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Veresta mitattavat aivovammamerkkiaineet ovat tehneet tuloaan paanvammapotilaiden
hoitopolkuun jo kolmen vuosikymmenen ajan. Isoja harppauksia kohti kliinista kayttdéa on
saavutettu niin Pohjois-Amerikassa kuin Euroopassakin, mutta merkkiaineiden vakiintuminen
osaksi paivystyspisteiden arkea antaa edelleen odottaa itseaan.

Paanvammapotilaat ovat yksi isoimmista potilasryhmista paivystyspisteissa. Jopa yli 90 %
kaikista aivovammoista on lievia. Valtaosalla lievan vamman saaneista potilaista ei ole
ensiavussa arvioitaessa selvia objektiivisia neurologisia [6ydoksia (1). Kuvantamispaatoksen
kannalta ongelmaksi muodostuu lievan aivovamman saaneiden potilaiden ryhmag, jolla
kallonsisaiset vammamuutokset ovat mahdollisia (2). Merkkiaineiden toivotaan vahentavan
lievan aivovamman saaneiden kuvantamistarvetta ja siten siirtamistarvetta yksikdiden valilla.

Tietokonetomografia (TT) on aivovammoihin liittyvien kallonsisaisten muutosten toteamisen
kulmakivi akuuttivaiheessa. Nykyinen aivovammojen Kaypa hoito -suositus ohjaa
kuvantamistarpeen arviointia paan vamman jalkeen (3). Silti ohjeistuksen mukainenkin arvio
/aatii usein paivystavan ladkarin tulkintaa esimerkiksi muistiaukon pituudesta potilailla,
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joiden antama kuvaus tapahtumista on usein vahintaankin hapuileva. Tajunnanmenetyksen,
muistiaukon ja Glasgow'n kooma-asteikon (GCS) mukaisen pisteytyksen arvioiminen
hankaloituu, jos potilas on paihtynyt, hanta on kipulaakitty, han on muistisairas tai han karsii
voimakkaasta vamman jalkeisesta tunnereaktiosta (4).

Aivovammamerkkiaineet ovat hermosoluista tai hermotukikudoksesta vaurion yhteydessa
erittyvia proteiineja ja aineenvaihduntatuotteita. Aivovammamerkkiaineiden |dytaminen on
ollut vaikeaa, koska merkkiaineiden taytyy lapaista tai ohittaa veri-aivoeste, jotta niiden
pitoisuus laskimoverindytteessa on mitattavissa luotettavasti. Useampia lupaavia
merkkiaineita kallonsisaisiin vammoihin on kuitenkin onnistuttu tunnistamaan (TAULUKKO).
Naista tutkituin on hermotukisoluissa ilmentyva proteiini S100B, joka on sisallytetty
pohjoismaiseen paan vammojen hoitosuositukseen jo vuonna 2013 (5,6). Suositus on
validoitu seka etenevasti etta takautuvasti, ja S100B:n kdyton on havaittu olevan turvallista
negatiivisena ennustetekijana kuvantamisloydoksille suosituksen maarittamassa pienen
riskin potilasryhmassa (7,8). Suosituksen on myds osoitettu vahentavan kuvantamistarvetta
ja sen myota terveydenhuollon kustannuksia (9,10). Yhdysvaltain terveysvirasto (NIH) on
kaynnistanyt hankkeen uuden kansainvalisen aivovammojen vakavuusasteluokituksen
kehittamiseksi, ja luokitukseen sisallytetaan kliinisten ja kuvantamismuuttujien ohella myds
aivovammamerkkiaineiden pitoisuudet (11).



Merkkiaine

Viitearvo (pitoisuus
seerumissa)

Herkkyys (95 %:n Iv)

Tarkkuus (95 %:n Iv)

AUC (95 %:n lv)

S100B < 0,1 pg/l 87 % (81-92) 32 % (25-39) 70 % (66—-74)
GFAP <22 ng/l 93 % (73-99) 36 % (12-68) 78 % (N/A)
UCH-LT' < 44-327 ng/l 70-99 % 21-64 % =

'Wain kolme tutkimuskriteerit tayttavaa tutkimusta, joten meta-analyysia ei voitu toteuttaa. Taulukossa esitetdan kolmen
tutkimuksen tulosten jakaumat. Viitearvot on johdettu eri valmistajien testeista.

AUC = area under the receiver operating curve; GFAP = hapan sdikeinen gliaproteiini (glial fibrillary acidic protein); Iv = luot-
tamusvali; N/A = ei saatavilla; STO0B = S100B-proteiini; UCH-L1 = karboksiterminaalinen ubikitiinihydrolaasi L1 (ubiquitin
carboxy-terminal hydrolase L1)
Taulukko 1. Meta-analyysin tulokset aivovammamerkkiaineiden suoriutumisesta
kallonsisaisen vamman tunnistamisessa kaikkien aivovamman saaneiden potilaiden osalta
(17).

S100B on tutkituin merkkiaine paan vammojen diagnostiikassa, mutta sen kayttamista ilman
kliinisia muuttujia ei suositella (7). Merkkiaineen kayttda rajoittavina tekijoina on tavattu pitaa
sen pitoisuuden mahdollista suurenemista myods paan ulkoisten vammojen yhteydessa seka
lyhytta puoliintumisaikaa, joka edellyttaa pitoisuuden mittaamista alle kuuden tunnin
kuluessa vammasta. Koska osa lievan vamman saaneista potilaista hakeutuu arvioon
viiveelld, kaytto rajoittuu juuri siina potilasryhnmassa, jossa sita erityisesti tarvittaisiin (12).
Lisaksi ST00B-pitoisuuden mittaaminen paivystysluontoisesti onnistuu Suomessa nykyisin
vain osassa isoimmista sairaaloista. Pitoisuusvastauksen saamisessa kestaa noin tunnin, ja
sen odottaminen on hyvaksyttavaa, jos potilaalla ei ole valittdmaan kuvantamistarpeeseen
viittaavia 16ydoksia.

Viime vuosina hermotukisoluista vapautuva hapan saikeinen gliaproteiini (glial fibrillary acidic
protein, GFAP) on noussut lupaavimpien aivovammamerkkiaineiden joukkoon. Sen on
raportoitu tunnistavan kallonsisaiset vammat jopa Kliinisia ennustetekijoita paremmin (13).
Se suoriutuu S100B:té paremmin itsendisena ennustetekijana TT-positiivisille kallonsisaisille
vsammoille (14,15). GFAP:n etuja ovat sen pidempi puoliintumisaika ja



keskushermostospesifisyys. Tutkimusnaytto ja kliininen kokemus sen kdytdsta ovat kuitenkin
vahaista erilaisten potilasalaryhmien, kuten lasten ja nuorten, monivammapotilaiden ja
kroonisia aivosairauksia sairastavien potilaiden osalta.

Kilpajuoksu nopeiden laboratoriomittausmenetelmien ja hoitopaikkamittauslaitteiden
kehittamiseen on kdynnissa. GFAP on mukana jo useammassa Yhdysvaltain
ladkeviranomaisen (FDA) hyvaksymassa ja CE-merkityssa merkkiainetestissa yhdistettyna
hermosoluista erittyvaan karboksiterminaaliseen ubikitiininydrolaasi L1 (ubiquitin carboxy-
terminal hydrolase L1, UCH-L1) -proteiiniin (16). Testit ovat kuitenkin kohdanneet kritiikkia,
silla UCH-L1 ei nayta tuovan testaukseen juurikaan lisdarvoa verrattuna pelkkaan GFAP-
pitoisuuteen kallonsisaisten vammojen tunnistamisessa (13). Lisaksi tutkimusnaytto testien
kaytosta on edelleen vahaista.

Merkkiainetestien kayttdonotossa on myds huomioitava niiden turvallisuuden eli
mahdollisimman suuren herkkyyden lisaksi myds tarkkuus. Virheldhteet johtavat
pitoisuuksien suurenemiseen herkasti myos potilailla, joilla ei ole kallonsisaista vammaa.
Maassamme on jo kaytossa kuvantamisohjeistus (Kaypa hoito -suositus), jolla saadaan
rajatuksi potilaita kuvantamisen ulkopuolelle (3). Merkkiaineilla onkin isoin potentiaali
negatiivisina ennustetekijoina: viitearvoa pienempi pitoisuus tukee paatdsta jattaa
kuvantamatta. Minkaan nykyisen merkkiaineen tarkkuus ei ole suuri, ja tulevaisuudessa on
tarkeaa valita oikein potilasryhma, jossa merkkiainetestausta aletaan toteuttaa, jottei
mentaisi ojasta allikkoon lisaamalla kuvantamisia sellaisessa ryhmassa, jossa niita ei tarvita.

Turhien kuvantamisten valttaminen on tarkeaa potilaiden sateilyrasituksen vahentamiseksi ja
my0s koko paivystyspisteen toiminnan kannalta. Toivottavaa olisi, etta kriisiytyvassa
paivystyspisteiden tilanteessa tama askel tarkempaan aivovammojen diagnostiikkaan
pystyttaisiin ottamaan pian myds Suomessa. Vierihoitolaitteita aivovammamerkkiaineiden
nopeaan madrittamiseen kehitetaan ja tutkitaan kiivaasti. Toiveena olisi, etta kokoveresta, tai
jopa kapillaariveresta, tehtavat pikamittaukset olisivat kliinisessa kaytossa viela taman
/uosikymmenen aikana.
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