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POPIS KRATICA  

AITL - prema engl. angioimmunoblastic T-�F�H�O�O���O�\�P�S�K�R�P�D�����D�Q�J�L�R�L�P�X�Q�R�E�O�D�V�W�L�þ�Q�L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L��

limfom  

ALCL - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����D�Q�D�S�O�D�V�W�L�F���O�D�U�J�H���F�H�O�O���O�\�P�S�K�R�P�D�����D�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�L���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�� 

ALK - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����D�Q�D�S�O�D�V�W�L�F���O�\�P�S�K�R�P�D���N�L�Q�D�V�H�����N�L�Q�D�]�D���D�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�R�J���O�L�P�I�R�P�D  

APC - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����D�Q�W�L�J�H�Q���S�U�H�V�H�Q�W�L�Q�J���F�H�O�O�V�����S�U�H�G�R�þ�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H�����V�W�D�Q�L�F�H���N�R�M�H���S�U�H�]�H�Q�W�L�U�D�M�X�� 

antigen  

B7-H3 - homolog 3 koinhibitornog receptora B7 

BL - Burkittov limfom 

CD - prema engl. cluster of differentiation or designation, protokol koji se koristi za  

identifikaciju �V�W�D�Q�L�þ�Q�L�K���S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�L�K���P�R�O�H�N�X�O�D 

CLL - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����F�K�U�R�Q�L�F���O�\�P�S�K�R�F�\�W�L�F���O�H�X�N�H�P�L�D�����N�U�R�Q�L�þ�Q�D���O�L�P�I�R�F�L�W�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D 

CT - prema engl. computed tomography, kompjutorizirana tomografija 

CTLA-4 - prema engl. cytotoxic T lymphocyte-associated protein 4, protein 4 povezan s 

�F�L�W�R�W�R�N�V�L�þ�Q�L�P���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���7 

CTLs - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����F�\�W�R�W�R�[�L�F���7���O�\�P�S�K�R�F�\�W�H�V�������F�L�W�R�W�R�N�V�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L���7�� 

DC - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����G�H�Q�G�U�L�W�L�F���F�H�O�O�V�����G�H�Q�G�U�L�W�L�þ�N�H���V�W�D�Q�L�F�H 

DLBCL - prema engl. diffuse large B-cell lymphoma, difuzni B �Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P 

EBV - Epstein Barrov virus 

FDG - �Àuorodeoksiglukoza 

FL - folikularni limfom 

FLIPI - prema engl. follicular lymphoma international prognostic index, �P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L��

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V���]�D���I�R�O�L�N�X�O�D�U�Q�H���O�L�P�I�R�P�H 

Foxp3 - prema engl. forkhead box p3 



 

 

GCB - prema engl. germinal center B-cell-like, tip DLBCL podrijetla limfocita 

germinativnog centra  

GVHD - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����J�U�D�I�W���Y�H�U�V�X�V���K�R�V�W���G�L�V�H�D�V�H�����L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�D���U�H�D�N�F�L�M�D���G�D�Y�D�W�H�O�M�H�Y�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���7��

�X�V�P�M�H�U�H�Q�D���S�U�R�W�L�Y���W�N�L�Y�D���G�R�P�D�ü�L�Q�D 

HGBL - prema engl. high-grade B-cell lymphomas, �%���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�Pi visokog stupnja 

HHV-8 - humani herpes virus 8  

HIV- prema engl. human immunodeficiency virus, virus humane imunodeficijencije  

HL - Hodgkinov limfom 

HLA - prema engl. human leucocyte antigen, ljudski leukocitni antigen 

HTLV-1 - prema engl. human T-cell lymphotrophic virus-1, ljudski T-limfotropni virus tipa 1 

IDO - prema engl. indoleamine 2.3-dioxygenase  

IFN - interferon  

IL - interleukin   

IPEX - prema engl. the immune dysregulation polyendocrinopathy enteropathy X-linked 

syndrome,  X-�Y�H�]�D�Q�L���V�L�Q�G�U�R�P�����N�D�U�D�N�W�H�U�L�]�L�U�D�Q���L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�R�P���Gisregulacijom, 

poliendokrinopatijom i enteropatijom  

IPI - prema engl. international prognostic index�����P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V�� 

LDH - laktat dehidrogenaza 

LPL - prema engl. lymphoplasmacytic lymphoma, limfoplazmocitoidni limfom 

MALT - prema engl. mucosa-associated lymphoid tissue, �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�R tkivo vezano uz sluznice 

MBP -  �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����P�\�H�O�L�Q���E�D�V�L�F���S�U�R�W�H�L�Q�����E�D�]�L�þ�Q�L���P�L�M�H�O�L�Q�V�N�L���S�U�R�W�H�L�Q�� 

MCL - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����P�D�Q�W�O�H���F�H�O�O���O�\�P�S�K�R�P�D�����O�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H���]�R�Q�H 

MDSC - prema engl. myeloid-derived suppressor cell, supresijske stanice mijeloidnog 

porijekla 

MGUS - prema engl. monoclonal gammopathy of undetermined significance, monoklonalna 

�J�D�P�D�S�D�W�L�M�D���Q�H�R�G�U�H�ÿ�H�Q�R�J���]�Q�D�þ�H�Q�M�D 



 

 

MHC - prema engl. major-histocompatibility-complex, glavni kompleks tkivne podudarnosti  

MIPI - prema engl. mantle cell lymphoma international prognostic index�����P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L��

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V���]�D���O�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H���]�R�Q�H�� 

MMR - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����P�H�G�L�D�V�W�L�Q�D�O���P�D�V�V���U�D�W�L�R�����R�P�M�H�U���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���S�U�R�P�M�H�U�D���P�H�G�L�M�D�V�W�L�Q�D�O�Q�R�J��tumora 

�L���ã�L�U�L�Q�H���P�H�G�L�M�D�V�W�L�Q�X�P�D 

NHL - ne-Hodgkinov limfom 

NK - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����Q�D�W�X�U�D�O���N�L�O�O�H�U�������S�U�L�U�R�ÿ�H�Q�R�X�E�L�O�D�þ�N�H���V�W�D�Q�L�F�H 

NLPHL - nodularna limfocitna predominacija Hodgkinovog limfoma 

NMZL - prema engl. nodal marginal zone lymphoma, nodalni limfom marginalne zone  

NOS - prema engl. not otherwise specified, bez osobitosti, nespecificirani 

PD-L1 - prema engl. programmed death-ligand 1, ligand programirane smrti  

PET - pozitronska emisijska tomografija  

PS - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����S�H�U�I�R�U�P�D�Q�F�H���V�W�D�W�X�V�����R�S�ü�H���V�W�D�Q�M�H���E�R�O�H�V�Q�L�N�D 

PTCL - prema engl. peripheral T-�F�H�O�O���O�\�P�S�K�R�P�D�����S�H�U�L�I�H�U�Q�L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P 

SE - sedimentacija eritrocita 

SLL - prema engl. small lymphocytic lymphoma, limfom malih limfocita 

SZO - Svjetska zdravstvena organizacija 

TAA - prema eng. tumor-associated antigens, tumoru �S�U�L�G�U�X�å�H�Q�L���D�Q�W�L�J�H�Q�L 

TAM - prema engl. tumour-�D�V�V�R�F�L�D�W�H�G���P�D�F�U�R�S�K�D�J�H�V�����W�X�P�R�U�X���S�U�L�G�U�X�å�H�Q�L���P�D�N�U�R�I�D�J�L 

TCR - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����7���F�H�O�O���U�H�F�H�S�W�R�U�����7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���U�H�F�H�S�W�R�U�� 

TGF-�‰ - prema engl. transforming growth factor-�‰�����W�U�D�Q�V�I�R�U�P�L�U�D�M�X�ü�L���þ�L�P�E�H�Q�L�N �U�D�V�W�D���‰ 

TH - prema �H�Q�J�O�����7���K�H�O�S�H�U�������S�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L���7 

Th3 - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����7���K�H�O�S�H�U���������S�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L���7���� 

Tr1 - prema engl. type 1 regulatory T cells, regulacijske T stanice tipa 1  

Treg - prema engl. T regulatory, regulacijski limfocit T  



 

 

TNF - prema engl. tumor ne�F�U�R�V�L�V���I�D�F�W�R�U�����þ�L�P�E�H�Q�L�N��tumorske nekroze 

TSLP - prema engl. thymic stromal lymphopoietin, timusni stromalni limfopoetin  

UZV �± ultrazvuk 

VEGF - �S�U�H�P�D���H�Q�J�O�����Y�D�V�F�X�O�D�U���H�Q�G�R�W�K�H�O�L�D�O���J�U�R�Z�W�K���I�D�F�W�R�U�����H�Q�G�R�W�H�O�Q�L���þ�L�P�E�H�Q�L�N���U�D�V�W�D 

WM - �:�D�O�G�H�Q�V�W�U�|�P�R�Y�D���P�D�N�U�R�J�O�R�E�X�O�L�Q�H�P�L�M�D�� 
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1. UVOD 

 

1.1. Limfomi  

 

1.1.1. Klasifikacija  

Limfomi �V�X���]�O�R�ü�X�G�Q�L���W�X�P�R�U�L���O�L�P�I�D�W�L�þnih stanica. Predstavljaju vrlo heterogenu skupinu bolesti, 

�V�D�V�W�D�Y�O�M�H�Q�X�� �R�G�� �Y�H�O�L�N�R�J�� �E�U�R�M�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �H�Q�W�L�W�H�W�D���� �7�L�M�H�N�R�P�� �S�R�Y�L�M�H�V�W�L�� �V�X�� �V�H�� �N�R�U�L�V�W�L�O�H�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H��

klasifikacije limfoma (1,2). �'�D�Q�D�V�� �M�H�� �Q�D�M�þ�H�ã�ü�H�� �L�� �Q�D�M�ã�L�U�H�� �S�U�L�P�M�H�Q�M�L�Y�D�Q�D�� �N�O�D�V�L�I�L�N�D�F�L�M�D�� �6�Y�M�H�W�V�N�H��

zdravstvene organizacije (SZO) prema kojoj se �W�X�P�R�U�L���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K��stanica dijele u pet skupina: 

n�H�]�U�H�O�L�� ���S�U�H�N�X�U�V�R�U�V�N�L���� �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�� �W�X�P�R�U�L, zreli tumori limfocita B, zreli tumori T/NK (prema 

engl. natural killer) stanica, Hodgkinov limfom (HL) i limfoproliferativne bolesti povezane s 

imunodeficijencijom (tablica 1) (3).  

Klasifikacija SZO se temelji �Q�D�� �P�X�O�W�L�G�L�V�F�L�S�O�L�Q�D�U�Q�R�P�� �S�U�L�V�W�X�S�X�� �W�H�� �R�E�M�H�G�L�Q�M�X�M�H�� �P�R�U�I�R�O�R�ã�N�D����

�L�P�X�Q�R�I�H�Q�R�W�L�S�V�N�D���� �J�H�Q�H�W�L�þ�N�D���� �P�R�O�H�N�X�O�D�U�Q�D�� �W�H�� �N�O�L�Q�L�þ�N�D�� �R�E�L�O�M�H�å�M�D��pri dijagnostici limfoma (4). 

Morfologija i imunofeno�W�L�S�� �V�X�� �G�R�Y�R�O�M�Q�L�� �]�D�� �G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�N�X�� �Y�H�ü�L�Q�H�� �H�Q�W�L�W�H�W�D���� �0�H�ÿ�Xtim, niti jedan 

�D�Q�W�L�J�H�Q���Q�L�M�H���V�S�H�F�L�I�L�þ�D�Q���]�D���Q�H�N�L���R�G���O�L�P�I�R�P�D���W�H���M�H�� �]�D���N�R�U�H�N�W�Q�X���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�N�X���Q�D�M�þ�H�ã�ü�H���S�R�W�U�H�E�Q�R��

�N�R�P�E�L�Q�L�U�D�W�L���P�R�U�I�R�O�R�ã�N�D���R�E�L�O�M�H�å�M�D���L��panel �V�D�V�W�D�Y�O�M�H�Q���R�G���Y�L�ã�H��antigena. Genetika i molekularna 

�G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�N�D���L�P�D�M�X���V�Y�H���Y�H�ü�H���]�Q�D�þ�H�Q�M�H���X���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�F�L��limfoma. �2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H���N�O�R�Q�D�O�Q�R�V�W�L���O�L�P�I�R�F�L�W�D��

�%���L���7���P�R�å�H���S�R�P�R�ü�L���X���G�L�I�H�U�H�Q�F�L�M�D�O�Q�R�M���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�F�L���S�U�H�P�D���E�H�Q�L�J�Q�L�P���U�H�D�N�W�L�Y�Q�L�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�D�P�D����

�1�H�N�H�� �Y�U�V�W�H�� �O�L�P�I�R�P�D�� �L�P�D�M�X�� �V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�H�� �J�H�Q�H�W�L�þ�N�H�� �D�E�Q�R�U�P�D�O�Q�R�V�W�L��koje su �Y�D�å�Q�H�� �]�D�� �Q�M�L�K�R�Y�R��

�E�L�R�O�R�ã�N�R�� �S�R�Q�D�ã�D�Q�M�H�� �W�H�� �P�R�J�X�� �E�L�W�L�� �R�G�� �N�Rristi u diferencijalnoj dijagnostici prema drugim 

limfomima. �7�D�N�R���M�H���Q�S�U���� �W���������������� �N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�þ�Q�D�� �]�D���O�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H���]�R�Q�H (engl. mantle cell 

lymphoma, MCL), t(14;18) za folikularni limfom (FL) te t(8;14) za Burkittov limfom (BL). 

�2�V�L�P�� �W�R�J�D���� �Q�H�N�H�� �J�H�Q�H�W�L�þ�N�H abnormalnosti �L�P�D�M�X�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R�� �]�Q�D�þ�H�Q�M�H, npr. MYC, BCL2 i 

BCL6 preuredba kod difuznog �%�� �Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J�� �O�L�P�I�R�P�D (engl. diffuse large B-cell 

lymphoma, DLBCL) ili TP53, NOTCH1, SF3B1 i ATM  mutacija kod �N�U�R�Q�L�þ�Q�H�� �O�L�P�I�R�F�L�W�Q�H��

leukemije/limfoma malih limfocita (engl. chronic lymphocytic leukemia/small lymphocytic 

lymphoma, CLL/SLL) (1,3). �3�R�]�Q�D�Y�D�Q�M�H�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K���R�E�L�O�M�H�å�M�D���� �N�D�R�� �ã�W�R�� �V�X�� �O�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�D�� �W�X�P�R�U�D����

spol i dob bolesnika, neophodno je �]�D���W�R�þ�Q�X��klasifikaciju nekih entiteta (primarni medijastinalni 

B �Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�����O�L�P�I�R�P�L���P�D�U�J�L�Q�D�O�Q�H���]�R�Q�H�����O�L�P�I�R�P�L���Y�H�]�D�Q�L���X�]���W�R�þ�Q�R���R�G�U�H�ÿ�H�Q�H���G�R�E�Q�H��

�V�N�X�S�L�Q�H���N�D�R���ã�W�R���V�X���G�M�H�F�D���L�O�L���V�W�D�U�L�Mi bolesnici) (3,4).  
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�3�U�H�P�D�� �N�O�L�Q�L�þ�N�R�P�� �W�L�M�H�N�X bolesti, limfomi se mogu podijeliti na indolentne i agresivne. 

�,�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L���O�L�P�I�R�P�L�����N�D�R���ã�W�R���V�X��CLL/SLL, FL, limfomi marginalne zone i limfoplazmocitoidni 

limfom (engl. lymphoplasmacytic lymphoma, LPL), �R�E�L�þ�Q�R�� �S�R�N�D�]�X�M�X�� �V�S�R�U�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �W�L�M�H�N te 

�E�R�O�H�V�Q�L�F�L���P�R�J�X���å�L�Y�M�H�W�L���J�R�G�L�Q�D�P�D�����þ�Hsto i bez terapije. �$�J�U�H�V�L�Y�Q�L���O�L�P�I�R�P�L�����N�D�R���ã�W�R���V�X��DLBCL, 

MCL, BL �W�H�� �O�L�P�I�R�E�O�D�V�W�L�þni limfom (LBL), �V�X�� �E�U�]�R�U�D�V�W�X�ü�L�� �W�X�P�R�U�L�� �N�R�M�L�� �]�D�K�W�L�M�H�Y�D�M�X�� �ã�W�R�� �U�D�Q�L�Mi 

�S�R�þ�H�W�D�N���O�L�M�H�þ�H�Q�M�D (3).  
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Tablica 1. Klasifikacija limfoma prema SZO 2017. godine (3)  

�1�H�]�U�H�O�L�����S�U�H�N�X�U�V�R�U�V�N�L�����O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L���W�X�P�R�U�L  
�%���O�L�P�I�R�E�O�D�V�W�L�þ�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D�������O�L�P�I�R�P�����1�2�6�� 
�%���O�L�P�I�R�E�O�D�V�W�L�þ�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D / limfom s ponavljanim 
�J�H�Q�H�W�L�þ�N�L�P���S�R�U�H�P�H�ü�D�M�L�P�D�� 
�7���O�L�P�I�R�E�O�D�V�W�L�þ�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D�������O�L�P�I�R�P 
NK �O�L�P�I�R�E�O�D�V�W�L�þ�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D�������O�L�P�I�R�P 
 

Zreli tumori T/NK stan ica 
T prolimfocitna leukemija  
�7���V�W�D�Q�L�þ�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D���Y�H�O�L�N�L�K���J�U�D�Q�X�O�L�U�D�Q�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D�� 
�.�U�R�Q�L�þ�Q�D���O�L�P�I�R�S�U�R�O�L�I�H�U�D�W�L�Y�Q�D���E�R�O�H�V�W���1�.���V�W�D�Q�L�F�D 
Agresivna leukemija NK stanica  
�6�X�V�W�D�Y�Q�L���(�%�9���S�R�]�L�W�L�Y�D�Q���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���G�M�H�F�H�� 
�/�L�P�I�R�S�U�R�O�L�I�H�U�D�W�L�Y�Q�D���E�R�O�H�V�W���V�O�L�þ�Q�D���+�\�G�U�R�L��vacciniforme 
�7���V�W�D�Q�L�þ�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D���O�L�P�I�R�P���R�G�U�D�V�O�L�K�� 
�(�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L���1�.���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���Q�R�V�Q�R�J���W�L�S�D 
�7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���S�R�Y�H�]�D�Q���V���H�Q�W�H�U�R�S�D�W�L�M�R�P 
�0�R�Q�R�P�R�U�I�Q�L���H�S�L�W�H�O�L�R�W�U�R�S�Q�L���L�Q�W�H�V�W�L�Q�D�O�Q�L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L��
limfom 
�+�H�S�D�W�R�V�S�O�H�Q�L�þ�Q�L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P 
�7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���V�O�L�þ�D�Q��subkutanom panikulitisu 
Mycosis fungoides  
Sezary sindrom  
�3�U�L�P�D�U�Q�H���N�R�å�Q�H���&�'�������S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�H��
limfoproliferativne bolesti  
�3�U�L�P�D�U�Q�L���N�R�å�Q�L�����/���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�� 
�3�H�U�L�I�H�U�Q�L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�����1�2�6 
�$�Q�J�L�R�L�P�X�Q�R�E�O�D�V�W�L�þ�Q�L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P��i drugi nodalni 
�O�L�P�I�R�P�L���S�R�G�U�L�M�H�W�O�D���I�R�O�L�N�X�O�D�U�Q�L�K���S�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L�K���7���V�W�D�Q�L�F�D 
�$�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�L���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�����$�/�.���S�R�]�L�W�L�Y�D�Q 
�$�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�L���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�����$�/�.���Q�H�J�D�W�L�Y�D�Q 

Zreli tumori limfocita B  
�.�U�R�Q�L�þ�Q�D���O�L�P�I�R�F�L�W�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D�������O�L�P�I�R�P���P�D�O�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D�� 
Monoklonalna B stani�þ�Q�D���O�L�P�I�R�F�L�W�R�]�D 
B prolimfocitna leukemija  
�6�S�O�H�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���P�D�U�J�L�Q�D�O�Q�H���]�R�Q�H 
Leukemija vlasastih stanica  
�6�S�O�H�Q�L�þ�Q�L���%���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���O�H�X�N�H�P�L�M�D�����Q�H�N�O�D�V�L�I�L�F�L�U�D�Q�L�� 
Limfoplazmocitoidni limfom  
�0�R�Q�R�N�O�R�Q�D�O�Q�D���J�D�P�D�S�D�W�L�M�D���Q�H�R�G�U�H�ÿ�H�Q�R�J���]�Q�D�þ�H�Q�M�D�����0�*�8�6������
IgM 
�%�R�O�H�V�W���W�H�ãkih lanaca 
�0�R�Q�R�N�O�R�Q�D�O�Q�D���J�D�P�D�S�D�W�L�M�D���Q�H�R�G�U�H�ÿ�H�Q�R�J���]�Q�D�þ�H�Q�M�D�����0�*�8�6������
IgG / IgA 
�3�O�D�]�P�D���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���P�L�M�H�O�R�P�� 
�6�R�O�L�W�D�U�Q�L���N�R�ã�W�D�Q�L���S�O�D�]�P�R�F�L�W�R�P�� 
Ekstraosealni plazmocitom  
�(�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L���O�L�P�I�R�P���P�D�U�J�L�Q�D�O�Q�H���]�R�Q�H���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�R�J���W�N�L�Y�D��
vezanog uz sluznice 
Nodalni limfom marginalne zone  
Folikularni limfom 
Pedijatrijski tip folikularnog limfoma  
�3�U�L�P�D�U�Q�L���N�R�å�Q�L���O�L�P�I�R�P���F�H�Q�W�U�D���I�R�O�L�N�O�D�� 
�/�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H���]�R�Q�H�� 
�'�L�I�X�]�Q�L���%���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�����'�/�%�&�/�������1�2�6�� 
�%���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���E�R�J�D�W���7���V�W�D�Q�L�F�D�P�D���K�L�V�W�L�R�F�L�W�L�P�D�� 
Pri�P�D�U�Q�L���'�/�%�&�/���V�U�H�G�L�ã�Q�M�H�J���å�L�Y�þ�D�Q�R�J���V�X�V�W�D�Y�D�� 
�3�U�L�P�D�U�Q�L���N�R�å�Q�L���'�/�%�&�/�����Q�R�å�Q�L���W�L�S�� 
EBV pozitivan DLBCL, NOS 
�'�/�%�&�/���S�R�Y�H�]�D�Q���V���N�U�R�Q�L�þ�Q�R�P���X�S�D�O�R�P�� 
Limfomatoidna granulomatoza  
�3�U�L�P�D�U�Q�L���P�H�G�L�M�D�V�W�L�Q�D�O�Q�L�����W�L�P�L�þ�N�L�����%���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�� 
Intravaskularni B veliko�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�Lmfom  
�$�/�.���S�R�]�L�W�L�Y�Q�L���%���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�� 
�3�O�D�]�P�D�E�O�D�V�W�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�� 
Primarni efuzijski limfom 
HHV-8 pozitivan DLBCL, NOS 
Burkittov limfom  
�%���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���Y�L�V�R�N�R�J���J�U�D�G�X�V�D���V��MYC i BCL2 i/ili 
BCL6 preuredbom 
�%���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���Y�L�V�R�N�R�J���J�U�D�G�X�V�D�����1�2�6�� 
B stani�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�����Q�H�N�O�D�V�L�¿�F�L�U�D�Q�����V�D���]�Q�D�þ�D�M�N�D�P�D���L�]�P�H�ÿ�X��
�'�/�%�&�/���L���N�O�D�V�L�þ�Q�R�J���+�/ 

Hodgkinov limfom  
Nodularna limfocitna predominacija Hodgkinovog 
limfoma 
�.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�R�G�J�N�L�Q�R�Y���O�L�P�I�R�P�� 
  �1�R�G�X�O�D�U�Q�D���V�N�O�H�U�R�]�D���N�O�D�V�L�þ�Q�R�J���+�/ 
  �/�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���E�R�J�D�W���N�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/ 
  �0�L�M�H�ã�D�Q�D���F�H�O�X�O�D�U�Q�R�V�W���N�O�D�V�L�þ�Q�R�J���+�/ 
  �/�L�P�I�R�F�L�W�Q�D���G�H�S�O�H�F�L�M�D���N�O�D�V�L�þ�Q�R�J���+�/ 
 
 
Limfoproliferativne bolesti povezane s 
imunodeficijencijom 
Limfoproliferativne bolesti povezane s primarnim 
�L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�L�P���S�R�U�H�P�H�ü�D�M�L�P�D 
Limfomi povezani s HIV infekcijom 
Posttransplantacijske limfoproliferativne bolesti  
Druge jatrogene limfoproliferativne bolesti povezane s 
imunodeficijencijom 

Legenda: NOS = bez osobitosti (engl. not otherwise specified), MGUS = m�R�Q�R�N�O�R�Q�D�O�Q�D�� �J�D�P�D�S�D�W�L�M�D�� �Q�H�R�G�U�H�ÿ�H�Q�R�J�� �]�Q�D�þ�H�Q�M�D��
(engl. monoclonal gammopathy of undetermined significance), EBV = Epstein Barrov virus, ALK = �N�L�Q�D�]�D�� �D�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�R�J��
limfoma (engl. anaplastic lymphoma kinase), HHV-8 = Humani herpes virus 8 
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1.1.2. Epidemiologija  

�7�L�M�H�N�R�P�� �]�D�G�Q�M�L�K�� �G�H�V�H�W�O�M�H�ü�D�� �E�L�O�M�H�å�L�� �V�H�� �]�Q�D�þ�D�M�D�Q�� �S�R�U�D�V�W�� �L�Q�F�L�G�H�Q�F�L�M�H��ne-Hodgkinovih limfoma 

(NHL), oko 80 % od 1970.-ih. Ne-�+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�L���O�L�P�I�R�P�L���þ�L�Q�H���R�N�R����-4 �����V�Y�L�K���]�O�R�ü�X�G�Q�L�K���E�R�O�H�V�W�L��

�L�� �S�R�� �X�þ�H�V�W�D�O�R�V�W�L�� �]�D�X�]�L�P�D�M�X�� �S�H�W�R�� �P�M�H�V�W�R (3,5). Iako incidencija limfoma varira ovisno o rasi, 

klimatskim uvjetima i stupnju razvoja pojedinih zemalja, limfomi �V�X�� �R�S�ü�H�Q�L�W�R �þ�H�ã�ü�L�� �X��

�U�D�]�Y�L�M�H�Q�L�P���]�H�P�O�M�D�P�D�����S�R�V�H�E�Q�R���X���6�M�H�G�L�Q�M�H�Q�L�P���$�P�H�U�L�þ�N�L�P���'�U�å�D�Y�D�P�D�����6�$�'�������$�X�V�W�U�D�O�L�M�L�����1�R�Y�R�P��

Zelandu i zapadnoj Europi�����1�D�M�þ�H�ã�üe vrste su FL i DLBCL�����N�R�M�L���þ�L�Q�H preko 60 % NHL (3,6,7). 

Limfomi T/NK stanica su �S�X�Q�R�� �U�M�H�ÿ�L�� �R�G�� �R�Q�L�K�� �%�� �I�H�Q�R�W�L�S�D�� �L�� �þ�L�Q�H�� �R�N�R�� ���� % svih NHL (8). 

Z�Q�D�þ�D�M�Q�R���V�X���þ�H�ã�ü�L���X���$�]�L�M�L u odnosu na druge dijelove svijeta. Ta razlika je dijelom posljedica 

�Q�M�L�K�R�Y�H�� �Y�H�ü�H�� �L�Q�F�L�G�H�Q�F�L�M�H�� �X�� �$�]�L�M�L���� �D�� �G�L�M�H�O�R�P�� �U�H�O�D�W�L�Y�Q�R�� �Q�L�å�H�� �X�þ�H�V�W�D�O�R�V�W�L�� �Y�H�ü�L�Q�H B-NHL (3). 

�+�R�G�J�N�L�Q�R�Y���O�L�P�I�R�P�����þ�L�Q�L���R�N�R������ % svih limfoma i za razliku od NHL incidencija mu je stabilna, 

oko 2,67 novih bolesnika na 100 000 stanovnika (3,6). 

  

1.1.3. Etiologija  

�,�P�X�Q�R�G�H�I�L�F�L�M�H�Q�F�L�M�D���� �E�L�O�R�� �S�U�L�U�R�ÿ�H�Q�D�� �L�O�L�� �V�W�H�þ�H�Q�D���� �]�Q�D�þ�D�M�D�Q�� �M�H�� �U�L�]�L�þ�Q�L�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�� �]�D�� �Q�D�V�W�D�Q�D�N��

limfoma. Bolesnici koji su pod imunosupresivnom terapijom nakon transplantacije solidnih 

�R�U�J�D�Q�D���L�O�L���N�R�ã�W�D�Q�H���V�U�å�L���L�P�D�M�X��30-50 puta �Y�H�ü�L���U�L�]�L�N���]�D���U�D�]�Y�R�M���1�+�/���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���R�S�ü�X���S�R�S�X�O�D�F�L�M�X 

(9). Kod bolesnika �]�D�U�D�å�H�Q�Lh virusom humane imunodeficijencije (engl. human 

immunodeficiency virus, HIV) �U�L�]�L�N�� �M�H�� �S�R�Y�H�ü�D�Q >100 puta (5,10). �=�Q�D�þ�D�M�D�Q�� �N�R�I�D�N�W�R�U�� �X��

imunokompromitiranih bolesnika je infekcija Epstein Barrovim virusom (EBV) (5). Drugi 

virusi koji se povezuju s razvojem limfoma su humani herpes virus 8 (HHV-8) povezan s 

razvojem primarnog efuzijskog limfoma, virus hepatitisa C povezan s razvojem 

limfoplazmocitoidnog limfoma te ljudski T-limfotropni virus tipa 1 (engl. human T-cell 

lymphotrophic virus-1, HTLV-1) povezan �V���U�D�]�Y�R�M�H�P���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�H���O�H�X�N�H�P�L�M�H/limfoma odraslih 

(3,5).  

 

1.1.4. �2�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H���S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�V�W�L���E�R�O�H�V�W�L 

�9�D�å�D�Q�� �N�R�U�D�N�� �X�� �G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�F�L�� �O�L�P�I�R�P�D�� �M�H�� �S�U�R�F�M�H�Q�D�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�V�W�L�� �E�R�O�H�V�W�L���� �R�G�Q�R�V�Q�R�� �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H��

�N�O�L�Q�L�þ�N�R�J�� �V�W�D�G�L�M�D�����2�G�U�H�ÿ�X�Mu se �O�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�D�� �L�� �Y�H�O�L�þ�L�Q�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �W�H�� �H�N�V�W�U�D�O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K��

�R�U�J�D�Q�D�� �L�� �W�N�L�Y�D�� �]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�K�� �E�R�O�H�ã�ü�X�����=�D�� �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�H�� �V�W�X�S�Q�M�D�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�V�W�� �E�R�O�H�V�W�L��koristi se 

Cotswoldska modifikacija Ann Arborske klasifikacije (tablica 2) (11). Iako je Ann Arborska 
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klasifikacija prvotno �R�V�P�L�ã�O�M�H�Q�D�� �]�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�H�� �V�� �+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�L�P�� �O�L�P�I�R�P�R�P���� �&�R�W�V�Z�R�O�G�V�N�D��

�P�R�G�L�I�L�N�D�F�L�M�D���G�D�Q�D�V���M�H���R�S�ü�H�Q�L�W�R���S�U�L�K�Y�D�ü�H�Q�D���]�D���V�Y�H���O�L�P�I�R�P�H�� 

 

Tablica 2. �&�R�W�V�Z�R�O�G�V�N�D���P�R�G�L�¿�N�D�F�L�M�D���$�Q�Q���$�U�E�R�U�V�N�H���N�O�D�V�L�¿�N�D�F�L�M�H (11)  

�.�O�L�Q�L�þ�N�L��

stadij 

�=�D�K�Y�D�ü�H�Q�L���O�L�P�I�Q�L���þ�Y�R�U�R�Y�L�����R�U�J�D�Q�L���L�O�L���S�R�G�U�X�þ�M�D 

I �=�D�K�Y�D�ü�H�Q�D���V�D�P�R���M�H�G�Q�D���U�H�J�L�M�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D�����,�����L�O�L���R�J�U�D�Q�L�þ�H�Q�R���]�D�K�Y�D�ü�H�Q��

�M�H�G�D�Q���H�N�V�W�U�D�O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L���R�U�J�D�Q���L�O�L���S�R�G�U�X�þ�M�H�����,E)  

II  �=�D�K�Y�D�ü�H�Q�H���G�Y�L�M�H���L�O�L���Y�L�ã�H���U�H�J�L�M�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���V���M�H�G�Q�H���V�W�U�D�Q�H���G�L�M�D�I�U�D�J�P�H��

���,�,�����L�O�L���R�J�U�D�Q�L�þ�H�Q�R���]�D�K�Y�D�ü�H�Q���H�N�V�W�U�D�O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L���R�U�J�D�Q���L�O�L �S�R�G�U�X�þ�M�H���L���M�H�G�D�Q���L�O�L��

�Y�L�ã�H���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���V���M�H�G�Q�H���V�W�U�D�Q�H���G�L�M�D�I�U�D�J�P�H�����,�,E) 

III  �=�D�K�Y�D�ü�H�Q�L���O�L�P�I�Q�L���þ�Y�R�U�R�Y�L���V���R�E�M�H���V�W�U�D�Q�H���G�L�M�D�I�U�D�J�P�H�����,�,�,������uz to �P�R�å�H���E�L�W�L��

�]�D�K�Y�D�ü�H�Q�D���V�O�H�]�H�Q�D�����,�,�,S), �R�J�U�D�Q�L�þ�H�Q�R���]�D�K�Y�D�ü�H�Q���H�N�V�W�U�D�O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L���R�U�J�D�Q�����,�,�,E) 

ili oboje (IIIES) 

IV  �'�L�I�X�]�Q�R���L�O�L���G�L�V�H�P�L�Q�L�U�D�Q�R���]�D�K�Y�D�ü�H�Q���M�H�G�D�Q���L�O�L���Y�L�ã�H���H�N�V�W�U�D�O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K���R�U�J�D�Q�D��

ili tkiva �V���L�O�L���E�H�]���]�D�K�Y�D�ü�D�Q�M�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D 

 

�3�U�H�P�D���S�U�L�V�X�W�Q�R�V�W�L���R�S�ü�L�K���V�L�P�S�W�R�P�D�����V�Y�D�N�L���V�W�D�G�L�M���E�R�O�H�V�W�L���G�L�M�H�O�L���V�H���Q�D���$�����E�H�]���R�S�ü�L�K���V�L�P�S�W�R�P�D�����L���%��

���N�D�G�D�� �M�H�� �S�U�L�V�X�W�D�Q�� �M�H�G�D�Q�� �L�O�L�� �Y�L�ã�H�� �R�G�� �V�O�L�M�H�G�H�ü�L�K�� �V�L�P�S�W�R�P�D���� �Q�H�R�E�M�D�ã�Q�M�L�Y�� �J�X�E�L�W�D�N�� �Y�L�ã�H�� �R�G�� ���� % 

�W�M�H�O�H�V�Q�H���W�H�å�L�Q�H���W�L�M�H�N�R�P���S�R�V�O�M�H�G�Q�M�L�K�������P�M�H�V�H�F�L�����S�U�R�I�X�]�Q�R���Q�R�ü�Q�R���]�Q�R�M�H�Q�M�H���L�O�L���Q�H�R�E�M�D�ã�Q�M�L�Y�D���W�M�H�O�H�V�Q�D��

temperatura >38 �ƒ�&���� 

Bolesnicima s velikom tumorskom ma�V�R�P�����Äbulky disease�³�����V�H���X�]���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M��bolesti dodaje 

oznaka X. Kod bolesnika s HL, �Y�H�O�L�N�R�P�� �W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �P�D�V�R�P�� �V�P�D�W�U�D�� �V�H�� �O�L�P�I�Q�L�� �þ�Y�R�U�� �L�O�L��

�N�R�Q�J�O�R�P�H�U�D�W���þ�Y�R�U�R�Y�D���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���S�U�R�P�M�H�U�D���•������ �F�P���L�O�L���P�H�G�L�M�D�V�W�L�Q�D�O�Q�D���P�D�V�D���þ�L�M�L��je MMR (engl. 

mediastinal mass ratio) �•����33. MMR predstavlja �R�P�M�H�U�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �S�U�R�P�M�H�U�D��medijastinalnog 

�W�X�P�R�U�D���L���ã�L�U�L�Q�H���P�H�G�L�M�D�V�W�L�Q�X�P�D (11). �0�H�ÿ�X�W�L�P�����]�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V���1�+�/���Q�L�V�X���X�V�X�J�O�D�ã�H�Q�L stavovi o 

kriterijima za veliku tumorsku masu. �3�U�H�G�O�D�å�X���V�H���U�D�]�O�L�þ�L�W�H���Y�H�O�L�þ�L�Q�H�����R�G�������G�R���������F�P�����R�Y�L�V�Q�R���R��

tipu NHL. Stoga su novije preporuke da se za svakog bolesnika s limfomom �S�U�L���R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�X��

�N�O�L�Q�L�þ�N�R�J���V�W�D�G�L�M�D���Q�D�Y�H�G�H���Y�H�O�L�þ�L�Q�D���Q�D�M�Y�H�ü�H���W�X�P�R�U�V�N�H���P�D�V�H bez potrebe za dodavanjem oznake X 

(12). 
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�=�D�� �S�U�R�F�M�H�Q�X�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�V�W�L�� �E�R�O�H�V�W�L�� �N�R�U�L�V�W�L�� �V�H�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �S�U�H�J�O�H�G�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �W�H�� �V�O�L�N�R�Y�Q�H�� �P�H�W�R�G�H����

�/�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�D���L���Y�H�O�L�þ�L�Q�D���S�H�U�L�I�H�U�Q�L�K���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D��mogu se odrediti palpacijom ili ultrazvukom 

���8�=�9������ �D�� �O�L�P�I�Q�L�� �þ�Y�R�U�R�Y�L�� �S�U�V�Q�R�J�� �N�R�ã�D���� �W�U�E�X�K�D�� �L�� �]�G�M�H�O�L�F�H�� �S�U�R�F�M�H�Q�M�X�M�X�� �V�H��kompjutoriziranom 

tomografijom (engl. computed tomography, CT). U novije vrijeme se u dijagnostici i �S�U�D�ü�H�Q�M�X��

bolesnika s limfomom koristi pozitronska emisijska tomografija (PET) �Àuorodeoksiglukozom 

(FDG) koja �R�P�R�J�X�ü�X�M�H���I�X�Q�N�F�L�M�V�N�L���V�O�L�N�R�Y�Q�L���S�U�L�N�D�], �E�X�G�X�ü�L���G�D �W�X�P�R�U�V�N�R���W�N�L�Y�R���M�D�þ�H���Q�D�N�X�S�O�M�D���)�'�*��

od okolnoga netumorskog tkiva. �1�D�M�þ�H�ã�ü�H���V�H���X�]���3�(�7 �S�U�H�J�O�H�G���U�D�G�L���L���&�7���V�Q�L�P�D�Q�R�J���S�R�G�U�X�þ�M�D���U�D�G�L��

�R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�D���W�R�þ�Q�L�M�H���D�Q�D�W�R�P�V�N�H���O�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�H���S�R�M�D�þ�D�Q�R�J���)�'�*���Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�D (13). Pokazalo se da 

upotreba PET-CT �R�P�R�J�X�ü�X�M�H�� �S�U�H�F�L�]�Q�L�M�X procjenu �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�V�W�L�� �E�R�O�H�V�W�L�� �X�� �R�G�Q�R�V�X�� �Q�D�� �&�7 te 

�P�L�M�H�Q�M�D�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M�� �E�R�O�H�V�W�L�� �X�� ����-30 % bolesnika s limfomom���� �þ�H�ã�ü�H�� �X�� �Y�L�ã�L�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M������

�0�H�ÿ�X�W�L�P����za sada nije dokazan utjecaj upotrebe PET-�&�7�� �W�L�M�H�N�R�P�� �G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H�� �R�E�U�D�G�H�� �Q�D��

�S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D (12,14). �=�D�� �S�U�R�F�M�H�Q�X�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�V�W�L�� �E�R�O�H�V�W�L�� �X�� �N�R�ã�W�D�Q�X�� �V�U�å���� �U�X�W�L�Q�V�N�L�� �V�H��u 

�G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R�M���R�E�U�D�Gi radi �E�L�R�S�V�L�M�D���N�R�V�W�L�����2�V�L�P���F�L�W�R�O�R�ã�N�H���L���S�D�W�R�K�L�V�W�R�O�R�ã�N�H���D�Q�D�O�L�]�H�����R�Y�L�V�Q�R���R���Y�U�Vti 

limfoma, �X�]�R�U�F�L�� �V�H�� �P�R�J�X�� �V�O�D�W�L�� �Q�D�� �S�U�R�W�R�þ�Q�X�� �F�L�W�R�P�H�W�U�L�M�X���� �F�L�W�R�J�H�Q�H�W�L�N�X�� �L���L�O�L�� �P�R�O�H�N�X�O�D�U�Q�X��

dijagnostiku. Zbog velike osjetljivosti PET-�&�7���Q�D���L�Q�I�L�O�W�U�D�F�L�M�X���N�R�ã�W�D�Q�H���V�U�å�L, kod bolesnika s HL 

�N�R�G���N�R�M�L�K���M�H���X�þ�L�Q�M�H�Q���3�(�7-�&�7���Y�L�ã�H���V�H���Q�H���S�U�H�S�R�U�X�þ�D���X���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R�M���R�E�U�D�G�L���U�D�G�L�W�L���E�L�R�S�V�L�M�X���N�R�V�W�L 

(12,15). �.�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���'�/�%�&�/���N�R�G���N�R�M�L�K���M�H���X�þ�L�Q�M�H�Q���3�(�7-CT, biopsiju nije potrebno raditi u 

�V�O�X�þ�D�M�X�� �S�R�]�L�W�L�Y�Q�R�J�� �Q�D�O�D�]�D�� �3�(�7-CT (12,16,17). Za o�V�W�D�O�H�� �Y�U�V�W�H�� �O�L�P�I�R�P�D�� �M�R�ã�� �Q�L�M�H�� �S�U�L�N�X�S�O�M�H�Q�R��

�G�R�Y�R�O�M�Q�R�� �S�R�G�D�W�D�N�D�� �W�H�� �V�H�� �L�� �G�D�O�M�H�� �X�� �S�U�R�F�M�H�Q�L�� �S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�V�W�L�� �E�R�O�H�V�W�L�� �S�U�H�S�R�U�X�þ�D�� �S�X�Q�N�F�L�M�D�� �L�� �E�L�R�S�V�L�M�D��

kosti (12). 

 

1.1.5. Procjena prognoze bolesti 

U procjeni prognoze bolesti oboljelih od limfoma koriste se �S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L��

�W�H�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�� �L�Q�G�H�N�V�L�� �N�R�M�L�� �R�E�M�H�G�L�Q�M�X�M�X�� �S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�H�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H��

�þ�L�P�E�H�Q�L�N�H�� �]�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �W�L�S�R�Y�H�� �O�L�P�I�R�P�D���� �V�� �F�L�O�M�H�P�� �S�U�H�G�Y�L�ÿ�D�Q�M�D�� �R�G�J�R�Y�R�U�D�� �Q�D�� �W�H�U�D�S�L�M�X�� �L�� �L�V�K�R�G�D��

bolesti. 

 

1.1.5.1. �0�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V, IPI  

M�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V��(engl. international prognostic index, IPI) se smatra zlatnim 

�V�W�D�Q�G�D�U�G�R�P���L���Q�D�M�þ�H�ã�ü�H���M�H���S�U�L�P�M�H�Q�M�L�Y�D�Q���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�Ni model za NHL�����2�V�P�L�ã�O�M�H�Q���M�H��1993. godine, 

�S�U�Y�H�Q�V�W�Y�H�Q�R�� �N�D�R�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�� �P�R�G�H�O�� �]�D�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�H�� �1�+�/���� �%�R�O�H�V�Q�L�F�L�� �V�X�� �V�Y�U�V�W�D�Q�L�� �X�� �þ�H�W�L�U�L��
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�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H���V�N�X�S�L�Q�H (niski, niski/srednji, visoki/srednji i visoki rizik) prema broju nepovoljnih 

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�K���þ�L�P�E�H�Q�L�N�D: dob > �������J�R�G�L�Q�D�����N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,�,�,���L�O�L���,�9�����/�'�+ (laktat dehidrogenaza) 

>240 U���/���� �R�S�ü�H�� �V�W�D�Q�M�H��bolesnika (engl. performance status, PS) �•�� ������ �E�U�R�M�� �]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�K��

ekstranodalnih sijela >1 (tablica 3) (18).  

 

Tablica 3. �0�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V, IPI (18)  

�3�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L Broj bodova 
�3�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H��

skupine 

Dob > 60 godina  

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,�,�,���L�O�L���,�9�� 

LDH >240 U/L  

PS (ECOG ljestvica) �•���� 

�%�U�R�M���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�K���H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L�K���V�L�M�H�O�D��>1 

0-1 Niski rizik 

2 Niski/srednji rizik 

3 
Visoki/srednji 

rizik  

4-5 Visoki rizik 

Svaki parametar boduje se s jednim bodom 

Legenda: ECOG = Eastern Cooperative Oncology Group�����D�P�H�U�L�þ�N�D���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�þ�N�D���N�R�R�S�H�U�D�W�L�Y�Q�D��

skupina 

 

1.1.5.2. �0�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V���]�D���I�R�O�L�N�X�O�D�U�Q�H���O�L�P�I�R�P�H, FLIPI  

�,�3�,���� �N�R�M�L�� �M�H�� �R�V�P�L�ã�O�M�H�Q�� �S�U�Y�H�Q�V�W�Y�H�Q�R�� �]�D�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�H�� �O�L�P�I�R�P�H���� �P�R�å�H�� �V�H�� �N�R�U�L�V�W�L�W�L�� �L�� �]�D�� �L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�H��

�O�L�P�I�R�P�H�����0�H�ÿ�X�W�L�P�����Y�U�O�R��mali broj bolesnika s FL (oko 10-15 %) ulazi u skupinu bolesnika s 

visokim rizikom kada se koristi IPI. Stoga je za bolesnike s FL 2004. godine dizajniran poseban 

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�� �L�Q�G�H�N�V���� �)�/�,�3�,�� ��engl. follicular lymphoma international prognostic index). 

Bolesn�L�F�L�� �V�H�� �G�L�M�H�O�H�� �X�� �W�U�L�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H�� �V�N�X�S�L�Q�H (niski, srednji i visoki rizik) prema broju 

nepo�Y�R�O�M�Q�L�K�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�K�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�D: dob >������ �J�R�G�L�Q�D���� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M�� �,�,�,�� �L�O�L�� �,�9���� �K�H�P�R�J�O�R�E�L�Q��

�’120 g/L,  LDH >240 U/L, broj regija �]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�K���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D >4 (tablica 4) (19).   
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Tablica 4. �0�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L indeks za folikularne limfome, FLIPI (19)  

�3�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L Broj bodova 
�3�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H��

skupine 

Dob >60 godina 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,�,�,���L�O�L���,�9 

�+�H�P�R�J�O�R�E�L�Q���’���������J���/ 

LDH >240 U/L 

Broj regija �]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�K �O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D >4 

0-1 Niski rizik 

2 Srednji rizik 

3-5 Visoki rizik 

Svaki parametar boduje se s jednim bodom 

 

 

1.1.5.3. �0�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V���]�D���O�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H���]�R�Q�H, MIPI  

�������������J�R�G�L�Q�H���+�R�V�W�H�U���L���V�X�U�D�G�Q�L�F�L���V�X���U�D�]�Y�L�O�L���P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V���]�D���O�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H��

zone (engl. mantle cell lymphoma international prognostic index, MIPI) �N�D�R���S�U�Y�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L��

�P�R�G�H�O�� �V�S�H�F�L�I�L�þ�D�Q�� �]�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�H�� �V�� �X�]�Q�D�S�U�H�G�R�Y�D�O�L�P�� �0�&�/���� �8�N�O�M�X�þ�H�Q�D�� �V�X�� �þ�H�W�L�U�L�� �Q�H�R�Y�L�V�Q�D��

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�D���þ�L�P�E�H�Q�L�N�D�����G�R�E�����R�S�ü�H���V�W�D�Q�M�H���E�R�O�H�V�Q�L�N�D�����/�'�+���W�H���E�U�R�M �O�H�X�N�R�F�L�W�D�����%�X�G�X�ü�L���G�D���0�,�3�,��

�X�N�O�M�X�þ�X�M�H���V�O�R�å�H�Q�X���P�D�W�H�P�D�W�L�þ�N�X���I�R�U�P�X�O�X���]�D���L�]�U�D�þ�X�Q�D�Y�D�Q�M�H, �R�V�P�L�ã�O�M�H�Q���M�H��pojednostavljeni MIPI 

(tablica 5). �=�D���V�Y�D�N�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���þ�L�P�E�H�Q�L�N���E�R�O�H�V�Q�L�N�X���V�H���G�D�M�H����-3 boda te se bodovi zbrajaju. 

Bolesnici se prema broju bodova dijele u tri �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H�� �V�N�X�S�L�Q�H���� �Q�L�V�N�L�� �U�L�]�L�N�� ����-3 boda), 

srednji rizik (4-5 bodova) te visoki rizik (6-11 bodova) (20). 

 

Tablica 5. �3�R�M�H�G�Q�R�V�W�D�Y�O�M�H�Q�L���P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V���]�D���O�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H���]�R�Q�H, MIPI 

(20)  

Bodovi Dob (godine) PS (ECOG) LDH/ 240 U/L 
Leukociti 

(x109/L ) 

0 �’50 0-1 <0.67 6.700 

1 50-59 - 0.67-0.99 6.700-9.999 

2 60-69 2-4 1.00-1.49 10.000-14.999 

3 �•���� - �•������ �•������������ 
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1.1.5.4. Prog�Q�R�V�W�L�þ�N�L���L�Q�G�H�N�V�L���X���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���+odgkinovim limfomom 

U bolesnika s HL li �P�I�R�P�R�P�� �N�R�U�L�V�W�H�� �V�H�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L���R�Y�L�V�Q�R�� �R�� �N�O�L�Q�L�þ�N�R�P��

�V�W�D�G�L�M�X�� �E�R�O�H�V�W�L���� �1�H�S�R�Y�R�O�M�Q�L�P�� �U�L�]�L�þ�Q�L�P���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���]�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�H�� �V�� �O�R�N�D�O�L�]�L�U�D�Q�R�P�� �E�R�O�H�ã�ü�X��

���N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M�� �,�� �L�� �,�,���� �V�P�D�W�U�D�M�X�� �V�H���� �G�R�E�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �•������ �J�R�G�L�Q�D���� �K�L�V�W�R�O�R�ã�N�L�� �S�R�G�W�L�S���P�L�M�H�ã�D�Q�D��

celularnost (MC) ili limfocitna deplecija (LD), sedimentacija eritrocita (SE) >50 ako nisu 

prisutni B simptomi, SE >30 ukoliko su prisutni B simptomi, velika medijastinalna tumorska 

masa (MMR �!�����������L�O�L���P�H�G�L�M�D�V�W�L�Q�D�O�Q�L���W�X�P�R�U���!�������F�P�������E�U�R�M���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�K���U�H�J�L�M�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D��

>2 te prisutnost bolesti u ekstranodalnim sijelima (tablica 6�������8�N�R�O�L�N�R���M�H���S�U�L�V�X�W�D�Q���M�H�G�D�Q���L�O�L���Y�L�ã�H��

navedenih �þ�L�P�E�H�Q�L�N�D��bolesnik se ubraja u skupinu s nepovoljnom prognozom (21).  

 

Tablica 6. �3�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L u bolesnika s lokaliziranim Hodgkinovim limfomom 

���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,���L���,�,�� (21)  

�+�R�G�J�N�L�Q�R�Y���O�L�P�I�R�P���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,���L���,�, 

�'�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���•�������J�R�G�L�Q�D 

�+�L�V�W�R�O�R�ã�N�L���S�R�G�W�L�S���0�&���L�O�L���/�'�� 

SE >50 ako nisu prisutni B simptomi 

SE >30 ukoliko su prisutni B simptomi  

Velika medijastinalna tumorska masa (MMR >0.33 ili medijastinalni tumor >10 cm) 

�%�U�R�M���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�K���U�H�J�L�M�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���!���� 

Prisutnost bolesti u ekstranodalnim sijelima  

�%�R�O�H�V�Q�L�N�� �V�H�� �V�Y�U�V�W�D�Y�D�� �X�� �Q�H�S�R�Y�R�O�M�Q�X�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�X�� �V�N�X�S�L�Q�X�� �D�N�R�� �M�H�� �S�U�L�V�X�W�D�Q�� ���� �L�O�L�� �Yi�ã�H����

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�K���S�D�U�D�P�H�W�D�U�D 

 

�%�R�O�H�V�Q�L�F�L���V���S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�P���E�R�O�H�ã�ü�X�����N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,�,�,���L��IV) svrstavaju se u skupinu s nepovoljnom 

prognozom ukoliko su prisutna �Q�D�M�P�D�Q�M�H�� ���� �Q�H�S�R�Y�R�O�M�Q�D�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�D�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�D�� ���W�D�E�O�L�F�D��7): 

�N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D���D�O�E�X�P�L�Q�D�����������J���/�����K�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�������������J���/�����P�X�ã�N�L���V�S�R�O�����G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���•�������J�R�G�L�Q�D����

stadij bolesti IV, leukocitoza (L >15.0 x 109/L), limfopenija (limfociti <0.6 x 109/L ili <8 %) 

(22)  
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Tablica 7. �3�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L �X���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���S�U�R�ã�L�U�H�Q�L�P���+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�L�P���O�L�P�I�R�P�R�P��

���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,�,�,���L���,�9�� (22)  

�+�R�G�J�N�L�Q�R�Y���O�L�P�I�R�P���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,�,�,���L���,�9 

Koncentracija albumina <40 g/L 

Hemoglobin <105 g/L 

�0�X�ã�N�L���V�S�R�O 

�'�R�E���•�������J�R�G�L�Q�D 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���E�R�O�H�V�W�L���,�9 

Leukociti >15.0 x 109/L 

Limfociti <0,6 x 109/L ili < 8 %  

�%�R�O�H�V�Q�L�N�� �V�H�� �V�Y�U�V�W�D�Y�D�� �X�� �Q�H�S�R�Y�R�O�M�Q�X�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�X�� �V�N�X�S�L�Q�X�� �D�N�R�� �V�X�� �S�U�L�V�X�W�Q�D�� ���� �L�O�L�� �Y�L�ã�H��

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�D �þ�L�P�E�H�Q�L�N�D 

 

 

1.1.6. Indolentni  B-NHL  

 

1.1.6.1. Folikularni limfom , FL 

Folikularni limfom je zrela B neoplazma  koja nastaje proliferacijom stanica germinativnog 

centra (malih, zarezanih stanica-centrocita i velikih, nezarezanih stanica-centroblasta). 

Tumorsko tkivo barem dijelom pokazuje folikularni uzorak. Tumorske stanice uz ekspresiju 

B-�V�W�D�Q�L�þ�Q�L�K���D�Q�W�L�J�H�Q�D�����&�'���������&�'���������&�'���������&�'�����D�����S�R�N�D�]�X�M�X���L���S�R�]�L�W�L�Y�Q�R�V�W���Q�D���&�'���������%�&�/�����W�H��

�%�&�/�������8���Y�H�ü�L�Q�L���V�O�X�þ�D�M�H�Y�D���V�H���Q�D�O�D�]�L���W�U�D�Q�V�O�R�N�D�F�L�M�D���W�����������������T�������T����) i preuredba BCL2 gena. FL 

se tradicionalno dijeli u tri stupnja prema broju centroblasta (stupanj 1; 0-5, stupanj 2; 6-15 i 

stupanj 3; >15 centroblasta �S�R���Y�L�G�Q�R�P���S�R�O�M�X���S�R�G���Y�H�O�L�N�L�P���S�R�Y�H�ü�D�Q�M�H�P). Prema udjelu centrocita 

stupanj 3 se dalje dijeli na 3A i 3B. Kod FL stupnja 3A uz centroblaste prisutni su i centrociti, 

a kod stupnja 3B nalaze se samo centroblasti (3). �3�U�H�P�D���Q�H�N�L�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D���)�/���V�W�D�G�L�M�D�����%��se 

�U�D�]�O�L�N�X�M�H���S�R���V�Y�R�M�L�P���E�L�R�O�R�ã�N�L�P���R�V�R�E�L�Q�D�P�D���R�G���)�/���V�W�D�G�L�M�D����-���$�����D���S�R�N�D�]�X�M�H���Q�H�N�D���R�E�L�O�M�H�å�M�D���N�R�M�D��

ukazuju na njegovu povezanost s DLBCL ���þ�H�V�W�R�� �V�X�� �&�'������ �L�� �%�&�/���� �Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L���� �S�R�N�D�]�X�M�X��

ekspresiju IRF4/MUM1 i preuredbu BCL6, a ne BCL2 gena) (23-25). �)�/���M�H���Q�D�M�þ�H�ã�ü�L���L�Q�G�R�O�Hntni 

�O�L�P�I�R�P���� �ý�L�Q�L���R�N�R������ ���� �V�Y�L�K���O�L�P�I�R�P�D���V���Q�D�M�Y�H�ü�R�P���L�Q�F�L�G�H�Q�F�L�M�R�P���X���6�$�'�� �L�� �]�D�S�D�G�Q�R�M���(�X�U�R�S�L���W�H��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Q�L�å�R�P���L�Q�F�L�G�H�Q�F�L�M�R�P���X���L�V�W�R�þ�Q�R�M���(�X�U�R�S�L�����$�]�L�M�L���L���Q�H�U�D�]�Y�L�M�H�Q�L�P���]�H�P�O�M�D�P�D�����1�H�ã�W�R���þ�H�ã�ü�H��se 
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�M�D�Y�O�M�D���N�R�G���å�H�Q�D���Q�H�J�R���N�R�G���P�X�ã�N�D�U�D�F�D�����D���P�H�G�L�M�D�Q���G�R�E�L���S�U�L���S�R�M�D�Y�L���E�R�O�H�V�W�L���M�H �X���ã�H�V�W�R�P���G�H�V�H�W�O�M�H�ü�X. 

�)�/���V�H���X�E�U�D�M�D���X���O�L�P�I�R�P�H���G�R�E�U�H���S�U�R�J�Q�R�]�H���V���S�H�W�R�J�R�G�L�ã�Q�M�L�P���S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H�P���S�U�H�N�R������ % (3).  

 

1.1.6.2. �.�U�R�Q�L�þ�Q�D���O�L�P�I�R�F�L�W�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D���O�L�P�I�R�P���P�D�O�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D, CLL/SLL  

�.�U�R�Q�L�þ�Q�D���O�L�P�I�R�F�L�W�Q�D���O�H�X�N�H�P�L�M�D���O�L�P�I�R�P���P�D�O�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D��je neoplazma zrelih limfocita B �J�U�D�ÿ�H�Q�D��

od �M�H�G�Q�R�O�L�þ�Q�L�K �P�D�O�L�K���� �R�N�U�X�J�O�L�K�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �N�R�M�H�� �V�X�� �R�E�L�þ�Q�R�� �&�'���� �L�� �&�'������ �S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���� �8�]�� �P�D�O�H��

�O�L�P�I�R�F�L�W�H�� �P�R�å�H�� �V�H�� �Q�D�ü�L�� �Q�H�ã�W�R�� �S�U�R�O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �L�� �S�D�U�D�L�P�X�Q�R�E�O�D�V�W�D (3). CLL i SLL se smatraju 

�L�Q�D�þ�L�F�D�P�D�� �L�V�W�H�� �E�R�O�H�V�W�L���� �&�/�/�� �M�H�� �O�H�X�N�H�P�L�M�V�N�L�� �R�E�O�L�N�� �E�R�O�H�V�W�L�� �N�R�G�� �N�R�M�H�� �Q�D�O�D�]�L�P�R�� �•�� x 109/L 

tumorskih stanica u perifernoj krvi. SLL se odnosi na neleukemijski oblik bolesti kod koje je 

prisutna limfadenopatija i/ili splenomegalija, ali je broj tumorskih stanica u perifernoj krvi �’5 

x 109/L. �&�/�/���6�/�/�� �þ�L�Q�H�� �R�N�R��7 ���� �V�Y�L�K�� �1�+�/���� �/�H�X�N�H�P�L�M�V�N�L�� �R�E�O�L�N�� �E�R�O�H�V�W�L�� �M�H�� �þ�H�ã�ü�L�� �L�� �S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D��

�Q�D�M�þ�H�ã�ü�X���O�H�X�N�H�P�L�M�X���R�G�U�D�V�O�H���G�R�E�L���X��zapadnim zemljama (3,26).    

 

1.1.6.3. Limfoplazmocitoidni limfom , LPL 

Limfoplazmocitoidni limfom je rijetka �%���Q�H�R�S�O�D�]�P�D���L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�R�J���N�O�L�Q�L�þ�N�R�J���W�L�M�H�N�D�����N�R�M�D���þ�L�Q�L���R�N�R��

1 % svih NHL. Nastaje proliferacijom malih limfocita, limfoplazmocitoidnih stanica te plazma 

�V�W�D�Q�L�F�D�����2�E�L�þ�Q�R���M�H���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�D���N�R�ã�W�D�Q�D���V�U�å�����D���P�R�J�X���E�L�W�L���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L���L���O�L�P�I�Q�L���þ�Y�R�U�R�Y�L���W�H���V�O�H�]�H�Q�D����

Kod zn�D�þ�D�M�Q�R�J�� �E�U�R�M�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �/�3�/�� �P�R�å�H�� �V�H�� �Q�D�ü�L�� �:�D�O�G�H�Q�V�W�U�|�P�R�Y�D�� �P�D�N�U�R�J�O�R�E�X�O�L�Q�H�P�L�M�D��

(WM)���� �N�R�M�D�� �V�H�� �G�H�I�L�Q�L�U�D�� �N�D�R�� �/�3�/�� �V�� �L�Q�I�L�O�W�U�D�F�L�M�R�P�� �N�R�ã�W�D�Q�H�� �V�U�å�L�� �L�� �,�J�0�� �P�R�Q�R�N�O�R�Q�D�O�Q�R�P��

gamapatijom (3). Oko 90 % bolesnika s LPL ili WM ima MYD88 �/�������3���P�X�W�D�F�L�M�X�����ã�W�R���P�R�å�H��

�E�L�W�L�� �R�G�� �S�R�P�R�ü�L���X�� �G�L�I�H�U�H�Q�F�L�M�D�O�Q�R�M�� �G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�F�L�� �S�U�H�P�D�� �G�U�X�J�L�P�� �P�D�O�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L�P�� �O�L�P�I�R�P�L�P�D�� �V��

plazmocitoidnom diferencijacijom (27).   

 

1.1.6.4. Nodalni limfom marginalne zone, NMZL   

Nodalni limfom marginalne zone (engl. nodal marginal zone lymphoma, NMZL) je primarna 

�Q�R�G�D�O�Q�D�� �%�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�D�� �Q�H�R�S�O�D�]�P�D���� �*�U�D�ÿ�H�Q�� �M�H�� �R�G�� �S�R�O�L�P�R�U�I�Q�H�� �S�R�S�X�O�D�F�L�M�H�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �X�]�� �O�L�P�I�R�F�L�W�H��B 

�P�D�U�J�L�Q�D�O�Q�H���]�R�Q�H�����Q�D�O�L�N���F�H�Q�W�U�R�F�L�W�L�P�D���L�O�L���P�R�Q�R�F�L�W�R�L�G�Q�R�J���L�]�J�O�H�G�D�����P�R�J�X���V�H���Q�D�ü�L���S�O�D�]�P�D���V�W�D�Q�L�F�H��

�W�H���W�U�D�Q�V�I�R�U�P�L�U�D�Q�H���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H���� �3�R�N�D�]�X�M�H���S�R�]�L�W�L�Y�Q�R�V�W���Q�D��pan-B stani�þ�Q�H���E�L�O�M�H�J�H���� �D���&�'������

CD23, CD10 i ciklin-D1 su �R�E�L�þ�Q�R��negativni. �1�0�=�/�� �þ�L�Q�L�� �R�N�R�� ������-1.8 % svih limfoma, 

�S�R�G�M�H�G�Q�D�N�R���þ�H�V�W�R��se javlja u oba spola, a medijan dobi pri pojavi bolesti je oko 60 godina (3).  
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1.1.6.5. �(�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L���O�L�P�I�R�P���P�D�U�J�L�Q�D�O�Q�H���]�R�Q�H���O�L�P�I�D�W�L�þ�Qog tkiva vezanog uz sluznice, 

MALT limfom  

�(�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L���O�L�P�I�R�P���P�D�U�J�L�Q�D�O�Q�H���]�R�Q�H���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�R�J���W�N�L�Y�D���Y�H�]�D�Q�R�J���X�]���V�O�X�]�Q�L�F�H����engl. extranodal 

marginal zone lymphoma of mucosa-associated lymphoid tissue, MALT limfom) dijeli 

�P�R�U�I�R�O�R�ã�N�H�� �L�� �L�P�X�Q�R�I�H�Q�R�W�L�S�V�N�H�� �N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�N�H�� �V�� �1�0�=�/���� �D�O�L�� �]�D razliku od njega nastaje u 

�H�N�V�W�U�D�O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�P�� �R�U�J�D�Q�L�P�D���� �1�M�H�J�R�Y�� �Q�D�V�W�D�Q�D�N�� �R�E�L�þ�Q�R�� �M�H�� �S�R�Y�H�]�D�Q�� �V�� �N�U�R�Q�L�þ�Q�R�P�� �X�S�D�O�R�P����

�1�D�M�þ�H�ã�ü�D���O�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�D���0�$�/�7���O�L�P�I�R�P�D���M�H���J�D�V�W�U�R�L�Q�W�H�V�W�L�Q�D�O�Q�L���W�U�D�N�W�����X���S�U�Y�R�P���U�H�G�X���å�H�Oudac, gdje je 

�Q�M�H�J�R�Y�D���S�R�M�D�Y�D���S�R�Y�H�]�D�Q�D���V���+�H�O�L�F�R�E�D�F�W�H�U���S�\�O�R�U�L���L�Q�I�H�N�F�L�M�R�P�����'�U�X�J�H���þ�H�ã�ü�H���O�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�H���E�R�O�H�V�W�L���V�X��

�å�O�L�M�H�]�G�H���V�O�L�Q�R�Y�Q�L�F�H�����S�O�X�ü�D�����D�G�Q�H�N�V�D���R�N�D���W�H���ã�W�L�W�Q�M�D�þ�D�� �ý�L�Q�L����-8 % svih NHL B fenotipa. Bolest se 

�R�E�L�þ�Q�R�� �S�U�H�]�H�Q�W�L�U�D�� �X�� �U�D�Q�R�P�� �N�O�L�Q�L�þ�N�R�P�� �V�W�D�G�L�M�X�� �L�� �L�P�D�� �G�Rbru prognozu (3). Pokazalo se da 

�H�U�D�G�L�N�D�F�L�M�D�� �X�]�U�R�þ�Q�L�N�D�� �N�U�R�Q�L�þ�Q�H�� �X�S�D�O�H���� �N�D�R�� �ã�W�R��su Helicobacter pylori kod MALT limfoma 

�å�H�O�X�F�D�� �L�O�L�� �&�K�O�D�P�\�G�L�D�� �S�V�L�W�W�D�F�L�� �N�R�G�� �0�$�/�7�� �O�L�P�I�R�P�D�� �R�þ�Q�L�K�� �D�G�Q�H�N�V�D���� �P�R�å�H�� �G�R�Y�H�V�W�L�� �G�R�� �U�H�J�U�H�V�L�M�H��

limfoma (3,28).   

 

1.1.7. Agresivni B-NHL  

 

1.1.7.1. Difuzni B �Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P, DLBCL  

�'�L�I�X�]�Q�L���%���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P �M�H���J�U�D�ÿ�H�Q���R�G���G�L�I�X�]�Q�L�K���Q�D�N�X�S�L�Q�D���Y�H�O�L�N�L�K���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K���V�W�D�Q�L�F�D �þ�L�M�D��

je jezgra �Y�L�ã�H�� �Q�H�J�R�� �G�Y�R�V�W�U�X�N�R�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �]�U�H�O�R�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �.�O�D�V�L�I�L�N�D�F�L�M�D�� �6�=�2 �U�D�]�O�L�N�X�M�H�� �Y�L�ã�H��

podtipova DLBCL te posebno izdvojenih �H�Q�W�L�W�H�W�D���N�R�M�L���S�U�L�S�D�G�D�M�X���X���V�N�X�S�L�Q�X���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L�K���%��

limfoma (tablica 1) (3). �'�D�O�H�N�R���Q�D�M�þ�H�ã�ü�L���R�E�O�L�N���M�H��nespecificirani DLBCL (engl. Not Otherwise 

Specified, NOS), dok su ostali oblici vrlo rijetki���� �'�/�%�&�/���� �1�2�6�� �þ�L�Q�L�� ����-30 % svih NHL u 

�]�D�S�D�G�Q�L�P���]�H�P�O�M�D�P�D�����Q�H�ã�W�R �M�H���þ�H�ã�ü�L���X���P�X�ã�N�D�U�D�F�D�����D���P�H�G�L�M�D�Q���G�R�E�L���S�U�L���S�R�M�D�Y�L���E�R�O�H�V�W�L���M�H���X���V�H�G�P�R�P��

�G�H�V�H�W�O�M�H�ü�X (3,8). U oko 40 �����V�O�X�þ�D�M�H�Y�D��bolest se manifestira kao primarni ekstranodalni limfom. 

�1�D�M�þ�H�ã�ü�D���H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�D���O�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�D���E�R�O�H�V�W�L���M�H���S�U�R�E�D�Y�Q�L���V�X�V�W�D�Y�����%�R�O�H�V�W���M�H���D�J�U�H�V�L�Y�Q�R�J���N�O�L�Q�L�þ�N�R�J��

tijeka, ali je potencijalno �L�]�O�M�H�þ�L�Y�D (3).  

U 5-14 % DLBC, NOS nalazi se preuredba MYC �J�H�Q�D���N�R�M�D���M�H���þ�H�V�W�R���X�G�U�X�å�H�Q�D���V���S�U�H�X�U�H�G�E�R�P��

BCL2 i/ili BCL6 gena. Istovremena prisutnost navedenih preuredbi ���³double-hit�³�� �L�O�L�� �Ätriple-

hit�³�����S�R�Y�H�]�X�M�H�� �V�H�� �V�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�M�L�P�� �S�R�Q�D�ã�D�Q�M�H�P�� �W�X�P�R�U�D�� �L�� �O�R�ã�L�M�R�P�� �S�U�R�J�Q�R�]�R�P (29). Stoga 

�N�O�D�V�L�I�L�N�D�F�L�M�D���6�=�2���L�]�������������L�]�G�Y�D�M�D���Q�R�Y�L���H�Q�W�L�W�H�W�����%���V�W�D�Q�L�þ�Q�L limfomi visokog stupnja (engl. high-

grade B-cell lymphomas, HGBL) s MYC i BCL2 i/ili BCL6 preuredbom (3,30).  
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Ekspresija MYC proteina je �þ�H�ã�ü�D���R�G���S�U�H�X�U�H�G�E�H gena i nalazi se u 30-50  % DLBCL. U 20-35 

�����V�O�X�þ�D�M�H�Y�D���S�R�Y�H�]�D�Q�D���M�H���V���L�V�W�R�Y�U�H�P�H�Q�R�P���H�N�V�S�U�H�V�L�M�R�P���%�&�/����proteina (29). �9�H�ü�L�Q�D���W�L�K���O�L�P�I�R�P�D��

nema preuredbu MYC/BCL2 gena �L�� �Q�D�]�L�Y�D�� �L�K�� �V�H�� �Ädouble-expressor�³�� �O�L�P�I�R�P�L�P�D���� �2�Q�L�� �L�P�D�M�X��

�O�R�ã�L�M�X���S�U�R�J�Q�R�]�X���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���R�V�W�D�O�H���'�/�%�&�/�����1�2�6�����D�O�L���Q�L�V�X���W�D�N�R���D�J�U�H�V�L�Y�Q�L���N�D�R���+�*�%�/���V��MYC i 

BCL2 i/ili BCL6 preuredbom i ne izdvajaju se kao zaseban entitet (3).  

 

1.1.7.2. �/�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H���]�R�Q�H, MCL  

�/�L�P�I�R�P���S�O�D�ã�W�H�Q�H���]�R�Q�H �M�H���J�U�D�ÿ�H�Q od uniformnih malih do srednje velikih limf�D�W�L�þ�Q�L�K���V�W�D�Q�L�F�D��s 

�Q�H�S�U�D�Y�L�O�Q�L�P�����þ�H�V�W�R���]�D�U�H�]�D�Q�L�P���M�H�]�J�U�D�P�D�����Q�D�O�L�N���Q�D���F�H�Q�W�U�R�F�L�W�H�������6�W�D�Q�L�F�H���S�R�N�D�]�X�M�X���N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�þ�D�Q��

fenotip (CD5+, CD10�í, CD23�í, FMC7+������ �D�� �J�R�W�R�Y�R�� �X�� �V�Y�L�P�� �V�O�X�þ�D�M�H�Y�L�P�D��nalazi se 

�W�����������������T�������T���������N�R�M�D���G�R�Y�R�G�L���G�R���S�R�Y�H�ü�D�Q�H���H�N�V�S�U�H�V�L�M�H���F�L�N�O�L�Q�D-D1. Smatra se da akumulacija 

dodatnih gen�H�W�L�þ�N�L�K �D�E�Q�R�U�P�D�O�Q�R�V�W�L�����N�R�M�H���þ�H�V�W�R���]�D�K�Y�D�ü�D�M�X��TP53 gen, dovodi do transformacije 

u agresivnije varijant�H���E�R�O�H�V�W�L�����N�D�R���ã�W�R���V�X���E�O�D�V�W�R�L�G�Q�D���L���S�O�H�R�P�R�U�I�Q�D���Y�D�U�L�M�D�Q�W�D�����0�&�/���þ�L�Q�L���R�N�R����-

10 �����V�Y�L�K���1�+�/�����þ�H�ã�ü�L���M�H���X���P�X�ã�N�D�U�D�F�D�����D���P�H�G�L�M�D�Q���G�R�E�L���S�U�L pojavi bolesti je oko 60 godine. Pri 

�G�L�M�D�J�Q�R�]�L���M�H���E�R�O�H�V�W���R�E�L�þ�Q�R���S�U�R�ã�L�U�H�Q�D���W�H���V�X���X�]���O�L�P�I�Q�H���þ�Y�R�U�R�Y�H���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L���V�O�H�]�H�Q�D���L���N�R�ã�W�D�Q�D���V�U�å�����D��

�þ�H�V�W�R�� �L�� �G�U�X�J�D�� �H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�D�� �V�L�M�H�O�D�� �N�D�R�� �ã�W�R�� �M�H�� �J�D�V�W�U�R�L�Q�W�H�V�W�L�Q�D�O�Q�L�� �W�U�D�N�W (3). �1�R�Y�L�M�D�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D��

ukazuju na postojanje �G�Y�D���E�L�R�O�R�ã�N�L���L���N�O�L�Q�L�þ�N�L���U�D�]�O�L�þ�L�W�D���R�E�O�L�N�D���0�&�/�����ý�H�ã�ü�L�����6�2�;�������S�R�]�L�W�L�Y�D�Q����

�N�O�D�V�L�þ�Q�L���R�E�O�L�N, �R�E�L�þ�Q�R���]�D�K�Y�D�ü�D���O�L�P�I�Q�H���þ�Y�R�U�R�Y�H���L���H�N�V�W�U�D�O�L�P�I�D�W�L�þ�Qe organe. Drugi je leukemijski, 

SOX11 negativan oblik, �N�R�M�L���R�E�L�þ�Q�R���]�D�K�Y�D�ü�D���S�H�U�L�I�H�U�Q�X���N�U�Y�����N�R�ã�W�D�Q�X���V�U�å���L���V�O�H�]�H�Q�X���W�H���S�R�N�D�]�X�M�H��

�L�Q�G�R�O�H�Q�W�D�Q���N�O�L�Q�L�þ�N�L���W�L�M�H�N���E�R�O�H�V�W�L (3,31,32).  

 

1.1.7.3. Burkittov limfom , BL 

�%�X�U�N�L�W�W�R�Y�� �O�L�P�I�R�P�� �M�H�� �Y�U�O�R�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�D���� �E�U�]�R�U�D�V�W�X�ü�D�� �Q�H�R�S�O�D�]�P�D�� �]�U�H�O�L�K �%�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �N�R�M�D�� �Y�U�O�R�� �þ�H�V�W�R��

�]�D�K�Y�D�ü�D���H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�H�� �O�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�H�� �L�O�L�� �V�H�� �S�U�H�]�H�Q�W�L�U�D�� �N�D�R�� �D�N�X�W�Q�D�� �O�H�X�N�H�P�L�M�D���� �*�U�D�ÿ�H�Q�� �M�H�� �R�G��

�M�H�G�Q�R�O�L�þ�Q�L�K�� �V�U�H�G�Q�M�H�� �Y�H�O�L�N�L�K�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �V�� �R�N�U�X�J�O�L�P�� �M�H�]�J�U�D�P�D�� �L�� �E�D�]�R�I�L�O�Q�L�P�� �Y�D�N�X�R�O�L�]�L�U�D�Q�L�P��

citoplazmama. Zbog brzog rasta tumora vide se brojne mitoze te �I�D�J�R�F�L�W�L�� �]�D�G�X�å�H�Q�L�� �]�D��

�X�N�O�D�Q�M�D�Q�M�H���R�G�X�P�U�O�L�K���V�W�D�Q�L�F�H���ã�W�R���W�X�P�R�U�X���G�D�M�H���L�]�J�O�H�G���W�]�Y�����Ä�]�Y�M�H�]�G�D�Q�R�J���Q�H�E�D�³�����7�X�P�R�U�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H��

pokazuju pozitivnost na pan-�%���V�W�D�Q�L�þ�Q�H���D�Q�W�L�J�H�Q�H����CD10 i BCL6, dok su TdT i BCL2 negativni. 

Gotovo 100 % stanica je Ki-67 pozitivno. Za �%�/���V�X���N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�þ�Q�H���W�U�D�Q�V�O�R�N�D�F�L�M�H��MYC gena 

�N�R�M�H���G�R�Y�R�G�H���G�R���S�R�M�D�þ�D�Q�H���H�N�V�S�U�H�V�L�M�H���0�<�&���S�U�R�W�H�L�Q�D�����1�D�O�D�]�L�P�R���L�K���X���Y�H�ü�L�Q�L���V�O�X�þ�D�M�H�Y�D���%�/�����D�O�L���Q�L�V�X��

�V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�H���V�D�P�R���]�D���%�/�� �5�D�]�O�L�N�X�M�H�P�R���W�U�L���N�O�L�Q�L�þ�N�H���Y�D�U�L�M�D�Q�W�H���%�/�����H�Q�G�H�P�V�N�L���R�E�O�L�N�����N�R�M�L���V�H javlja u 
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�G�M�H�F�H���]�D�U�D�å�H�Q�H���P�D�O�D�U�L�M�Rm u ekvatorijalnoj Africi i Papui Novoj Gvineji�����V�S�R�U�D�G�L�þ�Q�L���R�E�O�L�N�����N�R�M�L��

se javlja kod djece i mladih odraslih u drugim dijelovima svijeta te BL povezan s 

�L�P�X�Q�R�G�H�I�L�F�L�M�H�Q�F�L�M�R�P�����N�R�M�L���V�H���R�E�L�þ�Q�R���M�D�Y�O�M�D���X���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���]�D�U�D�å�H�Q�L�K��HIV. �%�/���þ�L�Q�L���R�N�R����-2 % svih 

NHL u SAD �L���]�D�S�D�G�Q�R�M���(�X�U�R�S�L�����3�H�W�R�J�R�G�L�ã�Q�M�H���S�U�H�å�L�Yljavanje bolesnika s BL je oko 60-90 %, 

ovisno o stadiju bolesti (3). �3�U�H�P�D���Q�R�Y�L�M�L�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D���V�H���X���R�N�R������ �����V�O�X�þ�D�M�H�Y�D���V�S�R�U�D�G�L�þ�Q�R�J��

te u 40 �����V�O�X�þ�D�M�H�Y�D���H�Q�G�H�P�L�þ�Q�R�J���%�/���Q�D�O�D�]�H���P�X�W�D�F�L�M�H��TCF3 ili ID3 gena (3,33).  

 

1.1.8. T-NHL  

 

1.1.8.1. Periferni T �V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�����Q�H�V�S�H�F�L�I�L�F�L�U�D�Q�L, PTCL, NOS 

�3�H�U�L�I�H�U�Q�L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P�����Q�H�V�S�H�F�L�I�L�F�L�U�D�Q�L����engl. peripheral T-cell lymphoma, not otherwise 

�V�S�H�F�L�¿�H�G�� PTCL, NOS) je nodalni ili ekstranodalni limfom zrelih limfocita T koji ne 

zadovoljava �N�U�L�W�H�U�L�M�H���]�D���X�N�O�M�X�þ�L�Y�D�Q�M�H���X���Q�H�N�L���R�G���V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�L�K���H�Q�W�L�W�H�W�D�����1�D�M�þ�H�ã�ü�L���M�H���R�E�O�L�N���S�H�U�L�I�H�U�Q�L�K��

�7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L�K���O�L�P�I�R�P�D���L���þ�L�Q�L���R�N�R����6 % svih PTCL (34). �%�R�O�H�V�W���M�H���S�U�L���G�L�M�D�J�Q�R�]�L���R�E�L�þ�Q�R���S�U�R�ã�L�U�H�Q�D����

�D���X�]���O�L�P�I�Q�H���þ�Y�R�U�R�Y�H���þ�H�V�W�R���V�X���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�D���L���H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�D���V�L�M�H�O�D (35). �9�H�ü�L�Q�D���W�X�P�R�U�D��je �J�U�D�ÿ�H�Q�D 

od srednje velikih i/ili velikih stanica s nepravilnim, pleomorfnim jezgrama. Tumorske stanice 

�V�X���R�E�L�þ�Q�R���&�'�����S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���X�]���D�E�H�U�D�Q�W�D�Q���J�X�E�L�W�D�N���Q�H�N�L�K��antigena (CD7, CD5, CD52) (3). PTCL, 

�1�2�6�� �M�H�� �D�J�U�H�V�L�Y�D�Q�� �O�L�P�I�R�P�� �V�� �O�R�ã�L�P�� �R�G�J�R�Y�R�U�R�P�� �Q�D�� �W�H�U�D�S�L�M�X�� �L�� �þ�H�V�W�L�P�� �U�H�O�D�S�V�L�P�D���� �3�H�W�R�J�R�G�L�ã�Q�M�H��

�S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H���M�H���R�N�R��32 % (35). 

 

1.1.8.2. �$�Q�J�L�R�L�P�X�Q�R�E�O�D�V�W�L�þ�Q�L��T �V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P, AITL   

A�Q�J�L�R�L�P�X�Q�R�E�O�D�V�W�L�þ�Q�L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P����engl. angioimmunoblastic T-cell lymphoma, AITL) je 

�M�H�G�D�Q�� �R�G�� �Q�D�M�þ�H�ã�ü�L�K�� �V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�L�K�� �V�X�E�W�L�S�R�Y�D���S�H�U�L�I�H�U�Q�L�K�� �7�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�L�K�� �O�L�P�I�R�P�D te �þ�L�Q�L�� ����-30 % od 

ne�N�R�å�Q�L�K �7�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�L�K�� �O�L�P�I�R�P�D��(3,34). Jedan je od oblika limfoma podrijetla folikularnih 

�S�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L�K�� �7�� �V�W�D�Q�L�F�D (3). Bolest se gotovo uvijek manifestira u uznapredovalom stadiju s 

�S�U�L�V�X�W�Q�L�P�� �R�S�ü�L�P�� �V�L�P�S�W�R�P�L�P�D���� �8�]�� �J�H�Q�H�U�D�O�L�]�L�U�D�Q�X�� �O�L�P�I�D�G�H�Q�R�S�D�W�L�M�X�� �þ�H�V�W�R�� �V�X�� �]�D�K�Y�D�ü�H�Qi jetra, 

�V�O�H�]�H�Q�D���L���N�R�ã�W�D�Q�D���V�U�å�����7�X�P�R�U�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H���V�X���X���Y�H�ü�L�Q�L���V�O�X�þ�D�M�H�Y�D �&�'�����S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���W�H���L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X���S�D�Q-

�7���V�W�D�Q�L�þ�Q�H���E�L�O�M�H�J�H�����&�'�������&�'�������&�'����. Uz tumorske stanice nalazi se primjesa brojnih reaktivnih 

stanica: malih limfocita, eozinofila, plazma stanica, histiocita te imunoblasta B. Uz to je 

�S�U�L�V�X�W�Q�D�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�D�� �I�R�O�L�N�X�O�D�U�Q�L�K�� �G�H�Q�G�U�L�W�L�þ�Q�L�K�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �W�H�� �H�Q�G�R�W�H�O�D�� �Y�H�Q�X�O�D���� �$�,�7�/ �L�P�D�� �O�R�ã�X��

prognozu �V���P�H�G�L�M�D�Q�R�P���S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�D���N�U�D�ü�L�P���R�G tri godine (3,36). 
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1.1.8.3. �$�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�L���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P, ALCL  

�$�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�L���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P (engl. anaplastic large cell lymphoma, ALCL) je agresivan 

�&�'������ �S�R�]�L�W�L�Y�D�Q�� �7�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�L�� �O�L�P�I�R�P���� �.�O�D�V�L�I�L�N�D�F�L�M�D�� �6�=�2�� �U�D�]�O�L�N�X�M�H�� �Gva oblika bolesti: ALK-

pozitivni (engl. anaplastic lymphoma kinase, ALK) ALCL, povezan s NPM-ALK 

translokacijom t(2;5) te ALK-negativni ALCL. ALK -pozitivni �$�/�&�/���V�H���R�E�L�þ�Q�R���M�D�Y�O�M�D���X���P�O�D�ÿ�L�K��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �L�� �L�P�D�� �E�R�O�M�X�� �S�U�R�J�Q�R�]�X�� ���S�H�W�R�J�R�G�L�ã�Q�M�H�� �S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H 70-90 %) u odnosu na ALK-

negativni ALCL (petogodi�ã�Q�M�H�� �S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H�� ����-60 %) (3,37). �2�E�D�� �R�E�O�L�N�D�� �V�H�� �R�E�L�þ�Q�R��

dijagnosticiraju u uznapredovalom stadiju bolesti �V�� �S�U�L�V�X�W�Q�L�P�� �%�� �V�L�P�S�W�R�P�L�P�D�� �W�H�� �þ�H�V�W�R�� �V�D��

�]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�P�� �H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L�P�� �V�L�M�H�O�L�P�D���� �=�D�� �$�/�&�/�� �V�X�� �N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�þ�Q�H�� �Y�H�O�L�N�H, CD30 pozitivne 

�V�W�D�Q�L�F�H���V���R�E�L�O�Q�R�P���F�L�W�R�S�O�D�]�P�R�P���W�H���H�N�V�F�H�Q�W�U�L�þ�Q�R���S�R�O�R�å�H�Q�L�P���E�X�E�U�H�å�D�V�W�L�P���M�H�]�J�U�D�P�D (3). Uz CD30, 

�W�X�P�R�U�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H���R�E�L�þ�Q�R�� �L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X���M�H�G�D�Q���L�O�L���Y�L�ã�H�� �7���D�Q�W�L�J�H�Q�D���� �8���U�L�M�H�W�N�L�P���V�O�X�þ�D�M�H�Y�L�P�D���V�W�D�Q�L�F�H��

�J�X�E�H�� �H�N�V�S�U�H�V�L�M�X�� �V�Y�L�K�� �7�� �D�Q�W�L�J�H�Q�D�� ���Änull cell�³�� �I�H�Q�R�W�L�S������ �D�O�L�� �L�P�� �V�H�� �P�R�å�H�� �G�R�N�D�]�D�W�L�� �N�O�R�Q�D�O�Q�D��

�S�U�H�X�U�H�G�E�D���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���U�H�F�H�S�W�R�U�D����engl. T-cell receptor, TCR) (38).  

 

1.1.9. Hodgkinov limfom, HL 

�+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�� �O�L�P�I�R�P�� �R�E�X�K�Y�D�ü�D�� �G�Y�D�� �H�Q�W�L�W�H�W�D���� �Q�R�G�X�O�D�U�Q�X�� �O�L�P�I�R�F�L�W�Q�X�� �S�U�H�G�R�P�L�Q�D�F�L�M�X�� �L�� �N�O�D�V�L�þ�Q�L 

Hodgkinov limfom, koji �V�H�� �P�H�ÿ�X�V�R�E�Q�R�� �U�D�]�O�L�N�X�M�X�� �S�R���N�O�L�Q�L�þ�N�L�P�� �R�E�L�O�M�H�å�M�L�P�D���� �V�D�V�W�D�Y�X�� �X�S�D�O�Q�R�J��

�V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���L�Q�I�L�O�W�U�D�W�D���W�H���P�R�U�I�R�O�R�J�L�M�L���L���I�H�Q�R�W�L�S�X���W�X�P�R�U�V�N�L�K���V�W�D�Q�L�F�D (39).   

 

1.1.9.1. Nodularna limfocitna predominacija H odgkinovog limfoma, NLPHL  

Nodularna limfocitna predominacija Hodgkinovog limfoma (NLPHL) je �%���V�W�D�Q�L�þ�Q�D���Q�H�R�S�O�D�]�P�D����

�J�U�D�ÿ�H�Q�D�� �R�G��krupnih, CD20 pozitivnih, a CD30 i CD15 negativnih tumorskih stanica. Zbog 

velikih lobuliranih jezgara �þ�H�V�W�R ih se naziva �N�R�N�L�þ�D�V�W�L�P�����Äpopcorn�³����stanicama. Tumorske 

�V�W�D�Q�L�F�H���V�X���U�D�V�S�U�ã�H�Q�H���X���R�E�L�O�Q�R�P���Q�R�G�X�O�D�U�Q�R�P���L�O�L���Q�R�G�X�O�D�U�Q�R�P���L���G�L�I�X�]�Q�R�P���L�Q�I�L�O�W�U�D�W�X��sastavljenom 

od malih limfocita, histiocita te epiteloidnih stanica. �1�/�3�+�/���þ�L�Q�L���R�N�R���� �����V�Y�L�K���+�/�����2�E�L�þ�Q�R���V�H��

�M�D�Y�O�M�D���X���P�O�D�ÿ�L�K���R�V�R�E�D���L���þ�H�ã�ü�D���M�H���N�R�G���P�X�ã�N�D�U�D�F�D���� �%�R�O�H�V�W���M�H���S�U�L���G�L�M�D�J�Q�R�]�L���R�E�L�þ�Q�R��lokalizirana i 

ima dobru prognozu (40,41).  
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1.1.9.2. �.�O�D�V�L�þ�Q�L���+odgkinov limfom 

�.�O�D�V�L�þ�Q�L�� �+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�� �O�L�P�I�R�P �M�H�� �%�� �V�W�D�Q�L�þ�Q�D�� �Q�H�R�S�O�D�]�P�D�� �J�U�D�ÿ�H�Q�D�� �R�G�� �P�R�Q�R�Q�X�N�O�H�D�U�Q�L�K��

Hodgkinovih te multinuklearnih Reed-�6�W�H�U�Q�E�H�U�J�R�Y�L�K�� ���+�5�6���� �V�W�D�Q�L�F�D�� �N�R�M�H�� �V�X�� �U�D�V�S�U�ã�H�Q�H�� �X��

obilnom upalnom infiltratu. Za razliku od �N�R�N�L�þ�D�V�W�L�K��stanica, HRS stanice su CD30 i CD15 

�S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���W�H���R�E�L�þ�Q�R���&�'�������Q�H�J�D�W�L�Y�Q�H�����3�U�H�P�D���N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�N�D�P�D���X�S�D�O�Q�R�J���L�Q�I�L�O�W�U�D�W�D���L���P�R�U�I�R�O�Rgiji 

�+�5�6�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �U�D�]�O�L�N�X�M�H�P�R�� �þ�H�W�L�U�L�� �K�L�V�W�R�O�R�ã�N�D�� �R�E�O�L�N�D���� �Q�R�G�X�O�D�U�Q�D�� �V�N�O�H�U�R�]�D�����P�L�M�H�ã�D�Q�D�� �F�H�O�X�O�D�U�Q�R�V�W����

limfocitna deplecija te limfocitima bogat �N�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/���� �.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/�� �þ�L�Q�L���R�N�R������ % svih HL i 

�S�R�N�D�]�X�M�H���G�Y�D�� �Y�U�ã�N�D pojavnosti���� �M�H�G�D�Q�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �������� �L�� �������� �J�R�G�L�Q�H�� �å�L�Y�R�W�D��i drugi oko 70. godine 

�å�L�Y�R�W�D�����1�D�M�þ�H�ã�ü�H�� �V�X�� �]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�� �O�L�P�I�Q�L�� �þ�Y�R�U�R�Y�L�� �Y�U�D�W�D����zatim medijastinuma, pazuha te 

�S�D�U�D�D�R�U�W�D�O�Q�L���O�L�P�I�Q�L���þ�Y�R�U�R�Y�L�����3�U�L�P�D�U�Q�D���H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�D���O�R�N�D�O�L�]�D�F�L�M�D���E�R�O�H�V�W�L���M�H��vrlo rijetka. Preko 

60 % bolesnika pri dijagnozi ima lokaliziranu bolest (�N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M�� �,�� �L�� �,�,������ �8�]�� �S�U�L�P�M�H�Q�X��

suvremene radio i kemoterapije  �N�O�D�V�L�þ�Q�L��HL se �V�P�D�W�U�D�� �L�]�O�M�H�þ�L�Y�L�P�� �X�� �Y�L�ã�H�� �R�G�� ���� ���� �V�O�X�þ�D�M�H�Y�D 

(3,42).    
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1.2. Regulacijski limfociti T  

 

�,�P�X�Q�R�O�R�ã�N�L���V�X�V�W�D�Y���N�R�U�L�V�W�L���E�U�R�M�Q�H���P�H�K�D�Q�L�]�P�H���N�R�M�L�P�D���R�V�L�J�X�U�D�Y�D���W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�X��na vlastite antigene 

�W�H�� �]�D�ã�W�L�W�X�� �G�R�P�D�ü�L�Q�D�� �R�G�� �S�U�H�M�D�N�R�J�� �L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�R�J�� �R�G�J�R�Y�R�U�D�� �Q�D�� �V�W�U�D�Q�H�� �D�Q�W�L�J�H�Q�H���� �'�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H��

�U�H�J�X�O�D�F�L�M�V�N�L�K�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �7�� ���7�U�H�J������ �N�R�M�L�� �V�X�� �U�D�Q�L�M�H�� �]�Y�D�Q�L�� �V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�L�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�� �7���� �N�O�M�X�þni je 

�P�H�K�D�Q�L�]�D�P�� �N�R�M�L�P�� �L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�L�� �V�X�V�W�D�Y�� �R�J�U�D�Q�L�þ�D�Y�D�� �Q�H�S�U�L�P�M�H�U�H�Q�X�� ���D�Xtoimunu) ili prejaku 

�L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�X���U�H�D�N�F�L�M�X (43).   

�7�L�M�H�N�R�P���V�D�]�U�L�M�H�Y�D�Q�M�D���O�L�P�I�R�F�L�W�L���X�þ�H���U�D�]�O�L�N�R�Y�D�W�L���Y�O�D�V�W�L�W�R���R�G���W�X�ÿ�H�J�����2�G���F�M�H�O�R�N�X�S�Q�R�J���E�U�R�M�D���O�L�P�I�R�F�L�W�D��

koji krenu u diferencijaciju samo mali postotak (u timusu manje od 5 %) postanu funkcionalno 

zrele imunokompet�H�Q�W�Q�H�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �N�R�M�H�� �V�H�� �R�W�S�X�ã�W�D�M�X�� �X�� �S�H�U�L�I�H�U�Q�X�� �N�U�Y���� �D�� �Y�H�ü�L�Q�D�� �S�U�R�S�D�G�D��

�D�S�R�S�W�R�W�L�þ�N�R�P���V�P�U�ü�X���W�L�M�H�N�R�P���S�U�R�F�H�V�D���S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���L���Q�H�J�D�W�L�Y�Q�H���V�H�O�H�N�F�L�M�H�����1�D���W�D�M���V�H���Q�D�þ�L�Q���R�V�L�J�X�U�D�Y�D��

tolerancija vlastitog, tzv. centralna tolerancija (44). Kako mali dio autoreaktivnih limfocita 

�X�V�S�L�M�H�Y�D���L�]�E�M�H�ü�L���P�H�K�D�Q�L�]�P�H���F�H�Q�W�U�D�O�Q�H���W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H�����Q�H�J�D�W�L�Y�Q�X���V�H�O�H�N�F�L�M�X�����L���G�R�V�S�L�M�H�Y�D���X���S�H�U�L�I�H�U�L�M�X����

razvijen je mehanizam periferne tolerancije koji putem Treg limfocita kontrolira proliferaciju 

i aktivaciju takvih autoreaktivnih limfocita (45).   

Treg stanic�H�� �P�R�J�X�� �V�X�S�U�L�P�L�U�D�W�L�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�X���� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�X�� �L�� �H�I�H�N�W�R�U�V�N�H�� �I�X�Q�N�F�L�M�H�� ���N�D�R�� �ã�W�R�� �M�H��

�L�]�O�X�þ�L�Y�D�Q�M�H���F�L�W�R�N�L�Q�D�����Y�H�O�L�N�R�J���E�U�R�M�D���V�W�D�Q�L�F�D�����X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L���&�'�����L���&�'�����S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���O�L�P�I�R�F�L�W�H���7�������1�.��

�V�W�D�Q�L�F�H�����O�L�P�I�R�F�L�W�H���%���W�H���S�U�H�G�R�þ�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H����engl. antigen presenting cells, APC) (46).   

�7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�L���V�X���Q�H�R�S�K�R�G�Q�L���]�D���R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�H���S�H�U�L�I�H�U�Q�H���W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H�����S�U�H�Y�H�Q�F�L�M�X���D�X�W�R�L�P�X�Q�L�K���E�R�O�H�V�W�L��

�N�D�R���ã�W�R���V�X���G�L�M�D�E�H�W�H�V���W�L�S�D�������L���U�H�X�P�D�W�R�L�G�Q�L���D�U�W�U�L�W�L�V���W�H���R�J�U�D�Q�L�þ�D�Y�D�Q�M�H���N�U�R�Q�L�þ�Q�L�K���X�S�D�O�Q�L�K���E�R�O�H�V�W�L���S�R�S�X�W��

astme i upalne bolesti crijeva. Odgovorni su i za suprimi�U�D�Q�M�H���L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�R�J���R�G�J�R�Y�R�U�D���Q�D���Q�H�N�H��

mikroorganizme te �R�J�U�D�Q�L�þ�D�Y�D�Q�M�H��protu-tumorske imunosti (45,47).  

 

1.2.1. Foxp3 

Treg limfociti su prvi put opisani 1995. godine, kao subpopulacija  CD4 pozitivnih limfocita T 

�N�R�M�L���N�R�Q�V�W�L�W�X�W�L�Y�Q�R���L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X���&�'���������.-lanac receptora za IL-2) te pokazuju imunosupresivnu 

aktivnost (48). �.�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�þ�Q�R���R�E�L�O�M�H�å�M�H���U�H�J�X�O�D�F�L�M�V�N�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���7���M�H���H�N�V�S�U�H�V�L�M�D���W�U�D�Q�V�N�U�L�S�F�L�M�V�N�R�J��

�þ�L�P�E�H�Q�L�N�D�� �)�R�[�S���� ��engl. forkhead box P3) iz obitelji forkhead/winged-helix transkripcijskih 

regulatora, koji je kodiran genom Foxp3�����V�P�M�H�ã�W�H�Q�L�P���Q�D���N�U�R�P�R�V�R�P�X���;�����1�M�H�J�R�Y�D���H�N�V�S�U�H�V�L�M�D���M�H��

neophodna za razvoj, funkcioniranje i homeostazu Treg limfocita (49,50).  
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Mutacija gena Foxp3 izaziva autoimune p�R�U�H�P�H�ü�D�M�H���L���N�R�G���P�L�ã�D���L���N�R�G���O�M�X�G�L�����0�X�W�D�F�L�M�D���W�R�J���J�H�Q�D��

�X�� �P�L�ã�D�� ���W�]�Y����Scurfy mice) dovodi do letalne autoimune bolesti, sa smrtnim ishodom unutar 

�P�M�H�V�H�F�� �G�D�Q�D�� �Q�D�N�R�Q�� �U�R�ÿ�H�Q�M�D (51). �,�Q�D�þ�L�F�D�� �R�Y�H�� �E�R�O�H�V�W�L�� �N�R�G�� �O�M�X�G�L�� �M�H�� �W�]�Y���� �,�3�(�;�� �V�L�Q�G�U�R�P�� ��eng. 

immune dysregulation polyendocrinopathy enteropathy X-linked). Radi se o nasljednom, X-

vezanom sindromu kod kojeg se javlja dermatitis, enteropatija, dijabetes tipa 1, tireoiditis, 

�K�H�P�R�O�L�W�L�þ�N�D���D�Q�H�P�L�M�D���L���W�U�R�P�E�R�F�L�Wopenija (52).  

�6�P�D�W�U�D�� �V�H�� �G�D�� �)�R�[�S���� �R�V�W�Y�D�U�X�M�H�� �V�Y�R�M�X�� �X�O�R�J�X�� �W�D�N�R�� �ã�W�R���� �S�R�V�Uedno ili neposredno, kontrolira na 

�V�W�R�W�L�Q�H�� �J�H�Q�D���� �X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L�� �J�H�Q�H�� �N�R�M�L�� �N�R�G�L�U�D�M�X�� �W�U�D�Q�V�N�U�L�S�F�L�M�V�N�H�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�H���� �F�L�W�R�N�L�Q�H���� �S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�H��

�V�W�D�Q�L�þ�Q�H���P�R�O�H�N�X�O�H�����P�R�O�H�N�X�O�H���]�D���S�U�L�M�H�Q�R�V���V�L�J�Q�D�O�D�����H�Q�]�L�P�H���V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���P�H�W�D�E�R�O�L�]�P�D���W�H���P�L�N�U�R�5�1�$ 

(45).   

�=�D�� �U�D�]�O�L�N�X�� �R�G�� �P�L�ã�M�L�K�� �)�R�[�S�� negativnih limfocita T, dio humanih CD4+ i CD8+ limfocita T 

�S�R�N�D�]�X�M�H�� �)�R�[�S���� �H�N�V�S�U�H�V�L�M�X�� �Q�D�N�R�Q�� �L�Q�� �Y�L�W�U�R�� �V�W�L�P�X�O�D�F�L�M�H���� �0�H�ÿ�X�W�L�P���� �)�R�[�S���� �H�N�V�S�U�H�V�L�M�D�� �M�H�� �X�� �W�L�P��

�V�D�W�Q�L�F�D�P�D�� �S�U�R�O�D�]�Q�D���� �Q�H�� �G�R�Y�R�G�L�� �G�R�� �U�D�]�Y�R�M�D�� �V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�H�� �I�X�Q�N�F�L�M�H�� �Q�L�W�L�� �G�R�� �L�]�U�D�å�D�M�D�� �I�H�Q�R�W�L�S�D��

�N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�þ�Q�R�J���]�D���U�H�J�X�O�D�F�L�M�V�N�H���O�L�P�I�R�F�L�W�H���7����53).  

Prema Miyari i suradnicima (54) Foxp3+CD4+ limfociti T ne predstavljaju homogenu 

�S�R�S�X�O�D�F�L�M�X�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �Y�H�ü�� �V�H�� �P�R�J�X�� �S�R�G�L�M�H�O�L�W�L�� �X�� �W�U�L�� �I�X�Q�N�F�L�R�Q�D�O�Q�R�� �L�� �I�H�Q�R�W�L�S�V�N�L�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �S�R�S�X�O�D�F�L�M�H��

�V�W�D�Q�L�F�D�����P�L�U�X�M�X�ü�H���7�U�H�J����engl. restingTreg, rTreg) stanice koje su CD45RA pozitivne i pokazuju 

n�L�V�N�L�� �L�]�U�D�å�D�M�� �)�R�[�S���� ���&�'�����5�$+Foxp3lo), aktivirane Treg (aTreg) stanice koje su CD45RA 

�Q�H�J�D�W�L�Y�Q�H�� �L�� �S�R�N�D�]�X�M�X�� �Y�L�V�R�N�L�� �L�]�U�D�å�D�M�� �)�R�[�S���� ���&�'�����5�$-Foxp3hi) te nesupresivne Treg stanice 

�N�R�M�H�� �V�X�� �&�'�����5�$�� �Q�H�J�D�W�L�Y�Q�H�� �L�� �S�R�N�D�]�X�M�X�� �Q�L�V�N�L�� �L�]�U�D�å�D�M�� �)�R�[�S���� ���&�'�����5�$-Foxp3lo). Prve dvije 

�S�R�S�X�O�D�F�L�M�H�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �L�P�D�M�X�� �V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�X�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �G�R�N�� �W�U�H�ü�D�� �S�R�S�X�O�D�F�L�M�D�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �Q�H�� �S�R�N�D�]�X�M�H��

�V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�X�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �L�� �P�R�å�H�� �O�X�þ�L�W�L�� �S�U�R-upalne citokine. Antigena stimulacija rTreg stanica 

dovodi do njihove diferencijacije u aTreg stanice koje su krajnje diferencirane i visoko 

supresivne.  

 

1.2.2. Anergija i supresivna aktivnost regulacijskih limfocita T 

Interleukin-2 (IL-������ �M�H�� �F�L�W�R�N�L�Q�� �N�R�M�L�� �R�P�R�J�X�ü�X�M�H�� �G�X�J�R�W�U�D�M�D�Q�� �U�D�V�W�� ���S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�X���� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �7����

�1�H�R�S�K�R�G�D�Q���M�H���]�D���U�D�]�Y�R�M���L���S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���N�R�M�L���L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X���Y�L�V�R�N�R���D�I�L�Q�L�W�H�W�Q�L���U�H�F�H�S�W�R�U��

za IL-�������&�'�������M�H���.���O�D�Q�D�F���W�R�J���U�H�F�H�S�W�R�U�D�������)�R�[�S�����]�D�M�H�G�Q�R���V���G�U�X�J�L�P���W�U�D�Qskripcijskim �þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D��

�L���N�R�D�N�W�L�Y�D�W�R�U�L�P�D���N�R�U�H�S�U�H�V�R�U�L�P�D���N�R�þ�L���W�U�D�Q�V�N�U�L�S�F�L�M�X���,�/-�����X���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�P�D���þ�L�Q�H�ü�L���L�K���Q�D���W�D�M���Q�D�þ�L�Q��

ovisnima o IL-�����N�R�M�L���O�X�þ�H���G�U�X�J�H���V�W�D�Q�L�F�H�����S�U�Y�H�Q�V�W�Y�H�Q�R���D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�H���H�I�H�N�W�R�U�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H (48). Zbog 
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nedostatka IL-2, nakon kontakta Treg limfocita s antigenom ne dolazi do njihove proliferacije. 

�1�D�� �W�D�M�� �V�H�� �Q�D�þ�L�Q�� �R�E�M�D�ã�Q�M�D�Y�D�� �Q�H�U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �Q�D�� �V�W�L�P�X�O�D�F�L�M�X�� �D�Q�W�L�J�H�Q�R�P���� �R�G�Q�R�V�Q�R��

�Q�M�L�K�R�Y�D���D�Q�H�U�J�L�M�D�����0�H�ÿ�X�W�L�P�����X���N�R�Q�W�D�N�W�X���V���D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�L�P���H�I�H�N�W�R�U�V�N�L�P���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���N�R�M�L���O�X�þ�H���,�/-2, 

Treg limfociti prolif�H�U�L�U�D�M�X�� �L�� �L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X�� �V�Y�R�M�X�� �V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�X�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W���� �R�G�Q�R�V�Q�R�� �]�D�X�V�W�D�Y�O�M�D�M�X��

�D�N�W�L�Y�D�F�L�M�X���L���I�X�Q�N�F�L�M�X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���H�I�H�N�W�R�U�V�N�L�K���V�W�D�Q�L�F�D����46,55).  

 

���������������1�D�þ�L�Q���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D���U�H�J�X�O�D�F�L�M�V�N�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���7 

�7�R�þ�D�Q�� �Q�D�þ�L�Q�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �V�H�� �M�R�ã�� �X�Y�L�M�H�N�� �L�V�W�U�D�å�X�M�H���� �S�U�H�P�G�D�� �M�H zadnjih godina 

�S�R�V�W�L�J�Q�X�W���]�Q�D�þ�D�M�D�Q���Q�D�S�U�H�G�D�N���Q�D���W�R�P���S�R�G�U�X�þ�M�X�����3�R�]�Q�D�Y�D�Q�M�H���S�U�H�F�L�]�Q�L�K���P�H�K�D�Q�L�]�D�P�D���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D��

�7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �X�]�� �S�U�X�å�D�Q�M�H�� �Y�D�å�Q�L�K�� �L�Q�I�R�U�P�D�F�L�M�D�� �R�� �N�R�Q�W�U�R�O�Q�L�P�� �S�U�R�F�H�V�L�P�D�� �S�H�U�L�I�H�U�Q�H�� �W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H����

�X�N�D�]�D�O�R���E�L���L���Q�D���S�R�W�H�Q�F�L�M�D�O�Q�H���P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�L���W�H�U�D�S�L�M�V�N�R�J���G�M�H�O�R�Y�D�Q�Ma (45).   

�'�R���V�D�G�D���V�X���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�L���E�U�R�M�Q�L���P�H�K�D�Q�L�]�P�L�����N�R�M�L���V�H���S�U�H�P�D���9�L�J�Q�D�O�L�M�X���L���V�X�U�D�G�Q�L�F�L�P�D���P�R�J�X���J�U�X�S�L�U�D�W�L��

�X���þ�H�W�L�U�L���P�R�G�H�O�D�����V�X�S�U�H�V�L�M�D���F�L�W�R�N�L�Q�L�P�D�����F�L�W�R�O�L�]�R�P�����P�H�W�D�E�R�O�L�þ�N�R�P���G�L�V�U�X�S�F�L�M�R�P���W�H���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�P���Q�D��

�V�D�]�U�L�M�H�Y�D�Q�M�H���L���I�X�Q�N�F�L�M�X���G�H�Q�G�U�L�W�L�þ�N�L�K���V�W�D�Q�L�F�D����engl. dendritic cells, DC) (45,56).   

Interleukin-10 (IL-�����������W�U�D�Q�V�I�R�U�P�L�U�D�M�X�ü�L���þ�L�P�E�H�Q�L�N �U�D�V�W�D���‰����engl. transforming growth factor-�‰�� 

TGF-�‰�����W�H���L�Q�W�H�U�O�H�X�N�L�Q-35 (IL-���������V�X���N�O�M�X�þ�Q�L���S�U�R�W�X�X�S�D�O�Q�L���F�L�W�R�N�L�Q�L���N�R�M�H���R�W�S�X�ã�W�D�M�X���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�L��

(57). Osim toga, IL-10 i TGF-�‰�� �L�P�D�M�X�� �]�Q�D�þajnu ulogu u stvaranju adaptivnih Treg stanica. 

�3�U�H�P�D�� �Q�H�N�L�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D���� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�� �P�R�J�X�� �S�R�N�D�]�L�Y�D�W�L�� �F�L�W�R�W�R�N�V�L�þ�Q�X�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �W�H��

uzrokovati citolizu efektorskih stanica posredovanu granzimima i perforinima (58,59). Jedan 

od opisivanih modela djelovanja �7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���M�H���P�H�W�D�E�R�O�L�þ�N�D���G�L�V�U�X�S�F�L�M�D�����R�G�Q�R�V�Q�R���D�S�R�S�W�R�]�D��

�H�I�H�N�W�R�U�V�N�L�K�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �S�R�V�U�H�G�R�Y�D�Q�D�� �X�V�N�U�D�ü�L�Y�D�Q�M�H�P�� �,�/-������ �.�D�N�R�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�� �L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X�� �Y�L�V�R�N�R 

afinitetni receptor za IL-������ �Q�M�L�K�R�Y�D�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�D�� �G�R�Y�R�G�L�� �G�R�� �Ä�Q�H�V�W�D�ã�L�F�H�³�� �O�R�N�D�O�Q�R�J�� �,�/-2, 

�Q�H�R�S�K�R�G�Q�R�J���]�D���S�U�H�åivljavanje efektorskih stanica (60). �2�V�L�P���G�L�U�H�N�W�Q�R�J���X�þ�L�Q�N�D�����V�P�D�W�U�D���V�H���G�D��

�7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�L���Q�D���H�I�H�N�W�R�U�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H���P�R�J�X���G�M�H�O�R�Y�D�W�L���L���S�R�V�U�H�G�Q�R�����S�U�H�N�R���'�&�������,�Q�W�H�U�D�N�F�L�M�D���L�]�P�H�ÿ�X��

�S�U�R�W�H�L�Q�D�������S�R�Y�H�]�D�Q�R�J���V���F�L�W�R�W�R�N�V�L�þ�Q�L�P���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���7����engl. cytotoxic T lymphocyte-associated 

protein 4, CTLA-���������N�R�M�L���M�H���N�R�Q�V�W�L�W�X�W�L�Y�Q�R���L�]�U�D�å�H�Q���Q�D���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D�����L���&�'�������L���L�O�L���&�'�������Q�D��

DC dovodi do ekspresije indolamin 2,3-dioksigenaze (IDO) i supresije efektorskih stanica 

(45,61).  
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1.2.4. Podjela regulacijskih limfocita T 

�3�U�H�P�D�� �P�M�H�V�W�X�� �U�D�]�Y�R�M�D���� �U�D�]�O�L�N�X�M�H�P�R�� �G�Y�L�M�H���S�R�S�X�O�D�F�L�M�H�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �S�U�L�U�R�ÿ�H�Q�H�� ��engl. natural 

Treg, nTreg), koji se razvijaju u timusu te adaptivne ili inducirane (engl. induced Treg, iTreg), 

koji se razvijaju na periferiji (43). 

 

�������������������3�U�L�U�R�ÿ�H�Q�L���U�H�J�X�O�D�F�Ljski limfociti T, nTreg  

�3�U�L�U�R�ÿ�H�Q�L���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�L�����S�R�S�X�W���G�U�X�J�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���7�����Q�D�V�W�D�M�X���X���N�R�ã�W�D�Q�R�M���V�U�å�L���R�G���K�H�P�D�W�R�S�R�H�W�V�N�H��

�P�D�W�L�þ�Q�H�� �V�W�D�Q�L�F�H���� �D�� �]�D�W�L�P�� �G�R�]�U�L�M�H�Y�D�M�X�� �X�� �W�L�P�X�V�X���� �3�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D�M�X�� �P�D�O�X�� �S�R�S�X�O�D�F�L�M�X�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �þ�L�Q�H�ü�L��

svega oko 5-10 % CD4+ limfocita T u perifernoj krvi, ali je njihovo postojanje od vitalnog 

�]�Q�D�þ�H�Q�M�D����43,62). �0�L�ã�M�L���Q�7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�L���Q�D�S�X�ã�W�D�M�X���W�L�P�X�V���L���S�R�M�D�Y�O�M�X�M�X���V�H���Q�D���S�H�U�L�I�H�U�L�M�L����-4 dana 

�Q�D�N�R�Q�� �U�R�ÿ�H�Q�M�D�� �W�H�� �Q�H�R�Q�D�W�D�O�Q�D�� �W�L�P�H�N�W�R�P�L�M�D�� �R�N�R�� ���� �G�D�Q�D�� �G�R�Y�R�G�L�� �G�R�� �O�H�W�D�O�Q�H�� �D�X�W�R�L�P�X�Q�R�V�W�L�� �]�E�R�J��

nedostatka nTreg limfocita (46,63). �=�D���U�D�]�O�L�N�X���R�G���P�L�ãjih, funkcionalno zrele Treg stanice kod 

ljudi razvijaju se �L�Q���X�W�H�U�R�����/�M�X�G�V�N�L���W�L�P�X�V���V�W�Y�D�U�D���]�U�H�O�H���7���V�W�D�Q�L�F�H���Y�H�ü���R�G�����������W�M�H�G�Q�D���J�H�V�W�D�F�L�M�H�����8��

14. tjednu gestacije oko 7 % CD4+ �]�U�H�O�L�K���W�L�P�R�F�L�W�D���S�R�N�D�]�X�M�H���Y�L�V�R�N�L���L�]�U�D�å�D�M���&�'������ �L�� �E�L�O�M�H�å�L���V�H��

naseljavanje Treg limfocita u fetalne organe. Takvi fetalni Treg limfociti su Foxp3 pozitivni i 

pokazuju supresivnu funkciju (46,64).  

Za sazrijevanje nTreg limfocita u timusu je potrebna interakci�M�D���L�]�P�H�ÿ�X���O�L�P�I�R�F�L�W�D���7���X���U�D�]�Y�R�M�X��

�L���V�W�U�R�P�D�O�Q�L�K���V�W�D�Q�L�F�D�����X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L���H�S�L�W�H�O�Q�H���L���'�&���X���N�R�U�L���L���V�U�å�L���W�L�P�X�V�D�����2�V�L�P���V�L�J�Q�D�O�D���N�R�M�L���Q�D�V�W�D�M�H��

vezanj�H�P���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���U�H�F�H�S�W�R�U�D��s antigenom prezentiranim na vlastitim molekulama glavnog 

kompleksa tkivne podudarnosti (engl. major-histocompatibility-complex�����0�+�&�����L�]�U�D�å�H�Q�L�P���Q�D��

stromalnim stanicama, potreban je i dodatni signal, koji nastaje vezanjem kostimulacijskih  

�P�R�O�H�N�X�O�D���L�]�U�D�å�H�Q�L�K���Q�D���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���7�����N�D�R���ã�W�R���M�H���&�'���������L���Q�M�L�K�R�Y�L�K���O�L�J�D�Q�D�G�D�����N�D�R���ã�W�R���M�H���&�'�������L��

CD86) na stromalnim stanicama (46,65). �6�P�D�W�U�D���V�H���G�D���Q�D�N�X�S�L�Q�H���H�S�L�W�H�O�Q�L�K���V�W�D�Q�L�F�D���X���V�U�å�L���W�L�P�X�V�D��

���+�D�V�V�D�O�O�R�Y�D���W�M�H�O�H�ã�D�F�D�����S�U�L�G�R�Q�R�V�H���U�D�]�Y�R�M�X���P�L�N�U�R�R�N�R�O�L�ã�D���S�R�J�R�G�Q�R�J���]�D���V�D�]�U�L�M�H�Y�D�Q�M�H���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D��

kod ljudi. Hass�D�O�R�Y�D���W�M�H�O�H�ã�F�D���N�R�G���O�M�X�G�L���L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X���W�L�P�X�V�Q�L���V�W�U�R�P�D�O�Q�L���O�L�P�I�R�S�R�H�W�L�Q����engl. thymic 

stromal lymphopoietin, �7�6�/�3�����N�R�M�L���S�R�W�L�þ�H���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�X���L���L�]�U�D�å�D�M���Y�L�V�R�N�L�K���U�D�]�L�Q�D���N�R�V�W�L�P�X�O�D�F�L�M�V�N�L�K��

molekula CD80 i CD86 na timusnim CD11c pozitivnim DC. Takve aktivirane CD11c pozitivne 

�'�&���S�R�W�L�þ�X���S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�X���L���G�L�I�H�U�H�Q�F�L�M�D�F�L�M�X���W�L�P�R�F�L�W�D���X���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�H����66).   
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�����������������������3�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�H���P�R�O�H�N�X�O�H���L�]�U�D�å�H�Q�H���Q�D���S�U�L�U�R�ÿ�H�Q�L�P���U�H�J�X�O�D�F�L�M�V�N�L�P���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���7 

�,�D�N�R�� �V�H�� �)�R�[�S���� �S�R�N�D�]�D�R�� �Q�D�M�V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�L�M�L�P�� �E�L�O�M�H�J�R�P�� �]�D�� �L�G�H�Q�W�L�I�L�N�D�F�L�M�X�� �Q�7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �Q�M�H�J�R�Y�D��

�X�S�R�W�U�H�E�D���X���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D���M�H���R�W�H�å�D�Q�D���Q�M�H�J�R�Y�L�P��unutar�V�W�D�Q�L�þ�Q�L�P�����Q�X�N�O�H�D�U�Q�L�P�����V�P�M�H�ã�W�D�M�H�P�����6�W�R�J�D��

�V�X���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�H���E�U�R�M�Q�H���S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�H���P�R�O�H�N�X�O�H���N�D�R���S�R�W�H�Q�F�L�M�D�O�Q�L���E�L�O�M�H�]�L���]�D���L�G�H�Q�W�L�I�L�N�D�F�L�M�X���L���L�]�R�O�D�F�L�M�X��

�Q�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�����0�H�ÿ�X�W�L�P�����H�N�V�S�U�H�V�L�M�D���Q�L�W�L���M�H�G�Q�H���R�G���S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�L�K���P�R�O�H�N�X�O�D���Q�L�M�H���R�J�U�D�Q�L�þ�H�Q�D���V�D�P�R��

�Q�D���Q�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�H���W�H���L�K���V�H���P�R�å�H���Q�D�ü�L���L���Q�D���G�U�X�J�L�P���S�R�G�Y�Ustama limfocita T, prvenstveno za vrijeme 

njihove aktivacije (43).    

Regulacijski limfociti T su prvotno opisani kao CD4+ subpopulacija limfocita T koja 

�N�R�Q�V�W�L�W�X�W�L�Y�Q�R�� �L�]�U�D�å�D�Y�D�� �&�'�������� �ã�W�R�� �M�H�� �X�S�X�ü�L�Y�D�O�R�� �Q�D�� �P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�� �X�S�R�W�U�H�E�H�� �&�'������ �P�R�O�H�N�X�O�H�� �N�D�R��

�V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�R�J�� �E�L�O�M�H�J�D�� �]�D�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�H���� �0�H�ÿ�X�W�L�P���� �S�R�N�D�]�D�O�R�� �V�H�� �G�D�� �&�'������ �Q�L�M�H�� �G�R�E�D�U�� �P�D�U�N�H�U�� �]�D��

�L�G�H�Q�W�L�I�L�N�D�F�L�M�X�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �M�H�U�� �M�H�� �Q�M�H�J�R�Y�D�� �H�N�V�S�U�H�V�L�M�D�� �L�]�U�D�å�H�Q�D�� �N�R�G�� �Y�H�O�L�N�R�J�� �E�U�R�M�D�� �D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�L�K��

CD4+ i CD8+ limfocita T (67).  

�3�U�H�P�D���Q�H�N�L�P���D�X�W�R�U�L�P�D���E�L���V�H���V�Q�L�å�H�Q�D���H�N�V�S�U�H�V�L�M�D�����P�R�O�H�N�X�O�H���&�'������ ���.-lanac receptora za IL-7) u 

�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�P�D�����N�R�M�D���R�E�U�Q�X�W�R���N�R�U�H�O�L�U�D���V���Q�M�L�K�R�Y�R�P���V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�R�P���D�N�W�L�Y�Q�R�ã�ü�X���L���L�]�U�D�å�D�M�H�P���)�R�[�S������

mogla koristiti kao alternativa upotrebi CD25 molekule (68,69). �0�H�ÿ�X�W�L�P���� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L��

CD4+ limfociti T vrlo rano tijekom aktivacije �W�D�N�R�ÿ�H�U���S�R�W�L�V�N�X�M�X���L�]�U�D�å�D�M���&�'�����������ã�W�R���R�J�U�D�Q�L�þ�D�Y�D��

upotrebu CD127 kao izoliranog biljega u identifikaciji nTreg stanica (65,70).   

Interakcija kostimulacijskih molekula iz porodice CD28/CTLA-������ �L�]�U�D�å�H�Q�L�K�� �Q�D�� �Q�7�U�H�J��

stanicama, s njihovim ligandima iz porodice B7 �L�J�U�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�X���X�O�R�J�X���X���U�D�]�Y�R�M�X���Q�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D��

(71). �0�L�ã�H�Y�L���V���L�]�U�D�å�H�Q�L�P���Q�H�G�R�V�W�D�W�N�R�P���&�'�������L�P�D�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Q�L�å�H���U�D�]�L�Q�H���Q�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D���X���W�L�P�X�V�X��

i na periferiji (72). �Q�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�H���N�R�Q�V�W�L�W�X�W�L�Y�Q�R���L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X���Y�L�V�R�N�X���U�D�]�L�Q�X���X�Q�X�W�D�U�V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���L���Q�L�V�N�X��

�U�D�]�L�Q�X�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�R�J�� �&TLA-4. CTLA-���� �M�H�� �X�N�O�M�X�þ�H�Q�� �X�� �U�H�J�X�O�D�F�L�M�V�N�X�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �Q�7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �L��

�Q�M�L�K�R�Y�D���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D���G�R�Y�R�G�L���G�R���S�R�M�D�þ�D�Q�H���H�N�V�S�U�H�V�L�M�H���S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�R�J���&�7�/�$-4 (73).  

�1�H�N�H���R�G���P�R�O�H�N�X�O�D���L�]���S�R�U�R�G�L�F�H���U�H�F�H�S�W�R�U�D���]�D���þ�L�P�E�H�Q�L�N���W�X�P�R�U�V�N�H���Q�H�N�U�R�]�H����engl. tumor necrosis 

factor receptor, TNFR), �N�D�R���ã�W�R���V�X���J�O�X�N�R�N�R�U�W�L�N�R�L�G�R�P���S�R�W�D�N�Q�X�W���7�1�)�5����engl. glucocorticoid-

induced TNFR, GITR), 4-���%�%���L���2�;���������S�R�N�D�]�X�M�X���L�]�U�D�å�D�M���Q�D���Q�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�P�D���L���L�J�U�D�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�X��

ulogu u njihovoj funkciji (73). �9�L�V�R�N�D�� �U�D�]�L�Q�D�� �L�]�U�D�å�D�M�D���*�,�7�5�� �N�R�G�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �R�J�U�D�Q�L�þ�H�Q�D�� �M�H��

samo na miru�M�X�ü�H���Q�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�H���X���W�L�P�X�V�X���L���Q�D���S�H�U�L�I�H�U�L�M�L�����*�,�7�5���P�R�å�H���G�M�H�O�R�Y�D�W�L���Q�D���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�H��

�Q�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �Q�D�þ�L�Q�H���� �%�X�G�X�ü�L�� �G�D�� �*�,�7�5�� �H�N�V�S�U�H�V�L�M�D�� �þ�L�Q�L�� �O�L�P�I�R�F�L�W�H�� �7�� �R�W�S�R�U�Q�L�P�D�� �Q�D�� �7�&�5-om 

�S�R�W�D�N�Q�X�W�X���D�S�R�S�W�R�]�X�����Q�M�H�J�R�Y�D���Y�L�V�R�N�D���U�D�]�L�Q�D���ã�W�L�W�L�W�L���&�'��+CD25+ timocite od negativne selekcije 

�X���W�L�P�X�V�X���L���W�D�N�R���S�R�W�L�þ�H���U�D�]�Y�R�M���Q�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�����0�H�ÿ�X�W�L�P�����D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D���*�,�7�5���Y�H�]�D�Q�M�H�P���V���O�L�J�D�Q�G�R�P��

�L�O�L�� �D�J�R�Q�L�V�W�L�þ�N�L�P�� �D�Q�W�L�W�L�M�H�O�R�P�� �G�R�Y�R�G�L�� �G�R�� �N�R�þ�H�Q�M�D�� �V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�H�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L�� �Q�7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D�� ��71,74). 
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Kostimulacijska molekula OX40 (CD134), koja pokazuje prolaznu ekspresiju na aktiviranim 

�O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D�� �7���� �L�]�U�D�å�H�Q�D�� �M�H�� �L�� �Q�D�� �Q�7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D�� �L�� �X�N�O�M�X�þ�H�Q�D�� �X�� �Q�M�L�K�R�Y�� �U�D�]�Y�R�M���� �K�R�P�H�R�V�W�D�]�X�� �L��

djelovanje (75). Kostimulacijska molekula 4-���%�%�����&�'�������������]�Q�D�þ�D�M�Q�D���]�D���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�X�����R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�H 

�L���S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H��CD4, CD8 i NK stanica, dovodi do proliferacije nTreg stanica (76).   

 

1.2.4.2. Adaptivni (inducirani) regulacijski limfociti T, iTreg  

Adaptivni ili inducirani Treg limfociti predstavljaju heterogenu populaciju stanica koja se 

razvija na periferiji iz konvencionalnih, CD4+CD25-Foxp3- �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �7�� �Q�D�N�R�Q�� �S�R�G�U�D�å�D�M�D��

antigenom (43). �3�U�H�P�D�� �F�L�W�R�N�L�Q�L�P�D�� �N�R�M�L�� �S�R�W�L�þ�X�� �Q�M�L�K�R�Y�� �Q�D�V�W�D�Q�D�N�� �U�D�]�O�L�N�X�M�X�� �V�H�� �G�Y�L�M�H�� �J�O�D�Y�Q�H��

subpopulacije iTreg limfocita: regulacijske T stanice tipa 1 (engl. type 1 regulatory T cells, 

Tr1), potaknute IL-�������L���S�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L��T 3 (engl. T helper 3, Th3), potaknuti TGF-�‰����77-

79).  

�,�D�N�R���V�H���U�D�]�Y�R�M�Q�R���U�D�G�L���R���G�Y�L�M�H���U�D�]�O�L�þ�L�W�H���S�R�S�X�O�D�F�L�M�H���V�W�D�Q�L�F�D�����S�U�L�U�R�ÿ�H�Q�L���L���D�G�D�S�W�L�Y�Q�L���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�L��

�L�P�D�M�X�� �V�O�L�þ�D�Q�� �I�H�Q�R�W�L�S�� �W�H�� �N�R�U�L�V�W�H���S�U�H�N�O�D�S�D�M�X�ü�H mehanizme supresije. Obje populacije stanica 

�L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�H�� �E�L�O�M�H�J�H�� �N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�þ�Q�H�� �]�D�� �D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�H�� �O�L�P�I�R�F�L�W�H�� �7���� �N�D�R�� �ã�W�R�� �V�X�� �&�'��������

CTLA-4, GITR, CD62L (43). �7�K�����V�W�D�Q�L�F�H���P�R�J�X���S�R�N�D�]�L�Y�D�W�L���)�R�[�S�����H�N�V�S�U�H�V�L�M�X�����0�H�ÿ�X�W�L�P�� Tr1 

stanice niti konstitutivno �Q�L�W�L���Q�D�N�R�Q���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H���Q�H���L�]�U�D�å�D�Y�D�M�X���)�R�[�S������78). �8���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���P�R�G�H�O�L�Pa 

�V�H���S�R�N�D�]�D�O�R���G�D���S�U�L�M�H�Q�R�V���L�O�L���Q�7�U�H�J���L�O�L���L�7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D���P�R�å�H���V�S�U�L�M�H�þ�L�W�L���U�D�]�Y�R�M���D�X�W�R�L�P�X�Q�L�K���E�R�O�H�V�W�L���L��

reakcije na presadak (43). 

 

1.2.4.2.1. Regulacijske T stanice tipa 1 (Tr1 stanice) 

Tr1 stanice mogu nastati nakon izlaganja naivnih CD4+ limfocita T antigenu uz prisutnost 

visoke razine IL-10 ili kombinacije IL-10 i IFN-�.�� ��77,80). Kombinacija vitamina D3 i 

�G�H�N�V�D�P�H�W�D�]�R�Q�D���W�H���Q�H�]�U�H�O�H���'�&���W�D�N�R�ÿ�H�U���P�R�J�X���S�R�W�D�N�Q�X�W�L���7�U�����G�L�I�H�U�H�Q�F�L�M�D�F�L�M�X����81,82).   

�7�U�����V�W�D�Q�L�F�H���V�W�Y�D�U�D�M�X���Y�H�O�L�N�H���N�R�O�L�þ�L�Q�H���,�/-�������L���Q�H�ã�W�R���P�D�Q�M�H���N�R�O�L�þ�L�Q�H���7�*�)-�������S�X�W�H�P���N�R�M�L�K���R�V�W�Y�D�U�X�M�X��

�V�Y�R�M�X���V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�X���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�����2�V�L�P���W�R�J�D�����7�U�����V�W�D�Q�L�F�H���V�W�Y�D�U�D�M�X���P�D�Q�M�H���N�R�O�L�þ�L�Q�H���,�)�1-�����L���,�/-5, vrlo 

�P�D�O�H���N�R�O�L�þ�L�Q�H���,�/-2, a ne stvaraju IL-�������2�Y�D�N�D�Y���F�L�W�R�N�L�Q�V�N�L���S�U�R�I�L�O���N�D�U�D�N�W�H�U�L�V�W�L�þ�D�Q���M�H���]�D���7�U�����V�W�D�Q�L�F�H��

�L���S�R�P�D�å�H���X���Q�M�L�K�R�Y�R�P���U�D�]�O�X�þ�L�Y�D�Q�M�X���R�G���R�V�W�D�O�L�K���&�'��+ stanica (77,83).    

Tr1 stanice ne pokazuju Foxp3 ekspresiju i mogu se razvijati i kada postoji nedostatak nTreg 

�V�W�D�Q�L�F�D�����Q�S�U�����N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���,�3�(�;���V�L�Q�G�U�R�P�R�P�����ã�W�R���V�X�J�H�U�L�U�D���G�D���V�H���7�U�����V�W�D�Q�L�F�H���U�D�]�Y�R�M�Q�R���U�D�]�O�L�N�X�M�X��
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od nTreg stanica (78,81). �0�H�ÿ�X�W�L�P�����V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�D���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W���7�U�����V�W�D�Q�L�F�D���S�R�G�M�H�G�Q�D�N�R���M�H���X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�D��

kao i ona koju pokazuju nTreg limfociti (78).   

�7�U�����V�W�D�Q�L�F�H���L�P�D�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�X���X�O�R�J�X���X���R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�X���S�H�U�L�I�H�U�Q�H���W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H, kontroli autoimunosti (83, 

84), prevenciji reakcije na presadak (85) �W�H�� �V�S�U�H�þ�D�Y�D�Q�M�X�� �U�D�]�Y�R�M�D�� �L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�H�� �U�H�D�N�F�L�M�H��

�G�D�Y�D�W�H�O�M�H�Y�L�K�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �7�� �S�U�R�W�L�Y�� �W�N�L�Y�D�� �G�R�P�D�ü�L�Q�D�� ��engl. graft versus host disease, GVHD) 

(86,87). �6�P�D�W�U�D�� �V�H�� �G�D�� �7�U���� �V�W�D�Q�L�F�H�� �V�X�G�M�H�O�X�M�X�� �L�� �X�� �N�R�Q�W�U�R�O�L�� �X�S�D�O�Q�R�J�� �R�G�J�R�Y�R�U�D�� �Q�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H��

mikroorganizme i alergene, ali i tumorske antigene (83).  

 

�����������������������3�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L���7���������7�K�����U�H�J�X�O�D�F�L�M�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H�� 

Th3 stanice predstavljaju posebnu vrstu regulacijskih stanica koja je otkrivena tijekom 

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �P�H�K�D�Q�L�]�D�P�D�� �R�U�D�O�Q�H�� �W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H�� ��79). �3�U�Y�L�� �S�X�W�� �V�X�� �L�G�H�Q�W�L�I�L�F�L�U�D�Q�H�� �X�� �P�L�ãeva nakon 

�L�Q�G�X�N�F�L�M�H�� �R�U�D�O�Q�H�� �W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H�� �Q�D�� �E�D�]�L�þ�Q�L�� �P�L�M�H�O�L�Q�V�N�L�� �S�U�R�W�H�L�Q�� ��engl. myelin basic protein, MBP) 

(88). Pokazalo se da tretman s MBP dovodi do indukcije MBP-�V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�L�K���7�K���� �V�W�D�Q�L�F�D���N�R�M�H��

�O�X�þ�H���7�*�)-�����L���L�Q�K�L�E�L�U�D�M�X���U�D�]�Y�R�M���D�X�W�R�L�P�X�Q�R�J���H�Q�F�H�I�D�O�L�W�L�V�D in vivo (89). Osim toga, Th3 stanice 

�N�R�þ�H���S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�X���L���R�W�S�X�ã�W�D�Q�M�H���F�L�W�R�N�L�Q�D�����0�%�3-�V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�L�K���7�K�����V�W�D�Q�L�F�D���L�Q���Y�L�W�U�R����88).   

�,�D�N�R�� �V�X�� �7�K���� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�� �V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�L�� �]�D�� �D�Q�W�L�J�H�Q�� �N�R�M�L�� �M�H�� �S�R�W�D�N�Q�X�R�� �Q�M�L�K�R�Y�� �Q�D�V�W�D�Q�D�N���� �R�Q�L�� �P�R�J�X��

�V�X�S�U�L�P�L�U�D�W�L�� �L�� �H�I�H�N�W�R�U�V�N�H�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �N�R�M�H�� �Q�L�V�X�� �V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�H��za taj antigen (79, 90). Th3 stanice 

ostvaruju svoju supresivnu aktivnost putem TGF-�������2�V�L�P���Y�H�O�L�N�H���N�R�O�L�þ�L�Q�H���7�*�)-�������7�K�����V�W�D�Q�L�F�H��

�V�W�Y�D�U�D�M�X���P�D�Q�M�H���N�R�O�L�þ�L�Q�H���,�/-10 i IL-4 (79). �%�X�G�X�ü�L���G�D���7�*�)-�����L�P�D���ã�L�U�R�N���U�D�V�S�R�Q���H�N�V�S�U�H�V�L�M�H���L���X�W�M�H�þ�H��

�Q�D���I�X�Q�N�F�L�M�X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���W�L�S�R�Y�D���V�W�D�Q�L�F�D�����7�K�����V�W�D�Q�L�F�H���L�J�U�D�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�X���X�O�R�J�X���X���P�Q�R�J�L�P���D�V�S�H�N�W�L�P�D��

�L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�H���U�H�J�X�O�D�F�L�M�H���L���7���V�W�D�Q�L�þ�Q�H���K�R�P�H�R�V�W�D�]�H����91).  

 

1.2.5. Regulacijski limfociti T u tumorima 

�7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�� �V�X�� �Q�H�R�S�K�R�G�Q�L�� �]�D�� �X�V�S�R�V�W�D�Y�O�M�D�Q�M�H�� �L�� �R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�H�� �S�H�U�L�I�H�U�Q�H�� �W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H���� �S�U�H�Y�H�Q�F�L�M�X��

�D�X�W�R�L�P�X�Q�L�K���E�R�O�H�V�W�L���W�H���R�J�U�D�Q�L�þ�D�Y�D�Q�M�H���N�U�R�Q�L�þ�Q�L�K���X�S�D�O�Q�L�K���E�R�O�H�V�W�L����45,47). �0�H�ÿ�X�W�L�P�����Q�M�L�K�R�Y�D���X�O�R�J�D��

kod bolesnika s tumorima je kompleksnija i smatra se da bi oni mogli pridonositi  razvoju i 

progresiji mnogih tumora (92).   

Brojnim modelima dokazano je postojanj�H���V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�H���W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H na tumor bez istovremenog 

razvoja generalizirane imunodeficijencije ili imuno�V�X�S�U�H�V�L�M�H���� �ã�W�R�� �W�X�P�R�U�� �þ�L�Q�L�� �L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�L��

privilegiranim mjestom. Razni �P�H�K�D�Q�L�]�P�L�� �V�X�� �X�N�O�M�X�þ�H�Q�L�� �X�� �U�D�]�Y�R�M�� �V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�H�� �W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H na 
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tumor���� �D�� �R�E�X�K�Y�D�ü�D�M�X�� �S�U�R�P�M�H�Q�H���Q�D�� �V�D�P�L�P�� �W�X�P�R�U�V�N�L�P�� �V�W�D�Q�L�F�D�P�D�� �N�R�M�H�� �V�H�� �G�H�ã�D�Y�D�M�X�� �W�L�M�H�N�R�P��

razvoja tumora (unutarnji mehanizmi) te promjene u tumorskom mikrooko�O�L�ã�X�� ���Y�D�Q�M�V�N�L��

mehanizmi) (92,93). �8�Q�X�W�D�U�Q�M�L���P�H�K�D�Q�L�]�P�L���X�N�O�M�X�þ�X�M�X���S�R�M�D�þ�D�Q�X���H�N�V�S�U�H�V�L�M�X���L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�L�K���P�R�O�H�N�X�O�D��

na tumorskim stanicama, kao �ã�W�R�� �V�X�� �O�L�J�D�Q�G�� �S�U�R�J�U�D�P�L�U�D�Q�H�� �V�P�U�W�L�� ��engl. programmed death-

ligand 1, PD-L1), Fas ligand (Fas-L), homolog 3 koinhibitornog receptora B7 (B7-H3) te 

molekule ljudskog leukocitnog antigena E i G (engl. human leucocyte antigen E/G, HLA E/G). 

Osim toga, tumorske �V�W�D�Q�L�F�H���O�X�þ�H���L�P�X�Q�R�V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�H���F�L�W�R�N�L�Q�H�����,�/-10, TGF-���������H�Q�]�L�P�H�����,�'�2����i 

�þ�L�P�E�H�Q�L�N�H�� �U�D�V�W�D���� �N�D�R�� �ã�W�R�� �M�H�� �Y�D�V�N�X�O�D�U�Q�L�� �H�Q�G�R�W�H�O�Q�L�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�� �U�D�V�W�D�� ��engl. vascular endothelial 

growth factor, �9�(�*�)�������9�D�Q�M�V�N�L���P�H�K�D�Q�L�]�P�L���R�E�X�K�Y�D�ü�D�M�X���Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�H���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���Y�U�V�W�D���V�W�D�Q�L�F�D���V�D��

supr�H�V�L�Y�Q�L�P�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H�P���� �P�H�ÿ�X�� �N�R�M�L�P�D�� �N�O�M�X�þ�Q�X�� �X�O�R�J�X�� �L�P�D�M�X�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L���� �8�]�� �S�U�L�U�R�ÿ�H�Q�H�� �L��

inducirane �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�H���� �X�N�O�M�X�þ�H�Q�H�� �V�X�� �V�X�S�U�H�V�L�M�V�N�H�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �P�L�M�H�O�R�L�G�Q�R�J�� �S�R�U�L�M�H�N�O�D�� ��engl. 

myeloid-derived suppressor cell, MDSC), plazmocitoidne DC, nezrele APC stanice te tumoru 

�S�U�L�G�U�X�å�H�Q�L�� �P�D�N�U�R�I�D�J�L�� ��engl. tumour-associated macrophages, TAM). Opisani mehanizmi 

shematski su prikazani na slici 1 (92,93).  

Kako tumorske stanice pokazuju ekspresiju i vlastitih i tumoru �S�U�L�G�U�X�å�H�Q�L�K�� �D�Q�W�L�J�H�Q�D�� ��engl. 

tumor-associated antigens, TAA), �N�R�M�L�� �V�X�� �R�E�L�þ�Q�R�� �P�R�G�L�I�L�F�L�U�D�Q�L�� �L�O�L�� �D�E�H�U�D�Q�W�Q�R�� �L�]�U�D�å�H�Q�L�� �Y�O�D�V�W�L�W�L��

�D�Q�W�L�J�H�Q�L���� �U�D�]�X�P�O�M�L�Y�R�� �M�H�� �G�D�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�� �L�P�D�M�X�� �N�O�M�X�þ�Q�X�� �X�O�R�J�X�� �X�� �V�O�D�E�O�M�H�Q�M�X�� �D�Q�W�L�W�X�P�R�U�V�N�R�J��

odgovora (92,94). �3�R�M�D�þ�D�Q�R�� �Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�H�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �G�R�N�D�]�D�Q�R�� �M�H�� �X�� �E�U�R�M�Q�L�P���]�O�R�ü�X�G�Q�L�P��

bolestima (95). Treg �O�L�P�I�R�F�L�W�L���þ�L�Q�H����-10 % perifernih CD4+ limfocita u zdravih dobrovoljaca, 

a kod bolesnika s raznim �]�O�R�ü�X�G�Q�L�P�� �E�R�O�H�V�W�L�P�D��njihov udio u tumorskom tkivu (96-98) i 

perifernoj krvi (99,100) �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �M�H�� �Y�H�ü�L�� �L�� �P�R�å�H�� �G�R�V�H�]�D�W�L�� ����-30 % CD4+ limfocita T (92). 

Brojna �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �V�X�� �S�R�N�D�]�D�O�D�� �S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W�� �Y�H�ü�H�J�� �E�U�R�M�D�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �V�� �Q�H�S�R�Y�R�O�M�Q�L�P��

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P�� �þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D�� �W�H�� �O�R�ã�L�M�R�P�� �S�U�R�J�Q�R�]�R�P�� ��101). Shang i sur. (101) su prikupili i 

�D�Q�D�O�L�]�L�U�D�O�L���U�H�]�X�O�W�D�W�H���������R�E�M�D�Y�O�M�H�Q�L�K���U�D�G�R�Y�D���R���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R�P���]�Q�D�þ�H�Q�M�X���)�R�[�S��+ Treg limfocita u 

�]�O�R�ü�X�G�Q�L�P���W�X�P�R�U�L�P�D. Kada su zajedno analizirane sve vrste tumora, Foxp3+ Treg limfociti su 

imali �Q�H�J�D�W�L�Y�D�Q�� �X�þ�L�Q�D�N�� �Q�D�� �X�N�X�S�Q�R�� �S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H���� �0�H�ÿ�X�W�L�P���� �S�U�L�P�D�U�Q�R�� �V�L�M�H�O�R�� �L�� �Y�U�V�W�D�� �W�X�P�R�U�D��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �V�X�� �X�W�M�H�F�D�O�L�� �Q�D�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�X�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �8�� �Y�H�ü�L�Q�L�� �V�R�Oidnih tumora, 

�X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L���N�D�U�F�L�Q�R�P��vrata maternice�����E�X�E�U�H�J�D�����G�R�M�N�H�����å�H�O�X�F�D����jetre �W�H���P�H�O�D�Q�R�P�����Y�H�ü�L���E�U�R�M���7�U�H�J��

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���E�L�R���M�H���S�R�Y�H�]�D�Q���V���N�U�D�ü�L�P���S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H�P�����0�H�ÿ�X�W�L�P�����X���Q�H�N�L�P���V�R�O�L�G�Q�L�P���W�X�P�R�U�L�P�D, kao 

�ã�W�R���M�H��karcinom debelog crijeva (102,103) i �S�O�R�þ�D�V�W�L��karcinomi �X���S�R�G�U�X�þ�M�X���J�O�D�Y�H���L���Y�U�D�W�D����104), 

�W�H���K�H�P�D�W�R�O�R�ã�N�L�P���]�O�R�ü�X�G�Q�L�P���E�R�O�H�V�W�L�P�D��(105), �N�D�R���ã�W�R���V�X���N�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/�����)�/���L���'�/�%�&�/��- podrijetla 

limfocita germinativnog centra (engl. germinal center B-cell-like, �*�&�%������ �Y�H�ü�L�� �E�U�R�M�� �7�U�H�J��

limfocita se povezuje s boljom prognozom.  
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Slika 1. �0�H�K�D�Q�L�]�P�L���X�N�O�M�X�þ�H�Q�L���X���U�D�]�Y�R�M���V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�H���W�R�O�H�U�D�Q�F�L�M�H na tumor (preuzeto iz: Oleinika 

K, Nibbs RJ, Graham GJ, Fraser AR. Suppression, subversion and escape: the role of regulatory 

T cells in cancer progression. Clin Exp Immunol. 2013;171(1):36�±45.) 
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2.  HIPOTEZA  

 

�3�R�Y�H�ü�D�Q�� �E�U�R�M�� �)�R�[�S���� �S�R�]�L�W�L�Y�Q�L�K�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �R�G�U�H�ÿ�H�Q�� �L�P�X�Q�R�F�L�W�R�N�H�P�L�M�V�N�L�� �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K��

�þ�Y�R�U�R�Y�D���S�R�Y�H�]�D�Q���M�H���V���L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�P���1�+�/���L���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���W�H���N�R�U�H�O�L�U�D���V���S�R�Y�R�O�M�Q�L�P���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���� 
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3. CILJEVI RADA  

 

Ciljevi ovog rada su: 

�x Ispitati postoji li razlika u broju Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �X��

skupinama ispitanika s reaktivnom hiperplazijom te bolesnika s �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �L��

�U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���W�L�S�R�Y�L�P�D���1�+�/�� 

�x Ispitati povezanost broja Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �V��

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/�� 

 

1) �V�S�R�O���E�R�O�H�V�Q�L�N�D�����ä���L�O�L���0�� 

2) �G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���������������•�������G�R���”���������!������ 

3) �$�Q�Q���$�U�E�R�U���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M�����,�����,�,�����,�,�,�����,�9�� 

4) �Y�H�O�L�þ�L�Q�D���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D�������������F�P�����•�������F�P�� 

5) broj ekstranodalnih sijela (0, 1, >1) 

6) prisutnost B simptoma (da, ne) 

7) �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �/�'�+�� �X�� �V�H�U�X�P�X�� ���”���� �[�� �U�H�I�H�U�H�Q�W�Q�D�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W���� �!���� �[��

referentna vrijednost) 

8) �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D���K�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�D���X���N�U�Y�L���������������J���O�����•���������J���O�� 
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4. ISPITANICI I METODE  

 

4.1. Ispitanici 

 

�8���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H���M�H���X�N�O�M�X�þ�H�Q�R���X�N�X�S�Q�R����������ispitanika �N�R�M�L�P�D���M�H���X���=�D�Y�R�G�X���]�D���N�O�L�Q�L�þ�N�X���F�L�W�R�O�R�J�L�M�X���L��

�F�L�W�R�J�H�Q�H�W�L�N�X���.�O�L�Q�L�þ�N�H���E�R�O�Q�L�F�H���0�H�U�N�X�U�����X���U�D�]�G�R�E�O�M�X���R�G���S�U�R�V�L�Q�F�D����������. �G�R���Y�H�O�M�D�þ�H����������. godine, 

�X�þ�L�Q�M�H�Q�D���F�L�W�R�O�R�ã�N�D���S�X�Q�N�F�L�M�D���S�R�Y�H�ü�D�Q�R�J���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D���L�O�L���G�U�X�J�H���O�H�]�L�M�H��i postavljena dijagnoza 

�U�H�D�N�W�L�Y�Q�H�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�H�� �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �L�O�L�� �O�L�P�I�R�P�D���� �.�U�L�W�H�U�L�M�L�� �]�D�� �X�N�O�M�X�þ�L�Y�D�Q�M�H��ispitanika u 

�L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�M�H�� �E�L�O�L�� �V�X���� �S�R�V�W�R�M�D�Q�M�H�� �Q�H�L�V�N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K���� �Q�H�R�E�R�M�H�Q�L�K�� �F�L�W�R�O�R�ã�N�L�K�� �U�D�]�P�D�]�D�� �]�D�� �)�R�[�S����

�L�P�X�Q�R�F�L�W�R�N�H�P�L�M�V�N�R�� �E�R�M�H�Q�M�H���� �S�D�W�R�K�L�V�W�R�O�R�ã�N�D�� �S�R�W�Y�U�G�D��dijagnoze limfoma, izostanak primjene 

�W�H�U�D�S�L�M�H���S�U�L�M�H���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H���R�E�U�D�G�H���W�H���G�R�V�W�X�S�Q�L���N�O�L�Q�L�þ�N�L���S�R�G�D�F�L.   

Ispitanici su podijeljeni u dvije skupine: kontrolna skupina ispitanika s reaktivnom 

�K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K���V�W�D�Q�L�F�D����������ispitanika) i bolesnici kod kojih je postavljena dijagnoza 

limfoma (103 bolesnika). U skupini bolesnika s limfomom bio je 31 bolesnik s �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/����

66 bolesnika s B-NHL te 6 bolesnika s T-NHL. Bolesnici s B-NHL podijeljeni su u dvije 

skupine: bolesnici s agresivnim (36 bolesnika) i bolesnici s indolentnim B-NHL (30 bolesnika). 

U tablici 8 je prikazana �]�D�V�W�X�S�O�M�H�Q�R�V�W���S�R�M�H�G�L�Q�L�K���W�L�S�R�Y�D���O�L�P�I�R�P�D���P�H�ÿ�X���X�N�O�M�X�þ�H�Q�L�P���E�R�O�H�V�Q�L�F�L�P�D����  

�3�U�H�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H�P�� �S�R�Y�L�M�H�V�W�L�� �E�R�O�H�V�W�L�� �S�U�L�N�X�S�O�M�H�Q�L�� �V�X�� �V�O�L�M�H�G�H�ü�L�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �S�R�G�D�F�L�� �R�� �E�R�O�H�V�Q�L�F�L�P�D�� �V��

postavljenom dijagnozom �O�L�P�I�R�P�D�����G�R�E���L���V�S�R�O���E�R�O�H�V�Q�L�N�D�����$�Q�Q���$�U�E�R�U���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M�����Y�H�O�L�þ�L�Q�D��

�Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D�����E�U�R�M���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�K���H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L�K���V�L�M�H�O�D�����S�U�L�V�X�W�Q�R�V�W���%���Vimptoma, aktivnost LDH 

u serumu, �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D���K�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�D���X���N�U�Y�L�����Y�H�O�L�þ�L�Q�D���M�H�W�U�H���L���V�O�H�]�H�Q�H�����E�U�R�M���O�H�X�N�R�F�L�W�D�����H�U�L�W�U�R�F�L�W�D, 

trombocita i limfocita u krvi, koncentracija albumina u serumu, koncentracija C reaktivnog 

proteina (CRP) u serumu, brzina SE, IPI kod bolesnika s agresivnim B-NHL te FLIPI kod 

bolesnika s FL.  
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Tablica 8. �=�D�V�W�X�S�O�M�H�Q�R�V�W���S�R�M�H�G�L�Q�L�K���W�L�S�R�Y�D���O�L�P�I�R�P�D���P�H�ÿ�X���X�N�O�M�X�þ�H�Q�L�P���E�R�O�H�V�Q�L�F�L�P�D 

Tip limfoma  N 

�.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/ 31 

Agresivni B-NHL  36 

DLBCL 23 

MCL 7 

DLBCL/FL 2 

�%���V�W�D�Q�L�þ�Q�L���O�L�P�I�R�P���Y�L�V�R�N�R�J���J�U�D�G�X�V�D 2 

LBL 1 

PBL 1 

Indolentni B-NHL  30 

FL 18 

CLL/SLL 7 

NMZL 2 

EMZL 2 

LPL 1 

T-NHL  6 

PTCL 2 

ALCL 2 

AITL  2 

 

 

4.2. Metode 

 

���������������&�L�W�R�O�R�ã�N�D���S�X�Q�N�F�L�M�D���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D 

 

�&�L�W�R�O�R�ã�N�D���S�X�Q�N�F�L�M�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���L�O�L���G�U�X�J�L�K���S�D�W�R�O�R�ã�N�L�K���O�H�]�L�M�D���Y�U�ã�L���V�H���W�D�Q�N�R�P���L�J�O�R�P (21-23 G), 

�Q�D�N�R�Q���þ�L�ã�ü�H�Q�M�D���N�R�å�H���Q�D���P�M�H�V�W�X���S�X�Q�N�F�L�M�H���P�H�G�L�F�L�Q�V�N�L�P���D�O�N�R�K�R�O�R�P�����8���V�O�X�þ�D�M�X���S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�L�K���O�H�]�L�M�D����

�N�R�M�H���V�X���G�R�V�W�X�S�Q�H���S�D�O�S�D�F�L�M�L�����S�X�Q�N�F�L�M�D���V�H���Y�U�ã�L���Q�D���V�O�L�M�H�S�R�����G�R�N���V�H���X���V�O�X�þ�D�M�X���Q�H�S�D�O�S�D�E�L�O�Q�L�K���L���G�X�E�R�N�R��

�V�P�M�H�ã�W�H�Q�L�K���W�Y�R�U�E�L�����X�Q�X�W�D�U���S�U�V�Q�H���L�O�L���W�U�E�X�ã�Q�H���ã�X�S�O�M�L�Q�H�����Y�U�ã�L��punkcija pod kontrolom UZV ili CT. 
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�&�L�W�R�O�R�ã�N�D�� �S�X�Q�N�F�L�M�D�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�L�K�� �O�H�]�L�M�D�� �U�D�G�L�� �V�H�� �D�P�E�X�O�D�Q�W�Q�R. �=�D�� �S�X�Q�N�F�L�M�X�� �G�X�E�R�N�R�� �V�P�M�H�ã�W�H�Q�L�K��

�S�D�W�R�O�R�ã�N�L�K�� �W�Y�R�U�E�L�� �E�R�O�H�V�Qici moraju biti hospitalizirani te ostaju �S�R�G�� �O�L�M�H�þ�Q�L�þ�N�L�P�� �Q�D�G�]�R�U�R�P��

�V�O�L�M�H�G�H�ü�D���������V�D�W�D�����8�]�R�U�D�N���G�R�E�L�Y�H�Q���F�L�W�R�O�R�ã�N�R�P���S�X�Q�N�F�L�M�R�P���U�D�]�P�D�]�X�M�H���V�H���Q�D���V�W�D�N�D�O�F�D���N�R�M�D���V�H���V�X�ã�H��

�Q�D���V�R�E�Q�R�M���W�H�P�S�H�U�D�W�X�U�L�����=�D���F�L�W�R�P�R�U�I�R�O�R�ã�N�X���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�N�X���G�L�R���U�D�]�P�D�]�D���E�R�M�L���V�H���V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�R�P���0�D�\-

�*�U�•�Q�Z�D�O�G���*�L�H�P�V�D�����0�*�*�����P�H�W�R�G�R�P���W�H���V�H���R�Y�L�V�Q�R���R���Q�D�O�D�]�X���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�N�D���X�S�R�W�S�X�Q�M�X�M�H���G�R�G�D�W�Q�L�P��

imunocitokemijskim bojenjima (slike 2-7). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

31 
 

 

Slika 2. Reed-Sternbergova stanica u �U�D�]�P�D�]�X���S�X�Q�N�W�D�W�D���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D �E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P��

Hodgkinovim limfomom, MGG, 1000x 

 

 

Slika 3. CD30 pozitivna Reed-�6�W�H�U�Q�E�H�U�J�R�Y�D���V�W�D�Q�L�F�D���X���U�D�]�P�D�]�X���S�X�Q�N�W�D�W�D���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�L�P���O�L�P�I�R�P�R�P����imunocitokemija, LSAB, 1000x 
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Slika 4. �5�D�]�P�D�]���S�X�Q�N�W�D�W�D���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���G�L�I�X�]�Q�L�P���%���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L�P���O�L�P�I�R�P�R�P����

MGG, 1000x 

 

 

Slika 5. Ki -�������S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H���X���S�X�Q�N�W�D�W�X���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���G�L�I�X�]�Q�L�P���%��

�Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L�P���O�L�P�I�R�P�R�P����imunocitokemija, LSAB, 1000x 
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Slika 6. �5�D�]�P�D�]���S�X�Q�N�W�D�W�D���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���D�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�L�P���Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L�P��

limfomom, MGG, 1000x 

 

 

Slika 7. ALK �S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H���X���S�X�Q�N�W�D�W�X���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���D�Q�D�S�O�D�V�W�L�þ�Q�L�P��

�Y�H�O�L�N�R�V�W�D�Q�L�þ�Q�L�P���O�L�P�I�R�P�R�P, imunocitokemija, LSAB, 1000x 
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4.2.2. Foxp3 imunocitokemijsko bojenje 

 

Za Foxp3 imunocitokemijsko bojenje koristili smo neobojene razmaze punktata limfnih 

�þ�Y�R�U�R�Y�D�����N�R�M�L���V�X���R�V�W�D�O�L���Q�H�L�V�N�R�U�L�ã�W�H�Q�L���Q�D�N�R�Q���N�R�P�S�O�H�W�Q�H���U�X�W�L�Q�V�N�H���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H���R�E�U�D�G�H�����5�D�]�P�D�]�L��

�V�X���þ�X�Y�D�Q�L���Q�D���V�R�E�Q�R�M���W�H�P�S�H�U�D�W�X�U�L����-�������G�D�Q�D�����=�D���I�L�N�V�D�F�L�M�X���U�D�]�P�D�]�D���N�R�U�L�ã�W�H�Q���M�H���D�F�H�W�R�Q�����X���W�U�D�M�D�Q�M�X��

od 10 minuta. Nakon fiksacije razmazi su se uranjali 5 minuta u vodeni pufer, pH 7,6 (Dako 

Danska A/S, Glostrup, Danska�������=�D���E�O�R�N�D�G�X���H�Q�G�R�J�H�Q�H���S�H�U�R�N�V�L�G�D�]�H���N�R�U�L�ã�W�H�Q���M�H���� % hidrogen 

peroksid, u trajanju od 5 minuta. Nakon 5 minutnog uranjanja u vodeni pufer na razmaze se 

�D�S�O�L�F�L�U�D�O�R�� �U�D�]�U�L�M�H�ÿ�H�Q�R�� �������������� �S�U�L�P�D�U�Q�R�� �D�Q�W�L�W�L�M�H�O�R���� �D�Q�W�L-FOXP3 antitijelo, 236A/E7 (Abcam, 

Cambridge, MA, SAD). Razmazi su se zatim inkubirali 40 minuta u vodenoj kupelji, na 

temperaturi 37 �ƒ�&�����1�D�N�R�Q�������P�L�Q�X�W�Q�R�J���X�U�D�Q�M�D�Q�M�D���U�D�]�P�D�]�D���X���Y�R�G�H�Q�L���S�X�I�H�U���S�U�L�P�L�M�H�Q�M�H�Q���M�H���G�D�O�M�Q�M�L��

�S�R�V�W�X�S�D�N���S�U�H�P�D���X�S�X�W�D�P�D���S�U�R�L�]�Y�R�ÿ�D�þ�D���V���N�R�P�H�U�F�L�Malnog seta za vizualizaciju LSAB+ System-

HRP (Dako Danska A/S, Glostrup, Danska������ �=�D�� �N�R�Q�W�U�D�V�W�L�U�D�Q�M�H�� �M�H�]�J�D�U�D�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�� �M�H�� �0�D�\�H�U�¶�V��

�+�H�P�D�W�R�[�\�O�L�Q�� ���/�L�O�O�L�H�¶�V�� �0�R�G�L�I�L�F�D�W�L�R�Q������ ���'�D�N�R�� �'anska A/S, Glostrup, Danska), a za uklapanje 

stakalaca Shandon Immu-�0�R�X�Q�W�Œ 

Kao pozit�L�Y�Q�X�� �N�R�Q�W�U�R�O�X�� �N�R�U�L�V�W�L�O�L�� �V�P�R�� �F�L�W�R�O�R�ã�N�H�� �U�D�]�P�D�]�H�� �S�X�Q�N�W�D�W�D�� �R�S�H�U�D�W�L�Y�Q�R�� �R�G�V�W�U�D�Q�M�H�Q�L�K��

tonzila, a kao negativnu kontrolu razmaze na koje smo umjesto primarnog antitijela aplicirali 

otapalo (Antibody Diluent, Dako Danska A/S, Glostrup, Danska). 

 

 

4.2.3. Imunocitokemijska analiza 

 

�=�D�� �L�P�X�Q�R�F�L�W�R�N�H�P�L�M�V�N�X�� �D�Q�D�O�L�]�X�� �M�H�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�� �E�L�Q�R�N�X�O�D�U�Q�L�� �P�L�N�U�R�V�N�R�S�� �2�O�\�P�S�X�V�� �%�;�������� �X�]��

�S�R�Y�H�ü�D�Q�M�H�� ���������[���� �3�R�]�L�W�L�Y�Q�R�P�� �)�R�[�S���� �L�P�X�Q�R�F�L�W�R�N�H�P�L�M�V�N�R�P�� �U�H�D�N�F�L�M�R�P�� �V�P�D�W�U�D�� �V�H�� �V�Y�L�M�H�W�O�R�� �G�R��

�W�D�P�Q�R�� �V�P�H�ÿ�H�� �R�E�R�M�H�Q�M�H�� �M�H�]�J�D�U�D�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� ���V�O�L�N�H��8 i 9). Za svakog ispitanika udio Foxp3 

�S�R�]�L�W�L�Y�Q�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���L�]�U�D�å�H�Q���M�H���Q�D���G�Y�D���Q�D�þ�L�Q�D�� 

 

�x postotak Foxp3+ limfocita (broj Foxp3+ limfocita / sv�H�� �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H�� �V�W�D�Q�L�F�H); broj 

Foxp3 pozitivnih stanica na 100 �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K���V�W�D�Q�L�F�D�����U�D�þ�X�Q�D�M�X�ü�L���S�U�R�V�M�H�N���R�G���Q�D�M�P�D�Q�M�H��������

�E�U�R�M�H�Q�M�D���S�R���M�H�G�Q�R�P���F�L�W�R�O�R�ã�N�R�P razmazu (analizirano je najmanje 1000 stanica). 
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�x postotak Foxp3+ limfocita / postotak CD3+ limfocita (broj Foxp3 + limfocita / 

limfociti T);  �E�X�G�X�ü�L���G�D���V�H���S�U�L���D�Q�D�O�L�]�L���F�L�W�R�O�R�ã�N�L�K���S�X�Q�N�W�D�W�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���U�X�W�L�Q�V�N�L���U�D�G�L��

imunocitokemijsko bojenje na pan-T biljeg �&�'������ �R�G�U�H�G�L�O�L�� �V�P�R�� �W�D�N�R�ÿ�H�U�� �E�U�R�M�� �&�'����

pozitivnih stanica na 100 �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K���V�W�D�Q�L�F�D�����U�D�þ�X�Q�D�M�X�ü�L���S�U�R�V�M�H�N���Q�D�M�P�D�Q�M�H���������E�U�R�M�H�Q�M�D��

�������������V�W�D�Q�L�F�D�����S�R���M�H�G�Q�R�P���F�L�W�R�O�R�ã�N�R�P���U�D�]�P�D�]�X�����S�R�V�W�R�W�D�N���&�'��+ limfocita / �V�Y�H���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H��

stanice�����W�H���L�]�U�D�þ�X�Q�D�O�L���R�P�M�H�U���S�R�V�W�R�W�N�D���)�R�[�S��+ limfocita i postotka CD3+ limfocita. 

 

�3�U�L���L�P�X�Q�R�F�L�W�R�N�H�P�L�M�V�N�R�M���D�Q�D�O�L�]�L���U�D�]�P�D�]�D���S�X�Q�N�W�D�W�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���]�D�X�]�H�W�L�K���O�L�P�I�R�P�L�P�D���W�H�ã�N�R���M�H��

sa si�J�X�U�Q�R�ã�ü�X���U�D�]�O�L�N�R�Y�D�W�L���W�X�P�R�U�V�N�H���L���Q�H�W�X�P�R�U�V�N�H���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H�����Q�D�U�R�þ�L�W�R���N�R�G���L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�K��

limfoma. Stoga smo pri �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Qju postotka Foxp3+ i CD3+ limfocita broj pozitivnih stanica 

�L�]�U�D�å�D�Y�D�O�L�� �Q�D���V�Y�H�� �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H�� �V�W�D�Q�L�F�H���S�U�L�V�X�W�Q�H�� �X�� �U�D�]�P�D�]�X���� �X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L�� �L�� �W�X�P�R�U�V�N�H�� �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H��

stanice �X���þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D���]�D�X�]�H�W�L�P��limfomom.  
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Slika 8. �)�R�[�S�����S�R�]�L�W�L�Y�Q�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L���X���U�D�]�P�D�]�X���S�X�Q�N�W�D�W�D���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D�����L�P�X�Q�R�F�L�W�R�N�H�P�L�M�D�����/�6�$�%����

1000x 

 

  

Slika 9. �)�R�[�S�����S�R�]�L�W�L�Y�Q�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L���X���U�D�]�P�D�]�X���S�X�Q�N�W�D�W�D���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D�����L�P�X�Q�R�F�L�W�R�N�H�P�L�M�D�����/�6�$�%����

1000x 
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4.2.4. �6�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�D���R�E�U�D�G�D 

 

�3�U�L�S�U�H�P�D�� �S�R�G�D�W�D�N�D�� �L�]�Y�U�ã�H�Q�D�� �M�H�� �S�R�P�R�ü�X �U�D�þ�X�Q�D�O�Q�R�J�� �W�D�E�O�L�þ�Q�R�J�� �N�D�O�N�X�O�D�W�R�U�D�� �0�L�F�U�R�V�R�I�W�� �2�I�I�L�F�H��

�(�[�F�H�O�����3�R�G�D�F�L���V�X���S�U�L�N�D�]�D�Q�L���W�D�E�O�L�þ�Q�R���L���J�U�D�I�L�þ�N�L�����.�R�O�P�R�J�R�U�R�Y-Smirnovljevim testom analizirana 

�M�H�� �U�D�V�S�R�G�M�H�O�D�� �N�R�Q�W�L�Q�X�L�U�D�Q�L�K�� �Q�X�P�H�U�L�þ�N�L�K�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L�� �W�H�� �V�X�� �V�H�� �V�K�R�G�Q�R�� �G�R�E�L�Y�H�Q�L�P�� �S�R�G�D�F�L�P�D��

primijeni�O�L�� �R�G�J�R�Y�D�U�D�M�X�ü�L�� �Q�Hparametrijski testovi. Kategorijske i nominalne vrijednosti su 

�S�U�L�N�D�]�D�Q�H���N�U�R�]���R�G�J�R�Y�D�U�D�M�X�ü�H���I�U�H�N�Y�H�Q�F�L�M�H���L���X�G�M�H�Oe. Kontinuirane vrijednosti prikazane su kroz 

medijane i interkvartilne raspone, �D�� �U�D�]�O�L�N�H�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �Q�M�L�K�� �D�Q�D�O�L�]�L�U�D�Q�H�� �V�X�� �.�U�X�V�N�D�O-Wallisovim 

testom, odnosno Mann-�:�K�L�W�Q�H�\�M�H�Y�L�P�� �8�� �W�H�V�W�R�P�� ���X�� �V�O�X�þ�D�M�H�Y�L�P�D�� �X�V�S�R�U�H�G�E�L�� �G�Y�L�M�X�� �V�N�X�S�L�Q�D���� �W�H��

prikazane u Box i Whiskerovom plotu unutar kojeg su prikazane vrijednosti medijana, 

interkvartilnih raspona, minimalnih i maksimalnih vrijednosti te ekstremnih vrijednosti koje se 

�R�G���P�H�G�L�M�D�Q�D���U�D�]�O�L�N�X�M�X���]�D���Y�L�ã�H���R�G�������L�Q�W�H�U�N�Y�D�U�W�L�O�Q�D���U�D�V�S�R�Q�D���� 

�3���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L���P�D�Q�M�H���R�G�������������V�X���V�P�D�W�U�D�Q�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�L�P�D�����8���D�Q�D�O�L�]�L���V�H���N�R�U�L�V�W�L�O�D���S�U�R�J�U�D�P�V�N�D���S�R�G�U�ã�N�D��

IBM SPSS Statistics, verzija 25.0 (https://www.ibm.com/analytics/spss-statistics-software). 
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5. REZULTATI  

 

5.1. �.�O�L�Q�L�þ�N�H����demografske i laboratorijske odrednice ispitanika 

 

Tablica 9. �.�O�L�Q�L�þ�N�H���L���G�H�P�R�J�U�D�I�V�N�H���R�G�U�H�G�Q�L�F�H���L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D���S�U�L�N�D�]�D�Q�H���N�U�R�]���N�D�W�H�J�R�U�L�M�V�N�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L 

  N % 

Dob (skupine) 
<45 godina 47 34,3 % 
�•�������G�R���”�������J�R�G�L�Q�D 40 29,2 % 
>60 godina 50 36,5 % 

Spol 
�0�X�ã�N�L 70 51,1 % 
�ä�H�Q�V�N�L 67 48,9 % 

Skupine ispitanika prema dijagnozi 

�.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/ 31 22,6 % 
Agresivni B-NHL 36 26,3 % 
Indolentni B-NHL 30 21,9 % 
T-NHL 6 4,4 % 
Reaktivna 
hiperplazija 34 24,8 % 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M 

I 2 1,9 % 
II  27 26,2 % 
III  18 17,5 % 
IV  56 54,4 % 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M�����U�D�Q�L���N�D�V�Q�L�� 
I + II  29 28,2 % 
III + IV  74 71,8 % 

B simptomi 
Ne 64 62,1 % 
Da 39 37,9 % 

�9�H�O�L�þ�L�Q�D���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D���•�������F�P 
Ne 97 94,2 % 
Da 6 5,8 % 

�9�H�O�L�þ�L�Q�D���M�H�W�U�H�����X�U�H�G�Q�D���X�Y�H�ü�D�Q�D�� 
B.O. 96 93,2 % 
�8�Y�H�ü�D�Q�D���M�H�W�U�D 7 6,8 % 

�9�H�O�L�þ�L�Q�D���V�O�H�]�H�Q�H�����X�U�H�G�Q�D���X�Y�H�ü�D�Q�D���� 
B.O. 72 69,9 % 
�8�Y�H�ü�D�Q�D���V�O�H�]�H�Q�D 31 30,1 % 

Broj ekstranodalnih sijela  
0 34 33,0 % 
1 36 35,0 % 
>1 33 32,0 % 

 

Tablica 9 prikazuje opisnu statistiku odabranih kategorijskih socio-�G�H�P�R�J�U�D�I�V�N�L�K�� �L�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�K��

�Y�D�U�L�M�D�E�O�L���� �9�L�ã�H�� �R�G�� ������ �J�R�G�L�Q�D�� �L�P�D�O�R�� �M�H�� ������ ���������� %) ispitanika, dok je njih 70 (54,1 %) bilo 

�P�X�ã�N�R�J���V�S�R�O�D�����2�G���O�L�P�I�R�P�D���Q�D�M�]�D�V�W�X�S�O�M�H�Q�L�M�L���V�X���E�L�O�L���D�J�U�H�V�L�Y�Q�L���%-NHL, u 36 (26,3 %) �V�O�X�þ�D�M�H�Y�D. 

56 (54,4 �������L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D���E�L�O�R���M�H���X���N�O�L�Q�L�þ�N�R�P���V�W�D�G�L�M�X���,�9�����D��B simptomi su bili  prisutni u 39 (37,9 



 

39 
 

%) ispitanika. V�H�O�L�þ�L�Q�D�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D�� �•������ �F�P�� �Q�D�ÿ�H�Q�D��je u 6 (5,8 ������ �L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D���� �8�Y�H�ü�D�Q�X��

jetru imalo je 7 (6,8 �������L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D�����D���X�Y�H�ü�D�Q�X���V�O�H�]�H�Q�X������������0,1 %) ispitanik. Broj ekstranodalnih 

�V�L�M�H�O�D���Y�H�ü�L���R�G���M�H�G�Q�R�J���E�L�R���M�H���S�U�L�V�X�W�D�Q���X������������������ %) ispitanika. 

  

 

Tablica 10. Laboratorijske odrednice ispitanika prikazane kroz kategorijske vrijednosti 

  N % 

�/�'�+�������L���•�����������8���/ 
<241 U/L 64 62,1 % 
�•���������8���/ 39 37,9 % 

�+�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�������L���•�����������J���/ 
<120 g/L 28 27,2 % 
�•���������J���/ 75 72,8 % 

�/�H�X�N�R�F�L�W�L�������L���•�������[����9/L 
<15x109/L 92 89,3 % 
�•�����[����9/L 11 10,7 % 

�/�L�P�I�R�F�L�W�L�������L���•���������[����9/L 
<0,6x109/L 3 2,9 % 
�•�������[����9/L 99 97,1 % 

�/�L�P�I�R�F�L�W�L�������L���•���� % 
< 8% 5 4,9 % 
�•������ 97 95,1 % 

�$�O�E�X�P�L�Q�L�������L���•���������J���/ 
<40 g/L 28 27,2 % 
�•�������J���/ 75 72,8 % 

�&�5�3�������L���•�������P�J���/ 
<5 mg/L 42 41,2 % 
�•�����P�J���/ 60 58,8 % 

����-�P�L�N�U�R�J�O�R�E�X�O�L�Q�������L���•����������
mg/L 

<2,4 mg/L 40 44,0 % 
�•���������P�J���/ 51 56,0 % 

�6�(���”���L���!���������P�P���������N�V 
�”�������P�P���������N�V 74 74,7 % 
>50 mm/3,6ks 25 25,3 % 

�6�(���”���L���!���������P�P���������N�V 
�”�������P�P���������N�V 64 64,6 % 
>30 mm/3,6ks 35 35,4 % 

 

Laboratorijske odrednice ispitanika prikazane kroz kategorijske vrijednosti prikazane su u 

tablici 10���� �3�R�Y�H�ü�D�Q�X�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �/�'�+ u serumu imalo je 39 (37,9 �������� �V�Q�L�å�H�Q�X��koncentraciju 

hemoglobina 28 (27,2 %), �V�Q�L�å�H�Q�X��koncentraciju albumina 28 (27,2 %), �S�R�Y�H�ü�D�Q�L���&�5�3������������������ 

�������� �S�R�Y�H�ü�D�Q�L�� ����-mikroglobulin 51 (56,0 %), dok je sedimentaciju >30 mm/3,6ks imalo 35 

(35,4 %) ispitanika. Broj leukocita �•�����[����9/L imalo je 11 (10,7 %), a broj limfocita <0,6x109/L 

3(2,9 %) ispitanika.  
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Tablica 11. �.�O�L�Q�L�þ�N�H�� �R�G�U�H�G�Q�L�F�H�� �L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D�� �S�U�L�N�D�]�D�Q�H�� �N�U�R�]�� �N�Y�D�Q�W�L�W�D�W�L�Y�Q�H�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L�� �L��

�R�G�J�R�Y�D�U�D�M�X�ü�H���P�M�H�U�H���F�H�Q�W�U�D�O�Q�H���W�H�Q�G�H�Q�F�L�M�H 

  
�$�U�L�W�P�H�W�L�þ�N�D��

sredina SD Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Dob (godine) 52,31 18,78 14,00 90,00 38,50 54,00 67,00 
Foxp3+ (%) 10,48 6,76 0,60 42,00 5,80 9,00 14,20 
CD3+ (%) 38,40 17,08 5,70 76,00 25,30 38,60 50,00 
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

0,29 0,15 0,03 0,85 0,18 0,26 0,35 

�9�H�O�L�þ�L�Q�D���Q�D�M�Y�H�ü�H�J��
tumora (mm) 

49,36 30,34 13,00 200,00 30,00 40,00 62,00 

LDH [U/L]  287,20 243,05 97,00 1664,00 174,00 211,00 287,00 
Hemoglobin [g/L] 130,97 21,10 77,00 187,00 118,00 134,00 144,00 
Leukociti [X109/L]  12,46 17,14 2,50 138,58 6,58 8,35 11,40 
Eritrociti [X1012/L]  4,57 0,65 2,69 5,62 4,23 4,68 5,05 
Trombociti [X109/L]  248,54 108,05 41,00 642,00 182,00 231,00 305,00 
Limfociti [X109/L]  4,68 14,46 0,26 127,04 1,20 1,62 2,38 
Limfociti (%) 26,82 18,59 5,00 92,00 15,30 22,00 29,83 
Albumini [g/L] 42,63 7,36 19,60 56,30 39,00 43,00 48,00 
CRP [mg/L] 33,64 47,49 0,30 196,80 2,70 9,70 47,35 
����-
mikroglobulin [mg/L] 3,85 3,61 1,30 24,90 1,90 2,40 4,30 

SE mm/3,6ks 33,16 30,79 1,00 130,00 11,00 20,00 52,00 
 

�.�O�L�Q�L�þ�N�H�� �R�G�U�H�G�Q�L�F�H�� �L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D�� �S�U�L�N�D�]�D�Q�H�� �N�U�R�]�� �N�Y�D�Q�W�L�W�D�W�L�Y�Q�H�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L�� �L���R�G�J�R�Y�D�U�D�M�X�ü�H�� �P�M�H�U�H��

centralne tendencije prikazane su u tablici 11.  
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5.2. Razlika u udjelu Foxp3+ limfocita  �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�D�P�D��

ispitanika �V���U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���W�L�S�R�Y�L�P�D���1�+�/ 

 

Tablica 12. Razlika u postotku Foxp3+ limfocita, postotku CD3+ limfocita i omjeru postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�D�P�D��ispitanika s 

�U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���W�L�S�R�Y�L�P�D���1�+�/�����.�U�X�V�N�D�O-Wallisov test 

Skupine ispitanika N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 

�.�O�D�V�L�þ�Q�L��HL 31 2,80 42,00 7,20 13,50 19,50 
Agresivni B-NHL 36 0,80 24,10 3,85 5,70 10,65 
Indolentni B-NHL 30 0,60 24,70 4,08 7,60 13,08 
T-NHL 6 6,00 14,90 8,10 9,30 14,38 
Reaktivna 
hiperplazija 

34 1,80 19,20 8,25 10,50 14,13 

CD3+ (%) 

�.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/ 31 27,00 68,00 41,60 50,00 58,70 
Agresivni B-NHL 36 5,70 61,40 15,03 23,95 34,55 
Indolentni B-NHL 30 7,10 73,00 15,88 26,45 35,75 
T-NHL 6 48,80 72,00 48,95 51,70 65,55 
Reaktivna 
hiperplazija 

34 25,00 76,00 42,83 48,00 55,75 

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

�.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/ 31 4,00 % 75,00 % 17,00 % 31,00 % 37,00 % 
Agresivni B-NHL 36 9,00 % 65,00 % 21,00 % 24,50 % 45,50 % 
Indolentni B-NHL 30 8,00 % 85,00 % 23,75 % 31,00 % 41,75 % 
T-NHL 6 9,00 % 29,00 % 12,00 % 18,00 % 28,25 % 
Reaktivna 
hiperplazija 34 3,00 % 41,00 % 16,00 % 21,50 % 28,25 % 

        
  Kruskal -Wallis H df P     
Foxp3+ (%) 22,003 4 <0,001 

    

CD3+ (%) 72,607 4 <0,001 
    

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 11,015 4 0,026 

    
 

Razlika u postotku Foxp3+ limfocita, postotku CD3+ limfocita i omjeru postotka Foxp3+ i 

postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���X���V�N�X�S�L�Q�D�P�D��ispitanika s reaktivnom 

�K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �L�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P�� �W�L�S�R�Y�L�P�D�� �1�+�/�� �S�U�L�N�D�]ana je u tablici 12. Postoje 

�]�Q�D�þ�D�M�Q�H�� �U�D�]�O�L�N�H�� �X��postotku Foxp3+ limfocita, postotku CD3+ limfocita i omjeru postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�D�P�D��ispitanika s 
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�U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���W�L�S�R�Y�L�P�D���1�+�/���N�R�M�H su dodatno analizirane 

post-hoc Mann-Whitney U testom (tablica 13) te prikazane na slikama 10 - 12. 

 

Tablica 13. Post-hoc analiza (Mann-Whitney U test) razlika u postotku Foxp3+ limfocita, 

postotku CD3+ limfocita i omjeru postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktatima 

�O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���X���V�N�X�S�L�Q�D�P�D��ispitanika �V���U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P��

tipovima NHL 

Usporedbe Foxp3+ 
(%) 

CD3+ 
(%) 

Foxp3+ 
(%) / 
CD3+ 
(%) 

�.�O�D�V�L�þ�Q�L��HL vs. Agresivni B-NHL <0,001 <0,001 0,865 
�.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/ vs. Indolentni B-NHL 0,003 <0,001 0,568 
�.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/ vs. T-NHL 0,313 0,232 0,087 
�.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/ vs. Reaktivna hiperplazija 0,118 0,788 0,061 
Agresivni B-NHL vs. Indolentni B-NHL 0,321 0,524 0,268 
Agresivni B-NHL vs. T-NHL 0,057 <0,001 0,087 
Agresivni B-NHL vs. Reaktivna hiperplazija 0,001 <0,001 0,058 
Indolentni B-NHL vs. T-NHL 0,252 <0,001 0,037 
Indolentni B-NHL vs. Reaktivna hiperplazija 0,053 <0,001 0,005 
T-NHL vs. Reaktivna hiperplazija 0,691 0,134 0,437 

 

Post-hoc analiza (Mann-Whitney U test) razlika u postotku Foxp3+ limfocita, postotku CD3+ 

limfocita i omjeru postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���X��

skupinama ispitanika �V�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �L�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P�� �W�L�S�R�Y�L�P�D�� �1�+�/��

prikazana je u tablici 13�����.�O�D�V�L�þ�Q�L���+�/���Y�V�����D�J�U�H�V�L�Y�Q�L���%-NHL i indolentni B-�1�+�/���L�P�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�R��

�Y�H�ü�H��postotke Foxp3+ i CD3+ limfocita. Agresivni B-NHL u odnosu na reaktivnu hiperplaziju 

�L�P�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Q�L�å�H��postotke Foxp3+ i CD3+ limfocita, dok u odnosu na T-�1�+�/���L�P�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�R��

�Q�L�åi samo postotak CD3+ limfocita. Indolentni B-NHL u odnosu na T-NHL, kao i na reaktivnu 

�K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�X���L�P�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Q�L�åi postotak CD3+ limfocita �L���Y�H�ü�L���R�P�M�H�U��postotka Foxp3+ i postotka 

CD3+ limfocita. 
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Slika 10. Razlika u postotku Foxp3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�D�P�D��

ispitanika �V���U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���W�L�S�R�Y�L�P�D���1�+�/�����3������������ 
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Slika 11. Razlika u postotku CD3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�D�P�D��

ispitanika �V���U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���W�L�S�R�Y�L�P�D���1�+�/�����3������������ 
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Slika 12. Razlika u omjeru postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktatima limfnih 

�þ�Y�R�U�R�Y�D�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�D�P�D��ispitanika �V�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �L�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P��

tipovima NHL: P=0,026 
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Tablica 14. Razlika u postotku Foxp3+ limfocita, postotku CD3+ limfocita i omjeru postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�D�P�D��ispitanika s 

�U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/, DLBCL, FL i MCL: Kruskal-Wallisov test 

Skupine ispitanika N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 

CHL 
DLBCL 
FL 
MCL 
Reaktivna 
hiperplazija 

31 
23 
18 
7 
34 

2,80 
0,80 
0,60 
1,20 
1,80 

42,00 
24,10 
24,70 
11,40 
19,20 

7,20 
4,30 
3,95 
1,80 
8,25 

13,50 
5,80 
7,10 
3,10 
10,50 

19,50 
8,40 
13,48 
5,10 
14,13 

CD3+ (%) 

CHL 
DLBCL 
FL 
MCL 
Reaktivna 
hiperplazija 

31 
23 
18 
7 
34 

27,00 
5,70 
7,10 
6,20 
25,00 

68,00 
61,40 
40,60 
21,40 
76,00 

41,60 
18,20 
16,68 
8,40 
42,83 

50,00 
27,00 
28,70 
9,80 
48,00 

58,70 
35,50 
36,40 
19,00 
55,75 

Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

CHL 
DLBCL 
FL 
MCL 
Reaktivna 
hiperplazija 

31 
23 
18 
7 
34 

0,04 
0,09 
0,08 
0,12 
0,03 

0,75 
0,65 
0,67 
0,56 
0,41 

0,17 
0,21 
0,22 
0,19 
0,16 

0,31 
0,24 
0,32 
0,21 
0,22 

0,37 
0,32 
0,42 
0,53 
0,28 

 

Tablica 15. Post-hoc analiza (Mann-Whitney U test) razlika u postotku Foxp3+ limfocita, 

postotku CD3+ limfocita i omjeru postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktatima 

�O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���X���V�N�X�S�L�Q�D�P�D��ispitanika �V���U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/, DLBCL, 

FL i MCL 

 Usporedbe P vrijednost (Mann-Whitney U test) 

  Foxp3+ 
(%) 

CD3+ (%) Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

CHL vs. DLBCL 0,001 <0,001 0,643 
CHL vs. FL 0,014 <0,001 0,648 
CHL vs. MCL <0,001 <0,001 0,851 
CHL vs. Reaktivna hiperplazija 0,118 0,788 0,061 
DLBCL vs. FL 0,486 0,703 0,275 
DLBCL vs. MCL 0,042 0,010 0,844 
DLBCL vs. Reaktivna hiperplazija 0,003 <0,001 0,157 
FL vs. MCL 0,032 0,007 0,880 
FL vs. Reaktivna hiperplazija 0,157 <0,001 0,023 
MCL vs. Reaktivna hiperplazija 0,001 <0,001 0,260 
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Post-hoc analiza (Mann-Whitney U test) razlika u postotku Foxp3+ limfocita, postotku CD3+ 

limfocita i omjeru postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���X��

skupinama ispitanika �V�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �L�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P�� �W�L�S�R�Y�L�P�D�� �1�+�/��

prikazana je u tablici 15. �.�O�D�V�L�þ�Q�L�� �+�/�� �Y�V���� �'�/�%�&�/���� �)�/�� �L�� �0�&�/���L�P�D�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Y�H�ü�H��postotke 

Foxp3+ limfocita i CD3+ limfocita. DLBCL i FL vs. MCL imaju �]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�H��postotke Foxp3+ 

limfocita i CD3+ limfocita. DLBCL i MCL u odnosu na reaktivnu hiperplaziju imaju �]�Q�D�þ�D�M�Q�R��

�Q�L�å�H��postotke Foxp3+ limfocita i CD3+ limfocita. FL vs. reaktivna hiperplazija �L�P�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�R��

�Y�H�ü�L��omjer postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita. 

 

5.3. Povezanost udjela Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���V���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/  

 

Tablica 16. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���V�S�R�O���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

�N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/ 

Spol N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 56 0,80 42,00 5,00 7,75 13,30 
�ä�H�Q�V�N�L 47 0,60 30,70 5,60 8,10 16,30 

CD3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 56 6,20 73,00 21,45 33,00 47,98 
�ä�H�Q�V�N�L 47 5,70 65,20 23,50 35,00 49,00 

Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

�0�X�ã�N�L 56 0,04 0,75 0,18 0,27 0,38 
�ä�H�Q�V�N�L 47 0,08 0,85 0,18 0,31 0,41 

        

  Mann-
Whitney U 

Z P 
    

Foxp3+ (%) 1218,500 -0,646 0,519     
CD3+ (%) 1287,000 -0,192 0,848     
Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

1255,500 -0,401 0,689 
    

 

Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka Foxp3+ i 

postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���V�S�R�O���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P��

HL i NHL prikazana je u tablici 16�����1�L�M�H���E�L�O�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K���U�D�]�O�L�N�D��  
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Tablica 17. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

�N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/ 

Dob (skupine) N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 

<45 godina 27 2,70 42,00 6,20 11,60 18,50 
�•�������G�R���”������
godina 

30 0,80 24,10 5,50 7,60 14,40 

>60 godina 46 0,60 24,70 4,25 7,75 13,35 

CD3+ (%) 

<45 godina 27 6,20 68,00 33,60 48,10 56,80 
�•�������G�R���”������
godina 30 6,60 72,00 20,98 32,70 49,85 

>60 godina 46 5,70 73,00 15,88 28,65 37,30 

Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

<45 godina 27 0,04 0,75 0,17 0,32 0,37 
�•�������G�R���”������
godina 

30 0,08 0,85 0,17 0,25 0,31 

>60 godina 46 0,08 0,70 0,21 0,29 0,47 

        

  
Kruskal -
Wallis H df P 

    
Foxp3+ (%) 4,096 2 0,129     
CD3+ (%) 17,247 2 <0,001     
Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 2,139 2 0,343 

    
 

Razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka Foxp3+ i 

postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P��

HL i NHL prikazane su u tablici 17�����0�O�D�ÿ�L���L�V�S�L�W�D�Q�L�F�L���L�P�D�O�L���V�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�L�ã�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L���&�'��+ 

(%) limfocita (P<0,001). 
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Tablica 18. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/ 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 

I 2 5,30 5,90 3,98 5,60 4,43 
II  27 2,80 42,00 7,00 15,00 20,17 
III  18 4,00 30,70 5,95 10,20 15,35 
IV  56 0,60 24,70 3,73 6,95 11,78 

CD3+ (%) 

I 2 16,90 21,80 12,68 19,35 16,35 
II  27 24,50 68,00 35,00 47,40 56,80 
III  18 12,60 65,20 25,60 46,50 59,50 
IV  56 5,70 73,00 14,98 27,00 36,65 

Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

I 2 0,24 0,35 0,18 0,30 0,26 
II  27 0,04 0,75 0,17 0,31 0,46 
III  18 0,09 0,52 0,22 0,27 0,32 
IV  56 0,08 0,85 0,18 0,27 0,43 

        

  Kruskal -
Wallis H 

df P 
    

Foxp3+ (%) 16,789 3 0,001     
CD3+ (%) 31,042 3 <0,001     
Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

0,516 3 0,915  
    

 

Razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka Foxp3+ i 

postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

�N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/���S�U�L�N�D�]�D�Qe su u tablici 18�����=�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H���]�D�E�L�O�M�H�å�H�Q�H���V�X���X��postotcima 

Foxp3+ limfocita i CD3+ limfocita���� �1�D�M�Y�L�ã�H�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L�� �)�R�[�S��+ (%) limfocita bile su kod 

bolesnika u II �N�O�L�Q�L�þ�N�R�P���V�W�D�G�L�M�X�� 

 

 

 

 

 

 



 

50 
 

Tablica 19. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���Y�H�O�L�þ�L�Q�X���W�X�P�R�U�D��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/ 

�7�P���•�������F�P N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
Ne 97 0,60 42,00 5,50 8,30 14,80 
Da 6 0,80 6,60 1,10 3,80 6,38 

CD3+ (%) 
Ne 97 5,70 73,00 21,85 34,40 48,90 
Da 6 6,60 36,20 8,48 16,65 35,30 

Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

Ne 97 0,04 0,85 0,20 0,29 0,43 
Da 6 0,09 0,26 0,11 0,18 0,24 

        
 Mann-

Whitney 
U 

Z P 
    

Foxp3+ (%) 

CD3+ (%) 

105,500 -2,612 0,009     

145,500 -2,049 0,040     
Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 124,500 -2,346 0,019     

 

Tablica 19 prikazuje razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���Y�H�O�L�þ�L�Q�X��

�W�X�P�R�U�D���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/�����7�X�P�R�U�L���•�������F�P���L�P�D�O�L���V�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Q�L�å�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L��

Foxp3+ (%) limfocita (P=0,009), CD3+ (%) limfocita (P=0,040) i omjera Foxp3+ (%) / CD3+  

(%) (P=0,019). 
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Tablica 20. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �E�U�R�M��

ekstranodalnih sijela �E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/ 

Broj ekstranodalnih sijela N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
0 34 2,80 33,90 6,18 13,25 19,63 
1 36 1,20 42,00 4,50 7,75 12,00 
>1 33 0,60 17,10 3,90 7,60 12,50 

CD3+ (%) 
0 34 12,60 68,00 31,48 47,75 58,88 
1 36 8,40 63,40 20,35 31,95 39,05 
>1 33 5,70 73,00 14,75 27,30 36,15 

Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

0 34 0,04 0,70 0,23 0,31 0,39 
1 36 0,10 0,85 0,18 0,27 0,44 
>1 33 0,08 0,56 0,19 0,27 0,39 

        

  
Kruskal -
Wallis H df P 

    
Foxp3+ (%) 9,590 2 0,008     
CD3+ (%) 18,023 2 <0,001     
Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 0,471 2 0,790 

 
    

 

Tablica 20 prikazuje razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�Rm na broj 

ekstranodalnih sijela �E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/�����,�V�S�L�W�D�Q�L�F�L���V�D���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�P ekstranodalnim 

�V�L�M�H�O�L�P�D���L�P�D�M�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Q�L�å�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L��Foxp3+ (%) limfocita (P=0,008) i CD3+ (%) limfocita 

(P<0,001). 
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Tablica 21. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D��prisutnost B 

simptoma �N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/ 

B simptomi N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
Ne 64 1,20 30,70 5,53 7,90 14,90 
Da 39 0,60 42,00 4,40 7,90 14,20 

CD3+ (%) 
Ne 64 6,20 73,00 21,65 34,00 47,30 
Da 39 5,70 72,00 16,00 33,20 49,00 

Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 

Ne 64 0,08 0,85 0,21 0,29 0,36 
Da 39 0,04 0,75 0,16 0,26 0,47 

        

  
Mann-

Whitney U Z P 
    

Foxp3+ (%) 1167,500 -0,547 0,584     
CD3+ (%) 1229,500 -0,126 0,900     
Foxp3+ (%) / 
CD3+  (%) 1143,000 -0,714 0,475 

    
 

Tablica 21 prikazuje razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��prisutnost 

B simptoma �N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/�����1�L�M�H���E�L�O�R���]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K���U�D�]�O�L�N�D�� 
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Tablica 22. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��aktivnost LDH u 

serumu �N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/ 

�/�'�+�������L���•�����������8���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
<241 U/L 64 0,60 42,00 5,15 8,15 15,15 
�•���������8���/ 39 0,80 33,90 5,50 7,60 14,00 

CD3+ (%) 
<241 U/L 64 6,20 73,00 21,65 35,00 48,63 
�•���������8���/ 39 5,70 72,00 16,00 31,80 44,70 

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

<241 U/L 64 0,04 0,85 0,19 0,28 0,38 
�•���������8���/ 39 0,08 0,67 0,18 0,28 0,41 

        

  Mann-
Whitney U 

Z P 
    

Foxp3+ (%) 1141,000 -0,728 0,467     
CD3+ (%) 1090,000 -1,074 0,283     
Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

1163,500 -0,575 0,565 
    

 

Tablica 22 prikazuje razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��aktivnost 

LDH u serumu �N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/�����1�L�M�H���E�L�O�R���]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K���U�D�]�O�L�N�D�� 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

54 
 

Tablica 23. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D��koncentraciju 

�K�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�D���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/ 

�+�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�������L���•�����������J���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
<120 g/L 28 0,80 33,90 6,85 10,55 14,35 
�•���������J���/ 75 0,60 42,00 4,90 7,20 14,90 

CD3+ (%) 
<120 g/L 28 5,70 72,00 21,50 32,70 47,00 
�•���������J���/ 75 6,20 73,00 21,60 34,40 48,80 

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

<120 g/L 28 0,09 0,60 0,19 0,31 0,47 
�•���������J���/ 75 0,04 0,85 0,18 0,27 0,36 

        

  
Mann-

Whitney U Z P 
    

Foxp3+ (%) 907,500 -1,056 0,291     
CD3+ (%) 1034,500 -0,115 0,909     
Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 935,500 -0,849 0,396 

    
 

Razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka Foxp3+ i 

postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��koncentraciju hemoglobina 

�N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���L���1�+�/���S�U�L�N�D�]�D�Qe su u tablici 23�����1�L�M�H���E�L�O�R���]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K���U�D�]�O�L�N�D�� 
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5.4. Povezanost udjela Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���V���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ 

 

Tablice 24 do 31 prikazuju razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �V�S�R�O��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D���� �G�R�E�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D���� �$�Q�Q�� �$�U�E�R�U�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M���� �Y�H�O�L�þ�L�Qu �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D���� �E�U�R�M��

ekstranodalnih sijela, prisutnost B simptoma, aktivnost LDH u serumu i koncentraciju 

�K�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�D���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/�� �8���V�Y�L�P���X�V�S�R�U�H�G�E�D�P�D���Q�L�M�H���E�L�O�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K��

razlika. 

 

Tablica 24. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���V�S�R�O���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

�N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ 

Spol N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 18 2,80 42,00 7,50 13,40 19,35 
�ä�H�Q�V�N�L 13 6,20 30,70 6,45 14,90 19,75 

CD3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 18 27,00 68,00 39,80 47,85 57,27 
�ä�H�Q�V�N�L 13 29,00 65,20 40,00 53,00 59,60 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

�0�X�ã�N�L 18 0,04 0,75 0,17 0,30 0,47 
�ä�H�Q�V�N�L 13 0,11 0,52 0,16 0,32 0,35 

        

  Mann-Whitney 
U 

Z P 
    

Foxp3+ (%) 115,000 -0,080 0,936     
CD3+ (%) 107,500 -0,380 0,704     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

110,000 -0,281 0,779 
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Tablica 25. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

�N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ 

Dob (skupine) N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 

<45 godina 21 2,80 42,00 6,80 12,00 19,75 
�•�������G�R���”������
godina 

8 5,80 21,90 7,75 14,15 18,20 

>60 godina 2 13,50 22,60 10,13 18,05 16,99 

CD3+ (%) 

<45 godina 21 29,00 68,00 43,30 53,00 58,65 
�•�������G�R���”������
godina 8 27,00 65,20 37,65 48,80 64,30 

>60 godina 2 32,40 47,00 24,30 39,70 35,29 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

<45 godina 21 0,04 0,75 0,16 0,32 0,37 
�•�������G�R���”������
godina 

8 0,13 0,49 0,16 0,26 0,42 

>60 godina 2 0,29 0,70 0,22 0,50 0,57 

        

  
Kruskal -Wallis 

H df P 
    

Foxp3+ (%) 0,782 2 0,676     
CD3+ (%) 1,802 2 0,406     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

1,185 2 0,553 
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Tablica 26. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
II  19 2,80 42,00 6,60 15,00 21,90 
III  8 5,80 30,70 9,05 15,10 19,78 
IV  4 7,60 14,90 8,70 12,65 14,50 

CD3+ (%) 
II  19 29,00 68,00 41,60 53,00 58,60 
III  8 34,40 65,20 46,25 55,80 62,50 
IV  4 27,00 47,60 28,65 40,30 47,45 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
II  19 0,04 0,75 0,14 0,31 0,44 
III  8 0,13 0,52 0,19 0,29 0,33 
IV  4 0,16 0,49 0,20 0,34 0,46 

        

  Kruskal -
Wallis H 

df P 
    

Foxp3+ (%) 0,422 2 0,810     
CD3+ (%) 4,210 2 0,122     
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 0,466 2 0,792     

 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M�� N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
I + II 19 2,80 42,00 6,60 15,00 21,90 
III + IV  12 5,80 30,70 9,05 13,40 18,50 

CD3+ (%) 
I + II 19 29,00 68,00 41,60 53,00 58,60 
III + IV  12 27,00 65,20 37,30 47,30 59,70 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
I + II 19 0,04 0,75 0,14 0,31 0,44 
III + IV  12 0,13 0,52 0,19 0,31 0,35 

        

  
Kruskal -
Wallis H df P 

    
Foxp3+ (%) 0,03 2 0,871     
CD3+ (%) 0,08 1 0,776     
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 0,07 1 0,792     
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Tablica 27. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���Y�H�O�L�þ�L�Q�X���W�X�P�R�U�D��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ 

�7�P���•�������F�P N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
Ne 30 2,80 42,00 7,35 14,20 19,63 
Da 1 6,30 6,30 . . . 

CD3+ (%) 
Ne 30 27,00 68,00 44,15 51,10 58,88 
Da 1 35,00 35,00 . . . 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
Ne 30 0,04 0,75 0,17 0,32 0,39 
Da 1 0,18 0,18 . . . 

 

 

Tablica 28. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �E�U�R�M��

�H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L�K���V�L�M�H�O�D���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ 

Broj ekstranodalnih sijela  N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
0 21 2,8 33,9 20,0 15,20 7,2 
1 6 5,8 42,0 16,7 10,85 6,3 

>1 4 7,6 14,9 14,1 12,65 9,8 

CD3+ (%) 
0 21 29,0 68,0 59,4 53,60 46,0 
1 6 34,4 63,4 55,8 49,60 35,0 

>1 4 27,0 47,6 47,3 40,30 30,3 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
0 21 0,04 0,7 0,37 0,31 0,17 
1 6 0,13 0,75 0,32 0,24 0,17 

>1 4 0,16 0,49 0,425 0,34 0,24 

      

  
Kruskal
-Wallis 

H 
df P 

    
Foxp3+ (%) 0,582 2 0,748     
CD3+ (%) 4,088 2 0,130     
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 0,552 2 0,759     
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Tablica 29. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D��prisutnost B 

�V�L�P�S�W�R�P�H���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ 

B simptomi N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
Ne 20 5,80 30,70 7,30 15,10 19,88 
Da 11 2,80 42,00 7,20 11,60 19,10 

CD3+ (%) 
Ne 20 29,00 64,60 37,50 51,10 59,22 
Da 11 27,00 68,00 41,60 47,60 56,80 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

Ne 20 0,11 0,70 0,17 0,32 0,37 
Da 11 0,04 0,75 0,16 0,25 0,49 

        

  
Mann-Whitney 

U Z P 
    

Foxp3+ (%) 93,500 -0,681 0,496     
CD3+ (%) 104,500 -0,227 0,820     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 94,500 -0,641 0,522 

    
 

 

Tablica 30. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��aktivnost LDH u 

serumu �N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P HL 

�/�'�+�������L���•�����������8���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
<241 U/L 27 2,80 42,00 7,40 13,50 19,10 
�•���������8���/ 4 6,60 33,90 6,75 13,35 30,30 

CD3+ (%) 
<241 U/L 27 27,00 68,00 35,00 48,10 58,70 
�•���������8���/ 4 41,60 60,80 44,45 54,90 59,80 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

<241 U/L 27 0,04 0,75 0,17 0,31 0,36 
�•���������8���/ 4 0,11 0,60 0,13 0,27 0,54 

        

  
Mann-Whitney 

U Z P 
    

Foxp3+ (%) 50,000 -0,236 0,814     
CD3+ (%) 43,000 -0,648 0,517     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

53,500 -0,030 0,976 
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Tablica 31. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D��koncentraciju 

�K�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�D���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ 

Hemoglobin �����L���•�����������J���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
<120 g/L 6 11,60 33,90 12,88 14,20 21,00 
�•���������J���/ 25 2,80 42,00 6,80 12,00 19,75 

CD3+ (%) 
<120 g/L 6 27,00 56,80 41,25 47,00 53,35 
�•���������J���/ 25 29,00 68,00 38,30 53,00 59,60 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

<120 g/L 6 0,25 0,60 0,28 0,32 0,52 
�•���������J���/ 25 0,04 0,75 0,15 0,29 0,37 

        

  
Mann-Whitney 

U Z P 
    

Foxp3+ (%) 59,000 -0,800 0,424     
CD3+ (%) 52,000 -1,150 0,250     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 50,500 -1,227 0,220 
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5.5. Povezanost udjela Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���V���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���1�+�/ 

 

Tablice 32 do 39 prikazuju razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D��obzirom na spol 

bolesnika, dob bolesnika, Ann �$�U�E�R�U�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M���� �Y�H�O�L�þ�L�Q�X �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D���� �E�U�R�M��

ekstranodalnih sijela, prisutnost B simptoma, aktivnost LDH u serumu i koncentraciju 

hemoglobina kod bolesnika s NHL. S�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H���]�D�E�L�O�M�H�å�H�Q�H���V�X���N�R�G���N�O�L�Q�L�þ�N�R�J��

stadija (tablica 34�����L���Y�H�O�L�þ�L�Q�H���W�X�P�R�U�D����tablica 35�������.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���,�,���L�P�D�R���M�H���Q�D�M�Y�L�ã�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L��

Foxp3+ (%) limfocita i CD3+ (%) limfocita, �G�R�N���V�X���Y�H�ü�L���W�X�P�R�U�L���L�P�D�O�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Q�L�å�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L��

Foxp3+ (%) limfocita i omjera Foxp3+ (%) / CD3+ (%) limfocita. 

 

Tablica 32. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���V�S�R�O���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

NHL 

Spol N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 38 0,80 20,90 4,25 6,45 10,40 
�ä�H�Q�V�N�L 34 0,60 24,70 4,25 7,45 14,25 

CD3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 38 6,20 73,00 17,73 24,55 36,90 
�ä�H�Q�V�N�L 34 5,70 63,40 15,68 30,55 37,48 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

�0�X�ã�N�L 38 0,09 0,61 0,19 0,26 0,36 
�ä�H�Q�V�N�L 34 0,08 0,85 0,20 0,30 0,45 

        

  
Mann-Whitney 

U Z P 
    

Foxp3+ (%) 563,000 -0,936 0,349     
CD3+ (%) 595,500 -0,570 0,569     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 592,500 -0,604 0,546 
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Tablica 33. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

NHL 

Dob (skupine) N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 

<45 godina 6 2,70 14,90 3,98 5,95 13,48 
�•�������G�R���”������
godina 

22 0,80 24,10 4,53 6,70 11,00 

>60 godina 44 0,60 24,70 4,15 7,45 12,12 

CD3+ (%) 

<45 godina 6 6,20 53,60 19,18 28,70 41,00 
�•�������G�R���”������
godina 22 6,60 72,00 16,67 24,45 40,03 

>60 godina 44 5,70 73,00 15,63 27,65 37,15 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

<45 godina 6 0,12 0,44 0,20 0,27 0,42 
�•�������G�R���”������
godina 

22 0,08 0,85 0,17 0,25 0,31 

>60 godina 44 0,08 0,67 0,20 0,29 0,47 
        

  Kruskal -Wallis 
H 

df P 
    

Foxp3+ (%) 0,106 2 0,949     
CD3+ (%) 0,154 2 0,926     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

1,311 2 0,519 
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Tablica 34. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M��

bolesnika s NHL 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 

I 2 5,30 5,90 3,98 5,60 4,43 
II  8 6,70 20,90 7,23 15,15 19,95 
III  10 4,00 14,90 5,57 7,20 12,75 
IV  52 0,60 24,70 3,70 6,05 11,00 

CD3+ (%) 

I 2 16,90 21,80 12,67 19,35 16,35 
II  8 24,50 61,40 31,17 37,40 40,63 
III  10 12,60 63,40 23,10 28,85 50,15 
IV  52 5,70 73,00 14,72 24,55 36,03 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

I 2 0,24 0,35 0,18 0,30 0,26 
II  8 0,17 0,55 0,26 0,32 0,52 
III  10 0,09 0,47 0,22 0,26 0,32 
IV  52 0,08 0,85 0,18 0,27 0,43 

        

  
Kruskal -Wallis 

H df P 
    

Foxp3+ (%) 8,417 3 0,038     
CD3+ (%) 8,766 3 0,033     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 2,049 3 0,562 

    
 

�.�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M�� N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
I + II  10 5,30 20,90 6,50 9,50 19,52 
III + IV  62 0,60 24,70 3,95 6,20 11,10 

CD3+ (%) 
I + II  10 16,90 61,40 23,83 35,30 39,88 
III + IV  62 5,70 73,00 15,33 25,80 36,85 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

I + II  10 0,17 0,55 0,24 0,32 0,50 
III + IV  62 0,08 0,85 0,19 0,26 0,39 

        

  Kruskal -
Wallis H 

df P 
    

Foxp3+ (%) 4,621 1 0,032     
CD3+ (%) 2,84 1 0,092     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 1,851 1 0,174 
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Tablica 35. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���Y�H�O�L�þ�L�Q�X���W�X�P�R�U�D��

kod bolesnika s NHL 

�7�P���•�������F�P N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
Ne 67 0,60 24,70 4,40 7,30 12,20 
Da 5 0,80 6,60 1,00 1,50 6,35 

CD3+ (%) 
Ne 67 5,70 73,00 18,00 28,00 37,20 
Da 5 6,60 36,20 7,85 9,80 29,85 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

Ne 67 0,08 0,85 0,21 0,28 0,44 
Da 5 0,09 0,26 0,11 0,18 0,25 

        

  Mann-Whitney 
U 

Z P 
    

Foxp3+ (%) 65,500 -2,260 0,024     
CD3+ (%) 89,500 -1,728 0,084     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

69,000 -2,183 0,029 
    

 

Tablica 36. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �E�U�R�M��

ekstranodalnih sijela kod bolesnika s NHL 

Broj ekstranodalnih sijela N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
0 16 4,00 20,90 5,67 7,95 17,90 
1 45 0,60 24,70 4,20 6,70 11,00 
>1 11 0,80 17,10 1,50 5,50 11,90 

CD3+ (%) 
0 16 12,60 63,40 22,30 28,85 43,78 
1 45 7,10 72,00 16,00 27,30 36,90 
>1 11 5,70 73,00 6,60 22,50 35,50 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

0 16 0,09 0,55 0,25 0,31 0,44 
1 45 0,08 0,85 0,18 0,27 0,40 
>1 11 0,09 0,56 0,19 0,24 0,44 

        

  
Kruskal -Wallis 

H df P 
    

Foxp3+ (%) 4,757 2 0,093     
CD3+ (%) 3,724 2 0,155     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 1,819 2 0,403 
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Tablica 37. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D��prisutnost B 

simptoma kod bolesnika s NHL 

B simptomi N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
Ne 44 1,20 24,70 4,45 6,65 11,40 
Da 28 0,60 20,90 3,85 7,60 13,70 

CD3+ (%) 
Ne 44 6,20 73,00 18,30 26,30 36,80 
Da 28 5,70 72,00 11,03 29,70 43,40 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

Ne 44 0,08 0,85 0,22 0,27 0,36 
Da 28 0,08 0,56 0,16 0,26 0,47 

        

  Mann-Whitney 
U 

Z P 
    

Foxp3+ (%) 610,500 -0,064 0,949     
CD3+ (%) 609,500 -0,075 0,940     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

570,000 -0,532 0,595 
    

 

 

Tablica 38. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��aktivnost LDH u 

serumu kod bolesnika s NHL 

�/�'�+�������L���•�����������8���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
<241 U/L 37 0,60 24,10 4,20 5,90 11,20 
�•���������8���/ 35 0,80 24,70 4,40 7,60 13,00 

CD3+ (%) 
<241 U/L 37 6,20 73,00 17,45 23,50 36,65 
�•���������8���/ 35 5,70 72,00 16,00 29,90 38,60 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

<241 U/L 37 0,08 0,85 0,21 0,27 0,41 
�•���������8���/ 35 0,08 0,67 0,18 0,28 0,41 

        

  
Mann-Whitney 

U Z P 
    

Foxp3+ (%) 587,000 -0,682 0,495     
CD3+ (%) 580,500 -0,755 0,450     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

600,000 -0,535 0,592 
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Tablica 39. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktat�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�X��

hemoglobina kod bolesnika s NHL 

Hemoglobin �����L���•�����������J���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
<120 g/L 22 0,80 17,10 5,58 8,55 13,30 
�•���������J���/ 50 0,60 24,70 4,07 5,85 11,10 

CD3+ (%) 
<120 g/L 22 5,70 72,00 15,70 31,75 40,58 
�•���������J���/ 50 6,20 73,00 16,67 24,45 37,03 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

<120 g/L 22 0,09 0,56 0,18 0,29 0,46 
�•���������J���/ 50 0,08 0,85 0,21 0,27 0,36 

        

  Mann-Whitney 
U 

Z P 
    

Foxp3+ (%) 449,500 -1,229 0,219     
CD3+ (%) 476,500 -0,899 0,369     
Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

544,000 -0,073 0,941 
    

 

 

Tablica 40. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktat�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���,�3�, kod bolesnika 

s agresivnim B-NHL 

IPI  N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) Niski rizik (0-2) 
Visoki rizik (3-5) 

17 
19 

2,7 
0,8 

24,1 
17,1 

4,60 
1,80 

5,50 
6,70 

9,85 
11,90 

CD3+ (%) 
Niski rizik (0-2) 
Visoki rizik (3-5) 

17 
19 

6,2 
5,7 

61,4 
50,0 

19,50 
9,10 

22,50 
27,00 

30,80 
36,80 

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

Niski rizik (0-2) 
Visoki rizik (3-5) 

17 
19 

0,15 
0,09 

0,65 
0,56 

0,24 
0,17 

0,26 
0,23 

0,49 
0,46 

 

  Mann-Whitney U Z P 

Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

147,000 
160,000 
120,000 

-0,460 
-0,048 
-1,317 

0,646 
0,962 
0,188 
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Tablica 40 prikazuje povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktat�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���,�3�, kod 

bolesnika s agresivnim B-NHL. �1�L�M�H���E�L�O�R���]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K���U�D�]�O�L�N�D. 

 

 

5.6. Povezanost udjela Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���V���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��DLBCL  

 

Tablice 41 do 49 prikazuju razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D��obzirom na spol 

bolesnika, dob bolesnika, Ann �$�U�E�R�U�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M���� �Y�H�O�L�þ�L�Q�X �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D���� �E�U�R�M��

ekstranodalnih sijela, prisutnost B simptoma, aktivnost LDH u serumu, koncentraciju 

hemoglobina i IPI kod bolesnika s DLBCL. S�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�H�� �U�D�]�O�L�N�H�� �]�Dbilje�å�H�Q�H�� �V�X�� �N�R�G��

�Y�H�O�L�þ�L�Q�H�� �W�X�P�R�U�D�� ���W�D�E�O�L�F�D 44). V�H�ü�L�� �W�X�P�R�U�L�� �L�P�D�O�L su �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Q�L�å�H�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L��Foxp3+ (%) 

limfocita i CD3+ limfocita. 

 

Tablica 41. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���V�S�R�O���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

DLBCL 

Spol N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 
�ä�H�Q�V�N�L 

12 
11 

0,80 
1,00 

17,10 
24,10 

4,00 
4,30 

5,50 
6,70 

8,13 
16,30 

CD3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 
�ä�H�Q�V�N�L 

12 
11 

6,60 
5,70 

50,00 
61,40 

11,38 
20,00 

22,20 
29,30 

30,58 
37,10 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
�0�X�ã�N�L 
�ä�H�Q�V�N�L 

12 
11 

0,09 
0,15 

0,56 
0,65 

0,23 
0,18 

0,25 
0,23 

0,32 
0,46 

 

  Mann-Whitney U Z P 

Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

51,500 
51,000 
56,500 

-0,893 
-0,923 
-0,586 

0,372 
0,356 
0,558 
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Tablica 42. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

DLBCL 

Dob N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
�•�������G�R���”������godina 

>60 godina 
10 
13 

0,80 
1,00 

24,10 
17,10 

4,05 
4,30 

5,55 
6,70 

10,20 
10,15 

CD3+ (%) 
�•�������G�R���”�������J�R�G�L�Q�D 

>60 godina 
10 
13 

6,60 
5,70 

61,40 
39,20 

15,93 
18,00 

23,45 
28,00 

40,33 
33,15 

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

�•�������G�R���”�������J�R�G�L�Q�D 
>60 godina 

10 
13 

0,09 
0,15 

0,65 
0,56 

0,21 
0,20 

0,24 
0,24 

0,28 
0,47 

 

  Mann-Whitney U Z P 

Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

60,500 
64,000 
59,500 

-0,279 
-0,062 
-0,342 

0,780 
0,951 
0,732 
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Tablica 43. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M��

bolesnika s DLBCL 

K�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 

I 
II  
III  
IV  

1 
3 
2 
17 

5,30 
6,70 
5,50 
0,80 

5,30 
18,90 
5,60 
24,10 

  
6,70 
4,13 
4,00 

  
7,10 
5,55 
5,80 

  
18,90 
4,26 
10,15 

CD3+ (%) 

I 
II  
III  
IV  

1 
3 
2 
17 

21,80 
29,90 
21,90 
5,70 

21,80 
61,40 
24,40 
50,00 

29,90 
16,43 
12,55 

39,20 
23,15 
27,00 

61,40 
18,36 
33,15 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

I 
II  
III  
IV  

1 
3 
2 
17 

0,24 
0,17 
0,23 
0,09 

0,24 
0,31 
0,25 
0,65 

0,17 
0,17 
0,20 

0,24 
0,24 
0,24 

0,31 
0,25 
0,47 

 

  Kruskal -Wallis H df P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

1,747 
4,643 
0,097 

3 
3 
3 

0,627 
0,200 
0,992 

 

K�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
I+II  
III+IV  

4 
19 

5,30 
0,80 

18,90 
24,10 

5,65 
4,30 

6,90 
5,60 

15,95 
8,40 

CD3+ (%) 
I+II  
III+IV  

4 
19 

21,80 
5,70 

61,40 
50,00 

23,83 
16,00 

34,55 
24,40 

55,85 
30,80 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
I+II  
III+IV  

4 
19 

0,17 
0,09 

0,31 
0,65 

0,19 
0,21 

0,24 
0,24 

0,29 
0,46 

 

  Mann-Whitney U Z P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

29,000 
19,000 
35,000 

-0,731 
-1,541 
-0,244 

0,465 
0,123 
0,807 
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Tablica 44. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���Y�H�O�L�þ�L�Q�X���W�X�P�R�U�D��

kod bolesnika s DLBCL 

�7�P���•�������F�P N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 
Foxp3+ (%) <10 cm 

�•�������F�P 
21 
2 

1,00 
0,80 

24,10 
1,50 

5,10 
0,60 

6,70 
1,15 

10,15 
1,16 

CD3+ (%) <10 cm 
�•�������F�P 

21 
2 

5,70 
6,60 

61,40 
9,10 

20,90 
4,95 

28,00 
7,85 

36,30 
6,86 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) <10 cm 
�•�������F�P 

21 
2 

0,15 
0,09 

0,65 
0,23 

0,22 
0,07 

0,24 
0,16 

0,39 
0,21 

 

  Mann-Whitney U Z P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

1,000 
3,000 
7,000 

-2,184 
-1,964 
-1,531 

0,029 
0,049 
0,126 

 

 

Tablica 45. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �E�U�R�M��

ekstranodalnih sijela kod bolesnika s DLBCL 

Broj ekstranodalnih sijela N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
0 
1 
>1 

4 
8 
11 

5,30 
4,30 
0,80 

18,90 
24,10 
17,10 

5,35 
4,68 
1,50 

5,55 
7,00 
5,50 

15,58 
8,13 
11,90 

CD3+ (%) 
0 
1 
>1 

4 
8 
11 

21,80 
16,00 
5,70 

61,40 
50,00 
37,60 

21,83 
21,75 
7,90 

23,15 
28,65 
22,50 

52,15 
38,68 
30,80 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
0 
1 
>1 

4 
8 
11 

0,23 
0,15 
0,09 

0,31 
0,65 
0,56 

0,23 
0,16 
0,23 

0,25 
0,22 
0,24 

0,30 
0,42 
0,47 

 

  Kruskal -Wallis H df P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

0,842 
1,625 
1,072 

2 
2 
2 

0,656 
0,444 
0,585 
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Tablica 46. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D��prisutnost B 

simptoma kod bolesnika s DLBCL 

B simptomi N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
Ne 
Da 

13 
10 

1,50 
0,80 

24,10 
18,90 

5,10 
3,03 

5,80 
6,40 

7,85 
16,50 

CD3+ (%) 
Ne 
Da 

13 
10 

6,60 
5,70 

50,00 
61,40 

20,90 
8,80 

27,00 
25,90 

37,35 
31,98 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
Ne 
Da 

13 
10 

0,15 
0,09 

0,65 
0,56 

0,22 
0,17 

0,24 
0,28 

0,29 
0,49 

 

  Mann-Whitney U Z P 

Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

62,500 
56,000 
56,500 

-0,155 
-0,558 
-0,528 

0,877 
0,577 
0,597 

 

Tablica 47. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��aktivnost LDH u 

serumu kod bolesnika s DLBCL 

�/�'�+�������L���•�����������8���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
<241 [U/L] 
�•���������>�8���/�@ 

11 
12 

4,30 
0,80 

24,10 
16,30 

4,90 
2,05 

6,70 
5,70 

17,10 
7,30 

CD3+ (%) 
<241 [U/L] 
�•���������>�8���/�@ 

11 
12 

18,20 
5,70 

61,40 
50,00 

21,80 
8,20 

30,80 
23,15 

37,60 
29,43 

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

<241 [U/L] 
�•���������>�8���/�@ 

11 
12 

0,15 
0,09 

0,65 
0,54 

0,22 
0,19 

0,24 
0,24 

0,32 
0,42 

 

  Mann-Whitney U Z P 

Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

47,500 
35,000 
56,500 

-1,139 
-1,908 
-0,586 

0,255 
0,056 
0,558 
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Tablica 48. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktat�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�X��

hemoglobina kod bolesnika s DLBCL 

�+�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�������L���•�����������J���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) 
<120 g/L 
�•���������J���/ 

9 
14 

0,80 
1,50 

17,10 
24,10 

2,35 
5,20 

6,70 
5,70 

12,20 
9,28 

CD3+ (%) 
<120 g/L 
�•���������J���/ 

9 
14 

5,70 
6,60 

39,20 
61,40 

8,50 
21,88 

20,00 
27,50 

33,15 
37,23 

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

<120 g/L 
�•���������J���/ 

9 
14 

0,09 
0,15 

0,56 
0,65 

0,18 
0,23 

0,23 
0,24 

0,51 
0,30 

 

  Mann-Whitney U Z P 

Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

54,000 
47,000 
63,000 

-0,567 
-1,008 
0,000 

0,570 
0,313 
1,000 

 

 

Tablica 49. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktat�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���,�3�, kod bolesnika 

s DLBCL 

IPI  N Min  Max 
Centile 

25. Medijan  75. 

Foxp3+ (%) Niski rizik (0-2) 
Visoki rizik (3-5) 

10 
13 

4,30 
0,80 

24,10 
17,10 

4,75 
2,60 

5,50 
7,30 

10,05 
10,15 

CD3+ (%) 
Niski rizik (0-2) 
Visoki rizik (3-5) 

10 
13 

18,20 
5,70 

61,40 
50,00 

21,35 
8,50 

23,45 
28,00 

31,70 
36,55 

Foxp3+ (%) 
/ CD3+ (%) 

Niski rizik (0-2) 
Visoki rizik (3-5) 

10 
13 

0,15 
0,09 

0,65 
0,56 

0,23 
0,18 

0,24 
0,23 

0,28 
0,47 

 

  Mann-Whitney 
U 

Z P 

Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

60,000 
63,000 
61,500 

-0,310 
-0,124 
-0,218 

0,756 
0,901 
0,828 
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5.7. Povezanost udjela Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���V���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���)�/ 

 

Tablice 50 do 58 prikazuju razlike postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera 

postotka Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �V�S�R�O��

bolesnika, dob bolesnika, Ann �$�U�E�R�U�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M���� �Y�H�O�L�þ�L�Q�X �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D���� �E�U�R�M��

ekstranodalnih sijela, prisutnost B simptoma, aktivnost LDH u serumu, koncentraciju 

hemoglobina i FLIPI kod bolesnika s FL. Nije bilo s�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Qih razlika. 

 

Tablica 50. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���V�S�R�O���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

FL 

Spol N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 
Foxp3+ (%) �0�X�ã�N�L 

�ä�H�Q�V�N�L 
9 
9 

3,20 
0,60 

13,30 
24,70 

4,80 
2,60 

6,30 
13,00 

10,60 
17,00 

CD3+ (%) �0�X�ã�N�L 
�ä�H�Q�V�N�L 

9 
9 

8,40 
7,10 

40,60 
38,60 

19,25 
14,30 

25,60 
31,80 

36,70 
36,00 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) �0�X�ã�N�L 
�ä�H�Q�V�N�L 

9 
9 

0,10 
0,08 

0,61 
0,67 

0,21 
0,20 

0,27 
0,36 

0,37 
0,50 

 

  Mann-Whitney U Z P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

29,000 
36,500 
29,500 

-1,015 
-0,353 
-0,972 

0,310 
0,724 
0,331 
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Tablica 51. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

FL 

Dob N Min  Max Centile 
25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
<45 godina 
�•�������G�R���” 60 godina 
>60 godina 

2 
6 
10 

5,80 
1,20 
0,60 

13,00 
19,30 
24,70 

4,35 
4,73 
3,65 

9,40 
6,95 
8,40 

9,75 
13,08 
14,18 

CD3+ (%) 
<45 godina 
�•�������G�R���” 60 godina 
>60 godina 

2 
6 
10 

25,60 
16,00 
7,10 

31,80 
35,00 
40,60 

19,20 
16,68 
11,55 

28,70 
24,00 
34,70 

23,85 
35,00 
37,55 

Foxp3+ (%) / 
CD3+ (%) 

<45 godina 
�•�������G�R���” 60 godina 
>60 godina 

2 
6 
10 

0,23 
0,08 
0,08 

0,41 
0,55 
0,67 

0,17 
0,22 
0,16 

0,32 
0,31 
0,34 

0,31 
0,40 
0,48 

 

  Kruskal -Wallis H df P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

0,009 
0,599 
0,190 

2 
2 
2 

0,995 
0,741 
0,909 
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Tablica 52. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M��

bolesnika s FL 

K�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 

I 
II  
III  
IV  

1 
2 
1 
14 

5,90 
7,60 
4,00 
0,60 

5,90 
19,30 
4,00 
24,70 

5,90 
7,60 
4,00 
3,80 

5,90 
13,45 
4,00 
8,40 

5,90 
19,30 
4,00 
13,30 

CD3+ (%) 

I 
II  
III  
IV  

1 
2 
1 
14 

16,90 
24,50 
12,60 
7,10 

16,90 
35,00 
12,60 
40,60 

16,90 
24,50 
12,60 
21,60 

16,90 
29,75 
12,60 
32,50 

16,90 
35,00 
12,60 
37,00 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

I 
II  
III  
IV  

1 
2 
1 
14 

0,35 
0,31 
0,32 
0,08 

0,35 
0,55 
0,32 
0,67 

0,35 
0,31 
0,32 
0,18 

0,35 
0,43 
0,32 
0,29 

0,35 
0,55 
0,32 
0,41 

 

  Kruskal -Wallis H df P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

2,055 
2,461 
0,761 

3 
3 
3 

0,561 
0,482 
0,859 

 

K�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
I+II  
III+IV  

3 
15 

5,90 
0,60 

19,30 
24,70 

5,90 
3,80 

7,60 
6,60 

19,30 
13,30 

CD3+ (%) 
I+II  
III+IV  

3 
15 

16,90 
7,10 

35,00 
40,60 

16,90 
16,00 

24,50 
31,80 

35,00 
37,00 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
I+II  
III+IV  

3 
15 

0,31 
0,08 

0,55 
0,67 

0,31 
0,18 

0,35 
0,31 

0,55 
0,41 

 

  Mann-Whitney U Z P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

17,000 
19,500 
15,500 

-0,652 
-0,356 
-0,830 

0,515 
0,722 
0,406 
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Tablica 53. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D���Y�H�O�L�þ�L�Q�X���W�X�P�R�U�D��

kod bolesnika s FL 

�7�P���•�������F�P N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
<10 cm 
�•�������F�P 

17 
1 

0,60 
6,60 

24,70 
6,60 

3,90 
6,60 

8,90 
6,60 

13,65 
6,60 

CD3+ (%) 
<10 cm 
�•�������F�P 

17 
1 

7,10 
36,20 

40,60 
36,20 

16,45 
36,20 

28,15 
36,20 

36,00 
36,20 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
<10 cm 
�•�������F�P 

17 
1 

0,08 
0,18 

0,67 
0,18 

0,26 
0,18 

0,34 
0,18 

0,43 
0,18 

 

  Mann-Whitney U Z P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

7,000 
4,000 
3,000 

-0,204 
-0,817 
-1,022 

0,838 
0,414 
0,307 

 

 

Tablica 54. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �E�U�R�M��

ekstranodalnih sijela kod bolesnika s FL 

Broj ekstranodalnih sijela N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
0 
1 

>1 

4 
8 
6 

4,00 
3,20 
0,60 

19,30 
24,70 
14,70 

4,95 
5,05 
1,20 

6,75 
8,40 
8,40 

13,45 
13,65 
13,00 

CD3+ (%) 
0 
1 

>1 

4 
8 
6 

12,60 
8,40 
7,10 

35,00 
40,60 
35,00 

14,75 
22,55 
16,00 

20,70 
36,60 
28,70 

29,75 
37,90 
33,20 

Foxp3+ (%) / CD3+ 
(%) 

0 
1 

>1 

4 
8 
6 

0,31 
0,10 
0,08 

0,55 
0,67 
0,44 

0,32 
0,22 
0,08 

0,34 
0,32 
0,27 

0,45 
0,50 
0,41 

 

  Kruskal -Wallis H df P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

0,453 
2,906 
1,340 

2 
2 
2 

0,797 
0,234 
0,512 
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Tablica 55. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X�� �S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D��prisutnost B 

simptoma kod bolesnika s FL 

B simptomi N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
Ne 
Da 

15 
3 

1,20 
0,60 

24,70 
14,70 

5,80 
0,60 

7,60 
3,20 

13,30 
14,70 

CD3+ (%) 
Ne 
Da 

15 
3 

12,60 
7,10 

40,60 
33,20 

21,60 
7,10 

31,80 
8,40 

37,00 
33,20 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
Ne 
Da 

15 
3 

0,08 
0,08 

0,67 
0,44 

0,23 
0,08 

0,31 
0,38 

0,41 
0,44 

 

  Mann-Whitney U Z P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

14,000 
8,000 
21,500 

-1,007 
-1,719 
-0,119 

0,314 
0,086 
0,906 

 

 

Tablica 56. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��aktivnost LDH u 

serumu kod bolesnika s FL 

�/�'�+�������L���•�����������8���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
<241 [U/L] 
�•���������>�8���/�@ 

11 
7 

0,60 
1,20 

19,30 
24,70 

3,80 
7,60 

5,90 
13,00 

10,20 
14,70 

CD3+ (%) 
<241 [U/L] 
�•���������>�8���/�@ 

11 
7 

7,10 
16,00 

40,60 
38,60 

12,60 
24,50 

23,50 
33,20 

36,20 
37,00 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
<241 [U/L] 
�•���������>�8���/�@ 

11 
7 

0,08 
0,08 

0,61 
0,67 

0,18 
0,31 

0,27 
0,36 

0,38 
0,44 

 

  Mann-Whitney U Z P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

19,000 
27,500 
27,500 

-1,766 
-0,997 
-0,997 

0,077 
0,319 
0,319 
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Tablica 57. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktat�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �R�E�]�L�U�R�P�� �Q�D�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�X��

hemoglobina kod bolesnika s FL 

�+�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�������L���•�����������J���/ N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
<120 g/L 
�•���������J���/ 

2 
16 

13,00 
0,60 

14,70 
24,70 

13,00 
3,90 

13,85 
6,45 

14,70 
12,15 

CD3+ (%) 
<120 g/L 
�•���������J���/ 

2 
16 

31,80 
7,10 

33,20 
40,60 

31,80 
16,45 

32,50 
25,05 

33,20 
36,60 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
<120 g/L 
�•���������J���/ 

2 
16 

0,41 
0,08 

0,44 
0,67 

0,41 
0,21 

0,43 
0,31 

0,44 
0,37 

 

  Mann-Whitney U Z P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

6,000 
14,000 
6,000 

-1,405 
-0,281 
-1,406 

0,160 
0,779 
0,160 

 

 

Tablica 58. Povezanost postotka Foxp3+ limfocita, postotka CD3+ limfocita i omjera postotka 

Foxp3+ i postotka CD3+ limfocita u punktat�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���R�E�]�L�U�R�P���Q�D��FLIPI  

FLIPI  N Min  Max 
Centile 

25. Medijan 75. 

Foxp3+ (%) 
Nizak rizik 
Srednji rizik 
Visoki rizik 

5 
3 
10 

5,80 
3,20 
0,60 

19,30 
13,30 
24,70 

5,85 
3,20 
3,15 

6,30 
11,00 
8,40 

13,45 
13,30 
14,18 

CD3+ (%) 
Nizak rizik 
Srednji rizik 
Visoki rizik 

5 
3 
10 

16,90 
8,40 
7,10 

35,00 
35,00 
40,60 

20,20 
8,40 
15,15 

24,50 
21,60 
34,70 

30,30 
35,00 
37,55 

Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 
Nizak rizik 
Srednji rizik 
Visoki rizik 

5 
3 
10 

0,23 
0,31 
0,08 

0,55 
0,61 
0,67 

0,25 
0,31 
0,10 

0,31 
0,38 
0,29 

0,45 
0,61 
0,42 

 

  Kruskal -Wallis H df P 
Foxp3+ (%) 
CD3+ (%) 
Foxp3+ (%) / CD3+ (%) 

0,008 
1,691 
1,524 

2 
2 
2 

0,996 
0,429 
0,467 
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6. RASPRAVA   

 

�3�R�Y�H�ü�D�Q���E�U�R�M���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���W�X�P�R�U�V�N�R�P���W�N�L�Y�X���X�R�þ�H�Q���M�H���X���Y�H�ü�L�Q�L���R�E�O�L�N�D���V�R�O�L�G�Q�L�K���W�X�P�R�U�D���O�M�X�G�L��

(95). Woo i sur. (96) �V�X�� �S�U�Y�L�� �R�S�L�V�D�O�L�� �S�R�Y�H�ü�D�Q�� �E�U�R�M�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �X�S�D�O�Q�R�P��

infiltratu �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �N�D�U�F�L�Q�R�P�R�P�� �S�O�X�ü�D�� �L�� �M�D�M�Q�L�N�D���� �2�V�L�P�� �X�� �W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �W�N�L�Y�X���� �S�R�Y�H�ü�D�Q�� �E�U�R�M��

�U�H�J�X�O�D�F�L�M�V�N�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���Q�D�ÿ�H�Q���M�H���L���X���S�H�U�L�I�H�U�Q�R�M���N�U�Y�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���R�E�O�L�F�L�P�D���N�D�U�F�L�Q�R�P�D����

�N�D�R���ã�W�R���V�X���N�D�U�F�L�Q�R�P���G�R�M�N�H���L���J�X�ã�W�H�U�D�þ�H����99) te jetre (100). Kao i u solidnim tumorim�D�����S�R�M�D�þ�D�Q�R��

�Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�H�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �G�R�N�D�]�D�Q�R�� �M�H�� �L�� �X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P�� �K�H�P�D�W�R�O�R�ã�N�L�P�� �]�O�R�ü�X�G�Q�L�P�� �E�R�O�H�V�W�L�P�D����

�X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L�� �O�L�P�I�R�P�H���� �3�R�Y�H�ü�D�Q�� �E�U�R�M�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�R�þ�H�Q�� �M�H�� �X�� �W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �W�N�L�Y�X�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D��

�R�E�R�O�M�H�O�L�K���R�G���1�+�/���L���+�/���X���X�V�S�R�U�H�G�E�L���V���U�H�D�N�W�L�Y�Q�L�P���O�L�P�I�Q�L�P���þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D����97,98,106-108), kao i u 

perifernoj krvi tih bolesnika u usporedbi s perifernom krvi zdravih dobrovoljaca (97,98,109). 

�8�� �Q�D�ã�H�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� �D�Q�D�O�L�]�L�U�D�O�L�� �V�P�R��udio imunocitokemijski Foxp3 pozitivnih limfocita u 

�S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �R�E�R�O�M�H�O�L�K�� �R�G�� �O�L�Pfoma u odnosu na kontrolnu skupinu 

ispitanika s reaktivnom limfocitnom hiperplazijom. Bolesnici kod kojih je postavljena 

�G�L�M�D�J�Q�R�]�D���O�L�P�I�R�P�D���S�R�G�L�M�H�O�M�H�Q�L���V�X���Q�D���R�Q�H���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���� �%-NHL i T-NHL, a bolesnici s B-

NHL nadalje u dvije skupine, bolesnici s indolentnim i agresivnim B-NHL. �3�U�L���R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�X��

postotka imunocitokemijski Foxp3+ limfocita broj pozitivnih stanica �L�]�U�D�å�D�Y�D�O�L�� �V�P�R�� �Q�D�� �V�Y�H��

�O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H���S�U�L�V�X�W�Q�H���X���U�D�]�P�D�]�X�����X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L���L���W�X�P�R�U�V�N�H���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H���X���þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D��

zauzetim limfomom. Zbog vrlo �U�D�]�O�L�þ�L�W�R�J���X�G�M�H�O�D��tumorskih stanica kao i �O�L�P�I�R�F�L�W�D���7���X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P��

tipovima limfoma, �V���P�R�J�X�ü�L�P���X�W�M�H�F�D�M�H�P���Q�D���U�H�]�X�O�W�D�W�H���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D����za svakog ispitanika odredili 

smo i postotak CD3+ limfocita te omjer postotka Foxp3+ i CD3+ limfocita (broj Foxp3+ 

limfocita / limfociti T). �8�� �G�R�V�D�G�D�ã�Q�M�L�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D�� �X�� �N�R�M�L�P�D��je �P�H�W�R�G�R�P�� �S�U�R�W�R�þ�Q�H��

citometrije �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q��udio Treg limfocita, �S�R�V�W�R�W�D�N���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���L�]�U�D�å�D�Y�D�Q���M�H���N�D�R��broj Treg 

limfocita u odnosu na sve limfocite (108,110) ili kao broj Treg limfocita u odnosu na CD4+ 

limfocite T (97,98,106). �8�� �G�R�V�D�G�D�ã�Q�M�L�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D�� �X�� �N�R�M�L�P�D�� �M�H�� �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�� �E�U�R�M��

imunohistokemijski Foxp3+ limfocita, �L�]�U�D�å�D�Y�D�Q���M�H ili postotak Foxp3+ limfocita u odnosu na 

sve stanice ili apsolutni broj Foxp3+ limfocita (105,111-113). 

U sku�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���Q�D�ÿ�H�Q���M�H���Q�D�M�Y�H�ü�L���S�R�V�W�R�W�D�N���)�R�[�S��+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�����V�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R�P���U�D�]�O�L�N�R�P���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V���D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�P�����3�����������������L���L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�P�����3� ��������������

B-NHL, dok razlika u odnosu na bolesnike s T-NHL i reaktivnom hiperplazijom nije dosegnula 

�U�D�]�L�Q�X�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�H�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L���� �.�D�G�D�� �V�P�R��udio Foxp3+ limfocita izrazili kao omjer postotka 

Foxp3+ limfocita i postotka CD3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L�� �V�X�� �E�L�O�H�� �J�U�D�Q�L�þ�Q�R�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R��
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�Y�H�ü�H�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �X�� �R�G�Q�R�V�X�� �Q�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�H�� �V�� �7-NHL (P=0,087) i 

reaktivnom hiperplazijom (P=0,061), ali �V�H���L�]�J�X�E�L�O�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W���U�D�]�O�L�N�H���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D��

bolesnike s agresivnim i indolentnim B-NHL. Bosler i sur. (108) �V�X���X���V�Y�R�P���U�D�G�X���W�D�N�R�ÿ�H�U���R�S�L�V�D�O�L��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���E�U�R�M���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���O�L�P�I�Q�L�P���þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D��

bolesnike s B-�1�+�/�����0�H�ÿ�X�W�L�P�����]�D���U�D�]�O�L�N�X���R�G���Q�D�ã�H�J���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�����X���R�S�L�V�D�Q�R�P���U�D�G�X���M�H���L���E�U�R�M���7�U�H�J��

�O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �N�O�D�V�L�þ�Q�R�P�� �+�/�� �E�L�R�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Y�H�ü�L�� �X�� �R�G�Q�R�V�X�� �Q�D�� �E�H�Q�L�J�Q�H���� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�� �S�U�R�P�L�M�H�Q�M�H�Q�H��

�O�L�P�I�Q�H�� �þ�Y�R�U�R�Y�H�� �W�H�� �D�X�W�R�U�L�� �L�V�W�L�þ�X�� �P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�M�D�� �U�D�]�O�L�N�H�� �X�� �E�U�R�M�X�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X��

diferencijalnoj dijagnostici kla�V�L�þ�Q�R�J�� �+�/�� �S�U�H�P�D�� �1�+�/�� �L�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�� �S�U�R�P�L�M�H�Q�M�H�Q�L�P�� �O�L�P�I�Q�L�P��

�þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D�����6�O�L�þ�Q�H���U�H�]�X�O�W�D�W�H���G�R�E�L�O�L���V�X���L���+�X�G�Q�D�O�O���L���V�X�U������110) �N�R�M�L���V�X���X�V�S�R�U�H�ÿ�L�Y�D�O�L���V�D�V�W�D�Y���X�S�D�O�Q�R�J��

infiltrata HL i reaktivne limfocitne hiperplazije. Upalni infiltrat HL bio je �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �E�R�J�D�W�L�M�L��

�7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���� �8�� �R�S�L�V�D�Q�L�P�� �U�D�G�R�Y�L�P�D���� �]�D�� �U�D�]�O�L�N�X�� �R�G�� �Q�D�ã�H�J�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���� �]�D�� �D�Q�D�O�L�]�X�� �M�H��

�N�R�U�L�ã�W�H�Q�D���P�H�W�R�G�D���S�U�R�W�R�þ�Q�H���F�L�W�R�P�H�W�U�L�M�H���� �ã�W�R���E�L���P�R�J�D�R���E�L�W�L���M�H�G�D�Q���R�G���P�R�J�X�ü�L�K���X�]�U�R�N�D���U�D�]�O�L�N�H��u 

�G�R�E�L�Y�H�Q�L�P���U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D�����8���R�S�L�V�D�Q�L�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D���E�U�R�M���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���L�]�U�D�å�H�Q���M�H���N�D�R���S�R�V�W�R�W�D�N��

CD4+CD25+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���V�Y�H���O�L�P�I�R�F�L�W�H�����D���G�R�E�L�Y�H�Q�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L���V�X���E�L�O�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Q�L�å�H��

�Q�H�J�R�� �X�� �Q�D�ã�H�P�� �U�D�G�X���� �S�R�J�R�W�R�Y�R�� �X�� �X�]�R�U�F�L�P�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D�� �V�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���� �8��

�V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/�����P�H�G�L�M�D�Q���S�R�Vtotka Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���Q�D�ã�H�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���E�L�R��

je 13,5 %, a medijan postotka CD4+CD25+ �7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���������������X���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���%�R�V�O�H�U�D���L���V�X�U������

�R�G�Q�R�V�Q�R�����������X���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���+�X�G�Q�D�O�O�D���L���V�X�U�������=�D���U�H�D�N�W�L�Y�Q�H���O�L�P�I�Q�H���þ�Y�R�U�R�Y�H���Q�D�Y�H�G�H�Q�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L��

su iznosile; 10,5 % (na�ã�H���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H���������������������%�R�V�O�H�U���L���V�X�U�������W�H�������������+�X�G�Q�D�O�O���L���V�X�U���������� 

�6�X�S�U�R�W�Q�R�� �R�þ�H�N�L�Y�D�Q�M�L�P�D���� �S�R�V�W�R�W�D�N�� �)�R�[�S��+ limfocita u skupini bolesnika s B-�1�+�/�� �E�L�R�� �M�H�� �Q�L�å�L��

nego u skupini ispitanika �V�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���� �5�D�]�O�L�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�R�J�� �%-NHL i 

reaktivne hi�S�H�U�S�O�D�]�L�M�H�� �G�R�V�H�J�Q�X�O�D�� �M�H�� �U�D�]�L�Q�X�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�H�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L�� ���3� ���������������� �G�R�N�� �M�H�� �U�D�]�O�L�N�D��

�L�]�P�H�ÿ�X�� �L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�R�J�� �%-�1�+�/�� �L�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�H�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�H�� �E�L�O�D�� �J�U�D�Q�L�þ�Q�R�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�D��

(P=0,053). 

Yang i sur. (106) �V�X�� �P�H�W�R�G�R�P�� �S�U�R�W�R�þ�Q�H�� �F�L�W�R�P�H�W�U�L�M�H�� �D�Q�D�O�L�]�L�U�D�O�L�� �S�R�V�W�R�W�D�N�� �7�U�H�J�� �O�L�Pfocita u 

�O�L�P�I�Q�L�P�� �þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �%-NHL. Kao kontrolu su koristili perifernu krv zdravih 

�G�R�E�U�R�Y�R�O�M�D�F�D�����X�S�D�O�Q�R���S�U�R�P�L�M�H�Q�M�H�Q�H���W�R�Q�]�L�O�H���W�H���E�H�Q�L�J�Q�H���O�L�P�I�Q�H���þ�Y�R�U�R�Y�H�����=�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���S�R�V�W�R�W�D�N��

�7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���Q�D�ÿ�H�Q���M�H���X���O�L�P�I�Q�L�P���þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���%-NHL (17 % svih CD4+ limfocita 

T) u odnosu na perifernu krv zdravih dobrovoljaca (8 % svih CD4+ limfocita T), tonzile (11 % 

svih CD4+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���7�����W�H���E�H�Q�L�J�Q�H���O�L�P�I�Q�H���þ�Y�R�U�R�Y�H�������������V�Y�L�K���&�'��+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���7�������=�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L��

�E�U�R�M���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���O�L�P�I�Q�L�P���þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D���]�D�X�]�H�W�L�P�����%-NHL (38,2 % svih CD4+ limfocita T) u 

�R�G�Q�R�V�X���Q�D���E�H�Q�L�J�Q�H�����U�H�D�N�W�L�Y�Q�R���S�U�R�P�L�M�H�Q�M�H�Q�H���O�L�P�I�Q�H���þ�Y�R�U�R�Y�H�������������������V�Y�L�K���&�'��+ limfocita T), 

�Q�D�ã�O�L�� �V�X�� �L�� �0�L�W�W�D�O�� �L�� �V�X�U���� ��97). �$�X�W�R�U�L�� �V�X�� �W�D�N�R�ÿ�H�U�� �N�R�U�L�V�W�L�O�L�� �P�H�W�R�G�X�� �S�U�R�W�R�þ�Q�H�� �F�L�W�R�P�H�W�U�L�M�H���� �D�� �R�V�L�P��
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tumorskog tkiva analizirali su i perifernu krv bolesnika te zdravih dobrovoljaca. Postotak Treg 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���E�L�R���M�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���X���S�H�U�L�I�H�U�Q�R�M���N�U�Y�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D�������������������V�Y�L�K���&�'��+ limfocita T) nego 

u perifernoj krvi zdravih dobrovoljaca (3,2 % svih CD4+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���7�������3�R�M�D�þ�D�Q�R���Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�H��

Treg limfocita kod bolesnika s B-�1�+�/���G�R�N�D�]�D�O�L���V�X���X���V�Y�R�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���L���+�D�Q���L���V�X�U������98). �1�D�ã�O�L��

�V�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���X�G�L�R���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���S�H�U�L�I�H�U�Q�R�M���N�U�Y�L���L���N�R�ã�W�D�Q�R�M���V�U�å�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���1�+�/���X���R�G�Q�R�V�X��

na perifernu krv zdravih dobrovoljaca. Postotak Treg limfocita bio je zna�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���X���O�L�P�I�Q�L�P��

�þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D�� �]�D�X�]�H�W�L�P�� �%-NHL (26,8 % svih CD4+ limfocita T) nego u benignim limfnim 

�þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D�����������������V�Y�L�K���&�'��+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���7�������7�D�N�R�ÿ�H�U�����X���L�V�W�R�J���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���S�R�V�W�R�W�D�N���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D��

�X���O�L�P�I�R�P�R�P���]�D�X�]�H�W�R�P���O�L�P�I�Q�R�P���þ�Y�R�U�X���E�L�R���M�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���Q�H�J�R���X���S�H�U�L�I�H�U�Q�R�M���N�U�Y�L���L���N�R�ã�W�D�Q�R�M��

�V�U�å�L�����ã�W�R���X�N�D�]�X�M�H���Q�D���S�U�H�I�H�U�H�Q�F�L�M�D�O�Q�R���Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�H���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���W�X�P�R�U�V�N�R�P���W�N�L�Y�X���� 

Kada smo udio Foxp3+ limfocita izrazili kao omjer postotka Foxp3+ limfocita i postotka CD3+ 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D�����Q�D�ÿ�H�Q�D���M�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�D���Y�U�L�M�H�G�Qost u skupini bolesnika s indolentnim B-

�1�+�/�����3� ���������������W�H���J�U�D�Q�L�þ�Q�R���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�D���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W���X���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�P���%-NHL 

u odnosu na reaktivnu limfocitnu hiperplaziju (P=0,058). Ti rezultati su u skladu s rezultatima 

Mittala i sur. (97) koji su ta�N�R�ÿ�H�U���Q�D�ã�O�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L��udio �7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D�����L�]�U�D�å�H�Q���N�D�R���S�R�V�W�R�W�D�N��

svih CD3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �X�� �O�L�P�I�Q�L�P�� �þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D�� �]�D�X�]�H�W�L�P�� �%-NHL u odnosu na benigne limfne 

�þ�Y�R�U�R�Y�H�� 

�8���Q�D�ã�H�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���Q�L�M�H���E�L�O�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H���X��udjelu Foxp3 pozitivnih limfocita 

�L�]�P�H�ÿ�X�� �V�N�X�S�L�Q�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�P�� �L�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�P�� �%-�1�+�/���� �ã�W�R�� �M�H�� �X�� �V�N�O�D�G�X�� �V�� �U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D��

Hana i sur. (98) te Mittala i sur. (97). �2�V�L�P���L�]�P�H�ÿ�X���L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�K���L���D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�K���%-NHL, Mittal i 

sur. (97) �Q�L�V�X���Q�D�ã�O�L���U�D�]�O�L�N�X���Q�L�W�L���L�]�P�H�ÿ�X���S�R�M�H�G�L�Q�L�K���V�X�E�W�L�S�R�Y�D���O�L�P�I�R�P�D�����0�H�ÿutim, Tzankov i sur. 

(105) �X���R�S�V�H�å�Q�R�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X, �N�R�M�L�P���M�H���R�E�X�K�Y�D�ü�H�Q�R�������������E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���O�L�P�I�R�P�R�P�������������1�+�/���L��

���������N�O�D�V�L�þ�Q�L�K���+�/�������R�S�L�V�X�M�X���U�D�]�O�L�N�X���X���E�U�R�M�X���7�U�H�J���)�R�[�S��+ limfocita ovisno o subtipu limfoma. 

�1�D�M�Y�H�ü�L�� �E�U�R�M�� �7�U�H�J�� �)�R�[�S��+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�R�þ�H�Q�� �M�H�� �X�� �)�/���� �Y�L�V�R�N�H�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L�� �Q�D�ÿ�H�Q�H�� �V�X�� �W�D�N�R�ÿ�H�U�� �X��

�$�,�7�/�����Q�R�G�X�O�D�U�Q�R�M���V�N�O�H�U�R�]�L���N�O�D�V�L�þ�Q�R�J���+�/�����3�0�%�&�/���L���3�7�&�/�����G�R�N���V�X���Q�L�å�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L���7�U�H�J���)�R�[�S��+ 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���X�R�þ�H�Q�H���X���0�=�/�����0�&�/���W�H���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���E�R�J�D�W�R�P���N�O�D�V�L�þ�Q�R�P���+�/�� �8���Q�D�ã�H�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X��

analizirali smo razliku u udjelu Foxp3+ limfocita �X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���X���V�N�X�S�L�Q�D�P�D��

ispitanika �V���U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/ �W�H���Q�D�M�þ�H�ã�ü�L�P���W�L�S�R�Y�L�P�D���%-NHL (DLBCL, 

FL i MCL). �8���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���Q�D�ÿ�H�Q���M�H���Q�D�M�Y�H�ü�L���S�R�V�W�R�W�D�N���)�R�[�S��+ limfocita, 

�V�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�P���U�D�]�O�L�N�R�P���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V��DLBCL (P=0,001), FL (P=0,014) i 

MCL (P<0,001). Postotak Foxp3+ limfocita �E�L�R���M�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���X���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D��

s DLBCL u odnosu na bolesnike s MCL (P=0,042) te u skupini bolesnika s FL u odnosu na 

bolesnike s MCL (P=0,032). Kada smo udio Foxp3+ limfocita izrazili kao omjer postotka 
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Foxp3+ limfocita i postotka CD3+ limfocita, bolesnici s �)�/���L�P�D�O�L���V�X���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L��

u odnosu na ispitanike s reaktivnom hiperplazijom, dok za ostale skupine �Q�L�V�X���Q�D�ÿ�H�Q�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H. 

Oleinika i sur. (92) �L�V�W�L�þ�X���G�D���E�L���S�R�]�Q�D�Y�D�Q�M�H���P�H�K�D�Q�L�]�D�P�D���N�R�M�L���G�R�Y�R�G�H���G�R���S�R�M�D�þ�D�Q�R�J���Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�D��

�7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �X�� �W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �W�N�L�Y�X�� �P�R�J�O�R�� �G�R�S�U�L�Q�L�M�H�W�L�� �U�D�]�Y�R�M�X�� �X�V�S�M�H�ã�Q�L�M�L�K�� �W�H�U�D�S�L�M�V�N�L�K�� �S�U�R�W�R�N�R�O�D����

Autor�L���R�S�L�V�X�M�X���W�U�L���U�D�]�O�L�þ�L�W�D���P�R�G�H�O�D�����N�R�M�D���V�H���P�H�ÿ�X�V�R�E�Q�R���Q�H���L�V�N�O�M�X�þ�X�M�X�����W�H���S�U�L�G�R�Q�R�V�H���S�R�M�D�þ�D�Q�R�P��

�L�Q�W�U�D�W�X�P�R�U�V�N�R�P���7�U�H�J���Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�X�����S�R�M�D�þ�D�Q�D���P�L�J�U�D�F�L�M�D���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�����S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�D���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D��

unutar tumorskog tkiva te konverzija konvencionalnih Foxp3 negativnih stanica u Treg stanice. 

�3�U�Y�L�� �P�R�G�H�O�� ���S�R�M�D�þ�D�Q�D�� �P�L�J�U�D�F�L�M�D�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �V�H�� �W�H�P�H�O�M�L�� �Q�D�� �L�Q�W�H�U�D�N�F�L�M�L�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �N�H�P�R�N�L�Q�D�� �L��

�Q�M�L�K�R�Y�L�K�� �U�H�F�H�S�W�R�U�D���� �=�D�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �M�H�� �V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�D�� �H�N�V�S�U�H�V�L�M�D�� �N�H�P�R�N�L�Q�V�N�L�K�� �U�H�F�H�S�W�R�U�D�� �&�&�5���� �L��

�&�&�5�����þ�L�M�L���V�X���O�L�J�D�Q�G�L���N�H�P�R�N�L�Q�L���&�&�/���������&�&�/�������L���&�&�/���� ��114). Ishida i sur. (115) su u svom 

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� �S�R�N�D�]�D�O�L�� �N�D�N�R�� �M�H�� �P�L�J�U�D�F�L�M�D�� �&�&�5���� �S�R�]�L�W�L�Y�Q�L�K�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �X�� �+�/�� �S�R�W�D�N�Q�X�W�D��

�N�H�P�R�N�L�Q�L�P�D�� �&�&�/������ �L�� �&�&�/������ �N�R�M�H�� �O�X�þ�H�� �+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�H�� �V�W�D�Q�L�F�H���� �6�O�L�þ�Q�H�� �U�H�]�X�O�W�D�W�H�� �S�R�N�D�]�D�O�D�� �V�X��

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �L�� �Q�D�� �G�U�X�J�L�P�� �K�H�P�D�W�R�O�R�ã�N�L�P�� �P�D�O�L�J�Q�L�P�� �E�R�O�H�V�W�L�Pa. Yang i sur. (106) �V�X�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�O�L��

�L�]�U�D�å�D�M���N�H�P�R�N�L�Q�V�N�L�K���U�H�F�H�S�W�R�U�D���&�&�5�����L���&�&�5�����Q�D���L�Q�W�U�D�W�X�P�R�U�V�N�L�P���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���%-

�1�+�/���W�H���L�]�U�D�å�D�M���N�H�P�R�N�L�Q�D���&�&�/�������L���&�&�/�������Q�D���O�L�P�I�R�P�V�N�L�P���%���V�W�D�Q�L�F�D�P�D�����9�H�ü�L�Q�D���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D��

�S�R�N�D�]�L�Y�D�O�D���M�H���S�R�Y�U�ã�L�Q�V�N�L���&�&�5�����L�]�U�D�å�D�M�����D�O�L���Q�H���L���L�]�U�D�å�D�M���&�&�5�������D���W�X�P�R�U�V�N�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L���%���L�]�U�D�å�D�Y�D�O�L��

�V�X���Y�L�V�R�N�H���U�D�]�L�Q�H���&�&�/���������D�O�L���Q�H���L���&�&�/���������2�S�L�V�D�Q�L���U�H�]�X�O�W�D�W�L���V�X�J�H�U�L�U�D�M�X���G�D���E�L���L�]�U�D�å�D�M���&�&�/�������Q�D��

�W�X�P�R�U�V�N�L�P���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���%���P�R�J�D�R���E�L�W�L���R�G�J�R�Y�R�U�D�Q���]�D���S�U�L�Y�O�D�þ�H�Q�M�H���L���S�R�M�D�þ�D�Q�R���Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�H���&�&�5����

pozitivnih Treg stanica u tumorskom tkivu B-�1�+�/�����7�X�P�R�U�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���&�/�/���W�D�N�R�ÿ�H�U��

�O�X�þ�H���&�&�/�������ã�W�R���S�R�W�L�þ�H���P�L�J�U�D�F�L�M�X���&�&�5�����S�R�]�L�W�L�Y�Q�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���7�����D���S�U�L�P�M�H�Q�D���D�Q�W�L-CCL22 antitijela 

�N�R�þ�L���W�X���P�L�J�U�D�F�L�M�X����116).     

�'�U�X�J�L���P�R�G�H�O���X�N�O�M�X�þ�X�M�H���S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�X���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D���X�Q�X�W�D�U���W�X�P�R�U�V�N�R�J���W�N�L�Y�D���L���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���N�R�M�L��

�G�U�H�Q�L�U�D�M�X���W�X�P�R�U�H���� �8���P�L�ã�M�H�P���P�R�G�H�O�X���D�X�W�R�L�P�X�Q�R�J���G�L�M�D�E�H�W�H�V�D���V�H���S�R�N�D�]�D�O�R���G�D���V�X���]�D���R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�H��

�K�R�P�H�R�V�W�D�]�H���L���S�U�H�å�L�Y�O�M�D�Y�D�Q�M�H���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D���X�Q�X�W�D�U���R�W�R�þ�L�ü�D���J�X�ã�W�H�U�D�þ�H���S�R�W�U�H�E�Q�H���Q�L�V�N�H���U�D�]�L�Q�H���,�/-2 

(117). Pretpostavlja se da su niske razine IL-2 n�H�R�S�K�R�G�Q�H�� �]�D�� �R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�H�� �K�R�P�H�R�V�W�D�]�H�� �L��

proliferaciju Treg stanica i u tumorskom tkivu (93). Quezada i sur. (118) su u svom radu 

�S�R�N�D�]�D�O�L���G�D���M�H���W�X�P�R�U�V�N�R���W�N�L�Y�R���P�L�ã�M�H�J���P�R�G�H�O�D���P�H�O�D�Q�R�P�D���L�Q�I�L�O�W�U�L�U�D�Q�R���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�P�D���N�D�R���L���&�'����

pozitivnim efektorskim stanicama te se smatra da bi IL-�����N�R�M�H�J���O�X�þ�H���H�I�H�N�W�R�U�V�N�H���V�W�D�Q�L�F�H���P�R�J�D�R��

�E�L�W�L���R�G�J�R�Y�R�U�D�Q���]�D���S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�X���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�����8���V�N�O�D�G�X���V���W�L�P���M�H���L���Y�L�V�R�N���L�]�U�D�å�D�M���S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�V�N�R�J��

biljega Ki-67 u Treg stanicama koje infiltriraju tumor.  
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�7�U�H�ü�L�� �P�R�G�H�O�� �X�N�O�M�X�þ�X�M�H�� �N�R�Q�Y�H�U�]�L�M�X�� �N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K��Foxp3 negativnih limfocita T u iTreg 

stanice koje zajedno s nTreg stanicama pridonose nakupljanju regulacijskih stanica u 

tumorskom tkivu (119). Poznato je da TGF-�‰���P�R�å�H���S�R�W�D�N�Q�X�W�L���L�Q�G�X�N�F�L�M�X���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D����120) te 

se smatra da TGF-�‰�� �N�R�M�H�J�� �O�X�þ�H�� �W�X�P�R�U�V�N�H�� �V�W�D�Q�Lce pridonosi konverziji konvencionalnih 

CD4+CD25- stanica u Treg stanice u tumorskom tkivu (121). �6�P�D�W�U�D���V�H���G�D���E�L���Q�D���V�O�L�þ�D�Q���Q�D�þ�L�Q��

mogao djelovati i imunosupresivni enzim IDO. Curti i sur. (122) su pokazali da tumorske 

�V�W�D�Q�L�F�H�� �N�R�G�� �D�N�X�W�Q�H�� �P�L�M�H�O�R�L�þ�Q�H�� �O�H�X�N�H�P�L�Me pokazuju IDO ekspresiju i IDO-ovisnim 

�P�H�K�D�Q�L�]�P�L�P�D���S�R�W�L�þ�X���N�R�Q�Y�H�U�]�L�M�X���&�'��+CD25- stanica u Treg stanice. Sharma i sur. (123) su u 

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���Q�D���P�L�ã�H�Y�L�P�D���S�R�N�D�]�D�O�L���G�D���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�H���L�]�R�O�L�U�D�Q�H���L�]���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D���N�R�M�L���G�U�H�Q�L�U�D�M�X��

tumore pokazuju potentniju supresivnu aktivnost koja se dijelom gubi kada tumor raste u 

�G�R�P�D�ü�L�Q�X���V���Q�H�G�R�V�W�D�W�N�R�P���,�'�2���H�Q�]�L�P�D�����$�X�W�R�U�L���S�U�H�W�S�R�V�W�D�Y�O�M�D�M�X���G�D���,�'�2���S�R�]�L�W�L�Y�Q�H���S�O�D�]�P�R�F�L�W�R�L�G�Q�H��

�'�&�� �S�R�W�L�þ�X�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�X�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �L�� �W�D�N�R�� �S�R�G�U�å�D�Y�D�M�X�� �V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�L�� �P�L�N�U�R�R�N�R�O�L�ã�� �X�� �O�L�P�I�Q�L�P��

�þ�Y�R�U�R�Y�L�P�D�� �N�R�M�L�� �G�U�H�Q�L�U�D�M�X�� �W�X�P�R�U�H���� �0�H�ÿ�X�W�L�P���� �S�U�H�P�D�� �Q�H�N�L�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D�� �N�R�Q�Y�H�U�]�L�M�D��

�N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���7���X���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�H���Q�H���S�U�L�G�R�Q�R�V�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���S�R�U�D�V�W�X���E�U�R�M�D���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D���X��

�W�X�P�R�U�V�N�R�P���W�N�L�Y�X�����7�R�P�H���X���S�U�L�O�R�J���J�R�Y�R�U�L���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H���(�O�N�R�U�G�D���L���V�X�U������124) koji su  pokazali da je 

u perifernoj �N�U�Y�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�D�U�F�L�Q�R�P�R�P���E�X�E�U�H�J�D�����]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���E�U�R�M���S�U�L�U�R�ÿ�H�Q�L�K���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D��

u odnosu na inducirane Treg stanice. Hindley i sur. (125) su analizirali repertoar TCR 

�N�R�Q�Y�H�Q�F�L�R�Q�D�O�Q�L�K�� �L�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �X�� �W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �P�L�N�U�R�R�N�R�O�L�ã�X�� �W�H�� �X�V�W�D�Q�R�Y�L�O�L�� �G�D�� �V�H�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R��

raz�O�L�N�X�M�H�����ã�W�R���V�X�J�H�U�L�U�D���G�D���O�R�N�D�O�Q�D���N�R�Q�Y�H�U�]�L�M�D���Q�H���S�U�L�G�R�Q�R�V�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���S�R�U�D�V�W�X���X�N�X�S�Q�R�J���E�U�R�M�D���7�U�H�J��

stanica u tumorskom tkivu.  

�7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�� �L�P�D�M�X�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�X�� �X�O�R�J�X�� �X�� �U�H�J�X�O�D�F�L�M�L�� �S�U�R�W�X-�W�X�P�R�U�V�N�R�J�� �L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�R�J�� �R�G�J�R�Y�R�U�D�� �L��

�Y�D�å�D�Q���V�X���V�D�V�W�D�Y�Q�L���H�O�H�P�H�Q�W���X�S�D�O�Q�R�J���L�Q�I�L�O�W�U�D�W�D���X���Wumorskom tkivu. Smatra se da bi Treg limfociti 

mogli predstavljati mehanizam putem kojeg tumori izbjegavaju protu-�W�X�P�R�U�V�N�L�� �L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�L��

odgovor (126). �7�R�P�H���X���S�U�L�O�R�J���J�R�Y�R�U�H���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���Q�D���P�L�ã�H�Y�L�P�D���N�R�G���N�R�M�L�K���G�H�S�O�H�F�L�M�D���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D��

dovodi do odbacivanja tumora (127,128) �W�H�� �N�O�L�Q�L�þ�N�D�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �N�R�M�D�� �S�R�N�D�]�X�M�X�� �S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W��

�Y�H�ü�H�J�� �E�U�R�M�D�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P�� �V�R�O�L�G�Q�L�P�� �W�X�P�R�U�L�P�D�� �V�� �Q�H�J�D�W�L�Y�Q�L�P�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D�� �L�� �O�R�ã�L�M�R�P�� �S�U�R�J�Q�R�]�R�P�� ��95,101,129,130). �0�H�ÿ�X�W�L�P���� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �Y�H�]�D�Q�D�� �X�]�� �Q�H�N�H��

vrste karcinoma te neke �R�E�O�L�N�H���O�L�P�I�R�P�D���S�R�N�D�]�X�M�X���G�U�X�J�D�þ�L�M�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���S�U�H�G�]�Q�D�N����101). Tako 

�V�H���Y�H�ü�L���E�U�R�M���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���W�X�P�R�U�V�N�R�P���X�S�D�O�Q�R�P���L�Q�I�L�O�W�U�D�W�X���S�R�Y�H�]�X�M�H���V���S�R�Y�R�O�M�Q�L�M�R�P���S�U�R�J�Q�R�]�R�P��

kod bolesnika s karcinomom debelog crijeva (102,103) �W�H�� �N�R�G�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �S�O�R�þ�D�V�W�L�P��

karcinomom u �S�R�G�U�X�þ�M�X���J�O�D�Y�H���L���Y�U�D�W�D����104).  

�8�� �Q�D�ã�H�P�� �V�P�R�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� �]�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�H�� �V�� �O�L�P�I�R�P�R�P�� �L�V�S�L�W�L�Y�D�O�L�� �S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W��udjela Foxp3+ 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���V���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D�����X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L���V�S�R�O���L���G�R�E���E�R�O�H�V�Q�L�N�D�����$�Q�Q���$�U�E�R�U���N�O�L�Q�L�þ�N�L��
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�V�W�D�G�L�M�����Y�H�O�L�þ�L�Q�X���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D�����E�U�R�M���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�Lh ekstranodalnih sijela, prisutnost B simptoma, 

aktivnost LDH u serumu te koncentraciju hemoglobina u krvi. Za bolesnike s agresivnim B-

�1�+�/���W�D�N�R�ÿ�H�U���V�P�R��ispitivali i povezanost udjela Foxp3+ limfocita s IPI, a za bolesnike s FL s 

FLIPI.  

Kada smo �D�Q�D�O�L�]�L�U�D�O�L���V�Y�H���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V���O�L�P�I�R�P�R�P�����Q�D�ã�O�L���V�P�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���S�R�V�W�R�W�D�N��

Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���V�N�X�S�L�Q�D�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���L�]�U�D�å�H�Q�L�P���S�R�Y�R�O�M�Q�L�P���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D����

�N�D�R�� �ã�W�R�� �V�X�� �U�D�Q�L�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M���� �Y�H�O�L�þ�L�Q�D�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D�� �������� �F�P�� �W�H�� �Q�H�]�D�K�Y�D�ü�H�Q�R�V�W��

eks�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L�K���V�L�M�H�O�D���� �=�D���R�V�W�D�O�H���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H���þ�L�P�E�H�Q�L�N�H���Q�L�M�H���E�L�O�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H����

Kada smo udio Foxp3+ limfocita izrazili kao omjer postotka Foxp3+ limfocita i postotka CD3+ 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Y�H�ü�L�� �E�U�R�M�� �M�H�� �Q�D�ÿ�H�Q�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V�� �Y�H�O�L�þ�L�Q�R�P�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�J��

�W�X�P�R�U�D�����������F�P�����D���]�D���R�V�W�D�O�H���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H���þ�L�P�E�H�Q�L�N�H���Q�L�M�H���E�L�O�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H���� 

�8�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �Q�L�V�P�R�� �Q�D�ã�O�L�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�X�� �U�D�]�O�L�N�X�� �X�� �E�U�R�M�X�� �)�R�[�S��+ 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���Q�L�W�L���]�D���M�H�G�D�Q���L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L���þ�L�P�E�Hnik. 

�8���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���1�+�/���Q�D�ã�O�L���V�P�R���S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W���Y�H�ü�H�J���S�R�V�W�R�W�N�D���)�R�[�S��+ limfocita s povoljnim 

�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P���þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D�����N�D�R���ã�W�R���V�X���U�D�Q�L���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���W�H���Y�H�O�L�þ�L�Q�D���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D�����������F�P����

Postotak Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �E�L�R�� �M�H�� �J�U�D�Q�L�þ�Q�R�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Y�H�ü�L�� �N�R�G�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�D��

�]�D�K�Y�D�ü�H�Q�L�P���P�D�Q�M�L�P���E�U�R�M�H�P���H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L�K���V�L�M�H�O�D�����=�D���R�V�W�D�O�H���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H���þ�L�P�E�H�Q�L�N�H���Q�L�M�H���E�L�O�R��

�V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H�����.�D�G�D���V�P�R��udio Foxp3+ limfocita izrazili kao omjer postotka Foxp3+ 

limfocita i postotka CD3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�����V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���E�U�R�M���M�H���Q�D�ÿ�H�Q���X���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D��

�V���Y�H�O�L�þ�L�Q�R�P���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D�����������F�P�����D���]�D���R�V�W�D�O�H���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�H���þ�L�P�E�H�Q�L�N�H���Q�L�M�H���E�L�O�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�H���U�D�]�O�L�N�H�� U skupini bolesnika s DLBCL �Q�D�ã�O�L���V�P�R���S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W���Y�H�ü�H�J���S�R�V�W�R�W�N�D���)�R�[�S��+ 

limfocita �V�� �Y�H�O�L�þ�L�Q�R�P�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D�� �������� �F�P, dok u �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �)�/�� �Q�L�M�H�� �Q�D�ÿ�H�Q�D��

�V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D���S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W���X�G�M�H�O�D���)�R�[�S��+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���Q�L�W�L���V���M�H�G�Q�L�P���L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�L�P���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�N�R�P�� 

�'�R�V�D�G�D�ã�Q�M�D���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���R���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R�P���]�Q�D�þ�H�Q�M�X���E�U�R�M�D���7�U�H�J���O�L�Pfocita kod bolesnika oboljelih 

�R�G���O�L�P�I�R�P�D���S�R�N�D�]�X�M�X���K�H�W�H�U�R�J�H�Q�H���U�H�]�X�O�W�D�W�H�����,�D�N�R���V�H���X���Y�H�ü�L�Q�L���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���Y�H�ü�L���E�U�R�M���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D��

�S�R�Y�H�]�X�M�H���V���E�R�O�M�R�P���S�U�R�J�Q�R�]�R�P�����S�R�V�W�R�M�H���L���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���V�D���V�X�S�U�R�W�Q�L�P���U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D���� 

Tzankov i sur. (105) �V�X�� �X�� �R�S�V�H�å�Q�R�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���� �N�R�M�L�P�� �M�H�� �R�E�X�K�Y�D�ü�H�Q�R�� �������� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V��

�O�L�P�I�R�P�R�P���� �Q�D�ã�O�L�� �S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W�� �Y�H�ü�H�J�� �E�U�R�M�D�� �L�P�X�Q�R�K�L�V�W�R�N�H�P�L�M�V�N�L�� �)�R�[�S��+ Treg limfocita u 

�W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �W�N�L�Y�X�� �V�� �S�R�Y�R�O�M�Q�R�P�� �S�U�R�J�Q�R�]�R�P�� �X�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/���� �)�/�� �L�� �'�/�%�&�/-GCB. 

�3�U�H�P�D���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���/�H�H���L���V�X�U������111) �Y�H�ü�L���E�U�R�M���)�R�[�S��+ Treg �O�L�P�I�R�F�L�W�D���W�D�N�R�ÿ�H�U���X�N�D�]�X�M�H���Q�D���E�R�O�M�X��

prognozu kod bolesnika s DLBCL, a Coutinho i sur. (131) �Y�H�ü�L���E�U�R�M���)�R�[�S��+ limfocita povezuju 
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s boljom prognozom i manjim rizikom od ponovne pojave bolesti nakon provedene 

�N�H�P�R�L�P�X�Q�R�W�H�U�D�S�L�M�H���� �3�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W���Y�H�ü�H�J�� �E�U�R�M�D�� �)�R�[�S��+ Treg limfocita u tumorskom infiltratu s 

�E�R�O�M�L�P�� �S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H�P�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �X�R�þ�H�Q�D�� �M�H�� �L�� �N�R�G�� �)�/���� �N�D�R�� �L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �V�P�D�Q�M�H�Q�M�H�� �E�U�R�M�D�� �)�R�[�S��+ 

Treg limfocita u tumorskom infiltratu pri transformaciji FL u DLBCL (132). �5�H�]�X�O�W�D�W�L���Q�D�ã�H�J��

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� ���S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W�� �Y�H�ü�H�J��udjela Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �V�� �S�R�Y�R�O�M�Q�L�P�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P��

�þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D���N�D�G�D���V�P�R���D�Q�D�O�L�]�L�U�D�O�L���V�Y�H���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V���O�L�P�I�R�P�R�P���W�H���V�N�X�S�L�Q�X���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���1�+�/�����X��

�V�N�O�D�G�X���V�X���V���U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D���Q�D�Y�H�G�H�Q�L�K���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���� 

�0�H�ÿ�X�W�L�P�����X���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���X���Q�D�ã�H�P���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���Q�L�M�H���Q�D�ÿ�Hna povezanost niti 

�M�H�G�Q�R�J�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R�J�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�D�� �V��udjelom Foxp3+ �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �G�R�N�� �Y�H�ü�L�Q�D�� �R�E�M�D�Y�O�M�H�Q�L�K��

�U�D�G�R�Y�D���S�R�N�D�]�X�M�H���S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W���Y�H�ü�H�J���E�U�R�M�D���)�R�[�S��+ Treg limfocita s boljom prognozom. Opisana 

�U�D�]�O�L�N�D���X���G�R�E�L�Y�H�Q�L�P���U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D���P�R�å�G�D���V�H���P�R�å�H���S�R�Y�H�]�D�W�L���V���P�D�O�L�P���E�U�R�M�H�P���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P��

�+�/�� �N�R�M�L�� �V�X�� �X�N�O�M�X�þ�H�Q�L�� �X�� �Q�D�ã�H�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H���� �2�V�L�P�� �W�R�J�D���� �X�� �Y�H�ü�L�Q�L�� �U�D�G�R�Y�D���� �]�D�� �U�D�]�O�L�N�X�� �R�G�� �Q�D�ã�H�J��

�L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���� �]�D�� �D�Q�D�O�L�]�X�� �E�U�R�M�D�� �)�R�[�S��+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �M�H�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�R�� �L�P�X�Q�R�K�L�V�W�R�N�H�P�L�M�V�N�R�� �E�R�M�H�Q�M�H�� �Q�D��

�K�L�V�W�R�O�R�ã�N�L�P�� �U�H�]�R�Y�L�P�D�� �W�X�P�R�U�D���� �2�S�V�H�å�Q�L�P�� �L�V�W�U�D�åivanjima, Kelley i sur. (126) 98 bolesnika, 

Alvaro i sur. (112) 257 bolesnika te Tzankov i sur. (105) ���������E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/�����Q�D�ÿ�H�Q�D��

�M�H���S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W���Y�H�ü�H�J���E�U�R�M�D���)�R�[�S��+ Treg limfocita u tumorskom infiltratu �V���S�R�Y�R�O�M�Q�L�P���N�O�L�Q�L�þ�N�L�P��

�L�V�K�R�G�R�P�����8�R�þ�H�Q�R���M�H���G�D��manji broj Foxp3+ limfocita u uzorcima tumorskog tkiva bolesnika s 

�N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �R�W�S�R�U�Q�L�P�� �Q�D�� �W�H�U�D�S�L�M�X�� �L�� �N�R�G�� �S�R�Q�R�Y�Q�H�� �S�R�M�D�Y�H�� �E�R�O�H�V�W�L�� �N�R�U�H�O�L�U�D�� �V�� �O�R�ã�L�M�L�P��

�S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H�P�� ��113). Smanjenje broja Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �]�D�P�L�M�H�ü�H�Q�R�� �M�H�� �L�� �X�� �X�]�R�U�F�L�P�D�� �+�/�� �S�U�L��

ponovnoj pojavi bolesti u odnosu na uzorke uzete pri postavljanju dijagnoze kod istih bolesnika 

(112). 

Kelley i sur. (126) �R�S�L�V�X�M�X�� �W�U�L�� �P�R�J�X�ü�D�� �P�H�K�D�Q�L�]�P�D�� �N�R�M�L�P�D�� �E�L�� �V�H�� �P�R�J�O�D�� �R�E�M�D�V�Q�L�W�L�� �S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W��

�Y�H�ü�H�J�� �E�U�R�M�D�� �)�R�[�S��+ Treg stanica s povoljnijom prognozom u bolesnika s HL. Kao prvi 

mehanizam navode da bi broj Treg limfocita mogao zapravo predstavljati zamjenski biljeg za 

�Q�H�N�L���L�P�X�Q�R�O�R�ã�N�L���R�G�J�R�Y�R�U���S�R�Y�H�]�D�Q���V���E�R�O�M�R�P���S�U�R�J�Q�R�]�R�P�����=�D�W�L�P�����P�R�J�X�ü�H���M�H���G�D���7�U�H�J���O�L�P�I�R�F�L�W�L��

�V�O�D�E�H�� �X�S�D�O�Q�X�� �U�H�D�N�F�L�M�X�� �X�� �W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �P�L�N�U�R�R�N�R�O�L�ã�X���� �N�R�M�L�� �M�H�� �V�D�V�W�D�Y�Q�L�� �G�L�R�� �+�/���� �W�H�� �Q�D �W�D�M�� �Q�D�þ�L�Q��

�V�X�S�U�L�P�L�U�D�M�X�� �O�X�þ�H�Q�M�H�� �F�L�W�R�N�L�Q�D�� �L�� �G�U�X�J�L�K�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�D�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�L�K�� �]�D�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�X�� �L�� �S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H��

�W�X�P�R�U�V�N�L�K�� �+�5�6�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �.�D�R�� �W�U�H�ü�L�� �P�H�K�D�Q�L�]�D�P�� �Q�D�Y�R�G�H�� �P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�� �G�D�� �7�U�H�J�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �P�R�J�X��

direktno suprimirati tumorske stanice ili uzrokovati njihovu smrt.    

Pokazalo se da Treg limfociti mogu izravno suprimirati limfocite B (133) ili uzrokovati njihovu 

smrt (58), �þ�L�P�H�� �E�L�� �V�H�� �G�L�M�H�O�R�P�� �P�R�J�D�R�� �R�E�M�D�V�Q�L�W�L�� �Q�M�L�K�R�Y�� �S�R�]�L�W�L�Y�D�Q�� �X�þ�L�Q�D�N�� �Q�D�� �S�U�R�J�Q�R�]�X�� �N�R�G��

bolesnika s B-NHL i HL. Lim i sur. (133) �V�X�� �X�� �V�Y�R�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� �S�R�N�D�]�D�O�L�� �G�D�� �)�Rxp3+ Treg 
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�O�L�P�I�R�F�L�W�L�� �P�R�J�X�� �L�]�U�D�Y�Q�R���� �E�H�]�� �S�U�H�W�K�R�G�Q�H�� �V�X�S�U�H�V�L�M�H�� �S�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L�K�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �7���� �G�M�H�O�R�Y�D�W�L�� �Q�D��

�O�L�P�I�R�F�L�W�H���%�����W�D�N�R���ã�W�R���N�R�þ�H���V�W�Y�D�U�D�Q�M�H���L�P�X�Q�R�J�O�R�E�X�O�L�Q�D���W�H���S�U�R�F�H�V���S�U�R�P�M�H�Q�H���N�O�D�V�H���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D�����=�K�D�R��

i sur. (58) su pokazali da aktivirani CD4+CD25+ Treg limfociti mogu izravno uzrokovati smrt 

limfocita B, odnosno dovode do apoptoze aktiviranih limfocita B koja je posredovana 

granzimom i perforinom. 

�=�D���U�D�]�O�L�N�X���R�G���Q�D�Y�H�G�H�Q�L�K���U�D�G�R�Y�D���� �Q�H�N�D���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���V�X���S�R�N�D�]�D�O�D���S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W���Y�H�ü�H�J���E�U�R�M�D���7�U�H�J��

limfocita u perifernoj krvi i t�X�P�R�U�V�N�L�P�� �V�L�M�H�O�L�P�D���N�R�G�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �1�+�/�� �V�� �O�R�ã�L�M�R�P�� �S�U�R�J�Q�R�]�R�P��

(97,105,109). Beyer i sur. (109) �V�X�� �Q�D�ã�O�L�� �U�D�]�O�L�N�X�� �X�� �S�R�V�W�R�W�N�X�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �S�H�U�L�I�H�U�Q�R�M�� �N�U�Y�L��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �&�/�/�� �R�Y�L�V�Q�R�� �R�� �V�W�D�G�L�M�X�� �E�R�O�H�V�W�L���� �D�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L�� �V�X�� �E�L�O�H�� �N�R�G�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V��

�S�U�R�ã�L�U�H�Q�R�P���E�R�O�H�Vti (Binet C). Prema Tzankovu i sur. (105) �Y�H�ü�L���E�U�R�M���)�R�[�S��+ Treg limfocita u 

�W�X�P�R�U�V�N�R�P���W�N�L�Y�X���S�R�Y�H�]�X�M�H���V�H���V���O�R�ã�L�M�R�P���S�U�R�J�Q�R�]�R�P���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���'�/�%�&�/-non-GCB. Mittal 

i sur. (97) �V�X�� �Q�D�ã�O�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Y�H�ü�L�� �E�U�R�M�� �7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �S�H�U�L�I�H�U�Q�R�M�� �N�U�Y�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V��

uznapredo�Y�D�O�L�P���1�+�/�����N�D�V�Q�L���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M�����Y�H�ü�H���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L���/�'�+������ 

Foxp3+ limfociti T predstavljaju heterogenu populaciju stanica koja se fenotipski i 

�I�X�Q�N�F�L�R�Q�D�O�Q�R���P�R�å�H���S�R�G�L�M�H�O�L�W�L���X���W�U�L���V�X�E�S�R�S�X�O�D�F�L�M�H�����H�I�H�N�W�R�U�V�N�H���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�H���N�R�M�H���S�R�N�D�]�X�M�X���M�D�N�X��

supresivnu aktivnost, naivne Treg stanice koje se mogu diferencirati u efektorske Treg stanice 

te non-Treg stanice koje ne pokazuju supresivnu aktivnost (56,67). Smatra se da bi upravo 

�U�D�]�O�L�þ�L�W�D�� �]�D�V�W�X�S�O�M�H�Q�R�V�W�� �S�R�M�H�G�L�Q�L�K�� �V�X�E�W�L�S�R�Y�D�� �)�R�[�S��+ Treg stanica mogla biti odgovorna za 

�V�X�S�U�R�W�Q�R���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R���]�Q�D�þ�H�Q�M�H���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D���X���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�P���W�X�P�R�U�L�P�D��������4,135).  

Prema udjelu efektorskih Treg i non-Treg limfocita u tumorskom infiltratu bolesnika s 

karcinomom kolona, Saito i sur. (135) razlikuju dva tipa  karcinoma kolona; tip A i tip B. Kod 

karcinoma tipa A dominiraju efektorski Treg limfociti uz mali udio non-Treg limfocita, a visok 

Foxp3 �L�]�U�D�å�D�M���S�R�Y�H�]�X�M�H���V�H���V���O�R�ã�L�M�R�P���S�U�R�J�Q�R�]�R�P�����0�H�ÿ�X�W�L�P�����N�R�G���N�D�U�F�L�Q�R�P�D���W�L�S�D���%���G�R�P�L�Q�L�U�D�M�X��

non-Treg limfociti, a visok Foxp3 �L�]�U�D�å�D�M��povezuje se s boljom prognozom.  

Nakayama i sur. (134) �L�V�W�L�þ�X�� �Y�D�å�Q�R�V�W�� �R�G�U�H�ÿ�L�Y�D�Q�M�D�� �E�U�R�M�D�� �Y�L�V�R�N�R�V�X�S�U�H�V�L�Y�Q�L�K�� �H�I�H�N�W�R�U�V�N�L�K�� �7�U�H�J��

�V�W�D�Q�L�F�D���S�U�L���S�U�R�F�M�H�Q�L���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R�J���]�Q�D�þ�D�M�D�����$�X�W�R�U�L���V�X���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���'�/�%�&�/���D�Q�D�O�L�]�L�U�D�O�L���E�U�R�M��

svih Foxp3+ Treg stanica te broj efektorskih Treg stanica. Za odvajanje efektorskih Treg stanica 

koristili su dvostruko Foxp3/CTLA-4 bojenje. CTLA-4 je negativni imunomodulator koji 

�S�R�N�D�]�X�M�H���L�]�U�D�å�D�M���Q�D���D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�L�P���O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D���7���S�D���W�D�N�R���L���Q�D���H�I�H�N�W�R�U�V�N�L�P���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D�P�D�����G�R�N���V�X��

non-Treg stanice CTLA-4 negativne. Bolesnici s velikim brojem Foxp3+ stanica imali su 

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R���E�R�O�M�H���S�U�H�å�L�Y�O�M�H�Q�M�H���Q�H�J�R���E�R�O�H�V�Q�L�F�L���V���P�D�Q�M�L�P���E�U�R�M�H�P���)�R�[�S��+ �V�W�D�Q�L�F�D�����ã�W�R���M�H���X���V�N�O�D�G�X���V��

�E�U�R�M�Q�L�P�� �G�U�X�J�L�P�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D�� ������5,111,131). Suprotno tome, visoka razina dvostruko 
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Foxp3/CTLA-�����S�R�]�L�W�L�Y�Q�L�K���V�W�D�Q�L�F�D���E�L�O�D���M�H���S�R�Y�H�]�D�Q�D���V���O�R�ã�L�M�R�P���S�U�R�J�Q�R�]�R�P�����$�X�W�R�U�L���L�V�W�L�þ�X���G�D���E�L��

�U�H�]�X�O�W�D�W�L���R�Y�R�J���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���P�R�J�O�L���X�W�M�H�F�D�W�L���Q�D��pristup u primjeni imunoterapije kod bolesnika s 

DLBCL. Primjena imunoterapije usmjerene na efektorske Treg stanice testira se na raznim 

�V�R�O�L�G�Q�L�P���W�X�P�R�U�L�P�D���N�D�R���ã�W�R���M�H���P�H�O�D�Q�R�P���L���N�D�U�F�L�Q�R�P���S�O�X�ü�D�����8���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���P�H�O�D�Q�R�P�R�P�����S�U�L�P�M�H�Q�D��

ipilimumaba (anti-CTLA-�����D�Q�W�L�W�L�M�H�O�R�����M�H���S�U�D�ü�H�Q�D���V�P�D�Q�M�H�Q�M�H�P���E�U�R�M�D���7�U�H�J���V�W�D�Q�L�F�D���X���W�X�P�R�U�V�N�R�P��

�W�N�L�Y�X���W�H���N�R�U�H�O�L�U�D���V���N�O�L�Q�L�þ�N�L�P���R�G�J�R�Y�R�U�R�P����136-138). Kako se �S�R�Y�H�ü�D�Q���E�U�R�M���)�R�[�S��+ Treg stanica 

povezuje s boljom prognozom kod bolesnika s DLBCL, smatralo se da primjena imunoterapije 

�N�R�G�� �Q�M�L�K�� �Q�H�� �E�L�� �L�P�D�O�D�� �X�þ�L�Q�N�D���� �0�H�ÿutim, prema Nakayami i sur. (134) �S�R�Y�H�ü�D�Q�� �E�U�R�M��

Foxp3/CTLA-4 dvostruko pozitivnih efektorskih Treg stan�L�F�D�� �S�R�Y�H�]�X�M�H�� �V�H�� �V�� �O�R�ã�L�M�R�P��

�S�U�R�J�Q�R�]�R�P�����ã�W�R���X�S�X�ü�X�M�H���Q�D���P�R�J�X�ü�Q�R�V�W���S�R�Y�R�O�M�Q�R�J���X�þ�L�Q�N�D���L�P�X�Q�R�N�H�P�R�W�H�U�D�S�L�M�H���N�R�G���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

DLBCL. 

�5�H�]�X�O�W�D�W�L���Q�D�ã�H�J���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���G�R�S�X�Q�M�X�M�X �G�R�V�D�G�D�ã�Q�M�D���V�D�]�Q�D�Q�M�D���R���X�W�M�H�F�D�M�X���P�L�N�U�R�R�N�R�O�L�ã�D���Q�D���U�D�]�Y�R�M���L��

progresiju bolesti. �'�R�V�D�G�D�ã�Q�M�D���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Qja broja Foxp3+ Treg limfocita kod bolesnika oboljelih 

od limfoma �U�D�ÿ�H�Q�D�� �V�X�� �S�U�H�W�H�å�Q�R�� �P�H�W�R�G�D�P�D�� �S�U�R�W�R�þ�Q�H�� �F�L�W�R�P�H�W�U�L�M�H�� �W�H�� �L�P�X�Q�R�K�L�V�W�R�N�H�P�L�M�V�N�L�P�� �L��

�P�R�O�H�N�X�O�D�U�Q�L�P�� �P�H�W�R�G�D�P�D���� �3�U�H�P�D�� �Q�D�ã�H�P�� �V�D�]�Q�D�Q�M�X���� �R�Y�R�� �M�H�� �S�U�Y�L�� �U�D�G�� �N�R�M�L�P�� �V�H�� �R�G�U�H�ÿ�X�M�H�� �E�U�R�M��

imunocitokemijski Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �Q�D�� �U�D�]�P�D�]�L�P�D�� �F�L�W�R�O�R�ã�N�L�K�� �S�X�Q�N�W�D�W�D�� �O�L�P�I�Q�L�K�� �þ�Y�R�U�R�Y�D. 

�&�L�W�R�O�R�ã�N�D���S�X�Q�N�F�L�M�D���O�L�P�I�Q�R�J���þ�Y�R�U�D���S�R�X�]�G�D�Q�D���M�H�����Y�U�H�P�H�Q�V�N�L���L���I�L�Q�D�Q�F�L�M�V�N�L���S�U�L�V�W�X�S�D�þ�Q�D���P�H�W�R�G�D�����D��

�F�L�W�R�O�R�ã�N�L���U�D�]�P�D�]�L���X�]�R�U�D�N�D���G�R�E�L�Y�H�Q�L�K���S�X�Q�N�F�L�M�R�P���R�P�R�J�X�ü�X�M�X���L�V�W�R�Y�U�H�P�H�Q�X���D�Q�D�O�L�]�X���P�R�U�I�R�O�R�ã�N�L�K���L��

imunocitokemi�M�V�N�L�K���R�E�L�O�M�H�å�M�D���V�W�D�Q�L�F�D�����ã�W�R���F�L�W�R�O�R�ã�N�X���S�X�Q�N�F�L�M�X���þ�L�Q�L���S�U�L�N�O�D�G�Q�R�P���L���Y�U�O�R���N�R�U�L�V�Q�R�P��

�P�H�W�R�G�R�P�� �]�D�� �X�V�D�Y�U�ã�D�Y�D�Q�M�H���G�L�M�D�J�Q�R�V�W�L�þ�N�R-�S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�K��postupaka �W�H�� �W�H�U�D�S�L�M�V�N�L�K�� �P�R�J�X�ü�Q�R�V�W�L��

kod bolesnika oboljelih od limfoma.  
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�x �1�D�M�Y�H�ü�L�� �S�R�V�W�R�W�D�N�� �)�R�[�S��+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �Q�D�ÿ�H�Q�� �M�H�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/���� �V�D��

�V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�P�� �U�D�]�O�L�N�R�P�� �X�� �R�G�Q�R�V�X�� �Q�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�H�� �V�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�P�� �L�� �L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�P�� �%-

NHL, dok razlika u odnosu na bolesnike s T-NHL te ispitanike s reaktivnom 

�K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���Q�H���G�R�V�H�å�H���U�D�]�L�Q�X���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L���� 

�x U skupini bolesnika s B-�1�+�/�� �Q�D�ÿ�H�Q�� �M�H�� �Q�L�å�L�� �S�R�V�W�R�W�D�N�� �)�R�[�S��+ limfocita u odnosu na 

ispitanike �V���U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����5�D�]�O�L�N�D���L�]�P�H�ÿ�X���D�J�U�H�V�L�Y�Q�R�J���%-NHL i reaktivne 

�K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�H���G�R�V�H�å�H���U�D�]�L�Q�X���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W�L�����G�R�N���M�H���U�D�]�O�L�N�D���L�]�P�H�ÿ�X���L�Q�Golentnog B-

�1�+�/���L���U�H�D�N�W�L�Y�Q�H���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�H���J�U�D�Q�L�þ�Q�R���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D�� 

�x �1�D�M�Y�H�ü�L��udio Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�����L�]�U�D�å�H�Q���N�D�R���R�P�M�H�U��postotka Foxp3+ limfocita i postotka 

CD3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�����Q�D�ÿ�H�Q���M�H���X���V�N�X�S�L�Q�D�P�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P��HL i indolentnim B-NHL.  

�x Udio Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�����L�]�U�D�å�H�Q���N�D�R���R�P�M�H�U��postotka Foxp3+ limfocita i postotka CD3+ 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �J�U�D�Q�L�þ�Q�R�� �M�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Y�H�ü�L�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �X��

odnosu na bolesnike s T-NHL te ispitanike s �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P���K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�����D�O�L���Q�L�M�H���Q�D�ÿ�H�Q�D��

�V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�D���U�D�]�O�L�N�D���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V���D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�P���L���L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�P���%-NHL. 

�x Udio Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�����L�]�U�D�å�H�Q���N�D�R���R�P�M�H�U��postotka Foxp3+ limfocita i postotka CD3+ 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �M�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �Y�H�ü�L�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�P�� �%-NHL te 

�J�U�D�Q�L�þ�Q�R���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���X���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�P���%-NHL u odnosu na reaktivnu 

limfocitnu hiperplaziju.  

�x �8�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �Q�D�ÿ�H�Q�� �M�H�� �Q�D�M�Y�H�ü�L�� �S�R�V�W�R�W�D�N�� �)oxp3+ limfocita, sa 

�V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R�P���U�D�]�O�L�N�R�P���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V���'�/�%�&�/, FL i MCL. Postotak 

Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���E�L�R���M�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�L���X���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���'�/�%�&�/���X���R�G�Q�R�V�X��

na bolesnike s MCL te u skupini bolesnika s FL u odnosu na bolesnike s MCL.  

�x �9�H�ü�L��postotak Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �S�R�Y�H�]�D�Q�� �M�H�� �V�� �S�R�Y�R�O�M�Q�L�P�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P�� �þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D����

�N�D�R�� �ã�W�R�� �V�X�� �U�D�Q�L�� �N�O�L�Q�L�þ�N�L�� �V�W�D�G�L�M���� �Y�H�O�L�þ�L�Q�D�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D�� �������� �F�P�� �W�H�� �Q�H�]�D�K�Y�D�ü�H�Q�R�V�W��

ekstranodalnih sijela, u skupini �N�R�M�D���R�E�X�K�Y�D�ü�D���V�Y�H���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V��limfomom.  

�x �9�H�ü�L�� �X�G�L�R��Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �L�]�U�D�å�H�Q�� �N�D�R�� �R�P�M�H�U�� �S�R�V�W�R�W�N�D�� �)�R�[�S��+ limfocita i postotka 

CD3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �S�R�Y�H�]�D�Q�� �M�H�� �V�� �Y�H�O�L�þ�L�Q�R�P�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D�� �������� �F�P u skupini koja 

�R�E�X�K�Y�D�ü�D���V�Y�H���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���V���O�L�P�I�R�P�R�P���� 
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�x �9�H�ü�L��postotak Foxp3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �S�R�Y�H�]�D�Q�� �M�H�� �V�� �S�R�Y�R�O�M�Q�L�P�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P�� �þ�Lmbenicima, 

�N�D�R���ã�W�R���V�X���U�D�Q�L���N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M���L �Y�H�O�L�þ�L�Q�D���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D�����������F�P�����X���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V��

NHL.  

�x �9�H�ü�L�� �X�G�L�R�� �)�R�[�S��+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �L�]�U�D�å�H�Q�� �N�D�R�� �R�P�M�H�U�� �S�R�V�W�R�W�N�D�� �)�R�[�S��+ limfocita i postotka 

CD3+ �O�L�P�I�R�F�L�W�D�����S�R�Y�H�]�D�Q���M�H���V���Y�H�O�L�þ�L�Q�R�P���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D�����������F�P���X���V�N�Xpini bolesnika s 

NHL.  

�x �9�H�ü�L��postotak Foxp3+ limfocita �S�R�Y�H�]�D�Q�� �M�H�� �V�� �Y�H�O�L�þ�L�Q�R�P�� �Q�D�M�Y�H�ü�H�J�� �W�X�P�R�U�D�� �������� �F�P�� �X��

skupini bolesnika s DLBCL.  

�x �8�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �)�/�� �Q�L�M�H�� �Q�D�ÿ�H�Q�D�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�D�� �S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W�� �X�G�M�H�O�D�� �)�R�[�S��+ 

�O�L�P�I�R�F�L�W�D���Q�L�W�L���V���M�H�G�Q�L�P���L�V�S�L�W�L�Y�D�Q�L�P���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P���þ�L�P�E�H�Q�L�N�R�P�� 

�x �8���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���Q�L�M�H���Q�D�ÿ�H�Q�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Qa povezanost udjela 

Foxp3+ limfocita niti s jednim ispitivani�P���S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P���þ�L�P�E�H�Q�L�Nom. 
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�������6�$�ä�(�7�$�. 

 

�9�D�å�D�Q���V�D�V�W�D�Y�Q�L���G�L�R���W�X�P�R�U�V�N�R�J���P�L�N�U�R�R�N�R�O�L�ã�D���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�L�P�����+�/�����L���Q�H���+�R�G�J�N�L�Q�R�Y�L�P��

�O�L�P�I�R�P�L�P�D�����1�+�/�����þ�L�Q�H���&�'�����&�'���������U�H�J�X�O�D�W�R�U�Q�L���O�L�P�I�R�F�L�W�L���7�����7�U�H�J�������N�D�U�D�N�W�H�U�L�]�L�U�D�Q�L���H�N�V�S�U�H�V�L�M�R�P��

�W�U�D�Q�V�N�U�L�S�F�L�M�V�N�R�J�� �þ�L�P�E�H�Q�L�N�D�� �)�R�[�S������ �3�R�M�D�þ�D�Q�R�� �Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�H���7�U�H�J�� �O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �W�X�P�R�U�V�N�R�P�� �W�N�L�Y�X��

�X�R�þ�H�Q�R�� �M�H�� �X�� �E�U�R�M�Q�L�P�� �V�R�O�L�G�Q�L�P�� �W�X�P�R�U�L�P�D�� �L�� �K�H�P�D�W�R�O�R�ã�N�L�P�� �]�O�R�ü�X�G�Q�L�P�� �E�R�O�H�V�W�L�P�D���� �X�N�O�M�X�þ�X�M�X�ü�L��

�O�L�P�I�R�P�H�� 

�&�L�O�M���R�Y�R�J���U�D�G�D���M�H���E�L�R���X�V�S�R�U�H�G�L�W�L���X�G�L�R���)�R�[�S�����S�R�]�L�W�L�Y�Q�L�K���O�L�P�I�R�F�L�W�D���X���S�X�Q�N�W�D�W�L�P�D���O�L�P�I�Q�L�K���þ�Y�R�U�R�Y�D��

�E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �R�E�R�O�M�H�O�L�K�� �R�G�� �N�O�D�V�L�þ�Q�R�J�� �+�/�� �L�� �1�+�/�� �X�� �R�G�Q�R�V�X�� �Q�D�� �N�R�Q�W�U�R�O�Q�X�� �V�N�X�S�L�Q�X�� �L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D�� �V��

�E�H�Q�L�J�Q�R�P�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���� �.�R�G�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �N�O�D�V�L�þ�Q�L�P�� �+�/�� �L�� �1�+�/�� �W�D�N�R�ÿ�H�U�� �V�P�R��

�L�V�S�L�W�L�Y�D�O�L�� �S�R�Y�H�]�D�Q�R�V�W�� �X�G�M�H�O�D�� �)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �V�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�þ�N�L�P�� �þ�L�P�E�H�Q�L�F�L�P�D�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�L�P�� �]�D��

�N�O�L�Q�L�þ�N�L���W�L�M�H�N���O�L�P�I�R�P�D�����G�R�E�����V�S�R�O�����N�O�L�Q�L�þ�N�L���V�W�D�G�L�M�����Y�H�O�L�þ�L�Q�D���Q�D�M�Y�H�ü�H�J���W�X�P�R�U�D�����E�U�R�M���H�N�V�W�U�D�Q�R�G�D�O�Q�L�K��

�V�L�M�H�O�D�����S�U�L�V�X�W�Q�R�V�W���%���V�L�P�S�W�R�P�D�����N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D���K�H�P�R�J�O�R�E�L�Q�D���W�H���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W���O�D�N�W�D�W���G�H�K�L�G�U�R�J�H�Q�D�]�H���X��

�V�H�U�X�P�X������ �8�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H�� �M�H�� �X�N�O�M�X�þ�H�Q�R�� �X�N�X�S�Q�R�� �������� �L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D���� ������ �L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D�� �V�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P��

�K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P�� �O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�L�K�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �W�H�� �������� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �O�L�P�I�R�P�R�P���� �8�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V��

�O�L�P�I�R�P�R�P���E�L�R���M�H���������E�R�O�H�V�Q�L�N���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/�����������E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���%���1�+�/���W�H�������E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���7���1�+�/����

�%�R�O�H�V�Q�L�F�L�� �V�� �%���1�+�/�� �S�R�G�L�M�H�O�M�H�Q�L�� �V�X�� �X�� �G�Y�L�M�H�� �V�N�X�S�L�Q�H���� �E�R�O�H�V�Q�L�F�L�� �V�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�P�� �������� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D���� �L��

�E�R�O�H�V�Q�L�F�L���V���L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�P���%���1�+�/�����������E�R�O�H�V�Q�L�N�D�������8�G�L�R���L�P�X�Q�R�F�L�W�R�N�H�P�L�M�V�N�L���)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D���M�H���]�D��

�V�Y�H���E�R�O�H�V�Q�L�N�H���L�]�U�D�å�H�Q�����Q�D���G�Y�D���Q�D�þ�L�Q�D�����N�D�R���S�R�V�W�R�W�D�N���)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D�����E�U�R�M���)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D������

�V�Y�H���O�L�P�I�D�W�L�þ�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H�����W�H���N�D�R���R�P�M�H�U���S�R�V�W�R�W�N�D���)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D���L���S�R�V�W�R�W�N�D���&�'�������O�L�P�I�R�F�L�W�D�����E�U�R�M��

�)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D�������O�L�P�I�R�F�L�W�L���7���� 

�8���V�N�X�S�L�Q�L���E�R�O�H�V�Q�L�N�D���V���N�O�D�V�L�þ�Q�L�P���+�/���Q�D�ÿ�H�Q���M�H���Q�D�M�Y�H�ü�L���S�R�V�W�R�W�D�N���)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D�����V�D���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L��

�]�Q�D�þ�D�M�Q�R�P�� �U�D�]�O�L�N�R�P�� �X�� �R�G�Q�R�V�X�� �Q�D�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�H�� �V�� �D�J�U�H�V�L�Y�Q�L�P�� �L�� �L�Q�G�R�O�H�Q�W�Q�L�P�� �%���1�+�/���� �6�X�S�U�R�W�Q�R��

�R�þ�H�N�L�Y�D�Q�M�L�P�D���� �S�R�V�W�R�W�D�N�� �)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D�� �X�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �E�R�O�H�V�Q�L�N�D�� �V�� �%���1�+�/�� �E�L�R�� �M�H�� �Q�L�å�L�� �Q�H�J�R�� �X��

�V�N�X�S�L�Q�L�� �L�V�S�L�W�D�Q�L�N�D�� �V�� �U�H�D�N�W�L�Y�Q�R�P�� �K�L�S�H�U�S�O�D�]�L�M�R�P���� �0�H�ÿ�X�W�L�P���� �N�D�G�D�� �V�P�R�� �X�G�L�R�� �)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D��

�L�]�U�D�]�L�O�L���N�D�R���R�P�M�H�U���S�R�V�W�R�W�N�D���)�R�[�S�������O�L�P�I�R�F�L�W�D���L���S�R�V�W�R�W�N�D���&�'�������O�L�P�I�R�F�L�W�D���� �Q�D�ÿ�H�Q�D���M�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L��
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9. SUMMARY  

 

Foxp3+ lymphocytes in cytologic smears of lymph node aspirates and their association 

with prognostic markers in patients with lymphomas 
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�5�R�ÿ�H�Q�D���V�D�P�����������U�X�M�Q�D���������������J�R�G�L�Q�H���X���7�H�V�O�L�ü�X�����8���=�D�J�U�H�E�X���V�D�P���]�D�Y�U�ã�L�O�D���R�V�Q�R�Y�Q�X���L���V�U�H�G�Q�M�X���ã�N�R�O�X����

�'�L�S�O�R�P�L�U�D�O�D���V�D�P���������������J�R�G�L�Q�H���Q�D���0�H�G�L�F�L�Q�V�N�R�P���I�D�N�X�O�W�H�W�X���6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�W�D���X���=�D�J�U�H�E�X�����������������J�R�G�L�Q�H��

sam �S�R�O�R�å�L�O�D�� �G�U�å�D�Y�Q�L�� �L�V�S�L�W���Q�D�N�R�Q�� �R�E�D�Y�O�M�H�Q�R�J�� �S�U�L�S�U�D�Y�Q�L�þ�N�R�J���V�W�D�å�D�� �X�� �6tudentskoj poliklinici u 

Zagrebu. Od 2001. do 2003. godine sam radila kao �O�L�M�H�þ�Q�L�N���V�H�N�X�Q�G�D�U�D�F���X���6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�Q�R�M���N�O�L�Q�L�F�L��

Vuk Vrhovac u Zagrebu�����������������J�R�G�L�Q�H���V�D�P���]�D�S�R�þ�H�O�D���V�S�H�F�L�M�D�O�L�V�W�L�þ�N�R���X�V�D�Y�U�ã�D�Y�D�Q�M�H���L�]���.�O�L�Q�L�þ�N�H��

�F�L�W�R�O�R�J�L�M�H���]�D���.�O�L�Q�L�þ�N�X���E�R�O�Q�L�F�X���0�H�U�N�X�U�����6�S�H�F�L�M�D�O�L�V�W�L�þ�N�L���L�V�S�L�W���V�D�P���S�R�O�R�å�L�O�D���������������J�R�G�L�Q�H�����R�G���N�D�G�D��

sam zaposlena u Zavodu za �N�O�L�Q�L�þ�N�X�� �F�L�W�R�O�R�J�L�M�X�� �L�� �F�L�W�R�J�H�Q�H�W�L�N�X�� �.�O�L�Q�L�þ�N�H�� �E�R�O�Q�L�F�H�� �0�H�U�N�X�U�� �X��

Zagrebu. U akademskoj godini 2006/07 sam �]�D�Y�U�ã�L�O�D���6�W�U�X�þ�Q�L��poslijediplomski studij iz 

�.�O�L�Q�L�þ�N�H���F�L�W�R�O�R�J�L�M�H���Q�D��Medic�L�Q�V�N�R�P���I�D�N�X�O�W�H�W�X���6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�W�D���X���=�D�J�U�H�E�X. 2015. godine �V�D�P���]�D�Y�U�ã�L�O�D��

Znanstveni poslijediplomski doktorski studij Biomedicina i zdravstvo Medicinskog fakulteta 

�6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�W�D���X���=�D�J�U�H�E�X�� Od 2008. godine sam sudjelovala u nastavi S�W�U�X�þ�Q�R�J���S�R�V�O�L�M�H�G�L�S�O�R�P�V�N�R�J��

studija iz K�O�L�Q�L�þ�N�H�� �F�L�W�R�O�R�J�L�M�H�� �Q�D�� �0�H�G�L�F�L�Q�V�N�R�P�� �I�D�N�X�O�W�H�W�X�� �6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�W�D�� �X�� �=�D�J�U�H�E�X, a od 2016. 

godine u nastavi S�S�H�F�L�M�D�O�L�V�W�L�þ�N�R�J poslijediplomskog studija Patologija i citologija na 

�0�H�G�L�F�L�Q�V�N�R�P�� �I�D�N�X�O�W�H�W�X�� �6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�W�D�� �X�� �=�D�J�U�H�E�X. Od 2009. do 2013. godine sam bila tajnica 

�+�U�Y�D�W�V�N�R�J�� �G�U�X�ã�W�Y�D�� �]�D�� �N�O�L�Q�L�þ�N�X�� �F�L�W�R�O�R�J�L�M�X�� �+�/�=-a, a od ������������ �J�R�G�L�Q�H�� �V�D�P�� �þ�O�D�Q�L�F�D��Upravnog 

�R�G�E�R�U�D���+�U�Y�D�W�V�N�R�J���G�U�X�ã�W�Y�D���]�D���N�O�L�Q�L�þ�N�X���F�L�W�R�O�R�J�L�M�X���+�/�=-a. �$�N�W�L�Y�Q�R���V�X�G�M�H�O�X�M�H�P���Q�D���P�H�ÿ�X�Q�D�U�R�G�Q�L�P��

�L���G�R�P�D�ü�L�P���]�Q�D�Q�V�W�Y�H�Q�L�P���V�N�X�S�R�Y�L�P�D, jedan sam od autora na 30 radova, od toga 12 znanstvenih 

radova objavljenih u �þ�D�V�R�S�L�V�L�P�D���N�R�M�H���F�L�W�L�U�D���&�X�U�U�H�Q�W���&�R�Q�W�H�Q�W�V. 

 

 

 

 

 

 


