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Effect of early-onset infections on expression of CD11a, CD11b,
CDl11c, CD18, CD54 and CD62L molecules on surface
of neutrophils and monocytes from peripheral venous blood
in preterm infants
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Cell adhesion molecules on neutrophils and monocytes play an important role in the immunity of
newborns.

MATERIAL AND METHODS: Eighty-two premature infants (47 with early-onset infection and 35 without infection,
37 male and 45 female, 40 delivered vaginally and 42 by Caesarean section) between the 3rd and 7th day of life were
assessed for the expression rate of CD11a, CD11b, CD11c, CD18 CD54 and CD62L on granulocytes and monocytes
using a Becton Dickinson FACS Canto Il flow cytometer. Both groups were analysed for sex, body weight, gestational
age, type of delivery and infection, and correlations between adhesion molecules were identified.

RESULTS: Preterm infants with infection had a significantly higher mean CD62L level than preterm infants without
infection. There was also a positive correlation between gestational age and CD11b and CD11c, as well as correlations
between CD11b and CD11c, CD11b and CD54, and CD11c and CD54U. In preterm infants without infection, there
was a significant correlation between body weight and CD11a level, and correlations between CD11a and CD18, as
well as CD11a and CD54. The sex of the preterm infants and type of delivery in both groups had no significant effect
on the mean levels of the analysed molecules. There was no significant relationship between the expression of the
analysed molecules and the CRP concentration and platelet count in preterm infants with infection.
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CONCLUSIONS:

1. Early-onset infection in premature infants promotes increased expression of the CD62L molecule, which despite the
lack of correlation with the CRP concentration and platelet count may prove useful in the diagnosis of infections.

2. CD11b expression in preterm infants with infections is affected by gestational age, while the expression of
CD11a in preterm infants without infections is correlated with body weight.

3. Expression of the analysed molecules in premature neonates does not depend on sex or type of delivery.
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STRESZCZENIE

WSTEP: Molekuty adhezji komoérkowej na neutrofilach i monocytach odgrywaja wazna rolg¢ w odporno$ci nowo-

rodkow.

MATERIAL | METODY: U 82 wcze$niakow (47 z zakazeniem wczesnym i 35 bez zakazen; 37 ptci meskiej 1 45 Zen-

skiej; 40 urodzonych sitami natury i 42 cigciem cesarskim) miedzy 3 a 7 dobg zycia dokonano oceny odsetka ekspresji

CDl1a, CDl11b, CDll1c, CDI18, CD54 i CD62L na granulocytach i monocytach krwi cytometrem przeptywowym

Becton Dickinson FACS Canto II, z uwzglgdnieniem plci, masy ciata, wieku ptodowego wczesniakow, typu porodu

i zakazenia, oraz okre§lono wzajemne korelacje migdzy molekutami.

WYNIKI: U wczeéniakow z zakazeniem stwierdzono istotne statystycznie zwickszenie $redniego odsetka CD62L niz

u weze$niakow bez zakazen, dodatnie korelacje migdzy wiekiem ptodowym a CD11b i CD11c oraz wzajemne kore-

lacje migdzy CD11b i CD11c, CD11b i CD54 oraz CD11c i CD54. U wcze$niakow bez zakazen wykazano znamienng

zalezno$¢ migdzy masg ciata a CD11a oraz korelacje miedzy CD11a i CD18 oraz CD11a i CD54. Pte¢ wcze$niakow

i typ porodu w obu grupach nie mialy istotnego wptywu na $rednie warto$ci badanych molekut. Wykazano brak

istotnych zalezno$ci migdzy ekspresja badanych molekut a st¢zeniem CRP i liczbg plytek krwi u chorych wezes-

niakow.

WNIOSKI:

1. Wczesne zakazenia u weze$niakodw sprzyjaja zwigkszeniu ekspresji molekuty CD62L, co mimo braku korelacji ze
stezeniem CRP i liczbg ptytek krwi moze dowodzié przydatnosci oznaczania tej molekuty w diagnostyce zakazen.

2. Na warto$¢ ekspresji CD11b u wcze$niakéw z zakazeniem wplywa wiek plodowy, a na CD11a masa ciata u
wczesniakow bez zakazen.

3. Ekspresja badanych molekut u wezesniakow nie zalezy od ich plci i typu porodu.

SLOWA KLUCZOWE
wczesniak, wezesne zakazenie, CD11a, CD11b, CD11c, CD18, CD54, CD62L

INTRODUCTION

Infants born before 37 weeks of gestation account for
about 6.1-7.7% of all children born in Poland. Every
year, about 30,000 preterm babies are born in Poland,
of which 14-16% require highly specialized diagnos-
tics and treatment in intensive care units [1,2,3]. The
rate of preterm births has not declined in recent years
and is associated with many factors, including the
increase in the number of Caesarean sections, mainly
due to foetal developmental disorders, life-threatening
intrauterine infections, and the increased rate of multi-
ple pregnancies [2].

Premature infants are characterized by anatomical and
functional immaturity of all organs and systems [4,5].
The major health problems, that are diagnosed in them

WSTEP

Noworodki urodzone przed 37 tygodniem cigzy stano-
wig okoto 6,1-7,7% ogo6tu urodzonych dzieci w Pol-
sce. Kazdego roku rodzi si¢ w Polsce przedwczesnie
okoto 30 tysigcy dzieci, z czego 14-16% wymaga wy-
sokospecjalistycznej diagnostyki i leczenia na oddzia-
fach intensywnej terapii [1,2,3]. Czgsto$¢ porodow
przedwczesnych w ostatnich latach nie maleje i jest
zwigzana z wieloma czynnikami, do ktorych naleza
zwigkszenie liczby cig¢ cesarskich, wykonywanych
gtownie z powodu zaburzen rozwoju ptodu, zagraza-
jace zakazenia wewnatrzmaciczne oraz wzrost liczby
cigz mnogich [2].

Noworodek urodzony przedwczesnie charakteryzuje
si¢ niedojrzalo$cig anatomiczng i funkcjonalng wszy-
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include respiratory disorders caused by respiratory
distress syndrome, congenital pulmonary disease,
apnoea of prematurity due to immaturity of the respi-
ratory centre, early and late infections, gastrointestinal
problems and cardiac disorders [6,7]. Immaturity of
the cellular immune response (lymphocytes, macro-
phages, phagocytes) and decrease humoral response
(IgA deficiency) mainly result from weak antigenic
stimulation during foetal life and contribute to the
increased rate of infections in this population of neo-
nates [8,9]. The best known immunological characte-
ristics of prematurity include: reduced chemotactic,
phagocytic and bactericidal activity of leukocytes,
decreased interaction of T and B lymphocytes and
antibody synthesis, as well as the not fully explained
role of complement system proteins, lysozyme, inter-
feron o and interleukin and chemokines a and  [7,8].

Macrophages and granulocytes play a very important
role in the anti-infectious response. They are involved
in the non-specific (innate) response because alone
they are unable to precisely detect antigens. However,
these cells have certain receptors that can recognize
selected microorganisms without the involvement of
antibodies [8,9].

Mature neutrophils are formed in the bone marrow in
about 5 days, then migrate to the bloodstream, and
from there to peripheral tissues in 6-8 hours, where
they live for another 1-2 days unless they are pre-
viously destroyed by phagocytic activity. There are
two pools of neutrophils in peripheral blood — circulat-
ing and marginal, mainly in capillary vessels. The
migration of neutrophils from the marginal to the
circulating pool is stimulated by infection, glucocorti-
coids or adrenaline. This process takes place after
birth and is reflected by leukocytosis reaching the
level of up to 40 G /I [8,9]. In preterm infants, the
reserve pool of granulocytes is smaller, and may be
depleted faster than in full-term infants. The ability to
accelerate the maturation of granulocytes is also re-
duced, which creates the risk of developing severe
infections with poor prognosis [10,11,12,13]. It is be-
lieved, that in the early phase of inflammation, cyto-
kine-induced leukocyte activation changes the expres-
sion of many adhesion molecules on the surface of
granulocytes and monocytes. The best known adhe-
sion molecules are CD11b, CD54, CD62L and CD64
[14,15,16]. Differences in assessment of the quantita-
tive expression of adhesion molecules in healthy and
infected neonates with varying degrees of gestational
maturity have prompted us to carry out a study in
a population of preterm infants. Since immaturity of
the immune system is considered to be one of the
reasons for the unsuccessful treatment of infections in
preterm infants, the aim of this study was: 1) to assess
the level of expression of CD1la, CD11b, CD1l1c,
CD18, CD11 and CD62L adhesion molecules in infec-
ted and healthy preterm infants, including the rela-
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stkich narzadow i uktadow [4,5]. Wérdd problemow
zdrowotnych na pierwszy plan wysuwaja si¢ zaburze-
nia oddechowe, wynikajace z rozwoju zespotu zabu-
rzen oddychania, wrodzonych zapalen ptuc, bezde-
chow spowodowanych niedojrzatoscia osrodka odde-
chowego, zakazenia wczesne 1 pézne oraz problemy
kliniczne zwiagzane z przewodem pokarmowym i za-
burzenia kardiologiczne [6,7]. Niedojrzalo$¢ immuno-
logiczna obejmujaca obron¢ komorkows (limfocyty,
makrofagi, komorki zerne) i zmniejszenie obrony
humoralnej (niedobodr IgA) sa przede wszystkim efek-
tem niewielkiej stymulacji antygenowej w okresie
zycia ptodowego i sprzyjaja zwigkszonej liczbie zaka-
zen w tej populacji noworodkow [8,9]. Do najlepiej
poznanych odrgbnosci immunologicznych wcze$nia-
kow naleza: zmniejszona aktywnos$¢ chemotaktyczna,
fagocytarna i bakteriobdjcza leukocytéw, obnizone
wspotdziatanie limfocytow T i B oraz synteza prze-
ciwciat, a takze nie w pelni wyjasniony udziat biatek
uktadu dopelniacza, lizozymu, interferonu o oraz
interleukin i chemokin a1 B [7,8].

W odpowiedzi przeciwzakaznej bardzo wazng rolg
spelniaja makrofagi i granulocyty. Biorg udziat w od-
powiedzi nieswoistej (wrodzonej), poniewaz same nie
majg zdolnos$ci precyzyjnego rozpoznawania antyge-
noéw. Posiadajg pewne receptory, dzigki ktorym moga
rozpozna¢ niektore mikroorganizmy bez udziatu prze-
ciwciat [8,9].

Dojrzate granulocyty obojetnochtonne (neutrofile)
powstaja w szpiku w ciggu okoto 5 dni, nastgpnie we-
druja do krwi, skad po 6—8 godzinach przechodza do
tkanek obwodowych, gdzie zyja jeszcze 1-2 dni, jesli
nie ulegna wczesniej destrukcji na skutek przejawiania
aktywnos$ci fagocytarnej. W krwi obwodowej wyste-
puja dwie pule neutrofilow — krazaca i brzezna —
gléwnie w naczyniach wtosowatych. Pod wplywem
zakazenia, glikokortykoidow lub adrenaliny neutrofile
z puli brzeznej przechodza do krazacej. Tak dzieje si¢
po urodzeniu, co odzwierciedla leukocytoza osiagaja-
ca warto$ci do 40 G/1 [8,9]. U wcze$niakow pula re-
zerwowa granulocytow jest mniejsza i moze ulec
szybszemu wyczerpaniu niz u noworodkéw donoszo-
nych. Obnizona jest rowniez zdolno$¢ przyspieszenia
dojrzewania granulocytow w szpiku, co wiaze si¢
zryzykiem rozwoju zakazen o cigzkim przebiegu
i niepomyslnym rokowaniu [10,11,12,13]. Uwaza si¢,
ze we wczesne]j fazie zapalenia nastgpuje aktywacja
leukocytow indukowana cytokinami, co powoduje
zmiany ekspresji wielu molekut adhezyjnych na po-
wierzchni granulocytow i monocytow. Do najlepiej
poznanych naleza CDI11b, CD54, CD62L i CD64
[14,15,16]. Rozbieznosci w ocenie ilo$ciowej ekspre-
sji molekut adhezyjnych u zdrowych i chorych nowo-
rodkéw o réznym stopniu dojrzatosci ptodowej, skto-
nily nas do przeprowadzenia badan wtasnych u wcze-
$niakow. Upatrujac w niedojrzatosci uktadu immuno-
logicznego jednej z przyczyn niepowodzen leczni-



tionship between birth weight, gestational age of the
newborn, type of delivery, and the value of the ana-
lysed immune parameters; 2) to identify correlations
between the adhesion molecules; 3) to determine the
correlation between the expression of the adhesion
molecules and the C-reactive protein (CRP) concen-
tration and platelet count in preterm infants.

MATERIAL AND METHODS

Eighty-two preterm infants born between 28 and 36
weeks of gestation, aged 3 to 7 days, were divided into
two groups:
— group 1 (study) — 47 preterm infants with early-
-onset infection
— group 2 (control) — 35 preterm infants without
clinical or laboratory signs of early infection, born
in generally good state, without adaptive disorders
or hyperbilirubinemia. The basic clinical data on
the infants enrolled in the study are presented in
Table 1.
All preterm infants with infection were treated at the
Department of Intensive Care and Neonatal Pathology
in Zabrze in 2008-2014. Eight of them were born
between the gestational age of 28-32 weeks, including
four at week 28-29. The number of extremely prema-
ture babies was too low to create a separate group for
statistical analysis. All the patients had perinatal risk
factors for intrauterine infection: 18 mothers had uri-
nary tract infection, 15 had respiratory tract infection
with fever in the last week before childbirth, 8 had
vaginal infection with local clinical symptoms (5 of
them were infected with streptococcus group B and 3
with Candida albicans). Premature rupture of mem-
branes (PROM) > 18 hours was diagnosed in 16
mothers (including 10 uninfected cases).
Preterm infants from the control group were born at
the Department of Obstetrics and Gynaecology in
Gliwice (12 by elective Caesarean section and 23 by
vaginal delivery). Caesarean section was recommend-
ed due to ophthalmic problems in the mother (6 ca-
ses), significant obesity (5), and transverse position of
the foetus in a mother with uterine abnormalities
(1 case). The most frequent early infection included
pneumonia (21; 45%), coexisting with purulent men-
ingitis (4 cases), and sepsis (20; 42%). Other cases of
infection (6; 13%) concerned urinary tract (4), ompha-
litis (1) and generalized purulent (staphylococcal) der-
matitis (1). Staphylococcus epidermidis (14), Staphy-
lococcus agalactiae (2), Staphylococcus haemolyticus
(2) and Klebsiella pneumoniae (2) were isolated from
the newborns with sepsis. The preterm newborns had
elevated CRP concentrations > 5 mg/L (26; 55%), me-
tabolic acidosis (14; 30%), thrombocytopenia (14; 30%),
increased procalcitonin concentrations > 0.5 pg /L (12;
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czych zakazen u wcze$niakow, podjeto badania maja-
ce na celu: 1) oceng odsetka ekspresji molekut adhe-
zyjnych CD11a, CD11h, CD11c, CD18, CD54 i CD62L
u chorych i zdrowych wczesniakéw, z ustaleniem
zaleznosci migdzy plcia, urodzeniowa masa ciata, wie-
kiem ptodowym noworodka i rodzajem porodu a war-
toscia badanych parametrow immunologicznych;
2) okresdlenie wzajemnych korelacji migdzy moleku-
fami adhezyjnymi; 3) okreslenie korelacji miedzy
ekspresja badanych molekul a stezeniem biatka C-
-reaktywnego (CRP) i liczbg plytek u chorych wcze-
$niakow.

MATERIAL | METODY

Badaniem objeto 82 wczesniaki urodzone migdzy 28
a 36 tygodniem ciazy, w wieku od 3 do 7 doby zycia,
ktére podzielono na dwie grupy:

— | grupa (badana) — 47 wczesniakow z wczesnym
zakazeniem,

— Il grupa (kontrolna) — 35 wcze$niakow bez cech
klinicznych i laboratoryjnych zakazenia wczesne-
go, urodzonych w dobrym stanie ogblnym, bez za-
burzen adaptacji i hiperbilirubinemii.

Ich podstawowe dane kliniczne przedstawiono w ta-
beli I.
Wszystkie chore wczesniaki byly leczone w Klinice
Intensywnej Terapii i Patologii Noworodka w Zabrzu
w latach 2008-2014. Wérod nich 8 urodzito si¢ mie-
dzy 28 a 32 tygodniem trwania cigzy, w tym czworo
w 28-29 tygodniu. Zbyt mala liczebnos$¢ skrajnych
wczesniakow byla powodem niewyodrgbniania ich
jako osobnej grupy do analizy statystycznej. U wszy-
stkich stwierdzono perinatalne czynniki ryzyka zaka-
zenia wewnatrzmacicznego: u 18 matek zakazenie
uktadu moczowego, u 15 zakazenie droég oddecho-
wych z goraczka w ostatnim tygodniu przed porodem,
u 8 zakazenie drog rodnych z miejscowymi objawami
klinicznymi (w tym u 5 stwierdzono obecnos¢ paciofr-
kowca z grupy B i u 3 Candida albicans). W 16 przy-
padkach wykazano przedwczesne pegknigcie pecherza
ptodowego (PROM) > 18 godzin (w tym 10 przypad-
kéw bez wymienionych infekcji u matek).

Weczesniaki z grupy kontrolnej urodzity si¢ na Oddzia-

le Potozniczym w Gliwicach, w tym 12 planowym

cigciem cesarskim i 23 drogami oraz sitami natury.

Wskazaniami do cigcia cesarskiego byly zalecenia

okulistyczne u matki (6 przypadkow), znaczna otytos¢

(5) oraz potozenie poprzeczne ptodu u matki z wada

macicy (1 przypadek).

Wsrod zakazen wcezesnych dominowaty zapalenie

pluc — 21(45%) przypadkow, w tym 4 wspoltistniaty

Zropnym zapaleniem opon moézgowo-rdzeniowych,

oraz posocznica — 20 (42%) przypadkow. Pozostate

6 (13%) zakazen to: zakazenia uktadu moczowego (4),
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26%) and leucopoenia (4.0 G/I, 2; 4%). In addition, the
newborns with infections were diagnosed with non-
infectious diseases: perinatal hypoxia (19; 40%), in-
tracranial haemorrhage (10; 21%), and respiratory
distress syndrome (5; 11%). All the infected newborns
were treated with standard combined antibiotic thera-
py. Other treatments included complete parenteral
nutrition (39; 83%), phototherapy (22; 47%), mechan-
ical ventilation (20; 43%) and catecholamines (16;
34%).

The study excluded full-term newborns with abnormal
foetal body weight (< 10 or > 90 percentile), haemoly-
tic disease, born to mothers with haematopoietic dis-
ease or treated with immunosuppressants during preg-
nancy, preterm newborns who received packed red
blood cells and/or blood-derived products prior to
immunological tests, and those whose parents/guar-
dians did not give consent to inclusion in the study.

Table 1. Characteristics of experimental and control groups
Tabela I. Charakterystyka grup badanej i porownawczej

ANN. ACAD. MED. SILES. (online) 2017; 71: 204-216

pepka (1) i uogolnione ropne (gronkowcowe) zapale-
nie skory (1). U noworodkéw z posocznicg wyizolo-
wano z krwi: Staphylococcus epidermidis (14), Sta-
phylococcus agalactiae (2), Staphylococcus haemoly-
ticus (2) i Klebsiella pneumoniae (2). Wzrost stezenia
CRP > 5 mg/L stwierdzono u 26 (55%) wcze$niakow,
kwasice metaboliczng u 14 (30%), matopltytkowosé
u 14 (30%), wzrost stezenia prokalcytoniny > 0,5 pg/L
u 12 (26%) i leukopenie (< 4,0 G/1) u 2 (4%). Ponadto
U niemowlat z zakazeniem rozpoznano nastepujgce
choroby nieinfekcyjne: niedotlenienie okotoporodowe
u 19 (40%), krwawienie $rédczaszkowe u 10 (21%)
i zesp6t zaburzen oddychania u 5 (11%). U wszyst-
kich chorych wczesniakow stosowano standardowa
skojarzong antybiotykoterapig, 39 (83) wymagalo cat-
kowitego zywienia pozajelitowego, 22 (47%) fotote-
rapii, 20 (43%) mechanicznej wentylacji i 16 (34%)
podazy amin katecholowych (34%).

Birth weight (kg) (weeks)

Gestational age

Apgar score/

Sex/Plec¢ Urodzciear}i:\(:;/(z; )masa Wiek plodowy Type of delivery/Rodzaj porodu Apgar (pkt)
Group/Grupa (tygodnie)
M F [mean SDtrange/  mean SD £range/ VD (vaginal delivery)/ CC (caesarean section)l 6 >6
Srednia SD* zakres $rednia SD+ zakres SN (sitami natury) CC (cesarskie ciecie) -
| study/ n 24 23 1943 +0518 32684276 n 17 30 19 28
| badana 1.07-2.91 28-3
n=47 % 51 49 T % 36 64 40 60
| contro! 5 gy 2363043 35.00 +1.04 2 " 3
e h 1.79-3.27 32-36 n -

Determining expression of cell adhesion molecules
on surface of granulocytes and monocytes in pe-
ripheral blood

The expression of adhesion molecules CD1la
(LFA-1a), CD11b (Leu-15), CD11c (Leu-M5), CD18
(LFA-1B), CD54 and CD62L was assessed in a single
test using a Becton Dickinson FACS Canto Il flow
cytometer and FACS Diva software (Becton Dickin-
son, San Jose, CA, USA). Peripheral venous blood
(1 ml samples) was incubated with a mixture of mon-
oclonal antibodies against adhesion molecules conju-
gated with one of the fluorochromes (fluorescein iso-
thiocyanate, phycoerythrin, phycoerythrin cyanide
5or 7, or allophycocyanin). After incubation, red
blood cells were lysed with BD FACS Lysing Solu-
tion. Cell morphology and fluorescence analysis were
performed using Cell Quest computer software. The
test results were expressed in percent. The tests were
carried out by the same laboratory technician at the
Immunology Laboratory, University Hospital no. 1 in
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Z badan wylaczono noworodki urodzone o czasie,
z nieprawidlowa w stosunku do wieku plodowego
masg ciata (< 10 lub > 90 centyla), z choroba hemoli-
tyczna, urodzone przez matki z chorobg uktadu krwio-
tworczego lub leczone w cigzy preparatami immuno-
stymulujgcymi, wczesniaki, ktore otrzymaty koncen-
traty krwinek czerwonych i/lub preparaty krwiopo-
chodne przed wykonaniem badaf immunologicznych,
a takze te, ktorych rodzice/opiekunowie nie wyrazili
zgody na przeprowadzenie badan.

Oznaczanie ekspresji molekul adhezji komérkowej
na powierzchni granulocytéow i monocytow krwi
obwodowej

Oceny ekspresji molekut adhezyjnych CDlla
(LFA-1a), CDI11b (Leu-15), CD11c (Leu-M5), CD18
(LFA-1B), CD54 i CD62L dokonano jednorazowo,
uzywajac cytometru przeptywowego firmy Becton
Dickinson FACS Canto 11 z oprogramowaniem FACS
Diva (Becton Dickinson, San Jose, CA, USA). Probki



Zabrze. The study was approved by the Bioethics
Committee of the Silesian Medical University in Ka-
towice (ref. no. L.dz. NN-6501-176/07).

The study protocol included: a) a retrospective collec-
tion of clinical data from medical records kept in hos-
pital departments; b) gestational age assessment using
a modified Ballard score, taking into account individ-
ual morphological features of the preterm newborn
and functional neuromuscular maturity [5,17]; c) diag-
nosis of infectious and non-infectious diseases based
on known criteria [5,7].

Statistical analysis

Clinical data and the results of the immunological
tests were processed using a licensed version of Statis-
tica 6.0 software. The Kolmogorov-Smirnov test
(p > 0.1) was used to analyse the normality of data
distribution. The Mann-Whitney U test was also em-
ployed. Spearman's linear correlation between the
expression of adhesion molecules and body weight
and gestational age, and correlations between the
expression of adhesion molecules in both groups of
preterm infants, as well as between the CRP concen-
trations and platelet count and the values of the inve-
stigated molecules in preterm infants with infection
were analysed. In all the analyses the level of statisti-
cal significance was adopted at p < 0.05.

RESULTS

The mean counts of leukocytes, lymphocytes, mono-
cytes and neutrophils in the study and control groups
are presented in Table Il. The mean ratios, standard
deviations, and ranges of CD1la, CD11b, CD1lc,
CD18, CD54 and CD62L expression in both groups,
as well as the results of statistical analysis are provi-
ded in Table Ill. The mean expression of CD62L in
preterm infants with infection was significantly higher
than in preterm infants without infection. The sex of
the premature infants and type of delivery in both
groups had no significant effect on the mean ratios of
the analysed molecules. There was no significant
difference (p > 0.05) between the mean values of the
investigated molecules in the preterm infants with
local infection compared to the preterm infants with
sepsis. There was a significant positive correlation
between the birth weight of the preterm infants with-
out infection and the expression of the CD11a adhe-
sion molecule (Fig. 1). No similar correlation was
found for other analysed molecules. The study re-
vealed a positive significant correlation between the
gestational age of the preterm infants with infection
and the expression of CD11b and CD11c molecules
(Fig. 2, Fig. 3). There was no significant relationship
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1 ml obwodowej krwi zylnej inkubowano z mieszani-
na przeciwcial monoklonalnych skierowanych prze-
ciwko molekutom adhezyjnym, sprz¢zonych z jednym
z fluorochroméw (izotiocyjanian fluoresceiny, fiko-
erytryna, fikoerytryna — cyjanina 5 lub 7, allofikocyja-
nina). Po inkubacji dokonano lizy erytrocytow roz-
tworem BD FACS Lysing Solution. Analiz¢ parame-
trow morfologicznych i fluorescencji komorek prze-
prowadzono za pomoca programu komputerowego
Cell Quest. Wyniki badan podano w procentach. Ba-
dania wykonywata ta sama osoba w Pracowni Immu-
nologii SP Szpitala Klinicznego nr 1 w Zabrzu. Na
przeprowadzenie badan uzyskano zgod¢ Komisji Bio-
etycznej SUM w Katowicach (L.dz. NN-6501-176/07).
Metody badan klinicznych obejmowaty: a) retrospek-
tywne zebranie danych klinicznych z dokumentacji
medycznej oddzialow; b) oceng stopnia dojrzatosci
ptodowej noworodkéw na podstawie punktowej skali
Ballarda, jej wersj¢ zmodyfikowana, uwzglgdniajaca
punktowa oceng¢ poszczegdlnych cech morfologicz-
nych wczesniaka oraz czynno$ciowa dojrzalos¢ ner-
WOWO-mies$niowa [5,17]; ¢) rozpoznanie zakazen i cho-
roéb nieinfekcyjnych na podstawie znanych kryteriow
[5,7].

Analiza statystyczna

Dane kliniczne i wyniki badan immunologicznych
zostaty opracowane za pomocg licencjonowanej wersji
programu Statistica 6.0. Testem Kotmogorowa-Smir-
nowa (p > 0,1) stwierdzono, ze rozktad danych r6znit
si¢ od rozktadu normalnego. Zastosowano test niepa-
rametryczny U-Manna-Whitneya. Dokonano analizy
korelacji liniowej Spearmana migdzy warto§ciami
ekspresji molekut adhezyjnych a masg ciata i wieckiem
ptodowym oraz wzajemnych korelacji miedzy ekspre-
sjami badanych molekut adhezyjnych w obu grupach
wczesniakow, a takze migedzy CRP i liczba ptytek
krwi a wartosciami badanych molekut u chorych
wczesniakow. Dla wszystkich obliczen przyjgto po-
ziom istotnosci statystycznej p < 0,05.

WYNIKI

W tabeli II przedstawiono poréwnanie srednich warto-
$ci liczbowych leukocytow, limfocytow, monocytow
i granulocytow obojetnochtonnych miedzy grupami
badang i kontrolng. W tabeli III zestawiono $rednie
wartos$ci odsetkowe, odchylenia standardowe i zakre-
sy warto$ci ekspresji CD11a, CD11b, CD11c, CDI18,
CD54 i CD62L w obu grupach wraz z wynikiem
analizy statystycznej. U wczesniakow z zakazeniem
stwierdzono istotne statystycznie zwickszenie S$red-
niego odsetka ekspresji CD62L w pordwnaniu ze
srednig warto$cig tego parametru w grupie bez zaka-

209



ANN. ACAD. MED. SILES. (online) 2017; 71: 204-216

Table Il. Mean counts of leukocytes, lymphocytes, monocytes and neutrophils in study and control groups
Tabela II. Poréwnanie $rednich wartosci leukocytow, limfocytéw, monocytéw i granulocytéw obojetnochtonnych miedzy grupami badang i kontrolng

Study group/Grupa badana

Control group/Grupa kontrolna

N =47 N=35
mean/Srednia  range/zakres SD* mean/Srednia range/zakres SD % P
Leukocytes/Leukocyty (G/L) 15.54 3.2-41.0 8.27 1.87 7.3-18.9 275 0.057
Lymphocytes/Limfocyty (G/L) 5.02 0.67-15.54 291 3.86 2.23-6.81 124 013
Monocytes/Monocyty (G/L) 143 0.11-4.95 1.049 1.27 0.36-2.63 066 0.881
Neutrophils/Granulocyty objetnochtonne (G/L) 6.41 1.43-27.31 5.271 5.54 2.22-12.22 258 0.656
Table Ill. Mean expression levels of adhesion molecules CD11a, CD11b, CD11c, CD18, CD54 and CD62L in study and control
gmz lll. Poréwnanie $rednich wartosci odsetkowych ekspresji molekut adhezji komérkowej CD11a, CD11b, CD11c, CD18,
CD54 i CD62L migdzy grupami badang a kontrolng
Study group/Grupa badana Control group/Grupa kontroina
Molecule /Rodzaj molekuty N=47 N=35
mean/Srednia SD* range/zakres mean/Srednia SD*  range/zakres P
CD11a 95.60 1045  48.30-100 95.57 5.51 85.2-99.9 0.417
CD11b 97.31 4.30 78.40-99.9 96.77 3.85 82.8-99.9 0.563
CD11c 91.77 9.80 42.30-99.1 92.93 14.90 84.4-99.5 0.672
CD18 98.92 2.26 88.90-100 99.48 1.40 91.8-100 0.098
CD54 81.97 1322  46.50-99.8 84.24 14.39 41.8-97.6 0.462
CD62L 92.88 1081  43.60-99.6 89.23 6.40 71.6-99.3 0.001
CcDé62L 0.105 0.585 0.038 0.794

(Fig. 2, Fig. 3). There was no significant relationship
between the expression of the analysed adhesion mol-
ecules and the CRP level and platelet count in the
preterm infants with infection (Tab. Il1). The correla-
tions between the analysed adhesive molecules in the
experimental and control groups are presented in Ta-
bles IV and V.

Table IV. Correlations between expression of adhesion molecules CD11a,
CD11b, CD11c, CD18, CD54 and CD62L and platelet count and C-reactive
protein (CRP) concentration in study group

Tabela IV. Analiza korelacji miedzy ekspresjg molekut adhezji komérkowej
CD11a, CD11b, CD11c, CD18, CD54 i CD62L a liczbg ptytek krwi i steze-
niem biatka C-reaktywnego w grupie badanej

Molecule/ Platelets/Ptytki krwi CRP
Rodzaj melekuty r p r p
CD11a 0.090 0.559 0.034 0.835
CD11b -0.026 0.864 0.001 0.992
CD11c 0.269 0.077 0.060 0.715
CcD18 0.215 0.161 0.080 0.626
CD54 -0.235 0.125 0.022 0.897
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zen. Ple¢ wcze$niakow i typ porodu w obu grupach
nie mialy istotnego wpltywu na $rednie wartosci od-
setkowe badanych molekutl. Stwierdzono rowniez brak
istotnych statystycznie roznic (p > 0,05) miedzy $red-
nimi odsetkami ekspresji badanych molekut u chorych
wczesniakow z zakazeniem miejscowym a srednimi
warto$ciami u wezesniakéw z posocznicg. Wykazano
istotng statystycznie dodatnig korelacje¢ miedzy uro-
dzeniowa masg ciata wczesniakow bez zakazen a od-
setkiem ekspresji molekuty CD11a (ryc. 1). Takich
zalezno$ci nie stwierdzono w zakresie pozostatych
molekut. Zaobserwowano istotne dodatnie korelacje
miedzy wiekiem plodowym chorego wcze$niaka
a ekspresja molekut CD11b i CDI11c (ryc. 2, ryc. 3).
Wykazano brak istotnych statystycznie zaleznosci
miedzy odsetkami badanych molekut adhezyjnych
a stezeniem CRP i liczba plytek krwi u chorych wcze-
$niakow (tab. III). W tabelach IV i V przedstawiono
analiz¢ wzajemnych korelacji migdzy badanymi mo-
lekutami adhezyjnymi w grupach badanej i kontrolnej.
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Table V. Correlations between analysed adhesion molecules CD11a, CD11b, CD11c, CD18, CD54 and CD62L in study group
Tabela V. Analiza wzajemnych korelacji migdzy badanymi molekutami adhezji komérkowej CD11a, CD11b, CD11c, CD18, CD54 i CD62L w grupie badanej

Molecule/ CD11a CD11b CD11c CcD18 CD54 CD62L
Rodzaj

molekuly r p r p r p r p r p r p
CD11a 0.108 0.484 0.243 0.112 0.234 0.125 0.156 0.309 0.022 0.883
CD11b 0.108 0.484 0.642 0.001 -0.044 0.773 0.407 0.008 -0.015 0.922
CD11c 0.243 0.112 0.642 0.001 0.187 0.223 0.423 0.005 -0.080 0.602
CD18 0.234 0.125 -0.044 0.773 0.185 0.223 0.266 0.081 0.038 0.805
CD54 0.156 0.309 0.407 0.008 0.423 0.005 -0.266 0.081 -0.171 0.267
CD62L 0.022 0.883 -0.015 0.922 -0.081 0.602 0.038 0.805 -0.171 0.267

Table VI. Correlations between analysed adhesion molecules CD11a, CD11b, CD11c, CD18, CD54 and CD62L in control group
Tabela VI. Analiza wzajemnych korelacji migdzy badanymi molekutami adhezji komérkowej CD11a, CD11b, CD11c, CD18, CD54 i CD62L w grupie kontrol-

nej

Molecule/ CD11a CD11b CD11¢c CD18 CD54 CD62L

Rodzaj

molekuly r p r p r p r p r p r p
CD11a -0.078 0.0654 -0.078 0.655 0.520 0.001 -0.408 0.015 0.012 0.943
CD11b -0.078 0.654 -0.076 0.663 -0.102 0.557 -0.237 0.169 0.129 0.457
CD11c -0.078 0.655 -0.076 0.663 0.019 0.912 0.169 0.304 0.061 0.724
CD18 0.520 0.001 -0.102 0.557 0.019 0.912 -0.224 0.195 0.089 0.608
CD54 -0.408 0.015 -0.237 0.169 0.304 0.076 -0.224 0.195 -0.063 0.716
CD62L 0.012 0.943 0.129 0.457 0.061 0.724 0.089 0.608 -0.063 0.195
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Fig. 1. Correlation between expression of CD11a molecules and birth
weight of preterm infants without infection (r = 0.411; p = 0.014).

Ryc. 1. Korelacja miedzy wartosciami odsetkowymi ekspresji molekut
CD11a a urodzeniowa masg ciata zdrowych noworodkdw urodzonych
przedwczesnie (r = 0,411; p = 0,014).

CD1a (%)
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Fig. 2. Correlation between expression of CD11b molecules and gesta-
tional age of preterm infants with infection (r = 0.337; p = 0.025).

Ryc. 2. Korelacja miedzy wartosciami odsetkowymi ekspresji molekut
CD11b a wiekiem ptodowym chorego noworodka urodzonego przed-
wezesnie (r = 0,337; p = 0,025).

CD11b (%)
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Fig. 3. Correlation between expression of CD11¢c molecules and gesta-
tional age of preterm infants with infection (r = 0.284; p = 0.045).

Ryc. 3 Korelacja miedzy wartosciami odsetkowymi ekspresji molekut
CD11c a wiekiem ptodowym chorego noworodka urodzonego przed-
wczesnie (r = 0,284; p = 0,045).

DISCUSSION

Premature infants are exposed to environments con-
taining many different microorganisms. They can pe-
netrate the infant's body and cause severe infections
and even death. Preterm newborns have an immature
and poorly specialised immune system that may not
detect, mainly because of incompetent cell receptors,
foreign antigens on the surface of bacteria, viruses and
fungi, and thus does not effectively protect against
infectious agents [4,5,8]. Neutrophils account for the
largest fraction of blood leukocytes and play an
important role in the immune response to foreign
antigens. They migrate to inflamed tissues, and there
through phagocytosis destroy microorganisms by
synergistic interaction with antibodies and proteins of
the complement system. Leukocyte migration is
a complex process that depends on the population of
cells with adhesion molecules [8,9,11]. According to
many researchers, CD11b and CD64 adhesion mole-
cules, due to their involvement in many immunologi-
cal mechanisms, have a special role in the adaptation
of the newborn to altered living conditions and the
onset of infection-related complications [18,19,20,21].
These molecules are considered to be immunological
markers of infection in neonates with a high diagnos-
tic specificity [19,22,23,24]. Some studies emphasise
the correlation between the expression of these mole-
cules and the CRP concentrations [23]. Our study did
not demonstrate such correlations between any of the
analysed molecules and the CRP concentrations and
platelet counts, which are standard diagnostic markers
of early infections in neonates. Ng et al. suggest that
CD64 expression quantification is a very sensitive but
moderately specific diagnostic marker for early and
late infections in neonates, including premature in-
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DYSKUSJA

Srodowisko, w ktérym zyje wczesniak, zawiera wiele
réznorodnych drobnoustrojéw. Moga one wnikaé¢ do
organizmu dziecka i wywotaé zakazenie o cigzkim
przebiegu, a nawet doprowadzi¢ do $mierci dziecka.
Noworodki posiadajg niedojrzaty i mato zréznicowa-
ny uktad immunologiczny, ktéry moze nie rozpozna-
wac, gtownie poprzez receptory komoérek immunolo-
gicznie kompetentnych, obcych antygenow na po-
wierzchni bakterii, wirusow oraz grzybow, i tym sa-
mym nie pozwala¢ na skuteczne zwalczanie czynni-
kow infekcyjnych [4,5,8]. Szczegdlng role odgrywaja
neutrofile, stanowigce wigkszos¢ leukocytow krwi,
ktére w odpowiedzi na obcy antygen wedruja do tka-
nek objetych zapaleniem i tam droga fagocytozy nisz-
cza drobnoustroje, dzialajac synergistycznie z prze-
ciwcialami i biatkami ukladu dopeiniacza. Migracja
leukocytow jest procesem ztozonym, zaleznym od
populacji komérek wyposazonych w molekuty adhe-
zyjne [8,9,11]. Zdaniem wielu badaczy molekuty
adhezyjne CD11b i CD64, z powodu udziatu w wielu
mechanizmach immunologicznych, zajmujg szczeg6l-
ne miejsce w procesach adaptacyjnych noworodka do
zmienionych warunkéw zycia i wystapienia powiklan
zakaznych [18,19,20,21]. Uwazane s3 za immunolo-
giczny marker zakazen u noworodkéw o wysoKkiej
diagnostycznej specyficznosci [19,22,23,24]. Podkre-
$la si¢ wspoélzalezno$¢ miedzy nimi a stgzeniem CRP
[23]. W badaniach wlasnych nie wykazano takich
zaleznosci migdzy zadna z badanych molekut a steze-
niem CRP i liczba ptytek krwi — jako tradycyjnych
laboratoryjnych wczesnych markeréw zakazeh u no-
worodkow. Ng i wsp. uwazaja, ze ilosciowy pomiar
ekspresji CD64 jest bardzo czulym, ale umiarkowanie
specyficznym markerem diagnostycznym wczesnych
i poznych zakazen u noworodkéw, w tym u wezesnia-
kow [18]. W badaniach wilasnych u chorych wcze-
$niakéw nie wykazano takiej zaleznosci, stwierdzono
natomiast, niezaleznie od rodzaju zakazenia, istotny
wzrost odsetka ekspresji CD62L. Juz w 1994 r. Biihrer
i wsp. wykryli, ze ekspresja tej L-selektyny na po-
wierzchni neutrofili i monocytow krwi pepowinowe;j
ulega zmniejszeniu u noworodkéw z zakazeniem
bakteryjnym i nie zalezy ani od wcze$niactwa, ani Uro-
dzeniowej masy ciata [25]. Potwierdzono to réwniez
w niniejszych badaniach w krwi obwodowe;j. Biihrer
i wsp. poczynili dodatkowg interesujaca obserwacje,
ze cigcie cesarskie wykonane z naglych wskazan,
W poréwnaniu z planowym oraz z porodem drogami
i sitami natury, sprzyja zwigkszeniu ekspresji CD62L
na powierzchni tylko monocytow krwi pgpowinowej,
nie wptywajac na granulocytarne CD62L [25]. Rebuck
i wsp. udowodnili, ze ekspresja CD62L u noworod-
kéw donoszonych jest nizsza niz u oséb dorostych,
niezaleznie od zastosowanej stymulacji ,,in vitro” czyn-



fants [18]. The present study on preterm infants with
infections did not reveal such a correlation, but there
was a significant increase in the expression of CD62L,
regardless of the type of infection. As early as in 1994
Biihrer et al. reported that the expression of this L-
selectin on the surface of neutrophils and umbilical
cord blood monocytes is reduced in neonates with
bacterial infection, and does not depend either on
prematurity or birth weight [25]. These findings were
also confirmed in our analyses of peripheral blood
samples. Biihrer et al. made an additional interesting
observation that

Caesarean section due to emergency indications, com-
pared to elective Caesarean and vaginal delivery,
enhances CD62L expression on the surface of umbili-
cal cord blood monocytes without affecting CD62L on
granulocytes [25]. Rebuck et al. demonstrated that
CD62L expression in full-term neonates is lower than
in adults, regardless of in vitro stimulation with a che-
motactic agent, i.e. formyl methionyl leucinephenylal-
anine (fMLP) [26]. However, in preterm infants after
stimulation, the expression is increased in comparison
to full-term infants. On the other hand, Torok et al.
found that CD62L molecule expression on the surface
of neutrophils is lower than in adults, but decreases
significantly even after minor stimulation, and on the
surface of monocytes it is the same as in adults [27].
Torok et al. also demonstrated that the mode of deliv-
ery has no effect on the level of this molecule in neo-
nates, which was also confirmed in the present study
in both healthy and infected premature infants. Other
researchers did not report any significant changes in
the expression of CD62L, CD11b, and CD64 in in-
fected neonates [28]. Melvan et al. emphasized that
the quantitative and qualitative immaturity of granulo-
cytes is a special factor contributing to the onset of
disease in full-term infants and preterm infants at risk
of bacterial infection [29]. They believe that new
therapeutic approaches to enhancing neonatal immuni-
ty are needed to achieve better treatment outcomes.
Recent studies on the expression of adhesion mole-
cules in full-term neonates have shown that early
infection causes significant quantitative changes in
CD11b and CD54 expression [16,28], while the ex-
pression of CD11a, CD11b, CD18, CD54 and CD62L
does not depend on the sex or gestational age of the
preterm infant. In contrast to that, Mc Evoy et al.
reported that in an experimental study the expression
of CD11a and CD11b was strongly correlated with the
gestational age of a healthy newborn [30]. In addition,
these authors demonstrated impaired CD11b migra-
tion after chemotactic stimulation, and attributed this
to the abnormal expression of this molecule. They also
demonstrated that preterm infants born before 35
weeks of gestation have significant deficiencies in
CD11a expression. In contrast, CD11b expression in
neonates born before the gestational age of 30 weeks
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nikiem chemotaktycznym, jakim byta formylometio-
nylo-leucyno-fenyloalanina (fMLP) [26]. Natomiast
u weze$niakow po stymulacji zwigksza si¢ jej ekspre-
sja w poroéwnaniu z howorodkami donoszonymi. Na-
tomiast Torok i wsp. stwierdzili, ze ekspresja tej mo-
lekuty na powierzchni neutrofili jest wprawdzie
mniegjsza niz u osob dorostych, ale maleje istotnie pod
wplywem nawet niewielkiej stymulacji, a na po-
wierzchni monocytow jest taka sama, jak u dorostych
[27]. Autorzy ci udowodnili rowniez, ze sposob poro-
du nie miat wptywu na wartos$¢ tej molekuty u nowo-
rodkow, co rowniez potwierdzono w niniejszych ba-
daniach, zar6wno u zdrowych, jak i chorych wcze-
$niakow. Inni badacze nie zaobserwowali u chorych
noworodkow istotnych zmian w ekspresji zardéwno
CD62L, CD11b, jak i CD64 [28]. Melvan i wsp. pod-
kreslaja, ze u noworodkow donoszonych i wczesnia-
kow zagrozonych zakazeniem bakteryjnym szczegol-
nym czynnikiem sprzyjajacym rozwojowi choroby
jest ilosciowa i jakosciowa niedojrzalo$¢ granulocy-
tow [29]. Uwazaja, ze koniecznym warunkiem uzy-
skania lepszych wynikdw leczenia jest rozwoj nowych
kierunkéw terapii wspomagajacej odpornos¢ nowo-
rodka. Przeprowadzone dotychczas badania ekspresji
molekut adhezyjnych u noworodkéw donoszonych
wykazaly, Zze wczesne zakazenia powodujg istotne
zmiany ilo$ciowe ekspresji CD11b i CD54 [16,28],
a ekspresje CD11a, CD11b, CD18, CD54 i CD62L nie
zalezg od pitci i wieku ptodowego wcze$niaka. Od-
miennych obserwacji dokonali Mc Evoy i wsp., ktorzy
w badaniach eksperymentalnych udokumentowali, ze
ekspresje CD11a i CD11b zaleza $cisle od wieku pto-
dowego zdrowego noworodka [30]. Ponadto autorzy
ci wykazali zmniejszong mozliwo$¢ migracji CD11b
po stymulacji chemotaktycznej, co ttumacza niepra-
widlowa ekspresja tej molekuly. Udowodnili réwniez,
ze u wcezesniakow urodzonych przed 35 tygodniem
trwania cigzy wystepujg znaczne niedobory ekspresji
CD11a. Natomiast ekspresja CD11b u noworodkow
z cigz trwajacych krocej niz 30 tygodni przypomina
genetycznie uwarunkowany deficyt integryn CD18
lub niedobor adhezji typu 1 leukocytow, co $§wiadczy
o cigzkosci deficytow obrony u bardzo niedojrzatych
weczesniakow. Zigba i wsp. w badaniach nad ekspresja
CD11b, wykonanych w pierwszych 48 godzinach zy-
cia u wezeéniakow z podejrzeniem zakazenia i urodzo-

nych migdzy 26 a 32 tygodniem trwania cigzy, nie
stwierdzili istotnych zmian, mimo wzrostu warto$ci
innych wskaznikow infekcyjnych [31]. W polskich
badaniach u noworodkéw donoszonych wykazano
istotne zmniejszenie ekspresji CD11b [16], natomiast
wedtug Genel i wsp. w zakazeniach nastepuje wzrost
ekspresji CD11b [28].

W badaniach wtasnych wykazano, ze wartos¢ ekspre-
sji CD11a $cisle dodatnio koreluje z urodzeniowa ma-
sa ciata zdrowych wczesniakow, co moze posrednio
dowodzi¢, mimo braku zwiazku z wiekiem ptodowym,
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resembles a genetically determined deficiency of
CD18 integrins or type 1 leukocyte deficiency, which
is evidence of the severity of immune deficits in very
premature infants. Zigba et al. investigated the expres-
sion of CD11b in the first 48 hours of life in preterm
infants with suspected infection and those born be-
tween 26 and 32 weeks of gestation and found no
significant changes despite an increase in other infec-
tion markers [31]. Polish studies demonstrated a sig-
nificant decrease in CD11b expression in full-term
infants [16], but Genel et al. reported increased CD11b
expression in infants with infection [28].

Our study revealed that CD11a expression correlates
strongly with the birth weight of healthy preterm in-
fants, which may indirectly suggest that despite the
lack of a relationship with gestational age, immunity
improves with the age of the child. This theory is
additionally supported by correlations between the
expression of CD1la and CD18, and CD1la and
CD54. The CDI18 adhesion molecule from the [-
integrin leukocyte receptor family, which binds to the
intercellular adhesion molecule present on cells of
various tissues, including the endothelium, is particu-
larly interesting. The CD18 molecule is found on
almost all peripheral blood leukocytes. It is involved
in immune response processes such as lymphocyte
adhesion and proliferation, and in reactions involving
NK cells and cytotoxic T lymphocytes [14,24]. Our
study revealed a positive correlation between CD11a
and CD54 expression in healthy preterm infants,
which is an interesting observation because the CD54
molecule is not only a ligand for CD11a [14], but it is
also found on the surface of neutrophils, monocytes,
T cells, B cells, NK cells and platelets.

The present study did not show any differences in the
mean expression levels of any of the analysed adhe-
sion molecules in preterm infants delivered by vaginal
birth compared to infants delivered by Caesarean
section. The lack of a relationship between the level of
CD62L and type of delivery was also reported by
Torok et al. [27]. Other authors, however, emphasiz-
ing the lack of correlation between CD62L expression
and prematurity, believe that Caesarean section due to
emergency indications compared with elective inter-
vention and vaginal delivery, promotes an increase in
CD62L expression only on the surface of umbilical
cord blood monocytes without affecting CD62L on
granulocytes [26].

The results of the present study and literature data
suggest that the evaluation of adhesion molecule ex-
pression in high risk preterm newborns, both with and
without infection, may be an important diagnostic
element of their immunity. Tests for the expression of
cell adhesion molecules require only a small blood
sample, and the results are obtained in about an hour.
Currently, in view of the widespread lack of ability to
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7ze w miar¢ wzrastania dziecka moga zwigkszaé si¢
jego mozliwos$ci obronne. Dodatkowym dowodem sg
korelacje migdzy ekspresjami CD1la a CDI18 oraz
miedzy CD11a CD54. Na szczegblna uwagg zastuguje
molekuta adhezyjna CD18 nalezaca do rodziny recep-
torow B integrynowych leukocytow, ktora wiagze sig
z migdzykomorkowa molekuta adhezyjng obecna na
komoérkach réznych tkanek, w tym na $rodblonku.
Molekuta CD18 obecna jest praktycznie na wszy-
stkich leukocytach krwi obwodowej. Bierze udzial
w reakcjach immunologicznych, takich jak adhezja
i proliferacja limfocytow, w reakcjach zwigzanych
z komérkami NK i cytotoksycznymi limfocytami T
[14,24]. Wykazanie w badaniach wtasnych dodatniej
korelacji migdzy ekspresja molekut CD11a i CD54
u zdrowych wczesniakéw stanowi interesujacg obser-
wacje, poniewaz molekuta CD54 jest nie tylko ligan-
dem dla CD11a [14], ale wystgpuje na powierzchni
neutrofili, monocytéw, limfocytow T, B, NK oraz
W plytkach krwi.

W niniejszych badaniach nie wykazano r6znic w $red-
nich ekspresjach wszystkich ocenianych molekut
adhezyjnych u wcze$niakow urodzonych sitami natury
w porownaniu z noworodkami urodzonymi cigciem
cesarskim. Podobnej obserwacji, tj. braku zwiazku
miedzy wartoscig CD62L a rodzajem porodu, dokona-
li Torok i wsp. [27]. Natomiast inni autorzy, podkre-
slajac brak zaleznosci ekspresji CD62L od wczesniac-
twa, uwazajg, ze cigcie cesarskie wykonane z nagtych
wskazan w poréwnaniu z elektywnym oraz porodem
sitami natury sprzyja zwigkszeniu ekspresji CD62L
tylko na powierzchni monocytow krwi pgpowinowe;j,
nie wplywajac na granulocytarne CD62L [26].

Na podstawie uzyskanych wynikéw badan i danych
Z piSmiennictwa mozna uznac¢, ze ocena ekspresji mo-
lekut adhezyjnych u noworodkéw wysokiego ryzyka,
a takimi sa wczesniaki zaréwno z zakazeniem, jak
i bez zakazenia, moze by¢ istotnym elementem diag-
nostyki ich mozliwosci obronnych. Badanie ekspresji
molekut adhezji komorkowej wymaga niewielkiej
objetosci krwi, a wynik otrzymuje si¢ w ciggu kilku-
dziesigciu minut. Obecnie, wobec powszechnego bra-
ku mozliwosci leczenia zaburzen odpornosci u cho-
rych wezesniakow, powstatych pod wplywem zarow-
no czynnikow zakaznych, jak i niezakaznych (gtéwnie
niedotlenienia, niedokrwienia i ozigbienia), celowym
i najprawdopodobniej jedynym sposobem zapobiega-
nia wystapieniu u nich niekorzystnych zmian w nie-
dojrzatym uktadzie immunologicznym jest zapobiega-
nie wczesniactwu. Waznym czynnikiem jest rOwniez
zapewnienie rodzgcemu si¢ przedwczesnie dziecku jak
najmniejszego stresu zwigzanego z niedotlenieniem,
niedokrwieniem, bolem wywotanym bolesnymi pro-
cedurami (m.in. odsysaniem, intubacja, zakladaniem
i usuwaniem doj$¢ dozylnych, cewnikowaniem peche-
rza) oraz zaburzeniami termoregulacji [32].



treat immune disorders in premature infants caused by
both infectious and non-infectious agents (mainly hy-
poxia, ischaemia, and hypothermia), the prevention of
prematurity is probably the only reasonable way to
mitigate negative changes in the immature immune
system. It is also important to protect preterm infants
against stress associated with hypoxia, ischaemia, pain
caused by medical procedures (suctioning, intubation,
placement and removal of intravenous cannulas, blad-
der catheterization, etc.) and thermoregulatory disor-
ders [32].

CONCLUSIONS

1. Early-onset infection in preterm infants promotes
increased expression of the adhesion molecule
CD62L, which despite the lack of correlation with
the CRP concentrations and platelet count, may
prove useful in the diagnosis of infections.

2. The CD11b expression in preterm infants with
infections may be affected by gestational age,
while the expression of CD11a in premature infants
without infections is correlated with body weight.

3. The expression of CD11a, CD11b, CD11c, CD18,
CD54 and CD62L in preterm infants with and
without infection does not depend on their sex or
type of delivery.

4. The existing correlations between CD11b and
CD11c/CD54 in preterm infants suggests that these
elements of the immune system are involved in the
immune response to early infection.

K. Czemia-Pokrywka i wsp.: CD11a, b, ¢, CD18, CD54, AND CD62L IN PRETERM INFANTS

WNIOSKI

1. Wczesne zakazenia u wcze$niakow sprzyjaja zwigk-
szeniu ekspresji molekuty adhezyjnej CD62L, co
mimo braku korelacji ze stezeniem CRP i liczba
ptytek krwi moze dowodzi¢ przydatnosci jej ozna-
czania w diagnostyce zakazen.

2. Na wartos¢ ekspresji CD11b u wczesniakow z za-
kazeniem moze mie¢ wpltyw wiek ptodowy, a na
warto$¢ CDI11a u zdrowych wczesniakow urodze-
niowa masa ciata.

3. Warto$ci ekspresji CD11a, CD11b, CD11c, CD18,
CD54 i CD62L u zdrowych i chorych wczes$nia-
koéw nie zaleza od ich plci oraz rodzaju porodu.

4. lstnienie wzajemnych korelacji migdzy CD11b
a CD11c i CD54 u chorych wcze$niakow pozwala
przypuszczaé, ze te elementy uktadu immunolo-
gicznego wczesniaka biorg udzial w reakcjach
obronnych w odpowiedzi na wczesne zakazenie.
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