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Ivadas. Laboratoriniy tyrimy rezultatai turi didele jtaka
$iuolaikiniams medicinos diagnostikos ir gydymo sprendi-
mams — manoma, kad 50-70 % klinikiniy sprendimy yra
priimami remiantis laboratoriniy tyrimy rezultatais. Ben-
drasis hematologinis tyrimas — tai vienas dazniausiy tyrimy,
atliekamy vaikams diagnostikos tikslais, ir yra labai svarbi
vaiko profilaktinio patikrinimo dalis. Norint interpretuoti
tyrimo rezultatus, reikalingi pamatiniy biologiniy ver¢iy in-
tervalai, nustatyti tam tikram vaiko gyvenimo ir vystymosi
tarpsniui. Vaiky hematologiniy rodikliy pamatiniy biolo-
giniy verciy intervaly harmonizavimas yra aktualus misy
Salies vaiky sveikatos priezitaros klausimas.

Darbo tikslas. Nustatyti vaiky nuo gimimo iki 18 m.
amziaus bendrojo hematologinio tyrimo su automatizuota
>5-iy daliy leukograma ir citomorfologinio kraujo tepinélio
tyrimo pamatiniy biologiniy verciy intervalus. Gautus pa-
matiniy biologiniy ver¢iy intervalus aptarus ir suderinus su
vaiky ligy specialistais, teikti rekomendacijas taikyti vaiky
hematologiniy rodikliy pamatiniy biologiniy ver¢iy inter-
valus visose $alies sveikatos priezitros jstaigose.
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Tyrimo metodai. Tyrimas atliktas retrospektyviai, pa-
naudojus profilaktinio sveikatos patikrinimo tikslais atlik-
ty bendryjy hematologiniy tyrimy rezultatus. Pamatiniy
biologiniy verciy intervalai apskaiciuoti dviem statistiniais
metodais — nepriklausomy im¢iy neparametriniu metodu ir
kvantiliy regresijos metodu. Moksliniy publikacijy paieska
buvo vykdoma duomeny bazéje PubMed jvedus reik$mi-
nius zodzius.

Rezultatai. Jvertinus tyrimo rezultatus bei literattros
duomenis buvo nustatyti 0-18 m. amziaus vaiky bendrojo
hematologinio tyrimo su automatizuota >5-iy daliy leuko-
grama ir citomorfologinio kraujo tepinélio tyrimo pamati-
niy biologiniy verciy intervalai.

I$vados. Priimtas Nacionalinis susitarimas teikti reko-
mendacijas taikyti vaiky bendrojo hematologinio tyrimo su
automatizuota >5-iy daliy leukograma ir citomorfologinio
kraujo tepinélio tyrimo pamatiniy biologiniy ver¢iy inter-
valus visose $alies sveikatos priezitiros jstaigose.

Reik$miniai Zodziai: bendrasis hematologinis tyrimas,
netiesioginis metodas, naujagimiy hematologija, vaiky he-
matologija, periferinio kraujo tepinélis.

JVADAS

Laboratoriniy tyrimy rezultatai turi didele jtaka $iuolai-
kinjams medicinos diagnostikos ir gydymo sprendimams -
manoma, kad 50-70 % klinikiniy sprendimy yra priimami
remiantis laboratoriniy tyrimy rezultatais. Bendrasis hema-
tologinis tyrimas su automatizuota >5-iy daliy leukograma
(BHT) yra dazniausiai uzsakomas laboratorinis tyrimas. Dél
trumpo atlikimo laiko ir suteikiamos svarbios klinikinés in-
formacijos BHT tapo neatsiejama Siuolaikinés medicinos
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praktikos dalimi, reikalinga 24 valandas per para, 7 dienas
per savaite.

BHT atlikimo metodika istobuléjo nuo kraujo lasteliy
skai¢iavimo ir vertinimo akimi monokuliariniu mikroskopu,
hemoglobino jvertinimo, lyginant paciento kraujo méginio
spalvos pasikeitima su spalviniu indeksu Salio hemometru
iki naujausios kartos hematologiniy analizatoriy, tyrimui
naudojanciy ne vieng metoda, jskaitant tékmés citometrijg
bei skaitmening mikroskopija. Iprastai BHT apima leukoci-
ty skai¢iaus nustatymg, leukocity diferenciacijg, trombocity
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ir eritrocity skai¢iy bei jy rodiklius. Rezultatams patikslinti
gali bati atliekamas retikulocity automatizuotas tyrimas bei
citomorfologinis kraujo tepinélio tyrimas. BHT - tai vienas
dazniausiy tyrimy, atliekamy vaikams diagnostikos tikslais
ir yra labai svarbi vaiko profilaktinio patikrinimo dalis.

Norint teisingai interpretuoti tyrimo rezultatus, reika-
lingi pamatiniy biologiniy verciy intervalai (PBVI). Nors
Klinikiniy ir laboratorijy standarty institutas (angl. Clinical
and Laboratory Standards Institute, CLSI) 2010 m. paskelbé
gaires dél PBVI nustatymo rekomendacijy (C28-A3 Defi-
ning, Establishing, And Verifying Reference Intervals in the
Clinical Laboratory; Approved Guideline - Third Edition),
visgi dauguma laboratorijy negali jgyvendinti $io reikala-
vimo [1]. Pasirinktos analités PBVI nustatymas yra ilgas,
sudétingas ir brangus procesas. Nustatyti sveiky vaiky la-
boratoriniy tyrimy PBVI yra sudétinga ir dél etiniy reikala-
vimy. Todél CLSI C28-A3 yra siiloma naudoti netiesioginj
metodg, panaudojant ,,salyginai sveiky“ vaiky laboratoriniy
tyrimy duomenis [1]. Pasirinkto netiesioginio metodo pri-
valumas - galimybé i$analizuoti retrospektyviai atlikty ty-
rimy duomenis dideléje imtyje [2-4]. Taikant §j metodg at-
metami sunkiomis Giminémis ir létinémis ligomis serganciy
vaiky laboratoriniy tyrimy duomenys.

Amzius, fizinis i$sivystymas, mityba, imuninés ir en-
dokrininés sistemos subrendimo laipsnis bei kiti veiksniai
daro esmineg jtaka vaiky laboratoriniy tyrimy PBVI. Todél
jvairiais vaiko gyvenimo ir vystymosi tarpsniais, nuo gimi-
mo iki 18 mety, turi buti nustatyti tam tikram amziui ba-
dingi PBVI. Pamatiniy biologiniy ver¢iy intervaly tikslumas
yra butinas siekiant iSvengti diagnostikos ir gydymo klaidy.
Nuo teisingo laboratoriniy tyrimy interpretavimo priklauso
paciento sveikatos bitklés vertinimas ir gydymo taktikos pa-
sirinkimas. Taikant netikslius PBVI gali buti padarytos klai-
dingos i$vados analizuojant BHT tyrimo rezultatus, tai savo
ruoztu gali lemti netinkamg ligy diagnostika ir gydymo tak-
tika, papildomas vaiky ligy specialisty konsultacijas, kitus
tyrimus, didesne komplikacijy rizika, ilgesnj hospitalizavi-
mo laika bei didesnes sveikatos prieziiiros jstaigos islaidas.

Siekiant jvertinti Lietuvos asmens sveikatos prieziiiros
jstaigy laboratorijy taikomus PBVI vaiky BHT rezultatams
vertinti, j laboratorijas buvo issiysta anketa. Pagal penkiolikos
respondenty ankety duomenis muasy $alies laboratorijos BHT
vertinti dazniausiai taiko PBVI pagal literatiros duomenis
(62,5 %) ir/ar vadovaujasi hematologinio analizatoriaus ga-
mintojo rekomendacijomis (43,75 %). Nustatant PBVI retai
naudojamasi klinicisty ir/ar laboratorijos specialisty patirtimi
(6,25 %). Dauguma laboratorijy (75 %) vaikams BHT atlieka
i§ veninio ir kapiliarinio kraujo éminiy. Vienoje laboratorijoje
taikoma amziaus riba: kapiliarinis kraujas imamas vaikams iki
10 mety, o vyresniems — veninis. Vienoje laboratorijoje BHT ty-
rimui atlikti naudojamas tik veninis kraujas (6,25 %). Skirtingy
éminiy BHT analitéms vertinti naudojami tie patys PBVI. Isa-
nalizavus anketos duomenis nustatyta, kad laboratorijose BHT
vertinti taikomi skirtingi PBVT, skiriasi PBVT suskirstymas pa-
gal amzZiaus grupes, lytj ir éminio tipg. Daugumoje jstaigy PBVI
naudojami neatsizvelgiant i vaiky fiziologinius poky¢ius nuo
gimimo iki brandos. Todél BHT PBVI harmonizavimas yra ak-
tualus $alies vaiky sveikatos priezitros klausimas.
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Darbo tikslas. Nustatyti vaiky nuo gimimo iki 18 mety
bendrojo hematologinio tyrimo su automatizuota >5-iy daliy
leukograma ir citomorfologinio kraujo tepinélio tyrimo pa-
matiniy biologiniy verciy intervalus ir, aptarus bei suderinus
su vaiky ligy specialistais, teikti rekomendacijas taikyti vaiky
BHT PBVI visose $alies sveikatos priezitiros jstaigose.

TYRIMO MEDZIAGA IR METODAI
Biomedicininio tyrimo (BMT) apraSymas

BMT uzsakovas - Vilniaus universitetas. Projekte daly-
vavusios jstaigos — V§] Vilniaus universiteto ligoniné Santa-
ros klinikos, Vilniaus miesto ir Vilniaus rajono poliklinikos,
atrinktos pagal Siuos reikalavimus:

o jstaigoje jdiegta laboratorijos informaciné sistema;

o informacinéje sistemoje atskiru kodu koduojamas
profilaktinis patikrinimas;

o didelé aptarnaujamy pediatriniy pacienty grupé;

o atitiktis reikalavimams (vadybiniams ir techni-
niams) pagal LST EN ISO 15189 ,,Medicinos labo-
ratorijos. Kokybés ir kompetencijos reikalavimai®;

o tyrimy rezultaty kokybés uztikrinimas dalyvaujant
tarplaboratoriniy palyginimy programose (iSorinio
kokybés vertinimo ar tyrimy kokybés tikrinimo pro-
gramose) ir prieinamumas projekto partneriams.

2015 m. gruodzio 8 d. buvo gautas Vilniaus regioninio
biomedicininiy tyrimy etikos komiteto leidimas (Nr. 158200-
15-813-335) atlikti biomedicininj tyrimg ,Vaiky bendro krau-
jo tyrimo rodikliy referenciniy dydziy jvertinimas pagal am-
ziaus grupes® ir 2017 m. gruodzio 5 d. VRBTEK pritarimas
(Nr. 158200-15-813-PP1-44) dél BMT papildymo. Tyrimas
atliktas retrospektyviai, panaudojus profilaktinio sveikatos
patikrinimo tikslais 2015-2019 m. Vilniaus miesto ir Vilniaus
rajono poliklinikose atlikty BHT rezultatus.

PBVT jvertinti pritaikytas netiesioginis apskai¢iavimo me-
todas, leidziantis analizuoti didele duomeny imtj. I viso j ty-
rimg buvo atrinkti 31 945 vaiky nuo 0 iki 18 m. amziaus BHT
duomenys. Pritaikius Tukey metoda pasalintos kiekvienos
analités i$skirtys iki 7 % imties. Kadangi 0-6 mén. amziaus re-
zultaty imtis nebuvo reprezentatyvi, duomenys analizuoti nuo
6 mén. Analizuoty duomeny imtis buvo 29 920 (1 lentelé).

1 lentelé. Eminiy pasiskirstymas pagal amziaus grupes
Table 1. Distribution of samples by age groups

.. Mergaites, Berniukai, I8 viso,
Eminys,
L. - n n n (%)
amziaus grupé
Kapiliarinis kraujas | 9539 9678
6 mén. - 2 m. 1333 1371
2m. - 6m. 3421 3558 (16942‘;(;7)
6m.—12m. 3417 3371
12m. - 18 m. 1368 1378
Veninis kraujas 5371 5332
6 mén. - 2 m. 126 147 10 703
2m. - 6m. 402 478 (36 %)
6m. - 12 m. 1192 1326
12m. - 18 m. 3651 3381
I8 viso, 14910 15010 29920
n (%) (49,8 %) (50,2 %) (100 %)
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Veninio ir kapiliarinio kraujo paémimas laboratorijose buvo
atliekamas pagal patvirtintas procediiras. Tyrimai atlikti hema-
tologiniais analizatoriais: Sysmex XT-1800i (Sysmex Corpora-
tion; Japonija); Sysmex XN-550 (Sysmex Corporation; Japo-
nija); ABX PENTRA DF 120 (Horiba ABX, Prancizija); ABX
PENTRA XL80 (Horiba ABX, Pranctizija). Analizuoti 26-iy
BHT anali¢iy rezultatai. PBVI apskaiciuoti dviem statistiniais
metodais — CLSI rekomenduojamu nepriklausomy im¢iy ne-
parametriniu metodu ir kvantiliy regresijos metodu (1 pav.).
Abiem metodais gautiems rezultatams palyginti taikytas kon-
kordancijos koeficientas parodé rezultaty atitikimg (konkor-
dancijos koeficiento ribos 0,81-1,0). Pamatiniy biologiniy ver-
¢iy intervalai nustatyti pagal vaiky amziaus grupes, atsizvelgiant
i lytj ir kraujo éminj. Apskaic¢iuotas visy PBVI vidurkis, standar-
tinis nuokrypis, mediana, 1-as ir 3-ias kvartiliai.

Limfocitai

40

20

1 pav. Tagkiné sklaidos diagrama.
Duomeny i$sidéstymas kvantiliy regresijos metodu
(x asis — amzius, y asis — limfocitai, %)
Fig. 1. Scatter plot. Data distribution using quantile
regression method (x-axis - age, y-axis — lymphocytes, %)

Publikacijy paieska

Publikacijy paieska buvo vykdoma duomeny bazéje Pub-
Med. Paieskai atlikti naudoti reik$miniai zodziai arba jy jungi-
niai: complete blood count, indirect reference intervals, neonate
hematology, pediatric hematology, peripheral blood smear.

TYRIMO REZULTATAI IR JY APTARIMAS

Hematologiniai rodikliai ir jy aptarimas
Eritrocitai ir jy rodikliai

Gimimo metu naujagimio organizmas, prisitaikyda-
mas prie naujos, daug deguonies turincios aplinkos, patiria
reik$mingy fiziologiniy poky¢iy. Naujagimiy hemoglobino

verté ir eritrocity skaic¢ius reik§mingai skiriasi nuo kudikiy,
vaiky bei suaugusiyjy [5, 6]. Budinga santykiné policitemija
su makrocitoze (didelis vidutinis eritrocito taris, MCV), ryski
polichromazija su branduolétais eritrocitais [5-8]. Nei$nesioty
naujagimiy branduoléti eritrocitai gali ilikti ilgiau nei savaite.
Sveikiems naujagimiams gali biti nustatoma nezymi anizoci-
tozé ir poikilocitozé. Naujagimiy eritrocity ir jy rodikliy vertés
priklauso nuo gestacinio amziaus, valandos po gimimo, orga-
nizmo sveikatos buiklés [8]. Vaisiaus hemoglobinas, bilirubinas,
lipidai yra svarbiis interferencijos veiksniai ir gali iSkreipti krau-
jo tyrimo rezultatus. Apytiksliai 5 % naujagimiy per pirmasias
48 valandas po gimimo hematokrito verté padidéja, po to létai
ir nuosekliai mazéja [7-9].

Dél reiksmingo deguonies kiekio padidéjimo per pir-
masias gyvenimo dienas naujagimio organizme mazéja eri-
tropoetino (EPO) koncentracija, kartu mazéja ir eritrocity
gamyba [6]. Naujagimystés laikotarpio pabaigoje i$sivysto
laikina ,fiziologiné“ anemija [6-8]. Palaipsniui didéjant
EPO koncentracijai, intensyvéja retikulocity gamyba, didéja
hemoglobino koncentracija.

Normaliomis salygomis branduolétos eritroidinés pirm-
taky lastelés kauly ¢iulpuose subresta per 1-3 dienas. Jauni
eritrocitai (t. y. retikulocitai) patenka j periferinj krauja, kur
cirkuliuoja 1-2 dienas, kol tampa subrendusiais eritroci-
tais. Pirmomis gyvenimo dienomis biina retikulocitozeé [9,
10]. Nei$nesioty naujagimiy kraujyje gimimo metu jprastai
btina mazesné hemoglobino koncentracija, didesnis retiku-
locity ir branduoléty eritrocity kiekis [6].

Vaikystéje hemoglobino koncentracija ir eritrocity kiekis
palaipsniui didéja iki brendimo, kai beveik pasiekia suaugusiy-
ju vertes. Biomedicininio tyrimo duomenimis, brendimo laiko-
tarpiu (12-18 m.) pastebéta eritrocity skaic¢iaus, hemoglobino
koncentracijos ir hematokrito priklausomybé nuo lyties — ber-
niuky rodikliai buvo didesni nei to paties amziaus mergaiciy
(p < 0,001, 2 lentelé). Siuos duomenis patvirtina ir kiti tyréjai
[3, 11-12]. Skirtumus galima paaiskinti padidéjusia androge-
ny, skatinan¢iy eritropoeze, koncentracija berniuky organizme
brendimo laikotarpiu. Kanadieciy atliktame CALIPER tyri-
me [13] buvo jrodyta, kad bendra testosterono koncentracija
brendimo ir paauglystés laikotarpiu sparciai didéja ir skatina
eritrocity gamyba. Mazesné paaugliy mergaiciy hemoglobino
koncentracija siejama su létesne medziagy apykaita, mazesne
raumeny mase ir mazesnémis geleZies atsargomis dél menstru-
aciniy kraujavimy [14]. Kitiems eritrocity rodikliams - MCV,
vidutiniam hemoglobino kiekiui eritrocite (MCH), vidutinei
hemoglobino koncentracijai eritrocituose (MCHC), eritrocity
pasiskirstymo plociui, variacijos koeficientui (RDW CV) - lytis
neturi kliniSkai reikémingos jtakos.

2 lentelé. Hematologiniai rodikliai, priklausomi nuo lyties
Table 2. Sex-dependent hematological parameters

Eritrocitai (mediana) Hemoglobinas (mediana) Hematokritas (mediana)
Amzius B M p B M p B M p
6 men. — 2 m. 4,64 4,57 0,156 120 118 0,790 35,7 35,3 0,801
2m.— 6m. 4,70 4,67 0,677 126 127 0,990 37,6 37,8 0,402
6m.— 12 m. 4,75 4,72 0,060 133 133 0,564 39,7 39,7 0,661
12m.— 18 m. 4,97 4,49 0,001 147 132 0,001 43,8 39,5 0,001

B - berniukai, M - mergaités
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Leukocitai ir jy diferenciacija

Naujagimiy leukocity kiekis labai skiriasi nuo vyresniy vai-
ky ir suaugusiyjy leukocity kiekio [6-8]. I$nesioty naujagimiy
leukocity kiekis yra didesnis dél santykinés neutrofilijos gimi-
mo metu. Per pirmasias 8-12 valandy neutrofily kraujyje dau-
géja, kol pasiekia pikg. Neutrofily kiekio padidéjimo priezastis
yra tmi lgsteliy mobilizacija i§ kauly ¢iulpy dél organizmo pa-
tiriamo streso gimdymo metu [8]. Véliau lasteliy kiekis palaips-
niui mazéja. Neutrofily kiekio dinamikg gali reiksmingai veikti
perinataliniai veiksniai — gimdymo badas, motinos hipertenzi-
ja, motinos kar$¢iavimas prie§ gimdyma, hemoliziné liga.

Gimusiam sveikam naujagimiui gali buti nustatomi nesu-
brende neutrofilai - metamielocitai, mielocitai [5, 6, 14]. Neu-
trofilija gimimo metu yra laikina, todél greitai po gimimo pa-
grindine populiacija periferiniame kraujyje tampa limfocitai ir
islieka dominuojantys iki ankstyvos vaikystés.

Limfocity padaugéjimg kadikio kraujyje, greic¢iausiai, gali-
ma laikyti kompensaciniu atsaku j imuninés sistemos nebran-
dumg. Nuo 4-5 mety prasideda limfocity / neutrofily ,,susi-
kryziavimas“ - mazéja limfocity ir didéja neutrofily skai¢ius
(2 pav.). Taigi, leukocity kiekis ir absoliutus bei santykinis lim-
focity kiekis palaipsniui iki paauglystés mazéja [9].

60

50 S

6 mén. — 2 m. 2m.—6m. 6m.—12m. 12m. - 18 m.

= @ = Limfocitai (%)  ===O===Necutrofilai (%)
2 pav. Limfocity / neutrofily ,susikryziavimas“ (mediana)
Fig. 2. Lymphocyte/ neutrophil “crossover” (median)

Monocity kiekis didziausias baina naujagimio kraujyje ir
su amziumi mazéja [9, 16]. Eozinofily kiekio padidéjimas
pastebimas vaikystéje ir paauglystéje, mazdaug 4-15 m.
amziuje. Bazofily vaiky kraujyje randama nedaug, jy kiekis
vaikui augant ir brestant kinta mazai.

Trombocitai ir jy rodikliai

Trombocity skai¢ius pirmaisiais gyvenimo metais yra di-
dziausias. Naujagimiy trombocitai gali bati skirtingy dydziy
ir formy. Didelis trombocity kiekis siejamas su didele trom-
bopoetino koncentracija po gimimo, kuri vaikui augant pa-
laipsniui mazéja, taip pat mazéja ir trombokrito verté (PCT)
[12]. Priesingai, vidutinis trombocity tiris (MPV) yra didesnis
vyresniems nei 4 mety vaikams. Trombocity rodikliai — apskai-
Ciuotas santykinis trombocity pasiskirstymo plotis (PDW) ir
dideliy trombocity frakcija (P-LCR), mazai kinta vaikui augant.

PBVI nustatymo aptarimas

Laboratoriniy tyrimy rezultatai turi didele jtaka Siuolai-
kinjams medicinos diagnostikos ir gydymo sprendimams.
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Bendras hematologinis tyrimas yra svarbus diferencinéje
virusiniy / bakteriniy ligy, anemijy, navikiniy, alerginiy ir
kity ligy diagnostikoje. Be $io tyrimo neapsieinama atlie-
kant bet kokig chirurgine intervencija. BHT yra pagrindi-
nis vaiko profilaktinio patikrinimo laboratorinis tyrimas.
Esant netiksliems PBVI, vaiky ligy gydytojai gali skirtingai
jvertinti vaiko sveikatos bukle, skirti nereikalingag gydyma
ar atvirksciai — nejvertinti buklés sunkumo. Taigi laborato-
rijos, teikiancios paslaugas vaikams, privalo turéti tikslius
BHT PBVI, kurie turi bati periodiskai perziarimi [17].

Siuo metu pasaulyje yra vykdomi keli dideli projektai sie-
kiant nustatyti PBVI vaikams. Kanados tyréjai nuo 2009 m.
vykdo CALIPER (angl. Canadian Laboratory Initiative on
Pediatric Reference Intervals) tyrimg, kuriame analizuojami
vaiky biocheminiai ir hematologiniai rodikliai [12-14, 18,
19]. Taciau, kaip ir dauguma tyréjy, kanadieciai susiduria
su ta pacia problema — nepakankamu sveiky naujagimiy ir
kadikiy éminiy skai¢iumi. Todél CALIPER studijos straips-
niuose bei atviros prieigos duomeny bazése BHT analiciy
lentelése pirmasis amziaus intervalas yra nuo 0 iki vieneriy
ar net trejy mety. Tokiais PBVI negalima naudotis vertinant
naujagimio ar kadikio BHT.

Mausy atliktame tyrime BHT rezultatai analizuoti nuo
6 mén. vaiky amziaus. Todél buvo analizuojami ir kiti li-
teratiros $altiniai, pateikiantys pirmyjy dieny ir savaiciy
naujagimiy PBVI. Vienas populiariausiy $altiniy — R. Her-
klotzo ir kt. atlikta metaanalizé, kurioje i$analizuoti Sveica-
rijos didziosiose ligoninése naudojami vaiky nuo gimimo
iki 18 mety PBVI bei, remiantis kitais literataros $altinais,
sudaryti vaiky PBVT [11].

Didelj jdirbj taikant netiesioginj metodg intervalams
nustatyti turi vokiec¢iy mokslininky grupé, vadovaujama
J. Zierko [3, 21]. Mokslininkai analizavo daugiau nei 40 000
vaiky 0-18 mety BHT rezultatus ir PBVI palygino su Vo-
kietijoje vykdyto vaiky ir paaugliy tyrimo KiGGS rezultatais
[21]. KiGGS tyrime PBVI buvo nustatyti taikant IFCC siiilo-
ma naudoti tiesioginj metoda, iStyrus 14 076 kraujo méginius.
Nepaisant dideliy pastangy, $io tyrimo metu nebuvo jmano-
ma nustatyti PBVI naujagimiams ir kiidikiams iki 12 ménesiy.
Pritaikius netiesioginj metoda, J. ZierKui ir bendraautoriams
pavyko nustatyti intervalus vaikams nuo gimimo iki 18 mety.
Taigi, palyginusi tiesioginio ir netiesioginio tyrimo metu gau-
tus rezultatus, $i mokslininky grupé daro i$vada, kad PBVI su-
tampa ir nepriklauso nuo pasirinkto tyrimo metodo, o gauti
kai kuriy anali¢iy — hemoglobino, hematokrito ir eritrocity —
netikslumai patenka j leistinas $alies teisés aktuose nurodyty
svyravimy ribas — atitinkamai 4,0 %, 5,0 %, 4,0 % [21].

Viename i$ naujausiy publikuoty darby dany moksli-
ninkés K. Laugesen ir A. Winther-Larsen (2024 m.) netie-
sioginiu metodu analizavo 22 786 vaiky 0-18 m. amziaus
Sysmex XN-9000 (Sysmex Corporation, Japonija) anali-
zatoriumi gautus BHT duomenis [22]. Nustatytus PBVI
palygino su M. K. Bohn ir kt. [12], kurie naudojo tiesio-
ginj metoda, tirdami 309 vaiky méginius Sysmex XN-3000
analizatoriumi (Sysmex Corporation, Japonija. CALIPER
projektas), gautais duomenimis. Autorés analizavo 13 BHT
rodikliy, jskaitant MPV, PDW, PCT ir P-LCR, apie kuriy in-
tervalus duomeny yra nepakankamai. Lygindamos taikyta
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netiesioginj ir tiesioginj metoda, autorés daro i$vada, kad
BHT analic¢iy PBVI i§ esmés yra panasis. Didziausi nukry-
pimai pastebéti 4-13 m. amziaus berniuky vir§utiniy eri-
trocity ir hemoglobino PBVI verciy - eritrocity nustatytas
PBVI 4,14-5,50 x 10'%/1, palyginti su Bohn ir kt. gautais
4,14-5,14 x 10'%/], atitinkamai vir§utinés ribos skirtumas
0,36 x 10'%/1. Hemoglobino PBVI virsutiné verté skyreési
10 g/l (114-151 g/l, palyginti su 112-141 g/1) nuo nustaty-
tos Bohn ir kt. Masy BMT duomenimis, 12-18 mety am-
Ziaus mergaiciy hemoglobino koncentracija visiskai sutapo
su K. Laugesen ir A. Winther-Larsen [22] nustatyta to paties
amziaus mergaiciy hemoglobino koncentracija ir buvo 113-
149 g/1. Palyginti to paties amziaus berniuky hemoglobino
rezultaty tiksliai negalima, nes dany mokslininkeés isskiria
net tris $io amziaus vaiky intervalo pogrupius: 12-13 m.,
14-15 m. ir 16-18 m. Apatiné hemoglobino riba svyruoja
nuo 119 g/l iki 132 g/1, o vir$utiné - nuo 151 g/l iki 168 g/l.
BMT duomenimis, 12-18 m. berniuky hemoglobino PBVI
buvo 125-164 g/1. Herklotz ir kt. 12-18 m. amziaus mergai-
¢iy grupei gavo Siek tiek aukstesnes vertes: 120-154 g/ [11].
Apskritai, lyginti skirtingy studijy PBVI yra sudétinga dél
naudojamy skirtingy vaiky amziaus grupiy intervaly.

Atliekant BHT skirtingais hematologiniais analizato-
riais, galimi anali¢iy skaitiniy ver¢iy skirtumai. Dazniausiai
jie minimalas ir klini$kai nereik$mingi. CLSI dokumente
EP28-A3c ,,Defining, Establishing, and Verifying Reference
Intervals in the Clinical Laboratory; Approved Guideline—
Third Edition“ nurodoma, kaip verifikuoti PBVT klinikinése
laboratorijose [1]. Verifikuojant vaiky BHT PBVI reikéty
istirti bent 20-ties sveiky vaiky atitinkamy amziaus grupiy
kraujo éminius. Bent 95 % rezultaty turéty patekti j verifi-
kuojamo PBVTI ribas. Jei daugiau nei 5 % rezultaty nepaten-
ka | $ias ribas, reikia atlikti i§samesne analize.

Dazniausiai skai¢iuojant BHT PBVI naudojamos veni-
nio kraujo analié¢iy vertés. Tac¢iau atliekant tyrimus vaikams,
ypac¢ maziems, neretai naudojamas kapiliarinis kraujas, ku-
ris savo sudétimi néra tapatus veniniam. Kapiliarinis krau-
jas naudojamas, kai laboratoriniams tyrimams reikia mazo
éminio kiekio. Toks éminio paémimo badas yra mazai in-
vazyvus, éminj galima greitai ir lengvai paimti, be to, i$ven-
giama kraujo tiirio sumazéjimo ir jatrogeninés anemijos, o
tai ypac svarbu kadikiams [23]. Tac¢iau kapiliarinio kraujo
éminys taip pat turi trikumy. Abejoting rezultaty galima
gauti dél netinkamai paimto kapiliarinio kraujo éminio,
jei kraujas blogai teka mazam vaikui i$sigandus ar esant
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dehidratacijai, stipriai spaudziant pirsta galima sukelti he-
molize. Sunkiai tekant kraujui galimi kraujo mikrokreguliai.
Eminio hemolize gali sukelti ir dezinfekantai, kurie naudo-
jami odos pavir$iui paruosti, todél dario vieta turi bati sau-
sa. Paimtas kapiliarinio kraujo éminys turi bati gerai iSmai-
$omas, nes yra tikimybé atsirasti trombocity agregatams.
Jei kyla abejoniy dél kapiliarinio kraujo tyrimo rezultaty,
tyrimg reikéty kartoti veninio kraujo éminyje. Taigi, nors
kapiliarinio kraujo paémimo procedara néra sudétinga,
reikalingi geri personalo jgiidziai, ypa¢ dirbant su mazais
vaikais. Biomedicininiame tyrime buvo analizuoti veninio
ir kapiliarinio kraujo BHT rodikliai. Kapiliariniame kraujy-
je buvo rasta vidutinigkai 10 % daugiau leukocity (p < 0,001)
nei veniniame dél didesnio neutrofily (p < 0,001) ir monocity
(p <0,001) skaic¢iaus. Limfocity (12-18 m. amziuje, p < 0,001)
ir eozinofily (6 mén.-12 m., p < 0,05) kapiliariniame kraujy-
je buvo rasta maziau nei veniniame kraujyje. Taigi, pacientui
stebéti geriausiai baty BHT tyrimui naudoti tokj patj éminj, o
tyrimo uzsakymo formoje svarbu nurodyti éminio tipa.

Vaiky hematologiniy rodikliy PBVI
derinimas su specialistais

Vertinant vaiky BHT PBVI tinkamuma, gautas Lietuvos
vaiky onkohematology draugijos pritariamasis rastas. Vai-
ky BHT PBVI pristatytos Lietuvos laboratorinés medicinos
suvaziavime (2023 m. balandzio 27 d.), kuriame buvo pri-
tarta teikti rekomendacijas taikyti vaiky BHT PBVI visose
$alies sveikatos priezitros jstaigose.

ISVADOS

1. Jvertinus biomedicininio tyrimo rezultatus bei at-
sizvelgiant | literatiros duomenis, suderinus su vaiky ligy
specialistais bei vadovaujantis ilgalaike klinikine praktika,
buvo sudaryti 0-18 m. amziaus vaiky bendrojo hematologi-
nio tyrimo su automatizuota >5-iy daliy leukograma (3 len-
telé) ir citomorfologinio kraujo tepinélio tyrimo pamatiniy
biologiniy verciy intervalai (4 lentelé).

2. Priimtas Nacionalinis susitarimas teikti rekomendaci-
jas taikyti vaiky bendrojo hematologinio tyrimo su automa-
tizuota >5-iy daliy leukograma ir citomorfologinio kraujo
tepinélio tyrimo pamatiniy biologiniy veréiy intervalus vi-
sose Salies sveikatos priezitiros jstaigose.

Gauta: 202506 11  Priimta spaudai: 2025 07 14
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C. Trombocitai ir jy parametrai
C. Platelets and their parameters

Amiiaus grupés Trombocitai Tromboi;ito Trombokritas, % Trombocito dydzio pasis- | Dideli trombocitai
(PLT), x10°/1 vidutinis taris, fl kirstymo plotis, fl i$ trombocity, %

0d.-24d. 150-490 8,5-11,3 0,18-0,46 9,0-17,0 13,0-43,0
2d.-1sav. 150-490 8,5-11,3 0,18-0,46 9,0-17,0 13,0-43,0
1 sav. - 1 mén. 150-520 8,5-11,3 0,18-0,46 9,0-17,0 13,0-43,0
1 mén. - 6 mén. 150-550 8,5-11,3 0,18-0,46 9,0-17,0 13,0-43,0
6 mén. — 2 m. 152-491 8,2-11,0 0,17-0,47 9,0-17,0 10,5-31,8
2m.-6m. 159-443 8,2-11,0 0,17-0,40 7,8-12,7 10,1-31,8
6m.-12m. 157-413 8,6-11,3 0,18-0,41 8,4-13,6 12,9-34,8
12m. - 18 m. B. 153-361 8,8-11,7 0,18-0,36 8,8-15,1 13,0-39,4
12m.-18 m. M. 160-381 8,6-11,6 0,19-0,37 8,5-14,4 13,0-39,0

4 lentelé. Citomorfologinio kraujo tepinélio tyrimo PBVI
Table 4. Reference ranges for cytomorphological blood smear
A. Leukocity diferenciacija
A. Leukocyte differentiation

ES ®
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2| 2| E| 2| 2| EE |5 2 |8l | &| E| EE Eg|e| E | & =l
5| 2| 8 E| 3| g2 8| 2|85 E| & | Es | B g| & | E| BT
212 2 5| 2= 8 § 5|5 g E | 5= £g5/ 2 & |5 §5&
B A = = | 3| A= |z @ |zla oy & S A=A p= | A=
0d.-1sav. 0 0 | 0-2|0-3]0-8| 40-73| 0| 0-6 |0|0-2| 0 |20-44| 0-2 0 0 | 2-12 | 0-1 0
1 sav.-2 sav. 0 0 0-2 | 0-310-7] 30-60 | O | 0-6 | 0| 0-2 0 |25-55 0-2 0 0 2-12 | 0-1 0
2 sav.—1 mén. 0 0 | 0-1]0-1]0-6|25-55] 0|06 |0|0-2| 0 |30-60| 0-2 0 0 | 2-10 | 0-1 0
1 mén.-2 mén. 0 0 0 0 0-6| 20-50 | 0 | 0-6 | 0| 0-2 0 |30-60 0-2 0 0 2-10 | 0-1 0
2 mén.—6 meén. 0 0 0 0 |[0-6|20-50 | 0 | 0-6 | 0| 0-2| O |30-65| 0-2 0 0 | 2-10 | 0-1 0
6 mén.—-2 m. 0 0 0 0 0-6| 20-59 | 0 | 0-6 | 0| 0-2 0 |20-59 0-2 0 0 2-10 | 0-1 0
2 m.—-6 m. 0 0 0 0 0-6| 20-62 | 0O | 0-6 | 0| 0-2 0 |20-59 0-2 0 0 2-10 | 0-1 0
6 m.—12 m. 0 0 0 0 0-6| 35-65 | 0 | 0-6 | 0| 0-2 0 |20-55 0-2 0 0 2-10 | 0-1 0
12 m.-18 m. 0 0 0 0 0-6| 40-69 | 0 | 0-6 | 0| 0-2 0 |20-48 0-2 0 0 2-10 | 0-1 0
B. Eritrocity morfologijos vertinimas
B. Evaluation of erythrocyte morphology
Analités pavadinimas Amziaus grupés Intervalai / vertés Matavimo vienetai Interpretavimas
Anizocitozé 0d.-28d. 0-2 Pliusai (+) 1+ <11 %; 2+ 11-20 %; 3+ >20 %
>28 d. 0-1
Makrocitai 0d.-28d. 0-2 Pliusai (+) 1+ <11%; 2+ 11-20 %; 3+ >20 %
>28 d. 0-1
Mikrocitai 0d.-284d. 0-2 Pliusai (+) 1+ <11 %; 2+ 11-20 %; 3+ >20 %
>28 d. 0-1
Hipochromija 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <11 %; 2+ 11-20 %; 3+ >20 %
Akantocitai 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <5 %; 2+ 5-20 %; 3+ >20 %
Echinocitai 0d.-284d. 0-2 Pliusai (+) 1+ <5 %; 2+ 5-20 %; 3+ >20 %
>28 d. 0-1
Dakriocitai 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <5 %; 2+ 5-20 %; 3+ >20 %
Eliptocitai 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <5 %; 2+ 5-20 %; 3+ >20 %
Sferocitai 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <5 %; 2+ 5-20 %; 3+ >20 %
Stomatocitai 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <5 %; 2+ 5-20 %; 3+ >20 %
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Taikinio formos eritrocitai 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <5 %; 2+ 5-20 %; 3+ >20 %

Polichromatofilija 0d.-28d. 0-2 Pliusai (+) 1+ <5 %; 2+ 5-20 %; 3+ >20 %
>28 d. 0-1

Ovalas makrocitai 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <2 %; 2+ 2-5 %; 3+ >5 %

Pjautuvo formos eritrocitai 0d.-18 m. 0 Pliusai (+) 1+ <1 %; 2+ 1-2 %; 3+ >2 %

Sistocitai 0d-28d. 0-1 Pliusai (+) 1+ <1 %; 2 + 1-2 %; 3+ >2 %
>28 d. 0

Branduoléti eritrocitai 100-ui 0d.-1 sav. <10 Skaicius 100-ui

leukocity >1 sav. 0 leukocity

Monety stulpeliai 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta

Eritrocity agliutinacija 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta

Bazofilinis taskuotumas 0d.-28d. Rasta /nerasta Rasta / nerasta
>28 d. Nerasta

Howello-Jolly kaneliai 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta

Caboto ziedai 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta

C. Leukocity morfologijos vertinimas
C. Evaluation of leukocyte morphology

Analités pavadinimas AmiZiaus grupés | Intervalai / vertés | Matavimo vienetai Interpretavimas
Neutrofily branduoliy 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta Rasta, kai:
hipersegmentacija 26 skilc¢iy (1 % i$ neutrofily) arba =3 % neutro-

fily, turindiy 5 skiltis

Neutrofily branduoliy 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta Radus - skai¢iuojama kartu su segmentuotais
hiposegmentacija neutrofilais ir pateikiamas komentaras
Toksinis gradétumas 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+<4%;2+4-8%;3+>8%
Neutrofily vakuolizacija 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Dohle kiineliai 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Neutrofily hipogradétumas 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Pelgerio-Hueto Igstelés 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Auerio lazdelés 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Gumprechto $Seséliai 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta

D. Trombocity morfologijos vertinimas
D. Evaluation of platelet morphology

Analités pavadinimas Amziaus grupés | Intervalai/ vertés | Matavimo vienetai Interpretavimas
Gigantiniai trombocitai 0d.-18 m. 0-1 Pliusai (+) 1+ <11%;2+ 11-20 %; 3 + >20 %
Dideli trombocitai 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta Nerasta <5 %; rasta >5 %
Trombocity sankaupos 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Trombocity satelitizmas 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Trombocity hipogradétumas 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Mazi trombocitai 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta
Mikromegakariocitai 0d.-18 m. Nerasta Rasta / nerasta

Summary

PEDIATRIC REFERENCE RANGES FOR HEMATOLOGY:
A NATIONAL CONSENSUS

Audroné Eidukaité, Reda Kruzikaité Sakavickiené, Laura Baniené, Aldona Baublyte,
Laima Skrickiené, Erika Skrodeniené, Dalius Vitkus

Background. Laboratory test results substantially im-
pact modern medical diagnostics and treatment decisions
— an estimated 50-70% of clinical decisions are based on
laboratory data. Complete blood count is one of the most
commonly performed diagnostic tests in pediatric practice
and constitutes a critical part of routine health check-ups.
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Accurate interpretation of complete blood count results
requires age- and development-specific reference intervals.
Harmonization of pediatric hematological reference inter-
vals remains relevant in the country’s healthcare system.
Aim. To establish reference intervals for com-
plete blood count with automated >5-part leukocyte
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Vaiky hematologiniy rodikliy pamatiniy biologiniy verciy intervalai: Nacionalinis susitarimas

differential and cytomorphological peripheral blood
smear examination in children from birth to 18 years
of age. A secondary aim was to develop evidence-based
recommendations for implementing these reference in-
tervals across all national healthcare institutions follo-
wing expert consensus among pediatric specialists.

Methods. This retrospective study analyzed comple-
te blood count results obtained during preventive pedi-
atric health check-ups. Reference intervals were calcu-
lated using two statistical approaches: the independent
non-parametric method and quantile regression. A li-
terature review was also conducted using the PubMed
database with relevant keywords.
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