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Sepsa, zgodnie z obecng definicjg, obejmuje szerokg game heterogennych, nieswoistych
obrazéw klinicznych. W konsekwencji, wczesna identyfikacja i skuteczne zastosowanie
spersonalizowanych interwencji stanowi wyzwanie dla klinicystow.
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The Lancet. Respiratory medicine. (2024). Profiling the dysregulated immune response in sepsis: overcoming challenges to achieve the goal of precision medicine.
Cajander, S., Kox, M., Scicluna, B. P., Weigand, M. A., Mora, R. A., Flohé, S. B., Martin-Loeches, I., Lachmann, G., Girardis, M., Garcia-Salido, A., Brunkhorst, F. M., Bauer, M.,
Torres, A., Cossarizza, A., Monneret, G., Cavaillon, J. M., Shankar-Hari, M., Giamarellos-Bourboulis, E. J., Winkler, M. S., Skirecki, T., Osuchowski, M., Rubio, I., Bermejo-Martin,
J. F., Schefold, J. C., Venet, F.



W ostatnich latach opublikowano setki
badan dotyczacych biomarkerow zapalenia

i sepsy:
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Fig. 1. Annual research publications on sepsis biomarkers as per the PUBMED database. The bar diagram illustrates an increased number of research publications
related to sepsis biomarkers. PUBMED was used for database searching by the keyword “Sepsis biomarker”.

Clinica chimica acta; international journal of clinical chemistry, (2024). Biomarkers in sepsis.
Saxena, J., Das, S., Kumar, A., Sharma, A., Sharma, L., Kaushik, S., Kumar Srivastava, V., Jamal Siddiqui, A., & Jyoti, A..



Nowe parametry zapalenia i ocena ich przydatnosci

W ciggu ostatnich lat zaobserwowano postep w stosowaniu
technik opartych na analizie duzych baz danych w celu ulepszenia
definicji, wczesnego rozpoznawania, charakteryzacji podtypow i
personalizacji leczenia sepsy.

Uczenie maszynowe to metody matematyczne wykorzystywane
do analizy i tworzenia modeli w oparciu o duze zbiory danych.

Dzieki zastosowaniu metod uczenia maszynowego mozliwe jest
tworzenie modeli oraz identyfikacja podtypow w sepsie, co bedzie
miato wplyw na: 1) przyspieszenie rozpoznania, 2) poprawe
doktadnosci diagnozy, 3) wskazanie na wystepujace zaburzenia
fizjologiczne i identyfikacje celow terapeutycznych, 4)
optymalizacje leczenia, 5) mozliwos¢ rekrutowania do badan
klinicznych oraz 6) tworzenie narzedzi do prognozowania
przezycia.



1. Genomika, badanie struktury i
funkcji genéw

2. Epigenomika, poszukiwanie
czynnikdw pozagenetycznych,
wptywajgcych na ekspresje gendw.

3. Transkryptomika, okreslenie
poziomu ekspresji gendw w komadrce

4. Proteomika, badanie struktury,
funkcji biatek i ich wzajemnych
zaleznosci

5. Metabolomika i lipidomika,
analiza jakosciowa i iloSciowa
endogennych metabolitéw/lipidow

6. Mikrobiomika, analiza
mikrobiomu

Wiele wariantdow genowych powigzano z indywidualng podatnoscig na
sepse i z przezyciem w sepsie.

Pierwsze wyniki wskazujg, ze metylacja DNA i biatek histonowych w
niektdrych genach biorgcych udziat w odpowiedzi immunologicznej w
sepsie jest powigzana z koniecznoScig stosowania wazopresorow i
ciezkoscig przebiegu sepsy.

Wiekszo$¢ badan w sepsie polega na ocenie ekspresji gendw na
poziomie mMRNA, microRNA i long noncoding RNAs. Badania moga
utatwic diagnostyke rdznicowga i wczesne rozpoznanie sepsy.

Proteomika osocza ujawnita odrebne profile pacjentow z sepsa
powigzane ze stanem klinicznym i zaburzeniami proceséw
energetycznych. Moze wskaza¢ na zaburzenia w okreslonych typach
komadrek i mozliwosci modulacji metabolizmu celem uzyskania efektow
terapeutycznych

lipidy i metabolity w osoczu korelowano z wynikami klinicznymi u
pacjentow z sepsg. Lipidomika i metabolomika na poziomie komorki
moze dostarczy¢ wglagdu w zmiany strukturalne i przeprogramowanie
metaboliczne komérek podczas infekcji.

sepsa i terapia przeciwdrobnoustrojowa wigzg sie z zaburzeniami
mikrobiomu jelitowego. Kolejne kroki obejmujg identyfikacje
mechanizmoéw przyczynowych i opracowanie terapii majacych na celu
przywrécenie zdrowego mikrobiomu.



multi-omika: jednoczesna analiza na wielu poziomach molekularnych ma ogromny
potencjat w zakresie lepszego zrozumienia patofizjologii sepsy
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Fig. 1 Schematic overview of different molecular [ayers measured by -omics technologies. Integrating these
layers through multi-omics analysis can yield a more holistic view of biological processes and uncover novel
connections between layers

Intensive care medicine experimental, 2021. Sepsis: deriving biological meaning and clinical applications from high-dimensional data.
Schuurman, A. R., Reijnders, T. D. Y., Kullberg, R. F. J., Butler, J. M., van der Poll, T., & Wiersinga, W. J.



techniki analizy oparte na wielkich bazach danych

/

tworzenie modeli oraz identyfikacja podtypow w sepsie:
1. przyspieszenie diagnozy,
2. poprawa doktadnosci diagnozy,

3. wskazanie na wystepujace zaburzenia fizjologiczne i identyfikacja
celdw terapeutyczne,

4. optymalizacja leczenie
5. wskazanie mozliwosci rekrutowania do badan klinicznych
6. narzedzie do prognozowania

\




Nowe parametry zapalenia i ocena ich przydatnosci

Uczenie nadzorowane, supervised learning:
tworzenie modeli w oparciu o dane wzorcowe
wejsciowe i wyjsciowe

stosowane do tworzenia predykcyjnych modeli sepsy

r
Uczenie maszynowe, machine learning: . . .

d d lizvi Uczenie nienadzorowane, unsupervised learning:
metody .matemat.yczne o.ana 'zy_ ! . tworzenie struktur wystepujgcych w bazie danych
tworzenia modeli w oparciu o duze zbiory celem odkrycia wzorcéw, np. fenotypéw sepsy
danych.

\,

Uczenie ze wzmochnieniem, reinforcement learning:
opiera sie na metodzie préb i btedow

algorytmy wykorzystujag mechanizmy nagrody i kary
kolejne podejscia do algorytmu sg bardziej precyzyjne




Nowe parametry zapalenia i ocena ich przydatnosci

cel uczenia diagnozai okreslanie prognoza wsparcie decyzji
maszynowego: prognozowanie fenotypow przezywalnosci  terapeutycznych
Przyktady zrodet rutynowe dane kliniczne i wyniki testow laboratoryjnych

danych wielkich

baz dla uczenia analiza transkryptomiczna ekspresji genéw

maszynowego

pomiary biomarkeréw w ptynach ustrojowych

pomiary metabolitow




Cel 1:

Dane do modelu:

Uczenie maszynowe zastosowane do okreslenia algorytmu do wykrywania sepsy i ciezkiej
sepsy oraz do przewidywania wstrzgsu septycznego (/nSight) w oddziale ratunkowym, w

oddziale ogélnym i na intensywnej terapii

serca, czestos¢ oddechow, saturacja, temperatura.

Liczba przypadkéw: 684 443

6 rutynowych parametrow klinicznych: cisnienie skurczowe i rozkurczowe krwi, czestos¢ akc;ji

Algorytm InSight do
przewidywania wstrzgsu

Algorytm InSight do Algorytm I?S'?hfk(_jq septycznego na 4 godziny przed
rozpoznania sepsy t;)lzjr;:ozgasr;la ciczkie) sepsy jego wystapieniem
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SIRS, Systemic Inflammatory Response Syndrome
MEWS, Modified Early Warning Score
SOFA, Sequential Organ Failure Assessment

BMlJ open, 2018. Multicentre validation of a sepsis prediction algorithm using only vital sign data in the emergency department, general ward and ICU.
Mao, Q., Jay, M., Hoffman, J. L., Calvert, J., Barton, C., Shimabukuro, D., Shieh, L., Chettipally, U., Fletcher, G., Kerem, Y., Zhou, Y., & Das, R.



Cel 1: Uczenie maszynowe zastosowane do okreslenia algorytmu do wykrywania sepsy i ciezkiej
sepsy oraz do przewidywania wstrzgsu septycznego (/nSight) w oddziale ratunkowym, w
oddziale ogélnym i na intensywnej terapii

Dane do modelu: 6 rutynowych parametrow klinicznych: cisnienie skurczowe i rozkurczowe krwi, czestos¢ akcji
serca, czestos¢ oddechow, saturacja, temperatura.

Liczba przypadkéw: 684 443

Whioski

1. Algorytm InSight musi by¢ zwalidowany w oparciu o nowg definicje sepsy i wstrzgsu
septycznego

2. Kazdy model musi by¢ stale monitorowany (machine learning operations, MLops)

BMlJ open, 2018. Multicentre validation of a sepsis prediction algorithm using only vital sign data in the emergency department, general ward and ICU.
Mao, Q., Jay, M., Hoffman, J. L., Calvert, J., Barton, C., Shimabukuro, D., Shieh, L., Chettipally, U., Fletcher, G., Kerem, Y., Zhou, Y., & Das, R. (2018).



Cel 2: Uczenie maszynowe zastosowane do stworzenia modelu do wykrywania ostrych infekgcji
bakteryjnych i wirusowych (IMX-BVN-1, Inflammatix Bacterial-Viral-Noninfected classifier)

Dane do modelu: Dane z 18 badan transkryptomicznych. Ekspresja 29 mRNA, wybranych na podstawie
wczesniejszych badan: 11 mRNA do diagnostyki ostrej infekcji , 12 mRNA do rozpoznania
infekcji bakteryjnej lub wirusowej, 7 mRNA do oceny ryzyka 30-dniowej Smiertelnosci z
powodu sepsy

Liczba przypadkow: 1232, pobrano probki krwi od pacjentow hospitalizowanych w ciggu 24 godzin od
podejrzenia zakazenia i/lub sepsy.

IMX-BVN-1 do wykrywania IMX-BVN-1 do wykrywania
ostrych zakazen bakteryjnych ostrych zakazen wirusowych
AUC =0.92 AUC =0.92
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Nature communications, 2020. A generalizable 29-mRNA neural-network classifier for acute bacterial and viral infections.
Mayhew, M. B., Buturovic, L., Luethy, R., Midic, U., Moore, A. R., Roque, J. A,, Shaller, B. D., Asuni, T., Rawling, D., Remmel, M., Choi, K., Wacker, J., Khatri, P., Rogers, A.
J., & Sweeney, T. E.



Cel 2: Uczenie maszynowe zastosowane do okreslenia modelu do wykrywania ostrych infekgcji
bakteryjnych i wirusowych (IMX-BVN-1, Inflammatix Bacterial-Viral-Noninfected classifier)

Dane do modelu: Dane z 18 badan transkryptomicznych. Ekspresja 29 mRNA, wybranych na podstawie
wczesniejszych badan: 11 mRNA do diagnostyki ostrej infekcji , 12 mRNA do rozpoznania
infekcji bakteryjnej lub wirusowej, 7 mRNA do oceny ryzyka 30-dniowej Smiertelnosci z
powodu sepsy

Liczba przypadkow: 1232, pobrano prébki krwi w ciggu 24 godzin od podejrzenia zakazenia i/lub sepsy.

Whioski

1. Utworzony model pozwala na rozpoznanie ostrego zakazenia bakteryjnego,
zakazenia wirusowego w heterogennej populacji pacjentéow

2. Dalsze badania z wykorzystaniem modelu pozwolg stworzy¢ narzedzie
diagnostyczne do oceny pacjentdw z podejrzeniem infekcji przy przyjeciu do
szpitala.

Nature communications, 2020. A generalizable 29-mRNA neural-network classifier for acute bacterial and viral infections.
Mayhew, M. B., Buturovic, L., Luethy, R., Midic, U., Moore, A. R., Roque, J. A,, Shaller, B. D., Asuni, T., Rawling, D., Remmel, M., Choi, K., Wacker, J., Khatri, P., Rogers, A.
J., & Sweeney, T. E.



Cel 3: Uczenie maszynowe zastosowane do fenotypowania pacjentow przyjmowanych na SOR lub
OIT z podejrzeniem sepsy

Dane do modelu: Analiza ekspresji 200 genow

Liczba przypadkow: 392, pobrano probki krwi w ciggu 2 godzin od podejrzenia sepsy

Na podstawie analizy ekspresji gendw, podzielono pacjentéow na piec
endotypow:

1. Neutrofilowo-supresyjny (NPS), potaczony z supresjg immunologiczna,

2. Zapalny (INF), potaczony sie ze zwiekszong odpowiedzig prozapalna, np.
zwiekszona ekspresja NF-kB,

3. Zwiazany z wrodzong odpowiedzig zapalng, (IHD), potaczony z

OIT— ' e )
SOR— aktywacja interleukin,

4. Zwigzany z produkcja Interferonu (IFN), potaczony ze zwiekszonym

poziomem IFN-3, b, g,
T 5. Adaptacyjny (ADA), potgczony z réznymi Sciezkami aktywacji

immunologicznej, w tym ze zwiekszong aktywacjg odpornosci nabytej.

EBioMedicine Lancet, 2022. Predicting sepsis severity at first clinical presentation: The role of endotypes and mechanistic signatures.
Baghela, A., Pena, O. M., Lee, A. H., Baquir, B., Falsafi, R., An, A., Farmer, S. W., Hurlburt, A., Mondragon-Cardona, A., Rivera, J. D., Baker, A., Trahtemberg, U., Shojaei, M.,

Jimenez-Canizales, C. E., Dos Santos, C. C., Tang, B., Bouma, H. R., Cohen Freue, G. V., & Hancock, R. E. W.
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EBioMedicine Lancet, 2022. Predicting sepsis severity at first clinical presentation: The role of endotypes and mechanistic signatures.
Baghela, A., Pena, O. M., Lee, A. H., Baquir, B., Falsafi, R., An, A., Farmer, S. W., Hurlburt, A., Mondragon-Cardona, A., Rivera, J. D., Baker, A., Trahtemberg, U., Shojaei, M.,
Jimenez-Canizales, C. E., Dos Santos, C. C., Tang, B., Bouma, H. R., Cohen Freue, G. V., & Hancock, R. E. W.



Walidacja modelu: endotypy s3 niezaleznymi wyznacznikami ciezkosci/Smiertelnosci w OIT.
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Neutrofilowo-supresyjny (NPS), potaczony z aktywacjq neutrofiléw i supresja immunologiczng,
Zapalny (INF), potaczony sie ze zwiekszong odpowiedzig prozapalng, np. zwiekszona ekspresja NF-kB,

Zwiazany z wrodzong odpowiedzig zapalng, (IHD), potaczony z aktywacja interleukin,

P w N Be

Zwiazany z produkcja Interferonu (IFN), potaczony ze zwiekszonym poziomem IFN-a, b, g,

EBioMedicine Lancet, 2022. Predicting sepsis severity at first clinical presentation: The role of endotypes and mechanistic signatures.
Baghela, A,, Pena, O. M., Lee, A. H., Baquir, B., Falsafi, R., An, A., Farmer, S. W., Hurlburt, A., Mondragon-Cardona, A., Rivera, J. D., Baker, A., Trahtemberg, U., Shojaei, M.,
Jimenez-Canizales, C. E., Dos Santos, C. C., Tang, B., Bouma, H. R., Cohen Freue, G. V., & Hancock, R. E. W.



Whioski:

1.

Model umozliwia szybka identyfikacje pacjentow z odpowiednimi endotypami, ktérzy wymagaja
zaawansowanego monitorowania.

Model umozliwia szybka identyfikacje pacjentow z odpowiednimi endotypami, ktérzy wymagaja
w triage na SOR wyzszego poziomu opieki medyczne;j.

Endotypowanie daje mozliwos$¢ zastosowania spersonalizowanej opieki medycznej:

> Wyrazna immunosupresja zwigzana z endotypem 1 (NPS) sugerowatoby wczesne
zastosowanie terapii immunostymulujacych.

> Zapalny profil endotypu 2 (INF) identyfikuje grupe pacjentéw, u ktérych prawdopodobnie
mozna uzyska¢ poprawe dzieki zastosowaniu terapii przeciwzapalnych.

Endotypowanie pacjentdw z podejrzeniem sepsy na SOR daje mozliwos¢ prognozowania
przezycia.

EBioMedicine, Lancet, 2022. Predicting sepsis severity at first clinical presentation: The role of endotypes and
mechanistic signatures.

Baghela, A., Pena, O. M., Lee, A. H., Baquir, B., Falsafi, R., An, A., Farmer, S. W., Hurlburt, A., Mondragon-Cardona,
A., Rivera, J. D., Baker, A., Trahtemberg, U., Shojaei, M., Jimenez-Canizales, C. E., Dos Santos, C. C., Tang, B.,
Bouma, H. R., Cohen Freue, G. V., & Hancock, R. E. W.

Comment from Harvard Medical School: Varon, J., & Baron, R. M. (2022). Sepsis endotypes: The early bird still
gets the worm. EBioMedicine, Lancet



Cel 4:

Dane do modelu:

Liczba przypadkow:

Uczenie maszynowe zastosowane do okres$lenia prawdopodobienstwa zgonu na podstawie

analizy metabolitow krwi u pacjentow z sepsa leczonych na OIT

Wyniki pomiaru 411 metabolitéw z probek krwi pobranych < 72 godziny od przyjecia na OIT

60

Metabolite Ensemble Median (IQR) Median (IQR) p value
metabolite normalized level normalized level
importance score  among sepsis patients among sepsis patients

who survived (N=35) who died (N=25)

3-Hyd roxyisobutyrate] 0.875 2524383 (205,768.5- 447,733.7 (317,285.8- <0.001
330512.0) 6549937 2)

Glycollphocholate 0.875 255102 (10,2428- 79,337.8 (43,853.3- 0.013

sulfate 134,807.9) 180,873.5)

Kynurenine 0.875 1,210,7105 (842,693.3-  2,157,986.3 (1,661,2438- <0.001
1,538,991.4) 3,509,181.0)

Glycochenodeoxycho-  0.75 272,981.5 (167,008.1- 732,421.1 (438,467.2- 0.007

late 465,149.2) 1,813,588.0)

Phenylalanine 0.75 32,946,718 (28021,921- 43,833,240 (35,133,532- 0.001
39,246,282) 66,127,232)

Beta-hydroxyisovalerate  0.625 144,346.7 (99,003.9- 211,7286(136,285.5—- 0.006
176,673.7) 467,855.3)

Bilirubin 0625 49,000.9 (26,3904~ 114,271.2 (48,093.5- 0.01
76,8504) 529,768.6)

Indoleacetate' 0.625 74,4096 (51,108.5- 102,489.8 (81,114.9- 0.002
84,809.9) 136,096.5)

Taurocholenate sulfate  0.625 102,518.9 (50,764.5- 4681382 (101,984.3- 0009
297,9004) 639,836.3)

3-Methoxytyrosine 0.5 65,256.5 (50,7054 72,0946 (58,031.8- 0024
74,069.8) 96,055.7)

Fucose' 05 148,841.4 (80,563.7- 260,624.5 (134,398.9- 0.004
216,589.1) 3125146)

Hydroxyisovaleroylcar- 0.5 127,932.2 (81,047.1- 237,218.2(107,023.4- 0024

nitine 183,8194) 276,240.9)

Lactate 05 01,420,816 (60,458,968- 147,947,760 (76,580,752- 0012
113,868,176) 235,829,728)

Intensive care medicine experimental, an official journal of the European Society of Intensive Care Medicin, 2022.
Machine learning approaches to the human metabolome in sepsis identify metabolic links with survival.
Kosyakovsky, L. B., Somerset, E., Rogers, A. J., Sklar, M., Mayers, J. R., Toma, A., Szekely, Y., Soussi, S., Wang, B., Fan, C. S., Baron, R. M., & Lawler, P. R.



Cel 5: Uczenie maszynowe zastosowane do wspierania decyzji terapeutycznych. Okreslono
fenotypy w grupie pacjentéw septycznych z +/- koagulopatia.

Dane do modelu: Wyniki pomiaréw liczby ptytek krwi, INR, fibrinogen, FDP, D-dimer, AT Il
Liczba przypadkdéw: 4878 (3 rejestry gromadzace dane dot. pacjentow septycznych ze 109 OIT w Japonii).

Fenotyp C:
brak koagulopatii

umiarkowana dysfunkcja narzadow
niska Smiertelnos¢

o & LY
SO R
..t L.:. PO ;‘7?: ‘o0 ¥

°2
.a-,-"'i.‘ S .'.h"-:‘-g._ AL e
m.?—

L
P '}

20- - -’.., e :.-' s \ﬂ “:t‘l °%a
o g i st s 2 kAR, e of o R
".;..}?:-?: x ;{ e ;\{ "'\. .') .,‘,_n-é{ ...g-.:,*_ F'er!otyp A: .
. :,.._i%-. ~m.= - "‘:u U (b v AT 5 ciezka koagulopatia,
° OO AL TGO Ses, ols o Ve . °o .
N POt YA Wb el TFDP, T D-dimer
: AL N PRI O e T A gt 8", . : .
Fenotyp D: B o r?,.':.;g,.-:gg._ﬁ-f-sf‘jg.;;ﬁ--, z-f-‘s;,‘a o348t ,L,',':,_ ciezka dysfunkcja narzadéw
brak koagu|0patll. >’ ‘:}k:;-..’.’-‘.'t ‘:i' ;:".. e -;.l.n }?::..';... “e0 ¢ l;\n\... WySqu S,miertelnos,c,
tagodna dysfunkcjg narzadow "7 - ;3:\;;.-:’:;"25'}. AL ws, Ao
niska $miertelno$é R N '?‘:?'."""'?-'55‘""??' e NN L Ko
T NIERR S e N s RS
A S R A
20~ =2 — T T ’.L‘ € NS
- *wuo’ ° « * s.
st Fenotyp B:
BT A AP IS B .
A umiarkowana koagulopatia
ag . . . ,
| | , | ciezka dysfunkcja narzadéw
-40 -20 0 20

‘Wysoka Smiertelnos¢

Critical care , 2021. Coagulation phenotypes in sepsis and effects of recombinant human thrombomodulin: an analysis of three multicentre observational studies.
Kudo, D., Goto, T., Uchimido, R., Hayakawa, M., Yamakawa, K., Abe, T., Shiraishi, A., & Kushimoto, S. (2021).



Zadanie 5: Uczenie maszynowe zastosowane do wspierania decyzji terapeutycznych. Okreslono
fenotypy w grupie pacjentéw septycznych z koagulopatia.

Dane do modelu: Wyniki pomiardéw liczby ptytek krwi, INR, fibrinogen, FDP, D-dimer, AT lll

Liczba przypadkéw: 4878 (3 rejestry gromadzgce dane dot. pacjentéw septycznych ze 109 OIT w Japonii).

» Wtdrna analiza danych pacjentéw, ktérzy uczestniczyli wczesniej w randomizowanym badaniu
klinicznym oceniajagcym skutecznosci leczenia koagulopatii za pomocg rh thrombomoduliny
(SCARLET randomized clinical trial):

»Conclusions and relevance: Among patients with sepsis-associated coagulopathy, administration
of a human recombinant thrombomodulin, compared with placebo, did not significantly reduce
28-day all-cause mortality.”

» Wyniki uczenia maszynowego: leczenie trombomoduling wigzato sie z nizszg $miertelnoscia
wewnatrzszpitalng jedynie dla pacjentéw w fenotypie A (ciezka koagulopatia z niskg liczbg ptytek
krwi, bardzo wysokim FDP i d-dimer, ciezka dysfunkcja narzagdéw) (RD = 17.7%, p<0.001)

»  Brak wptywu trombomoduliny na smiertelnos¢ w fenotypie B, C, D.

Critical care , 2021. Coagulation phenotypes in sepsis and effects of recombinant human thrombomodulin: an analysis of three multicentre observational studies.
Kudo, D., Goto, T., Uchimido, R., Hayakawa, M., Yamakawa, K., Abe, T., Shiraishi, A., & Kushimoto, S. (2021).

JAMA. 2019. Effect of a recombinant human soluble thrombomodulin on mortality in patients with sepsis-associated coagulopathy: the SCARLET randomized clinical trial.
Vincent, J. L., Francois, B., Zabolotskikh, I., Daga, M. K., Lascarrou, J. B., Kirov, M. Y., Pettild, V., Wittebole, X., Meziani, F., Mercier, E., Lobo, S. M., Barie, P. S., Crowther, M.,
Esmon, C. T., Fareed, J., Gando, S., Gorelick, K. J., Levi, M., Mira, J. P., Opal, S. M., ParrilloJ., Russell J.A., Saito H.,Tsuruta K., Sakai T., Fineberg D.
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Critical care , 2021. Coagulation phenotypes in sepsis and effects of recombinant human thrombomodulin: an analysis of three multicentre observational studies.
Kudo, D., Goto, T., Uchimido, R., Hayakawa, M., Yamakawa, K., Abe, T., Shiraishi, A., & Kushimoto, S. (2021).



Podsumowanie

» Woyniki uczenia maszynowego i analiza fenotypéw wskazata, ze zastosowania rh
trombomoduliny moze mie¢ korzystny wptyw na poprawe przezywalnosci
wyltgcznie w grupie pacjentdéw z ciezkim fenotypem koagulopatii.

> ldentyfikacja fenotypow pacjentdow, dla ktérych oceniana terapia bedzie miata
korzystny wptyw, moze utatwic¢ optymalizacje leczenia w intensywnej terapii.

> Aby osiagnaé¢ ten cel, doktadnos¢ fenotypowania powinna by¢ zwiekszona
poprzez analize wiekszej liczby pacjentow celem dalszej weryfikacji modelu.

» Randomizowane badania skupiajace sie na dopasowanych fenotypach sepsy ?

Critical care , 2021. Coagulation phenotypes in sepsis and effects of recombinant human thrombomodulin: an analysis of three multicentre observational studies.
Kudo, D., Goto, T., Uchimido, R., Hayakawa, M., Yamakawa, K., Abe, T., Shiraishi, A., & Kushimoto, S. (2021).
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