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Sangtec®100 - az agykarosodas biokémiai

markere

A fejsériilések diagnosztikdjaban siirgeté igény van megbizhato laboratoriumi paraméterekre, azaz agysejt
karosodast jelz6 biokémiai markerekre. A kozponti idegrendszer (central nervous system, CNS) megbizhat6an
alkalmazhat6 markerével szemben tdmasztott alapvetd kovetelmények: legyen specifikus az agyszovetre,
érzékenyen €s gyorsan jelezze az agysériilést, rovid idon belill elimindlodjon a vérarambol, hogy a mért
értékek az aktualis dllapotot ill. annak valtozasat tikrozzék.

Szamos klinikai tanulmanyban igazoltak, hogy az S-100B protein jelenleg a fenti kovetelményeknek legjobban
megfeleld CNS marker. Egyre szélesebb korben alkalmazzak a szérum S-100B protein mérését mind a klinikai
rutinban, mind a tudomanyos kisérletekben, mint az agysériilés molekularis markerét. (1)

Sulyos fejsériilés (Severe Head Injury, SHI)

A stilyos fejsériilésnél az S-100B protein az agysériilés-
sel egyidejiileg szabadul fel (2).

Nagyszamu tanulmdnyban igazoltdk, hogy a kezdeti,
kérosan magas S-100B érték szoros korrelaciot mutat a
primér trauma stlyossdgdval, a GCS (Glasgow Coma
Scale) pontszimmal, a neurologiai tiinetekkel és a
kimenetel prognozisaval.

Ismert, hogy a gyogyulds esélyei nagymértékben
fuggnek attol, hogy fellép-e késobbi, masodlagos
agykdrosodds. A mdsodlagos agysejt karosodds
folyamatos S-100-B mérésekkel megbizhatoan
felderithetd, a 2,0 - 2,5 ug/l feletti csucsérték nagy
specificitassal (>90%) és pozitiv prediktiv értékkel
(>80%) jelzi a kedvezdtlen kimenetelt. (1. abra) (3)
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1. dbra: A vonalgrafikon a szérum S-100B idébeli valtozdsat mutatja silyos
fejsériilést szenvedett betegekben, kedvezd kimenetel (teljes gyogyulds vagy
mérsékelt rokkantsdg) valamint kedvezétlen kimenetel (silyos rokkantsig,
tartos vegetativ dllapot vagy haldl) esetén.

Kismértéki fejsérilés

(Minor Head Injury, MHI)

MHI utdn a betegek 20-40%-dban mérheté emelke-
dett S-100B szint. Azokban a betegekben, akikben az
S-100B szint detektdlhato volt, szignifikinsan
(p<0,001) nagyobb hdnyadban (90%) fordult eld
patologids intracranialis folyamat, mint a cut-off
alatti értéket mutatd csoportban (35%). (4)
Amennyiben a mintavétel a sériilést koveté 1 ordn
beliil tortént, gyakorlatilag az dsszes olyan betegnél,
akik CT képén neuroradioldgiai eltérés volt lathato
az S-100B koncentricio 0,15 ug/1 felett volt.

A kimutatdsi hatdr alatti szérum S-100B protein szint
jelzi, hogy azintracranialis CT vizsgalatlelete negativ
lesz. (4). Egy nagy beteganyagon végzett skandindv
tanulmédny szerint 182 nem detektilhato S-100B
szinttel rendelkezo betegnél, akiknek GCS score-ja
13 és 15 kozott volt, a CT 99%-ban negativ leletet
adott. (4)

Az §-100B meghatarozas tehdt alkalmas arra, hogy
kivalassza a CT vizsgdlatot igényld betegeket.

Kovetkeztetések

A Sangtec®100 egyértelmiibbé teszi a sulyos fej-

sériilés kezelését.

* A Sangtec®100 alkalmas a masodlagos sérilés
folyamatanak monitorozasara sulyos fejsériilést
szenvedett betegeknél

* A Sangtec®100 megadja a fejsériilt betegek
prognozisat

* Haa Sangtec®100 érték < 0,2 ug/1, >99% bizton-
saggal a CT lelet negativ lesz

* A Sangtec®100 alkalmas lehet a CT vizsgalatot
igényld, kismértékd koponyasériilést szenve-
dett betegek kivalasztdsara




Az S-100B és az NSE elorejelzi a CPR kovetkezményét

Ujraélesztés (Cardiopulmonary resuscitation, CPR)

Mar évekkel ezel6tt felvetddott a kérdés, hogy szivmegdllds utin lehetséges-e id6ben kimutatni az agysériilést,
hiszen az jelentésen befolyasolja a betegség lefolyasat és kimenetelét. A normal szivmikodés viszzaallitasa
ellenére sok beteg meghal vagy tartosan komatozus marad az agyi oxigénhidny okozta agykarosodas kovet-

keztében.

Szamos modszert (neurologiai vizsgdlat, koponya CT, EEG, szomatoszenzoros kivaltott potencidlok, agyi oxi-
génfogyasztis mérés) alkalmaztak a szivmegallds utin komaba esett betegek agykarosodasinak megitélésére.
A korai neurologiai és elektrofiziologiai értékelés azonban nem jelzi az agyi kovetkezményeket, emiatt ebben
a betegcsoportban biokémiai CNS markereket - mint az NSE és az S-100B - kezdtek el vizsgalni.

Az $-100B elorejelzi a CPR utani kovet-

kezményeket

Rosén és munkatirsai (5) 66 beteg allapotanak
kimenetelét vizsgalta szivmegallast koveté spontin
keringés visszaallds (resuscitation of spontaneous
circulation, ROSC) utdn. Kimutattdk, hogy szivmeg-
allas utan az S-100B szint jelentdsen magasabb, mint
az egészséges véradokban.

A szivmegallast kovetden, kedvezétlen kimenetel
esetén az S-100B szint szignifikdnsan magasabb volt,
mint a kedvezd kimeneteld esetekben. A szerzék
arrol szimolnak be, hogy ha a 2. napon az S-100B
értéke >0,25 ug/l, az a kedvezitlen kimenetelt 100
%-ban eldrevetiti.

Bottiger és munkatarsai (6) 66 beteg vizsgalata
soran kozvetleniil ROSC utdn, majd folyamatosan
7 napon keresztiil S-100B vizsgdlathoz vettek vért.
Vizsgdltdk az agykdrosoddst a tobb mint 48 orit
talélo betegeknél. A szerzok kimutattdk, hogy a 14
napon beliili fatdlis kimenetel tekintetében a 2 6rds
S-100B pozitiv prediktiv értéke 79%, negativ predik-
tiv értéke 100% (6), ugyanezek a 24 6ras minta-
vételbdl 87% illetve 100%.

Az S-100B szint id6 szerinti valtozasat a 2. dbra
mutatja.
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Kovetkeztetés
Az $-100B a globalis hypoxia utdni dllapotfelmérés és kimenetel becslés hiteles és objektiv paramétere.

Az NSE a CPR kovetkezményeinek

elérejelzésében

Mar régebben kimutattdk, hogy szivmegallds utin
neuron-specifikus enolaz (NSE) szabadul fel és szintje
jol korrelal a neuroldgiai sériilés klinikai tiineteivel. (7)
Rosén és munkatarsai (5) 66 beteg szérum NSE szint-
jét vizsgiltdk a szivmegdllast kovetéen 3 napon
keresztiil. A betegeket 1 éven keresztiil kovették,
feljegyezve a hosszu tava kimenetellel kapcsolatos
paramétereket. Ugy taldltdk, hogy a 3. napon mért
NSE a GOS (Glasgow Outcome Scale) alapjan megal-
lapitott, fatalis kimenetelre vonatkozo pozitiv
prediktiv értéke magas. 100% pozitiv prediktiv
értéket figyeltek meg (a fatdlis kimenetel tekinte-
tében) az dsszes vérvételi idGpontban, amenynyiben
a cut-off-ot >25 pg/l-nek vették.

Bottiger és munkatarsai (6) 66 beteg vizsgalata
sorin a tobb mint 48 ordt tuléld betegek
agykdrosodasat kiilonb6z6 technikakkal értékelték.
33 beteg NSE szintjét hatdroztik mega 2. 6raésa 7.
nap kozott. A szerzék szignifikdns kiilonbséget
allapitottak meg a neuroldgiai eltérést nem mutato
és a dokumentaltan agysériilést szenvedett betegek
24 6rds és 7. napon mért NSE szintjében.

Az NSE szint id6beli valtozdsat a 3. abra mutatja.
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A myocardialis infarctus (MI) idedlis szérum markere magas koncentracioban
kell, hogy jelen legyen a myocardiumban, ugyanakkor az egyéb szovetekben és
a szérumban nem fordul el6. Gyorsan kell, hogy megjelenjen a véraramban a

szivizom sériilését kovetden, és egyértelmi osszefiiggésnek kell lennie a sziv-
izom sérulés kiterjedése és a marker plazmaszintje kozott.
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LIAISON® Troponin I - a Troponin I 0j generacidoja: nagyobb megbizhatosag az
eredményekben

Jelenleg a kardidlis troponinokat a szivizomsériilés kimutatdsanak standard modszereként haszndljak. Az Eurdpai
Kardiologus Tirsasdg (European Society of Cardiology, ESC) és az Amerikai Kardiologus Kollégium (American
College of Cardiology, ACC) kozos konszenzus dokumentumaban azt nyilatkozta, hogy a kardidlis troponin kéros
értékének a referencia kontrollcsoport 99. percentilisét meghalad6 szintet kell tekinteni. (9,10). Az ESC/ACC egy-
ben a 99. percentil elfogadhato pontatlansdgat is definidlta, mely szerint az nem haladhatja meg a 10%-ot. Ezt a
feltételt jelenleg egyik assay sem tudja teljesiteni, de a LIAISON® Troponin I az egyik legérzékenyebb kereskedelem-
ben kaphato teszt, amely ezeket a kovetelményeket megkozeliti.




A Troponin I szint "egészséges" egyénekben az
¢letkorral emelkedik - lehetséges alkalmazas a
rizikoszint becsléshez:

*A LIAISON® Troponin I megbizhatoan detektalta az
életkor és nem szerint valogatott egészséges refe-
rencia populdcio 37%-at. (11)

*A 60 év felettiek cTnl szintje szignifikinsan magas-
abbnak bizonyult az ennél fiatalabbakéhoz képest.
(4. abra)

0.05 T T T i T T T T

A teljes populdcio 99. percentilise

0.04

° o0
0.03 o®
o 8
A 60 év alattiak 99. Percentlllse 8 Oo 8 o

[}

LIAISON® ¢Tnl

:
iy

002 o 8 8 8 000
8 O o 8 800 g g Og
e
0 ° §OO§8° ° o § & g
o o3 8 08°8
0% 8o° 88° o8

0.00 . , o o(l;o

35 40 45 50 55 60 65 70 75 80

?O OOC‘JOOOOIOOOOOXOOOOOIOO

4. dbra: Osztlyokba sorolt egészséges populdcio (n=408) 99. percentilise.
A 60 év felettick 99. percentilise (<0,041 ng/ml) szignifikinsan magasabb,
mint a 60 év alattiaké (0,022 ng/ml).

LIAISON® Troponin I EVITA multicentrikus
tanulmany

A LIAISON® Troponin I assay mindségét az IFCC
CSMCD (Committe on Standardisation of Markers of
Cardiac Damage) leirdsa szerint értékelték.

A 10% total CV-vel mért koncentracio 0,06 ng/ml
alatt volt. A 99. percentilis 600 vérado eredménye
alapjan 0,034 pg/I-nek bizonyult. (5. dbra)
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5. dbra: A szigord NCCLS, EPSA protokollt alkalmazva a 10% totdl CV-vel
mérhetd koncentraciot mindharom centrum egyértelmien 0,06 ng/ml alatti-
nak taldlta.

Kovetkeztetések
Az IFCC CSMCD szigoru kritériumait alkalmazo

multicentrikus tanulmdny igazolta, hogy a
LIAISON® Troponin I nagyon érzékeny, pontos,
stabil és megbizhat6 mddszer

LIAISON® Myoglobin
- az AMI Kkorai kizarasa

Minden kardidlis marker egy ra jellemz$ iddbeli
diagnosztikus karakterisztika szerint emelkedik,
elér egy csucsot, majd visszatér a normdl szintre.
A myoglobin elénye a korai diagnosztikus jelzés,
mivel ez a marker emelkedik meg el6szor a mellkasi
fijdalom kezdete utan. A myoglobin szint 2-3 oran
beliil, néha 30 perc alatt a kéros tartomanyban van.
A csucsot 69 ora elteltével éri el. Normal értékre
24-36 6ran belil tér vissza.

A magas myoglobin aldtamasztja a szivinfarktus
diagnozisat, mégsem bizonyito ereji. Egyideju vaz-
izom sériilés szintén emelkedést okozhat. A myo-
globin inkabb kizarja, mint megerdsiti a diagnozist:
ha 0t 6ra multdn sem emelkedik meg a myoglobin
értéke, a szivinfarktus valoszinitlen. Az els6 két-
harom ora alatti normal szint nem zdrja ki az infark-
tust. A LIAISON® Myoglobin assay hatékony mod-
szer, mivel a legszélesebb méréstartomannyal ren-
delkezik (0,5 - 4 000 ng/ml) és nincs "hook effektus"
20 000 ng/ml alatt.

LIAISON® CK-MB - reinfarktus

diagnozisa és monitorozasa

Acut myocardialis infarctus (AMI) esetén a plazma
CK-MB tipikusan 4-6 oraval a mellkasi fijdalom utan
kezd el emelkedni, a csticsot 4-6 6ran beliil éri el és
az alapvonalra 24-48 ordn beliil tér vissza. Inkabb a
sorozat CK-MB meghatarozas informativ, mint az
egyszeri mérés: egy CK-MB meghatdrozas nem képes
kétséget kizaroan bizonyitani vagy kizarni az AMI
kialakulasit, még akkor sem, ha a mintavétel a
megfelel6 idépontban tortént. A magas szint vaz-
izom sériilésre is utalhat.

A LIAISON® CK-MB tesztet az ACC altal 1999-ben
javasolt rekombinans referencia anyagra standard-
izaltak.

Kovetkeztetések
A LIAISON® Troponin I egyike a piacon kaphato
legmegbizhatobb troponin teszteknek.

A LIAISON® Myoglobin és a LIAISON® CK-MB
kivalo teljesitoképességi tesztek a jelenlegi szak-
mai elvarasok szerint.




PCT - az egyediili paraméter, mely

lényegesen megbizhatobba

teszi a szepszis klinikai diagnozisat
Akut gyulladasos tiineteket mutato, silyosan beteg egyéneknél a szepszist nehéz megkillonboztetni mds, nem-
fert6zo dllapotoktol, foleg betegségiik kezdetén. A szepszisnek nincsenek jellegzetes klinikai tiinetei, viszont a
szepszises €s nem szepszises betegek kezelése és betegségiik kimenetele jelentdsen kiillonbozhet. Ezért nagy szik-

ség van olyan eszkozre, mely segitségével a szisztémds gyulladdsos vélasz szindroma (systematic inflammatory
response syndrome, SIRS) és a szepszis elkillonithetd. (13,14)




A PCT diagnosztikus teljesitoképessége

A szepszis legujabb biomarkerei kozil a
Procalcitonin (PCT) alegmegbizhatobb. (13,14) A
PCT szint gyorsan (6 - 12 6rdn beliil) megemelkedik
egy szisztémds kovetkezményekkel jaré infektiv
behatds utin. Mivel a betegség kimenetele jelentGsen
javithatd, amennyiben a megfeleld kezelést koran
kezdik, PCT mérés javasolt minden szepszisre és
szisztémds gyulladdsos valasz szindromdra gyanus
betegnél, hogy a diagnozis kordn és megbizhatéan
felllithato legyen. (15)

A PCT nem reagal a lokalizalodott bakterialis
fert6zésekre, a kronikus gyulladdssal jiro meg-
betegedésekre vagy az autoimmun folyamatokra,
igy alkalmas hogy kiilonbséget tegyen ezen allapo-
tok és a szepszis kozott. Beigazolodott, hogy a PCT a
legjobb marker a szepszis és a nem infekcios eredeti
szisztémas gyulladdsos valasz szindroma elkilonité-
sére (6. abra). A PCT bizonyult az egyediili olyan
paraméternek, mely jelentésen hozzajarul a szepszis
klinikai diagno6zisahoz (7. abra). (15)

A kezelés monitorozasa és ellenérzése
A PCT értékek valtozasa szepszis €s szeptikus shock
alatt a fokozodo és csokkend immunreakciot tikrozi.
Amint a szeptikus infekcio megsziinik, a PCT szint
visszatér a normal tartomanyba. Kovetke-zésképpen
a PCT hasznilhat6 az életet fenyegeté szeptikus
fert6zések lefolydsinak monitorozdsara és progno-
sztizaldsdra, tovabba a terdpids beavatkozdsok hata-
sosabb ellendrzésére. (8. abra) (16)

Kovetkeztetések
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7. abra

8. dbra: 65 éves férfibeteg a szigmabél diverticulitisének perforacidja utan. Az
dbra a PCT plazma koncentricio és a betegség klinikai lefolydsa kozotti korre-
ldciot mutatja.

(LT-PMN= az éretlen neutrophyl granulocytdk ardnya az osszfehérvérsejt szam-
hoz viszonyitva)

A PCT a szisztémas bakteridlis fert6zések és a szepszis korai diagnozisanak biokémiai markere. Alkalmazasa:

* A stlyossdg és a prognozis megitélése

* Differencidldiagnozis
* Az intenziv terdpids 6rz6ben dpolt, nagy rizikoju betegek fert6z6 betegségének monitorozasa
* Kezelésmonitorozas
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LIAISON®

termékek intenziv osztilyok részére

Kozponti idegrendszer (CNS):
LIAISON® Sangtec®100 - 314.701
LIAISON®NSE - 314.561
LIAISON®GFAP*

Sziv:
LIAISON® Troponin I - 315.101
LIAISON® Myoglobin - 315.301




