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Souhrn

Uvod: Presepsin (solubilni CD14 subtyp) je novéjsim biomarkerem infekce a sepse. Pro korektni interpretaci je po-
trebna znalost analytické spolehlivosti, biologické variability, rozhodovacich limitd a diagnostické efektivity. Cil:
Cilem nasi studie bylo ovéfit preciznost stanoveni presepsinu, zjistit jeho biologickou variabilitu u zdravych dobro-
volnikd, ovérit referencni a rozhodovaci meze, posoudit diagnostickou efektivitu a porovnat tyto udaje s bézné
pouzivanymi septickymi biomarkery, jako jsou prokalcitonin (PCT), C reaktivni protein (CRP) a interleukin 6 (IL6).
Material a metody: Preciznost byla stanovena opakovanym mérenim komercnich kontrolnich materiald za podmi-
nek opakovatelnosti a mezilehlé preciznosti. Pro studii biologické variability byl pouzit soubor 20 zdravych dobro-
volnikd, ktefi byli sledovani po dobu 7 tydnd. Hodnoceni referen¢nich hodnot bylo provedeno rozborem literar-
nich udaj a porovnanim s vysledky experimentu u zdravych dobrovolnik(. Vysledky: Preciznost stanoveni byla
na urovni varia¢nich koeficientt 2,0-4,0 % (,v sérii”) a 6,1-9,5 % (,mezi sériemi”). Intraindividualni biologicka va-
riabilita presepsinu byla 22,3 %, interindividuadIni variabilita 20,8 %. Index individuality byl 1,07, hodnota kritické
diference (RCV - Reference Change Value) byla 72 %. Horni referen¢ni mez je podle pouzité metodiky stanoveni
a pouzité referencni populace kolem 180 ng/l. Zavéry: Analyticka kvalita stanoveni presepsinu je dostate¢na, pa-
rametry biologické variability umoznuji pouZziti referencnich mezi, horni referen¢ni mez presepsinu je asi 180 ng/I.
U zadného ze sledovanych biomarkerQ nelze pouzivat univerzalni cut-off hodnoty, je nutné pouziti vice biomar-
kert a sledovani vyvoje jejich koncentraci v Case.

Kli¢ova slova: analytickd spolehlivost — CRP - interindividudlni biologicka variabilita - interleukin 6 — intraindividu-
alni biologicka variabilita — presepsin — prokalcitonin — referen¢ni meze - rozhodovaci limity

Presepsin: what is important for correct interpretation

Summary

Introduction: Presepsin (soluble CD14 subtype) is a new biomarker of infection and sepsis. Correct interpretation
is based on the knowledge of analytical reliability, biological variation, decision limits, and diagnostic effectivity.
Aim: The aim of the study was to verify analytical precision of presepsin measurements, to assess biological varia-
tion in healthy subjects, to verify reference and decision limits, to assess diagnostic effectivity, and to compare data
with commonly used septic biomarkers — procalcitonin (PCT), CRP and interleukin 6 (IL6). Material and methods:
Analytical precision (repeatability and intermediate precision) was estimated by repeated measurements of com-
mercial control materials. Biological variation was evaluated in a group of 20 healthy volunteers in a 7-week experi-
ment. Reference ranges were extracted from the literature and compared with data from healthy subjects. Results:
Precisions of presepsin measurements were 2.0-4.0 % (“within-run”) and 6.1-9.5 % (“between-run”). Intraindividual
biological variation of presepsin was 22.3 %, interindividual variation 20.8 %. Index of individuality was 1.07, refer-
ence change value (RCV - critical difference) was 72 %. Upper reference limit was around 180 ng/I. Conclusion: Ana-
lytical quality of presepsin measurement is suitable for clinical use. Biological variation parameters enable the use
of reference limits, upper reference limit of presepsin is around 180 ng/I. None of the tested biomarkers has univer-
sal cut-off value, multiple biomarkers are needed and repeated measurements are advisable.

Key words: analytical reliability — CRP — decision limits — interindividual biological variation - interleukin 6 — intra-
individual biological variation - presepsin — procalcitonin - reference limits
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Uvod

Diagnostika a terapie sepse zlistava problémem, nova
definice podle panelu Sepsis-3 je jak obhajovana [1], tak
kritizovana [2]. Pouziti biomarker( infekce a sepse je
nicméné stale nutnym dopliikem metod detekce infek¢-
nich agens klasickymi (hemokultura) i novéjsimi (mole-
kularni diagnostika) postupy. Spravnd interpretace viech
neinvazivnich laboratornich metod je zaloZzena na po-
drobnych informacich o analytické spolehlivosti, referenc-
nich rozmezich, biologické variabilité a diagnostické efek-
tivité z hlediska pfidané hodnoty v porovnani s ostatnimi
biomarkery infekce a sepse. V pfipadé presepsinu (solu-
bilni CD14 subtyp) se témito aspekty zabyva méné praci,
vétiinou prevlddaji data z jednotlivych klinickych studii
i metaanalyz. Cilem nasi prace bylo zhodnotit analytic-
kou spolehlivost, biologickou variabilitu, referen¢ni roz-
mezi a diagnostickou efektivitu presepsinu a provést po-
rovnani s dalSimi biomarkery zénétu, infekce a sepse,
predevsim s CRP, prokalcitoninem (PCT) a interleukinem 6
(IL6).

Pacienti a metody

Hodnoceni analytické spolehlivosti metody
stanoveni presepsinu

Koncentrace presepsinu byly méfeny na analyzatoru
Pathfast (Mitsubishi Chemical, Japonsko) pomoci jed-
norazovych kazet. Metoda pracuje na principu chemi-
luminiscenéni enzymové imunoanalyzy, béhem 15 min
Ize vysetiit az 6 vzorkl plné krve nebo EDTA plazmy,
kompaktni stolni pfistroj je mozné pouzivat v reZzimu
point-of-care testing. Rozsah méreni je 20-20 000 ng/I,
vyrobce udava celkovou preciznost do 5 %. Koncent-
race prokalcitoninu a IL6 byly stanoveny origindlnimi
reagenciemi na analyzatoru Cobas 8000 a Cobas 6000,
Roche. Koncentrace CRP byly stanoveny origindlnimi
reagenciemi na analyzéatoru Architect ci16200, Abbott
Laboratories. Vlastnimi experimenty jsme ovéfili pre-
ciznost za podminek opakovatelnosti (ozna¢ované téz
jako preciznost intra-assay, v sérii) a mezilehlou preciz-
nost (téZ preciznost inter-assay, mezi sériemi).

Studie biologické variability a referen¢niho
rozmezi presepsinu a porovnani s dalSimi
biomarkery zanétu a sepse

Do studie hodnotici referen¢ni rozmezi a biologickou vari-
abilitu (CV,, intraindividualni biologicka variabilita, oznaco-
vana jako within-subject variation, a CV,, interindividuaini
biologicka variabilita, between-subject variation) presep-
sinu bylo zafazeno celkem 20 subjektd (10 muzd, 10 Zen,
kavkazoidni rasa). Podrobné byl tento soubor pacientd
popsan v publikacich o biologické variabilité ELF skére [3]
a parech tézkych a lehkych fetézci imunoglobulinfi k a A
[4], kde jsou uvedeny také podminky zpracovani vzork(
a pouzité statistické metody (FlignerGv-Killeenlv test,
Shapirdv-Wilk{v test, Kolmogoroviv-Smirnoviv test, vy-
pocty pomoci smiseného linedrniho regresniho modelu)
s ohledem na publikaci Bragy [5]. Hodnoty zjisténé
v tomto experimentu porovnavame s vlastnimi a literar-
nimi Udaji o biologické variabilité PCT, CRP a IL6. Literarni
udaje o referen¢nich mezich presepsinu porovnavame
s vysledky experimentu biologické variability presepsinu.

Vysledky

Analyticka spolehlivost

Opakovatelnost stanoveni presepsinu byla vysetfena
v ramci pravidelnych verifikaci metod s cilem zjistit ne-
jistotu méfeni. Mezilehld preciznost presepsinu byla
ur¢ena testovanim komeréniho kontrolniho materidlu
pro kontrolu kvality v pribéhu 26 dn(i pro zjisténi mezi-
lehlé preciznosti. Pro porovnani uddvame udaje opa-
kovatelnosti a mezilehlé preciznosti vyjadfené jako va-
riacni koeficient (CV - coefficient of variation, v %) pro
IL6, PCT a CRP (tab. 1). Udaje ziskané v ramci kontroly
kvality byly vyhodnoceny pomoci programu Unity Real
Time, Bio-Rad Laboratories, verze 2.4.3.002.

Biologicka variabilita

Graf 1 a graf 2 ukazuji vysledky vlastniho experimentu

pro odhad biologické variability presepsinu a IL6.
Vysledky vypoctu odhadd biologické variability jsou

uvedeny v tab. 2. Vlastni data jsou uvedena pro presep-

Tab. 1. Odvozeni hodnot opakovatelnosti (,,v sérii“) a mezilehlé preciznosti (,,mezi sériemi*)
na dvou koncentragnich hladinach firemniho kontrolniho materialu pro presepsin. Porovnani

s analytickymi charakteristikami pro IL6 (Cobas 6000, Roche), CRP (Architect ci16200,

Abbott Laboratories) a PCT (Cobas 8000, Roche)

analyticka charakteristika

presepsin opakovatelnost
mezilehld preciznost
IL6 opakovatelnost
mezilehld preciznost
CRP opakovatelnost
mezilehla preciznost
PCT opakovatelnost

mezilehld preciznost

rozsah méfenych koncentraci CV %
625-2 081 ng/I 2,0-4,0
596-1915 ng/I 6,1-9,5
361-464 ng/| 0,9-1,0
37,5-225 ng/I 1,9-2,3
18,4-54,9 mg/I 0,7-1,1
5,6-47,0 mg/I 1,3-1,8
4,8-7,0 ug/I 0,7-1,0
0,5-13,9 pg/l 2,1-22
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sin a IL6 (pro ty jedince a jejich hodnoty, u nichz byla ~ Referencni meze
statistickymi nastroji potvrzena moznost jejich pouziti),  Referencni meze presepsinu v plazmé podle rGznych li-
literdrni udaje jsou pro CRP a prokalcitonin. terarnich udaju ukazuje tab. 3.

Graf 1. Vysledky experimentu pro odhad biologické variability presepsinu. Graf ukazuje vysledky u viech

experimentalnich osob, pouze jeden jedinec (zena S11) byl vzhledem ke zdravotnimu stavu vylougen
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Graf 2. Vysledky experimentu pro odhad biologické variability IL6. Graf ukazuje vysledky u experimentalnich
osob s vyloucenim jedinct S2 (muz, viechny hodnoty IL6 pod mezi detekce analytické metody) a S11 (Zena,

zdravotni divody). Pro vypocet odhadu biologickeé variability byl vylougen jedinec S18 (nesplnil podminky
testovani homogenity rozptyl( pomoci Flignerova-Killeenova testu)
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Diskuse

Predpokladem pouziti jakéhokoli laboratorniho testu
je pfinejmensim znalost analytickych charakteristik, re-
ferenc¢niho rozmezi, klinickych cut-off a rozhodovacich
mezi, biologické variability (jak intraindividudlini, tak inter-
individualni) a kritickych diferenci (RCV). Dalsim krité-
riem je znalost vypovédni hodnoty testu v diferencialné
diagnostickych situacich. Urceni jak referencnich mezi,
tak rozhodovacich limit( zavisi na zvolené populaci, tj.
vybér klinickych cut-points zavisi na spravném vybéru
kohorty pacientd. V nasi praci jsme se pokusili odpové-
dét na zékladni otazky, které musi byt polozeny pred
pouzitim jakéhokoli laboratorniho testu. Provedli jsme
jak vlastni experimentélni méfeni pro vybrané biomar-
kery infekce a sepse, tak konfrontaci s literarnimi tdaji.

Je analyticka metoda stanoveni presepsinu
spolehliva?

Metoda stanoveni presepsinu nema mezinarodni kali-
braci, je ale v podstaté standardizovana ,prdmyslové” —
existuje jen jeden vyrobce a jeden analyticky systém. Pro
metodu rovnéz neni dostupny komer¢ni systém mezila-
boratorniho porovnavani a pro verifikaci metody neni
dostupny referencni material treti strany (jak doporu-
¢uje norma CSN EN SO 15189) uréeny pro tyto Gcely. Ve-
rifikaci je tedy mozné provést napfiklad pomoci firem-
niho kontrolniho materialu (Pathfast Presepsin Ctrl 1 a 2).
Tab. 1 ukazuje, Ze analyticka spolehlivost stanoveni pre-
sepsinu je na Urovni béznych imunochemickych stano-
veni a metoda je vhodna pro klinické pouziti. Vy3si pre-
ciznost metod stanoveni IL6, CRP a prokalcitoninu je

patrna (tab. 1), ale jak pro presepin, tak pro ostatni vy-
jmenované metody je analytickd kvalita s ohledem na
vysoka zvyseni koncentraci biomarker( v patologii zcela
akceptovatelna.

Jsou Gdaje o biologické variabilité presepsinu
potfebneé?

Experimenty zaméfené na biologickou variabilitu by
mély byt provadény ve skupiné alespori 10 osob a hod-
noceni by mélo byt opakovéno alespor 6krat [5]. BEhem
nasi studie byla sledovana skupina 20 osob po dobu
7 tydna. Jak je patrné z tab. 2, presepsin patii do skupiny
testd, u nichz je podobna intraindividualni a interindivi-
dudlni biologicka variabilita. Vysledny index individua-
lity (1,07) pfipousti pouziti referen¢nich mezi (to plati pro
testy s Il vrozmezi 0,6-1,1). Jsou-li hodnoty Il < 0,6 (jak je
tomu predevsim v pfipadé prokalcitoninu), je pouziti re-
ferencnich hodnot témér bezpredmétné a je nutné mo-
nitorovani nebo urceni individudlniho ,referencniho
rozmezi”. V nasem experimentu byla problémem fada
jedinch s neméfitelné nizkymi hodnotami IL6 (pod mezi
detekce analytické metody). Vysledky téchto individu-
alnich méfeni bylo nutné vyloucit, ale nemélo to vliv na
konecné vysledky, které byly v pfipadé IL6 odvozeny na
dostate¢ném poctu 96 méreni. IL6 je testem s pomérné
nizkou interindividudIni variabilitou a Il 2,2 (tab. 2), coz
umoznuje pouziti referencnich mezi. Hodnoty RCV pre-
sepsinu, IL6, CRP a prokalcitoninu naznacuji, Ze vyznamna
zména proti pfedchozi hodnoté se pohybuje mezi 42 %
(PCT) az 117 % (CRP). Tyto zdanlivé vysoké hodnoty RCV
jsou balancovany vysokym narlistem koncentraci septic-

Tab. 2. Analyticka (CV,), intraindividualni (CV) a interindividualni (CV,) variabilita, index individuality (1)

a kriticka diference (RCV - Reference Change Value) zjisténé na souboru 20 zdravych dobrovolnik

analyt pocet jedinc v, v,

(%) (%)

presepsin 19 vlastni soubor 13,0 22,3

IL6 17 vlastni soubor 18 40,1

CRP literarni kompilat 2,0 42,2
(Westgard biobase) [7]

PCT (Barassi, 2004) [8] 15,0 22

v, [} RCV RCV minus RCV plus
(%) (%) (%) (%)
20,8 1,07 71,5 -50,5 +102
18,2 2,2 11 -65,8 +192
76,3 0,55 117 -67,5 208
22,0 0,10 42,0 -34,2 51,9

Pozn: pro vypocet biologické variability IL6 byla pouZita statistickda metoda SD ANOVA

Tab. 3. Referencni rozmezi presepsinu v plazmé podle riiznych prament

studovana populace pocet jedinct

zdravé osoby 100 muzd, 28 zen 190

zdravé osoby 80 muz(, 120 Zzen 55-184

zdravi dobrovolnici 20 muzd, 28 zen 176,67 + 48,12

zdravi dobrovolnici 14 muzd, 40 zen 202 (167-266)

zdravé osoby 119 159,4 (148-170,7)
zdravé osoby 70 258,7 £ 92,53
vlastni data 10 muzd, 10 zen 43-154

referenéni rozmezi (ng/l)

poznamka literatura
primér Shozushima 2011 [9]
95% CI Giavarina 2015 [10]
primér + SD Biyik 2018 [11]
median (IQR) Chenevier-Gobeaux 2014 [12]

pramér (95% Cl) Spanuth 2011 [13]

primér + SD Vodnik 2013 [14]

95% CI IKEM, nepublikovano
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kych ukazatel( v patologii (napf. u PCT o stovky aZ tisice
procent). Je ale nutné pocitat s tim, Ze biologicka varia-
bilita - zjisténa na souboru zdravych jedinct — nemusi
nutné odpovidat biologické variabilité v nemocné po-
pulaci. Pfenositelnost Udaja z experimentu do kliniky
tedy neni absolutni.

Jsou u biomarker( sepse potfebné referentni
hodnoty?

Bylo by mozné akceptovat tezi, ze referen¢ni hodnoty
nemaji u infek¢nich a septickych biomarker( vyznam,
protoZe je nutné monitorovani. Na druhé strané je ale
znalost referen¢nich mezi pro referencni (zcela bez-
pfiznakovou) populaci zdkladni charakteristikou testu
a ukazuje urcitou ,miru bezpecnosti” pfi pouziti daného
biomarkeru, predevsim v situacich prvniho vysetfeni
u daného jedince. Znalost intraindividudIni variability
muzZe interpretaci ziemnovat s vyuzitim ,intraindividual-
nich” referen¢nich mezi u analytd s nizkym indexem in-
dividuality. Podle index individuality (tab. 2) Ize pouzit
horni referenc¢ni mez pro IL6 a presepsin, ale monitoro-
vani je u téchto parametrd jisté lepsi volbou a v pfipadé
CRP a PCT je monitorovani nutnosti.

V praxi je obtizné referenc¢ni meze stanovit v labora-
tofi pro danou populaci (problémem je jak ziskani do-
state¢ného poctu referencnich jedincd, tak financni
a organizacni narocnost experimentu). Proto je dopo-
ruceno bud' prevzit referencni meze od vyrobce dia-
gnostické soupravy, nebo vybrat relevantni referen¢ni
meze z literarnich pramena [15]. V obou pfipadech je
nutné referen¢ni meze verifikovat postupem podle
standardu CLSI [16]. Verifikace spocivé ve vybéru 20 re-
feren¢nich jedincl a laboratof ovéfi, zda minimalné 18
z nich je uvniti referen¢niho intervalu, ktery se verifi-
kuje. Pokud ano, povazuje se interval za ovéreny. Pokud
jsou 3 nebo 4 jedinci mimo interval, opakuje se test
s dalsimi (jinymi) 20 referencnimi jedinci. Pokud jich je
opét alespon 18 uvnitf intervalu, jsou referen¢ni meze
verifikovany. Jinak referencni interval nelze prevazit.
Pokud jsme tento postup aplikovali na vlastni soubor
referencnich jedincd, ani jeden z publikovanych refe-
renc¢nich interval( neodpovidal ndmi pouZité skupiné
20 referencnich jedinc(, i kdyz prakticky nejblize byl re-
ferencni interval Giavariniho [10].

Prace uvadéjici referen¢ni rozmezi presepsinu jsou
spise ojedinélé (tab. 3), populace nejsou dobie defino-
vané, pocty jedincl jsou casto malé a zpUsob statistic-
kého vyhodnoceni je velmi ¢asto nespravny. Napf. Sho-
zushima [9] nebere ohled na negaussovskou distribuci
dat a udava koncentrace u zdravych jedinci pomoci prud-
méru a smérodatné odchylky (294,2 + 121,4 ng/l), po-
dobné také udava hodnoty pro SIRS (333,5 + 130,6 ng/l),
lokalni infekci (721 + 611,3 ng/l), sepsi (8179 + 572,7 ng/I)
a tézkou sepsi (1 992,9 + 1 509,2 ng/l). Diskutabilni je také
préace Biyika [11], mezi jehoz 48 zdravymi dobrovolniky
bylo 67 % kurak( a 20 % diabetikl! Chenevier-Gobeau-
xova [12] pouzila neparametricky pfistup, ale udava pouze
interkvartilové rozpéti (167-266 ng/l). Vyjimkou mezi
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pracemi popisujicimi referencni meze je prace Giava-
riniho [10], ktery pouzil adekvatni mezindrodné dopo-
ru¢ovany protokol pro odhad referen¢nich mezi CLSI
(C28-A3c¢, nezjistil vétsi rozdil mezi muzi a Zenami a v dis-
kusi uvadi, Ze ,The upper reference limit for the presep-
sin is much lower than every cut-off limit so far propo-
sed, both for sepsis and also for systemic inflammatory
response syndrome.” Pokud jsme pouzili stejny protokol
v IKEM, dosli jsme k podobnym hodnotdm 43-154 ng/|
v souboru dobrovolnikd, ktefi podstoupili experiment
biologické variability. Horni referencni mez, minimalné pro
evropskou populaci, se tedy pohybuje kolem 180 ng/I
podle pouzitého souboru referen¢nich jedincu.

Jak pouzivat klinické rozhodovaci limity
presepsinu?

Cut-off hodnoty presepsinu se podle literarnich udaja
li$i v rdznych rozhodovacich situacich. V jedné ze za-
kladnich praci pouzil Shozushima cut-off 415 ng/l pro
odliseni SIRS a sepse a dospél k senzitivité 80 % a speci-
ficnosti 81 % [9]. Podobny cut-off 413 ng/I pouzil Godnic
na malém souboru pacientll v intenzivni péci a zjistil
85% senzitivitu detekce infekce pfi specificnosti 63 %
[17]. Obvykle jsou ale uvedeny vyssi cut-off hodnoty
[6,18-21]. PPV a NPV publikuji jen néktefi autofi. Romu-
aldo uvadi pro cut-off 729 ng/l PPV 30 % a NPV 94 %
[21], Kweon pro nizsi cut-off 430 ng/l uvadi PPV 89 %
a NPV 80 % [22]. Metaanalytické zpracovéni 8 studii
pro odliseni sepse a SIRS na 1757 pacientech uva-
déji Zheng et al [23]. Cut-off hodnoty byly mezi 317 az
729 ng/l, poolovani senzitivita doséhla hodnoty 77 %
a poolovana specificnost hodnoty 73 %, pfi sumarni
hodnoté AUC 0,86 (AUC - Area Under Curve/oblast pod
krivkou). V podstaté je ale pouZziti publikovanych cut-off
hodnot mozné pouze v klinickych situacich, které jsou
identické nebo alespori analogické s aktualni klinickou
situaci nebo klinickym prostfedim. Jednoznacné je po-
trebné hodnoty septickych biomarkerli monitorovat
a v pfipadé presepsinu jsou hodnoty > 500 ng/I vzdy
podezielé, hodnoty > 1 000 ng/I vyzaduji velkou pozor-
nost. To potvrzuje prace brnénskych autord, ktefi sledo-
vali dynamiku zmén CRP, PCT a presepsinu u zemfielych
a prezivajicich pacientl. Koncentrace PCT a presepsinu
byly u prezivajicich septickych pacientd vyznamné nizsi
v prvnim dnu, v maximalni hodnoté a na konci hospi-
talizace v porovnani se zemfelymi pacienty. Hodnoty
CRP se naproti tomu mezi pfezivajicimi a zemfelymi ne-
liSily [24]. Dalsi udaje o interpretaci presepsinu pfinasi
rovnéz prace v tomto cisle ¢asopisu [25].

Jaky je vyznam presepsinu ve specialnich
situacich?

VSechny 4 uvedené septické markery jsou zvyseny
v ramci syndromu systémové zanétlivé odpovédi (SIRS —
Systemic Inflammatory Response Syndrome). Napt. u od-
povédi organizmu na operacni zdkrok je toto ovlivnéni

plikovaného pribéhu bez infekce nebo sepse se kon-
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centrace presepsinu, IL6 a PCT normalizuji do 3. dne,
v pripadé CRP mUize zvyseni pretrvavat i vice nez tyden.
Velké zvyseni hodnot PCT pfindsi aplikace antitymocy-
tarniho globulinu nebo kortikosteroid( v ramci indukéni
imunosupresivni Iécby u transplantaci solidnich organd.
Naopak snizeni hodnot po indukéni [é¢bé Ize pozorovat
u IL6 a CRP, které jsou ovlivnény nejen ATG a kortikoste-
roidy, ale také baziliximabem nebo rituximabem. Presep-
sin nebyvd indukeniimunosupresivni lé¢bou ovlivnén.

Vliv rendlnich funkci nebyl spolehlivé dolozen. Roz-
hodovaci limity jsou pravdépodobné vyssi, ale schop-
nost identifikovat pacienty s infekci nebo sepsi je u pre-
sepsinu zachovana.

Vlivy hemodialyzy, pouziti mimotélniho obéhu, extra-
korporélni oxygenace nebo implantace VAD (Ventricu-
lar Assist Device) na koncentrace infek¢nich biomarkerd
nebyly rovnéz spolehlivé dolozeny. Zda se ale, Ze spo-
lehlivost vsech biomarker( véetné presepsinu v téchto
situacich klesa [26].

Zaveér

Presepsin je novy biomarker infekce a sepse, jehoz kon-
centraci v krvi/plazmé Ize stanovit u lizka nebo v la-
boratofi spolehlivou analytickou metodou s variac-
nim koeficientem < 10 % v dlouhodobém sledovani.
Experimentdlné zjisténa intraindividudini biologicka
variabilita presepsinu (22,3 %) spolu s interindividu-
alni variabilitou (20,8 %) poskytuji index individua-
lity 1,07 s moznosti vyuzit referencni meze. Podle hod-
noty RCV se pfi opakovanych vysetfenich za zvySenou
hodnotu povazuje koncentrace o 72 % vy3si nez pred-
chozi. Tato zména je vétsi nez u PCT (RCV kolem 40 %)
a nizsi nez u IL6 a CRP (RCV kolem 110 %). Vétsina lite-
rarné udavanych referenc¢nich mezi presepsinu nebyla
stanovena adekvatnimi postupy a za referenc¢ni roz-
mezi Ize povazovat pro evropskou populaci hodnoty
do 180 ng/I. Pouziti univerzalnich cut-off hodnot vsech
infek¢nich biomarker(i neni opravnéné, protoze v pru-
béhu onemocnéni se optimalni diskrimina¢ni hodnoty
méni, méni se riziko nebo pravdépodobnost infekce
anebo sepse, vliv ma antibioticka terapie a dalsi interfe-
rujici vlivy. Nutné je pouziti vice biomarkeru a sledovani
vyvoje jejich koncentraci v ¢ase.
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