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ABSTRACT

Sepsisul neonatal este o afectiune grava si frecvent amenintatoare
de viata care afecteaza nou-nascutii, in special pe cei nascuti prematur
(1). Desi au existat imbunatatiri in ingrijirea neonatala, sepsisul continua
sa fie o cauza majora de morbiditate si de mortalitate in randul nou-
nascutilor din intreaga lume. Identificarea prompta si precisa a sepsisului
neonatal este esentiala pentru inceperea prompta a interventiilor
terapeutice adecvate. Cu toate acestea, simptomele sepsisului neonatal
sunt adesea lipsite de specificitate, ceea ce reprezinta o provocare in
diagnosticarea prompta a afectiunii (2). Obiectivul principal al acestei
teme de cercetare este de a identifica biomarkeri care sunt de incredere
si de a dezvolta noi tehnici de diagnostic care pot imbunatati detectarea
precoce si tratamentul sepsisului neonatal.

Desi medicina este in continua evolutie, sepsisul si tratamentul
acestuia reprezinta o provocare permanenta pentru clinicieni, deoarece
de-a lungul anilor au fost selectate microorganisme rezistente la
antibiotice si reprezintd una dintre principalele cauze ale mortalitatii in
randul populatiilor vulnerabile, in special al nou-nascutilor prematuri care
au imunitatea compromisa si nu beneficiazd de masuri speciale de
ingrijire, ceea ce creste considerabil riscul de sepsis (3).

Principala dificultate Tn diagnosticarea sepsisului neonatal provine
din manifestarile sale clinice nespecifice, care pot fi usor confundate cu
alte afectiuni neonatale precum sindromul de detresa respiratorie sau
tulburarile metabolice. Tehnicile de diagnostic conventionale, cum ar fi

hemoculturile si evaluarile clinice, sunt adesea lipsite de acuratete si



precizie, ceea ce duce la intarzieri in identificarea si gestionarea bolilor.
Aceste intarzieri pot duce la complicati semnificative, spitalizari
prelungite si rate mai ridicate ale mortalitatii.

Obiectivele principale ale acestei cercetari sunt de a evalua
eficacitatea biomarkerilor specifici in diagnosticul precoce al sepsisului
neonatal si de a dezvolta tehnici analitice avansate care sa integreze
acesti biomarkeri pentru a Tmbunatati precizia diagnosticului. Tn mod
specific, aceasta teza isi propune sa:

o Evaluarea fiabilitatii feritinei, lactat dehidrogenazei (LDH) si

hemoglobinei ca biomarkeri pentru sepsisul neonatal.

e Investigarea potentialului nivelurilor de D-dimer ca markeri
prognostici pentru severitatea si rezultatele sepsisului
neonatal.

e Explorarea si integrarea biosemnalelor multimodale, inclusiv
oximetria pulsului, spectroscopia in infrarosu apropiat (NIRS) si
monitorizarea temperaturii pielii, pentru detectarea precoce a

sepsisului.

Aceasta cercetare este impartita in doua parti principale:

1. Partea generala: Aceastd sectiune ofera o prezentare
cuprinzatoare a sepsisului neonatal, inclusiv definitia,
fiziopatologia, contextul istoric, semnele si simptomele clinice si
metodele actuale de diagnostic si tratament. Aceasta pregateste
terenul pentru investigatiile specifice efectuate in partea speciala.

2. Partea speciala: Aceasta sectiune este dedicata studiilor empirice
menite sa atinga obiectivele cercetarii. Aceasta include capitole
detaliate privind evaluarea biomarkerilor specifici si integrarea

tehnicilor avansate de diagnosticare.



Ipoteza generala a acestei cercetari este ca utilizarea biomarkerilor
specifici si a tehnicilor analitice avansate poate imbunatati semnificativ
diagnosticul precoce si predictia sepsisului neonatal. Aceasta se bazeaza pe
urmatoarele ipoteze specifice:

1. Nivelurile crescute de feritina si LDH sunt indicatori fiabili ai sepsisului
neonatal.

2. Nivelurile ridicate de D-dimer se coreleaza cu severitatea crescuta si
rezultatele slabe in sepsisul neonatal.

3. Integrarea biosemnalelor multimodale imbunatateste acuratetea
diagnosticului pentru detectarea precoce a sepsisului in comparatie cu

metodele traditionale.

Primul studiu analizeaza evaluarea feritinei, LDH si hemoglobinei ca
markeri predictivi. Nou-nascutii cu sepsis vor avea niveluri semnificativ
crescute de feritina si LDH comparativ cu cei fara sepsis, in timp ce nivelurile
de hemoglobina nu vor prezenta diferente substantiale. A fost efectuat un
studiu caz-control care a implicat 86 de nou-nascuti pentru a masura
nivelurile de feritind, LDH si hemoglobina. Analizele statistice, inclusiv
regresia logistica si analiza curbei caracteristicilor operationale ale
receptorului (ROC), au fost utilizate pentru a evalua valoarea predictiva a
acestor biomarkeri. Studiul a constatat ca nivelurile de feritina si LDH au fost
semnificativ mai mari la nou-nascutii cu sepsis, feritina si LDH demonstrand
0 putere discriminatorie excelentda pentru diagnosticarea sepsisului
neonatal. Nivelurile de hemoglobina nu au fost asociate semnificativ cu
sepsisul.

Al doilea studiu a evaluat valoarea prognostica a nivelurilor de D-dimer.
Nivelurile ridicate de D-dimer indica sepsisul sever si sunt corelate cu
rezultate clinice nefavorabile, inclusiv cresterea ratelor de mortalitate si

prelungirea spitalizarii. Studiul a analizat nivelurile de D-dimeri la nou-



nascutii diagnosticati cu sepsis si a evaluat corelatia cu rezultatele clinice
utilizdnd modele de regresie logistica si analiza curbei ROC. Nivelurile
ridicate de D-dimer au fost asociate in mod semnificativ cu sepsis sever si
rezultate clinice slabe, sugerand ca D-dimerul este un marker prognostic

valoros pentru sepsisul neonatal.

Al treilea studiu a evaluat integrarea biosemnalelor multimodale.
Integrarea biosemnalelor multimodale, inclusiv oximetria pulsului, NIRS si
monitorizarea temperaturii pielii, Tmbunatateste detectarea precoce a
sepsisului neonatal in comparatie cu metodele de diagnosticare traditionale.
Studiul a utilizat tehnici analitice avansate pentru a integra si analiza datele
din mai multe biosemnale. Au fost utilizati algoritmi de invatare automata
pentru a dezvolta modele predictive, care au fost apoi validate Tn raport cu
rezultatele clinice. Abordarea integrata a biosemnalelor a aratat o precizie
de diagnostic superioara pentru detectarea precoce a sepsisului in
comparatie cu metodele traditionale, subliniind potentialul acestei abordari
inovatoare in practica clinica.

Aceasta cercetare cuprinde contributii individuale substantiale in
proiectarea si executarea studiilor empirice, colectarea si analiza datelor si
crearea unor modele de diagnostic sofisticate. Cercetatorul a jucat un rol
crucial in combinarea diferitelor abordari din diferite domenii, cum ar fi
metodele clinice, de laborator si computationale, pentru a aborda problema

complexa a diagnosticarii sepsisului neonatal precoce.

Aceasta teza contribuie la domeniul Tngrijirii neonatale, aratadnd ca
anumiti biomarkeri, in special feritina, LDH si D-dimerii, atunci cand sunt
combinati cu integrarea mai multor biosemnale, pot imbunatati considerabil
detectarea si predictia precoce a sepsisului neonatal. Rezultatele indica

faptul ca aceste noi metode de diagnosticare au potentialul de a duce la



interventii mai timpurii, reducand astfel ratele mortalitatii si morbiditatii legate
de sepsisul neonatal. Cercetarile viitoare ar trebui sa acorde prioritate
validarii acestor biomarkeri si modele de diagnostic in populatii mai mari si
mai diverse. In plus, ar trebui depuse eforturi pentru a dezvolta platforme de

diagnostic integrate care pot fi utilizate pe scara larga in contexte clinice.



