego do dnia dzisiejszego napotyka wiele trudnosci.
Spoéréd badan biochemicznych, rzadko dotychczas wykorzystywanych
w diagnostyce choréb watroby, gdyz wymiki ich budza liczne kontro-
wersje, na uwage zasluguje oznaczanie poziomu haptoglobin oraz aktyw-
nosci 5'nukleotydazy w surowicy krwi (2, 6, 7, 14).

Haptoglobiny nalezg do bialek wystepujacych w surowicy krwi ludzi
i zwierzat (2, 9). Wiele danych wskazuje, ze sg one syntetyzowane i ma-
gazynowane w watrobie (2, 6, 7, 9). U ludzi w warunkach prawidlowych
rozpieto$é¢ w zawartosci haptoglobin w surowicy krwi jest bardzo duza
1 wynosi 30—190 mg%. Watroba wedlug aktualnych pogladéw odgrywa
decydujgcg role w metabolizmie haptoglobin. Dlatego tez uwaza sieg, ze
w chorobach przebiegajacych z jej uszkodzeniem moze dochodzi¢ do zmian
w stezeniu haptoglobin w surowicy krwi.

Znaczenie biologiczne 5’nukleptydazy nie jest jeszcze dokladmie spre-
cyzowane (1, 4, 5, 8, 12, 13). Aktywnosc¢ d'nukleotydazy w surowicy krwi
zmienia sie w wielu stanach patologicznych, takich jak nadczynnoé¢ i nie-
doczynnos$¢ tarczycy, tuszczyca, wrzodziejgce zapalenie jelit, schorzemia
reumatyczne i nowotworowe (1, 4, 5, 8). Zaklada sie, ze glownym zrodiem
d’nukleotydazy wystepujgcej w surowicy krwi jest watroba (1, 12, 13,
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15). Podobnie wiec jak w przypadku haptoglobin, schorzenia watroby
winny wywiera¢ wplyw na aktywnos¢ tego enzymu w surowicy krwi.
Sugeruje sie, ze oznaczanie 5'nukleotydazy ma warto$¢ diagnostyczng
w schorzeniach watroby, drog zélciowych i kosci, zwlaszcza u dzieci (1,
4, 12). Wedlug Rymenanta (12) wzrost aktywnosci 5 nukleotydazy
jest czulym wskaznikiem zaburzen w funkcji watroby przy prawidlo-
wych innych parametrach, takich jak: poziom bilirubiny, préba tymolo-
wa, aktywnoé¢ aminotransferaz oznaczanych w surowicy krwi.

Celem pracy byla proba oceny przydatnosci dwoch testéw biochemicz-
nych, takich jak oznaczanie poziomu haptoglobin i aktywnosci 5’nukleo-
tydazy w surowicy krwi, w diagnostyce roznicowej, pozwalajgcej na wy-
odrebnienie ostregoe wirusowego zapalenia watroby od zo6ltaczek pocho—
dzenia mechanicznego.

MATERIAL 1 METODY
Y

Badania przeprowadzono u 80 os6b obojga plai w wieku 18—80 lat (Srednia
49 lat). Calo$é materiatu klinicznego podzielono na nastepujace grupy:

Grupa I — 30 chorych z rozpoznaniem ostrego wirusowego zapalenia watroby,
w tym 20 kobiet i 10 mezczyzn. i

Grupa II — 40 chorych z zéltaczkg w przebiegu kamicy drog zoétciowych, w tym
21 kobiet i 19 mezczyzn.

Grupa III — 10 chorych z zottaczka w przebiegu choroby nowotworowej, w tym
3 kobiety i 7T mezezyzn. _

U 30 pacjentow grupy 1 rozpoznane w chwili przyjecia do Kliniki ostre wiru-
sowe zapalenie watroby zostalo potwierdzone podczas dalszej hospitalizacji. Roz-
poznanie u 50 chorych (grupy II d III) zostalo potwierdzone na podstawie przebiegu
klinicznego choroby, badan dodatkowych, a niejednokrotnie w czasie zabiegu ope-
racyjnego.

Krew do oznaczania poziomu haptoglobin i aktywnosci 5nukleotydazy pobiera-
na byla jednorazowo w pierwszych 7 dniach hospitalizacji. Poziom haptoglobin
okreslano metodg Owena, Battera i Hobana (11), a aktywno$é 5nukleoty-
dazy metodg- Campbelia (3). Na podstawie badan, przeprowadzonych u 50
krwiodawcow obu plci, ustalono normy dla haptoglobin i 5nukleotydazy w: suro-
wicy krwi. Warto$ci haptoglobin u kobiet wahaly sie w . gramicach 30—140 mg%,
$rednio 105 mg% * 25, natomiast u mezczyzn 50—170 mg%, srednio 120 mg% +30.
Aktywnos¢ 5nukleotydazy u kobiet wahala si¢ w granicach 0,2—7,0 jM, $rednio
2,5 jM *1,5, a u mezczyzn 0—7,8 jM, srednio 2,8 iM +1,7.

Pomimo réznic w zakresie wartosal haptoglobin i aktywmosci 5'nukleotydazy
w surowicy krwi kobiet i meiczyzn, omawiajac wyniki nie odnosimy ich do pici
Z uwagi na zbyt malg liczebnosé¢ grup. Uzyskane dane, dotyczace poziomu hapto-
globin i aktywnosci 5'nukleotydazy w poszczegdlnych grupach, opracowano statys-
tycznie, dokonujac obliczen za pomocg metody analizy wariancji w modelu nieorto-
gonalnym (10). Zastosowano nastepujgce charakterystyki statystyczne: ¥ — $rednia
arytmetyczna, 8§ — odchylenie standardowe, oraz oznaczano wystepowanie istotnych
statystiycznie réznic.
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WYNIKI BADAN

Wyniki badan zestawiono w tab. 1. Z przeprowadzonych obserwacji
wynika, ze zaréwno najwyzszy poziom haptoglobin, jak i aktywnosé
5’'nukleotydazy wykazano u chorych z zéltaczkg w przebiegu choroby no-
wotworowej (grupa III), najnizsze zas wartosci dla obu parametréw
stwierdzono w grupie pacjentéw z ostrym wirusowym zapaleniem wg-
troby. Cyfrowo przedstawialy sie one nastepujgco: $redni poziom hapto-
globin u chorych z ostrym wirusowym zapaleniem watroby wynosit
67 mg%, w grupie chorych z z6ltaczkg w przebiegu kamicy drog zolcio-
wych 140,1 mg%, a u chorych z zéltaczka w przebiegu choroby nowotwo-
rowej 198,7 mg%. Srednia aktywnosé 5’nukleotydazy wynosila odpowied-
nio 11,1, 27,46 i 42,8 jM. Pomimo wyraznych roéznic pomiedzy grupami
w wartosciach bezwzglednych, wyrazajagcych aktywno$é 5nukleotydazy,
okazaly sie one statystycznie nieistotne. Za istotne zaé uznano jedynie
roznice w poziomie haptoglobin pomigdzy grupg I (ostre wirusowe zapa-
lenie watroby) a grupa III (z6ttaczka w przebiegu choroby nowotworo-
wej). ‘

Tab. 1. Wartosci $redniej arytmetycznej i odchylenia standardowego dla poziomu
haptoglobin i aktywno$ci 5nukleotydazy w surowicy krwi u chorych w grupie I
(ostre wirusowe zapalenie watroby), w grupie II {zoitaczka w przebiegu kamicy
drog zolciowych), w grupie III (z6ltaczka w przebiegu choroby mowotworowej)
Mean arithmetic values and standard deviation values for the level haptoglobin
and activity of 5nucleotidase in blood serum with patients in group I (acute wviral
hepatitis), in group II (icterus caused by cholelithiasis), in group II (icterus caused
by neoplastic hepatitis) ’

Poziom haptoglobin Aktywnosé
Grupa w mg% 5'nukleotydazy w jM
X ) x d
1 67,0 27,6 11,1 12,4
)8 140,1 87.6 27,46 21,9 .
11T 198,7 100,3 42,8 32,1
OMOWIENIE

Zagadnienie rdéznicowania ostrego wirusowego zapalenia watroby od
zotaczek mechanicznych stanowi wazny problem z punktu widzenia kli-
nicznego. Pomimo rozbudowanej diagnostyki laboratoryjnej w tym zakre-
sie, wlasciwy dobér metod jest miezmiernie trudmy. Dotychczasowe ba-
dania co do zawartogci haptoglobin w surowicy krwi w przebiegu ostrego
wirusowego zapalenia watroby sa kontrowersyjne. Istniejg poglady, ze
poziom haptoglobin w ostrym wirusowym zapaleniu watroby, niezalez-
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nie od ciezko$ci przebiegu, jest prawidlowy (6, 9). Uwaza si¢ rowniez, ze
dla poczgtkowej fazy schorzenia, do ok. 10 dnia, charakterystyczne sa
niskie wartosci haptoglobin, ktére nastepnie wzrastajg (7). W niektorych
doniesieniach stwierdza sie, ze w kamicy drog zdélciowych, ktorej towa-
rzyszy stan zapalny, moze dojé¢ do zwigkszonej syntezy haptoglobin w
watrobie, a zatem do ich wzrostu w surowicy krwi (6, 15). Wedlug na-
szych obserwacji, biorgc pod uwage Srednie wartosci haptoglobin, byly
one znacznie wyzsze w zoltaczce w przebiegu kamicy drog zoélciowych
(140,1 mg%) niz w ostrym wirusowym zapaleniu watroby (67,0 mgh).
Réznica ta jednak nie okazala sie statystycznie istotna ze wzgledu na du-
ze rozproszenie wynikéw woko6! Sredniej arytmetyczne].

W schorzeniach nowotworowych notowano wysoki poziom haptoglo-
bin glownie wowczas, gdy wystepowala martwica, a szczegdlnie w nowo-
tworach pluc i ukladu kostnego, a prawidlowe wartosci haptoglobin
stwierdzono na przyklad w raku sutka (9).

W swietle badan wilasnych w schorzeniach nowotworowych przebie-
gajacych z zoéltaczka poziom haptoglobin (198,7 mg%) byt wyzszy niz w
ostrym wirusowym zapaleniu watroby (67,0 mg%) oraz w zéltaczee spo-
wodowanej kamica drog zolciowych (140,1 mg%). Statystycznie istotne
roznice w wartosciach haptoglobin wykazano tylko pomiedzy ostrym wi-
rusowym zapaleniem watroby a zoltaczky spowodowang chorobg nowo-
tworowag. ’

Oznaczanie aktywnosci 5'nukleotydazy w surowicy krwi jest takze
wykorzystane praktycznie w diagnostyce choréb watroby, drog zoélcio-
wych i w chorobie nowotworowej. W ostrym wirusowym zapaleniu wa-
troby stwierdzano czesciej wzrost aktywnosci 5'nukleotydazy niz fosfa-
tazy zasadowej. Znane sg prace, w ktorych opisano, ze u 31% pacjentow
z z6itaczky migzszowg aktywnos¢ 5'nukleotydazy byla w normie, a w po-
zostalym odsetku nie przekraczata jej 3-krotnego poziomu prawidiowego
(15). Obserwowano takze, Zze w ostrym wirusowym zapaleniu watroby
zwiekszanie sie aktywno$ci 5'nukleotydazy i fosfatazy zasadowej jest
réwnolegle, chociaz nie jest ono proporcjonaine do poziomu bilirubiny
w surowicy krwi (8). W naszym materiale u chorych z ostrym wirusowym
zapaleniem watroby stwierdzono zwiekszong $rednig akiywmnos¢ 5’nukleo-
tydazy w surowicy krwi w pordwnaniu ze Srednig ustalonej normy (2,59—
2,8 iM).

Niejednokrotnie podkre$la sie znaczenie diagnostyczne i wiekszg
swoisto$¢ oznaczania aktywnosci 5’nukleotydazy w chorobach drég zéi-
ciowych w zestawieniu z fosfatazg zasadowg (1, 15). Z naszych badan wy-
nika, ze Srednia aktywnos¢ 5mukleotydazy byla wyzsza w grupie cho-
rych z zéltaczkg w przebiegu kamicy drég zdélciowych (27,46 jM) niz w
grupie z ostrym wirusowym zapaleniem watroby (11,1 jM). Pomimo to
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nie stwierdzono statystycznie istotnych roéznic pomiedzy tymi grupami
z uwagi na duzy rozrzut wartos$ci wokol Sredniej arytmetycznej. Young
(15) we wszystkich przez siebie badanych zéttaczkach, spowodowanych
kamicg drog zodlciowych, wykazal wzrost aktywnosci 5’ nutkleotydazy,
przy czym w 61% az 6-krotny w poréwmaniu z norma.

Opisywano, ze aktywnos¢ 5'nukleotydazy w surowicy krwi jest zwig-
kszona w 80% przypadkdéw choroby nowotworowej (5). Wedlug H an-
kiewicza (5) aktywnos¢ enzymu u tych chorych waha sie w grani-
cach 2,9—324 jM, co” prawdopodobnie wiaze sie z réinorodnosciag nowo-
tworoéw, rozlegloscig zmian oraz obecnoscig przerzutéw. W nowotworach
drég zolciowych i trzustki stwierdzano 15-krotny wzrost aktywnosci
5'nukleotydazy w poréwnaniu do normy. Natomiast u kobiet z nowotwo-
rami jajnika i w niektérych przypadkach raka sutka oraz gruczolu kro-
kowego wykazano prawidlowg aktywnos¢ 5’nukleotydazy (1, 5). W na-
szym materiale klinicznym, obejmujgcym 10 przypadkow zoéltaczki w
przebiegu choroby nowotworowej, srednia aktywnosé¢ 5'nukleotydazy wy-
nosila 42,3 jM, a wiec byla wyzsza niz w ostrym wirusowym zapaleniu
watroby — 11,1 jM i kamicy drog zélciowych — 27,4 jM. Pomimo to nie
stwierdzono statystycznie istotnych roéznic pomiedzy poréwnywanymi
grupami. Z przeprowadzonych badan nasuwaja sie nastepujace wnioski:

1. Stwierdzono wyrazne réznice w Srednich wartoéciach haptoglobin
w surowicy krwi pomiedzy grupami I, II i III, jednak statystycznie zna-
mienne roznice wystapily tylko pomiedzy grupami I i IIL.

2. Pomimo istnienia wyraznych réznic w érednich wartosciach aktyw-
nosci 5'nukleotydazy w surowicy krwi pomiedzy poréwnywanymi gru-
pami (I, II i I11), okazaly sie one jednak statystycznie nieistotne. ’

3. Oznaczanie poziomu haptoglobin i aktywnos$ci 5’nukleotydazy w su-
rowicy krwi nie rozstrzygnie o rozpoznaniu, z jakiego pochodzenia 26i-
taczkg mamy do czynienia, moze by¢ jednak przydatne w polgczeniu
z innymi badaniami.
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PE3IOME

Ilensio uccnenoBanmit OblyIa IOIBLITKA OLEHKH NPUIOAHOCTU ONPEfeleHMs YPOBHA
ranTorJloOOMHOB M AKTUMBHOCTH 5-HYKJIeQTHMZAA3bl B CHIBOPOTKE KpPOBM OPM pPacHO3HA-
BaHKKM OCTPOTO BMUPYCHOTO BOCMNAJIeHMA NEYEHM € JKEeJATYyXaMy B Npounecce KaMeHHOM
60Ie3HM IKeJNYHBIX IIyTell M ONyXoJeroil Oojezum. Ilonydyenuble pe3yJbTaThl CBHAEC-
TeNLCTBYIOT O TOM, YTO 3HAYEHMA STUX IapaMeTPOB He pelIaloT BOIpoCca O IpPOUC-
XOXKAEHUM IKeJTyXM, HO BMECTe C JAPYTUMM MCCIEeA0OBaHMAMM [IOMOTAlOT B yCTAHOBJE-
HMM AMarHo3a. '

SUMMARY

The present study attempts to evaluate the significance of haptoglobin con-
centration and 5nucleotidase activity in blood serum in establishing a differential
diagnosis of acute viral hepatitis, as opposed to icterus caused by cholelithiasis or
neoplastic hepatitis. The results .of the study suggest that the values of the above-
-mentioned parameters alone do not suffice to determine the etiology of icterus.
If combined with other tests, however, they are useful in setting up the diagnosis.



