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C-reaktyvinis baltymas — CRB
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SANTRAUKA

Problemos aktualumas ir darbo tikslas. Sepsis — tai gyvybei pavojingas organy funkcijos
sutrikimas, salygojantis vaiky hospitalizacija | intensyvios terapijos skyriy. Jis daznai pasireiSkia
nespecifiniais simptomais, todél jj sunku nustatyti. Siuo metu sepsio diagnostika remiasi klinikiniy
simptomy atpazinimu, kraujo pasélio bei bioZymeny tyrimais. Kraujo pasé€lio tyrimas yra imlus
laikui, o C-reaktyvaus baltymo ir prokalcitonino koncentracija gali didéti dél kity priezascCiy.
Presepsinas yra salyginai neseniai identifikuotas biomarkeris, kurio reikSmé sepsio diagnostikoje vis
dar yra tiriama. Sio darbo tikslas — atlikti sisteming moksliniy straipsniy analize apie biozymens
presepsino reikSme sepsio diagnostikoje.

Medziaga ir metodai. Atliekant Sig sisteming literatiiros apzvalga, moksliniy publikacijy
paieska vykdyta MEDLINE (PubMed), Cochrane centrinio kontroliuojamy tyrimy registro
(CENTRAL) bei Scopus (Elsevier) duomeny bazése. | sisteming apzvalga jtraukti 2015-2025 metais
angly kalba publikuoti straipsniai, aprasantys kohortinius, klinikinius tyrimus, atliktus skirtingose
pasaulio Salyse, kuriuose tiriamaja imtj sudar¢ vaikai, kuriems diagnozuotas sepsis. Gauti duomenys
analizuoti aprasant rezultatus.

Rezultatai. Atlikus moksliniy straipsniy paieSka pagal jtraukimo ir atmetimo kriterijus, j $i3
sisteming literatiiros apzvalga buvo jtraukta 14 tyrimy: 6 kohortiniai tyrimai, 3 atvejo kontrolés
tyrimai, 3 skerspjiivio tyrimai ir 1 pilotinis tyrimas. Tyrimuose i§ viso dalyvavo 1 837 vaikai. Tyrimy
metu buvo analizuojamas presepsinas ir lyginamas su kitais biomarkeriais, $iuo metu naudojamais
vaiky sepsio diagnostikoje (C-reaktyviu baltymu, prokalcitoninu, interleukinu-6).

ISvados. Presepsinas yra tinkamas bioZymuo vaiky sepsio diagnostikoje. Jis gali biiti
vertinamas atskirai arba kartu su kity biomarkeriy rezultatais. Presepsino koncentracijos padidéjimas
sepsio atveju yra stebimas zymiai anksCiau nei C-reaktyvaus baltymo ar prokalcitonino. Be to,
presepsino padidéjimas nepriklauso nuo veiksniy, turin€iy jtakos kity biozymeny didéjimui.
Presepsino tyrimas yra specifiSkesnis ir jautresnis naujagimiy populiacijoje. Presepsinas taip pat yra
tinkamas vyresnio amZiaus vaiky biiklés sunkumo vertinimui.

Raktiniai ZodZiai. Presepsinas, vaiky sepsis, sepsio biomarkeriai.



SUMMARY

Relevance of the problem and aim of the work. Sepsis is a life-threatening organ
dysfunction that leads to the hospitalization of children in intensive care units. It often presents with
non-specific symptoms, making it difficult to diagnose. Currently, sepsis diagnosis is based on the
recognition of clinical symptoms, blood culture, and biomarkers* tests. Blood culture testing is time-
consuming, and the concentration of C-reactive protein and procalcitonin can increase due to other
reasons. Presepsin is a relatively recently identified biomarker whose significance in sepsis diagnosis
is still being studied. The aim of this work is to conduct a systematic literature review on the
significance of the biomarker presepsin in sepsis diagnosis.

Methods and materials. While conducting this systematic literature review, scientific
publications were searched in the MEDLINE (PubMed), Cochrane Central Register of Controlled
Trials (CENTRAL), and Scopus (Elsevier) databases. The systematic review included articles
published in English between 2015 and 2025, describing cohort and clinical studies conducted in
different countries around the world, in which the study population consisted of children diagnosed
with sepsis. The data obtained were analyzed by describing the results.

Results. After conducting a search of scientific articles based on inclusion and exclusion
criteria, 14 studies were included in this systematic literature review: 6 cohort studies, 3 case-control
studies, 3 cross-sectional studies, and 1 pilot study. A total of 1 837 children participated in the
studies. During the studies, presepsin was analyzed and compared with other biomarkers currently
used in the diagnosis of pediatric sepsis (C-reactive protein, procalcitonin, interleukin-6).

Conclusions. Presepsin is an appropriate biomarker for the diagnosis of sepsis in children. It
can be evaluated separately or together with the results of other biomarkers. An increase in presepsin
concentration in the case of sepsis is observed significantly earlier than C-reactive protein or
procalcitonin. In addition, the increase in presepsin is not influenced by factors that affect the
elevation of other biomarkers. Presepsin test is more specific and sensitive in the newborn population.
Presepsin is also suitable for assessing the severity of the condition in older children.

Keywords. Presepsin, pediatric sepsis, sepsis biomarkers.



IVADAS

Sepsis — tai gyvybei pavojingas organy funkcijos sutrikimas, kurj sukelia nekontroliuojamas
organizmo atsakas ] infekcijg. Ankstyvoji sepsio diagnostika ir laiku pradétas gydymas gali iSgelbéti
gyvybe (1-3). Sepsis yra viena i§ pagrindiniy hospitalizacijos intensyvios terapijos skyriuje priezas¢iy
tarp naujagimiy, vaiky ir suaugusiyjy. Jis vis dar islieka viena i$ pagrindiniy mirties priezas¢iy vaiky
populiacijoje (4-8). Sepsis yra ypac pavojingas neiSnesSiotiems naujagimiams, todel svarbu jj anksti
diagnozuoti ir laiku pradéti gydyma (9-12).

Sepsi sunku atpazinti ir jj atskirti nuo kity neifekciniy biikliy kritiSkai sergantiems pacientams,
kuriems pasireigkia imaus uzdegimo poZzymiai (10, 13-15). Sis gyvybei pavojingas organy funkcijos
sutrikimas pasireiskia subtiliais ir nespecifiniais simptomais, todél ankstyvieji sepsio pozymiai daznai
licka nepastebimi (3, 12, 16, 17). Siuo metu sepsio diagnostika remiasi klinikiniy simptomy
atpazinimu, kraujo pasélio bei biomarkeriy tyrimais (18-20).

Kraujo pasélis — auksinis sepsio diagnostikos standartas, placiai naudojamas norint nustatyti
bakterinio sepsio sukeleja ir parinkti tinkama gydyma antibiotikais (1, 17, 18, 21, 22). Kraujo pasélio
tyrimai turi nemazai trikumy. Norint atlikti tyrimg reikia ganétinai didelio kraujo kiekio (1-3 ml),
kurj sunku gauti pirmosiomis naujagimio gyvenimo valandomis (1). Rezultatai yra gaunami praéjus
24-72 valandoms, kas salygoja paveluotai nustatyta diagnoze ir netinkamg antibiotiky vartojimg (2,
6, 7, 21). Atlikty moksliniy tyrimy metu nustatyta, jog kraujo pasé¢liams budingi dazni klaidingai
neigiami atsakymai, kas dar labiau apsunkina sepsio diagnostika ir gydyma (8, 12, 23). Be to, kraujo
paséliui jtakos gali turéti tokie veiksniai kaip kraujo surinkimo btidas, kraujo kiekis, uzter§imo rizika
ir transportavimo iki laboratorijos salygos (6, 11). Kadangi kraujo pasélis yra laikui imlus tyrimas ir
daznu atveju pateikia klaidingus rezultatus, atsiranda kity tyrimy, padedanciy grei€iau patvirtinti
sepsio diagnoze, poreikis.

Atsizvelgiant | tai, jog sepsio simptomai yra subtiliis ir nespecifiniai, o kraujo pasélio
rezultatai gaunami po 24-72 valandy, norint laiku nustatyti sepsio diagnoze¢ yra naudojami kraujo
biozymeny tyrimai. Sepsio diagnostikoje naudojami CRB, PCT ir P-SEP tyrimai (1, 18, 19, 21, 24).
Biomarkeriy tyrimy rezultatai gaunami greiciau nei kraujo pasélio. Tai leidZia anksti patvirtinti sepsio
diagnoze ir laiku pradéti gydyma norint pagerinti pacienty prognoze ir sumazinti komplikacijas.
Kitaip tariant, bioZymenys svarbiis ankstyvai sepsio diagnostikai, rizikos stratifikavimui, paciento
biiklés monitoravimui ir prognozés nustatymui (8, 16, 20, 25).

CRB —tai iiminés fazés baltymas, kurio koncentracija kraujo plazmoje didé¢ja esant infekcijai,
uzdegimui ar audiniy paZeidimui. Tai yra nespecifinis sepsio biozymuo. CRB padidéjimui jtakos gali
turéti tokie veiksniai kaip perinataline asfiksija ar atlikta chirurginé intervencija (6, 18, 19, 26). CRB
koncentracija naujagimiy kraujo plazmoje priklauso nuo gestacinio amziaus, gimimo svorio, gali buti

padidéjusi dél fiziologiniy priezasciy, esant motinos kar§¢iavimui gimdymo metu (16, 27-30). CRB
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koncentracija gali biiti padidéjusi pirmosiomis 48-72 gyvenimo valandomis (21). Biitina pabrézti, jog
Sis biomarkeris yra naudojamas sepsio diagnostikoje, taciau tai néra ankstyvasis sepsio Zymuo,
kadangi CRB koncentracija kraujo plazmoje pradeda didéti praéjus tik 12 valandy nuo klinikiniy
simptomy atsiradimo pradzios (6, 7, 31, 32). D¢l Sios priezasties tikslinga atkreipti démes;j | kitus
sepsio diagnostikoje naudojamus biozymenis, kuriy koncentracija kraujo plazmoje pradeda didéti
pra¢jus trumpesniam laikui — PCT ir P-SEP.

PCT - tai hormono kalcitonino pirmtakas, sekretuojamas hepatocity ir monocity kaip atsakas
1 kontakta su bakterijy endotoksinais. PCT koncentracijos nustatymas yra naudojamas bakterinés ir
nebakterinés infekcijos diferenciacijai (6, 15, 30, 33). PCT biina fiziologiSkai padidéj¢s pirmosiomis
3 gyvenimo valandomis bei priklauso nuo naujagimio gestacinio amziaus, gimimo svorio (1, 7, 27,
34). Svarbu paminéti, jog PCT fiziologinis padid¢jimas, panasiai kaip CRB atveju, gali uzsitesti iki
pirmyjy 48-72 gyvenimo valandy (21, 27, 35). Kaip ir CRB atveju, PCT néra specifinis sepsio Zymuo
ir gali padideéti dél kity priezasciy: traumy, nudegimy, operacijy. PCT koncentracija kraujo plazmoje
taip pat didéja esant onkologiniams bei autoimuniniams susirgimams, virusinéms ir parazitinéms
infekcijoms, audiniy nekrozei (8, 15, 36, 37). Priesingai nei CRB atveju, PCT koncentracija kraujo
plazmoje pradeda didéti anksciau: pragjus 4 valandoms nuo klinikiniy simptomy pasireiskimo, o pika
pasiekia po 12-24 valandy (6, 24, 38). D¢l Sios priezasties PCT koncentracijos kraujo serume
nustatymas yra placiai naudojamas sepsio diagnostikoje ir daugelyje moksliniy tyrimy minimas kaip
pranesesnis tyrimas nei CRB (15, 31).

P-SEP — tai tirpus CD-14 fragmentas, susidedantis i§ 64 aminoriig§¢iy, kuris buvo
identifikuotas 2005 metais (11, 18, 39). Sis biozymuo yra sekretuojamas monocity ir makrofagy (1,
22,40, 41). P-SEP koncentracija kraujo plazmoje nepriklauso nuo gestacinio amziaus, postnatalinio
amziaus, gimimo budo, perinatalinés asfiksijos ir kity veiksniy, lemian¢iy CRB ir PCT padidéjima
(6, 21, 26, 42, 43). Verta atkreipti démesj, jog Sis biozymuo gali buti padidéjes esant terminalinei
inksty paZeidimo stadijai, pankreatitui, cukriniam diabetui, Sirdies nepakankamumui bei Kawasaki
ligai (44, 45), taciau néra jtakojamas kepeny patologijos (46). CD-14 pasizymi tuo, jog jjungia
uzdegiminiy ir signalo perdavimo sistemy kaskada, kas pasireiskia sisteminiu uzdegimu. CD-14
perduoda signalg, sukeldamas tokiy citokiny, kaip tumoro nekrozés faktoriaus-a, interferono-v,
interleukino-1p, interleukino-8 ir IL-6, i§skyrima, sukeldamas sisteminj uzdegiminj organizmo atsaka
(11, 15, 47). PrieSingai nei CRB ir PCT, P-SEP koncentracija kraujo plazmoje pradeda didéti per
pirmaja valandg nuo klinikiniy simptomy atsiradimo pradzios, pasiekia pikg po 2-3 valandy (1, 6, 8,
36). P-SEP yra specifiSkas peptidoglikanams, esantiems Gram- bakterijy sienelése. Dél Sios
priezasties jis yra efektyvesnis Gram- bakterijy sukelto sepsio diagnostikoje (8, 12, 30). PrieSingai
nei CRB ir PCT, P-SEP koncentracija gali buti greitai iSmatuojama naudojant pakankamai maza
paciento kraujo kiekj PGR metodu, kas pagreitina sepsio diagnozés patvirtinimg (22). P-SEP yra
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salyginai neseniai identifikuotas biozymuo ir jo reikSmé sepsio diagnostikoje yra mazai istirta ir
reikalaujanti detalesniy moksliniy tyrimy.
Darbo tikslas - atlikti sistemin¢ moksliniy publikacijy analiz¢ apie bioZymens P-SEP reik§me
ankstyvojo sepsio diagnostikoje vaiky populiacijoje.
UZdaviniai:
1. Nustatyti biozymens P-SEP reikSme¢ vaiky sepsio diagnostikoje analizuojant mokslinius
tyrimus, atliktus jvairiose pasaulio Salyse;
2. Nustatyti, ar P-SEP yra tinkamas bioZymuo ankstyvojo vaiky sepsio diagnostikai;
3. Nustatyti P-SEP privalumus ir triikumus lyginant jj su kitais ankstyvojo sepsio diagnostikoje

naudojamais biomarkeriais.



1. TYRIMO METODIKA

1.1 Sisteminés apzvalgos klausimas

Pagrindinis Sios sisteminés apzvalgos klausimas: “Ar P-SEP yra tinkamas bioZymuo
ankstyvojo sepsio diagnostikai?”” buvo suformuluotas naudojant PRISMA (ang. Prefered Reporting
Item for Systematic Review and Meta - Analyses) gairése (48) rekomenduojamg PICO (populiacija,

intervencija, lyginamieji, rezultatai) modelj (1 lentel¢).

1 lentelé. PICO modelis.

Populiacija Asmenys nuo gimimo iki 18 mety amziaus, kuriems diagnozuotas sepsis
Intervencija Nustatyta P-SEP koncentracija kraujo plazmoje
Lyginamieji Nustatyta CRB, PCT ir kity ankstyvyjy sepsio biozymeny koncentracija

kraujo plazmoje

Rezultatai P-SEP tinkamumas sepsio diagnostikai

1.2 Straipsniy jtraukimo Kriterijai

I sisteming¢ apzvalga buvo jtraukti straipsniai, atitike visus Zemiau nurodytus kriterijus:
1. Tiriamaja imt] sudaro vaikai, t.y. asmenys nuo gimimo iki 18 mety amziaus, kuriems
diagnozuotas sepsis;
Kiekybiniai tyrimai;
Tyrimai atlikti bet kurioje pasaulio Salyje;
Moksliniai straipsniai publikuoti 2015-2025 mety laikotarpyje;
Mokslinés publikacijos pateikiamos angly kalba;

A A o

Atvira prieiga prie mokslinés publikacijos 1§ VU kompiuteriy tinklo.



1.3 Straipsniy atmetimo Kriterijai

I sisteming apzZvalga nebuvo jtraukti straipsniai, kurie atitiko vieng arba daugiau i§ Zemiau
nurodyty kriterijy:
1. Tiriamajg imtj sudaro suaug¢ asmenys, t.y. vyresni nei 18 mety amziaus;
Nenurodytas tiriamyjy amzius, tyrimo atlikimo $alis ar laikotarpis;
Vaikai, turintys imunodeficitines bukles;
Sisteminés analizés, literatiiros apzvalgos, kokybiniai tyrimai;
Pasikartojanc¢ios mokslinés publikacijos;

Nepilno teksto moksliniai straipsniai;

A

Pateikiami hipotetiniai empiriniai duomenys.

1.4 Informacijos Saltiniai

Tinkamy jtraukti | sistemine apzvalga tyrimy paieska vykdyta kompiuterin¢je duomeny
bazéje MEDLINE (per PubMed). Taip pat tyrimy paieskai naudotos Cochrane centrinio
kontroliuojamy tyrimy registro (CENTRAL) (ang. Cochrane Central Register of Controlled Trials
(CENTRAL)) bei Scopus (Elsevier) duomeny bazés.

1.5 Paieskos strategija

Moksliniy publikacijy paieSka vykdyta 2025 m. lapkric¢io mén. 3 d. — 2025 m. gruodZio mén.
31 d. laikotarpiu MEDLINE (PubMed), Cochrane centrinio kontroliuojamy tyrimy registro
(CENTRAL) bei Scopus (Elsevier) duomeny bazése. Tyrimy paieskai naudoti raktiniai ZodZiai ir jy
deriniai: ,,presepsin AND sepsis®, ,.children AND presepsin®, ,,pediatrics AND presepsin®,
»presepsin AND emergency department, ,,presepsin AND ICU*, | presepsin AND critical care®,
Lpresepsin AND sepsis marker®, ,,presepsin AND diagnostics®, ,,presepsin AND sepsis severity*,
»presepsin AND procalcitonin®, ,,presepsin AND C-reactive protein®, ,,presepsin AND neonates®,
,bacterial sepsis AND presepsin®, ,.early-onset sepsis AND presepsin®, ,,late-onset sepsis AND
presepsin®. I§pléstiniuose filtruose pasirinkti pilno teksto straipsniai angly kalba, apraSantys atlikty
klinikiniy tyrimy rezultatus, publikuoti 2015-2025 mety laikotarpyje.

Paskutiné paieskos data 2025 m. gruodZio mén. 31 d.
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1.6 Duomeny rinkimas ir ju kaupimas

I sisteming apzvalgg jtraukty moksliniy publikacijy duomenys buvo kaupiami pildant lentele

(2 lentelé). Buvo atrinkti, jtraukti ir analizuojami Zemiau nurodyti duomenys:

e Tyrimo autoriai;

e Publikavimo metai;

e Tyrimo tipas;

e Tyrimo atlikimo laikotarpis;

e Tyrimo atlikimo $alis;

e Dalyviy amzius;

e Dalyviy imties dydis;

e Straipsniy kokybés vertinimas.

1.7 Pirminiy Saltiniy kokybés vertinimas

Norint nustatyti, ar | $ig sisteming apzvalgg jtraukti tyrimai yra kokybiski ir jy metu gauti
rezultatai yra patikimi, remiantis Niukaslio — Otavos skale (ang. Newcastle — Ottawa scale (49)) buvo
atliktas pirminiy $altiniy kokybés vertinimas. Si skalé sukurta vertinti kohortines ir atvejo kontrolés
studijas, tad remiantis Siuo jrankiu buvo vertinti 6 1§ 14 | sistemin¢ apzvalgg jtraukti kohortiniai
tyrimai bei 4 atvejo kontrolés tyrimai. 3 skerspjivio tyrimy kokybé buvo vertinama naudojant
modifikuotg Niukaslio — Otavos skalg, kurig naudojo Alexandra Moskalewicz ir Mark Oremus 2020
metais atliktoje sistemingje literattiros apzvalgoje (50). Vienos pilotines studijos (21) kokybé nebuvo
vertinama, kadangi Niukaslio — Otavos skalé¢ ir jos modifikacijos néra tam tinkamos (49).

Niukaslio — Otavos skalés kriterijai suskirstyti j 3 dalis: atranka, palyginamumas ir rezultatai.
Vertinimo kriterijai vertinami Zzvaigzdute (*), jeigu straipsnyje aprasyti nurodyti duomenys.
Didziausias galima kohortiniy ir atvejo kontrolés studijy vertinimas buvo 9 zvaigzdutés, tuo tarpu
skerspjuvio tyrimy — 8 zvaigzdutés. 12 1§ 13 vertinty straipsniy buvo aukstos kokybes, likes 1 —
vidutinés kokybés. Detalesni i §ig sisteming literatiiros analiz¢é jtraukty straipsniy kokybés vertinimo

rezultatai pateikti 3, 4 bei 5 lentelése.
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3 lentelé. Kohortiniy tyrimy kokybés vertinimas pagal Niukaslio — Otavos skale (49).

Eilés | Tyrimo autoriai, Atranka | Palyginamumas | Rezultatai | Bendra Tyrimo
nr. metai suma kokybé
2134 5 678
1 Auriti ir kiti (26), ol ol *x Gl B 9/9 Auksta
2025

2 Hincu ir kiti ol ol *x Gl B 9/9 Auksta
(24), 2025

3 Dierikx ir kiti Rl o * S 8/9 Auksta
(22), 2023

4 Pospisilova ir ol Mol ok Ropok K 9/9 Auksta

kiti (1), 2023

5 El Gendy ir kiti ol ol * * - * 7/9 Auksta
(45), 2018

6 Montaldo ir kiti ol ol roH O O 8/9 Auksta
(30), 2017

4 lentelé. Atvejo kontroles tyrimy kokybés vertinimas pagal Niukaslio — Otavos skale (49).

Eilées | Tyrimo autoriai, Atranka | Palyginamumas | Rezultatai | Bendra Tyrimo
nr. metai 1373 5 ST T3 suma kokybé
1 Hassuna ir kiti LR - ok LR - 7/9 Auksta

(15), 2021
2 Algebaly ir kiti | * | * | * * LR - 7/9 Auksta
(8), 2020
3 Degirmencioglu | - | * | - *x LR - 6/9 Vidutine
ir kiti (11), 2019
4 El-Madbouly ir | - | * | * ok LR - 7/9 Auksta
kiti (12), 2019

12



5 lenteleé. Skerspjiivio tyrimy kokybés vertinimas pagal modifikuotq Niukaslio — Otavos skale (50).

Eilés Tyrimo Atranka Palyginamumas Rezultatai Bendra | Tyrimo

nr. autoriai, metai T35 T34 5 g - suma | kokybé

1 Maham ir kiti | * | * | * | * * * - 6/8 | Auksta
(6), 2023

2 Knezevic- S T R ok * * 6/8 Auksta

Rangelov ir
kiti (51), 2021
3 Kumarirkiti | - | - | * | * *x * * 6/8 | Auksta
(7), 2019

2. REZULTATAI

2.1 Tyrimy atrankos procesas

I sisteming apzvalga jtraukty tyrimy atranka vykdyta remiantis jtraukimo ir atmetimo
kriterijais. Ar mokslinés publikacijos atitinka kriterijus, buvo tikrinta dviem etapais. Duomeny bazese
ivedus paieskos zodzius ir jy derinius buvo rasti 5 632 moksliniai straipsniai. Naudojant iSpléstinius
filtrus buvo pasalintos 4 206 publikacijos, atitikusios atmetimo kriterijus: literatiros apzvalgos,
sisteminés analizes, nepilno teksto ir senesni nei 2015 mety straipsniai. Pirmojo atrankos etapo metu
buvo perziiréti 1 426 moksliniy straipsniy pavadinimai ir santraukos. 1 367 publikacijos buvo
pasalintos del jtraukimo kriterijy neatitikimo pavadinime ir santraukoje. Taip pat buvo paSalintos
pasikartojancios mokslinés publikacijos. Antrojo atrankos etapo metu buvo perzitiréti 59 moksliniy
publikacijy pilni tekstai ir analizuota, ar tyrimai atitinka nustatytus jtraukimo kriterijus. 45 straipsniai
buvo atmesti dél jtraukimo kriterijy neatitikimo pilname tekste: jtraukti vaikai, turintys
imunodeficitines biukles (n = 8), literatiiros apzvalgos (n = 2), nenurodytas tyrimo laikotarpis arba
Salis (n = 6), truksta prieigos prie publikacijos 1§ VU kompiuteriy tinklo (n = 9). Taip pat paSalinti
straipsniai, kuriy turinys neatitiko pavadinimo ir santraukos (n = 20). [ sisteming apzvalgg jtraukta 14
tyrimy.

Moksliniy publikacijy atrankos vykdymas pagal Prisma Flow diagramg pavaizduotas 1

paveiksle.
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2.2 Tyrimy apibudinimas

I sisteming apzvalgg jtraukta 14 tyrimy, i$ kuriy 6 kohortiniai tyrimai (ang. cohort study), 4
atvejo kontrolés tyrimai (ang. case control study), 3 skerspjuvio tyrimai (ang. cross sectional study)
ir 1 pilotinis tyrimas (ang. pilot study). Tyrimuose i§ viso dalyvavo 1 837 vaikai. Didziausia tiriamyjy
imtis buvo Auriti ir kity (26) 2025 metais Italijoje atliktame tyrime, kuriame dalyvavo 351 vaikai.
Panasus dalyviy skaicius (333 vaikai) buvo jtrauktas j Nyderlandy Karalystéje 2023 metais Dierikx
ir kity (22) atliktg tyrimg. 2023 metais Cekijoje Pospisilova ir bendraautoriy (1) atliktame tyrime
dalyvavo 184 vaikai. Panasus skaicius dalyviy buvo dviejuose Egipte atliktuose tyrimuose (8, 15):
dalyvavo 160 ir 132 vaikai. Rumunijoje 2025 metais Hincu ir kity (24) atliktame tyrime dalyvavo
122 vaikai. Likusiuose 8-iuose tyrimuose dalyvavo po maziau nei 100 vaiky (6, 7, 11, 12, 21, 30, 45,
51).

9-iuose tyrimuose dalyvavo naujagimiai. Priolo ir kity (21) atliktame tyrime dalyvavo 29
neiSnesioti ir 64 iSnesioti naujagimiai. Nyderlandy Karalystéje Dierikx ir kolegy (22) atliktame tyrime
dalyvavo 333 naujagimiai, i§ kuriy 164 iSneSioti ir 169 neis$neSioti. Degirmencioglu ir bendraautoriy
(11) Turkijoje atliktame tyrime dalyvavo vaikai iki 2 ménesiy amziaus, gim¢ iki 32 néStumo savaites.
Tuo tarpu Montaldo ir kiti (30) j tyrimg jtrauké neiSneSiotus naujagimius, gimusius iki 34 néStumo
savaités. Auriti ir bendraautoriy (26) atliktame tyrime dalyvavo vaikai iki 3 ménesiy amziaus. Kalbant
apie tiriamyjy amziy, i8siskyré El Gendy ir bendraautoriy (45) atliktas tyrimas, kuriame dalyvavo
vaikai nuo 1 ménesio net iki 18 mety amziaus. Likusiy tyrimy dalyviy amzius nevirSijo 12 mety (1,
6,7,8,12, 15,24, 51).

I sistemine apzvalgg jtraukti tyrimai buvo atlikti skirtingose pasaulio Salyse. Net 4 i§ 14
nagrin¢jamy tyrimy buvo atlikti Egipte (8, 12, 15, 45). Taip pat jtraukty tyrimy gausa pasizyméjo
Italija: jtraukti net 3 tyrimai (21, 26, 30). 4 tyrimai atlikti skirtingose Europos $alyse: Cekijoje,
Nyderlandy Karalystéje, Rumunijoje bei Serbijoje (1, 22, 24, 51). Taip pat ] sistemin¢ apzvalga
jtraukti 3 tyrimai, kurie buvo atlikti Azijos Salyse: Turkijoje, Indijoje ir Pakistane (6, 7, 11).

Kalbant apie tyrimy trukme, iSsiskyré Hincu ir bendraautoriy (24) Rumunijoje atliktas
tyrimas, kurio trukmé buvo net 6 metai. Dierikx ir kity (22), Pospisilova ir kity (1) bei Montaldo ir
bendraautoriy (30) tyrimy trukmé buvo apie 3 metus: atitinkamai 2 metai ir 11 ménesiy, 3 metai bei
3 metai ir 3 ménesiai. Auriti ir kity bendraautoriy Italijoje atlikto tyrimo trukmé buvo 1 metai ir 7
ménesiai (26). Kumar ir bendraautoriy Indijoje atliktas tyrimas apémé 1 mety ir 8§ ménesiy laikotarpj
(7). Algebaly ir kity bei Priolo ir kity bendraautoriy atlikty tyrimy trukmé buvo 1 metai ir 9 ménesiai
(8, 21). El-Madbouly ir kity bendraautoriy Egipte atliktas tyrimas apémé 10 ménesiy laikotarpj (12).
Tuo tarpu kity Egipte atlikty tyrimy trukmé buvo 8 ménesiai (15, 45). Pakistane atliktas Maham ir

kity bendraautoriy tyrimas apémé 6 ménesiy laikotarpj (6). Taip pat 6 ménesius truko Knezevic-

14



Rangelov ir kity Serbijoje atliktas tyrimas (51). Trumpiausia tyrimo trukme iSsiskyré Turkijoje
Degirmencioglu ir kolegy atliktas tyrimas, kurio trukmeé buvo tik 3 ménesiai (11).

I sisteming analize jtraukty tyrimy pagrindinés charakteristikos pateiktos 2 lentel¢je.
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ir santraukos (n = 20).
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2 lentelé. | sistemine apZvalgq jtraukty tyrimy pagrindinés charakteristikos.

Eilés Autoriai Publikavimo Salis Tyrimo tipas Tyrimo Dalyviu Imties Straipsniy
nr. metai atlikimo amZius dydis kokybes
laikotarpis vertinimas
1 Auriti ir kiti 2025 Italija prospektyvinis daugiacentris | 2021 09 01 - <3 351 9/9
(26) steb¢jimo kohortinis tyrimas 2023 03 31 ménesiai
2 Hincu ir kiti 2025 Rumunija prospektyvinis kohortinis 201901 01 - | <1 ménuo 122 9/9
(24) tyrimas 202412 31
3 Priolo ir kiti 2023 Italija prospektyvinis vieno centro 201906 01 - | <1 ménuo 93 -
(21) pilotinis tyrimas 2021 02 28
4 Dierikx ir kiti 2023 Nyderlandy | prospektyvinis daugiacentris | 2018 08 01 - | < 1 ménuo 333 8/9
(22) Karalyste stebéjimo kohortinis tyrimas 2021 06 30
5 Pospisilova ir 2023 Cekija prospektyvinis kohortinis 201801 01 - | <1 ménuo 184 9/9
kiti (1) tyrimas 202012 31
6 Maham ir kiti 2023 Pakistanas skerspjiivio tyrimas 2020 12 01 - Tarp 1 57 6/8
(6) 2021 05 31 ménesio ir
12 mety
7 Hassuna ir kiti 2021 Egiptas atvejo kontrolés tyrimas 20190401 - | Tarplir4 132 7/9
(15) 201911 30 mety
8 Knezevic- 2021 Serbija retrospektyvinis skerspjivio | 2017 01 01 - Tarp 1 80 6/8
Rangelov ir kiti tyrimas 201706 30 | ménesioir 5
(51) mety
9 Algebaly ir kiti 2020 Egiptas atvejo kontrolés tyrimas 2016 04 01 - Tarp 2 58 7/9
(8) 201712 31 meénesiy ir
11 mety
10 | Degirmencioglu 2019 Turkija vieno centro atvejo kontrolés | 2018 01 01 - <2 55 6/9
ir kiti (11) tyrimas 2018 03 31 ménesiai
11 Kumar ir kiti 2019 Indijja skerspjiivio tyrimas 20150301 - | <1 ménuo 82 6/8
(7) 2016 10 31




2 lentelé. | sistemine apZvalgq jtraukty tyrimy pagrindinés charakteristikos (tesinys).

Eilés Autoriai Publikavimo Salis Tyrimo tipas Tyrimo Dalyviy Imties Straipsniy
nr. metai atlikimo amZius dydis kokybés
laikotarpis vertinimas
12 | El-Madbouly 2019 Egiptas atvejo kontrolés tyrimas 201706 01 - | <1 ménuo 60 7/9
ir kiti (12) 2018 03 31
13 El Gendy ir 2018 Egiptas prospektyvinis steb¢jimo 2016 09 01 - Tarp 1 160 7/9
kiti (45) kohortinis tyrimas 2017 04 30 meénesio ir
18 mety
14 Montaldo ir 2017 Italija prospektyvinis vieno centro 20130101 - | <1 ménuo 70 8/9
kiti (30) kohortinis tyrimas 2016 03 31
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3. REZULTATU APTARIMAS

3.1 Naujagimiy tyrimy rezultatai

9-iuose | sisteming literatiros apzvalga jtrauktuose tyrimuose buvo tiriami tik naujagimiai.
Bendrai tyrimuose dalyvavo 1 350 tiriamyjy, i$ kuriy 713 i$neSioty ir 636 nei$nesioti naujagimiai. 5-
iuose tyrimuose buvo analizuojami naujagimiai, kuriems diagnozuotas tik ankstyvosios pradzios
sepsis, t.y. sepsio diagnoz¢ jtariama nepraéjus 72 valandoms nuo gimimo (1, 21, 22, 24, 30). 2-uose
tyrimuose buvo analizuojami naujagimiai, kuriems diagnozuotas tik vélyvosios pradzios sepsis, t.y.
sepsio diagnoz¢ jtariama praéjus 72 valandoms nuo gimimo (11, 26). Likusiuose 2-uose tyrimuose
buvo analizuojami naujagimiy, kuriems patvirtintos ankstyvosios ir vélyvosios pradzios sepsio
diagnozés, duomenys (7, 12). Toliau pateikiami visy tyrimy aprasSymai ir pagrindiniai rezultatai.

Neapolio mieste (Italijoje) 2013-2016 metais prospektyvinio vieno centro kohortinio tyrimo
metu Montaldo ir kolegos (30) tyré neiSneSiotus naujagimius, gimusius iki 34 néStumo savaités.
Montaldo ir kiti analizavo ne tik P-SEP koncentracijos rezultatus, bet ir CRB bei PCT vertes i8 karto
po naujagimio gimimo ir patekimo j naujagimiy intensyvios terapijos skyriy (T0), pragjus 12 (T12),
24 (T24) ir 48 (T48) gyvenimo valandoms. Tyrimo metu buvo analizuojami 70 pacienty duomenys,
kurie buvo suskirstyti j 2 grupes: patvirtintas sepsis ir naujagimiai be infekcijos pozymiy. Sepsio
diagnozés buvo patvirtintos kraujo pasélio tyrimais. Remiantis naujagimiy intensyvios terapijos
skyriaus gairémis, visi | skyriy pateke naujagimiai gavo gydyma plataus spektro antibiotikais
(amoksicilinu su klavurano riig§timi bei tobramicinu). Atlikus mikrobiologinius tyrimus, 32 sepsio
grupéje buvusiems pacientams buvo nustatyti sepsio sukeléjai: Escherichia coli (50 %; n = 16),
Klebsiella pneumoniae (22 %; n =7), B grupés streptokokas (22 %; n = 7) bei koaguliazei neigiamas
stafilokokas (6 %; n = 2).

6 lentelé. Montaldo ir kolegy tyrimo rezultatai (30).

Biozymuo
P-SEP (pg/ml) CRB (mg/1) PCT (ng/ml)
Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy
grupé grupé grupé grupé grupé grupé
TO 598 328 1,8 1,3 0,6 0,5
o | T12 802 385 11 3,5 12,2 6,0
E T24 1228 504 19 4,4 20,3 7,2
T48 979 476 22 5,2 12,8 3,5
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Kraujo tyrimams atlikti buvo paimtas 1 ml naujagimio kraujo. Tyrimo metu nustatyta, jog P-
SEP koncentracija buvo aukstesné naujagimiy, kuriems diagnozuotas ankstyvosios pradzios sepsis,
grup¢je. Tyrimo rezultatai pateikti 6 lenteléje. Sepsio grupéje P-SEP koncentracijos mediana TO buvo
598 pg/ml; T12 — 802 pg/ml, T24 — 1 228 pg/ml, T48 — 979 pg/ml. Tuo tarpu naujagimiy be infekcijos
pozymiy atitinkamai 328 pg/ml, 385 pg/ml, 504 pg/ml bei 476 pg/ml. CRB koncentracijos mediana
sepsio grupéje TO buvo 1,8 mg/l, T12 — 11 mg/l, T24 — 19 mg/l, T48 — 22 mg/l. Naujagimiy be
infekcijos pozymiy atitinkamai 1,3 mg/l, 3,5 mg/l, 4,4 mg/l bei 5,2 mg/l. Sio tyrimo metu taip pat
buvo iSmatuota PCT koncentracijos mediana. Sepsio grupéje TO laikotarpiu ji buvo 0,6 ng/ml, T12 —
12,2 ng/ml, T24 — 20,3 ng/ml, T48 — 12,8 ng/ml. Naujagimiy be infekcijos pozymiy atitinkamai 0,5
ng/ml, 6 ng/ml, 7,2 ng/ml bei 3,5 ng/ml. Kaip matome, P-SEP koncentracija skyrési tarp grupiy nuo
pirmojo tyrimo atlikimo, t.y. nuo gimimo ir patekimo | intensyvios terapijos skyriy. Pragjus 12
valandy sepsio grupés naujagimiy P-SEP koncentracija buvo dvigubai didesné nei naujagimiy be
infekcijos pozymiy grupéje. ReikSmingiausias skirtumas tarp grupiy buvo stebimas praéjus 24
valandoms. Tuo tarpu, pirmasis CRB ir PCT koncentracijy tarp grupiy skirtumas buvo stebimas
praéjus bent 12 valandy. IS karto po gimimo paimty kraujo tyrimy CRB ir PCT koncentracijy
rezultatai nesiskyre. Sveikyjy naujagimiy grupéje buvo stebimas fiziologinis PCT koncentracijos
padidé¢jimas, buidingas nei$neSiotiems naujagimiams pirmosiomis 24 gyvenimo valandomis. Autoriy
teigimu, P-SEP yra tinkamas biozymuo ankstyvosios pradzios sepsio diagnostikai neiSnesiotiems
naujagimiams, kadangi koncentracijy skirtumas stebimas nuo pirmyjy gyvenimo valandy.

Pospisilova ir kolegy (1) Cekijoje 2018-2020 metais atliktame tyrime dalyvavo 184
naujagimiai, i§ kuriy 31 gime tarp 34 ir 36 néStumo savaités. Visi dalyviai buvo suskirstyti j 2 grupes:
156 su jtariama infekcija ir 28 sveiki vaikai. Remiantis rizikos faktoriais, klinikiniais simptomais ir
laboratoriniy tyrimy rezultatais naujagimiai su jtariama infekcija buvo suskirstyti j aukstos, vidutinés

ir zemos infekcijos rizikos grupes. Rizikos faktoriais buvo motinai nustatyta B grupés streptokoko

vertino, buvo respiracinio distreso arba apnéjos pozymiai, tachikardija ir bradikardija, hipotenzija,
hipotermija ir hipertermija, letargija ir padidéjes dirglumas, vémimas. Skirstydami naujagimius }
rizikos grupes tyrimo autoriai taip pat vertino laboratoriniy tyrimy rezultatus: leukocity skaiciaus
sumaz¢jimg ir CRB padidéjimg. | Zemg rizikos grup¢ pateko naujagimiai, kuriems pasireiSké bent

vienas rizikos faktorius. | vidutinés rizikos grupe¢ pateko naujagimiai, kuriems pasireiSké bent vienas

padidéjimas.
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Kaip ir anksc¢iau apraSytame Montaldo ir kity (30) atliktame tyrime, buvo analizuojami P-
SEP, CRB bei PCT koncentracijy poky¢iai. Autoriai taip pat nagrinéjo IL-6 kitimg laike. Pospisilova
ir bendraautoriai analizavo §iuos biozymenis naujagimiui gimus (T0), pragjus 12-36 valandoms (T1-
36) ir 48-72 valandoms (T48-72) nuo gimimo. Tyrimo metu nustatyta, jog P-SEP koncentracijos
mediana naujagimui gimus (TO) buvo aukstesné ir sieké 766 pg/ml aukstos rizikos grupéje lyginant
ja su zemos rizikos grupe, kurioje P-SEP koncentracijos mediana buvo 466 pg/ml. Sveikyjy
naujagimiy P-SEP koncentracija sieké 445 pg/ml. Kaip matome, sveikyjy naujagimiy P-SEP
koncentracijos mediana mazai skyrési nuo Zemos rizikos grupés. Tuo tarpu vidutinés rizikos grupéje
P-SEP koncentracijos mediana buvo 592 pg/ml. Ribiné¢ P-SEP vert¢, kuriai esant galima patvirtinti
sepsio diagnoze, buvo 695 pg/ml.

CRB koncentracija, iSmatuota i§ karto po gimimo, smarkiai skyrési tarp aukstos rizikos
grupéje buvusiy ir sveikyjy naujagimiy. Jy medianos buvo atitinkamai 11,4 mg/l ir 0,2 mg/l.
Vidutinés ir mazos rizikos grupése CRB koncentracijos medianos buvo panasis: 1 mg/l ir 0,6 mg/1.
Kaip matome, didziausias skirtumas buvo stebimas tarp auksStos ir zemos rizikos grupiy. IL-6
koncentracija taip pat smarkiai skyrési tarp Zemos ir aukstos rizikos grupiy.

Tyrimo metu nustatyta, jog P-SEP yra tinkamas bioZymuo neisneSioty ir iSneSioty naujagimiy
ankstyvojo sepsio diagnostikai tais atvejais, kai rezultatai yra vertinami kartu su IL-6 ir CRB. Siy
trijy biomarkeriy kombinacija gali biiti naudojama zemos ir vidutinés rizikos grupése esanciy
naujagimiy sepsio diagnozés atmetimui. PCT yra maziausiai informatyvus rodiklis sepsio
diagnostikoje.

Hincu ir kolegy (24) 2019-2024 metais Rumunijoje atlikto prospektyvinio kohortinio tyrimo
metu buvo analizuojami naujagimiy, kuriems diagnozuotas ankstyvosios pradZios sepsis, tyrimy
rezultatai, norint sumazinti perteklinj antibiotiky vartojimg. Mokslininkai teige, jog naujagimiams
sepsio diagnoz¢ patvirtinama teigiamo pasélio rezultatu, taciau pasélio rezultaty reikia laukti 36-48
valandas, tad naujagimiams daznai skiriami antibiotikai profilaktiniais tikslais, kas sukelia daug
Salutiniy reiskiniy. IS viso Siame tyrime dalyvavo 122 naujagimiai, gim¢ ne anksciau nei 28 néStumo
savaite. Pacientai buvo suskirstyti j 2 grupes: 68 naujagimiai su nustatyta sepsio diagnoze ir 54 sveiki
vaikai. Kaip ir anks¢iau apraSyty tyrimy metu (Montaldo ir kolegy (30) bei Pospisilovos ir
bendraautoriy (1)), buvo tirtos P-SEP, PCT ir IL-6 koncentracijos naujagimiy kraujyje. Taip pat Siame
tyrime papildomai buvo analizuojami biomarkerio endokano rezultatai. BioZymenys buvo
analizuojami pirmosiomis 12 gyvenimo valandomis (T0-12), pra¢jus 24-48 valandoms (T24-48) ir
72-96 valandoms (T72-96) nuo gimimo. Tyrimo rezultatai pateikti 7 lentel¢je. Sepsio grupéje
vidutiné P-SEP koncentracija T0O-12 buvo 24 650 pg/ml; T24-48 — 41 500 pg/ml, T72-96 — 19 520
pg/ml. Tuo tarpu sveiky naujagimiy atitinkamai 9 440 pg/ml, 14 270 pg/ml bei 13 990 pg/ml. Kaip

matome, naujagimiy su nustatyta sepsio diagnoze grupéje P-SEP koncentracijos padidéjimas buvo
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stebimas jau pirmosiomis 12 gyvenimo valandomis, o reikSmingg padidé€jimg pasieké praéjus 24-48
valandoms. Véliau P-SEP koncentracija pradéjo mazéti. Sepsio grup¢je vidutiné PCT koncentracija
TO-12 buvo 21,65 ng/ml; T24-48 — 27,07 ng/ml, T72-96 — 5,18 ng/ml. Tuo tarpu sveiky naujagimiy
grupéje atitinkamai 3,63 ng/ml, 7,69 ng/ml bei 1,72 ng/ml. Kaip matome, naujagimiy su patvirtinta
sepsio diagnoze grupéje PCT, kaip ir P-SEP, koncentracijos padidé¢jimas buvo stebimas pirmosiomis
gyvenimo valandomis. PCT koncentracija pasieké pika 24-48 gyvenimo valanda, o 72-96 gyvenimo
valandg reik§mé Zenkliai sumazéjo. Vidutiné IL-6 koncentracija sepsio grupéje T0O-12 buvo 939,83
pg/ml; T24-48 — 878,11 pg/ml, T72-96 — 907,60 pg/ml. Tuo tarpu sveiky naujagimiy grupéje
atitinkamai 138,81 pg/ml, 178,46 pg/ml bei 118,59 pg/ml. Kaip stebime, IL-6 koncentracija sepsio
grup¢je buvo keliskart didesné negu sveikyjy vaiky grupéje. Verta atkreipti démesj, jog prieSingai nei
P-SEP ir PCT, IL-6 koncentracija tiek sepsio grupéje, tiek sveiky vaiky grupéje mazai kito

pirmosiomis 96 gyvenimo valandomis.

7 lentelé. Hincu ir kolegy tyrimo rezultatai (24).

Biozymuo
P-SEP (pg/ml) PCT (ng/ml) IL-6 (pg/ml)
Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy
grupé grupé grupé grupé grupé grupé
TO-12 24 650 9 440 21,65 3,63 939,83 138,81
,342 T24-48 41 500 14270 27,07 7,69 878,11 178,46
= T72-96 19 520 13 990 5,18 1,72 907,60 118,59

Hincu ir bendraautoriy tyrimo metu nustatyta, jog PCT rezultatai 0-12 val. ir 24-48 val.
pasiZymejo geriausiu jautrumu ir specifiSkumu diagnozuojant sepsj. Tuo tarpu P-SEP pasizymejo
geriausiu  diagnostiniu patikimumu 24-48 val. Tyrimo autoriai padaré iSvada, jog P-SEP
koncentracija esant sepsio jtarimui turéty biiti vertinama kartu su PCT tyrimo rezultatais, bet ne

atskirai.

8 lentelé. Hincu ir kolegy tyrimo rezultatai (24).

Biozymuo
P-SEP (pg/ml) PCT (ng/ml) IL-6 (pg/ml)
Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy
grupé grupé grupé grupé grupé grupé
Virkstele 12 390 7 050 3,95 0,47 529,01 120,87




Hincu ir kolegy (24) atliktame tyrime taip pat buvo nustatytos P-SEP, PCT ir IL-6
koncentracijos virkstelés venos kraujyje. Tyrimo rezultatai pateikti 8 lentel¢je. Tyrimo metu
nustatyta, jog sepsio grupéje vidutiné P-SEP koncentracija virkstelés kraujyje buvo 12 390 pg/ml,
PCT koncentracija buvo 3,95 ng/ml, o IL-6 529,01 pg/ml. Tuo tarpu sveikyjy vaiky grupéje P-SEP
koncetracija virkstelés kraujyje buvo 7 050 pg/ml, PCT — 0,47 ng/ml, o IL-6 — 120,87 pg/ml. Kaip
matome, P-SEP koncentracija virkstelés venos kraujyje ir kraujyje, paimtame i§ karto po gimimo,
skyrési tarp sepsio ir sveikyjy vaiky grupiy. Priolo ir kolegos (21) savo tyrime skyré daugiau démesio
Sio skirtumo analizei.

Priolo ir kolegy (21) 2019-2021 metais Italijos Romos mieste atlikto prospektyvinio vieno
centro pilotinio tyrimo metu buvo analizuojama P-SEP koncentracija virkstel¢je ir naujagimiy
kraujyje. Buvo siekiama nustatyti, ar virkstelés kraujo P-SEP koncentracijos tyrimai leisty nuspéti
ankstyvosios pradzios seps] bei sumazinti nereikalingy intervencijy naujagimiams skaiciy, o taip pat
minimizuoti profilaktinj antibiotiky vartojima. Tyrime dalyvavo 93 naujagimiai, gim¢ tarp 24 ir 42
savai¢iy: 29 neiSnesioti ir 64 iSneSioti. Visy tiriamyjy P-SEP koncentracijos mediana virkstelés

kraujyje gimimo metu buvo 491 pg/ml. Verta atkreipti démesj, jog virkstelés venos kraujo P-SEP

467 pg/ml, t.y. mazai skyrési nuo nustatytos visy tiriamyjy reikSmés. Tyrimo metu nustatyta, kad
virkStelés venos kraujo P-SEP koncentracija nepriklausé nuo gestacinio amZiaus: iSneSioty
naujagimiy mediana buvo 506 pg/ml, tuo tarpu neiSnesioty - 459 pg/ml. Priolo ir bendraautoriy tyrimo
metu dazniausi, nustatyti net 70 procenty atvejy, naujagimiy sepsio sukeléjai buvo mikroorganizmai,
kolonizuojantis gimdymo takus: B grupés streptokokas ir Escherichia coli. Tyréjai teige, jog
naujagimiy, kuriems po gimimo nustatytas ankstyvosios pradZios sepsis, P-SEP koncentracija
virkStelés venos kraujyje yra didesné nei sveikyjy naujagimiy. Taciau verta atkreipti démesj, jog
kadangi Sio tyrimo metu neiSneSioty ir iSneSioty naujagimiy rezultatai buvo analizuojami kartu,
reikéty atlikti daugiau tyrimy atskiriant Sias dvi tiriamyjy grupes.

Dierikx ir bendraautoriy (22) 2018-2021 metais Nyderlandy Karalystéje atlikto
prospektyvinio daugiacentrio steb¢jimo kohortinio tyrimo metu buvo analizuojama P-SEP
koncentracija virkstelés venos ir naujagimio periferinés venos kraujyje. Tyrime dalyvavo 333
naujagimiai: 164 iSneSioti ir 169 neiSnesioti, gim¢ iki 32 néStumo savaités. Ankstyvosios pradzios
sepsio diagnozé buvo patvirtinta 80 naujagimiy: 65 iSneSiotiems ir 15 neiSneSioty. Kaip ir ankstesni
tyréjai (24), Dierikx ir kiti tyrimo metu sieké sumazinti profilaktinj antibiotiky vartojima tarp
naujagimiy, kuriems jtariamas sepsis. Kadangi perteklinis antibiotiky vartojimas didina
rezistentiSkumo antibiotikams atsiradimg bei nekrotizuojancio enterokolito neiSneSiotiems
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naujagimiams rizika, o taip pat turi jtakos ilgalaikiy komplikacijy, tokiy kaip bronchiné astma ar
nutukimas, atsiradimui, tyréjai sieké iSsiaiskinti, ar P-SEP yra tinkamas bioZymuo ankstyvosios
pradzios sepsio diagnostikai.

Tyrimo metu nustatyta, jog P-SEP koncentracija kraujyje, paimtame iskart po gimimo, buvo
nezymiai aukStesné iSneSioty naujagimiy, kuriems diagnozuotas sepsis, kraujyje, lyginant su
kontroline sveikyjy vaiky grupe. Nebuvo nustatyta reikSmingo koncentracijy skirtumo tarp virkstelés
venos kraujo P-SEP reik§més ir P-SEP koncentracijos kraujo méginyje, paimtame iskart po gimimo.
Tuo tarpu, neiSnesioty naujagimiy, kuriems diagnozuotas sepsis, kraujyje P-SEP koncentracija buvo
zymiai aukstesné lyginant su kontroline sveikyjy vaiky grupe. Ribiné P-SEP verté, kuriai esant galima
patvirtinti sepsio diagnoze, buvo 645 pg/ml. NeisSneSioty naujagimiy, kuriems patvirtinta sepsio
diagnoze, grupéje taip pat nebuvo nustatyta reikSmingo skirtumo tarp virkstelés venos ir kraujo
méginio, paimto iSkart po gimimo, P-SEP koncentracijy. Svarbu atkreipti démesj, jog prieSingai negu
anksciau apraSytame Montaldo ir kolegy (30) atliktame tyrime, neiSneSioty naujagimiy grupéje P-
SEP koncentracija mazai kito pirmosiomis 24 naujagimio gyvenimo valandomis. Dierikx ir
bendraautoriai taip pat nustaté CRB koncentracija naujagimiy kraujyje. Ji buvo auksStesné neiSnesioty
ir iSneSioty naujagimiy, kuriems diagnozuotas ankstyvosios pradZios sepsis, kraujo serume pirmasias
48 valandas nuo ankstyvosios pradzios sepsio pasireiSkimo lyginant su kontroline sveikyjy vaiky
grupe. Remdamiesi atlikto tyrimo rezultatais, tyréjai teigé, kad biozymuo P-SEP yra tinkamas
ankstyvosios pradzios sepsio diagnostikai neiSneSiotiems naujagimiams ir galéty sumazinti perteklinj
antibiotiky vartojima ankstyvosios pradzios sepsio profilaktikos tikslais. Taciau virkStelés venos
kraujo P-SEP koncentracijos tyrimas yra netinkamas ankstyvosios pradZios sepsio diagnostikai
nei$nesiotiems naujagimiams. Dierikx ir bendraautoriy tyrimo rezultatai skyrési nuo Hincu ir kolegy
(24) bei Priolo ir kity (21) atlikty tyrimy rezultaty, rodziusiy, jog virkstelés venos kraujo P-SEP
koncentracija sepsio grupéje buvo didesné negu sveikyjy naujagimiy grupg¢je.

Degirmencioglu ir kolegy (11) 2018 metais Turkijoje atliktame vieno centro atvejo kontrolés
tyrime buvo analizuojama bioZymeny P-SEP, CRB, IL-6 ir fetuino-A koncentracijos naujagimiy,
kuriems nustatytas vélyvosios pradZios sepsis, kraujyje. Tyrime dalyvavo nei$neSioti naujagimiai,
gimg¢ iki 32 néStumo savaités. 55 tiriamieji buvo padalinti j 2 grupes: 26 1§ jy buvo patvirtintas sepsio
diagnoze, o 29 sudar¢ sveikyjy grupe. Maziausiai 0,5 ml kraujo i§ periferinés vaiko venos buvo
paimta tyrimui atlikti. 26 naujagimiams sepsio diagnoze¢ buvo patvirtinta teigiamu kraujo pasélio
tyrimu. Kaip anksciau apraSytame Montaldo ir kolegy (30) Italijoje atliktame tyrime, kuriame
dalyvavo naujagimiai, gime iki 34 néStumo savaités, Siame tyrime buvo nustatyti dazniausi sepsio
sukel¢jai. Gram- bakterijos nustatytos 17-ai i§ 26-iy | sepsio grupe itraukty pacienty. Dazniausi
velyvosios pradzios sepsio sukeléjai buvo Klebsiella pneumoniae (41 %; n =7), Escherichia coli (29

%; n=15), Acinetobakter baumannii (18 %; n = 3), Pseudomonas aeruginosa (6 %;n=1) bei Serratia
24



marcestens (6 %; n = 1). Likusiems 9 tiriamiesiems buvo nustatytas Gram+ sepsio sukéléjas
Staphylococcus epidermidis. Svarbu atkreipti démesj, jog Montaldo ir kolegy (30) atliktame tyrime
dazniausiai nustatyti sepsio sukéléjai taip pat buvo Escherichia coli (50 %; n = 16), Klebsiella

pneumoniae (22 %; n =17).

9 lentelé. Degirmencioglu ir kolegy tyrimo rezultatai (11).

Biozymuo

P-SEP (pg/ml) CRB (mg/1) IL-6 (pg/ml) Fetuinas-A (ng/ml)

Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy Sepsio Sveikyjy

grupé grupé grupé grupé grupe grupé grupé grupe
1583 426 24,84 2,25 190 13,60 32,66 31,33

Degirmencioglu ir bendraautoriai nenustaté biomarkeriy P-SEP, CRB, IL-6 ir fetuino-A
koncentracijy skirtumo tarp Gram- ir Gram+ bakterijy sukelto sepsio grupiy. Fetuino-A koncentracijy
vidurkiai abiejose tiriamyjy grupése buvo panasiis: sepsio grupeéje 32,66 ng/ml, o sveikyjy vaiky
grupéje 31,33 ng/ml. Tuo tarpu jau pirmojo kraujo paémimo metu zymus P-SEP, CRB ir IL-6
koncentracijy padidéjimas buvo stebimas tarp vaiky, kuriems patvirtinta sepsio diagnozé, lyginant
juos su sveikyjy pacienty grupe. Tyrimo rezultatai pateikti 9 lenteléje. Sepsio grupéje P-SEP
koncentracijos mediana buvo 1 583 pg/ml, CRB vidurkis — 24,84 mg/l, IL-6 mediana — 190 pg/ml.
Sveikyjy vaiky grupéje P-SEP koncentracijos mediana buvo 426 pg/ml, CRB vidurkis — 2,25 mg/I,
IL-6 mediana — 13,6 pg/ml. Verta atkreipti démesj, jog panasiis rezultatai buvo nustatyti anksc¢iau
apraSytuose tyrimuose. Montaldo ir kolegos (30) nustaté P-SEP ir CRB koncentracijy skirtuma tarp
vaiky, kuriems diagnozuotas sepsis, ir sveikyjy tiriamyjy grupés. Tuo tarpu Hincu ir bendraautoriai
(24) atlikto tyrimo metu nustat¢ P-SEP ir IL-6 koncentracijy skirtumg tarp vaiky, kuriems buvo
diagnozuotas sepsis, ir kontrolinés grupés. Kadangi bioZzymens P-SEP koncentracijos padidéjimas
sepsio grupéje lyginant su sveikyjy naujagimiy grupe buvo stebimas nuo pirmojo kraujo meéginio
paémimo, Degirmencioglu ir kiti padaré i§vada, kad P-SEP tinkamas biozymuo vélyvosios pradZios
sepsio diagnostikai neiSneSiotiems naujagimiams.

Auriti 1r kiti (26) 2021-2023 metais prospektyvinio daugiacentrio stebéjimo kohortinio tyrimo
metu nagrin¢jo dviejy Italijos miesty (Romos ir Taorminos) ligoniniy pacienty tyrimy rezultatus.
Buvo nagrinétos biomarkeriy P-SEP, CRB ir PCT reikSmés pacientams patekus j vaiky intensyviosios
terapijos skyriy (T0-0), praéjus 48 valandoms (T2-48) ir 7 dienoms (T3-7) nuo klinikiniy simptomy
pradZios. Pacientams, kuriems buvo patvirtinta vélyvosios pradzios sepsio diagnozeé, biozymeny
tyrimai papildomai atlikti po diagnozes nustatymo (T1-1). Tyrime dalyvavo 351 vaikai tarp gimimo

ir 3 ménesiy amziaus. IS jy 54 (15,4 %) gime iki 34 néStumo savaités, 62 (17,6 %) gime tarp 34 ir 36
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néstumo savaites ir 235 (67 %) gime nuo 37 néStumo savaités. 166 (47,3 %) tiriamieji pateko j vaiky
intensyvios terapijos skyriy pirmosiomis 24 gyvenimo valandomis (A grupé), 101 (28,8 %) pirmaja
gyvenimo savaite (B grupé), 58 (16,5 %) budami 8 — 30 dieny amziaus (C grupé), o likusieji 26 (7,4
%) vyresni negu 1 ménesio amziaus (D grupe). Tarp tiriamyjy buvo vaiky su jgimtomis Sirdies
ydomis (37 %; n = 130), chirurginémis anomalijomis (19,1 %; n = 67), patyrusiy perinataling asfiksija
(10,8 %; n = 38) ir turinciy kity patologijy (33,1 %; n = 116). 282 tiriamieji sudar¢ sveikyjy grupe, o
69-iems buvo patvirtinta vélyvojo sepsio diagnozé. P-SEP koncentracijos nustatymui buvo imama
0,1 ml kraujo 1§ kulno. Gauty tyrimy rezultatai buvo pakoreguoti atsizvelgiant j tiriamyjy hematokrito
vertg. 40 1§ 69 tiramyjy sepsio diagnozé buvo patvirtinta teigiamu kraujo pasélio tyrimu, 1§ kuriy
Gram+ sukéléjai nustatyti 26 (65 %) atvejy, Gram- 12 (30 %) atvejy. Likusiais 2 (5 %) atvejais sepsi
sukélé grybelinés infekcijos. Svarbu atkreipti démesj, jog Siame tyrime, prieSingai nei
Degirmencioglu ir kolegos (11) bei Montaldo ir kiti (30), tyréjai nenurodé konkreciy sepsio sukéléjy
pavadinimy.

Auriti ir bendraautoriy atlikto tyrimo metu buvo nagriné¢jamas vélyvosios pradzios sepsio
pasireiskimas. Panasiai kaip Dierikx ir bendraautoriai (22), tyréjai nustate ribing P-SEP vertg, kuriai
esant galima patvirtinti sepsio diagnozg. Ji sieké 713 pg/ml. Buvo nustatytos P-SEP koncentracijos
reik§mes skirtingo amziaus grupése hospitalizacijos ] intensyviosios terapijos skyriy (T0-0) metu. A
grupéje P-SEP koncentracijos mediana buvo 564,5 pg/ml, B grupéje - 514 pg/ml, C grupéje - 439
pg/ml, D grupéje - 358,5 pg/ml. Kaip matome, didziausia P-SEP koncentracija buvo nustatyta
neiSnesSioty naujagimiy, gimusiy iki 34 néStumo savaités, kraujo serume. Visy pacienty P-SEP
koncentracijos mediana hospitalizacijos j intensyvios terapijos skyriy metu (T0-0) buvo 518 pg/ml.
Vaiky, turin¢iy jgimty Sirdies ydy, P-SEP koncentracijos mediana T0-0 buvo 486 pg/ml, turiniy
chirurginiy anomalijy — 578 pg/ml, patyrusiy perinataling asfiksija — 566 pg/ml, turinciy kity
patologijy — 513 pg/ml. Kaip matome, nestebima reikSmingo P-SEP koncentracijos skirtumo tarp
skirtingy grupiy. Tiriamyjy, kuriems buvo diagnozuotas sepsis, P-SEP koncentracija T0-0 buvo 575
pg/ml, T1-1 — 904 pg/ml, T2-48 - 888 pg/ml, T3-7 sumazéjo iki 719 pg/ml. Tyrimo metu taip pat
buvo tiriamos CRB ir PCT koncentracijos: vaikams, kuriems buvo patvirtinta sepsio diagnoze, jos
padidéjo po 48 val. Tyrimo metu nustatyta, jog P-SEP koncentracija buvo didesné pirmiosiomis 24
gyvenimo valandomis. Koncentracijos padidéjimas taip pat biidingas CRB ir PCT. Auriti ir kolegos
teige, jog P-SEP koncentracijos pagrindiné didé¢jimo priezastis yra infekcija (mazai jtakojamas kity
veiksniy, tokiy kaip jgimtos Sirdies ydos ar kitos patologijos), tod¢l Sis biozymuo yra tinkamas
veélyvosios pradZios sepsio diagnostikai.

Kumar ir kolegy (7) 2015-2016 metais Indijoje atliktame skerspjiivio tyrime buvo siekama
nustatyti biozymens P-SEP reik§me naujagimiy sepsio diagnostikoje. Tyrime dalyvavo 82 tiriamieji:
45 neis$nesioti naujagimiai, gime iki 37 néStumo savaites, ir 37 iSneSioti naujagimiai. 41 vaikas sudare
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sepsio grupe, 1§ kuriy 24 buvo jtariamas arba nustatytas ankstyvosios pradzios, o 27 vélyvosios
pradzios sepsis. Likusieji 41 sudaré kontroline grupe. 19 pacienty sepsio diagnozé buvo patvirtinta
simptomais ir laboratoriniy tyrimy rezultatais. Sio tyrimo metu taip pat buvo nustatyti daZniausi
sepsio sukeléjai. IS 19 nustatyty sepsio sukeléjy dazniausios buvo Gram- bakterijos (57,8 %; n=11).
Tuo tarpu likg sukéléjai priklausé Gram+ bakterijy (36,8 %; n = 7) grupei bei grybams (5,3 %; n =
1). Dazniausiai nustatytos bakterijos buvo Staphylococcus aureus (31,5 %; n = 6), Klebsiella
pneumoniae (21 %;n=4), Escherichia coli (15,7 %; n=3). Verta prisiminti, jog anksCiau aprasSytuose
Degirmencioglu ir kolegy (11) ir Montaldo ir bendraautoriy (30) atliktuose tyrimuose dazniausi

nustatyti sepsio sukeéléjai taip pat buvo Klebsiella pneumoniae bei Escherichia coli.

10 lentelé. Kumar ir kolegy tyrimo rezultatai (7).

Biozymuo
P-SEP (%) | CRB (%) | PCT (%)
Jautrumas (ankstyvosios pradzios sepsis) 100,00 75,00 79,20
" Jautrumas (vélyvosios pradzios sepsis) 94,10 88,20 82,40
:fg Specifiskumas 95,12 97,50 80,49
‘g Teigiama prognosting verte 90,19 91,67 76,74
Neigiama prognostiné verté 97,37 82,61 79,49

Kumar ir bendraautoriy (7) tyrimo metu buvo nustatyta, jog P-SEP pasizymi didziausiu
jautrumu ankstyvosios ir vélyvosios pradZios sepsio diagnostikoje lyginant jj su kitais biomarkeriais,
tokiais kaip CRB ir PCT. Tyrimo metu nustatyta, jog P-SEP jautrumas ankstyvosios pradzios sepsio
diagnostikoje yra 100 %, PCT siekia 79,2 %, o CRB tik 75 %. Tuo tarpu P-SEP jautrumas vélyvosios
pradZios sepsio diagnostikoje yra 94,1 %, CRB siekia 88,2 %, o PCT tik 82,4 %. P-SEP specifisSkumas
siekia 95,12 % ir yra mazesnis nei CRB (97,5 %), tac¢iau didesnis nei PCT (80,49 %). P-SEP teigiama
prognostin¢ verté sieké 90,19 %, CRB — 91,67 %, o PCT — 76,74 %. Tuo tarpu P-SEP neigiama
prognostin¢ verté buvo 97,37 %, CRB — 82,61 %, o PCT — 79,49 %. Tyrimo rezultatai pateikti 10
lentel¢je. Remiantis tyrimo rezultatais autoriai teige, jog P-SEP pasizymi geresne diagnostine verte
nei CRB ir PCT ir gali biiti naudojamas naujagimiy sepsio diagnostikoje. Tyréjy teigimu, kadangi P-
SEP pasiZzymi aukS$ta neigiama prognostine verte (97,37 %), jis yra tinkamas sepsio diagnozés
atmetimui.

El-Madbouly ir kolegos (12) 2017-2018 metais Kairo mieste Egipte atlikto atvejo kontrolés
tyrimo metu nagrin¢jo P-SEP reik§m¢ naujagimiy sepsio diagnostikoje. Tyrime dalyvavo 60 iSneSioty

naujagimiy: 30 sudaré¢ sepsio grupe, 30 kontroling grupe. Sepsio grupéje 17 (56,7 %) naujagimiy
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buvo nustatytas ankstyvosios pradZios sepsis, o 13 (43,4 %) patvirtinta vélyvojo sepsio diagnozeé.
Kraujo tyrimams atlikti buvo paimti 2 ml naujagimio kraujo. Teigiamo kraujo pasélio rezultatai buvo
gauti 90 % atvejy. PrieSingai nei anksciau apraSytuose tyrimuose, didzigja dalj (90 %) nustatyty
bakterijy priklaus¢ Gram+ grupei. Gram- bakterijos buvo identifikuotos tik 10 % atvejy. Dazniausiai
i1§skirti Gram- sepsio sukelejai buvo Klebsiella pneumoniae (44,4 %), koaguliazei neigiamas
stafilokokas (26,0 %) ir Acinetobakter baumannii (22,2 %). Likusiais 7,4 % atvejy buvo identifikuoti
keli mikroorganizmai. Siame tyrime nustatyti daZniausi sepsio sukéléjai skiriasi nuo nustatyty
ankscCiau apraSytuose studijose: Degirmencioglu ir kolegy (11), Montaldo ir bendraautoriy (30) bei
Kumar ir kity (7) atliktuose tyrimuose dominavo Gram- mikroorganizmai.

El-Madbouly ir kolegos (12) nustaté reikSminga P-SEP koncentracijos skirtuma tarp sepsio ir
kontrolinés grupés. Tyrimo rezultatai pateikti 11 lenteléje. Naujagimiy, kuriems diagnozuotas sepsis,
vidutiné¢ P-SEP koncentracija kraujo plazmoje buvo 3 394 pg/ml. Tuo tarpu kontrolingje grupéje ji
siekeé tik 560,6 pg/ml, t.y. buvo kelis kartus mazesné. Tyrimo autoriai taip pat apskaiciavo P-SEP
tyrimo jautruma — jis sieké 100 %. Tuo tarpu specifisSkumas buvo 86,7 %. Toks pats tyrimo jautrumas
diagnozuojant ankstyvosios pradzios sepsj buvo nustatytas anks¢iau apraSytame Kumar ir
bendraautoriy (7) Indijoje atliktame tyrime. Verta paminéti, jog specifiSkumas buvo didesnis ir sieké
95,12 %. Abiejuose tyrimuose nustatyta aukSta P-SEP neigiama prognostiné verté: Kumar ir kolegy
(7) tyrime ji sieké 97,37 %, El-Madbouly ir bendraautoriy - 100 %. Taigi, remiantis atlikty tyrimy
rezultatai galima teigti, jog biozymuo P-SEP yra tinkamas sepsio diagnozés atmetimui.

Tyrimo metu El-Madbouly ir bendraautoriai taip pat nustat¢ CRB tyrimo jautruma (85,2 %),
specifiskuma (39 %), teigiama prognosting vertg (67,6 %) ir neigiama prognosting verte (64 %). Kaip
matome, gauti rezultatai smarkiai skiriasi nuo anksc¢iau aprasyty Kumar ir kolegy (7) atlikto tyrimo,
kuriame CRB tyrimo specifiSkumas buvo Zenkliai didesnis ir sieke 97,5%, teigiama prognostiné verte

buvo 91,67 %, o neigiama prognostiné verté¢ — 82,61 %.

11 lentelé. EI-Madbouly ir kolegy tyrimo rezultatai (12).

Biozymuo
P-SEP (%) | CRB (%)
Jautrumas 100,00 85,20
-_é Specifiskumas 86,70 39,00
E Teigiama prognosting verte 84,40 67,60
Neigiama prognostiné verte 100,00 64,00
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3.2 Vyresniy vaiky tyrimuy rezultatai

Anksciau aprasyty 9-iy ] $ig sistemine literattiros apzvalgg jtraukty tyrimy autoriai nagrin€jo
biozymens P-SEP reikSme tik naujagimiy sepsio diagnostikoje. Toliau pateiktuose 5-iy studijy
apraSymuose buvo analizuojami jau skirtingo amziaus pacienty tyrimy rezultatai. Bendras likusiuose
tyrimuose dalyvavusiy tiriamyjy skai¢ius buvo 487 pacientai. Tiriamyjy amzius svyravo nuo 1
ménesio iki 18 mety.

Maham ir bendraautoriy (6) 2020-2021 metais Pakistane atliktame skerspjuvio tyrime
dalyvavo vaikai nuo 4 savai¢iy iki 12 mety amziaus. Remiantis teigiamais kraujo pasélio tyrimo
rezultatais 57 tiriamieji buvo suskirstyti j 2 grupes: 22 sudaré grupe pacienty, kuriems buvo patvirtinta
sepsio diagnoze, o likusieji 35 sudaré sveikyjy pacienty grupg. P-SEP koncentracijos nustatymui ir
kraujo pasélio tyrimo atlikimui buvo paimta 5-6 ml kraujo i$ tiriamyjy venos arba arterijos. Tyrimo
metu nustatyta, jog dazniausios sepsio priezastys buvo pneumonija (59 %), meningitas (27 %) ir
gastroenteritas (14 %). Maham ir kolegos nustate, jog nepriklausomai nuo tiriamyjy amZiaus ribiné
P-SEP koncentracijos reikSmeé yra 600 pg/ml. Nustatyta, jog P-SEP tyrimo jautrumas yra 72,73 %,
specifiskumas 71,43 %, teigiama prognostiné verté 62 %, o neigiama prognostiné verté 81 %. Tyrimo

rezultatai pateikti 12 lenteléje.

12 lentelé. Maham ir kolegy tyrimo rezultatai (6).

Biozymuo

P-SEP (%)

Jautrumas 72,73

é Specifiskumas 71,43
E Teigiama prognostiné verté 62,00
Neigiama prognostiné verte 81,00

Maham ir bendaraautoriy tyrimo rezultatai skyrési nuo Kumar ir kity (7) atlikto tyrimo
rezultaty, kuriame buvo teigta, jog P-SEP jautrumas diagnozuojant naujagimiy ankstyvosios pradzios
sepsi yra 100 %, o vélyvosios pradzios sepsi 94,1 %. Nustatytas P-SEP specifiSkumas buvo 95,12 %,
o neigiama prognosting verte sieke 97,37 %. El-Madbouly ir kolegy (12) atliktame tyrime taip pat P-
SEP jautrumas diagnozuojant ankstyvosios pradzios sepsj buvo 100 %, tuo tarpu specifiSkumas sieke
86,7 %, teigiama prognostiné vert¢ buvo 84,4 %, o neigiama prognostiné¢ vert¢t — 100 %.
Apibendrinant galima teigti, jog P-SEP koncentracijos tyrimas yra jautresnis, specifiSkesnis ir
pasizymintis aukStesne neigiama prognostine verte naujagimiy populiacijoje negu vyresnio amziaus

vaiky.
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Knezevic-Rangelov ir kity (51) 2017 metais Serbijoje atlikto retrospektyvinio skerspjiivio
tyrimo metu buvo analizuojami vaiky nuo 1 ménesio iki 5 mety amziaus duomenys. Tyrime dalyvavo
80 vaiky, kurie buvo suskirstyti j 2 grupes: 36 buvo patvirtinta sepsio diagnoz¢, o 44 sudaré sveikyjy
grupe. Sepsio grupeje esantiems pacientams buvo nustatyti Sie mikroorganizmai: Klebsiella spp. (21
%; n =15), Staphylococcus spp. (16,6 %; n = 4), Escherichia coli (16,5 %; n = 4), Pseudomonas spp.
(8,3 %; n = 2), Enterococcus spp. (8,3 %; n = 2), Streptococcus pneumoniae (8,3 %; n = 2),
Salmonella enteritidis (4,2 %; n = 1), Micrococcus luteus (4,2 %; n = 1), Streptococcus beta-
haemolyticus (4,2 %; n = 1), Serratia spp. (4,2 %; n = 1) ir Neisseria meningitidis (4,2 %; n = 1).
Verta atkreipti démesj, jog dazniausi sepsio sukéléjai, nustatyti anksCiau aprasSytuose naujagimiy
populiacija nagrinéjusiose studijose (Kumar ir kolegy (7), Degirmencioglu ir kity (11), Montaldo ir

bendraautoriai (30)), taip pat buvo Klebsiella spp., Staphylococcus spp. ir Escherichia coli.

13 lentelé. Knezevic-Rangelov ir kolegy tyrimo rezultatai (51).

Biozymuo
P-SEP (%) | CRB (%) | PCT (%)
':f Jautrumas 55,60 63,90 61,80
E Specifiskumas 88,60 75,00 100,00

Knezevic-Rangelov ir bendraautoriai tyrimo metu analizavo P-SEP, CRB ir PCT reikSmes.
Tyréjai nustaté, jog ribiné P-SEP koncentracijos reikSmé buvo 319,5 pg/ml. Tyrimo rezultatai pateikti
13 lentele¢je. Nustatytas P-SEP tyrimo jautrumas buvo 55,6 %, o specifiSkumas 88,6 %. CRB tyrimo
jautrumas sieké 63,9 %, specifiSkumas — 75 %. Tuo tarpu nustatytas PCT tyrimo jautrumas buvo
61,8 %, specifiSkumas — 100 %. Kaip matome, skirtingose studijose rezultatai smarkiai skyrési.
Maham ir bendraautoriy atliktoje studijoje ribiné P-SEP reik§mé buvo beveik dvigubai didesne (600
pg/ml), tyrimo jautrumas buvo didesnis (72,73 %), o specifiSkumas mazesnis (71,43 %) (6). Kumar
ir kolegy (7) atliktame tyrime buvo nustatytas didesnis CRB jautrumas diagnozuojant anktyvosios
pradzios sepsi (75 %) bei velyvosios pradzios sepsi (88,2 %). CRB specifiSkumas buvo didesnis ir
siekeé 97,5 %. Taip pat skyresi PCT tyrimo jautrumas. Ankstyvosios pradzios sepsio diagnostikoje jis
sieke 79,2 %, vélyvosios — 82,4 %. PCT specifiSkumas buvo mazesnis (80,49 %). Remdamiesi tyrimo
rezultatais, Knezevic-Rangelov ir kolegos padar¢ iSvada, jog P-SEP rezultatai sepsio diagnostikoje
negali buti vertinami atskirai, t.y. P-SEP yra tinkamas bioZymuo sepsio diagnostikai, jeigu jis yra

Hassuna ir kolegy (15) 2019 metais Egipte atlikto atvejo kontrolés tyrimo metu buvo
analizuojamos biozymens P-SEP reikSmés nustacius sepsi ir diagnozavus SIRS. Taip pat buvo

nustatyta CRB ir PCT koncentracija vaiky kraujo serume. Tyrime dalyvavo 132 vaikai nuo 1 iki 4
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mety amziaus. Tiriamieji buvo suskirstyti j 3 grupes: 58 diagnozuotas sepsis arba septinis Sokas, 24
nustatytas SIRS, o likusieji 50 sudaré¢ kontroling sveikyjy vaiky grupe. Tyrimo metu nustatyta, jog
antrinis sepsis vaikams dazniausiai pasireiské po gastroenterito (43,1 %; n = 25) ir pneumonijos
(36,2 %; n = 21). Likusiems sepsio grup¢je esantiems tiriamiesiems (20,7 %; n = 12) nustatyta
centrinés nervy sistemos infekcija. Atlikus kraujo pasélio tyrimus tyrimus, buvo nustatyti sepsj sukeéle
mikroorganizmai. Kaip ir anksciau aprasytose studijose (7, 11, 30, 51), dazniausiai nustatyti sepsio
sukele¢jai buvo Klebsiella pneumoniae (27,59 %; n = 16), Staphylococcus aureus (24,14 %; n = 14),
Escherichia coli (20,69 %; n = 12). Taip pat buvo buvo identifikuoti koaguliazei neigiamas
stafilokokas (17,24 %; n = 10) bei Candida albicans (10,34 %; n = 6). Kaip matome, skirtingose

amziaus grupése dazniausi sepsio sukéeléjai islieka tie patys.

14 lentelé. Hassuna ir kolegy tyrimo rezultatai (15).

Biozymuo
P-SEP (pg/ml) CRB (mg/l) PCT (ng/ml)
Sepsio | SIRS | Kontrolin¢ | Sepsio | SIRS | Kontroliné | Sepsio | SIRS | Kontroline

grupé | grupé grupé grupé | grupé grupé grupé | grupé grupé
440 30 40 26 1 1,7 3,5 0,6 0,62

Tyrimo metu buvo nustatytos P-SEP, CRB ir PCT koncentracijos kraujo serume skirtingose
grupése esantiems pacientams. Tyrimo rezultatai pateikti 14 lenteléje. Sepsio grupéje buvusiy
tiriamyjy P-SEP koncentracijos mediana buvo 440 pg/ml, SIRS grup¢je — 30 pg/ml, kontrolinéje —
40 pg/ml. Sepsio grup¢je buvusiy tiriamyjy PCT koncentracijos mediana buvo 3,5 ng/ml, SIRS
grupéje — 0,6 ng/ml, kontrolinéje — 0,62 ng/ml. Sepsio grupéje buvusiy tiriamyjy CRB koncentracijos
mediana buvo 26 mg/l, SIRS grup¢je — 1 mg/l, kontrolin¢je — 1,7 mg/l. Verta atkreipti démesj, jog
P-SEP, PCT ir CRB koncentracijos buvo Zenkliai didesnés sepsio grup¢je negu SIRS ir kontrolinéje
grupése. Remiantis tyrimo rezultatais, autoriai padaré¢ iSvada, jog P-SEP yra tinkamas biomarkeris

sepsio ir SIRS diagnoziy diferenciacijai.

15 lentelé. Hassuna ir kolegy tyrimo rezultatai (15).

Biozymuo
P-SEP (%) | PCT (%)
Jautrumas 67,24 100,00
é Specifiskumas 83,33 83,33
E Teigiama prognostiné verte 90,70 93,50
Neigiama prognostiné verte 51,30 100,00
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Hassuna ir bendraautoriai taip pat nustat¢ P-SEP ir PCT biozymeny specifiSkuma, jautruma,
teigiamas ir neigiamas prostines vertes sepsio diagnostikoje. Tyrimo rezultatai pateikti 15 lenteléje.
Nustatyta, jog P-SEP tyrimo jautrumas yra 67,24 %, specifiskumas 83,33 %, teigiama prognostiné
verté 90,7 %, o neigiama prognostine verte 51,3 %. Tuo tarpu PCT tyrimo jautrumas yra 100 %,
specifiSkumas 83,33 %, teigiama prognostine verté 93,5 %, o neigiama prognostiné verte 100 %. Kaip
matome, Hassuna ir bendraautoriy tyrime nustatytas P-SEP tyrimo jautrumas buvo didesnis nei
anksciau aprasytoje Knezevic-Rangelov ir kolegy (51) atliktoje studijoje, kurioje jis sieké 55,6 %,
ta¢iau abiejy tyrimy metu nustatytas specifiSkumas iSliko panaSus. PrieSingai negu anksciau
apraSytame tyrime (51), nustatytas PCT tyrimo jautrumas buvo zymiai didesnis ir sieke 100 %, tuo
tarpu specifiSkumas buvo mazesnis ir sieké 83,33 %. Kaip matome, skirtingy tyrimy rezultatai skiriasi
tarpusavyje.

Algebaly ir kolegy (8) 2016-2017 metais Egipte atlikto atvejo kontrolés tyrimo metu buvo
analizuojami ] intensyviosios terapijos skyriy patekusiy pacienty P-SEP koncentracijos kraujo serume
rezultatai. Tyrime dalyvavo 58 vaikai nuo 2 ménesiy iki 11 mety amziaus. Tiriamieji buvo suskirstyti
1 2 grupes: 32 sudar¢ sepsio, o 26 kontroling grupes. Tyrimo metu siekta nustatyti, ar P-SEP yra
tinkamas bioZymuo sepsio diagnozés patvirtinimui.

P-SEP koncentracija kraujo serume buvo matuojama pirmaja ir tre€igja dieng po pacienty
patekimo j intensyviosios terapijos skyriy. Tyrimui atlikti buvo paimta po 5 ml kraujo i§ periferinés
venos. Pirmaja dieng P-SEP koncentracijos mediana sepsio grupéje buvo 364,90 pg/ml, trec¢igja diena
- 384,10 pg/ml. Tuo tarpu kontrolinéje grupéje P-SEP koncentracijos mediana tiek pirmaja, tiek
trecigja dieng sieké 376,85 pg/ml. Kaip matome, nebuvo stebéta Zenklaus skirtumo tarp grupés
pacienty, kuriems buvo patvirtinta sepsio diagnozeé, ir sveikyjy vaiky.

Algebaly ir bendraautoriai taip pat suskirsté tiriamuosius, buvusius sepsio grupéje 1 2
papildomas grupes: sepsio ir septinio Soko. Pirmaja dieng P-SEP koncentracijos mediana sepsio
grup¢je buvo 355,70 pg/ml, tuo tarpu septinio Soko — 394,50 pg/ml. Treciaja dieng P-SEP
koncentracijos mediana sepsio grupéje sumazejo iki 345,70 pg/ml, tuo tarpu septinio Soko grupe¢je
padidéjo iki 500,60 pg/ml. Remdamiesi rezultatais tyré¢jai padaré iSvada, jog P-SEP néra tinkamas
biozymuo sepsio diagnostikai, taciau jis yra tinkamas sepsio biiklés sunkumo vertinimui. Verta
atkreipti démesj, jog panasiis rezultatai buvo nustatyti kitame tuo paciu laikotarpiu Egipte atliktame
tyrime.

El-Gendy ir kolegy (45) 2016-2017 metais Egipte atlikto prospektyvinio stebé¢jimo kohortinio
tyrimo metu taip pat buvo analizuojami pacienty, patekusiy j intensyviosios terapijos skyriy, P-SEP
koncentracijos kraujo serume rezultatai. Tyrime dalyvavo 160 vaiky nuo 1 ménesio iki 18 mety
amziaus. Tirlamieji buvo suskirstyti j 2 grupes: 80 sudaré sepsio, o 80 kontroling grupes. Tyrimo

metu siekta jvertinti P-SEP diagnosting ir prognosting vertes.
32



P-SEP koncentracija buvo tiriama per pirmasias 24 valandas nuo paciento patekimo |
intensyviosios terapijos skyriy. Tyrimui atlikti buvo paimta po 2 ml kraujo i§ periferinés venos.
Sepsio grupéje P-SEP koncentracijos vidurkis buvo 3 950 pg/ml, kontrolingje — 780 pg/ml. Sepsio
grupéje esantys pacientai buvo papildomai suskirstyti j skirtingus pogrupius remiantis biiklés
sunkumu. Mokslininkai nustaté, jog vaiky, kuriems buvo reikalinga dirbtiné plauciy ventiliacija,
grup¢je P-SEP koncentracijos mediana kraujo serume buvo aukstesné (5 630 pg/ml) nei ty, kuriems
jinebuvo taikyta (1 770 pg/ml). Remdamiesi gautais rezultatais, tyrimo autoriai padaré iSvada, jog P-
SEP yra tinkamas biozymuo sepsio diagnostikai bei biiklés sunkumo monitoravimui. Verta paminéti,
jog El-Gendy ir bendraautoriy atliktoje studijoje nustatytas maziausias P-SEP tyrimo jautrumas (46,9
%) bei specifiSkumas (53,1 %).

Apibendrinant tyrimus, kuriuose dalyvavo vyresnio amziaus vaikai, galima teigti, jog P-SEP
yra tinkamas biozymuo sepsio diagnostikai ir paciento biiklés monitoravimui. Verta atkreipti démesi,
jog lyginant nustatytag P-SEP tyrimo jautruma ir specifiSkuma, Sie rodikliai yra Zymiai maZesni negu
nustatyti tyrimuose, kuriuose dalyvavo naujagimiai. To priezastimi gali buiti didesnis | $ig sisteming

literatiros analize jtraukty studijy, kurivose dalyvavo naujagimiai, skai¢ius.

3.3 Diskusija

Apibendrinus | $ig sisteming apzvalgg jtraukty tyrimy rezultatus, galima teigti, jog P-SEP yra
tinkamas biozymuo sepsio diagnostikoje. P-SEP néra jtakojamas pakitusios kepeny veiklos (46) bei
kity veiksniy, tokiy kaip gestacinis amZius, gimimo biidas, traumos, nudegimai ar operacijos, turinciy
jtakos CRB ir PCT padid¢jimui (8, 21, 36, 37, 43). P-SEP koncentracija kraujo serume pradeda didéti
per pirmgja valandg nuo klinikiniy simptomy atsiradimo pradzios ir pika pasiekia po 2-3 valandy (1,
6, 36). Tuo tarpu PCT koncentracija kraujo serume pradeda didéti pra¢jus bent 4 valandoms (6, 24,
38), o CRB pra¢jus 12 valandy nuo klinikiniy simptomy pradzios (7, 31, 32). Kaip matome, P-SEP
koncentracijos padidéjima galima nustatyti zymiai anks€iau negu kity sepsio diagnostikoje
naudojamy biomarkeriy. Tai leidZia anksti patvirtinti sepsio diagnozg ir laiku pradéti gydyma.

Mokslingje literatiiroje teigiama, jog P-SEP labiau tinkamas Gram- sukelto sepsio
diagnostikai (8, 12, 30). ISanalizavus i §ig sisteming literatiiros analizg¢ jtrauktus tyrimus, galima daryti
iSvada, jog dazniausiai sepsj vaikams sukelia biitent Gram- sukéléjai, tokie kaip Klebsiella spp. bei
Escherichia coli (7, 11, 12, 15, 30, 51). Remiantis Siais rezultatais galima teigti, jog P-SEP gali buti
tinkamas biozymuo sepsio diagnostikoje tais atvejais, kai sepsio sukeléjas yra Gram- bakterija.

9-iuose ] sistemine literatiiros apzvalgg jtrauktuose tyrimuose teigiama, jog P-SEP yra
tinkamas naujagimiy ankstyvosios ir vélyvosios pradzios sepsio diagnostikai. Tyrimy autoriai teigia,

jog P-SEP gali buti vertinamas atskirai (7, 11, 12, 21, 22, 26, 30), kartu su PCT (24) arba CRB ir
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IL-6 (1). Panasiis rezultatai buvo gauti kituose tyrimuose, kurie nebuvo jtraukti j §ig sisteming
literatiros analiz¢. Poggi ir bendraautoriai (52) atliktoje sisteminéje literatiiros analizéje taip pat
padar¢ iSvada, jog P-SEP tinkamas naujagimiy ankstyvosios pradzios sepsio diagnostikai ir gali biti
vertinamas atskirai nuo kity rodikliy. Kity tyrimy autoriai (16, 27, 53-56) taip pat teige, jog P-SEP
gali biiti vertinamas atskirai. Parri ir kolegos (57) atliktoje sisteminéje literatiiros analizé¢je padaré
priesinga iSvada: nors P-SEP yra tinkamas ir informatyvus naujagimiy sepsio diagnostikoje, taciau
Sis rodiklis negali biiti vertinamas atskirai nuo kity biozymeny, tokiy kaip PCT ir CRB. Iskandar ir
kolegos (58) padaré¢ iSvada, kuri sutapo su Hincu ir bendraautoriy (24) teigimu: P-SEP gali buti
vertinamas tik kartu su PCT. Tuo tarpu Van Leeuwen ir kolegos (59) teigia, jog P-SEP potencialiai
galéty buti tinkamas naujagimiy sepsio diagnostikai, taciau vis dar truksta tg jrodanciy tyrimy.

Priolo ir kolegos (21), sieckdami nuspéti anktyvosios pradzios naujagimiy sepsj, analizavo P-
SEP koncentracija virksteleés kraujyje. Tyréjai nustaté, jog naujagimiy, kuriems po gimimo nustatytas
ankstyvosios pradzios sepsis, P-SEP koncentracija virkstelés venos kraujyje buvo didesné nei
sveikyjy naujagimiy. Hincu ir kiti (24) taip pat nustaté P-SEP koncentracijos skirtumag virkstelés
kraujyje tarp sepsio grupéje buvusiy ir sveikyjy naujagimiy. PrieSingai negu ankstesni tyréjai,
iSanalizave virkStelés ir periferinés veny kraujg Dierikx ir bendraautoriai (22) reikSmingo skirtumo
nenustate. | sistemine apzvalga nejtrauktame tyrime Nam ir kolegos (39) taip pat nenustaté
reikSmingo P-SEP koncentracijos skirtumo tarp virkstelés venos ir periferinés venos kraujo.
Apibendrinant galima teigti, jog virkStelés venos P-SEP koncentracijos rezultatai reikalauja
detalesniy tyrimy ateityje.

Atlikus 5-1y ] $ig sisteming literatliros analize straipsniy, kuriuose buvo aprasyti vyresnio
amziaus vaiky duomenys, analize, buvo pastebéti rezultaty skirtumai. Maham ir bendraautoriai (6)
teigia, jog P-SEP koncentracijos tyrimas yra jautresnis ir specifiSkesnis naujagimiy populiacijoje
negu vyresnio amziaus vaiky. Panasiai teige ir kito tyrimo autoriai (47): P-SEP koncentracijos tyrimas
pasizymi didesniu efektyvumu naujagimiy sepsio diagnostikoje. Knezevic-Rangelov ir kiti (51)
padaré iSvada, jog P-SEP yra tinkamas biozymuo sepsio diagnostikai, jeigu jis yra vertinamas kartu
su klinikiniais paciento simptomais. Hassuna ir kolegos (15) teige, jog P-SEP tinkamas sepsio ir SIRS
diagnoziy diferenciacijai. Algebaly ir kolegos (8) padar¢ iSvada, jog P-SEP néra tinkamas bioZymuo
sepsio diagnostikai, taciau tinka sepsio buklés sunkumui vertinti. Tuo tarpu El-Gendy ir kolegos (45)
teige, jog P-SEP yra tinkamas sepsio diagnostikai ir paciento buklés sunkumo monitoravimui. Kity
tyrimy autoriai (60, 61) taip pat padaré iSvada, jog P-SEP yra tinkamas rodiklis paciento btklés
monitoravimui. | §ig sisteming literatliros apzvalga nejtraukto tyrimo autoriai Topcuoglu ir kolegos
(62) teige priesingai negu Algebaly ir ElI-Gendy bei jy kolegos (8, 45): P-SEP néra tinkamas buklés
sunkumo vertinimui ir paciento monitoravimui. Tac¢iau jie sutinka, jog P-SEP gali biiti naudojamas

vyresnio amziaus vaiky sepsio diagnostikoje. Panasig i§vada padaré Capossela ir kolegos (36) savo
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atliktoje sistemingje literatiiros analizéje. Tyréjai teigé jog P-SEP yra tinkamas bioZzymuo bet kokio
amziaus vaiky sepsio diagnostikoje. Apibendrinant galima teigti, jog P-SEP reik§mé vyresnio
amziaus vaiky sepsio diagnostikoje yra vertinama prieStaringai ir reikalauja detalesniy tyrimy.

I Sig sisteming literatiros apzvalga jtrauktuose tyrimuose buvo nustatytas P-SEP tyrimo
jautrumas bei specifiSkumas. Atlikus tyrimy analiz¢ galima pastebéti, jog P-SEP koncentracijos
tyrimas pasizymi didesniu jautrumu ir specifiSkumu naujagimiy sepsio diagnostikoje negu vyresnio
amziaus vaiky. Kumar ir kolegos (7) nustaté, jog P-SEP tyrimo jautrumas ankstyvosios pradzios
sepsio diagnostikoje yra 100 %, o vélyvosios pradzios sepsio - 94,1 %. El-Madbouly ir bendraautoriai
(12) taip pat teigia, jog P-SEP tyrimo jautrumas yra 100 %. Siy autoriy nustatyti P-SEP tyrimo
specifiskumai buvo atitinkamai 95,12 % ir 86,7 %. P-SEP tyrimo jautrumas ir specifiSkumas buvo
didesnis nei CRB ir PCT tyrimy. Tuo tarpu autoriy (6, 15, 51), kurie tyré vyresnio amziaus vaikus,
straipsniuose nurodytas P-SEP jautrumas buvo 72,73 %, 67,24 %, 55,60 %, o specifiskumas 71,43
%, 88,6 %, 83,33 %. P-SEP tyrimo jautrumas buvo maZesnis nei PCT ir CRB, taciau nustatytas
panasus specifiskumas. El Gendy ir kolegy (45) tyrime dalyvavo vaikai iki 18 mety amziaus ir tyrimo
metu nustatytas P-SEP tyrimo jautrumas buvo tik 46,9 %, o specifiskumas 53,1 %. Yoon ir kolegos
(63) tyré vaikus nuo 1 ménesio iki 18 mety amziaus ir nustate, kad P-SEP pasizymi didesniu jautrumu,
taciau zemesniu specifiSkumu sepsio diagnostikoje negu CRB ir PCT. Apibendrinant, galima teigti,
jog P-SEP tyrimo jautrumas ir specifiSkumas yra didesnis negu kity biomarkeriy naujagimiy

populiacijoje, taciau vyresnio amziaus vaiky grup¢je reikalauja detalesniy tyrimy.

3.4 Sisteminés literatiiros apZvalgos trikumai

Verta atkreiti démes], jog atliekant §ig sisteming literatiiros analize¢, buvo pastebéti jos
trukiimai. Nei viename tyrime nebuvo argumentuotas imties dydzio pasirinkimas. D¢l Sios priezasties
sunku jvertinti, ar jtraukty pacienty skaiCius buvo pakankamas. Siekiant jvertinti imties dydzio
tinkamuma, tikslinga biity pagristi itraukty pacienty skaiciy.

Prie trikumy galima priskirti jtraukty moksliniy straipsniy ir atlikty tyrimy skaiciy. P-SEP yra
mazai iStirtas biomarkeris vaiky sepsio diagnostikoje. Atliekant moksliniy publikacijy paieSka buvo
pastébéta, jog yra atlikta pakankamai mazai tyrimy vaiky populiacijoje. Norint tiksliau jvertinti
P-SEP reikSme, reikéty, kad mokslininkai aktyviau dométysi Sio biomarkerio reik§me ir tirty jo
koncentracijos skirtumus tarp skirtingy vaiky grupiy.

Kitas triikumas — skirtingo amziaus grupés. Daugumoje ] Sig sisteming literatiiros apzvalga
jtraukty tyrimy dalyvavo naujagimiai. Tik 5-iuose i§ 14-os tyrimy dalyvavo vyresnio amzZiaus vaikai,
o ne tik naujagimiai. Norint tiksliau jvertinti bioZymens P-SEP tinkamuma vaiky sepsio

diagnostikoje, reikéty, kad visi tyrimai apimty vaikus nuo gimimo iki 18 mety amzZiaus.
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Dar vienas trukiimas — tyrimo atlikimo Salis. Pusé j sisteming apzvalgg jtraukty tyrimy buvo
atlikta Egipte arba Italijoje. Norint tiksliau jvertinti biomarkerio P-SEP reikSme skirtingose pasaulio

Salyse, reikéty analizuoti duomenis i§ didesnio skaiciaus skirtingy pasaulio Saliy.

ISVADOS

1. Remiantis Sios sisteminés literatiiros apzvalgos rezultatais ir skirtingose pasaulio Salyse
atliktais moksliniais tyrimais, galima teigti, jog P-SEP yra tinkamas bioZymuo ankstyvojo vaiky
sepsio diagnostikai naujagimiy populiacijoje bei vyresnio amziaus vaiky biklés sunkumo
monitoravimui. P-SEP koncentracijos tyrimo jautrumas naujagimiy populiacijoje buvo 100 %, tuo
tarpu vyresniy vaiky populiacijoje jis sieké ne daugiau 72,73 %. P-SEP tyrimo rezultati taip pat galéty
biti naudojami sepsio diagnozés atmetimui. Neigiama prognostiné verté naujagimiy populiacijoje
buvo ne mazesné nei 97,37 %, o vyresniy vaiky ne didesné nei 81 %. P-SEP rezultatai gali buti
vertinami atskirai arba kartu su PCT, CRB ir IL-6.

2. Remiantis Sios sisteminés literatliros apZvalgos rezultatais, P-SEP yra tinkamas bioZymuo
ankstyvojo vaiky sepsio diagnostikoje naujagimiy populiacijoje. Vyresnio amziaus vaiky
populiacijoje P-SEP koncentracijos tyrimas gali biiti naudojamas sepsio diagnostikos tikslais, taciau
Jis pasizymi mazesniu jautrumu ir specifiSkumu. Ankstyvojo vaiky sepsio diagnostikai P-SEP yra
pranasesnis uzZ CRB ir PCT, kadangi jo koncentracijos padid¢jimas stebimas anksc¢iausiai. P-SEP
koncentracijos kraujo serume nustatymas galéty sumazinti perteklinj antibiotiky vartojima sepsio
profilaktikos tikslais.

3. Remiantis Sios sisteminés literatiros apZzvalgos rezultatais ir lyginant P-SEP su Kkitais
biomarkeriais, tokiais kaip CRB ir PCT, naudojamais ankstyvajai sepsio diagnostikai, pastebéti jo
privalumai ir trikumai. Visy pirma, P-SEP koncentracija pradeda didéti per pirmaja valanda nuo
klinikiniy simptomy atsiradimo ir pika pasiekia po 2-3 valandy. Tuo tarpu PCT koncentracija pradeda
didéti pra¢jus bent 4 valandoms, o CRB pragjus bent 12 valandy nuo klinikiniy simptomy pradzios.
Ankstyva P-SEP diagnostika leidZia laiku diagnozuoti sepsj ir skirti tinkamg gydyma. Be to, P-SEP
koncentracija gali buti nustatoma PGR metodu ir reikalingas salyginai maZas paciento kraujo kiekis.
Tyrimo rezultatai gaunami per salyginai trumpg laikotarpj. Taip pat Zinoma, kad P-SEP koncentracija
kraujo serume néra jtakojama pakitusios kepeny veiklos bei kity veiksniy, tokiy kaip gestacinis
amzius, gimimo biidas, traumos, nudegimai ar operacijos, turin¢iy jtakos CRB ir PCT padidéjimui.
P-SEP yra specifinis Gram- bakterijy sienelése esantiems peptidoglikanams, todél efektyvesnis
Gram- bakterijy sukelto sepsio diagnostikoje. P-SEP gali buti padidéjes esant terminalinei inksty
pazeidimo stadijai, pankreatitui, cukriniam diabetui, Sirdies nepakankamumui ir Kawasaki ligai,
taciau, lyginant su CRB ir PCT, §is bioZymuo yra specifiskesnis sepsiui. P-SEP pagrindinis trukumas

yra nepakankamas atlikty tyrimy kiekis vaiky populiacijoje. PrieSingai nei CRB ir PCT, P-SEP yra
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salyginai neseniai identifikuotas biomarkeris, kuris néra pla¢iau naudojamas sepsio diagnostikos

praktikoje.

REKOMENDACIJOS

1. P-SEP koncentracijos kraujo serume rezultatai, priklausomai nuo individualios paciento
situacijos, turéty buti vertinami atskirai arba kartu su PCT, CRB ar IL-6 koncentracijos rezultatais.

2. Ribiné P-SEP koncentracijos verté, kuriai esant galima buty patvirtinti sepsio diagnozg,
naujagimiy grupéje svyruoja tarp 600-700 pg/ml, tuo tarpu vyresniy vaiky - tarp 300-400 pg/ml.

3. Norint patvirtinti sepsio diagnozg, tikslinga btity matuoti P-SEP koncentracijg kraujo serume
vaikui patekus ] intensyvios terapijos skyriy, pra¢jus 12, 24, 48 ir 72 valandoms, o tada stebéti Sio
bioZymens koncentracijos kitimg laike. Monitoruojant paciento biikle, taip pat reikéty stebéti P-SEP
koncentracijos kitimg laike.

4. P-SEP koncentracija galéty buti nustatoma PGR metodu, kas pagreitinty sepsio diagnozés
patvirtinimg. Esant teigiamam tyrimo atsakymui, greitesnis sepsio diagnozés patvirtinimas leisty
laiku pradéti tinkama gydyma. Esant neigiamam tyrimo atsakymui, greitesnis sepsio diagnozés
atmetimas sumazinty perteklinj antibiotiky vartojima sepsio profilaktikos tikslais.

5. P-SEP yra daug zadantis biomarkeris, tac¢iau norint tiksliau jvertinti P-SEP koncentracijos
tyrimo naudg ir rezultaty patikimumg vaiky sepsio diagnostikos praktikoje, reikalingi papildomi

didesnés apimties tyrimai.
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