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(Goscinny & Uderzo, 2005)







GCS entre 13 et 15 => TC léger

GCS entre 8 et 12 => TC modéré

GCS < 8 => TC sévère

* Traumatisme crânien ?

- lésion cérébrale et/ou altérations aigües des fonctions cérébrales
  résultant d’un transfert d’énergie mécanique à la tête provenant 
  de forces physiques externes

       
   

- 45 (Swaney et al., 2023)  à 69 millions  (Hicks et al., 2022) 

  de patients avec TC

- USA : 3,5 &  Europe: 2,5 millions /an

 - coût annuel global : 400 billions de $

- Classification (plus de 50 ans) par score de Glasgow
  
  



(Zhong et al., 2025)

* Partout dans le monde mais avec incidence variable 



(D’après Sanchez 2023)

45 - 69 
millions de 

patients
(Hicks et al., 2022) 

(Swaney et al., 2023)

* Dans la population générale mais aussi des spécificités



* Traumatisme Crânien Léger (TCL) en France (avril 2019) 

 - 80 % des TC : 124 000 / an

 - Population masculine plus touchée  / 3 âges : < 5 ans, 15-24 ans et > 75 ans 
      
 - 3 causes principales : chutes (53%), traumatologie routière (26%), agressions (14%)

 - 1 à 5% des passages au service des Urgences / 8 à 14% d’hospitalisation

 - Pronostic : bon / mortalité faible  0 à 0,9 %

 - Lésions intracrâniennes non neurochirurgicales : 8% (<10%, Papa et al., 2022)

          avec recours neurochirurgical: <1% (Papa et al., 2022)

 
 - Symptômes post-commotionnels (10 à 20%) :
   
  Disparition dans
 

49 - 70 % à 1 mois / 41 - 85 % à 3 mois
38 - 72 % à 6 mois / 58 - 68 % à 12 mois

     (revue de 16 publications, Déry et al., 2025)

 - Répétition TC : encéphalopathie chronique



Rate of TBI-related emergency department 
visits

Passages liés à un TCL en service d’urgences

Hospitalisations liées à un TCL

0 à 4 ans

Population générale

+ 65 ans 

Population générale
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* Prise en charge du TCL de l’adulte au SAU, avant la biologie 

(Jehlé et al., 2012)



90% : LIC -

BIOLOGIE / BIOMARQUEURS ? 

INEFFICIENCE 
DÉPENSES SANTÉ

OVERCRAWDING

(Jehlé et al., 2012)

* Prise en charge du TCL de l’adulte au SAU, sans la biologie 



* Proposer des biomarqueurs :

~ en adéquation avec attentes clinico-biologiques au sein d’un SAU

~ mesurables dans un fluide facilement accessible (sang, salive)

~ déployable sur l’ensemble du territoire 

~ avec une cinétique d’apparition en adéquation avec le temps de la prise en charge

~ haute sensibilité et spécificité suffisante pour détecter une lésion traumatique intracrânienne

~ valeur(s) ajoutée(s) diagnostic (voire pronostique) comparée à la prise en charge classique

~ utile pour la population générale mais aussi des populations particulières
(consommation d’alcool et de drogues, enfants, personnes âgées…)



(Jarrahi et al., 2020)

* Un grand challenge en regard de la diversité de la réponse



* Diversité des biomarqueurs

~ Peptides ou protéines sanguins

~ Métabolites : crise énergétique
   neuro / pneumo…

~ Micro ARN

~ Cri (aigu) /chuchotement (chronique / sub-commotion) 

~ Matrice: salive mais aussi vésicules extracellulaires

(Guedes et al., 2020) (Dadas A et al., 2018)

(Song et al., 2019)

(From Sigma pictures)



(Kawata et al., 2018)

* Rationnel des biomarqueurs protéiques sanguins



(adapté de Zetterberg et al., 2013)

* Plein de candidats avec des origines cellulaires différentes

alpha synuclein

Chitotriodase

MCP-1

TREM2

TDP-43



* Grâce à une technologie en progrès

* Multiplex
(Luminex®)                                        (Mesoscale®) 

* ELISA Digitale
(Simoa®)

* ELISA capillaire
(Ella®)

~ Automatisation: coup par coup

~ Diminution sensibilité analytique : du LCS au sang   

* Cobas
(Roche Diagnostics)

* Vidas 3
(Biomérieux®)

* Alinity 
   (Abbott®) * Liaison XL

(Diasorin®)

* Maglumi
(Snibe®)





* Des biomarqueurs adaptés à chaque phase du TCL

(Mondello et al., 

2013)
(Azizi et al., 2021)

(TBIR Biospecimen / Biomarker Workgroup 2021)

Diagnostic



* 3 biomarqueurs adaptés à la prise en charge au SAU

~ S100B protein

~ Glial Acidic Fibrillary Protein

~ Ubiquitin C-terminal hydrolase L1



* Une liste validée de façon définitive pour le diagnostic du TCL

(Bazarian J et al., 2025)



~ 2025 : Consensus international avec biologie comme 1 des 4 piliers de définition du TC



* Scandinavie (2016):

- utilisation  de la S100B depuis 2016
(Unden et al., 2016)

* Des algorithmes validés pour la prise en charge des patients TCL

* En cours:

~ USA

National  academies of sciences, engineering 
and medicine (forum sur TCL)
- American congress of rehabilitation medicine
diagnosis criteria for mTBI
- American College of Surgeons : Trauma Quality Programs
(TQIP) best practices guidelines for management of TBI

~ Société Espagnole de Médecine d’Urgences
Consensus établi

~ Consortium au Portugal et en Allemagne

(from Welch et al., 2025)

* France (2022):



* Biologie et TCL : RPP 2022 en France





(Biberthaler P et al., 2006)

Sensibilité : 100%
Spécificité : 32%

VPN: 0,997
VPP: 0,01

Scanners évités : 32%

Temps économisé au SAU: environ 3h
    (Clermont-Ferrand)

Marqueur d’exclusion
« D-Dimères du cerveau »

Robuste : 
 
   - effectif différent
   - à travers le monde 

Seuil 0,105 µg/L (Roche Diagnostics spécifique / Diasorin 0,15 µg/L)

* Début en 2006 avec la S100B 





* Un bilan pour la S100B après 10 ans

~ Sensibilité: 98% (95% CI 20-39) / VPN 99% / Spécificité : 32% (95% CI 20-39)  

                      (revue de 32 articles)

(Karamian  et al., 2025)

~ Des écueils :
 - sensible à la pigmentation cutanée
 - des performances cliniques liées à l’âge
 - une fenêtre diagnostique courte (<3h)





* Une nouvelle solution en 2020 : binôme GFAP / UCH-L1 (Hucks et al., 2023)

~ Glial Acidic Fibrillary Protein (GFAP) 

    Protéine acide fibrillaire gliale : 

      - principale protéine des filaments intermédiaire
        du cytosquelette des astrocytes  +++
  

~ Ubiquitin carboxy-terminale Hydrolase L1 (UCH-L1)
   Ubiquitine carboxy-terminale Hydrolase L1

   
- déubiquitinase
- abondante du neurone 
     (1-5% des protéines solubles du cerveau)



(Bazarian et al., 2021)~ Etude sur i-STAT Alinity

 - résultats similaires à étude princeps (Bazarian et al., 2018) 

 - CT+ : 6,3% / recours neurochirurgie  : 0,3 %

* Le concept de preuves : étude ALERT-TBI (GFAP /UCH-L1)

~  Performances

 - Globales (n=1901) 

  Sens: 95,8% (90,6-98,2) / Spé: 40,4% (38,2-42,7) / VPN : 0,993 (0985-0,997)

  pas de faux négatifs nécessitant recours neurochirurgie
 

 - GCS 15 et < 2h (n=308)

  Sens: 100% (72,3-100) / Spé: 35,6% (30,4-41,2) / VPN : 1 (0,965-1)

 
 

 - 38 % de scanners potentiellement évités
    Temps économisé : environ 3h (retour équipes espagnoles)

~ Une fenêtre d’utilisation jusqu’à 12h

(Papa L et al., 2016)



* Après 6 ans d’utilisation

~ Sensibilité: 100% (CI 95% 99-100%) / VPN: 99% / Specificité : 33 % (CI 95% 26-36%)

(Puravet  et al., 2025)    (revue de 11 articles)

Deux nouvelles publications de 2025

~ Sens.: 100 % (95% CI: 76-100%)

NPV: 100 %  (95% CI: 85-100%)

(Mc Curran et al., 2025)

~ Sens.: 96,7 % (95% CI: 92-99%)

Spec.: 40,1%  (95% CI: 38-42%)

NPV:  99 %  (95% CI: 99-100%)
(Welch et al., 2025)



Résultats similaires à ceux retrouvés dans la littérature

Biomarker 1
S100B
(µg/L)

GFAP
(ng/L)

UCH-L1
(ng/L)

GFAP
(ng/L)

Biomarker 2 NA NA NA
UCH-L1
(ng/L)

Sensitivity %
96

(87 – 100)
94 

(84 – 99)
83 

(71 – 92)
100 

(93 – 100)

Specificity %
25

(22 – 28)
39 

(36 – 42)
48 

(45 – 52)
27 

(24 – 29)

Positive Predictive Value %
7

(5 – 9)
8 

(6 – 10)
8

(6 – 11)
7 

(5 – 9)

Negative Predictive Value %
99 

(98 – 100)
99 

(98 – 100)
98 

(96 – 99)
100 

(99 – 100)

AUC 
0,70

(0,64 – 0,76)
0,82

(0,76 – 0,87)
0,71 

(0,64 – 0,78)
0,82

(0,77 – 0,88)

36*
(32 – 39)

Sans les > 80 ans

Nécessité de définir des seuils pour les > 80 ans

Cohorte BIOTRAUMAP (n=1014 / Abbott Alinity)

* La cohorte clermontoise

(Puravet  et al., 2025)



* Neuro-sélectivité et non neuro-spécificité : l’exploitation de la spécificité

GFAP

S100B

UCH-L1

~ spécificité 30 à 40 % donc 30 à 40 % de scanners évités

(Backus et al., 2024)



(LagerstedtL et al., 2017)

~ Panel (utilisable jusqu’à 6h post TCL):

 sensibilité maintenue à 100%
 spécificité GFAP 46%
   GFAP + IL-10 52%
   GFAP + S100B + IL-10 : 56%

* Une solution: introduction de biomarqueurs de la neuro-inflammation

(Reues et al., 2023)

~ Isolé, avec IL-6:  meilleur courbe ROC



Quel choix?



~ Pigmentation cutanée : - S100B oui mais pas d’impact publiée sur performances cliniques
   - pas d’impact pour GFAP et UCH-L1

~ Hémolyse: - pas d’influence pour S100B
  - impact analytique sur UCH-L1 mais pas sur la performance clinique

~ Sexe :  - pas d’influence pour S100B, GFAP et UCH-L1 chez adultes

GFAP

UCH-L1

* Des différences sur des paramètres PRA? 

Hémolyse

GFAP p = 0,449

UCH-L1 p < 0,001

(Puravet et al., 2025)

(Ali et al., 2014)

(Dadas et al., 2016)



* Le retour d’expérience clermontoise

~ Des performances identiques

  entre S100B et GFAP/UCH-L1

(Oris et al., 2023)

~ Des plus pour GFAP / UCH-L1:

- + 20% de patients éligibles (12h versus 3h S100B)

- 2 solutions complémentaires &    
                                    cliniquement identiques

(Oris et al., 2024)



* 2 études en 2025: des conclusions similaires

~ Etude scandinave

~ Braini 1

(Overgaard-Wichman et al., 2025)

(Lagares et al., 2024)



(Harris et al., 2025)
(Calgagnile et al., 2013)

Patients TCL sous impregnation aigüe Ethanol

Pas d’influence de la consommation d’alcool

Chute
Bagarre* Intoxication éthylique aigue?

S100B utilisable GFAP & UCH-L1 utilisable



* Des seuils adaptés de S100B pour les personnes  de + 65 ans ? 

~ Sens. 96,4%  Spé.33,4%  VPN 99,6%    

~ 18 à 65 ans : 39,3% de scanners évités

~ > 65 ans:   diminution du %age général car 18,7% 
      

Retour d’expérience de Juin 2014 à Janvier 2017 
n= 1449  

(Allouchery et al., 2018)

# S100B



* Une spécificité augmentée avec des seuils adaptés

0.11 µg/L : 65-80ans 0.15 µg/L : > 80ans

* Une S100B augmentant avec l’âge

(Oris et al., 2021) 



~ Reduction des performances cliniques dans cette population

- Ward et al., 2020 : 25,7% (504/1956) > 65 ans / étude monocentrique

Sens 100% mais  
Spé réduite 13,1% (versus 44,2 % < 65 years old)

- Milevoj Kopcinovic et al. 2025 :  étude multicentrique en Europe

Population Générale Chez + 65 ans

Sens 95,5% (CI 95% 89,9-98,5%)  87,7 (CI 95% 77,2-94,5%)
VPN 97,3%  (CI 95% 93,9-98,9%) 94,4 (CI 95% 89,6-97%=

(Calluy et al., 2024)

Nécessité d’avoir des cut-offs pour les personnes âgées de + 65

- récemment publié pour GFAP ou UCH-L1 avec  augmentation Spé (Lapic et al., 2025)

* Des seuils de GFAP/UCH-L1 pour les personnes de + 65 ans ?

~ Augmentation des concentrations GFAP/UCH-L1 avec l’âge



# S100B (cohorte de 373 enfants)

2

(Bouvier et al., CCLM. 2016)

* Et les enfants? 
 

      des valeurs de référence également spécifiques ! 

(Puravet et al., Lancet Child Adolescent 2024)

# GFAP / UCH-L1 (cohorte de 718 enfants)



* Et les enfants? 
 

      notion de lésion intracrânienne cliniquement sévère (ciTBI)



# S100B (cohorte de 531 enfants)

* Et les enfants? 
 

      des performances cliniques très intéressantes! 

(Puravet et al., 2024)

# GFAP / UCH-L1 (cohorte de 531 enfants)



* Conclusion & Perspectives

~ Biomarqueurs du TCL: valeur ajoutée pour les patients TCL

nécessité de connaissance des spécificités des biomarqueurs

importance du dialogue clinico-biologique

~ Aujourd’hui : 3 biomarqueurs : S100B, GFAP & UCH-L1

~ Futur: validation d’algorithme pour des populations spécifiques (pédiatrie, gériatrie, sports, anticoagulants)

étude medico-économique: reduction du coût versus CT scan:

GFAP-UCHL-1 > S100B (Zimmer et al., 2022)

valeurs pronostiques post-TCL: NFL pour pédiatrie (Mayer et al., 2025)

GFAP dans context adulte(Whitehouse et al., 2024)



Merci de votre attention et vos futures questions 
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