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Traumatické poranenie mozgu utrpi ro¢ne viac nez 50 milionov fudi. S rasticim rozvojom proteomiky a inych vyskumnych technik boli
ubikvitin C-termindlna hydrolaza-L1 (UCH-L1) a gliovy fibrilarny acidicky protein (GFAP) nedavno uvedené ako nové potencialne markery
poranenia mozgu. Hladina biomarkerov v krvi ma potencial predpovedat absenciu intrakranidlneho poranenia a tym redukovat potrebu
CT vySetrenia mozgu. Uvedené biomarkery krvi maji potencial dokumentovat, ¢i k otrasu mozgu do$lo, najmi ak je anamnéza nejasna.
Z tychto dévodov by mali byt realizované multimarkerové analyzy, ktoré by preukazali poskodenie glie a neurénov.
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Serum biomarkers in mild traumatic brain injury

More than 50 million people sustain a traumatic brain injury each year. Recently as a result of increased development of proteomics
analysis and other discovery techniques, investigators have reported ubiquitin C-terminal hydrolase-L1 (UCH-L1) and glial fibrillary
acidic protein (GFAP) as novel potential markers for brain injury. Blood-based brain biomarkers hold the potential to predict absence of
intracranial injury and thus reduce unnecessary head CT scanning. Blood-based brain biomarkers also hold the potential to document
whether a concussion occurred, especially when the history is unclear. For this reason, multi-markers analysis that presents glial and

neuronal cell body damage should be performed.

Key words: mild traumatic brain injury, GFAP, UCH-L1

Uvod

Traumatické poranenie mozgu
utrpi ro¢ne viac nez 50 milionov Iudji,
pricom 90 % z nich utrpi lahké mozgo-
vé poranenie (LMP). Diagn6za lahkého
urazu mozgu je zaloZena obycajne na
anamnestickych, ¢asto subjektivnych
udajoch o amnézii, dezorientacii alebo
bezvedomi (Vos et al., 2012). Pre trauma-
tické poranenie mozgu neexistuje defi-
nitivny objektivny biomarker (Lee et al.,
2015). CT vySetrenie sa stale povazuje za
zlaty Standard v diferencidlnej diagnos-
tike akttnych tirazov hlavy a jeho cielom
je v prvom rade vylacit Zivot ohrozuja-
ce zavazné intrakranialne komplikacie
a umoznuje skoré prepustenie pacientov
do ambulantnej starostlivosti (Vos et al.,
2012). Samotné CT vySetrenie ma niz-
ku senzitivitu (priblizne 10 %) v zachyte
traumatickych intrakranialnych zmien
u pacientov s lahkym mozgovym pora-
nenim a predstavuje pri opakovanych vy-
Setreniach signifikantnt radia¢nt zataz
(Vos et al., 2012). Magneticka rezonancia
mozgu ma vys§iu senzitivitu, avsak jej
Siroké pouZitie je limitované cenou, do-
stupnostou a pouzitelnostou u klinicky

nestabilnych pacientov (Papa et al., 2015).
Limity st¢asnych diagnostickych metod
preto vyzyvaji na dalsi vyskum novych
biomarkerov traumatického poranenia
mozgu, medzi ktoré patria aj sérové bio-
markery traumy mozgu (Bazarian et al.,
2018). Vacsina klinickych Stadii sa zame-
riavala na §tdium sérovych biomarkerov
tazkého traumatického poranenia mozgu
(TMP). Avsak tito pacienti sa aj tak nevy-
hnt CT vySetreniu mozgu. V poslednom
obdobi sa skiima vyuZitie pouZzitia séro-
vych biomarkerov v diferencialnej diag-
nostike 'ahkych mozgovych poraneni.
Cielom tohto ¢lanku je stru¢ne priblizit
aktualne poznatky z tejto oblasti.

Sérové biomarkery lahkého

mozgového poranenia

Mozgovomiechova tekutina je
v priamom kontakte s extracelularnou
matrix a z tohto pohladu je mozgovo-
miechova tekutina optimalnym zdrojom
biomarkerov poranenia mozgu. KedZe
odber periférnej krvi je pre rutinna prax
omnoho lahs$ia procedura, je v popredi
zaujmu vyskumu. Nizka koncentracia
biomarkera v periférnej krvi predstavuje

urcitl technickt limitaciu a je potreb-
né pouzit omnoho citlivejSie analytické
metodiky.

Pri vyvoji biomarkera traumatic-
kého poranenia mozgu st identifikované
proteiny, ktoré sa vyskytuju vo velkom
mnozstve v bunkdch mozgového tkaniva,
ako napr. v astroglii (protein S1008, glio-
vy fibrilarny acidicky protein — GFAP),
v oligodendrocytoch (myelinovy bazic-
ky protein — MBP), v cytoskelete axonu
(tau protein, neurofilamenta s lahkym
retazcom - NF-L, fosforylované neuro-
filamenta s tazkym retazcom - pNF-H,
N-terminalny fragment all spektrinu
- SNTF), v neuréne (neurén-specificka
enolaza - NSE, ubikvitin C-terminalna
hydrolaza - UCH-LI). Iny pristup pred-
stavuje vyskum zdpalovych cytokinov,
metabolitov a oxidovanych lipidov, au-
toimunitného profilu (Bogoslovsky et al.,
2016).

Biomarkery poranenia

astroglie

Protein S100p je doteraz jed-
noznacne najviac skiimany biomarker
mozgového poranenia vo viac ako 300
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Tab. 1. Stru¢na charakteristika jednotlivych biomarkerov LMP

CNS Detekcia v sére Korelacia Korelacia Vyskyt priinych | Limitacie
Povod markera Specificita | v€asne po traze hodnot s LMP hodnéts TMP ochoreniach biomarkera

Protein Astrocyty, oligodendrocyty, | Nie (byva Detekcia 3-6 h od Ano Ano Polytrauma, Nie je CNS

S100B8 adipocyty, chondrocyty, pozitivny trazu (Mondello et al., | Nizke hodnoty (Kulbe etal., maligny melaném, | $pecificky
periférne tkanivd aj pri 2021) S100B poskytuji | 2016) myokardidlna
(Kulbe et al.; 2016, Gan et polytraume) informdciu ischémia,
al.,, 2019) (Ganetal., 0 miernej povahe ischemicko-

2019) traumatického reperflzne
poranenia poranenie (Kulbe
(Kulbe et al., 2016) etal, 2016)
GFAP Astrocyty, ependymélne Ano Ano Ano Ano Nie Referenéné
bunky (Papa et al., 2012) (Papaetal., |Véasna detekciado (Papaetal, 2016) | (Papaetal., (Papaetal, 2012) |hodnoty chybaju
2012) 4 hodin, vrcholové 2016)
koncentrécia 12-20 h
po poranen{
(Papaetal., 2016)

MBP Oligodendrocyty, Ano (vratane | Nie (hodnoty Ano Ano SM Mohol by mat
Schwannove bunky perif. nn. nevzrastaju promptne) | (Kulbe et al., 2016) | (Kulbe et al., (Kulbe et al., 2016) | hodnotu pri
periférneho nervového systém) Max. hodnoty 48-72 h 2016) hodnoteni
systému (Kulbe et al.,, 2016) | (Zetterberg | po Uraze (Kulbe et al., v subakutnej faze

etal., 2013) |2016)

Tau protein | Axdny, pecen, oblicky, testes | Nie Nie Nekonzistentné Nekonzistentné | AD, CTE Potreba analyz

Detegovany je skor Udaje (Jones et al., | Udaje S0 zvysenou
v likvore nez v sére 2017) (Jonesetal., citlivostou
(Jones et al., 2017) 2017)

NF-L/pNF-H | Myelinizované axdny, Ano Detekcia 6 h po traze | Ano Ano SM, AD, ALS Detekcia 6 h od
dendrity neurénov Gatson et (vrcholové hodnoty (Jones et al., (Jones et al., Urazu limituje
(Gatson et al., 2014) al., 2014) 24-48 h po Uraze) 2017) 2017) jeho pouzitie

(Jones et al., 2017) ako akutneho
biomarkera
(Jonesetal.,
2017)

SNTF Axény, presynaptické Nie Hladina stipa 1hod | Nesignifikantne Ano Pri LMP neboli
zakoncenia neurénov Urazu a pretrvéva zvySené (Siman et al., hodnoty
(Zetterberg et al., 2013) zvy$end 12 hodinaz | (Simanetal, 2014) signifikantne

6 dni 2014) zvysené
(Simanetal., 2015)

NSE Oligodendrocyty, erytrocyty, | Nie Detegovand bola uz Nie Ano (hodnoty K-P bypass, Falos$nd
trombocyty, endokrinné (Papaetal., |do6hodinoddrazu, | (Kulbeetal,2016) | vkomorovom Sokovy stav, pozitivita v
bunky (Papa et al., 2015) 2015) av§ak hodnoty sa moku korelovali | ischemicko- pripadoch

prekryvali s kontrolami s GCS) (Jones et | reperflzne hemolyzy

(Kulbe et al., 2016) al., 2017) poranenie, (Papaetal.,
hemolyza (Kulbe | 2015)
etal, 2016)

UCH-L1 Neurdny centralneho Nie Detekcia uz pocas Ano Ano - Potrebné
aj periférneho (Papaetal., |1.hodiny po Uraze (Kulbe et al., 2016) | (Kulbe et al., stanovit
nervového systému, 2010) (Jones et al., 2017) 2016) referenéné
neuromuskuldrna junkcia, bb. Vrcholova hodnoty
neuroendokrinného systému, koncentracia 6 hodin
bb. hladkej svaloviny, tumory po Uraze (Kou et al.,

(Papa et al., 2010) 2013)

AD - Alzheimerova demencia; ALS - amyotrofickd laterdlna sklerdéza; CTE - chronickd traumatickd encefalopatia; LMP - [ahké mozgové poranenie; SM - sclerosis

multiplex; TMP - tazké mozgové poranenie

stadiach. Patri do skupiny Ca?+ via-
zucich proteinov. Pévodne sa predpo-
kladalo, Ze protein S100B sa nachadza
iba v astrocytoch, ale je detegovany aj
v oligodendrocytoch (Kulbe et al., 2016).
Protein S100B nie je CNS Specificky a je
pritomny aj v extracerebralnych bun-
kach: adipocytoch, chondrocytoch, ¢ize
jeho zvySena hodnota médze byt v ko-
relacii aj s postihnutim tychto perifér-
nych tkaniv, napriklad pri polytraume

(Gan et al., 2019). Jeho hladiny v sére st
zvySené aj po ischemicko-reperfiznom
poraneni brusnych organov, myokardi-
alnej ischémii. Je zvySeny aj u pacientov
s psychiatrickymi ochoreniami a su¢asne
je vySetrovany ako biomarker melanému
(Kulbe et al., 2016).

V sére je mozné ho detegovat
0 3-6 hodin od Grazu (Mondello et al.,
2021). V Skandinavii je vySetrovanie sé-
rovych hladin S100p st¢astou odpora-

¢ani manazmentu traumy hlavy. Nizke
hodnoty v sére (pod 0,10 ug/L) odobraté
do 6 hodin od tirazu, spolu s vyla¢enim
dal8ich vybranych rizikovych faktorov
umoZziuju pacienta s LMP bezpecne pre-
pustit z nemocnice ajbez CT vySetrenia
hlavy (Undén et al., 2013; Kulbe et al.,
2016).

Gliovy fibrilarny acidicky prote-
in (GFAP) - marker poranenia astroglie -
je intermediarne filamentum obsiahnuté

www.solen.sk | 2021;22(6) | Neurolégia pre prax



374

Hlavna téma

v pocetnych bunkach centralneho ner-
vového systému - v astrocytoch, epen-
dymalnych bunkach, takmer exkluzivne
sa nachadzajtci v CNS (Papa et al., 2012).
Stanovuje sa hodnota GFAP a jeho rozpa-
dovych produktov (GFAP-BDP). ZvySené
hodnoty st pritomné uZz 1 hodinu po
I'MP, s vrcholovou koncentraciou 12-20
hodin po poraneni a postupnym pokle-
som aZ do 2 tyZdnov od Urazu. Sérovy
GFAP dokaze odlisit skupiny pacientov
s abez LMP a pacientov s intrakrani-
alnymi léziami od pacientov bez nich
(Papa et al., 2016; Bazarian et al., 2018;
Gill et al., 2018; Clarke et al., 2021). GFAP
sa ukazuje byt vyznamnym biomarkerom
skorych §tadii LMP s vysokou senzitivi-
tou a Specificitou.

Biomarkery poranenia

oligodendrocytu

Myelinovy bazicky protein
(MBP) sa nachadza v oligodendrocy-
toch centralneho nervového systému
a v Schwannovych bunkach periférne-
ho nervového systému. KedZe k poSko-
deniu oligodendrocytov moze ddjst aj
pri difiznom axonalnom poraneni, bol
MBP identifikovany ako potencialny bio-
marker LMP. MBP dosahuje maximalne
hodnoty 48-72 hodin po traze a tieto
zostavaju zvysené pocas nasledujicich
2 tyzdnov. ZvySené hodnoty byvaju pri-
tomné pri intrakranialnej hemoragii
(Berger et al., 2005). UvaZzuje sa o jeho
vyuziti v subaktnej faze po poraneni
(Kulbe et al.,2016).

Biomarkery poranenia axonu

Tau protein je protein asociova-
ny s mikrotubulami nachadzajicimi sa
v axoénoch, ale je mozné zistit ho v pe-
Ceni, oblickach a v testes. Je axonalnym
proteinom stabilizujicim mikrotubu-
ly, pomaha v reorganizacii cytoskeletu
neurénu, jeho interakcie s motoricky-
mi proteinmi dyneinom a kinezinom
ovplyviluji axonalny transport. Tau je
nachylny na posttransla¢né zmeny, ako
metylacia, glykozylacia a tiez fosforyla-
cia, ktoré menia jeho vizobné vlastnosti.
Preto hyperfosforylovany tau (p-tau) ve-
die k destabilizacii mikrotubl, poruche
axonalneho transportu. Zvy$ené hodno-
ty tau proteinu sa potvrdzuja pri taz-
kych mozgovych poraneniach, opakova-

nych traumach mozgu alebo chronickej
traumatickej encefalopatii, pri ktorych
koreluja aj so zavaznostou klinického
priebehu (Zemlan et al., 2002; Clarke
et al.,, 2021). Na rozdiel od zavaznejSich
poraneni mozgu, klinicky vyznam sle-
dovania hladin tau proteinu a jeho jed-
notlivych typov pri LMP je v siCasnosti
nejednoznacny (Clarke et al., 2021; Jones
et al.,, 2017). U pacientov so zvySenymi
hodnotami tau proteinu bola dokumen-
tovana horsia vykonnost v pamatovych
testoch (Bogoslovsky et al., 2016).
Neurofilamenta (NF) sa nachéa-
dzaji v myelinizovanych axénoch velké-
ho kalibru v hlbsich vrstvach mozgového
tkaniva a miechy (Zetterberg et al., 2013).
St to intermediarne vlaknové protei-
ny v axénoch a dendritoch neurénov
(Gatson et al., 2014). S CNS $pecifické
a su zlozené z lahkych (NF-L), stredne
tazkych (NF-M) alebo tazkych retazcov
(NF-H). Vzostup p-NF v sére je 6 hodin
po traze. Hodnoty NF-H (neurofilamen-
t4 s tazkym retazcom) st zvySené pri
réznom spektre ochoreni, ako sclerosis
multiplex, Alzheimerova choroba a amy-
otroficka lateralna skleréza. Vrcholové
hodnoty boli zaznamenané 24-48 hodin
po Graze a potom postupne klesli. Tento
6-hodinovy posun medzi vznikom pora-
nenia a narastom krvnej hladiny biomar-
kera by mohol limitovat jeho vyuzitie ako
akatneho biomarkera (Jones et al., 2017).
Sérové hladiny NF-L po otrase
mozgu sa postupne zvySuja pocas pr-
vych 6-13 dni po Graze a zostavaji zvy-
Sené pocas 3 mesiacov, podla niektorych
prac aj niekol'ko rokov. Predpoklada sa,
Ze by mohol byt potencialnym biomar-
kerom sekundarneho axonalneho po-
Skodenia alebo neskorsich pourazovych
reparac¢nych procesov mozgu (Clarke et
al., 2021). Hodnoty pNF-H (fosforylované
NF-H) boli signifikantne zvySené u CT
pozitivnych v porovnani s CT negativ-
nymi pacientmi s razovou anamnézou.
Vysoka senzitivita a Specificita pNF-H
v identifikacii LMP sa preukazala 24-72
hodin po poraneni (Gatson et al., 2014).
all-spektrin je protein cytoske-
letu, ktory sa nachadza v axénoch
a presynaptickych zakonéeniach neu-
rénov. Stiepi sa na rozpadové produk-
ty spektrinu (SBDP) pocas bunkovej
smrti (Zetterberg et al., 2013). AvSak

all-spektrin nie je Specificky pre mo-
zog a podlieha apopto6ze inymi bunka-
mi, ako lymfocyty a hematopoetické
bunky. V humannej $tudii (Siman et al.,
2013) bol vyhodnocovany N-terminalny
fragment all-spektrinu (SNTF). Hladiny
SNTF v sére sa zvySuji 1 hodinu po otra-
se mozgu a pretrvavaji zvysené 12 hodin
az 6 dni. Hladiny s vysSie u pacientov
s vyraznej$imi postkomoénymi priznak-
mi (Siman et al.,, 2013; Siman et al., 2015).

Biomarkery poranenia neurénu

Neuron-$pecificka enolaza (NSE)
- marker neuronalneho poranenia, je
glykolyticky enzym. Nachadza sa v oli-
godendrocytoch, ale aj v erytrocytoch,
trombocytoch a endokrinnych bunkach
(Papa et al. , 2015). Detegovana bola uz
do 6 hodin od trazu, avSak hodnoty sa
prekryvali s kontrolnymi subjektami
(Kulbe et al., 2016). V pripade, Ze hla-
dina bola vyssia nez 0,1 ug/1, pacienti
verbalizovali postkomocné priznaky
6 mesiacov. Jej sérové hladiny stipaju
pocas kardiopulmonalneho bypassu,
pocas Sokového stavu a pri ischemic-
ko-reperfiiznom poraneni (Kulbe et al.,
2016). Jednou z limitacii pouzitia NSE
je pritomnost falo$ne pozitivnych vy-
sledkov v pripadoch hemolyzy (Papa et
al., 2015). Napriek nedostatku Specificity
pocetné Studie vySetruju NSE ako poten-
cialny marker LMP.

Ubikvitin C-terminalna hydrola-
za (UCH-L1) je pritomna takmer vo vSet-
kych neurénoch a tvori 1-5 % vSetkych
rozpustnych proteinov v mozgu (Papa et
al., 2010). Avsak je lokalizovana aj v neu-
ronoch periférneho nervového systému,
v oblasti neuromuskularnej junkcie, tiez
v bunkach difizneho neuroendokrin-
ného systému. Bola identifikovana aj
v bunkach aortalneho endotelu, bunkach
hladkej svaloviny a v tumoroch (Papa et
al., 2010). Profil koncentracii biomarkera
poukazuje na vrcholovi koncentraciu
biomarkera UCH-L1 6 hodin po pora-
neni (Kou et al., 2013). V §tadii Welch
et al. mala UCH-L1 spomedzi ostatnych
skamanych biomarkerov (GFAP a S-100B)
najlepsiu schopnost rozlisit pacientov
s normalnym verzus abnormalnym CT
vySetrenim mozgu. Ak by sme to zhrnuli,
tak zvySené hodnoty UCH-L1 je moZné
detegovat v sére u pacientov s lahkym
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Tab. 2. Prehlad senzitivity a $pecificity jednotlivych biomarkerov (Mondello et al., 2021)

Biomarker Senzitivita % Specificita % Cut-off

S1008 96 31 0,1-0,11 pg/!
GFAP 67-100 0-89 0-0,6 ng/ml

NSE 56-100 7-77 9-14,7 pg/I
UCH-L1 100 21-39 0,029-0,04 ng/ml
Tau 50 75 -

Tab. 3. Prediktivna hodnota hladiny biomarkera pre perzistenciu posttraumatickych priznakov

a portch kognicie

Posttraumatické priznaky, poruchy kognicie

Protein | Sest mesiacov po Uraze poruchy pamati, zavraty, bolest hlavy, nauzea v pripade hladiny

S100B | >0,3pg/l, <6h)(DeKruijk et al., 2002). Ostatné prace nepotvrdili koreldciu zvy$enych hodn6t
biomarkera a posttraumatickych priznakov a pordch kognicie (Kulbe et al., 2016).

SBDP | Koreldcia hladiny s dizkou perzistencie postkomog&nych priznakov. Pacienti s posttraumatickymi
priznakmi v trvani viac nez 6 dni vykazali vy$siu hladinu biomarkera 12-36 h od urazu (Siman et
al., 2013).

NSE 6 mesiacov po Uraze pri hladine > 0,1 ug/l, < 6 h bolest hlavy (De Kruijk et al., 2002).

Tau Horsia vykonnost v paméatovych testoch (Bogoslovsky et al., 2016).

GFAP | Medziinicidlnou hladinou GFAP a postkomocnymi priznakmi u deti pri hodnoteni T mesiac po
poraneni nebola zistena signifikantnd koreldcia (Babcock et al., 2016). V literatre je velmi mélo
Studif, ktoré by hodnotili vztah GFAP a neuropsychologickych vysledkov u pacientov s LMP.

UCH-L1 | UCH-L1 bola v inverznej korelacii s celkovymi postkomo¢nymi priznakmi u deti pri hodnoteni
1 mesiac po poraneni (Babcock et al., 2016).

a stredne tazkym traumatickym pora-
nenim mozgu uZ pocas prvej hodiny od
urazu (Jones et al., 2017). AvSak proble-
matické sa javi jej uvolfiovanie z extra-
cerebralnych zdrojov.

GFAP - marker poranenia

astroglie a UCH L1 - marker

poranenia neurdnu. Slubna

multimarkerova analyza

V §tadii Papa et al. boli biomarke-
ry GFAP a UCH-L1 vySetrované pocas 7
dni. Obidva biomarkery boli detegovatel-
né pocas prvej hodiny po poraneni. GFAP
dosiahol vrchol 20 hodin po poraneni
a jeho koncentracia klesala pocas prvych
72 hodin. Koncentracia UCH-L1 vzrastla
rychlo, vrcholovt koncentraciu dosiah-
la v 8. hodine a potom pomerne rychlo
klesala nasledovnych 48 hodin.

Obidva biomarkery sa preukazali
ako uzitoéné vo véasnom potrazovom
obdobi (Papa et al., 2016).

Nové biomarkery telesnych

tekutin u traumatického

poranenia mozgu

Produkty peroxidacie lipidov.
Pocas kaskady sekundarneho poranenia
sa tvoria molekuly reaktivneho kyslika
a dusika, ktoré sposobuju peroxidaciu
lipidov. V mozgu je velké mnozZstvo lipi-
dov citlivych na peroxidaciu, napriklad
kyselina arachidonové, kyselina linole-

ov4, kyselina linolénova, kyselina doko-
sahexaenonova. Produkty peroxidacie
lipidov, ako isoprostany, neuroprostany
a isofurany, st zvySené v CSL a v sére
u pacientov s tazkym traumatickym po-
ranenim mozgu a zvySend peroxidacia
lipidov bola pozorovana aj v tkanivach
potkanov po LMP. V sti¢asnosti nie s
publikované Sttdie, ktoré by sa zameria-
vali na detekciu peroxidacie lipidov v te-
lesnych tekutinach u pacientov s LMP
(Kulbe et al., 2016).

Rozli¢né proti- a prozapalové
molekuly ako TNF-a, IL-1b, IL-6, IL-8
a IL-10 boli zvaZované ako biomarkery
stanovenia diagnozy a prognozy, av§ak
vacSine z nich chyba Specificita, pretoze
zapalové cytokiny merané v krvi nie st
Specifické pre centralny zapal.

Je zndme, Ze stredne tazké a taz-
ké traumatické poranenia mozgu si
sprevadzané metabolickou dysregula-
ciou. Metabolické zmeny boli pozoro-
vané aj pri LMP. Obvykle st tieto zmeny
monitorované zobrazovacimi techni-
kami, ale niekol'ko $t(idii sa zaoberalo
vySetrovanim metabolitov v telesnych
tekutinach aj u pacientov s LMP. Bola
pouzitd chromatografia a spektrometria
s cielom stanovenia L-argininu a jeho
metabolickych produktov v plazme (< 24
h) pacientov s LMP, ale neboli sledované
zmeny v porovnani s kontrolnou skupi-
nou (Kulbe et al., 2016).

Po lahkom traumatickom porane-
ni mozgu mdzu cez narusent hemato-
encefalickt bariéru preniknut $pecific-
ké proteiny a vyvolat imunitnt odpoved
a tvorbu autoprotilatok. Spektrometriou
boli odhalené autoprotilatky namierené
proti GFAP a jeho rozpadovym produk-
tom. Zaznamenana bola aj korelacia GCS
skore s hladinou autoprotilatok. Pri GCS
9-13 boli hladiny vyznamne niz$ie nez
pri skore GCS pod 8 (Zhang et al., 2014).
Vyhodou autoprotilatok je, Ze st dlho-
trvajtce (Kulbe et al., 2016).

Inovativny pristup predstavuje
stanovovanie mikroRNA (miRNA) ako
markera krvi pri poraneni mozgu. MiRNA
st malé nekodujice RNA, ktoré sa na-
chadzaja v extracelularnych vezikulach.
Hoci ich skuto¢na biologicka funkcia je
nejasna, nedavne prace poukazuji na ich
uzito¢nost pri stanovovani zavaznosti
poranenia mozgu (Kawata et al., 2016).

Panel galektin-3 a okludin pou-
kazal na diagnostick hodnotu multi-
markerovej analyzy v odliSeni pacientov
s LMP od pacientov s tirazmi koncatin
(Kawata et al., 2016).

Zaver

Studie jednoznaéne preukazuja,
Ze u pacientov so stredne tazkym a taz-
kym traumatickym poranenim mozgu
existuje jednoznac¢ny korelat zvySenych
koncentracii GFAP a UCHL-1 v sére.
Slubne sa javia aj analyzy pNF-H, av-
Sak k dispozicii je maly pocet klinickych
studii.

Aktualne st  ubikvitin
C-terminalna hydrolaza L1 (UCH-L1)
a gliovy fibrilarny acidicky protein
(GFAP) schvalené FDA v USA na stano-
venie pritomnosti LMP pocas akutnej
fazy, S100B je schvaleny v Skandinavii
pre triaz pacientov s LMP na CT vySet-
renie pocas prvych 24 hodin po Graze
(Bazarian et al., 2018; U.S. FDA 2018).
Patofyziologicky vzorec pri trauma-
tickom poraneni mozgu byva rozli¢ny.
Moze sa stat, Ze dojde k poskodeniu bu-
niek glie bez poranenia neurénov. Bunky
glie st totiz omnoho vulnerabilnejSie na
poranenie nez neuronalne bunky. Z toh-
to dovodu st potrebné multimarkerové
analyzy, ktoré dokumentujt poSkodenie
jednak glie, ako aj neurénov. Vysledky
sérovych biomarkerov LMP je potrebné
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korelovat s magnetickou rezonanciou,
ktor4 je citlivejSia v diagnostike diftizne-
ho axonalneho poranenia nez CT vySet-
renie. Chybaju tieZ klinickeé Stadie, ktore
by sa zaoberali prediktivhou hodnotou
hladiny biomarkera a posttraumaticky-
mi priznakmi. Uvedené je pre nas vy-
zvou a nasim cielom by malo byt dostat
biomarkery z teoretickej roviny ,blizSie
k 16zku pacienta*“.
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