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I. Seznam zkratek 

 

CNS  centrální nervová soustava 

GCS  Glasgow Coma Scale 

GOS  Glasgow Outcome Score 

GOSE  Glasgow Outcome Score Extended 

ISS  Injury Severity Score 

TRISS  Trauma Revised Injury Severity Score 

KPS  Karnofsky Performance Score 

ICP  intrakraniální tlak 

CPP  mozkový perfůzní tlak 

MAP  střední arteriální tlak 

CT  počítačová tomografie 

MR  magnetická rezonance 

SDH  subdurální krvácení 

EDH  epidurální krvácení 

SAK  subarachnoidální krvácení 

FB  frontobazální 

TB  temporobazální 

DAT  difůzní axonální poranění 

EEG  elektroencefalogram 

ptiO2 parciální tlak kyslíku v mozkové tkáni 

NSE  neuron specifická enoláza 
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II. Úvod 
 
Počet pacientů s akutním traumatickým poškozením CNS trvale vzrůstá. Trauma CNS je nejčastější příčinou 

smrti a trvalé invalidity ve věkové skupině do 45 let. Podíl na tomto vzestupu má prudký nárůst automobilové 
dopravy, cyklistiky a stále stoupající popularity adrenalinových sportů. V zemích afrického kontinentu dostalo 
trauma CNS dokonce označení epidemie 21.století. 

Od roku 1989 došlo v naší zemi k výraznému zlepšení úrovně přednemocniční péče. Zlepšená erudice 
lékařů a lepší možnosti zajištění nemocného na místě nehody, včetně rozšíření letecké záchranné služby, 
znamená pro nemocnice zvýšený příjem pacientů, kteří jsou přijímáni v kritickém stavu. Jelikož základním 
zajištěním v první linii je zajištění dýchání a oběhu, jsou často tito pacienti již na místě nehody či v průběhu 
transportu zajištěni způsobem, který znemožňuje při přijetí do nemocnice hodnocení klinického, zejména pak 
neurologického stavu pacienta. To je velmi závažný problém u pacientů s poškozením CNS. Neurologický obraz 
u těchto pacientů modifikuje zejména  endotracheální intubace, farmakologická sedace, svalová relaxace a  
řízená ventilace. Rovněž masivní podpora oběhu může zastírat kardiální příznaky nitrolební hypertenze. 

Situace je o to komplikovanější, že zasahující lékař často ve stresové situaci zajišťování základních 
životních funkcí není schopen dostatečně zhodnotit aktuální neurologický obraz na místě nehody.  

Zhodnocení neurologického nálezu v situaci, kdy je nemocný  intubován, farmakologicky sedován, řízeně 
ventilován, případně pod vlivem svalové relaxace,  není jednoduché ani pro zkušeného neurochirurga či 
neurologa. Přitom na jejich rychlém a správném rozhodnutí je často závislý další osud pacienta. Na aktuální stav 
funkčního poúrazového poškození CNS může lékař často usuzovat pouze z šíře a reakce zornic a z nálezu 
pomocných vyšetření při příjmu pacienta (nejčastěji CT vyšetření mozku, případně MRI).  
Na základě těchto vstupních informací je činěno primární rozhodnutí o dalším postupu a případný urgentní 
neurochirurgický výkon musí být absolutně indikovaný, přesný a dokonale provedený. Další nevýhodou 
neurotraumatologie je skutečnost, že jak jsou ovlivněné vstupní a tak stejně jsou ovlivněné i výstupní informace. 
Velmi často je vzhledem k celkovému stavu pacienta pokračováno v léčbě, která neumožňuje objektivní 
neurologické vyšetření ani v dalším průběhu hospitalizace, je vyžadována umělá plicní ventilace, 
farmakologická sedace, svalová relaxace, apod.. Máme sice řadu nepřímých klinických známek a vyšetření, 
které napomáhají hodnotit předpokládanou situaci centrálního nervového systému (CNS), ale žádnou z těchto 
metodik nelze interpretovat naprosto jednoznačně. Ani optimalizace ventilačních, oběhových a metabolických 
parametrů však není zárukou dobrého výsledného klinického stavu.  
Maximální snahou  odborné veřejnosti je nalézt spolehlivé markery rozsahu a vývoje poškození CNS, které by 
bylo možno sledovat jednoduše a  s minimální invazivitou. Jejich absolutní hodnoty a dynamika změn by měly 
umožnit včasnou diagnózu a léčbu rozvoje primárního i sekundárního poškození CNS a umožnit predikci špatné 
prognózy u těžkých krniocerebrálních poranění. Tento marker by měl být stabilní, stanovení  by mělo být možné 
trvale tzn. 24 hodin denně, v krátkých časových intervalech, marker by měl mít vysokou specificitu, senzitivitu, 
pozitivní i negativní predikční hodnotu. Zároveň by jeho stanovení mělo být relativně levné. Takový marker 
samozřejmě neexistuje.  

Začátkem tohoto století se objevila celá řada markerů, které měly mít potenciál zlepšit odhad prognózy a 
vývoje klinického stavu u pacientů s poraněním CNS. Z dostupných literárních údajů se zdál být pro naši 
potřebu jako nejvýhodnější S100B protein. Němečtí autoři ve své prácipoukazují na omezení nutnosti provádět 
CT vyšetření u pacientů s lehkým traumatem CNS [1]. Další práce německých, anglických a norských autorů 
příznivě posuzovaly i význam tohoto markeru ve vztahu k akutnímu zhoršení stavu CNS a odhadu prognózy u 
pacientů se středně těžkým a těžkým poraněním CNS [2,3,4,5]. 

Ve své doktorandské práci jsem se zaměřil právě na hodnocení významu tohoto proteinu a možnosti jeho 
využití u pacientů s traumatickým poškozením CNS. Dle údajů v literatuře měl mít tento marker velmi dobré 
korelace vstupní hladiny s rozsahem poškození CNS i s outcome pacientů a to jak v krátkodobém, tak i 
dlouhodobém horizontu.  
 
 

III. Cíle projektu 
 
Hlavním cílem projektu bylo zjistit, zda je možno využitím stanovení hladiny tohoto markeru dosáhnout 

zlepšení informace o pacientech s poškozením mozku, včetně pacientů s léčebným režimem, který znemožňoval 
jejich klinické neurologické hodnocení. Cílem této práce bylo zhodnotit, zda je vhodné stanovovat hladinu 
tohoto proteinu u pacientů s poraněním CNS a ze získaných poznatků určit, zda pro předpokládané cíle stačí 
stanovit iniciální hladinu S100B proteinu nebo zda bude nutno vytvořit určité schéma náběrů, aby bylo možno 
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hodnotit trendy vývoje hladin tohoto proteinu ve vztahu k možnosti odhadnutí reakce pacienta na léčbu, případně 
podpoření odhadu prognózy pacienta v kombinaci s ostatními prognostickými faktory. Dále pak zhodnotit, zda 
získaná data mají význam pro praxi v předpokládaném rozsahu využití. 

Vzhledem k těmto cílům byly hodnoceny následující parametry: 
1.  výpovědní hodnota vybraného markeru ve vztahu k rozsahu primárního poškození CNS a 

prognóze pacienta 
2. výpovědní hodnota vybraného markeru při dynamickém sledování ve vztahu k odhadu výsledného 

klinického stavu  
3. validita vybraného markeru v predikci klinického vývoje v krátkodobém i dlouhodobém horizontu 

a korelace jeho výpovědní hodnoty s dosud používanými skórovacími protokoly  
 
 

 
IV.  Charakteristika S100B proteinu 

 
S100B protein patří do skupiny v poslední době velmi intenzivně studované skupiny Ca vázajících 

proteinů. V současné době bylo identifikováno na 150 různých typů a podtypů proteinů, které jsou do skupiny 
Ca2+ vázajících proteinů řazeny. Stejně jako u vlastní  skupiny S100B proteinů nejsou dosud zcela jednoznačně 
objasněny role, jaké  tyto markery v buňce hrají. Celá rodina S100 proteinů je skupina  proteinů o nízké  
molekulové hmotnosti  (9000-13000 Da) a jejich terciální struktura je tvořena 2 α šroubovicemi spojenými Ca2+ 
kličkou. [6]. 

V současnosti bylo objeveno nejméně 20 podtypů S100 proteinů, většina z nich  má geny lokalizované 
na chromozómu  1q21. Názvosloví je členěno na S100A1 až S100 A16, S100B, S100P, S100 Z a Calbidin3. 
Jsou exprimovány  prakticky ve všech tkáních. Zjistilo se, že tato skupina proteinů má velmi důležitou roli v celé 
řadě buněčných i mezibuněčných regulačních pochodů, reguluje buněčný růst a motilitu buněk, buněčné  cykly 
transkripce a diferenciace buněk, podílí zřejmě i na  mezibuněčné informatice [8].  

Před více než 25 lety bylo prokázáno, že S100 protein není jen mozkové tkáni [9]. Zjistilo se, že 
členové rodiny S100 proteinů jsou tkáňově specifické   proteiny, takže každý ze skupiny S100 proteinů pak má 
svůj klinický významu celé řady onemocnění ve vztahu ke tkáním či buňkám, kde je produkován [6,8,10].  

Také klinické využití S100B proteinu není jen v oblasti neurotraumatologie. Do současnosti byla 
publikována celá řada prací potvrzující význam S100B jako markeru poškození CNS, ale také u metastazujícího 
melanomu, v mozkomíšním moku jsou změněné hladiny u neurodegenerativních onemocnění. Dimér S100A1   
je v současnosti zkoumán i jako potencionální marker kardiomyopatie a akutní koronární ischémie [6,11,12,13]. 

Vlastní S100B protein patří do skupiny intracelulárních regulačních proteinů. U savců je hlavní 
podjednotkou  v gliálních buňkách centrálního a periferního nervového systému, chondrocytech, melanocytech a 
adipocytech, dále je exprimován i v subpopulacích neuronů [8,9,14,15]. Některé práce soudí, že hladina S100B 
proteinu v nervové buňce může mít roli v reparativních procesech v CNS [16,17,25]. Z nejnovějších poznatků 
vyplývá, že v nanomolárních koncentracích má pozitivní vliv na růst a přežívání neuronů, v makromolekulárních 
dávkách naopak vyvolává uvolnění prozánětlivých cytokinů a indukuje apoptózu. V extracellulárním prostoru, 
tedy vně buňky, má S100B protein vliv především na neurotrofickou aktivitu pravděpodobně prostřednictvím 
RAGE receptorů (receptor for advanced glycation endproduct) [17,18]. Gerlach a kol. ve své experimentální 
práci vystavili kultury astrocytů hypoxii a hypoglykémii. Zjistili, že k maximální produkci S100B proteinu 
dochází u populací vystavených kombinaci hypoxie a hypoglykémie [19]. 

Pomocí komerčních imunoanalytických souprav jsou většinou v krevním séru detekovány dimery 
S100BB a S100A1B  označované souborně jako S100B protein. Pouze monomér S100B je však dominantně 
mozkový monomér. Nylén a kol. srovnávali ve své práci dvě skupiny pacientů, kde u jedné skupiny stanovovali 
dimér S100A1B a u druhé skupiny dimér S100BB. Předpokládali lepší korelaci poškození CNS a odhadu 
prognózy  u S100BB diméru, zjistili však, že oba dimery dobře korelují s prognózou, takže tuto hypotézu 
jednoznačně nepotvrdili [20].  

S100B protein má přirozenou fyziologickou clearence, která je nezávislá na hladině kreatininu a není 
tedy závislá na funkční zdatnosti ledvin. Dle literárních údajů je střední rychlost této clearence 90 minut. 
Fyziologická clearence  může výrazně ovlivnit  hodnotu tohoto parametru, např.velmi dobře provedená studie 
firmy Roche garantovaná třemi německými traumatickými centry prokázala lineární pokles hladiny S100B 
proteinu mezi dvěmi vzorky, které byly v této studii odebírány v rozmezí 30 - 300 min., přičemž 90% vzorků 
bylo v rozmezí 120-150 min.. Autoři této studie pak upozornili na možnost poklesu iniciální hladiny pod mezní 
hodnotu při příliš dlouhém odstupu mezi úrazem a náběrem prvního vzorku. Jako optimální hodnotili časové 
období do tří hodin [21].  

Mezi výhody tohoto markeru bezesporu patří, že S100B protein se dá stanovit z mozkomíšního moku, 
arteriální i žilní krve a při vybavení laboratoře imunoanalyzérem se dá hladina stanovit v čase běžných 
biochemických vyšetření, je relativně stabilní a na rozdíl od například NSE není jeho hladina ovlivněna 
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hemolýzou (vlastní pozorování). Nelze však navzájem srovnávat hodnoty získané z různých tělních tekutin. 
Například obsah S100B proteinu v mozkomíšním moku je 10x vyšší než v žilní krvi [22]. 

Další výhodou S100B proteinu je zejména jeho vysoká negativní prediktivní hodnota, která dle 
literárních údajů většiny autorů dosahuje až 99,7%, a relativně vysoká senzitivita (80-90%). Mnozí autoři, 
zejména němečtí, považují negativní prediktivní  hodnotu za natolik průkaznou, že v doporučení postupů u 
nemocných přijímaných do nemocnice s podezřením na trauma CNS doporučují provést nejprve stanovení 
S100B proteinu a pouze při jeho pozitivitě provést CT vyšetření mozku (předpokládané ušetření nákladů na CT 
vyšetření hlavy udávají autoři až 30-40%) [1,21,23,24,26,36] 
 
 
 

V.  Soubor pacientů   
 

Do studie byli zařazeni pacienti přijatí do Fakultní nemocnice v Plzni v období od ledna 2004 do června 
2007. Vzhledem k rozdílným údajům v literatuře ohledně hodnoty normy, jsme se rozhodli stanovit si vlastní 
hladinu normy. Iniciální hladina S100B proteinu byla hodnocena u 50 zdravých dobrovolníků a 232 pacientů 
s poškozením CNS, opakované náběry s hodnocením trendového průběhu byly provedeny u 10 zdravých 
dobrovolníků a 218 pacientů s poškozením CNS. Při analýze iniciální hladiny jsme zjistili rozdíly mezi pacienty 
s monotraumatem CNS a polytraumatickým postižením pacientů, proto jsme v dalším průběhu analyzovali tyto 
skupiny odděleně. 
 
 
 

VI.  Používané skórovací protokoly 
           

Pro zajištění objektivity v hodnocení jednotlivých pacientů jsme k hodnocení použili standardní, obecně 
používané skórovací systémy.  
Při přijetí jsme hodnotili GCS, APACHE II, ISS a TRISS. Hodnocení GCS bylo prováděno v případech, kdy 
nám zasahující lékař poskytl informace, podle stavu na místě nehody, pokud jsme tyto informace neobdrželi, pak 
jsme jako výchozí hodnotili nejlepší reakci na oddělení neodkladných příjmů po odeznění svalové relaxace 
pacienta.  
Při propuštění jsme hodnotili GOS a Karnofsky Performance Skóre, což je škála zhruba odpovídající 
rozšířenému GOS (GOSE). 
Charakteristiky jednotlivých protokolů jsou shrnuty v závěru práce.  
 
 
 

VII. Metodika sledování hodnot S100B proteinu 
          
         1. Technika stanovení hladiny S100B proteinu 

Hladina S100B proteinu byla stanovována pomocí komerčně dodávané luminiscenční nekompetitivní 
analýzy na plně automatizovaném imunoanalyzátoru Liaison, Dia Sorin, Italy. Tato metoda detekuje S100B 
podjednotku, čili dimery S100BB a současně i S100A1B . 
 
          2. Dynamika sledování stanovených hladin S100B proteinu 

Hladinu S100B proteinu jsme stanovovali u pacientů s poraněním CNS, kteří byli přijati do FN Plzeň do 
6 hodin od úrazu. V naší skupině jsme stanovovali iniciální hladinu u všech pacientů, přijatých v daném časovém 
období. U nahodile vybraných pacientů jsme pak stanovili hladiny v čase 6, 12, 24 a 72 hodin.  
 
  
 

VIII.  Statistické vyhodnocení 
 
Statistické zhodnocení bylo provedeno pomocí SW CRAN. Pro dané skupiny a podskupiny byly počítány 
základní statistické údaje, jako průměr, SD, rozptyl, decily, kvartily a medián. U kategorických proměnných 
byly zkoumány jejich frekvence. Vybrané statistické údaje byly též zpracovány do tzv. Box and Whisker plot 
diagramů. Pro porovnání vztahů mezi zkoumanými proměnnými byl vzhledem k rozložení daných proměnných 
užit Spearmanův korelační koeficient. Pro určení mezních hodnot (cut off hodnot) zkoumaných parametrů, které 
mají vliv na výsledný klinický stav (outcome) byl užit chi-square test dobré shody a také tzv. Odds Ratio. 
Pomocí těchto testů jsme hledali minimální mezní hodnoty daného parametru, která již má statisticky významný 
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vliv na výsledný klinický stav. Tyto parametry následně vstoupily do multivariační statistické regrese (stepwise 
metoda), díky které jsme chtěli vyhodnotit ty parametry, které mají nejsilnější vliv na výsledný klinický stav. 

IX.  Stanovení referenční hodnoty 
 

Před zahájením studie jsme zjistili, že hodnoty normy pro daný marker uváděné v literatuře se značně 
liší nejen podle firem, zabývající se stanovením tohoto markeru, ale i podle jednotlivých studií. Proto jsme se 
rozhodli stanovit si vlastní referenční hodnotu vyšetřením zdravé dobrovolnické populace. 
 
          1. Metodika 

Stanovení  referenční meze (normální hladiny) jsme provedli na základě vyšetření 50 zdravých 
dobrovolníků (23 mužů,  a 27 žen).  K posouzení  variability markeru v čase jsme u  10 dobrovolníků  provedli 
stanovení  v čase  0 h ( 1. náběr), 6 a  24 hodin od prvního odběru, aby bylo zaručeno urychlené zpracování 
vzorku v laboratoři. 
 
          2. Výsledky 

Zanalyzovali jsme odběry u celkem 50 probandů průměrného věku 54,5 roku (SD 16,64, minimum 18, 
medián 57, maximum 84 let).  U 10 probandů jsme provedli opakované odběry v čase 0, 6 a 24 hod..  
 
Tab.1. Základní deskriptivní statistika sledovaných markerů 

Čas N Průměr SD Minimum Medián Maximum Jednotky 
0h 51 0,11 0,0390 0,03 0,10 0,21 μg/l 
6h 10 0,11 0,040 0,06 0,10 0,10 μg/l 

 24 h 10 0,11 0,044 0,06 0,10 0,10 μg/l 
 
Analýza rozdílů distribucí dle času odběru – intraindividuální variabilita: 
U S100B jsme nenalezli statisticky významnou změnu v hladinách markeru dle času odběru (p <0,08866) a 
medián CV (%) byl  1,9%.  (viz graf. č.1)  
      

      
 
Graf.1: Variabilita S100B proteinu v čase u zdravé populace 
 
Interindividuální variabilita odběrů byla vypočítána jako CV % odběrů v čase  0 h a činila u  S100B  36,6% 
(n=50). 
 
          3. Referenční hodnoty 
Jako referenční hodnota byla vybrána hodnota  95% percentilu. 
Bez ohledu na věk jsme stanovili referenční mez pro S100B na 0,19 μg/l.  
Při analýze závislosti referenčních hodnot S100B na věku probanda, jsme nalezli statisticky významný rozdíl 
mezi hodnotami S100B do 65 let a nad 65 let, které jsou vyšší (neparametrická ANOVA, p < 0,017). 
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Graf 2.: Rozdíly hladin S100B proteinu v závislosti na věku u zdravé populace 
 

Takže referenční hodnoty pro S100B  se mírně liší dle věku. Pro probandy mladší 65 let  je referenční 
hodnota    0,19 μg/l  (95% percentil, n= 37) a u probandů  starších 65 let pak 0,21 μg/l (95%percentil, n=13). 
Vezmeme-li v úvahu analytickou přesnost  metody, počet pacientů ve studii a výhodnost snadnějšího 
zapamatování jednoduché referenční hodnoty, definovali jsme jako referenční hodnotu pro S100B protein 0,20 
μg/l.  

V souboru jsme neprokázali statisticky významnou závislost hodnot S100B proteinu na pohlaví. 
 
          4. Diskuse 

Ve vyšetřené skupině dobrovolníků jsme neprokázali závislost na pohlaví ani na době odběru, což je v 
souladu s jinými autory. Dle výrobců se normální hodnoty udávané pro S100B liší od 0,10 μg/l (Roche) po 0,50 
μg/l (BYK-Sangtec)  bez ohledu na pohlaví a věk. Firma DiaSorin udává hodnotu 0,15 μg/l, což je o 0,05 μg/l 
méně než hodnota zjištěná vyšetřením našich dobrovolníků, tento fakt může být vysvětlen jinou skladbou 
pacientů          (např. vyšším podílem starších probandů), protože výrobce neudává věkové složení ani počet 
probandů. Nelze vyloučit i vliv rasy (švédská populace  u výrobce).  Na rozdíl od některých autorů jsme  však 
prokázali závislost hodnot S100B na věku, která přestože je statisticky významná, nemá valný klinický dopad 
[27,28]. Námi zvolená hodnota 0,2 μg/l bez ohledu na pohlaví a věk se nám jeví jako možný vhodný   
kompromisní normál, zohledňující i analytickou přesnost metody.  

Tato hladina odpovídá i klinickým výsledkům, neboť ve skupině pacientů sledovaných pro traumatické 
postižení CNS, pacienti, kterým se normalizovala hodnota S100B ≤ 0,2 ug/l do 72 hodin, měli významně lepší 
výsledný klinický stav než pacienti s přetrvávajícími vyššími hodnotami a při stejném odds ratio se rozhodovací 
mez nalézala v intervalu 0,18 – 0,21 ug/l. 
 
          5. Závěry  

Zjistili jsme, že referenční hodnota S100B proteinu nevykazuje klinicky významné rozdíly z hlediska 
pohlaví, době odběru vzorku, klinicky nevýznamná závislost hodnot S100B proteinu na věku mohla být dána i 
chybou malých čísel. S100B protein byl hodnocen jako stabilní marker bez ovlivnění hladiny případnou 
hemolýzou séra.   
Jako referenční hodnotu S100B proteinu jsme stanovili hodnotu  0,2 ug/l.  
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I.  Pacienti s traumatem CNS 
  

          1. Epidemiologie  
Úrazy jsou jednou z daní moderní civilizaci. Počet závažných úrazů celosvětově narůstá a ve skupině do 

45 let věku jsou dokonce nejčastější příčinou náhlé smrti.  
Úrazy centrálního nervového systému jsou bohužel součástí této problematiky a jejich incidence je 150 případů / 
100000 obyvatel / rok. Poranění mozku jsou na prvním místě z hlediska tíže trvalých následků. Ve věkové 
skupině do 24 let je úraz centrálního nervového systému nejčastější příčinou invalidity. Zhruba v 50-65% se 
jedná o sdružená poranění, tzn. že poranění centrálního nervového systému je spojeno s poraněním jiného 
orgánového systému. 

2. Úvod 
Jak již bylo řečeno, v posledním desetiletí se výrazně zlepšila kvalita přednemocniční péče. Do 

nemocnic se dostávají i pacienti s velmi těžkými poraněními CNS. Tito pacienti před 10-15 lety umírali na místě 
nehody. U pacientů s poraněním CNS jsme sledovali potenciál S100B proteinu pomoci odhadnout vývoj 
poranění u pacientů, kde způsob léčby omezuje možnost klinického sledování.   

3. Metodika 
Do studie bylo prospektivně zařazeno 232 pacientů, z tohoto počtu bylo 55 žen (24%) a 177 mužů 

(76%), kteří byli přijati do FN Plzeň v období od ledna 2004 do června 2007  s izolovaným poraněním hlavy 
nebo se sdruženým poraněním, kde součástí polytraumatu bylo i poranění CNS.  

Všichni pacienti byli přijati na oddělení neodkladných příjmů FN Plzeň (dále ER), všichni byli při 
přijetí vyšetření neurochirurgem, u všech bylo provedeno akutní CT vyšetření hlavy a doba od úrazového děje do 
přijetí byla kratší než 6 hodin.  

Protokol studie byl schválen etickou komisí FN v Plzni, zařazení do studie probíhalo formou 
předpokládaného souhlasu a to vzhledem ke skutečnosti, že většina pacientů byla v době příjmu neschopna 
souhlas udělit a nejednalo se o léčebnou intervenční studii. 

Při hodnocení iniciální hladiny S100B proteinu u celé skupiny pacientů jsme zjistili, že hladiny u 
pacientů se sdruženým poraněním vykazují mnohem větší variabilitu a jsou vyšší než ve skupině pacientů 
s izolovaným poraněním hlavy. Literární údaje poukazují rovněž na vyšší hladiny S100B proteinu u pacientů se 
sdruženými poraněními. Soudí se, že vyšší hladina je u těchto pacientů dána extracerebrálními zdroji 
[29,30,31,32,33,34]. Vzhledem k této skutečnosti, i skutečnosti, že léčba z hlediska primární i sekundární péče se 
u obou skupin výrazně liší, rozhodli jsme se hodnotit obě skupiny odděleně. K ověření podílu extrcerebrálních 
zdrojů u pacientů se sdruženými poraněními jsme dále provedli srovnání dvou skupin pacientů, kde u první 
skupiny bylo součástí sdruženého poranění i středně těžké a těžké poranění hlavy a u druhé skupiny lehké 
poranění hlavy, hodnocené dle vstupního nálezu na CT hlavy a GCS.   

 

 
Graf 3: Rozdíly  hladin S100B proteinu u skupiny pacientů s izolovaným poraněním a sdruženým poraněním 
 

V souboru byli zařazeni pacienti s různým poraněním hlavy od lehkého poranění hlavy (GCS 13-15) 
přes střední (GCS 9-12) až těžké poranění hlavy (GCS 8 a nižší), tak aby bylo možno posoudit význam stanovení 
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hladin u různých typů traumatu i různé tíže poranění CNS. Hodnotu GCS jsme se snažili vždy stanovit podle 
nálezu na místě nehody při příjezdu lékaře RZP na základě jeho hodnocení, pokud toto nebylo možné, hodnotili 
jsme GCS v okamžiku přijetí pacienta na oddělení neodkladných příjmů po odeznění svalové relaxace. 

Při přijetí i propuštění byly ke zhodnocení klinického stavu  použity obecně využívané skórovací 
protokoly, konkrétně při přijetí Glasgow Coma Score (GCS), APACHE II, Injury Severity Score (ISS) a TRISS, 
při propuštění pak Glasgow Outcome Score (GOS) a Karnofsky Performance Score (KPS).  Dva skórovací 
protokoly při propuštění jsme volili proto, že KPS je 10-škálová tedy přesnější stupnice, GOS je na druhé straně 
nejpoužívanější a obecně přijatý protokol. V praxi však nebyly signifikantní rozdíly mezi jednotlivými 
skórovacími systémy. Hodnocení KPS svým rozsahem prakticky odpovídá rozšířenému GOS (GOSE). Jako 
uspokojivý jsme hodnotili takový výsledný klinický stav pacienta (outcome), který mu umožňoval plné zapojení 
do života, tzn. soběstačnost minimálně v běžném životě bez závislosti na svém okolí s žádným nebo lehkým 
neurologickým deficitem. Této definici odpovídá hodnota GOS 4-5  resp. 80-100 u KPS. Za neuspokojivý jsme 
považovali takový výsledný klinický stav pacienta, který ho natolik omezoval, že se nedokázal v běžném životě 
obejít bez pomoci cizí osoby. Jako neuspokojivý jsme samozřejmě hodnotili i smrt jedince. Této definici 
odpovídá GOS   1-3 resp. KPS 0-70. 

Po 6 měsících rovněž pacient obdržel dotazník hodnotící subjektivní pocit kvality života. Rozsah 
dotazníku uveden v příloze. Zde jsme jako velmi dobrou kvalitu života hodnotili stav, kdy pacient neměl 
vážnější problémy v běžném osobním životě a dokázal se vrátit do odpovídajícího pracovního zařazení, v našem 
dotazníku odpovídalo tomuto hodnocení 6-8 bodů, jako dobrou kvalitu života jsme hodnotili pacienty, kteří byli 
v běžném životě soběstační v základních životních úkonech, či měli s těmito úkony pouze mírné problémy, 
nebyli však schopni se zařadit do pracovního procesu (9-13 bodů), jako špatnou kvalitu života pak všechny 
pacienty, kteří uvedli v dotazníku plnou závislost na cizí osobě v minimálně jedné z hodnocených kvalit života 
(14-20 bodů).  
          
 

4. Pacienti s izolovaným poraněním hlavy 
 

4.1 Soubor pacientů 
Do kategorie izolované poranění hlavy bylo zařazeno celkem 128 pacientů, z toho 23 ženy (18%) a 105 

mužů (82%). Průměrný věk pacientů byl 48,8 let, SD 19,49, medián věku 48 let. Věkové rozpětí bylo od 18 do 
90 let. 

Za izolované poranění hlavy bylo považováno poranění spojené s pozitivním nálezem na iniciálním CT 
vyšetření hlavy ve smyslu nitrolebečního krvácení (subdurální hematom, epidurální hematom, traumatické 
subarachnoidální krvácení, traumatické intracerebrální krvácení), prokázané kontuze mozku, průkaz zlomeniny 
baze lební a kalvy, nález pneumocefalu. V případě negativního nálezu na CT vyšetření hlavy museli pacienti 
splňovat pozitivní anamnézu minimálního poranění CNS hlavy tzn. mozkové komoce. V anamnéze museli mít 
pozitivní alespoň jeden z následujících symptomů - amnézie, anamnéza ztráty vědomí, bolesti hlavy, nauzea, 
zvracení, závratě. Nález zlomenin obličejového skeletu (zlomeniny typu LeFort I-III., zlomeniny dolní čelisti), 
pokud nebyl součástí frontobazálního poranění jsme hodnotili jako negativní nález a tito pacienti byli do studie 
zařazeni rovněž pouze za předpokladu, že splnili výše uvedené podmínky minimálního poranění CNS. Pokud si 
poranění obličejového skeletu vyžádalo chirurgické ošetření, nebyli tito pacienti považováni za pacienty 
operované pro poranění CNS. 
Negativní nález na iniciálním CT mozku ve smyslu výše popisovaných nálezů mělo 17 pacientů (13%).  

 
 
Tab.2 Rozdělení pacientů s izolovaným poraněním hlavy dle stupně 
poškození CNS 
Stupeň  GCS Počet pacientů 
Lehké poranění  13-15 57 (45%) 
Středně těžké poranění 9-12 21 (16%) 
Těžké poranění 8 a méně 50 (39%) 

 
 
S100B protein byl při přijetí stanoven u 128 pacientů,  po 6 hodinách byl stanoven u 114 pacientů (89%),  po 12 
hodinách u 106 pacientů (83%), po 24 hodinách u 98 pacientů (76,5%) a po 72 hodinách to bylo 72 pacientů 
(56%).   
Z celkového počtu 128 pacientů 11 pacientů (8,6%) zemřelo v intervalu do 72 hod. od úrazu .  

Dělení diagnóz při izolovaném poranění hlavy jsme provedli na základě hodnocení klinického stavu a 
CT nálezu při přijetí pacienta na oddělení neodkladných příjmů. Velmi obtížná je diagnostika difůzního 
axonálního traumatu, neboť tento typ poranění není zcela jasně definován. Dle literárních údajů lze jako funkční 
DAT hodnotit již mozkovou komoci. V našem souboru jsme jako DAT hodnotili pouze jednoznačný CT nález 
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s drobnými vícečetnými prokrvácenými ložisky na rozhraní šedé a bílé hmoty a GCS ≤ 5. Tabulka č.3 ukazuje 
rozdělení pacientů dle diagnóz a jejich počty. 

 
 

Tab.3 Rozdělení pacientů s izolovaným poraněním hlavy podle 
diagnóz 
Diagnóza Počet pacientů 
Komoce mozková 18 
Kontuze 11 
Kontuze + FB nebo TB  poranění 11 
Kontuze + SDH 30 
Kontuze + EDH 10 
Kontuze + traumatický SAK 3 
Kontuze + SDH + EDH 3 
Kontuze + DAT 9 
SDH 14 
SDH + EDH 2 
EDH 10 
SAK + FB poranění 2 
Střelné poranění hlavy 5 
  
SDH = subdurální hematom   EDH = epidurální hematom   SAK = subarachnoidálení krvácení   FB poranění = 
frontobazální poranění   TB poranění = temporobazální poranění  DAT  = difůzní axonální trauma  

 
 

Z počtu 128 pacientů bylo u 65 pacientů (51%) nutno provést neurochirurgický výkon. U 59 pacientů to byl 
výkon spojený s odstraněním nitrolební expanze.  
 
 

Tab.4 Typy operací a počty pacientů v souboru izolované poranění hlavy 
Typ operace Počet pacientů 

Osteoklastická dekompresivní kraniektomie 10 
Osteoplastická dekompresivní kraniektomie 21 

Elevace imprese 2 
Revize střelného kanálu + kraniektomie 2 

Revize střelného kanálu bez kraniektomie 3 
Rozšířená trepanace + evakuace expanze 18 

Suboccipitální kraniektomie 5 
Pouze ICP čidlo 3 

Jiná 1 
Celkem 65 

 
 

Pozitivní nález alkoholu v krvi mělo v celé skupině pacientů s izolovaným poraněním hlavy 36 pacientů (28%), 
z toho pouze 2 ženy (1,5%).  
 

Hodnotili jsme výsledný klinický stav (outcome) nemocných při propuštění a 6 měsíců od úrazu pomocí 
dvou skórovacích systémů GOS a KPS, při kontrole po 6 měsících popř. poštou obdrželi pacienti i dotazník 
hodnocení kvality života a to jednoduchý, 6 škálový dotazník, jehož rozsah je uveden v příloze. Na tento 
dotazník odpovědělo 62 pacientů (48%) ze 128 pacientů zařazených do studie, vzhledem ke skutečnosti, že 
z našeho souboru do 6 měsíců zemřelo 39 pacientů, pak na dotazník odpovědělo téměř 70% pacientů (69,66%), 
kteří přežili více než 6 měsíců od propuštění, což považujeme za velmi dobrý výsledek. Kontrolu za 6 měsíců od 
propuštění bylo možno provést u 116 pacientů (90,5%), včetně pacientů, kteří v průběhu tohoto období zemřeli. 
Do 6 měsíců od propuštění zemřelo celkem 39 pacientů (30,5%) z toho bylo 30 pacientů (77%) ve věku nad 55 
let. 16 pacientů (41%) z 39 zemřelých pacientů bylo dokonce ve věku nad 70 let. Ve skupině pacientů starších 75 
let jsme zaznamenali 6 měsíční přežití  pouze u dvou pacientů. 
Hodnocení kvality života bylo tedy možno provést u 62 pacientů, kteří odpověděli na dotazník. Při hodnocení 
vstupní hladiny S100B proteinu ke kvalitě života jsme nenalezli žádnou statisticky významnou hladinu, která by 
predikovala subjektivně vnímanou kvalitu života. V našem souboru 32 pacientů (52%) hodnotilo svoji kvalitu 
života jako velmi dobrou, 17 pacientů (27%) jako dobrou a 13 pacientů (21%) jako špatnou. 
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Tab.5 Klinický stav pacientů s izolovaným poraněním hlavy při propuštění  
Glasgow Outcome Scale Karnofsky Performance Scale 

Hodnoty GOS Počet pacientů Hodnota KPS Počet pacientů 
4-5 76 80-100 76 
2-3 30 10-70 30 
1 22 0 22 

 
 
Tab.6 Klinický stav pacientů s izolovaným poraněním hlavy za 6 měsíců od propuštění 

Glasgow Outcome Scale Karnofsky Performance Scale 
Hodnota GOS Počet pacientů Hodnota KPS Počet pacientů 

4-5 69 80-100 68 
2-3 8 10-70 9 
1 39 0 39 

 
 

Jelikož se pacienti ve skupině hodnocené dle GOS a dle KPS nelišili, použili jsme v další statistické 
analýze k vyhodnocení širší škálu KPS, která lépe hodnotí kvalitu života. V tabulce hodnotící klinický stav 
pacientů za 6 měsíců po propuštění je celkový počet pacientů nižší o 12 pacientů, kteří se nedostavili ke 
kontrolám, ani se nám nepodařilo zjistit jejich další osud.  
 
 

4.2 Hodnocení iniciální hladiny S100B proteinu 
  
Všechny pacienty zařazené do studie (128 pacientů) jsme statisticky vyhodnotili ve vztahu 

k výslednému klinickému stavu a ve vztahu stanovení mezní hodnoty pro riziko smrti při přijetí. Při 
vyhodnocování iniciální hladiny jsme zjistili, že hodnotu S100B proteinu při přijetí do nemocnice může ovlivnit 
v časový odstup mezi traumatem a odběrem vzorku v důsledku přirozené clearence S100B proteinu, která je 
fyziologicky dle literatury 90 minut a která je nezávislá na funkční zdatnosti ledvin [21,35]. Z hlediska 
hodnocení výsledného klinického stavu má vstupní hladina význam pouze u skupiny pacientů s vysokou vstupní 
hladinou, kteří umírají do 72 hodin, a pacienty s hladinou S100B proteinu pod referenční hodnotou, kteří 
s největší pravděpodobností nebudou mít těžší trauma CNS vzhledem k velmi vysoké negativní prediktivní  
hodnotě S100B proteinu [1,5,21,24,36,37,38,39,40]. U ostatních pacientů má lepší korelaci k výslednému 
klinickému stavu hladina S100B proteinu po 24 resp. 72 hodinách.  

4.2.1 Výsledky  
V naší skupině pacientů mělo negativní nález hladiny S100B proteinu (≤ 0,20 µg/l) při přijetí 22 

pacientů (17%). Z 22 pacientů s negativní iniciální hladinou S100B proteinu mělo 10 pacientů i negativní CT 
nález. U 12 pacientů (9,38%) s negativní iniciální hladinou byl však nález na CT vyšetření pozitivní. U 6 
pacientů z této skupiny došlo v dalším průběhu sledování k překročení referenční hladiny S100B proteinu. 
K času 72 hodin od přijetí tedy mělo negativní hladinu S100B proteinu pouze 6 pacientů (4,7%), i toto číslo je 
však vyšší než v literatuře udávaných 99% pro negativní prediktivní hodnotu. 

Při podrobném rozboru skupiny 12 pacientů s CT pozitivním nálezem a s hladinou S100B proteinu pod 
referenční hodnotou se ve 2 případech jednalo o epidurální hematom, v 5 případech o akutní subdurální 
hematom, 3x o kombinaci subdurálního hematomu s kontuzí mozku, v jednom případě o traumatický SAK a 
v jednom případě o drobnou kontuzi v temporálním laloku. U pacientů s epidurálním hematomem lze nález 
vysvětlit intaktní hematoencefalickou bariérou. Jako ne příliš spolehlivý marker u pacientů s epidurálním 
hematom popisuje S100B protein také Undén a kol. [41].  

Ve skupině pacientů se subdurálním hematomem se ve třech případech jednalo o pacienty nad 80 let 
věku (90, 88 a 83 let), v jednom případě o chronického alkoholika s těžkou atrofií mozku. U jednoho 56 letého 
pacienta se jednalo o plášťový subdurální hematom, pacient nebyl operován a byl propuštěn s hodnotou KPS 
100.  U 3 pacientů se jednalo o akutní SDH kombinovaný s kontuzí mozku. Zde jsme negativní hladiny 
nepředpokládali. Ve dvou případech se jednalo o mladé muže, jeden z nich byl operován akutně. 27 letý akutně 
operovaný muž měl negativní hladinu po celou dobu sledování a po propuštění se vrátil do normálního života. 
Druhý, 24 letý muž byl přijat pro plášťový subdurální hematom a traumatické subarachnoidální krvácení. Nebyl 
akutně operován, po dobu sledování měl negativní hladinu S100B proteinu s hladinou na hranici detekce ( 0,07 
ug/l). 10. den od přijetí došlo k rozvoji generalizovaných vazospazmů s těžkým deficitem ve výsledném 
klinickém stavu. Třetí, 56 letý pacient byl  chronický alkoholik s těžkou atrofií mozku. Jedna pacientka 
s negativní vstupní hladinou měla diagnostikováno traumatické SAK, u této pacientky byla pozitivní hladina do 
72  hodin od přijetí. Poslední pacient s pozitivním vstupním nálezem na CT a negativní hodnotou S100B 
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proteinu měl prokázánu kontuzi v temporálním laloku, iniciální hladina byla stanovena 30 minut od přijetí a 
první pozitivní hladina byla již za 6 hodin od přijetí .  

Ze všech 22 pacientů s negativní hladinou S100B proteinu při přijetí mělo po 6 měsících uspokojivý 
výsledný klinický stav 18 pacientů (82%). Dva pacienti ve věku 88 resp. 90 let zemřeli. Neuspokojivý výsledný 
klinický stav byl hodnocen u dvou pacientů, jedním pacientem byl chronický alkoholik s alkoholickou epilepsií 
s těžkou atrofií mozku (ta by mohla vysvětlit negativní vstupní hodnotu), druhým pacientem byl již zmiňovaný 
pacient s opožděným rozvojem generalizovaných vasospazmů.  

V daném souboru 128 pacientů 106 pacientů (83%) přežilo do propuštění z hospitalizace a 22 pacientů 
(17%) zemřelo v průběhu hospitalizace. Ze 106 přeživších pacientů 76 pacientů (59%) přežilo v uspokojivém 
klinickém stavu (KPS 80-90, GOS 4-5), 30 pacientů (23,4%) v neuspokojivém klinickém stavu (KPS 10-70, 
GOS 2-3), z toho 11 pacientů (8,6%) bylo při propuštění hodnoceno jako vegetativní stav.  

Při hodnocení po 6 měsících od propuštění jsme mohli vyhodnotit pouze 119 pacientů. Kontrolu stavu 
nebylo možno provést u 9 pacientů. Celkové počty zemřelých jsme vztahovali k původnímu počtu pacientů 
zařazených do studie.  

V období od propuštění do 6 měsíců od propuštění zemřelo 17 pacientů. Celkem v souboru zemřelo do 
6 měsíců od propuštění 39 pacientů (30,46%). 79 pacientů přežilo v uspokojivém klinickém stavu a 10 
v neuspokojivém klinickém stavu. Žádný pacient nebyl po 6 měsících hodnocen jako vegetativní stav. 

Z 9 pacientů, o kterých jsme neměli od propuštění žádné zprávy bylo 8 pacientů propuštěno v dobrém 
klinickém stavu ( 4 pacienti KPS 100, 3 pacienti KPS 90, 1 pacient KPS 80) a pouze jeden v neuspokojivém 
klinickém stavu (KPS 60). 
 
 
Tab.7 Hodnocení výsledného stavu pacientů za 6 měsíců od propuštění dle KPS 
Hodnota KPS Počet pacientů:     

100 34 
90 24 

Uspokojivý klinický 
stav 

80 12 
70 6 Neuspokojivý 

klinický stav 60 4 
Zemřelí 0 39 
 
 
 V první fázi jsme hodnotili iniciální hladinu S100B proteinu ve vztahu přežil-zemřel. Ve druhé jsme 
hledali cut off hladinu ve vztahu k výslednému klinickému stavu. 

Základní statistická deskripce hladin S100B proteinu pro skupiny pacientů, kteří zemřeli a kteří přežili 
je uvedena v tabulce 8. 
 
 
Tab 8 Základní statistická deskripce pacientů – stav za 6 měsíců od propuštění 
Skupina n = Průměr Minimum Median Maximum 

Žije 80 0,948 0,030 0,455 7,100 
Zemřel 39 3,573 0,080 1,510 30,000 
 
 
Pomocí statistického hodnocení neparametrická ANOVA jsme prokázali jasně statisticky významný rozdíl 
v hladině mezi skupinou pacientů, kteří zemřeli a kteří přežili (p<0,0001). 
Specificitu a senzitivitu jsme hodnotili pomocí ROC křivky. Při tomto hodnocení jsme potvrdili literární údaje, 
které poukazují na nízkou specificitu markeru a dobrou senzitivitu. Při 90% specificitě má marker pouze 33% 
senzitivitu (hladina S100B proteinu 2,81 µg/l)  a při 95% specificitě dokonce pouze 20% senzitivitu (hladina 
3,82 µg/l).   
 
V další analýze jsme pomocí chi-sqaure testu, odds ratio testu a kontingenční tabulky hledali mezní hodnoty pro 
přežití resp. pro smrt pacientů dle iniciální hladiny S100B proteinu. Při tomto hodnocení jsme zjistili, že první 
statisticky významnou hladinou je hladina S100B proteinu 0,23 µg/l. Pravděpodobnost přežití při této hladině je 
91%. Naopak riziko, že pacient nepřežije pokud bude mít vyšší hladinu, je 6,5x vyšší (chi square 7,5018, p = 
0,0062, odds ratio 6,5847).  Při hladině 0,61 µg/l je riziko smrti 50% (chi square 16,3004, p<0,0001, odds ratio 
5,5556). 
Při analýze přežití v uspokojivém vs. neuspokojivém výsledném klinickém stavu jsme opět našli první statisticky 
významnou hladinu S100B proteinu v hodnotě 0,22 µg/l, kdy je 82% pravděpodobnost, že pacient přežije 
v uspokojivém výsledném klinickém stavu (chi square 5,0810, p = 0,0242, odds ratio 4,2114). Při hladině nad 
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0,44 µg/l jsme naopak zjistili 79% pravděpodobnost přežití v neuspokojivém klinickém stavu (chi square 9,2801, 
p=0,0023, odds ratio 4,2188).  
 
   
 

4.2.2  Diskuze 
Podle údajů z literatury je zřejmé, že S100B protein je markerem s vysokou negativní prediktivní 

hodnotou (95-99%)  a relativně dobrou senzitivitou (90%). Jeho specificita a pozitivní predikční hodnota jsou 
však nízké (18-35%, resp. 8-12%). V praxi to znamená, že nízká hladina markeru predikuje vysokou 
pravděpodobnost přežití, vysoká hodnota markeru však není spolehlivá v určení smrti pacienta.  
V našem souboru jsme potvrdili literární údaje o nízké specificitě a nízké pozitivní predikční hodnotě tohoto 
markeru. Z klinického hlediska nelze dle hodnoty při přijetí určit, zda pacient s hodnotou S100B proteinu nad 
mezní hladinou zemře. Lze pouze s vysokou pravděpodobností určit, při jaké hladině nemocný přežije. Rovněž 
můžeme určit relativní riziko smrti, ne však pravděpodobnost smrti. Z hlediska prognózy platí pozitivní 
souvztažnost, tzn. že čím vyšší je iniciální hladina S100B proteinu, tím horší je prognóza pacienta.  

Při vyhodnocování pacientem hodnocené kvality života se nám nepodařilo určit statisticky významnou 
hladinou S100B proteinu, při které bychom byli schopni rozhodnout o prognóze subjektivně vnímané kvalitě 
života. Žádný z provedených statistických testů nebyl průkazný. Nepodařilo se nám tedy prokázat závěry práce 
Woertgena a kol., že u pacientů s hladinou S100B proteinu pod stanovenou normou je lepší subjektivně vnímaná 
kvalita života [4]. Důvodem mohl být příliš jednoduchý dotazník s ne zcela jednoznačně definovanými cíli.  
Na rozdíl od německých autorů se domníváme, i když nemáme statisticky jednoznačné důkazy, že u chronických 
alkoholiků může být iniciální hladina S100B proteinu nižší než odpovídá závažnosti nálezu. Přestože se v našem 
souboru jednalo pouze o dva pacienty s chronickým abúzem alkoholu a s pozitivním nálezem na CT při 
negativní hladině S100B proteinu, nelze se dle našeho názoru v případech negativního nálezu S100B proteinu u 
chronických alkoholiků opírat pouze o tento marker při indikaci CT vyšetření hlavy. U nemocných bez 
chronického abúzu alkoholu je dle našich zkušeností situace totožná jako u pacientů bez pozitivní hladiny 
alkoholu, nicméně Lange a kol. ve své práci poukázali na nižší vstupní hladinu S100B proteinu u všech 
alkoholem intoxikovaných pacientů [42].  
Velké opatrnosti je rovněž třeba při hodnocení iniciální hladiny u velmi starých pacientů s rozvinutou atrofií 
mozku a u pacientů s epidurálním hematomem. 
 

4.2.3  Závěr  
Přestože jsme prokázali statisticky významný rozdíl mezi iniciální hladinou S100B proteinu mezi 

skupinami pacientů, kteří přežili a kteří zemřeli (p<0,0001), nelze z iniciální hladiny S100B proteinu 
jednoznačně určit, který z pacientů zemře. Z iniciální hladiny S100B proteinu můžeme pouze určit 
pravděpodobnost přežití pacienta. Nejnižší statisticky významnou hladinou S100B proteinu pro přežití je 
hodnota 0,23 µg/l.  Nejnižší statisticky významnou hladinou pro přežití v uspokojivém výsledném klinickém 
stavu je hodnota 0,22 µg/l. Obě tyto hladiny se velmi výrazně blíží námi stanovené referenční hodnotě (0,2 µg/l)  
To potvrzuje vysokou negativní prediktivní hodnotu tohoto markeru.  
 
 
 
4.3 Sledování skupiny pacientů s dynamickou  monitorací hladin S100B proteinu 
 

4.3.1 Úvod 
Skupinu pacientů monitorovaných minimálně 24 hodin jsme statistiky hodnotili ve smyslu sledování 

mezních hodnot ve vztahu k výslednému stavu pacienta při propuštění a po 6 měsících od propuštění. V této 
skupině pacientů byly stanoveny mezní hodnoty pro uspokojivý a neuspokojivý výsledný klinický stav v časech 
jednotlivých odběrů a zároveň byly provedeny korelační testy ke skórovacím systémům, stejně tak byla u těchto 
pacientů provedena multivariační analýza.   
 

4.3.2 Soubor pacientů 
Do souboru bylo zařazeno 98 pacientů, z toho 18 žen (18,4%), 80 mužů (81,6%). U těchto pacientů byla 

hladina S100B proteinu monitorována v čase 0, 6, 12 a 24 hodin. Jednalo se samozřejmě o pacienty z původního 
souboru pacientů s izolovaným poraněním hlavy, proto základní charakteristiky souboru odpovídali 
charakteristikám původního souboru pacientů. Rovněž počty operovaných pacientů odpovídají složení celého 
souboru. Operováno bylo 48 pacientů (49%), z toho u 7 pacientů (7%) byla provedena osteoplastická 
dekompresivní kraniektomie. Ani v počtu operovaných a typů operací se soubor nelišil od původního souboru. 
Rovněž rozložení souboru dle tíže poranění rovněž odpovídalo původnímu souboru. 
Negativní nález na iniciálním CT vyšetření mozku mělo 12 pacientů (12%). 
Pozitivní nález na průkaz alkoholu v krvi mělo v této skupině 29 pacientů (30%) z toho žádná žena. 
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Charakteristiky rozložení pacientů v této skupině udávají tabulky 9 a 10. 
 
 
 
Tab.9 Rozdělení pacientů s izolovaným poraněním hlavy dle tíže 
poškození CNS 

GCS Počet pacientů 
13-15 43(44%) 
9-12 17(17%) 

8 a méně 38(39%) 
 
 
Tab.10 Rozdělení pacientů s izolovaným poraněním hlavy podle 
diagnóz 
Diagnóza Počet pacientů 
Komoce mozková 12 
Kontuze+otok 13 
Kontuze-DAT 7 
Kontuze+ frontobazální poranění 12 
Kontuze+subdurální hematom 20 
Kontuze+epidurální hematom 8 
Kontuze+subdurální+epidurální hematom 1 
Subdurální hematom 10 
Epidurální hematom 8 
SAK+frontobazální poranění 1 
Střelné poranění hlavy 4 
Traumatický SAK 2 
 
 
Statistická deskripce hladin S100B proteinu je uvedena v tabulkách 11, 12, 13. V tabulce 11 je uvedena 
charakteristika celé skupiny, v tabulkách 12 a 13 jsou pacienti rozděleni na pacienty s uspokojivým a 
neuspokojivým výsledným klinickým stavem.  
 
 
 
Tab.11 Hladiny S100B proteinu ve sledovaných časech a parametrech – charakteristika celé 
skupiny. Počet pacientů n = 

Veličina n = Průměr SD Minimum Medián Maximum 
0h 98 1,101 1,5149 0,03 0,51 8,62 
6h 98 0,784 1,2422 0,02 0,45 9,15 

12h 98 0,855 1,4628 0,04 0,46 10,20 
24h 98 0,860 1,2920 0,03 0,42 8,00 
72h 69 0,5659 0,8600 0,001 0,30 5,95 

Trend 98 1,066 1,0333 0,0572 0,764 6,25 
AUC  98 20,868 28,4058 0,900 12,42 177,96 
Poměr 69 1,094 1,4453 0 0,711 10,294 

 
 
Tab.12 Hladiny S100B proteinu ve sledovaných časech a parametrech – charakteristika 
pacientů s uspokojivým klinickým stavem. Počet pacientů n= 

Veličina n = Průměr SD Minimum Medián Maximum 
0h 57 0,578 0,6020 0,03 0,37 2,88 
6h 57 0,435 0,4481 0,02 0,25 2,24 

12h 57 0,410 0,3748 0,05 0,25 1,91 
24h 57 0,361 0,3282 0,04 0,23 1,35 
72h 40 0,284 0,2723 0,003 0,18 1,24 

Trend 57 0,909 0,8817 0,203 0,75 6,25 
AUC  57 10,199 9,0298 0,9 6,78 40,44 
Poměr 40 0,800 0,7050 0 0,668 4,273 
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Tab.13 Hladiny S100B proteinu ve sledovaných časech a parametrech – charakteristika 
pacientů s neuspokojivým klinickým stavem. Počet pacientů n= 

Veličina n = Průměr SD Minimum Medián Maximum 
0h 41 1,819 2,0289 0,07 1,22 8,62 
6h 41 1,265 1,7412 0,05 0,69 9,15 

12h 41 1,468 2,0733 0,04 0,63 10,2 
24h 41 1,547 1,7435 0,03 0,795 8,00 
72h 29 0,954 1,1931 0,03 0,56 5,95 

Trend 41 1,282 1,1894 0,057 0,926 4,872 
AUC  41 35,537 38,0877 1,05 20,025 177,96 
Poměr 29 1,499 2,0216 0 0,903 10,294 

 
 

Jak vyplývá z tabulek, hladina S100B proteinu je statisticky signifikantně nižší ve všech sledovaných 
parametrech u skupiny pacientů s uspokojivým výsledným klinickým stavem (p<0,0001). V obou sledovaných 
skupinách tedy s uspokojivým a neuspokojivým klinickým stavem v prvních 24 hodinách klesají v důsledku 
zahájené léčby. V ojedinělých případech, které nejsou v tabulkách detekovatelné, nedochází k poklesu, ale 
naopak vzestupu hladin, a tito nemocní mají prakticky 100% úmrtnost. Obecně ve skupině s příznivým 
klinickým výsledkem je jasná rychlá tendence k poklesu hodnot na referenční hladinu, naopak u pacientů 
s nepříznivým klinickým stavem je pokles S100B proteinu méně strmý a hodnoty dlouhodobě přetrvávají nad 
referenční hodnotou (graf 4). 
 

 
Graf 4. Hladiny S100B proteinu v jednotlivých časech – porovnání uspokojivého a neupokojivého výsledného klinického 
stavu 
 
Analýza výsledného klinického stavu byla provedena 2 způsoby: 

1. Zhodnocení absolutních hodnot v čase 0, 24 a 72 hodin vůči KPS při propuštění a za 6 měsíců od 
propuštění. 

2. Zhodnocení výsledného klinického stavu pacientů dle nalezených mezních hodnot  
 

 
4.3.3 Vztahy mezi skórovacími systémy a S100B proteinem 

 
Před vlastním hodnocením hladiny S100B proteinu jsme se rozhodli analyzovat tento marker spolu 

s používanými skórovacími protokoly. Tato analýza nám umožnila posoudit sílu markeru ve vztahu 
k výslednému klinickému stavu a zároveň korelaci hladin S100B proteinu s tíží poranění. Rovněž jsme chtěli 
vědět, zda se mění postavení S100B proteinu v jednotlivých hodinách odběrů, resp. která hodnota je pro 
výsledný klinický stav nejdůležitější. Proto jsme vzhledem k posouzení síly markeru v celkovém hodnocení 
pacienta, provedli analýzu srovnáním hodnot S100B proteinu a používaných skórovacích protokolů ve srovnání 
s výpovědní hodnotou vzhledem k výslednému klinickému stavu. Dále jsme hodnotili souvztažnost jednotlivých 
hladin S100B proteinu a skórovacích protokolů.  
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Při srovnání hladin S100B proteinu  v čase 0h, 24h a 72 h s příjmovými skórovacími protokoly  jsme zjistili 
statisticky významnou souvztažnost. Ve vztahu ke GCS to byla negativní souvztažnost. Čím vyšší byly hodnoty 
S100B proteinu, tím nižší byl  GCS. V případě ostatních skórovacích protokolů se jednalo o souvztažnost 
pozitivní tzn. čím vyšší hodnota Apache II, ISS a TRISS tím vyšší hladina S100B proteinu.  Ve vztahu ke GCS 
vykazovaly velmi podobné korelace sérové hladiny S100B proteinu v čase 0 hodin (r = -0,429 a p<0,0001) a 
v čase 24 hod. (r = -0,479 a  p<0,0001). Nejhorší míru korelace vykazovala hodnota S100B v čase 72 hod.  (r = 
0,254 a  p< 0,0353). U ostatních protokolů byl nález podobný. Vztah k ostatním skórovacím protokolům ukazuje 
tabulka 14. 
 

Tab.14 Korelace mezi jednotlivými hladinami S100B proteinu a skórovacími systémy 
GCS APACHE II ISS TRISS Čas 
R P R P R P R P 

0 h -0,429 <0,000
1 

0,454 <0,0001 0,465 <0,0001 -
0,479 

<0,0001 

24 h -0,479 <0,000
1 

0,509 <0,0001 0,460 <0,0001 -
0,498 

<0,0001 

72 h -0,254 <0,035
3 

0,421 <0,0003 0,303 <0,0115 -
0,401 

<0,0006 

 
 

Při zhodnocení odhadu výsledného klinického stavu při propuštění s jednotlivými skórovacími systémy 
při příjmu  a hladinami S100B proteinu ve sledovaných intervalech byla nalezena nejsilnější korelace s TRISS, 
APACHE II a ISS, poté hladiny S100B v pořadí 24 hod., 0 hod. a 72 hod., nejhůře korelovalo GCS. 
 
 

Tab.15  Korelace skórovacích protokolů a hladin S100B proteinu s výsledným 
klinickým stavem 
KPS TRISS APACHE ISS S100B24 S100B0 S100B72 GCS 
r = 0,679 -0,608 -0,552 -0,540 -0,486 -0,479 0,425 
p < 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001 

   
 

Provedením multivariační regrese jsme porovnali parametry s nejsilnějším vztahem k výslednému 
klinickému stavu pacienta. Z této analýzy vyplynulo, že nejsilnější vazbu ze všech sledovaných parametrů má 
hodnota TRISS 0,665,  což znamená, že při vyšší hodnotě je riziko neuspokojivého výsledného klinického stavu 
téměř 24x vyšší (odds ratio 23,72) než při nižší hodnotě TRISS (p<0,0025). Z dalších parametrů má nejsilnější 
vazbu S100B protein v čase 72 hod. s hodnotou 0,22 µg/l, kde je riziko neuspokojivého výsledného klinického 
stavu téměř 6x vyšší (odds ratio 5,87)  při překročení této hladiny  (p<0,0025). 
 

4.3.3.1 Závěr: 
Tato analýza nám potvrdila důležitost využívání jednotlivých skórovacích protokolů, dále skutečnost, že 

nejsilněji koreluje s výsledným klinickým stavem protokol, který je nejkomplexnější z hlediska hodnocení 
traumatických pacientů. Ve srovnání s protokoly jsme potvrdili vhodnost sledování a to dynamického sledování 
hladin S100B proteinu, neboť multivariační analýza prokázala druhou nejtěsnější vazbu mezi výsledným 
klinickým stavem a sledovanými parametry právě u hladiny S100B protein v čase 72 hodin.     
 

4.3.4 Výsledky dynamické monitorace S100B proteinu 
V této fázi jsme hodnotili vztah mezi jednotlivými hladinami a výsledným klinickým stavem. Sledovali 

jsme vztah jak absolutních hodnot v jednotlivých hodinách náběrů tak i tendenci průběhu hodnot ve vztahu k 
výslednému klinickému stavu.  

Na základě analýzy absolutních hodnot S100B proteinu a jejich vývoje v čase vůči klinickému stavu při 
propuštění a klinickému stavu po 6 měsících od propuštění jsme zjistili, že největší výpovědní hodnotu pro 
uspokojivý klinický stav má v našem souboru rychlost poklesu hladiny S100B proteinu pod referenční hodnotu. 
Zjistili jsme, že v zásadě můžeme pacienty dle průběhu hladiny S100B proteinu rozdělit do tří základních 
skupin. První skupina, kde dochází k rychlému poklesu hladiny k normě, má jednoznačně nejlepší prognózu. Ve 
druhé skupině, kde dochází k pomalému poklesu hodnot, resp. hladiny trvale přesahují normu, je prognóza 
nejistá. Třetí skupina je charakterizována tím, že hladiny neklesají nebo naopak stoupají. Tato skupina má 
nejhorší prognózu. V praxi to znamenalo, že u pacientů, kde byla hladina v čase 24 hodin nad referenční 
hodnotou (0,2 µg/l) jsme sledovali vliv poklesu pod tuto hladinu v čase 72 hodin. Prokázali jsme, že pokud 
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nedošlo k poklesu hladin S100B proteinu pod referenční hodnotu v čase 24 nebo 72 hodin, pak riziko 
neuspokojivého klinického stavu bylo 6x vyšší (odds ratio 5,87)  při překročení této hladiny  (p<0,0025). 
  Pro neuspokojivý výsledný klinický stav je charakteristické přetrvávání hladiny S100B proteinu v čase 
24 hodin od přijetí nad hodnotou 1,17 µg/l.  

Pacienti s hodnotami S100B proteinu 24 hodin nižšími než 0,2 µg/l měli  87,5% pravděpodobnost 
uspokojivého výsledného klinického stavu při propuštění (n = 21)  a 80% pravděpodobnost uspokojivého 
klinického stavu po 6 měsících od propuštění (n = 21).  

Naopak hodnota vyšší než 1,17 µg/l  znamenala 12,8x vyšší riziko špatného výsledného klinického 
stavu při propuštění (p<0,0001),  což představuje 95% pravděpodobnost neuspokojivého klinického stavu ve 
sledovaném souboru při propuštění (n = 19) a 84% pravděpodobnost neuspokojivého klinického stavu po 6 
měsících od propuštění (n = 14). 
 
 
 

  
Graf 5. Hodnocení  hodnot S100B proteinu – rozdíly hladin pacientů v uspokojivém a neuspokojivém klinickém stavu v čase 
24 hodin 
 

 
Graf 6.  Hodnocení  průběhu křivky S100B – rozdíly pacientů s uspokojivým a neuspokojivým výsledným klinickým stavem 
 

Jelikož hodnoty S100B proteinu ve 24 hodin umožňují selekci pacientů s nízkým a vysokým rizikem 
pro dobrý a špatný výsledný klinický stav, navrhli jsme schéma hodnocení S100B proteinu, kde jsme jako dolní 
mez (hodnota pro dobrý klinický stav) použili referenční hodnotu S100B proteinu tzn. 0,20 µg/l. Jako horní mez 
(hodnota pro špatný klinický stav) v čase 24 hodin jsme určili hodnotu 1,17 µg/l. Takto již za 24 hodin po přijetí 
pacienta můžeme odhadnout pravděpodobnost uspokojivého a neuspokojivého klinického stavu. U skupiny 
pacientů při hodnotách S100B proteinu mezi 0,2 – 1,17 µg/l  pak doporučujeme určit ještě hodnotu S100B 
proteinu v čase 72 hodin. Zde za dělící kritérium používáme opět referenční hodnotu tzn.  hodnotu 0,20 µg/l, kdy 
pacienti pod touto hodnotou mají uspokojivý výsledný klinický stav.  
Z tohoto schématu vznikl následující algoritmus, který předurčuje pravděpodobnost vývoje výsledného 
klinického stavu pacienta: 
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  1. Hodnocení  hodnoty S100B proteinu v čase 24 h od přijetí: 
      S100B 24 h nižší  než 0,20 µg/l  …..... uspokojivý výsledný klinický stav 
      S100B 24 h vyšší než 1,17 µg/l …...neuspokojivý výsledný klinický stav 
      S100B 24 h 0,2 – 1,17 µg/l…kontrolní vyšetření v čase 72 hod. od přijetí 
2. Hodnocení  hodnota S100B proteinu v čase 72 hodin od přijetí: 
S100B 72 h nižší  než  0,20 µg/l  …..uspokojivý výsledný klinický stav                  
S100B 72 h vyšší než 0,60  µg/l  ……..neuspokojivý výsledný klinický stav    
Vztah výsledného klinického stavu a hodnot hladiny S100B proteinu v čase 24 od příjmu při propuštění a za 6 
měsíců od propuštění zahrnují tabulky číslo 16 a 17. 
 
 
Tab.16 Vztah hladiny S100B proteinu v čase 24 hodin k výslednému klinickému stavu.   
Počet pacientů  n = 98 

Hladina S100B 24h µg/L Hodnocení dle KPS 
< 0,2 0,2 ≤ S100B ≤  1 ,17 > 1,17 

KPS uspokojivý  22 34 1 
KPS neuspokojivý  2 15 11 
Zemřelí celkem  1 5 7 
 
 
Tab.17 Vztah hladiny  S100B proteinu v čase 24 hodin k výslednému klinickému stavu 6 měsíců 
po propuštění. Počet pacientů n = 91 

Hladina S100B 24 µg/L Hodnocení dle KPS 
< 0,2 0,2≤ S100B ≤ 1,17 > 1,17 

KPS  uspokojivý  18 32 2 
KPS  neuspokojivý  2 4 4 
Zemřelí celkem 2 14 13 
 

V hodnocení pacientů po 6 měsících od propuštění je počet probandů snížen o 7 pacientů, kteří se 
nedostavili ke kontrole ani po opakovaném vyzvání. Vesměs šlo o pacienty  s uspokojivým klinickým nálezem 
při propuštění. 
V další tabulce jsou pacienti rozděleni podle hodnoty S100B proteinu v čase 24 hodin od přijetí v korelaci 
s úmrtností do tří skupin A, B, C.  
 
 
Tab.18 Rozdělení pacientů dle hodnoty S100B proteinu v čase 24 hodin od přijetí 
Skupina (n = 98) Hladina v  µg/l Úmrtnost při dimisi Úmrtnost po 6 měs. 

A (n = 25) <0,2 1 2 
B (n = 54) ≥0,2 – ≥1,17 5 14 
C (n = 19) >1,17 7 13 

 
V první fázi jsme hodnotili výsledný klinický stav pacientů ze všech tří skupin, tedy v celém souboru. U 

pacientů skupiny A a skupiny C jsme již dále nehodnotili výsledky po 72 hodinách. 
Z celkového počtu 98 sledovaných pacientů zemřelo do propuštění 13 pacientů (13%).   Ve skupině A 

zemřel pouze 1 pacient ve věku 88 let s akutním subdurálním hematomem a celou řadou komplikujících 
interních onemocnění, ve skupině B zemřelo 5 nemocných  a ve skupině C zemřelo 7 pacientů.  

Z celého souboru pacientů  bylo 10 pacientů (10,2%) při propuštění hodnoceno dle KPS jako 
vegetativní stav (KPS 10-20), 6 pacientů z tohoto počtu bylo ve  skupině C a 4 pacienti ve skupině B. Do 
kontroly po 6 měsících zemřelo z této podskupiny  7 pacientů, u 3 pacientů došlo ke zlepšení výsledného 
klinického stavu (GOS 3, KPS 60-70),  stále však v pásmu neuspokojivého výsledného klinického stavu. Dva ze 
zlepšených pacientů byli ze skupiny B, pouze 1 ze skupiny C. 

Ve skupině hodnocené 6 měsíců od propuštění došlo ve skupině C k úmrtí dalších 6 pacientů, ve 
skupině B došlo k dalším 9 úmrtím pacientů. Ve skupině A zemřela  pouze jedna 90letá pacientka a její smrt 
nebyla v přímé souvislosti s úrazem hlavy ( zemřela na embolii plícnice při zlomenině krčku stehenní kosti v 5. 
měsíci od propuštění). 

 Pokud bychom vyjádřili úmrtnost v jednotlivých skupinách, dostaneme se k zajímavým výsledkům. Ve 
skupině A zemřelo 8% pacientů, ve skupině B 26% a ve skupině C 68% pacientů.  
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Při procentuelním vyjádření uspokojivého klinického stavu jsou čísla ještě o poznání horší. Zatímco ve 
skupině A je 82% pacientů s uspokojivým klinickým stavem, ve skupině B je to 64% a ve skupině C pouze 15%. 

Celková úmrtnost pacientů v celém sledovaném souboru pacientů za 6 měsíců od propuštění byla 29 
pacientů (30%).  

Při rozboru pacientů s neuspokojivým výsledným klinickým stavem ve skupině A, se ve dvou případech 
jednalo o úmrtí spojené s velmi vysokým věkem, u zbývajících dvou pacientů se na klinickém stavu podílela 
kombinace faktorů, na které neměly vliv hladiny S100B proteinu v monitorovaném rozmezí. Oba jsme již 
komentovali výše (chronický alkoholik s opakovanou hospitalizací a pacient s pozdním rozvojem spazmů). 
 

Z 54 pacientů ve skupině B jsme u 45 pacientů vyhodnotili hodnoty hladin S100B proteinu v 72. hodině 
ve vztahu k výslednému klinickému stavu. Zajímalo nás, zda pokles hladiny S100B proteinu v 72.  hodině od 
přijetí pod referenční hodnotu ovlivní výsledný klinický stav (tab.19,20).  
 
       
Tab.19 Diferenciace pacientů dle hladiny S100B proteinu v čase 72 hodin u pacientů ve 
skupině B – výsledný klinický stav při propuštění (n = 45) 

Hladina S100B 72 hodin µg/L Výsledný klinický stav dle 
KPS  < 0,2 ≥ 0,2 
Uspokojivý 10 17 
Neuspokojivý 4 10 
Zemřelí celkem 0 4 
 
 
Tab.20 Diferenciace pacientů dle hladiny S100B proteinu v čase 72 hodin u pacientů ve 
skupině B – výsledný klinický stav za 6 měsíců od propuštění (n = 44) 

Hladina S100B 72 hodin µg/L Výsledný klinický stav 
(GOS, KPS) < 0,2 ≥ 0,2 
Uspokojivý 10 17 
Neuspokojivý 1 3 
Zemřelí celkem 3 10 
 
 

Při kontrole po 6 měsících chybí jeden pacient ve skupině s hladinou S100B proteinu pod 0,2 µg/l, který 
nereagoval na výzvy ke kontrole, jednalo se opět o pacienta s uspokojivým klinickým stavem při propuštění ( 
hodnota GOS 5, KPS 100). 

U pacientů ze skupiny s hodnotou  S100B proteinu v čase 72 hodin pod 0,2 µg/l byli 4 pacienti (8%)  
při propuštění ve stavu neuspokojivého klinického stavu, žádný z nich nezemřel, po 6 měsících byl jeden pacient 
hodnocen jako neuspokojivý klinický stav a 3 pacienti zemřeli. Ve 2 případech šlo polymorbidní pacienty ve 
věku nad 75 let, v jednom případě  jednalo o chronického alkoholika a epileptika, který  byl  od propuštění 
opakovaně znovu hospitalizován na našem oddělení. V posledním případě to byl pacient, který přežil 
v neuspokojivém klinickém stavu přijat v kómatu (GCS 3), hladiny do 24 hodin měli stoupající tendenci (0,52-
0,57-0,6-0,74) a 72. hodině nebyl S100B protein detekován. Nelze vyloučit, že došlo k odběrové chybě či 
chybnému zpracování vzorku. Tyto pacienty nelze proto považovat za falešně negativní, neboť jejich špatný 
výsledný klinický stav ve třech případech nesouvisel přímo s poškozením CNS.  

Ve skupině pacientů s hodnotami S100B v čase 72 h nad 0,2 µg/l  nedošlo ke zlepšení pacienta na 
uspokojivý klinický stav, u dvou pacientů v původně vegetativním stavu došlo ke zlepšení na KPS 60 resp. 70, 
stále však v pásmu neuspokojivého výsledného klinického stavu, ale z 10 pacientů v neuspokojivém klinickém 
stavu při propuštění jich 7 (70%) zemřelo do 6 měsíců od propuštění. 
 
 

4.3.5 Diskuze 
Využití S100B proteinu jako markeru rozsahu poškození CNS traumatem a jeho schopnost predikce 

výsledného klinického stavu vychází z  předpokladu uvolnění tohoto markeru z poškozené nervové tkáně. Řada 
autorů považuje S100B protein za jednoznačně velmi přínosný marker v hodnocení pacientů s poraněním CNS, 
je přitom zdůrazňována jeho negativně prediktivní  hodnota a zároveň velmi dobrá korelace s tíží iniciálního 
poranění, výsledným klinickým stavem pacientů a kvalitou života po traumatu CNS [1,2, 
3,4,5,31,34,37,38,39,40,43,44,45,46,47,48,49,50,52,53]. Samozřejmě existují i práce, které tento přínos popírají 
[55,56] Někteří autoři využívají monitorace S100B proteinu jako predikčního markeru akutního zhoršení 
klinického stavu u pacientů, kde je omezeno hodnocení klinického stavu např. vlivem tlumících látek [37,48,59]. 
Na interpretaci hladin může mít vliv i krátký poločas S100B proteinu a jeho přirozená clearence (90 min.), 
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zejména při delším časovém odstupu od úrazu [21,35]. Poněkud rozdílnou dynamiku má vývoj hladin S100B  u 
dětí [57,58].   

Přesto lze konstatovat, že většina studií potvrzuje  význam  tohoto markeru při hodnocení pacientů 
s poraněním CNS. V některých případech autoři dokonce potvrzují rychlejší reakci hladiny  S100B proteinu při 
zhoršení stavu pacientů než je  např. změna CT nálezu [1,59]. Undén a kol. ve své práci publikovali, že ke 
zvýšení hladiny S100B proteinu dochází až v den komplikace a následující den, nikoli den před rozvojem 
komplikace, takže konstatovali, že S100B protein je jako marker predikující  rozvoj sekundárního poškození 
nevhodný [37]. 

Je samozřejmé, že tento marker nemůže nahradit klinické sledování a komplexní monitoraci pacienta, 
zdá se však, že může být velmi prospěšný právě ve stavech, kdy je klinický obraz nehodnotitelný vlivem jiných 
okolností než je poškození CNS a zároveň i dobrým markerem umožňujícím odhad  výsledku naší léčby [38].  

V literatuře jsme se nesetkali s hodnocením S100B proteinu v korelaci k všeobecně používaným 
skórovacím protokolům. Proto jednou z částí naší práce bylo zhodnocení této korelace jak ve vztahu hladin 
S100B proteinu k jednotlivým protokolům, tak i korelace hladin S100B proteinu a protokolů ve vztahu 
k výslednému klinickému stavu. Naše výsledky ukazují, že při hodnocení výsledného klinického stavu ve 
srovnání hodnoty S100B proteinu   vůči skórovacím systémům při přijetí (TRISS, ISS, APACHE, GCS), mají 
tyto protokoly vyšší korelaci, kromě GCS. Pokud ale provedeme multivariační analýzu, zařadí se  při hodnocení 
korelací S100B protein na druhé místo za TRISS. 

Při hodnocení iniciální hladiny S100B proteinu jsme sice potvrdili vysokou negativní predikční hodnotu 
sledovaného markeru (přestože poněkud nižší než literární údaje), ale bohužel se nesplnili naše požadavky ve 
smyslu jednoznačného vyloučení či potvrzení mozkové léze. Zejména u starých lidí a chronických alkoholiků je 
třeba být při interpretaci negativních hodnot opatrný a vždy jej vztahovat na klinický nález. Dále je nutno si 
uvědomit, že negativní iniciální hladina sice s velmi vysokou pravděpodobností vylučuje trauma CNS, na druhé 
straně pozitivní nález iniciální hladiny  S100B proteinu nemusí znamenat poškození CNS, zejména při 
sdruženém poranění. Müller a kol. ve své práci konstatují, že v souboru 205 pacientů s pozitivní hladinou S100B 
proteinu mělo 141 pacientů negativní CT nález [26]. Rovněž se nám nepodařilo u izolovaných poranění hlavy 
prokázat jednoznačnou mezní hodnotu pro smrt pacienta. Náš původní předpoklad, že výše hladiny nám umožní 
selektovat pacienty s jednoznačně infaustní prognózou, se nepodařilo potvrdit. Zjistili jsme, že vysoká iniciální 
hladina S100B proteinu je sice nepříznivým faktorem, ale nelze ji použít k predikci smrti.   

V naší studii jsme se pokusili rovněž zhodnotit význam ne pouze jednoho náběru při přijetí, ale i 
dynamického monitorování v prvních hodinách od úrazu. Zjistili jsme, že pro určení výsledného klinického 
stavu má rozhodující vliv ne iniciální hladina, ale hladina S100B proteinu v čase 24 hod. Tato hladina má velmi 
dobrou korelaci s výsledným klinickým stavem a umožňuje další selekci, kdy pro skupiny pacientů nad a pod 
mezní hodnotou můžeme s velkou pravděpodobností předpovědět výsledný klinický stav. Toto naše zjištění, 
které jsme publikovali formou abstraktů před 5 lety, loni potvrdily i práce Wiesmanna a Murrilo-Cabezase 
[39,46]. Pro skupinu pacientů, kteří jsou v rozmezí mezních hodnot, pak má význam stanovit hladinu S100B 
proteinu v čase 72 hodin od přijetí. Hodnota S100B proteinu nad 1,17 µg/l  ve 24 hodině, která je s vysokou 
pravděpodobností spojena s nepříznivým výsledným klinickým stavem, může mít velký význam v situacích, kdy 
rozhodujeme o intenzitě léčby u pacientů, kde se klinický stav vyvíjí nepříznivě a kde zvažujeme přechod na 
nižší úroveň péče nebo přechod na bazální léčbu.   

Náběry v čase 6. a 12. hodin nás informují o aktuálním stavu CNS a reakci CNS na léčbu, jejich vazba 
na výsledný klinický stav je nižší než u ostatních sledovaných hladin.  

Z našeho souboru vyplynulo, že velmi problematická je interpretace výsledků u velmi vysokých 
věkových skupin pacientů, kde bývá výrazná atrofie mozku a rovněž u chronických alkoholiků, kde se zřejmě 
jedná o kombinaci atrofie mozku a zhoršené funkce jater při naopak velmi dobré funkci ledvin. Iniciální nízké 
hladiny rovněž nevylučují možnosti sekundárního zhoršení zejména u pacientů s traumatickým SAK a rizikem 
pozdních vasospazmů.  

Při hodnocení kvality života dotazníkovou metodou jsme narazili na tři zásadní problémy.  
Prvním je vůbec hodnocení kvality života, kdy z našeho pohledu je pacient plně soběstačný, ale jeho vlastní 
vnímání kvality života může být velmi neuspokojivé. Druhým problémem je hodnocení pacientů starších 70, či 
možná spíše 60 let. Tato skupina má velmi často řadu komorbidit, které se přímo i nepřímo mohou podílet jak na 
průběhu onemocnění, tak i na výsledném klinickém stavu. Třetím problémem je hodnocení výsledného stavu u 
chronických alkoholiků.  Ze 36 pacientů přijatých do nemocnice pod vlivem alkoholu jsme prokázali chronický 
alkoholismus u 12 z nich, 4 chroničtí alkoholici měli zároveň dekompenzovanou epilepsii s opakovanými pády a 
hospitalizacemi v anamnéze. Tito pacineti se často na naše pracoviště vracejí a kvalita přežití se samozřejmě 
snižuje.  
Naše forma dotazníku, který jsme použili, je příliš obecná a nedokáže jednoznačně rozlišit snížení kvality života 
z důvodu chronických potíží nebo z důvodu úrazu CNS. Možná je i z naší strany špatně provedená erudice 
pacientů. Nicméně se nám nepodařilo použitými statistickými metodami prokázat statisticky významnou hladinu 
S100B proteinu, která je spojená se zhoršenou, subjektivně vnímanou kvalitu života.   
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4.3.6 Závěr  
V našem souboru pacientů jsme prokázali význam dynamického monitorování S100B proteinu u 

pacientů s izolovaným poraněním hlavy. Prokázali jsme statisticky významný vztah mezi hodnotami hladin 
S100B proteinu a jednotlivými skórovacími protokoly při přijetí i statisticky významnou korelaci ve vztahu 
k výslednému klinickému stavu.  

Prokázali jsme jednoznačnou souvislost mezi absolutními hodnotami hladin S100B proteinu ve všech 
sledovaných časech s výsledným klinickým stavem. Při sledování dynamiky markeru je velká variabilita hodnot 
v čase 6 a 12 hodin. Tato variabilita souvisí i s nástupem léčebných postupů či s rozhodnutím o konzervativním 
postupu léčby. S100B proteinu v časech 6 a 12 hodin nemá význam pro odhad výsledného klinického stavu 
pacientů. Může nám však poskytnout informace o úspěšnosti léčby. Pokud došlo k normalizaci hladin S100B 
proteinu do 24 hodin od přijetí, měli pacienti uspokojivý klinický stav prakticky ve všech případech. U pacientů, 
kteří měli ve 24 hodinách hladinu S100B proteinu nad referenční hodnotou a došlo k poklesu pod tuto hodnotu 
v čase 72 hodin od přijetí, byl výsledný klinický stav rovněž příznivý. Pacienti s dlouhodobě přetrvávajícími 
hodnotami nad normou měli výrazně horší výsledný klinický stav. Obecně platí, že čím je vyšší hodnota S100B 
proteinu v průběhu monitorace, tím je vyšší riziko úmrtí pacienta. V praxi lze doporučit sledování hodnot S100B 
proteinu při přijetí a 24 hodin od přijetí,  negativní hodnoty predikují uspokojivý výsledný klinický stav pacienta, 
v případě přetrvávání hladiny S100B proteinu v čase 24 hodin nad referenční hodnotou pak doporučujeme 
sledování i v čase 72 hodin od přijetí.  
Monitorace hladin S100B proteinu v průběhu prvních 72 hodin má význam i při  monitoraci aktuálních změn 
stavu CNS a hodnocení reakce CNS na léčbu. Monitorace hladin S100B proteinu by měla být prováděna 
především u pacientů s omezenou možností objektivního klinického sledování neurologického nálezu 
(farmakosedace, relaxace, řízená ventilace).  

 
4.3.7 Doporučený postup 
Na základě zpracovaných analýz můžeme vyslovit doporučený postup sledování hladin S100B proteinu 

u nemocných s izolovaným poraněním hlavy. Doporučujeme stanovit hladinu co nejdříve při přijetí na oddělení 
neodkladných příjmů. Z hlediska hodnocení prvního vzorku je důležitý i údaj mezi dobou úrazu a náběrem 
vzorku vzhledem ke krátkému poločasu S100B proteinu.  

Doporučujeme provedení náběrů S100B proteinu při přijetí, další náběr potom za 24 hodin od přijetí. 
Pokud je hodnota S100B proteinu nad referenční hodnotou pak je nutno provést náběr za 72 hod. od přijetí.   
Tento postup se nám jeví jako nejefektivnější a ekonomicky nejvýhodnější. 

 
  
5.  Pacienti se sdruženým poraněním  
 

5.1 Soubor pacientů 
Do skupiny bylo zařazeno 104 pacientů, z toho 32 ženy (31%) a 72 mužů (69%). Průměrný věk ve skupině 

pacientů se sdruženým poraněním byl  42,3 roku , SD 18,61, rozmezí 18 – 82 let.  
      S ohledem na typ sdruženého poranění ukazuje tabulka 4. typy sdružených poranění, kdy nejčastější 
kombinací bylo poranění hlavy, hrudníku a pánve či dlouhých kostí, nejméně častou kombinací bylo poranění 
hlavy a břicha. 44 pacientů mělo poranění více než dvou orgánových systémů. Poranění pánve jsme řadili do 
skupiny poranění končetin. Kombinace poranění hlavy a páteře bylo pouze u dvou pacientů spojené s klinickým 
obrazem transverzální léze míšní, v ostatních případech byl nález na míše intaktní. V souladu s literárními údaji 
jsme zjistili, že na iniciální hladině S100B proteinu se u pacientů se sdruženými poraněními výraznou měrou 
podílí hodnota S100B proteinu necerebrálního původu [29,30,31,33,34]. Při těžkém sdruženém poranění dochází 
k rozsáhlým zhmožděninám svalů, plicní a tukové tkáně, časté jsou zlomeniny dlouhých kostí a pánve 
s uvolněním S100B proteinu z kostní dřeně, některé práce zvažují i podíl tkáňové hypoperfůze na zdroji S100B 
proteinu, protože byla zjištěna korelace mezi hladinou S100B proteinu a hladinou laktátu a pH [30]. Iniciální 
hladina ve vztahu k prognóze má nízkou hodnotu. Domníváme se, že výpovědní hodnotu S100B proteinu lze 
hodnotit po úplné stabilizaci pacienta včetně provedení neodkladných operačních výkonů. Po této době již lze 
hodnotu hladiny S100B proteinu považovat na hodnotu vypovídající o stavu CNS samozřejmě s ohledem na 
přirozenou eliminaci resp. clearence S100B proteinu, neboť extracerebrální zdroje jsou rychle eliminovány 
[31,34].   
Pozitivní hladinu alkoholu v krvi mělo v této skupině 12 pacientů (11,5%), z toho  pouze 2 ženy (1,9%).  
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Tab.21 Kombinace poranění u pacientů se sdruženým poraněním  
Kombinace poranění Počet pacientů 
Hlava + hrudník + břicho 11 (10%) 
Hlava + hrudník + břicho + končetiny 5 (5%) 
Hlava + hrudník + končetiny 28 (27%) 
Hlava + hrudník 29 (28%) 
Hlava + břicho 2( 2%) 
Hlava + končetiny vč.pánve 16 15%) 
Hlava + páteř 13 (12%) 
 
 

Rovněž ve skupině sdružených poranění jsme nemocné rozdělili podle typu poranění CNS. 
Negativní nález  na iniciálním CT mozku mělo 54 pacientů (52%). 

      V této skupině pacientů pouze tři pacienti (2,9%) měli negativní vstupní hladinu S100B proteinu, z toho dva 
pacienti měli zároveň negativní nález na CT mozku (GCS při přijetí 15) a jeden měl na CT nález traumatického 
SAK a otoku mozku (GCS při přijetí 4). Všichni tři pacienti měli uspokojivý výsledný klinický stav při 
propuštění i po 6 měsících od propuštění.   
 
  
Tab.22 Rozdělení pacientů se sdruženým poranění dle tíže postižení 

CNS 
Hodnota GCS při přijetí Počet pacientů 

13-15                           55 (53%) 
9-12 11 (10,5%) 
3-8 38 (36,5%) 

 
 

Z tabulky vyplývá, že většina nemocných se sdruženým poraněním utrpěla pouze lehké poranění hlavy 
z toho 41 pacient (39,4%) měl vstupní GCS 15. Pokud však poranění CNS bylo hodnoceno jinak, převahu mělo 
těžké poranění mozku. V této skupině bylo neodkladně operováno 69 pacientů (66%), z tohoto počtu 20 pacientů 
(19%) podstoupilo neurochirurgický výkon.  
 
V této skupině byl S100B protein stanoven u 104 pacientů. Po 6 hodinách bylo hodnoceno 90 osob (86,5%), po 
12 hodinách bylo hodnoceno 87 osob (83,67%), po  24 hodinách 83 (80%) osob a po 72 hodinách 67 osob 
(65%). V této skupině během sledování zemřelo 8 nemocných (7,7%).  
 
 
Tab.23 Rozdělení pacientů se sdruženým poraněním dle diagnózy 

poranění CNS 
Diagnóza Počet pacientů 
Komoce 46  (44%) 
Komoce+ frontobazální poranění 8  (7,7%) 
Kontuze 12  (11,5%) 
Kontuze + frontobazální poranění 6  (5,9%) 
Kontuze + epidurální hematom                  1  (1%) 
Kontuze + subdurální hematom 6  (5,9%) 
Kontuze+subdurální+epidurální hematom 3  (2,9%) 
Kontuze + traumatické SAK 3  (2,9%) 
Difůzní axonální poranění 5  (4,8%) 
Akutní epidurální hematom 4  (3,9%) 
Akutní subdurální hematom 7  (6,7%) 
Traumatické SAK 3  (2,9%) 
 
 

U nemocných jsme stejně jako u pacientů s izolovaným poraněním hlavy hodnotili rovněž výsledný 
klinický stav  pomocí GOS a KPS opět  při propuštění a za 6 měsíců od propuštění. U pacientů se sdruženými 
poraněními jsme zjistili, že u těchto pacientů se hodnocení pomocí GOS a KPS více liší, zejména v hraniční 
skupině pacientů tzn. GOS 3-4 a KPS 70-80. Při hodnocení pomocí KPS bylo více pacientů hodnoceno v pásmu 
neuspokojivého klinického stavu. Při kontrole po 6 měsících popřípadě poštou obdrželi pacienti opět 6 škálový 
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dotazník kvality života (QoL). Celkem 19 pacientů (18%) zemřelo do 6 měsíců od úrazu, 9 nemocných se sice 
dostavilo ke kontrole po 6 měsících, ale nevyplnilo dotazník a 8 pacientů (7,7%) je bez kontaktu od propuštění. 
Dotazník kvality života QoL vyplnilo a odevzdalo 69 pacientů (66%). 30 pacientů (43,5%) hodnotilo svoji 
kvalitu života jako velmi dobrou, 24 pacientů (35%) jako dobrou  a 15 (21,5%) hodnotilo svoji kvalitu života 
jako špatnou.  
 
 
Tab. 24 Výsledný klinický stav pacientů se sdruženým poraněním při 

propuštění 
Glasgow Outcome Scale Karnofsky Performance Scale 
Hodnota GOS Počet pacientů Hodnota KPS Počet pacientů 

4-5 68 80-100 64 
2-3 19 10-70 23 
1 17 0 17 

 
  
 
Tab.25 Výsledný klinický stav pacientů se sdruženým poraněním za 6 měsíců 

od propuštění 
Glasgow Outcome Scale Karnofsky Performance Scale 
Hodnota GOS Počet pacientů Hodnota KPS Počet pacientů 

4-5 76 80-100 74 
2-3 6 10-70 8 
1 20 0 20 

 
 

V této skupině byli jako vegetativní koma hodnoceni 4 pacienti (3,8%) při propuštění, 3 zemřeli do 6 měsíců 
od propuštění, jeden pacient se mírně zlepšil na GOS 3 resp. KPS 70, stále však v pásmu neuspokojivého 
klinického stavu.       
I v této skupině pacientů došlo k nejvýraznějšímu posunu u pacientů ve skupině GOS 2-3, 
v období   do 6 měsíců  od  propuštění  zemřeli pouze  dva   pacienti, ostatní se zlepšili na  
uspokojivý klinický stav.  Počty ve skupině  po 6  měsících jsou nižší o  2 pacienty,   kteří se nedostavili 
k plánovaným kontrolám ani po opakované výzvě. Jejich klinický stav při propuštění byl hodnocen jako 
uspokojivý GOS 5 resp. KPS100.       
 
 

5.2 Hodnocení pacientů dle iniciální hodnoty S100B proteinu 
Stejně jako v případě izolovaného poranění hlavy, i u skupiny pacientů se sdruženým poraněním hlavy jsme 

se rozhodli  hodnotit soubor ve vztahu k iniciální hladině S100B proteinu. Přestože jsme předpokládali, že 
vysoká iniciální hodnota S100B proteinu je s vysokou pravděpodobností daná i extracerebrálním zdrojem S100B 
proteinu. V tomto případě jsme soubor hodnotili ve vztahu přežil nebo zemřel.  
 

5.2.1 Výsledky 
Do souboru bylo zahrnuto 104 pacientů. V tomto souboru přežilo do propuštění z hospitalizace 87 pacientů, 

17 pacientů zemřelo. Z počtu pacientů, kteří přežili do propuštění z hospitalizace, bylo 68 pacientů hodnoceno 
při propuštění jako pacienti, kteří přežili v uspokojivém klinickém stavu (KPS 80-90) a u 19 pacientů bylo 
hodnoceno přežití jako neuspokojivý klinický stav. 4 pacienti pak přežili ve vegetativním stavu.  
Při hodnocení po 6 měsících od propuštění jsme hodnotili 102 pacientů, 2 pacienti nereagovali na opakované 
výzvy ke kontrole. Stejně jako u izolovaných poranění CNS, i v tomto souboru jsme dále hodnotili pouze 102 
pacientů, pouze počet zemřelých jsme vztahovali k původnímu počtu pacientů zařazených do souboru. Celkem 
v souboru zemřelo 20 pacientů (19%). Z 82 pacientů hodnocených za 6 měsíců od propuštění bylo 74 pacientů 
hodnoceno jako uspokojivý klinický stav a 8 pacientů jako neuspokojivý klinický stav. Žádný pacient nebyl po 6 
měsících hodnocen jako vegetativní koma, z původních 4 pacientů 3 zemřeli a jeden se zlepšil v pásmu 
neuspokojivého výsledného klinického stavu. 
Základní statistická deskripce byla pro skupinu pacientů, kteří zemřeli a kteří přežili je uvedena v tabulce 25. 
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Tab. 26 Základní statistická deskripce pacientů – stav za 6 měsíců od 
propuštění  
Skupina n = Průměr Minimum medián Maximum 
Žije 82 3,715 0,150 2,140 16,600 
Zemřel 20 11,690 1,200 9,245 30,000 
 
 
 

Pomocí statistického hodnocení neparametrická ANOVA jsme prokázali statisticky významný rozdíl 
v iniciální hladině S100B proteinu mezi skupinou pacientů, kteří zemřeli a kteří přežili (p< 0,0002). 

I zde jsme specificitu a senzitivitu hodnotili pomocí ROC křivky. Výsledek hodnocení se shoduje 
s hodnocením u pacientů s izolovaným poraněním hlavy. Křivky se neliší ani v hodnotě AUC, ani v poměru 
specificity a senzitivity. Rozdíl je pouze v hladině markeru, který vyplývá z principu extracerebrálních zdrojů 
S100B proteinu u nemocných se sdruženým poraněním. 

 
 
 
V další analýze pomocí chi-square testu, odds ratio testu a kontingenční tabulky jsme opět hledali mezní hodnoty 
pro přežití resp. pro smrt pacienta dle iniciální hladiny S100B proteinu. Při tomto hodnocení jsme zjistili, že 
první statisticky významnou hladinou je hladina S100B proteinu 0,88 µg/l, kde je v našem souboru 100% 
pravděpodobnost pro přežití (p<0,0132). Odds ratio nelze vzhledem ke 100% přežití hodnotit. Při hodnotě 1,99 
µg/l je 92,5% pravděpodobnost přežití, ale riziko, že pacient nepřežije pokud bude mít vyšší hladinu S100B 
proteinu je 5xvyšší (odds ratio 5,2417, p<0,0075). 
 

5.2.2 Diskuze  
Stejně jako ve skupině s izolovaným poraněním hlavy i u pacientů se sdruženým poraněním hlavy jsme 

prokázali statisticky významný rozdíl mezi iniciální hladinou S100B proteinu mezi skupinami pacientů, kteří 
přežili a kteří zemřeli (p<0,0002). Stejně jako u skupiny pacientů s izolovaným poraněním hlavy však nelze 
z iniciální hladiny S100B proteinu určit hladinu S100B proteinu, při které dojde k úmrtí pacienta. Opět lze určit 
pouze hladinu, která je spojena s vysokou pravděpodobností s přežitím pacienta. Tato hladina je signifikantně 
vyšší než u pacientů s izolovaným poraněním CNS, což je dle našich zkušeností dáno extracerebrálními zdroji 
S100B proteinu. Tato naše hypotéza neměla v literatuře jednoznačnou oporu, některé publikované studie, které 
potvrzovaly extracereberální zdroje S100B proteinu, považovali tyto zdroje za závažné pro využití S100B 
proteinu jako prognostického či screeningového markeru [5,29,30], jiné naopak konstatovaly dobrou korelaci 
hladiny S100B proteinu s výsledným klinickým stavem i u pacientů s polytraumatem [31]. Naše zkušenosti 
odpovídají práci finských a řeckých autorů [34,60], že iniciální hladina je ovlivněna extracerebrálními zdroji, 
nicméně podíl těchto zdrojů na hladině S100B proteinu rychle klesá.  Extracerebrálním zdrojem může být  
zhmožděná   svalová a tuková tkáně,  kostní   dřeň, plicní  parenchym, ale i tkáňová hypoperfůze při šokovém 
stavu [30]. 

Proto jsme vytvořili dvě skupiny pacientů se sdruženými poraněními, kde v první skupině byli pacienti, 
u kterých jsme vyloučili těžkou lézi CNS, měli při přijetí pouze známky komoce a měli negativní CT nález. Do 
druhé skupiny jsme zařadili pacienty se středně těžkým a těžkým poraněním CNS a pozitivním nálezem na CT 
mozku.  U všech pacientů v tomto podsouboru byla hladina S100B proteinu monitorována v intervalech 0, 6, 12, 
24, 72 hodin po přijetí.  
 

5.2.3 Závěr  
Iniciální hodnota S100B proteinu má u pacientů se sdruženým poraněním ještě nižší výpovědní hodnotu 

ve smyslu pravděpodobnosti smrti. Má však lepší korelaci s pravděpodobností přežití pacienta v uspokojivém 
výsledném klinickém stavu. Rozptyl iniciálních hladin v našem souboru je výraznější než v souboru 
s izolovaným poraněním hlavy, což je dáno dle našeho názoru  extracerebrálními zdroji S100B  proteinu.  
U pacientů se sdruženým poraněním je negativní iniciální hodnota vždy spojena s uspokojivým výsledným 
klinickým stavem. 
 
  5.2.4 Doporučený postup 

U pacientů se sdruženým poraněním je nutné vždy dynamické sledování markeru. Doporučujeme první 
náběr opět v nejkratším možném čase od úrazu a dále po 12, 24 a 72 hodinách.  
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6 Hodnocení hladin S100B proteinu u pacientů se sdruženým poraněním a pozitivním nebo negativním 
nálezem na CT hlavy. 
 

6.1 Cíl 
Při hodnocení tohoto podsouboru pacientů bylo cílem zjistit, zda-li se na vysoké iniciální hodnotě 

S100B proteinu u těchto pacientů podílí extracerebrální zdroje S100B proteinu a zda-li  se vývoj hladin mezi 
skupinami pacientů s CT pozitivním nálezem a CT negativním nálezem mění v čase. Rozdíl v hladinách mezi 
skupinami by znamenal eliminaci vlivu extracerebrálních zdrojů v čase. Dále bylo cílem zjistit, zda 
extracerebrální zdroje mají vliv na odhad prognózy pacienta se sdruženým poraněním. 
 

6.2 Soubor pacientů 
Do souboru bylo zařazeno 66 pacientů, kde součástí polytraumatu bylo i poranění CNS. Všichni 

pacienti byli přijati do 6 hodin od úrazu a všichni měli provedené CT vyšetření při přijetí do nemocnice.  CT 
negativní nález (CT0) mělo 28 pacientů, CT pozitivní nález (CT1) pak 38 pacientů. 

Jako pozitivní CT nález byla hodnocena přítomnost intrakraniální léze na iniciálním CT vyšetření hlavy 
tzn. kontuze, subdurální či epidurální hematom, traumatické subarachnoidální krvácení, pneumocefalus, 
intracerebrální krvácení, zlomeniny baze lební či kalvy. Nemocní s negativním nálezem na CT vyšetření měli 
pozitivní anamnézu mozkové komoce, tzn přítomnost minimálně jednoho z příznaků:  amnézie na úraz, 
anamnéza ztráty vědomí, bolesti hlavy, nauzea, zvracení, závratě.  
Hodnoty S100B proteinu jsme stanovovali z periferní krve v intervalech - při  přijetí tzn. v čase 0, dále po 6, 12, 
24 a 72 hodinách od přijetí.   
Soubor skórovacích protokolů byl rovněž zachován. Jako uspokojivývýsledný klinický stav jsme hodnotili GOS 
4-5, resp. KPS 80-100,  jako neuspokojivý outcome pak GOS 1-3 resp. KPS 0-70, tzn. včetně zemřelých.  

Pacienti byli rozděleni do dvou skupin na pacienty s pozitivním CT nálezem (CT1) a pacienty 
s negativním CT nálezem (CT0). Vzhledem k základnímu cíli studie byli pacienti dále analyzováni pouze podle 
CT nálezu při přijetí, skórovaní protokoly nebyly dále analyzovány. Analýza byla provedena porovnáním hodnot 
hladin S100B proteinu v jednotlivých časech u skupiny pacientů s negativním a pozitivním CT nálezem. 
Vzhledem k vysoké variabilitě hodnot v prvních 12 hodinách, která je dána léčebnými zákroky a stabilizací 
pacienta, jsme statisticky vyhodnocovali pouze hodnoty v čase přijetí (0h), po 24 hodinách (24h) a po 72 
hodinách (72h). 

Za referenční hodnotu normy jsme považovali námi stanovenou hodnotu 0,2 µg/l.  
Statistická analýza byla provedena pomocí SW CRAN. U kategorických proměnných byly zkoumány 

jejich frekvence. Vybrané statistické údaje byly zpracovány do box and whisker plot diagramů. Pro porovnání 
vztahů mezi proměnnými byl užit Spearmanův korelační koeficient. Pro určení mezních hodnot (hodnot cut off)  
zkoumaných parametrů byl užit chi-square test a Odds Ratio. 
 

6.3 Výsledky  
Prospektivně jsme sledovali 66 pacientů, 16 žen a 50 mužů. Průměrný věk byl 42,31 roky (SD 18,5074, 

median 39).  
U všech pacientů bylo diagnostikováno poranění CNS. Negativní nález (CT0) mělo 28 pacientů, 

pozitivní nález (CT1) nález pak 38 pacientů.  
 
 

Tab.27 Rozložení sdružených poranění u obou skupin pacientů 
Kombinace poranění                        CT0 (n=28) CT1 (n=38) 
Hlava+hrudník 7 12 
Hlava+ končetiny 8 8 
Hlava+hrudník+končetiny 7 9 
Hlava+hrudník+břicho 2 3 
Hlava+hrudník+břicho+končetiny 3 5 
Hlava+ břicho+končetiny 1 1 

 
 
Neurochirurgickou operaci s odstraněním intrakraniální expanze podstoupilo 11 pacientů a u 3 pacientů 

byl monitorován pouze nitrolební tlak. Thorakotomie byla provedena u tří pacientů, hrudní drenáž u 20 pacientů, 
osteosyntéza u 25 pacientů neodkladně a u 7 odloženě, laparotomie byla provedena u 5 pacientů. 

V prvé řadě jsme hodnotili průběh hodnot S100B ve skupinách a jejich vzájemné rozdíly.  
V čase příjmu se hodnoty S100B proteinu mezi oběma skupinami nelišily, naopak hladina S100B 

proteinu ve skupině  CT0 pacientů měla statisticky nesignifikantní, ale vyšší hladinu S100B při přijetí. Do 24 
hodin dochází k významnému poklesu hodnot v obou skupinách, který je však rychlejší u skupiny CT negativní. 
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Již v 24 h od přijetí dosahují pacienti CT negativní nižších hodnot než CT pozitivní (p<0,0011). Rovněž v 72 
hodině se hodnoty obou skupin významně liší ( p<0,0069). 
Základní charakteristiky jsou v tabulkách 26 a 27 a rozdíl v mediánech. 
 
 
Tab. 28 Charakteristika souboru pacientů s negativním CT nálezem 
Čas 
náběru 

Počet 
pac. 

Průměr SD Minimum Medián Maximu
m 

Čas 0 28 4,574 4,6858 0,260 2,735 16,600 
Čas 24 28 0,514 0,5323 0,050 0,395 2,530 
Čas 72 28 0,306 0,3599 0,030 0,195 1,930 
 
 
Tab. 29 Charakteristika souboru pacientů s pozitivním CT nálezem  
Čas 
náběru 

Počet pac Průměr SD Minimum  Medián Maximu
m 

Čas 0 38 3,981 3,9130 0,290 2,405 16,200 
Čas 24 38 1,099 0,9832 0,170 0,775 4,350 
Čas 72 38 1,085 2,6532 0,020 0,510 16,500 

 

Jak je patrno z hodnot mediánů u pacientů s CT negativním nálezem dochází k rychlému poklesu hodnot. Při 
vyhodnocení výsledků a jejich zanesení do box plot grafu je tento rozdíl zcela zřejmý. 

   

 
 
Graf 7 Průběh hladin S100B proteinu u pacientů s negativním (CT0) a pozitivním (CT1) nálezem 
 
 

 
Graf 8: Rozdíly hladin S100B proteinu ve skupině pacientů CT0 a CT1  
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Graf 9: Vývoj hladin S100B proteinu v čase u skupiny CT0 a CT1 
 
 

Porovnáním hodnot ve skupinách CT pozitivních nálezů (CT1) a CT negativních nálezů (CT0) jsme 
zjistili, že iniciální hladina S100B proteinu byla u obou skupin prakticky totožná ( p = 0.9382), naopak ve 
skupině CT negativních nálezů vyšší. U obou skupin pacientů  dochází k prudkému poklesu hladin v čase 6 
hodin od přijetí. V čase 24 hodin je  již signifikantní rozdíl mezi hladinou S100B proteinu u pacientů CT1 a CT0 
(p = 0,0011).  Tento rozdíl se v čase 24 hodin nejsilnější, statisticky významný rozdíl však trvá i v čase    72 
hodin ( p = 0,0069). Tyto statisticky významné rozdíly svědčí pro eliminaci vlivu extracerebrálního S100B 
proteinu na celkové hladině tohoto markeru. Abychom tento náš závěr potvrdili, provedli jsme v další fázi 
vyhodnocení hladin k výslednému klinickému stavu. Vzhledem k podobnému složení obou skupin pacientů 
z hlediska sdružených poranění (samozřejmě s výjimkou poranění mozku) bylo toto vyhodnocení možné.  
 

Statistickou analýzou jsme stanovili mezní hodnotu hladiny S100B protein  pro dobrý výsledný klinický 
stav. Tuto mezní hodnotu jsme již stanovili z celého souboru pacientů, tedy pro pacienty CT1 i CT0 nálezem. 
Vzhledem k průběhu hladin jsme mezní hodnotu  pro dobrý a špatný výsledný klinický stav stanovili dle hladin 
v čase 24 a 72 hodin, po znamená, že jsme použili stejné hodnocení jako v případě izolovaných poranění hlavy. 
Zjistili jsme, že pokud má pacient hladinu S100B proteinu v čase 24h 0,295 µg/l a méně pak s 96% 
pravděpodobností bude mít uspokojivý výsledný klinický stav (odds ratio =19,9333, p = 0,0002). Naopak 
hladina S100B proteinu nad 1,14 µg/l v čase 24h je spojená s 81% pravděpodobností se špatným výsledným 
klinickým stavem ( odds ratio =15,4762, p < 0,0001). Mezní hodnota hladiny pro dobrý výsledný klinický stav 
s pravděpodobností 96% v čase 72 hodin je 0,21 ug/l  (odds ratio 28,4118, p< 0,0001), pro špatný výsledný 
klinický stav s 77 % pravděpodobností je 0,62 µg/l (odds ratio 10,2778, p < 0.0004).  
 

Hodnoty S100B jsme korelovali (Spearmanův pořadový korelační test) s GOS při dimisi. Zjistili jsme, 
že statisticky nejsilnější vazbu má S100B 24h (r = 0,55818, p < 0,0001), pouze o málo nižší pak S100B 72h (r = 
0,50877, p < 0,0001).  
Vzhledem k v literatuře citované výrazné negativní predilekční hodnotě jsme dále analyzovali riziko pro 
výsledný klinický stav při hodnotách S100B 24h a S100B 72h nad referenční hodnotou tedy nad 0,2 µg/l.  
Zjistili jsme, že bez ohledu na CT nález hlavy při přijetí pokud nedojde k normalizaci hodnot S100B proteinu 
v čase 24, nebo následně v čase 72 hodin, je riziko neuspokojivého výsledného klinického stavu 23xvyšší než při 
normalizaci hodnot          ( odds ratio 23,211, p = 0,0033).  
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Graf 9: Rychlost poklesu hladin S100B proteinu ve vztahu k výslednému klinickému stavu  
 
 

Na hodnotě nebo pod referenční hodnotou  0,20 µg/l v čase S100B 72h bylo 15 pacientů z 28 pacientů 
zařazených ve skupině CT0. Nad hodnotou 0,62 µg/l v čase S100B 72h byla  pouze jedna  pacientka ze skupiny 
CT 0 s kombinovaným poraněním hrudníku a pánve. Všichni pacienti s  CT negativním nálezem při přijetí měli 
uspokojivý outcome po 6 měsících (GOS 4-5). 
Na hodnotě nebo pod referenční hodnotou  0,20 µg/l v čase S100B 72h bylo 10 pacientů z 38 pacientů 
zařazených do skupiny CT 1. Nad hodnotou 0,62 µg/l v čase S100B 72h bylo 7 pacientů ze skupiny CT1 a 5 
z nich zemřelo.  

Celkem zemřelo v našem souboru do 6 měsíců od propuštění 9 pacientů, z toho 6 pacientů v průběhu 
hospitalizace a tři pacienti, kteří byli při propuštění ve vegetativním stavu. Všichni ze skupiny CT 1.  
 
 

6.4.Diskuze 
V literatuře bylo při hodnocení významu S100B proteinu po traumatu CNS vytýkáno, že jeho hladina 

může být často falešně pozitivní a to výrazně snižovalo jeho specificitu. Někteří autoři upozorňovali na možný 
vliv extracerebrálního S100B proteinu. [5,29,30,31,34]. Tento názor je v souladu s naším nálezem, kdy jsme 
prokázali, že vstupní hladiny S100B proteinu se u pacientů se sdruženými poraněními, kde jedna skupina má 
středně těžké a těžké poranění CNS a druhá pouze lehké, statisticky signifikantně neliší při přijetí k hospitalizaci. 
V naší skupině pacientů dokonce skupina s negativním nálezem na CT mozku měla vyšší iniciální hodnoty 
S100B proteinu než skupina s pozitivním nálezem. Naše zkušenosti nepotvrdily práci brazilských autorů [31], že 
iniciální hladina má dobrou korelaci s výsledným klinickým stavem bez ohledu to, zda se jedná o monotrauma 
CNS nebo polytrauma. Řečtí autoři uvádějí v souboru 46 kriticky nemocných ventilovaných pacientů, že 
zdrojem S100B proteinu u pacientů bez poranění CNS je tkáňová hypoperfůze, neboť zjistili korelaci hladin 
S100B proteinu s hladinou laktátu, pH, středního arteriálního tlaku a hladinou Hb pod 7 mg/dL [30]. Podíl 
tkáňové hypoperfůze nemůžeme vyloučit, souhlasíme ale s finskými a řeckými autory, že extrakraniální zdroje 
jsou v krátké době eliminovány [34,60] a že při dynamickém sledování hodnot je prognóza pacienta závislá na 
rychlosti poklesu hodnot. K statisticky signifikantnímu rozdílu dochází již za 24 hodin od přijetí, kdy hodnoty 
S100B proteinu jsou u skupiny s negativním CT nálezem statisticky signifikantně nižší než ve skupině 
s pozitivním nálezem. Soudíme, že v této době dochází k eliminaci extracerebrálních zdrojů S100B proteinu. 
Pokud vyšší hodnoty přetrvávaly, pak to v našem souboru bylo pouze u pacientů s poraněním pánve, nebo u 
pacientů, kteří zemřeli. Prokázali jsme, že pokud dojde k normalizaci hladin S100B proteinu do 72 hodin od 
přijetí, pak má pacient velmi vysokou naději na uspokojivý výsledný klinický stav. Námi zjištěná mezní hodnota 
pro uspokojivý výsledný klinický stav  S100B proteinu v čase 72 hodin  0,21 ug/l prakticky korelovala se 
stanovenou referenční hodnotou 0,2 ug/l stanovenou na základě vyšetření zdravé populace, proto jsme za  dolní 
mezní hodnotu vzali tuto hodnotu. Vyšší hladina S100B proteinu v čase S100B 24 h může být dána ještě 
pokračující eliminací extracerebrálních zdrojů S100B proteinu nebo dekompenzací nálezu na CNS s rychlým 
rozvojem smrti. Lze tedy konstatovat, že dynamická monitorace hladin  S100B proteinu po stabilizaci pacienta 
se sdruženými poraněními zvyšuje výpovědní hodnotu tohoto markeru vzhledem k výslednému klinickému stavu 
pacientů a eliminuje vliv extracerebrálního podílu na hladině S100B proteinu.  
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6.5 Závěr  
Prokázali jsme, že pacientů se sdruženými poraněními jsou vstupní hodnoty S100B proteinu ovlivněny 

extracebrálními zdroji tohoto proteinu, eliminace extracerebrálních zdrojů nastává většinou do 24 hodin, velmi 
vyjímečně může přetrvávat vliv extracerebrálních zdrojů S100B proteinu i do 72 hodin u pacientů 
s komplikovanou zlomeninou pánve či velmi těžkým poraněním hrudníku. Hladiny S100B v 24. a 72. hodině 
korelují s výsledným klinickým stavem při propuštění. Podobně jako u pacientů s izolovaným poraněním hlavy 
je nejdůležitější pokles hladiny S100B proteinu k normě. Ve 24 hodině jsme nalezli cut off hladinu pro 
uspokojivý klinický stav 0,29 µg/l, což je hodnota velmi lehce nad námi stanovenou normou. Při této hladině 
bude mít pacient s 96% pravděpodobností uspokojivý výsledný klinický stav (odds ratio =19,2903, p = 0,0003). 
Naopak hladinu S100B proteinu nad 1,14 µg/l v čase 24 hodin můžeme považovat za hladinu určující 
neuspokojivý výsledný klinický stav. Tato hodnota je spojena s 76% pravděpodobností se špatným výsledným 
klinickým stavem ( odds ratio =11,6071, p < 0,0001). Hodnota prakticky odpovídá hodnotě zjištěné u pacientů 
s izolovaným poraněním hlavy. Mezní hodnota hladiny pro dobrý výsledný klinický stav s pravděpodobností 
96% v čase 72 hodin byla 0,21 ug/l  (odds ratio 28,41, p< 0,0001), což je prakticky hodnota námi stanovené 
normy. Hodnoty hladiny S100B proteinu nad 0,62 µg/l v čase 72 hodin od přijetí znamenají 10x vyšší riziko 
neuspokojivého výsledného klinického stavu obecně (odds ratio 10,2778, p < 0.0004) a dokonce 23x vyšší riziko 
neuspokojivého výsledného klinického stavu oproti skupině pacientů, ve které dojde k normalizaci hodnot. 

Význam stanovení hladiny S100B proteinu u pacientů se sdruženými poraněními včetně poranění hlavy 
spočívá v informaci o rozsahu poškození CNS a umožňuje nám odhad výsledného klinického stavu. Musíme 
přitom však respektovat specifické podmínky, které spočívají ve falešně vysoké iniciální hodnotě S100B 
proteinu z důvodů jeho uvolnění z extrakraniálních zdrojů. Proto se domníváme, že není vhodné analyzovat 
hodnoty ve vztahu k prognóze dříve než za 24 hodin od přijetí pacienta a dále za 72 hodin. 

Monitorování pacienta do 24 hodiny nemá zásadní vliv na  prognózu, ale může upozornit na aktuální 
změnu poškození CNS i na úspěšnost neurochirurgické operace, opět pouze za podmínky, že hodnotu 
stanovujeme u plně stabilizovaného pacienta s minimálně 90 minutovým odstupem od posledního operačního 
výkonu. 

Zcela zásadní je skutečnost, že bez ohledu na iniciální hladinu S100B proteinu a bez ohledu na CT nález při 
přijetí do nemocnice, i ve skupině pacientů se sdruženým poraněním platí stejné závěry jako pro populaci 
pacientů s izolovaným poraněním hlavy. Pro výsledný klinický stav pacienta a pro jeho  dobrou prognózu  je 
rozhodující časná normalizace hodnot S100B a jejich přetrvávání v normě. 
 

6.6. Doporučený postup  
U pacientů se sdruženými poraněními doporučujeme vždy dynamické sledování hladin a minimální náběry 

v čase přijetí, po 24 a 72 hodinách. U velmi nestabilních pacientů je vhodný kontrolní náběr po stabilizaci stavu 
a to minimálně 90 minut po posledním operačním zákroku. Vyhodnocení průběhu hladin nám umožní relativně 
přesný odhad klinického stavu a prognózy.   
 
 
XI. Celkové zhodnocení významu monitorace S100B proteinu u pacientů s poraněním CNS 
 
V průběhu naší práce došlo ke změně způsobu stanovování S100B proteinu. Původně stanovoval hladiny S100B 
proteinu  Ústav nukleární mediciny na přístroji firmy Liaison, v roce 2007 pak zahájil stanovování S100B 
proteinu Ústav klinické biochemie a hematologie FN Plzeň na přístroji firmy Roche. Vzhledem ke skutečnosti, 
že rychlost stanovení byla na přístrojích firmy Roche mnohem rychlejší a to maximálně do 30 minut od náběru, 
přešli jsme kompletně na přístroj firmy Roche. Při analýze dat porovnáním hodnot skupiny 32 pacientů (22 
pacientů s poškozením CNS a 10 zdravých dobrovolníků) jsme zjistili, že hodnoty S100B proteinu stanovené na 
přístrojích obou firem se liší a nelze je použít pro statistické vyhodnocení. U analyzátoru firmy Roche jsou 
hladiny S100B proteinu v průměru o polovinu nižší než na původním analyzátoru firmy Liaison a hladina normy 
udávaná firmou Roche pod 0,10 µg/l, tedy o 0,1 µ/l nižší než námi původně stanovená hladina, je obecně 
v literatuře přijímána jako cut-off hladina [24,33,34,38]. Z tohoto důvodu jsou do této práce zařazeni pouze 
pacienti, u kterých jsme hladinu S100B proteinu stanovovali na přístroji firmy Liaison, tedy pacienti přijatí do 
FN Plzeň od roku 2004 do roku 2007. To znamenalo snížení celkového počtu pacientů zařazených do studie. 
Nicméně naše zkušenosti s novým přístrojem resp. s hodnocením hladin S100B proteinu stanovených na přístroji 
firmy Roche jsou totožné s výsledky původními. Pro prognózu pacienta je zásadní rychlost poklesu hladiny 
S100B proteinu k normě v průběhu prvních 24 hodin od přijetí do nemocnice.  
 

Domnívám se, že se podařilo naplnit většinu cílů naší práce.  
Podařilo se nám nalézt marker, který je relativně stabilní, lze jej stanovit prakticky tzv. bedside, má 

poměrně dobrou korelaci s tíží úvodního klinického stavu a tím i iniciálního poškození CNS a dobrou korelaci ve 
vztahu k výslednému klinickému stavu, vhodně doplňuje mozaiku našich poznatků o aktuální situaci CNS u 
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pacientů, jejichž klinický obraz je zastřený léčbou. Rovněž se nám podařilo stanovit relativně jednoduché 
doporučení náběrů hladin S100B proteinu s jednoduchým hodnocením ve vztahu k výslednému klinickému 
stavu. 

Je třeba objektivně přiznat, že v řadě předpokladů tento marker určitým způsobem zklamal očekávání. 
Je však důležité si uvědomit, že je nutná dlouhodobější zkušenost při práci s tímto markerem. Základní 
charakteristikou tohoto markeru je ale vysoká negativní prediktivní hodnota, tzn. že pokud je negativní hladina 
S100B proteinu, pak s vysokou pravděpodobností není u pacienta  poškození CNS. To nám může např. pomoci 
při diferenciální diagnostice poruch vědomí. Jeho pozitivní prediktivní hodnota je však nízká, tzn. že pokud je 
pozitivní hladina, nemusí to znamenat poškození CNS, například v již citované práci Müller a kol.  udávají, že 
z 205 pacientů s pozitivní hladinou S100B proteinu mělo 141 negativní nález na CT hlavy [26].  

Tak, jak narůstala naše zkušenost s tímto markerem, jsme zjišťovali jeho skutečný význam a přínos. 
Naše zkušenosti se ne vždy ztotožňují s literárními údaji, ale neurochirurgie má tak složitý cílový orgán svého 
zájmu jakým je mozek, že většina poznatků z literatury musí být ověřena osobní zkušeností. Naše zkušenost 
s hodnocením S100B proteinu není jen u pacientů s poraněním CNS, ale i u pacientů se SAK netraumatického 
původu a u pacientů s intracerebrálním krvácením netraumatického původu. A opět v každé skupině jsme na 
základě zkušeností dospěli k jiným závěrům a jinému doporučení náběru hladin.  

Přestože v literatuře jsou publikovány často velmi protichůdné názory, všichni autoři se shodnou na 
vysoké negativní prediktivní hodnotě, kterou jsme jednoznačně potvrdili i v naší studii, a korelaci výše hladiny 
S100B proteinu s poškozením CNS a s výsledným klinickým stavem. Poměrně málo prací se zabývá 
dynamickou monitorací S100B proteinu. Žádná o korelaci mezi S100B proteinem a skórovacími protokoly 
používanými u traumatických pacientů. V tomto ohledu je naše práce prioritní. 

Obecně jsme byli zpočátku zklamáni hodnocením iniciální hladiny. Domnívali jsme se, že potvrdíme 
údaje německých autorů o téměř 100% negativní predikční hodnotě a že z iniciální hladiny budeme schopni 
rozhodnout o dalším osudu pacienta.  

Na rozdíl od německých autorů jsme v naší práci nepotvrdili více než 99% negativní predikční hodnotu. 
Počet našich pacientů s pozitivním nálezem na CT mozku a negativní hladinou S100B proteinu byl vyšší, než 
jsme očekávali. Podobné počty negativní hladiny S100B proteinu a pozitivního nálezu na CT hlavy, které jsme 
měli v naší studii, publikoval i Morochovič a kol.[61].  Je pravdou, že jsme vymezili, řekl bych, rizikové 
skupiny, u kterých k tomuto jevu může dojít tzn. staré pacienty nad 70 let věku a těžké chronické alkoholiky. 
Můžeme se však pouze domnívat, že podíl by mohla mít atrofie mozku nebo zhoršená funkce jater.  Podobnou 
zkušenost s pacienty intoxikovanými alkoholem a nižší hladinou S100B proteinu u poranění CNS publikoval 
Lange a kol. v roce 2010 [42].   

Rovněž jsme nedokázali jasně definovat iniciální hladinu S100B proteinu ve vztahu ke stanovení 
infaustní prognózy pacienta. Podařilo se nám prokázat, že existuje korelace mezi vysokou iniciální hladinou a 
smrtí resp. nepříznivým výsledným klinickým stavem, nepodařilo se nám však prokázat jednoznačnou, jasně 
definovanou mezní hladinu pro infaustní prognózu. Přesto, že jsme nenalezli tuto hladinu, domníváme se, že 
použitím kombinace vstupní hladiny S100B proteinu, skórovacích protokolů, komorbidit a věku pacienta 
můžeme zvolit adekvátní léčebný postup např. ve smyslu indikace operace,  stupňování péče, nebo naopak 
v přechodu na bazální léčbu. Zde považujeme hodnotu S100B proteinu za velmi důležitou součást protokolu při 
rozhodování o postupu léčby.    

Jednoznačně jsme potvrdili důležitost dynamické monitorace hladin S100B proteinu. Podobně jako 
Pelinka a kol. jsme prokázali, že s výsledným klinickým stavem lépe korelují pozdější hladiny oproti hladině 
iniciální [47].  Podařilo se nám vytvořit takový protokol monitorace hladin S100B proteinu, který je z hlediska 
odhadu léčby a výsledného klinického stavu ekonomicky nejvýhodnější. V průběhu studie jsme publikovali naše 
výsledky formou prezentací a abstraktů na mezinárodních kongresech. Nyní zjišťujeme, že práce zabývající se 
S100B proteinem v poslední době používají podobný protokol a ve vztahu k prognóze používají rovněž hodnotu 
za 24 hodin od přijetí [39,60].  

Podařilo se nám prokázat jasné korelace mezi výsledným klinickým stavem a hladinami S100B proteinu 
v jednotlivých časových intervalech náběrů. Navíc jsme zjistili, že existuje dobrá korelace s používanými 
protokoly, to znamená i s klinickým stavem. V praxi to znamená, že čím těžší je poranění hodnocené pomocí 
standartních protokolů, tím vyšší je hladina S100B proteinu. Nicméně v našem souboru neexistuje jednoznačná a 
statisticky prokazatelná vazba mezi tíží CT nálezu a hladinou S100B proteinu. Někdy je vstupní hladina oproti 
CT nálezu překvapivě nízká a naopak. Tento rozpor může být dán mnoha důvody. Z hlediska CT nálezu je to 
vlastní vývoj poranění mozku, protože zejména pokud je pacient vyšetřen krátce po úrazu nemusí být 
patologický nález na vyšetření patrný a kontrolní  CT nález provedený  s odstupem potvrdí důvod vysoké 
hladiny. Příčiny rozptylu hladiny S100B proteinu mohou být také dány vývojem poranění a v dalším textu 
vysvětluji i další  důvody.  Wiesmann a kol. ve své práci publikovali, že s neurologickou prognózou po poranění 
CNS lépe koreluje hladina S100B proteinu než vstupní CT nález [39].  

Při dynamické monitoraci jsme zjistili, že musíme zaměřit svoji pozornost na skupinu pacientů 
s pomalým poklesem hladin resp. její stagnací. Tato skupina má nejméně předvídatelnou prognózu a v této 
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skupině pacientů je nejvyšší potenciál možného zlepšení klinických výsledků. Zde je pravděpodobně i velká 
rezerva z hlediska optimalizace léčby a navíc pokud u těchto pacientů zlepšíme kvalitu následné péče, především 
v oblasti neurorehabilitace, pak lze očekávat další zlepšení v kvalitě přežívání našich pacientů. Bohužel musím 
konstatovat, že pokud v našem souboru došlo ke zlepšení pacienta, který byl hodnocen jako neuspokojivý 
klinický stav s GOS 3 resp. KPS 50-70 při propuštění, pak to bylo vždy díky intenzivní péči rodiny, která 
převzala péči o tyto pacienty. Pokud pacienti zůstali v systému zdravotnických zařízení, pak nikdy ke zlepšení 
nedošlo.   

Dynamický monitoring nám rovněž umožňuje opět v kombinaci s komplexním zhodnocením klinického 
stavu poměrně dobrý odhad výsledného klinického stavu a pomáhá nám v rozhodování volby intenzity léčby. 
Zjistili jsme, že bez ohledu na výši absolutní hodnoty iniciální hladiny a CT nález je pro osud pacienta je 
nejdůležitější rychlost poklesu hladin S100B proteinu k normě.  

Domníváme se, že se nám rovněž podařilo dokázat, že iniciální hladina S100B proteinu u pacientů se 
sdruženým poraněním může být ovlivněna extracerebrálními zdroji S100B proteinu, zejména při poranění plic, 
dlouhých kostí a pánve, avšak tento vliv je eliminován v dalším průběhu hospitalizace po stabilizaci pacienta. Po 
stabilizaci oběhových a ventilačních parametrů a fixaci zlomenin dochází v krátké době k eliminaci vlivu těchto 
zdrojů a hodnoty S100B proteinu můžeme hodnotit jako čistě cerebrální včetně jejich využití pro odhad 
prognózy pacienta.  

Na základě našich zkušeností doporučujeme jednoznačně dynamický monitoring s odběrem minimálně 
v čase přijetí a po 24 hodinách. Při hladině nad normou v 24 hodině doporučujeme další kontrolu v čase 72 
hodin. U velmi těžkých poranění CNS s nestabilitou životních funkcí doporučujeme ještě doplnit náběry v čase 
12 a 48 hod., což nám pomůže při hodnocení účinku léčby. Otázkou zatím zůstává hodnocení rozvoje 
sekundárních komplikací a jejich monitorace prostřednictvím S100B proteinu. Někteří autoři [48,59] se 
domnívají, že S100B protein lze využít k monitoraci sekundárních neurologických komplikací, naproti tomu 
práce švédských autorů konstatuje, že sice dochází ke zvýšení hladin tohoto markeru, toto zvýšení je však 
detekováno pozdě, nejdříve v den vzniku komplikace a den poté, to znamená, že S100B protein není  schopen 
toto zhoršení předpovědět s dostatečným předstihem [37]. Můj osobní názor na základě získaných zkušeností je 
v souladu s tímto závěrem. Využití S100B proteinu v indikaci podezření na zhoršení klinického stavu doporučuji 
pouze u pacientů s vysokým rizikem úplné dekompenzace CNS v průběhu transportu nebo při těžké oběhové 
nestabilitě. Zde doporučuji provedení kontrolního náběru před transportem na zobrazovací zařízení a teprve při 
vzestupu hladiny indikovat zobrazovací vyšetření.   

Doposud se nám nepodařilo také zjistit důvod velkých rozdílů v hodnotách S100B proteinu u 
jednotlivých pacientů, kdy v některých případech se hodnoty zejména v průběhu prvních 24 hodin mění v řádu 
jednotek, jindy v řádu desetin, přestože CT nálezy a rozsah poškození CNS je podobný. Jedním z možných 
vysvětlení je různý časový interval od úrazu k prvnímu náběru a z toho vyplývající posun i ostatních náběrů, kde 
by mohla mít vliv přirozená clearence S100B proteinu, dále by mohl být pro sérovou hladinu podstatný rozsah 
poškození hematoencefalické membrány, vliv by mohla mít i skutečnost, že jsme stanovovali hladiny v krvi, 
možná stanovování hladin v mozkomíšním moku by poskytlo stabilnější hodnoty, ale invazivita odběru, pokud 
nemáme k dispozici zevní komorovou drenáž jako zdroj likvoru, je nesrovnatelná. V literatuře se udává až 10x 
vyšší hladina v mozkomíšním moku oproti hladině v séru a špatná korelace mezi hladinami v séru a likvoru [22]. 
Navíc práce čínských autorů [62] na pacientech vyšetřovaných post mortem prokázala i vyšší hodnoty S100B 
proteinu v horní duté žíle než v pravém srdci a ilických žilách a vyšší hladiny u pacientů, kteří zemřeli krátce po 
traumatu oproti pacientům s delší dobou přežívání.  To podporuje práci Gerlacha a kol. citovanou již v úvodu 
práce [19]. 

Zcela zásadní však je, že ve vztahu k výslednému klinickému stavu nemá rozhodující postavení 
absolutní hodnota, nýbrž rychlost poklesu k normě. 
 Nepodařilo se nám naplnit cíl v subjektivním hodnocení kvality života v porovnání s hladinami S100B 
proteinu. Většinu problémů jsem vysvětlil již v textu. Za zásadní považuji však výběr dotazníku, který není 
specifický pro neurochirurgické pacienty.  

Domníváme se, že potenciál využití S100B proteinu u pacientů s poškozením CNS je v každodenní 
rutinní praxi, že pomáhá v hodnocení tíže postižení CNS, pomáhá odhadnout reakci CNS na léčbu, je dobrým 
prédiktorem výsledného klinického stavu. Lze jej využít jako spolurozhodovací článek ve chvílích rozhodování 
o stupňování nebo naopak odnímání léčby. Vždy je však nutná korelace s klinickým stavem pacienta. Za zásadní 
považujeme i dostatečnou zkušenost s tímto markerem a především jasně definované cíle pro jeho využití v péči 
o pacienty s traumatickým postižením CNS. 
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Summary        
           

Inroduction: The S100B protein is a small dimeric protein which belongs to a group of calcium binding 
proteins. It is found in astroglial cells in the central nervous system (CNS). The S100B protein is detected, at 
very low concentrations, in fat tissue, muscle and bone marrow. We can measure this marker in the 
cerebrospinal fluid, in serum and in urine. The commercially available assay measures the sum of two 
different dimers (the S100A1B and S100BB) which collectively are called the S100B protein.The level of 
this marker increases significantly in patiens with CNS damage. Studies of patients with isolated head 
trauma have demostrated a correlation between serum marker level, neurological findings and outcome. In 
patients with polytrauma there is a problem to evaluating  the initial S100B protein level with regards to 
CNS damage, because the S100B protein level can be affected by extracerebral sources of the S100B 
protein. 

Aim of study: The aim of our study was to evaluate the significance of the S100B protein in patiens with 
either  isolated head trauma or polytrauma and to evaluate  the significance of the initial level and the 
significance of dynamic monitoring of the S100B protein levels. The importace of these levels for predicting 
primary CNS damage, and for making a prognosis of such patiens was also evaluated. Next aim was to 
evaluace whether there really are extracerebral sources of the S100B protein in patients with polytrauma,   
and if these sources are eliminated over time. We wanted to select a right interval of the S100B protein 
sampling.  

 Patients and Methods: 50 healthy volunteers and 232 patients were included into this study. There were 
128 patients with an isolated head injury and 104 patients with polytrauma. The time period from injury to 
admission was shorter than 6 hours. All patiens had an initial CT scan of the head. To evaluate patients we 
used scoring protocols : GCS, APACHE II, TRISS, GOS, KPS. Like a favourable outcome we rated GOS 4-
5 or KPS 80-100, like an unfavourable outcome we rated patiens with GOS 1-3 or KPS 0-70. The S100B 
protein level was done by LIA Essay on a fully automated immunoanalyser Liaison, Dia Sorin, Sweden. The 
normal level of the S100B protein was established by examination of 50 healthy volunteers and  was found 
to be 0,2 mikrog/L. The S100B protein levels were assessed on admission, and then after 6, 12, 24 and 72 
hours. Statistical analysis was performed with SW Cran using ANOVA. Data analysis was tested to evaluate 
the differences among the Gross by use Spearman Correlation Coefficiens, Odds Ratio and Chi-square test. 
The statistical significance was determined at the level of p<0,05. 

Results: We demostrated that the initial level of the S100B protein correlates very well with the scoring 
systems, it means with the severity of a CNS damage, but it poorly correlates with CT scan findings in 
patients with an isolated head injury patients. The S100B protein levels at 24 and 72 hours correlate 
significantly with outcome. We demonstrated that the initial S100B protein levels in patiens with polytrauma 
are affected by extracerebral sources of the S100B protein and they have a poor correlation with a CNS 
damage. The elimination of the extracerebral sources occurs from 24 to 72 hours. S100B protein level in 72 
hours correlate with outcome. Dynamic monitoring is very important, because it improves the prognostic 
potential of the S100B protein. Early normalization of the levels is crutial for prognosis of patiens. 

Conclusin: This study demonstrated the importace of the dynamic monitoring of the S100B protein levels 
in patiens with a head trauma. It is especially important in patiens with a head trauma and other injuries. The 
initial level correlates with outcome poorly than the next levels in 24 and 72 hours. The evaluation of the 
dynamic evolution of this marker can help us in estimation of prognosis a can help us in decision about 
decision on the degrre of care. This study could improve our informations on  the patients with not estimable 
patient´s  clinical condition due to the pharmacological sedation.. 
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