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JELENLEGI RUTIN ELLATAS KOPONYASERULES Q
ESETEN =

* neurologiai vizsgalat — GCS
* koponya CT

* mild

* moderate

¢ sever

* CT: kivalo szenzitivitas es specificitas, de:
* draga

° nagy sugarterhelés
* USA: éevente 20 millio koponya CT !




MIVEL LEHET KIVALTANI A KOPONYA CT-T? Q

* USA: vervizsgalat, gyorstesztek

» USA: hadsereg

* USA: sportok

* biomarkerek vizsgalata:

* CT elhagyasanak jogi kovetkezményei lehetnek

* emiatt komoly studyk

* iszonyat penz
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MINEK FELELJEN MEG A JO BIOMARKER? )

* egyszeru mintavetel
* gyors eredmeny
* olcso

* biztosan jelezze, ha nem szukséges CT ! - jogi kovetkezmenyek

* magas NPV (negative predictive value)

° magas szenzitivitas




HOGYAN HASZNALNANK A BIOMARKEREKET?

* Legidealisabb esetben:
* beteg SBO-ra érkezik, mert elesett, megutotte magat, talan a fejét is
* gyors vérvizsgalat

* eredmény alapjan konnyen eldontheto, hogy szukséges-e koponya CT vagy nem

Konkluzio: sulyos vagy egyertelml koponyaserulésnél a biomarkereknek nincs szerepe!

Vagy megis???




~ TBI BIOMARKEREK FELOSZTASA
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GFAP: Glial Fibrillary Acidic Protein

astrocytakban termelodo feherje

* a szinapszisok kialakulasaban jatszik donto szerepet

ezert idegsejtek karosodasa esetén, megno a termelése

megno a koncentracioja necrosis vagy trauma esetéen

* TBI osszes formajaban




UCH-L1: 5100 Ubiquitin carboxy-terminal hydrolase isozyme L1

* idegsejtek cytoplazmajaban termelodo enzim

* feladata a hibasan termelodo feherjék eltavolitasa a sejtbol — repair

funkcio

* karosodas esetén reszt vesz az idegsejtek cserejeben e€s a masodlagos

serulések megelozeéseben

* megno a koncentracioja

* moderate és severe TBI eseten

* TBI miatti kamra drainbdl nyert liquorban is megno a koncenctracioja




S100B: Calcium-binding protein B

az astrocytak cytoplazmajaban és a sejtmagban is termelodik

a sejt kalcium tartalmanak szabalyozasaban vesz reszt, valamint

neuroprotektiv kemiai folyamatokban

* glukoz szint csokkenés esetén jelentosen no a koncentracioja, hogy

megallitsa a mitokondrialis leallast, ezaltal a sejthalalt

feltehetoleg ezek miatt no a koncentracioja:

* TBI esetén, de egyeb serulesekneél is




NSE: Neuron specific enolase

az idegsejtek cytoplazmajaban termelodik glylolisis soran

a homeostasisban vesz resz

termelodése jelentosen no a neuron séruléese esetén, a homeostasis

szabalyozasanak celjabol

TBI és polytrauma eseten is emelkedett a koncentracioja




STUDY 2016-2017 USA MINNEAPOLIS, 258 BETEGQ

* GFAPSIO00B és UCH-LI szintet is vizsgaltak TBI utan: 0-8 6ra és 12-32 ora
* koponya CT minden esetben

 Osszeségében mind a 3 marker emelkedett pozitiv CT esetén

* a GFAP prognosztizalt a legpontosabban

e UCH LI késobbi szintje megbizhatatlan volt

* SI00B mind a ket méresnél pontatlanul jelezte a pozitiv CT-t

* a study tobb nehézségbe utkozott:

* a kezelés meghosszabbodasa miatti elégedetlenség

* sikertelen vervételek, masodik vérvetel




ALERT-TBI STUDY 2012-2014, USA ES EUROPATOBB Q
CENTRUM, 1959 BETEG Q’

* GFAP és UCH-LI szintet is vizsgaltak TBI utan, GCS 9-15

* 0-12 6ra, kombinalt teszt KRITIKAK - : -
a cikk megjelenese es a biomarkerek engedelyeztetese es piaci
% koponya CT minden esetben megjelenése majdnem teljesen egybeesett

a kombinalt vizsgalat kérdéses (GFAP magaban is j0)
s Eredm ény: hogyan allapithato meg a markerek hatarerteke!
 97%-0s szenzitivitas a s"tludy eredményeit elmosta a gyanu, miszerint piaci célokbol
szuletett

* 99% NPV (negative predictive value)

* a szerzok szerint: enyhe-kozepes kopnyaserulesek eseten tobb mint 30%-al

lehetne csokkenteni az elvegzendo CT-k szamat!
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META-ANALYSIS 2021, DUBLIN, 38 STUDY Q

GFAP, S100B, UCH-L1 és NSE szintet vizsgalo studykat elemeztek

mild TBI studyk, féleg S100B

koponya CT minden esetben

Konkluziok:
* 6 oran beluli S100B vizsgalat mild-TBI esetén kivaloan jelezte elore a CT

eredmenyt

* a tobbi marker esetén nem egyertelmuek az eredmenyek




LITERATURE REVIEW OF TBI BIOMARKERS, 2022, 3
EGYIPTOM O
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* a konvencionalis biomarkereknek LaneiiE o

szamos korlatja van ° @

*  mi-RNA vizsgalatok sokkal

igéretesebbek

* miRNA szintek a szérumban és

liquorban is érzekenyen emelkednek

* az exosomak és miRNA-k kimutatasa ‘ Inflammation
biomarkers

konnyebb

* sajnosa a miRNA nagy egyéni variablitast

mutat




CENTER-TBI stupY Es TRACK-TBI STUDY BIOMARKEREKRE Q
VONATKOZO EREDMENYE!

 CENTER: 2283 beteg, GOSE score
* GFAP S100B, UCH-LI, NSE, NFL, Tau

* kombinalt 6x biomarker értékes prognosztikai faktor koponyasérilés utani funkcionalis kimenetelre

¢ TRACK: 1969 beteg, GOSE score
* GFAP UCH-LI
* a kedvezotlen kimenetelt helyesen jelezték moderate és severe TBI utan

* mild TBI kimenetelére nem kaptak megbizhatd eredményt

* Osszesegeben: hasznosak lehetnek ezek a biomarkerek koponyaserulés utan nem sokkal

prognozist megfogalmazni a betegnek vagy csaladjanak




TBI BIOMARKEREK HELYZETE JOGI SZEMPONTBOL Qa
2023, USA

* USA hadsereg-egészségugyi innovaciok és fejlodes

* severe TBI tuleles:
* XX.szazad elott (polgarhaboru): 0 — nagyon alacsony
* LLVH:35%
* I.VH: nincs javulas, rehabilitacio nincs
* Koreai Haboru: kotelezo sisak, mobil sebészet
* Vietnami Haboru tulél6i kozott csak 14% szenvedett koponyasérulést

«  Obol Haboruban a leggyakoribb a sulyos koponyasériilés, tulélés né, de rokkantsag is

* kovetkezmeny: a neuropathologia, a képalkotas és a ver-biomarkerek iranti érdeklodés no

* elvarasok is nonek! — civilek, sajto, politikusok




TBI BIOMARKEREK HELYZETE JOGI SZEMPONTBOL Qa
2023, USA

* elmult 20 évben mTBI miatti perek szama: haromszorosara nott!
* a perek kihivast jelentettek minden résztvevonek, ez tovabb fokozza az elvarasokat

* sok esetben post-commotios (szubjektiv) tuneteket kellett ertekelni
* mas betegség okozta a tuneteket?
* haszonszerzés céljabol emlitett tiinetek?

* a diagnosztikai eszkozok elég erzékenyek a differencial diagnozishoz?

' ¥

megbizhato biomarkerek szuksegessege




TBlI BIOMARKEREK HELYZETE 2024

* paradigma valtas a koponyasérulések megitelésben

* a jelenlegi diagnosztikus, prognosztikai és egyeb eszkozeink ineffektivek
* ezaltal a sérultek és az oket ellatok jogi helyzete kérdéses

* a biomarkerek sajnos még nem bizonyitottan hatasosak elégge

* sem a klinikai felhasznalasban, sem a jogi megitélésben

* meég a tudomanyos bizonyitékok jogi elfogadasaban is vita van

Nt

* a jovo feladata olyan biomarkerek hasznalata, amelyek segitik egyrészt a klinikai ellatast,

masreészt a jogi helyzetek tisztazasat
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