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Stowa kluczowe:

Streszczenie

Lipokalina neutrofilowa zwigzana z zelatynaza nazywana 24p3 lipokaling, lipokaling 2 lub ute-
rokaling (u myszy) to mate biatko wydzielnicze wigzace ligandy o matej masie czasteczkowej
odgrywajace role w wielu procesach, np. indukcji apoptozy w leukocytach, transporcie zelaza,
transporcie prostaglandyn czy retinolu [19]. Zostata odkryta w aktywowanych neutrofilach jako
kowalentny peptyd zwigzany z zelatynazg ludzkich neutrofili [7]. Jest wydzielana fizjologicznie
przez komérki przewodu pokarmowego, uktadu oddechowego, cewek nerkowych, watroby oraz
uktadu immunologicznego. Ogélnoustrojowa (krazaca w osoczu) lipokalina neutrofilowa moze
pochodzi¢ z wielu Zrédet, moze by¢ syntetyzowana w watrobie, uwalniana z aktywowanych
neutrofili lub makrofagéw czy z ptytek miazdzycowych lub komérek srédbtonka wykazujacych
fenotyp prozapalny [17]. Przechowywana jest w ziarnisto$ciach wtérnych wraz z laktoferyng,
kalprotektyng lub MAC-1, ktére odgrywajg wazna role w efektywnosci i migracji granulocytéw
obojetnochtonnych [13,19]. Bierze udziat w ostrych i przewlektych stanach zapalnych oraz
procesie nowotworzenia (synteza NGAL jest indukowana przez czynniki sprzyjajace progresji
nowotworu) [13,21]. Do wzrostu stezenia NGAL dochodzi w stanach zapalnych i uszkodzeniu
$rédbtonka. Jego stezenie oznacza sie w surowicy lub moczu. Jest uwazany za wskaznik stopnia
uszkodzenia nerek [7,20]. NGAL jest zatem jednym z najbardziej obiecujacych biomarkeréw
nowej generacji w nefrologii klinicznej [6]. Rola NGAL w nowotworach przewodu pokarmo-
wego nie zostata doktadnie poznana, jednak nadekspresja tego markera zostata udowodniona
w takich nowotworach, jak rak ptaskonabtonkowy przetyku, rak zotadka, trzustki czy jelita
grubego, co moze wskazywaé na jego zwiazek z procesem nowotworzenia [3].

lipokalina neutrofilowa zwiazana z zelatynaza - NGAL - lipokalina 2 - uterokalina - LCN2 - nowotwory

Summary

Neutrophil gelatinase-associated lipocalin, known also as 24p3 lipocalin, lipocalin-2 or utero-
calin (in mouse), is a small secretory protein binding small molecular weight ligands which
takes part in numerous processes including apoptosis induction in leukocytes, iron transport,
smell, and prostaglandins and retinol transport [19]. It was discovered in activated neutrophils
as a covalent peptide associated with human gelatinase neutrophils [7]. Neutrophil lipocalin
is secreted physiologically in the digestive system, respiratory tract, renal tubular cells, liver
or immunity system. Systematic (circulated in plasma) neutrophil gelatinase come from
multiple sources; it may be synthesized in the liver, secreted from activated neutrophils or
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macrophages, or derive from atherosclerosis or inflammatory endothelial cells [17]. NGAL is
stored secondarily in granulates with lactoferrin, calprotectin or MAC-1, which take part in
neutrophils’ action and migration [13,19]. NGAL participates in acute and chronic inflammation
(production of NGAL is indicated by factors conducive to cancer progression) [13,21]. NGAL
levels increase in inflammatory or endothelial damage. NGAL level is measured in blood or
urine. It is known as a kidney failure factor [7,20]. NGAL is therefore one of the most promising
new generation biomarkers in clinical nephrology [6].

The role of NGAL in digestive system neoplasms has not been explored in detail. However,
overexpression of this marker was proved in neoplasms such as esophageal carcinoma, sto-
mach cancer, pancreatic cancer or colon cancer, which may indicate an association between
concentration and neoplasm [3].
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Wsrep

Nowotwory przewodu pokarmowego staly sie w ostat-
nich latach przedmiotem wielu badan. Rosna statystyki
zachorowan na nie, a w zwiazku z tym liczba zgondéw.
Mimo podejmowania akcji wezesnego wykrywania, uno-
wocze$niania metod diagnostyki, wprowadzania nowych
lekéw czy metod napromieniania wyniki leczenia cho-
rych wcigz sa niewystarczajgce. Lipokalina neutrofilowa
zwigzana z zelatynaza (NGAL) ma wplyw na regulowanie
wzrostu komdrek nowotworowych. Na podstawie wielu
badan zaobserwowano, iz wzrost ekspresji NGAL moze
hamowaé tworzenie przerzutéw. Cechy te daja nadzieje
wykorzystania NGAL w przyszltosci nie tylko jako markera
diagnostycznego, ale takze jako czynnika stosowanego w
przeciwnowotworowej terapii skojarzonej. Rozprzestrze-
nianie sie komérek nowotworowych z guza pierwotnego,
tworzenie przerzutéw nowotworu w odleglych miejscach
jest najbardziej zagrazajacym zyciu powiklaniem raka
oraz stanowi najczestsza przyczyne smierci.

Bupowa 1 sTRukTura NGAL

Lipokalina jest biatkiem zbudowanym z 198 aminokwa-
séw, wystepujacym w trzech postaciach: monomeru o
masie 25 kDa, dimeru o masie 46 kDa, homotrimeru o
masie 70 kD, badZ kowalencyjnego kompleksu z zela-
tynaza neutrofilowa, tzw. metaloproteinaza matrix
[13]. Biatko to jest kodowane przez gen znajdujacy sie
w 9¢34.11 chromosomie locus posiadajacym 7 ekso-
néw, ktére produkuja co najmnie;j 5 biatek transkrypcyj-
nych [4]. Charakteryzujg sie stabilno$cia (temperatury

denaturacji powyzej 70 °C), sa dobrze rozpuszczalne w
wodzie, osoczu krwi i innych ptynach tkankowych w
stezeniach do 1,0 mg/ml. W strukturze zawieraja zwykle
jeden lub dwa mostki disiarczkowe, czesto takze jedng
wolna reszte cysteiny, ktéra moze by¢ uzyta do modyfi-
kacji czasteczki. Jednak aby zapobiega¢ komplikacjom z
innymi biatkami osocza, zaleca si¢ zastepowanie cysteiny
jej reszta Ser. Moga by¢ wykorzystywane jako czasteczki
transportujace, wychwytujace aktywne biologicznie
lub toksyczne zwigzki lub biatka tworzace kompleksy
z receptorami. Moga takze petni¢ funkcje regulatoréw
cyklu komérkowego, np.a-1-mikroglobuliny. Rodzina
lipokalin ma matg identycznos$é sekwencji aminokwaso-
wej, co moze stanowi¢ w niektdrych przypadkach tylko
20% podobienistwa. Strukturalnie taczy je wystepowanie
trzeciorzedowej struktury nazywanej ,lipokalina fold”,
czyli konstrukgji antyréwnolegtej f-beczki - 8 arkuszy 8
potaczonych ze soba wodorami. Daje to uktad wglebienia
w ksztalcie kubka, zdolny do wiagzania poszczegdlnych
liganddéw, co prowadzi do powstawania komplekséw z
rozpuszczalnymi makroczasteczkami [13]. Arkusze f sa
powiazane za pomoca siedmiu petli (L1-L7). Mozna je
podzielié na lipokaline jadra i lipokaline poboczna [4,15].

Dziatanie PRzECIWBAKTERVINE NGAL

NGAL nalezy do biatek ostrej fazy bioracych udziat w pro-
cesie $mierci komdrki. Biatko to ma zdolno$é wigzania
hydrofobowych substancji do cytoplazmy komérkowej,
gdzie dochodzi do utworzenia kompleksu z zelatynaza,
metaloproteing-9 [2]. Bakterie syntetyzuja siderofory
wylapujace zelazo z przestrzeni pozakomérkowej za
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kieszen

beta-harmonijki L2

Ryc. 1. Struktura przeciwréwnolegtej B-beczki (A) oraz receptor w ksztatcie kielicha wigzacego ligand (B,C) [3]

pomoca konkretnych transporteréw dla wychwytu kom-
pleksu siderofor-zelazo. Siderofory eukariontéw biorg
udziat w przemianach zelaza poprzez lipokaline, co jest
niezbedne w procesach podziatéw komérkowych. NGAL
taczy sie z tymi strukturami poprzez kompleks megaliny
lub 24ps, a po potaczeniu z centrum aktywnym kom-
pleksu NGAL-siderofor dochodzi do podwyzszenia ste-
zenia zelaza. Obserwowane dziatanie bakteriostatyczne
jest wiec uzasadnione zaburzeniem gospodarki zelaza
drobnoustrojéw [7,21].

CzynNiK PowoDuIACE wzRrosT STEZENIA NGAL

Ekspresja NGAL moze by¢é indukowana przez wiele
cytokin i czynnikéw wzrostu, w tym interleukine 1 (IL-
la i B, IL-17, IL-22), insulinopodobny czynnik wzrostu
1 (IGF-1), transformujacy czynnik wzrostu alfa (TGF-a)
oraz czynnik martwicy nowotworu alfa (TNF-a). IL-1p
indukuje ekspresje NGAL oraz wzmaga jego interakcje
z MMP-9, ktdry jest zalezny od aktywacji transkrypcyj-
nej NF-kB. W wyniku dziatania kilku rodzajéw bodZcéw
dochodzi do aktywacji NF-kB i zachodzi ekspresja NGAL
i MMP-9. NF-Kb indukujg cytokiny zapalne IL-1f i TNF-
a, jednak tylko NGAL indukuje transkrypcje w obrebie
phuc [21].

* NGAL w chorobach nowotworowych

Wzrost ekspresji NGAL zauwaza sie w przypadku guzéw
ztosliwych zwigzanych z réznymi narzadami, w tym:
skéry, piersi, tarczycy, jajnikéw, sluzéwki macicy, okrez-
nicy, ptuc, watroby, drég zétciowych, przetyku, zotadka
i trzustki. Zwiekszona ekspresja NGAL w nowotworach
moze sugerowaé wystepowanie zaawansowanych sta-
diéw nowotworu z inwazja i przerzutami, co oznacza zte
rokowania dla pacjentéw.

* NGAL w nowotworach przelyku

Do grupy nowotwordw przetyku naleza rak ptaskona-
blonkowy i gruczolakorak. Badania zaleznosci stezenia
NGAL byty prowadzone gtéwnie w odniesieniu do raka
plaskonabtonkowego (ESCC). W wiekszosci przypadkéw
nowotwdr ten zostaje zauwazony dopiero w zaawanso-
wanym stadium, co skraca dtugo$¢ zycia do kilku mie-
siecy, a piecioletnia przezywalnosé wystepuje jedynie u
5-10% pacjentéw. Badania przeprowadzone przez dwie
grupy badawcze z Chin wykazaly zwiekszony poziom
ekspresji NGAL u chorych na ESCC w poréwnaniu z
grupa ochotnikéw zdrowych oraz zauwazono dodatnia
korelacje w zréznicowaniu komdrek nowotworowych
[5,25]. Zaobserwowano takze zwiekszona aktywnosé
enzymatyczna metaloproteinazy-9 kompleksu NGAL,
skorelowana z gtebokoscia guza. Nie stwierdzono jed-
nak istotnego zwigzku miedzy ekspresja lipokaliny a
proliferacja komérkowa. NGAL moze by¢ zaangazowany
w progresje ESCC i postrzegany jako odrebny czyn-
nik prognostyczny dla ESCC, pomimo iz cechy NGAL w
ptaskonabtonkowym raku przetyku nie zostaly jeszcze
doktadnie poznane [5,25].

* NGAL w nowotworach zoladka

Nowotwory zotadka sg jednymi z najczestszych ztosli-
wych nowotwordw na $wiecie, odnotowuje sie ponad
800 000 nowych przypadkéw rocznie. Wiekszo$¢ zacho-
rowan obserwuje sie u pacjentéw po 50 r.z. Ryzyko
zachorowania u mezczyzn jest wieksze niz u kobiet. Za
etiologie i patogeneze oprécz predyspozycji genetycz-
nych, czynnikéw $rodowiskowych i diety odpowiada
przewlekte zapalenie btony $luzowej spowodowane
przez bakterie Helicobacter pylori, przy czym od momentu
zakazenia i przej$cia w zapalenie przewlekte do powsta-
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nia zmian nowotworowych mija przeszto 30 lat. Cha-
rakterystyka ekspresji NGAL w raku zotadka jest nadal
w duzej mierze nieznana. Analiza barwienia immunohi-
stochemicznego wykazata, Ze NGAL jest zaangazowany
w inwazje nowotworu i przerzuty. Zaobserwowano, ze
ekspresja NGAL u chorych z nowotworem zotgdka jest
istotnie wyzsza niz u oséb zdrowych, a jego stezenie jest
wprost proporcjonalne do wielko$ci guza. W zwiazku z
tym NGAL mozna traktowa¢ jako wskaznik inwazji prze-
rzutéw, a wiec czynnik diagnostyczny raka zotadka [23].

* NGAL w nowotworach trzustki

Rak trzustki pozostaje jednym z najbardziej $miertelnych
typéw nowotwordw. Piecioletnie przezycie po rozpozna-
niu jest mniejsze niz 3,5%. Niedobdr wezesnych biomarke-
réw znacznie utrudnia zdolno$¢ do uruchomienia srodkéw
zapobiegawczych w odpowiednim czasie. Stosowana na
szeroka skale analiza ekspresji genéw oraz préba identy-
fikacji biomarkeréw jest powszechnie proponowana jako
metoda diagnozowania nowotwordéw ztosliwych, prze-
widywania inwazji i przerzutéw. Pierwsze badania doty-
czgce zaleznosci ekspresji NGAL a wystepowania raka
trzustki zostaly zaprezentowane przez grupe japoniskich
badaczy, ktérzy zaobserwowali znaczaca nadekspresje
genowg NGAL jako jednego z genéw w badanych liniach
komdrkowych raka trzustki [6]. W 2002 r. dwie niezalezne
jednostki badawcze podjety sie poszukiwar przypuszczal-
nej roli NGAL w raku trzustki. Han i wsp., korzystajac z
wysokiej gesto$ci mikromacierzy cDNA przeprowadzili
poréwnanie komdrek normalnych i zmienionych nowo-
tworowo trzustki, co wykazato 27-krotnie zwiekszone ste-
zenie NGAL w trzech liniach komdrkowych raka trzustki
w porédwnaniu do normalnej tkanki [9]. Inne badania
przeprowadzit zespdt lacobuzio-Donahue i wsp. [10,11].
Podczas analizy globalnego wzoru ekspresji gendw w gru-
czolakoraku trzustki za pomoca mikromacierzy cDNA,
zauwazyli nadekspresje NGAL w raku trzustki. Wykazano
takze, ze po wszczepieniu do trzustki u myszy bez grasicy
komérek nowotworowych, trzustkowe komérki nowotwo-
rowe wydzielaja NGAL ektopowo. Wplywa to na powsta-
wanie znacznie mniejszych guzéw i zmniejszong czesto$é
wystepowania przerzutéw do watroby. W warunkach in
vitro nie zaobserwowano znaczacej réznicy w indeksie
proliferacji komérek nowotworowych, uzyskanych od
dwbch grup zwierzat [22]. Oprécz hamowania inwazji i
przerzutéw, NGAL wydaje sie negatywnym regulatorem
angiogenezy. Nowotworowe komdrki trzustkowe z nade-
kspresja NGAL wydzielajg znacznie mniejsze ilo$ci VEGF
w stosunku do komérek normalnych [22]. Oprécz bada-
nia poziomu ekspresji NGAL, stosujac barwienie immuno-
logiczne mozna identyfikowa¢ ogniska $rédbtonkowych
neoplazji, czyli przednowotworowych zmian prowadza-
cych do raka inwazyjnego.

* NGAL w nowotworach jelita grubego
Rak jelita grubego (CRC) jest jednym z najczesciej wyste-

pujacych nowotwordw przewodu pokarmowego na catym
$wiecie i druga najczestszg przyczyng zgonéw w Euro-

pie spowodowanych nowotworami. Uwaza sie, ze NGAL
odgrywa role w regulacji wzrostu komdérek, gdyz jego
ekspresja wzrasta w rozmaitych komérkach rozrosto-
wych, takich jak komérki nowotworowe. Niektére bada-
nia wbrew oczekiwaniom nie potwierdzaja tej tezy, np.
wydzielanie fizjologiczne NGAL nie pobudza wzrostu
komdrek jelita grubego, zaréwno in vitro, jak i in vivo. Jed-
nak dodanie ludzkiego rekombinowanego NGAL powo-
duje zmniejszenie inwazyjnosci silnie przerzutujacych
komorek linii raka KM12SM jelita in vitro. Nie ma wyraz-
nych dowoddéw eksperymentalnych ukazujacych zwia-
zek przyczynowy miedzy sekrecjag NGAL a proliferacja
komdrek nowotworowych. Zauwazono jednak, ze ekspre-
sja NGAL hamuje zdolno$¢ komdrek okreznicy do inwazji
in vitro oraz thumi tworzenie przerzutéw w eksperymen-
talnym modelu zwierzecym [13]. Badania, ktére skupiaja
sie na ludzkich tkankach jelita wykazaty, ze w tkankach
nowotworowych dochodzi do nadekspresji NGAL. Zalez-
no$¢ ekspresji NGAL i procesu nowotworzenia moga by¢
réwniez skorelowane z tworzeniem kompleksu NGAL/
MMP-9. NGAL moze chroni¢ MMP-9 przed degradacja
proteolitycza, ktéra jest fizjologicznym procesem o klu-
czowym znaczeniu w kontrolowaniu aktywno$ci tego
biatka. Wéwczas nastepuje wzrost aktywno$ci MMP-9,
ktéry bierze udzial w rozwoju raka na skutek degradacji
sktadnikéw czgsteczkowych btony podstawnej i macierzy
zewngtrzkomérkowej. Dochodzi do uwalniania czynnika
wzrostu §rédbtonka naczyniowego (VEGF) z zewnatrzko-
morkowej macierzy, rozwoju naczyn, inwazji i tworzenia
przerzutéw odlegtych [1]. Dufiscy badacze zaobserwo-
wali bardzo wysoki poziom ekspresji NGAL w obszarach
nablonka okreznicy w stanie zapalnym oraz przednowo-
tworowych i nowotworowych zmianach komérek okrez-
nicy. W gruczolakoraku ekspresja NGAL byta szczegdlnie
wysoka w blonie §luzowej przejéciowego oraz powierzch-
niowego obszaru owrzodzen. Staba ekspresja NGAL wyste-
powata w niektérych komdrkach prawidtowego nabtonka
okreznicy. Wysoka ekspresja w tkankach zapalnych moze
potwierdza¢ hipoteze o przeciwzapalnej funkcji NGAL
jako zmiatacza produktéw bakteryjnych [18].

* Nowotwory drég z61ciowych oraz tagodne choroby
drég zétciowych

Karwin i wsp. przeprowadzili badanie w Klinice Chi-
rurgii szpitala w Rejavithi, w ktérym poréwnywano
poziom ekspresji NGAL. Grupa badana obejmowata 50
chorych na raka drég zétciowych i 50 pacjentéw z tagod-
nymi chorobami drég zétciowych, ktérzy stanowili jed-
noczes$nie grupe kontrolna. Zaobserwowano wéwczas
znaczacy wzrost ekspresji NGAL w grupie 0séb z nowo-
tworem przewoddéw zdtciowych w poréwnaniu z grupa
pacjentéw cierpiacych z powodu innych choréb drég
z6tciowych. Tajlandzcy naukowcy oznaczali takze steze-
nie albumin, globulin, AST, ALT, ALP oraz bilirubiny bez-
pos$redniej. Nadrzednym celem badania byto wykrycie
zaleznoéci pomiedzy stezeniem NGAL a poziomem tych
wskaznikéw biochemicznych. Zaobserwowano istnie-
nie znaczacej korelacji, chociaz wspétczynniki nie prze-
kraczaty wartosci 0,7. Oznaczano takze poziom markera
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nowotworowego, jakim jest CA 19-9. Zaobserwowano
jego znaczacy wzrost u oséb z nowotworem drég z6t-
ciowych w poréwnaniu z grupg kontrolng. Stezenie we
wszystkich prébkach zmierzono za pomoca testu immu-
noenzymatycznego ELISA. Wyniki zostaly wyrazone w
U/ml z przelicznikiem na ng/ml. Warto$¢ diagnostyczna
oznaczen poziomu obydwu markerdéw, zaréwno NGAL,
jak i CA19-9 jest obiecujaca. Jednak ich kliniczne wyko-
rzystanie w diagnostyce réznicowej nowotworu drég
z6kciowych od innych, nienowotworowych choréb drég
z6tciowych wymaga potwierdzenia w dalszych bada-
niach [14].

Budzytiska i wsp. réwniez analizowali zalezno$¢ stezeri
NGAL oraz CA 19-9. Pacjentéw podzielono na dwie grupy.
Pierwsza z nich stanowito 16 chorych z rakiem drég z41-
ciowych i 6 z nowotworem trzustki. Do drugiej grupy
przydzielono 18 pacjentéw z nienowotworowymi choro-
bami drég zétciowych. W badaniu przeprowadzonym na
Uniwersytecie Medycznym w Katowicach nie zaobser-
wowano wplywu plci na poziom lipokaliny. Dodatkowo
nie wykazano istnienia zalezno$ci pomiedzy stezeniem
NGAL a masa ciala czy poziomem wskaznikéw bioche-
micznych, takich jak: CRP, ALT, AST, GGTP, bilirubina.
Zaobserwowano jednak wyraZny wzrost stezenia NGAL
w pierwszej grupie pacjentéw (1244 ng/ml + 1186 ng/ml)
w poréwnaniu z grupg chorych z tagodnymi chorobami
drég z6tciowych, do ktérej zakwalifikowano réwniez
pacjentédw z kamica drdg zétciowych (674 ng/ml + 965
ng/ml) p=0,01. Wynik ten potwierdza wyrazny wzrost
stezenia NGAL w przypadku wystapienia nowotworu [2].

W The American Journal of Gastroenterology w 2011
r. zamieszczono publikacje opisujaca przebieg analo-
gicznych badan. Grupe badanych stanowito 38 pacjen-
téw, obejmujacych 22 osoby z tagodnymi schorzeniami
drég zétciowych i 14 z nowotworami drég zétciowych
i trzustki [24]. Materiat badawczy stanowita z6t¢, suro-
wica i mocz. Nie stwierdzono istotnych réznic w ste-
zeniu NGAL pomiedzy pacjentami z nowotworem a

PismienNIcTWO

chorymi na fagodne schorzenia drég zétciowych. Stwier-
dzono jednak istotny wzrost stezenia NGAL pomiedzy
tymi grupami, gdy analizowano prébki pochodzace z
26kci pacjentéw (mediana 1556 ng/ml vs. 480 ng/ml,
P =0,007).

PobsumowaNiE

Lipokalina neutrofilowa zwiazana z zelatynaza (NGAL)
to glikoproteina o masie 25 kDa, nalezaca do nadrodziny
lipokalin [12]. Charakteryzuje sie mata masa czastecz-
kowa, zdolno$cia wigzania i transportowania czasteczek
hydrofobowych, m.in. kwaséw ttuszczowych, retinoidéw
czy feromondéw. Mimo dobrze poznanej budowy, funk-
cja i rola fizjologiczna tego zwiazku nie zostaty dotych-
czas jednoznacznie okre$lone. Wiadomo jednak, ze
bierze on udziat w transporcie zelaza w komérce. Stra-
tegia wyczerpania zelaza komdérkowego regulowana
przez NGAL potwierdza hipoteze o jego dziataniu bak-
teriostatycznym [8]. Istotne jest takze spostrzezenie,
iz regulowanie przez NGAL genéw odpowiedzialnych
za transport zelaza ma wptyw na proces réznicowania
komérek pierwotnych. Zwiazek ten uczestniczy takze w
regulacji odpowiedzi immunologicznej, metabolizmie
komorek czy syntezie prostaglandyn. Nadal trwaja bada-
nia nad wplywem NGAL na mechanizm apoptozy. Jedna z
hipotez zaktada wzrost stezenia lipokaliny w odpowiedzi
na bodzce indukujace $mieré komdrek. Nie do korica jest
tez wyjasniona jej funkcja jako sktadowej kaskady pro-
wadzacej do apoptozy. Materiat biologiczny, w ktérym
mozemy obecnie oznaczal poziom tego zwiazku, sta-
nowi surowica krwi oraz mocz. Mozliwo$¢é wykorzysta-
nia zétci do tego celu nie jest jeszcze udowodniona [21].
Podwyzszong ekspresje NGAL odnotowano w réznych
nowotworach, w tym w raku jelita grubego, nowotwo-
rze piersi, jajnikéw, trzustki czy ptuc [16]. Aktualny stan
wiedzy nie pozwala jednak na umieszczenie oznaczeti
stezenia NGAL w standardach onkologicznych. Wyko-
rzystanie lipokaliny neutrofilowej w diagnostyce nowo-
tworéw wymaga jeszcze wielu badaf [3].
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