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S100: biochemické minimum

* S100 = kalcium vazici nizkomolekularni proteiny Y.
prvni objeveny 1965 (hovezi mozek)
19 izoforem

« Homo- nebo heterodimery
vyznamné mnozstvi vazano na b. membranu

» Geny lokalizovany na chromozomech:
1 (S100A), 21 (S100B) a 4 (S100P)

« S100B = maly dimericky protein
91 AMK, m.h. 10,5 kDa
exprimovan bunkami CNS,
periferni NS, melanocyty, adipocyty,
chondrocyty
biologicky polocas do 1,5 hod.

Zdrof: Heizman CW et al., 2002



Fyziologickeé funkce S100

Intracelularni funkce .

regulace fosforylace

regulace enzymatickych aktivit
homeostaza kalcia v bb.

fizeni bunécného cyklu

Extracelularni funkce

stimulace prezivani neuronu
diferenciace a proliferace astrocytu
navozeni smrti neuronu apoptézou
regulace proliferace glie

stimulace sekrece |IL-6 neurony
stimulace tvorby NO astrocyty
modulace synaptické aktivity

Vykazuje troficky i toxicky efekt

Nanomolarni koncentrace w
neurotropni efekt:

stimulace rdstu neuront

preziti neuronu po poranéni

rust neuront béhem intrauterinniho
vyvoje

Mikromolarni koncentrace
apoptdza nervovych bunék
(Downuv sy, m. Alzheimer)

Zdroj: Heizman CW et al., 2002



S100B: dg. vyuziti

« Sérove stanoveni:
- traumatické poskozeni CNS
- hypoxické poskozeni CNS
- vaskularni prihody CNS
- metastazy maligniho melanomu

[Jmaligni melanom
B poSkozeni mozku

« Likvorove stanoveni:
- zanety CNS
- neurodegenerativni nemoci

« Stanoveni v moci, pupecnikove krvi: Zdroj: Roche Data
- patologicCti novorozenci



Stanoveni S100B

Likvor
vySSi koncentrace
vyraznéjSi zmeény pri patolog. stavech

Referencni meze zavisi na veku
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S100B: maligni melanom

» Dispenzarizovani pacienti
w vySetreni S100B v ramci pravidelnych prohlidek
m vVCasny zachyt metastaz
vysoké hladiny S100B = pritomnost mikro-
nebo makrometastaz

« Sledovani efektu IeCby a jeji event. korekce

* Negativni hodnoty S100B u nemocnych
ve |V. stadiu nemoci = statisticky vyznamné prodlouzeni

preziti
Protein S100B nelze pouzit pro screening
a v€asny zachyt nemoci!




S100B: maligni melanom

=  S100B: cut-off hodnoty

Percentil (%) 2.5 5 25 50 75 95 97.5 100
S100 (ug/) 0.02 0.02 0.03 0.046 | 0.061 0.105 | 0.125 | 1.135
zdravi jedinci

S100 (ug/l) 0.011 | 0.015 | 0.030 | 0.044 | 0.060 | 0.109 | 0.170 | 5.010
bez metastaz

S100 (ug/) 0.012 | 0.019 | 0.033 | 0.058 | 0.183 | 0.661 1.150 | 2.980
metastazy

Cut-off: 0.105 ng/l

Senzitivita: 41 % PPV: 50 %

Specificnost: 94 % NPV: 91 %



Zasadni vyznam stanoveni
proteinu S100B

spociva v jeho vysoke
negativni prediktivni hodnote.




Kazuistika

F, 1967, m. melanom dg. 2001, Breslow 3,5 mm, Clark Il

C.T.1967,C436

ug/l
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Zdroj: Kapustova M., Schneiderka P., 2006



Maligni melanom
Doporucena vysetreni SRN (2004)

Skupina Klinicke vys. Zobrazovaci Vy/s.

Tis 1x roCné zadné
4x roCné
Stadium | + IIA (po dobu 3-5 let), 1x rocné

pak 2x ro¢né

Stadium IIB 4xrocne 2x rocne 3-5 let 4x roné,
A, B,C (po dobu 3-5 let), (5 let), pak 2x rodné
> pak 2x ro¢née pak 1x ro¢né

Stadium IV individualné individualné 4x rocne




S100B
Maligni melanom

skupina median 95.
ug/l percentil

zdravi dospéli 0.046 0.105
pacienti s melanomem

= bez progrese 0.044 0.109

= reg. LN 0.047 0.120

= kuze/vzdal. LN 0.093 0. 511

= vzdal. visc. meta 0.077 0. 759

Zaver: Od stadia Il (reg. LN) hodnoty S100B stoupaji v korelaci s progresi nemoci.



 Princip stanoveni:
elektrochemiluminescence
dvé B-specifické monoklonalni
protilatky, automatizovana metoda

* Rozmezi: 0.005 - 39 pg/l
« TAT: 18 min.

 Biol. material: sérum

* Potfebné mnozstvi: 20 pl
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STANOVENI KONCENTRACE PROTEINU S-100B (S-100BB, S-100 88) V SERU A V LIKVORU

Stancwvenr S-1000 v likvoru a sém u pacientd s rozsdhlym pogkozenim mozku |ze pouit jako validadni prognosticky faktor
a opakovarym stanovenim S-1000 monitorovat pribéh onemocn&nl. S-1000 [ze wulit i jako citivého markens pro rozsah
hypoxického poBkozen! mozku i v piipad® matych Orazd hlavy, kdy BTG hlavy je negativil, S-100b dodfe koreluje se stavem
malignich procesd a wskytem recidiv (melanomy, adipomy, chondromiy, tumor CHS/
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