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Protéine S100B / Généralités 
 
    ~  découverte sur extraits protéiques de cerveaux  
       (Moore 1965)   
 
 
    ~ 21 kDa / 186 AA (forme dimèrique) 

 

    ~ 100 : solubilité dans solution saturée 100% de sulfate d’ammonium 
 

    ~ béta:  3 dimères 
 
 
 
 
 
 
 

      sous unité b:  90% des chaînes S100 retrouvées dans système nerveux 
 

                           dont 75% de S100b                          
                        substance blanche 

                   substance grise 
                        cervelet 
                        gaine de Schwann 



 
  
 
     
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
~  Calciprotéines  à motif « main EF »  : 
  
    600 membres (calmoduline, troponine…) dont 

  

    25 membres de la famille S100 
 
~ Forte conservation entre espèces pour S100b 



Fonctions Biologiques : 
  
    ~ intracellulaire : fixation du calcium   <->  interaction avec protéines comme: 
        
- p53 suppressor tumour 
- microtubule – associated protein tau  cycle,  
- cytoskeletal protein tubulin   différenciation,  
- glial fibrillary acidic protein   ultrastructure, 
- actin capping protein CapZ   motilité cellulaire 
- giant phosphoprotein AHNAK… 
 
 
 

    ~ extracellulaire:  SNC 
 
 fonction  
      des concentrations 
      des cellules cibles (neurones, astrocytes) 
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Protéine S100B / Analytique 
 
    ~ stabilité après centrifugation:  24h à + 20°C (12h non centrifugé) 

         48h à + 4°C et plusieurs mois à - 80°C 
 
    ~ méthodes de dosage (sérum +++): 
 
- support solide ELISA / radio-immunologie (Nichols®) 
 
- immuno-chimilumiscence : 2 automates principaux   Liaison® (Diasorin)  
            Cobas®  (Roche Diagnostics) 

  Diasorin methodology Roche diagnostics methodology 

Analyzer Liaison® Cobas ® 

Reagents Diasorin Liaison® S100 kit Roche Elecsys® S100 kit 

Detection limit (µg/L) 0.02 0.005 

Limit of linearity (µg/L) 30.0 39.0 

Intra-assay coefficient of Variation (%) 6.4 2.1 

Inter-assay coefficient of Variation (%) 8.5 2.8 

Normal cut-off (µg/L) <0.15 <0.10 



       Corrélés mais non interchangeables   
 
 
 
 
 
 
          (Müller K. et al,, CCLM 2006) 

(Laribi S et al., Clin Chem Lab Med 2013) 
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  ~ pas d’influence de l’hémolyse  
  (Beaudeux JL et al., Clin Chem 2000) 
 

  ~ influence des lymphocytes   
 
 
 
  ~ pas de différence selon sexe 
                               âge chez l’adulte (Zongo T et al., Ann Emerg Med 2012) 

  
~ augmentée pour pigmentation noire    capillaire > veineux 
     (co-libération avec mélanine)    veineux = artériel  

         (Astrand R et al., CCLM 2011) 

 
 
 
 
 
 
 
 

  ~ pas d’influence de l’alcoolisation (Cacagnile O et al., Scand J Trauma Resusc Emerg Med 2012) 
              (même si > 1g/l) 
 
 
 

  ~ pas de variations au cours de la grossesse (Bouvier D et coll., CCLM 2015) 
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Protéine S100B / Aspects biologiques 
 
  ~ Exprimée :  cerveau (cellules astrogliales +++) 
  dès 12 SA, nouveau-né, enfant, adulte. 
          NON SPECIFIQUE 
  testicule +, tissu adipeux (adipocytes), 

  peau (mélanocytes) : 30 à 100 fois - 
 
 

   ~ Temps ½ vie : 60 à 90 mn   FAIBLE REMANESCENCE SANGUINE 
     (3h après TC pour présence sanguine optimale) 
 

    ~ Elimination rénale: LCR (production 1 à 2 µg/l), SANG (diffusion)  

   URINES (filtration) , pas d’influence IR / 21 kD  
       (Laribi  S et al., CCLM 2013) 
    

     ~ Libération dans fluides biologiques : 
 
 - surexpression génique avec libération : 
  par cellules non tumorales :  Trisomie 21 
  par cellules tumorales:          Mélanome (apigmentés), Glioblastome… 
 
 - libération de S100B intracellulaire 
   consécutive à une lyse cellulaire:    Traumatisme Cérébral 
           Hémorragie, Ischémie Cérébrale 



Protéine S100B / Biomarqueur 
 

 - Hémorragies intracrâniennes (++ pronostic / annonce vasospasme) 
  

       CHU Pitié-Salpêtrière (Amiri M et al. Front Neurol., 2013) 
 

  
 - Traumatismes crâniens graves (+++ pronostic)  

              (Mercier E et al., BMJ 2013) 

 
 - Traumatismes crâniens légers (diagnostic / urgences) 
 
 

  ~ adulte : STIC  national 2006 (Laribi S et al., C CLM 2013) 

 
        CHU Bordeaux (Zongo et al., Ann Emerg Med, 2012) 

 
        CHU Clermont-Ferrand- Marseille (Bouvier D et al., ABC, 2009) 

 
  ~ enfant : CHU Clermont-Ferrand (Bouvier D et al. Clin Chem 2012) 

 
  ~ sportif professionnel: CHU Clermont-Ferrand  
 

   place dans protocole commotion / retour au jeu 
        (Bouvier et al., soumis) 
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 Prise en charge 

Groupe 1 = TC léger 

Groupe 2 = TC léger 

Groupe 3 = TC modéré 
et sévère 

Scanner cérébral 
+ 

Hospitalisation 

< 1% risque de LIC 

1 à 5 % risque de LIC 

Pas de scanner 
cérébral 

Scanner cérébral 
ou 

Surveillance 

? 



TCL adressé aux urgences (GSC entre 13 et 15) 

Présence d’au moins un des 
critères suivants ? 
• Déficit neurologique focalisé 
• GCS inférieur à 15 à 2 
heures du traumatisme 
• Suspicion de fracture 
ouverte du crâne ou 
d’embarrure 
• Tout signe de fracture de la 
base du crâne (hémotympan, 
ecchymose périorbitaire 
bilatérale), otorrhée ou 
rhinorrhée de liquide 
cérébrospinal 
• Plus d’un épisode de 
vomissement chez l’adulte 
• Convulsion post-traumatique 
• Traitement par AVK 

Présence d’au moins un des 
critères suivants ? 
• Amnésie des faits de plus 
de 30 minutes avant le 
traumatisme  
(amnésie re ́trograde) 
• Perte de conscience ou 
amnésie des faits associée à   
-un des mécanismes 
traumatiques suivants : 
pie ́ton renversé par un 
ve ́hicule motorise ́, patient 
e ́jecte ́ d’un ve ́hicule ou chute 
d’une hauteur de plus d’un 
me ̀tre  
-ou un âge de plus de 65 ans  
* Traitement antiagrégant  

OUI 

NON NON 

Pas de TDM 
cérébrale 

TDM cérébrale à réaliser dans 
l’heure suivant sa demande 

OUI 

TDM cérébrale à réaliser entre 
4 et 8 heures après le TCL 

Plus de 90% des 
scanners seront 

normaux !!! 
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~ Titre : Serum S-100B concentration provides additional information for the indication 
of computed tomography in patients after minor head injury. A prospective multicenter 
study 

~ Type d’étude : prospective observationnelle 

~ Matériel et méthode : 1309 patients TCL (+ 540 T- / 55 T+) avec TDM et 
S100B / Prélèvement dans les 3 heures après TCL 

~ Méthode de dosage S100B : Roche   

~ Résultats : Sen 99% Spe : 30% VPN : 99,7% VPP : 10%                    ROC : 0.80 
1 FN : fracture  
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~ Titre : Intérêt du dosage sérique de la protéine S100B dans la prise en charge du 
patient après traumatisme crânien léger  

~ Type d’étude : prospective observationnelle 

~ Matériel et méthode : 105 patients TCL (+ 41 T-) avec TDM et S100B / 
Prélèvement dans les 3 heures après TCL 

~ Méthode de dosage S100B : Roche   

~ Résultats : * Seuil à 0,10 μg/L : Sen 100% Spe : 33% VPN : 100% VPP : 21%  
ROC 0,83        * Seuil à 0,15 μg/L : Sen 100% Spe : 51% VPN : 100% VPP : 27%  
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~ Titre : Can Low Serum Levels of S100B Predict Normal CT Findings After Minor Head 
Injury in Adults?: An Evidence-Based Review and Meta-Analysis  

~ Type d’étude : méta-analyse 

~ Matériel et méthode : 12 études, 2466 patients avec TCL 

~ Méthode de dosage S100B : Roche / Diasorin / Sangtec => Seuils différents   

~ Résultats : Sen 97% VPN 99% (Sen à 99-100% quand prélèvement < 3 heures) 
6 patients faux négatifs dont un seul avec suite clinique (or critère SFMU+)  
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~ Titre : Clinical validation of S100B use in management of mild head injury  

~ Type d’étude : prospective  interventionnelle 

~ Matériel et méthode : 512 patients TCL avec S100B et TDM selon le résultat 
/ Prélèvement dans les 3 heures après TCL 

~ Méthode de dosage S100B : Roche   

~ Résultats : Sen 100% Spe : 28% VPN : 100% VPP : 6,4% (sur le suivi à 3 mois) 
 32% de patients S100- avec TDM cérébrale !! 



~ Titre : Clinical validation of S100B use in management of mild head injury  

~ Type d’étude : prospective  interventionnelle 

~ Matériel et méthode : 512 patients TCL avec S100B et TDM selon le résultat 
/ Prélèvement dans les 3 heures après TCL 

~ Méthode de dosage S100B : Roche   

~ Résultats : Sen 100% Spe : 28% VPN : 100% VPP : 6,4% (sur le suivi à 3 mois) 
 32% de patients S100- avec TDM cérébrale !! 
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~ Titre : S100-B Protein as a Screening Tool for the Early Assessment of Minor Head 
Injury  

~ Type d’étude : prospective observationnelle 

~ Matériel et méthode : 1560 patients avec TCL et S100B / Prélèvement dans 
les 6 heures après TCL 

~ Méthode de dosage S100B : Roche sur plasma   

~ Résultats : Seuil 0,12 μg/L : Sen 99,1% Spe : 19,7% VPN : 99,7% VPP : 8,6%  
ROC 0,76                                     1 FN : pétéchies sans chirurgie 



2006  2008  2010  2012  

Biberthaler 
et Col. 

Bouvier et 
Col. 

Undén et 
Romner 
Meta-analyse 

Calcagnile 
et Col. 

Bouvier 
et Col. 

Undén 
et Col. 

Laribi et 
Col. 

Zongo et 
Col. 



Problématique 
 Diagnostic des traumatismes crâniens (TC) légers chez l’enfant 

compliqué  aucun consensus 
 
 Gold standard = scanner cérébral 

 Mais fortes radiations ionisantes chez l’enfant 
 Pearce MS et al., Lancet 2013 : lien entre exposition aux radiations du 

scanner (dose efficace de 0,03 à 69.2 mV par scanner ) et risque de 
cancer : 
 dose cumulée 50 mGy : x3 risque leucémie 
 dose cumulée 60 mGy : x 3 risque tumeur cérébrale 
 

 Mathews JD et al., BMJ 2013 : Cohorte de 11 millions d’enfants 
australiens, 680 000 avec scanner (59% cérébral) 
 risque de cancer augmenté de 24% 
 risque tumeur cérébrale : x 2,44 

 
 En France: surveillance hospitalière en 1ère intention 

 

 Intérêt S100β prouvé dans TC légers de l’adulte (Biberthaler et col., Bouvier 
et col., Zongo et col, Laribi et col …) 

 
 



~ Titre : Serum S100B Determination in the Management of Pediatric Mild Traumatic 
Brain Injury  

~ Type d’étude : prospective observationnelle 

~ Matériel et méthode : 446 enfants avec TC et S100B (valeurs de référence 
de l’enfant utilisées) / Prélèvement dans les 3 heures après TC 

~ Méthode de dosage S100B : Roche  

~ Résultats : * TDM (n = 65) : Sen 100% Spe : 33% VPN : 100%           ROC 0,78 
               * Evolution (n = 424) : Sen 100% Spe : 36% VPN : 100%    ROC 0,75 

S100B > normes 

S100B < normes 



Patients 
rentrés à 
domicile 

Patients 
surveillés 

6h 

Patients 
hospitalisé

s 

Total de 
patients 

S100 - 64 31 50 145 

S100 + 118 63 102 283 

Total 182 94 152 428 

Diminution théorique de 33% des 
hospitalisations  

 Économie théorique de 85 359 € sans effet délétère pour la prise 

en charge du patient 
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~ Titre : Scandinavian guidelines for initial management of minimal, mild and moderate 
head injuries in adults: an evidence and consensus-based update  

Jehlé et col. Ann. Fr. Med. Urgence (2014) 
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~ Titre : S100B blood level measurement to exclude cerebral lesions after minor head 
injury: the multicenter STIC-S100 French study  

~ Type d’étude : prospective observationnelle multicentrique (5 CHU, 2 CH)  

~ Matériel et méthode : 431 patients TCL avec TDM et S100B / Prélèvement 
dans les 3 heures après TC (= H0) + 3 heures après (H3) 

~ Méthode de dosage S100B : Roche et Diasorin  

~ Résultats : * Roche H0 : Sen 100% Spe 38,2% VPN 100%                  ROC 0,69 
     * Diasorin H0 : Sen 96,3% (1 FN) Spe 44,3% VPN 99,4%  ROC 0,68 

Baisse sensibilité à H3 démontrée / Pas d’interférences de l’alcool 
Laribi et al.: S100B protein and cerebral lesions after minor head injury      7
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 Figure 2      Relationship between S100B values measured by Diasorin and Roche Diagnostics methodologies (regression analysis and Bland-

Altman representation).    

values at H0 were 0.11 and 0.35  m g/L for the Diasorin and 

the Roche Diagnostics assay, respectively. 

 However, as indicated above, results were not 

improved when other S100B cut-off values than those pro-

posed by the manufacturers were applied. This observa-

tion contrasts with the recent report of Zongo et al., who 

suggested that a cut-off value of 0.12  m g/L for the Roche 

Diagnostics assay would be more efficient to discriminate 

patients without cerebral lesions. As previously described 

[25], our results are likely to promote the use of cut-off 

values initially proposed by the manufacturers.  

  Added value of a second determination of 

serum S100B concentration 

 Our study was designed to answer the following question: 

does a second blood sampling 3 h after the first one would 

be informative for the diagnosis of cerebral lesions after 

MHI? Such supplementary blood sampling would outline 

the kinetics of S100B release in blood, and therefore give 

additional bioclinical information, as serum troponin can 

do it in patients with chest pain. Clearly, a blood sampling 

3 h after the first one appeared to be not informative. A sole 

sampling performed as soon as possible seems to be suf-

ficient. Indeed, sensitivity, specificity, PPV and NPV were 

lower for this second sampling, thus giving less relevant 

information than at admission. This result was observed 

whatever the immunoassay used, e.g., a loss of sensitivity 

of about 6% (94.4% instead of 100%) was found between 

H0 and H3, due to the occurrence of eight patients CT +  

whose S100B values became below the cut-off value at H3. 

As an explanation for these cases, the rapid elimination of 

S100B from blood can be explained by the short biologi-

cal half-time of S100B estimated between 25 min [10] and 

97 min [11]. The combination of both the immediate release 

of S100B after the clinical event and a half-time of 2 h are 

likely to generate a peak of release within 2 – 3 h after MHI 

Brought to you by | F. Hoffmann - La Roche Ltd.

Authenticated | 198.21.21.21
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values at H0 were 0.11 and 0.35  m g/L for the Diasorin and 

the Roche Diagnostics assay, respectively. 

 However, as indicated above, results were not 

improved when other S100B cut-off values than those pro-

posed by the manufacturers were applied. This observa-

tion contrasts with the recent report of Zongo et al., who 

suggested that a cut-off value of 0.12  m g/L for the Roche 

Diagnostics assay would be more efficient to discriminate 

patients without cerebral lesions. As previously described 

[25], our results are likely to promote the use of cut-off 

values initially proposed by the manufacturers.  

  Added value of a second determination of 

serum S100B concentration 

 Our study was designed to answer the following question: 

does a second blood sampling 3 h after the first one would 

be informative for the diagnosis of cerebral lesions after 

MHI? Such supplementary blood sampling would outline 

the kinetics of S100B release in blood, and therefore give 

additional bioclinical information, as serum troponin can 

do it in patients with chest pain. Clearly, a blood sampling 

3 h after the first one appeared to be not informative. A sole 

sampling performed as soon as possible seems to be suf-

ficient. Indeed, sensitivity, specificity, PPV and NPV were 

lower for this second sampling, thus giving less relevant 

information than at admission. This result was observed 

whatever the immunoassay used, e.g., a loss of sensitivity 

of about 6% (94.4% instead of 100%) was found between 

H0 and H3, due to the occurrence of eight patients CT +  

whose S100B values became below the cut-off value at H3. 

As an explanation for these cases, the rapid elimination of 

S100B from blood can be explained by the short biologi-

cal half-time of S100B estimated between 25 min [10] and 

97 min [11]. The combination of both the immediate release 

of S100B after the clinical event and a half-time of 2 h are 

likely to generate a peak of release within 2 – 3 h after MHI 
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Prescription encadrée / Collaboration clinico-biologique 

3 conditions obligatoires pour 
réalisation du dosage : 
 
~ Nom du médecin prescripteur 
 
~ Heures du TCL et du 
prélèvement 
 
~ Présence de au moins un 
facteur de risque indiquant le 
dosage 

Rappels des principales CI 



Retour d’expérience / TDM évitées  
 
     
 
 
 
 
 

       

 

Sur 531 dossiers conformes  

 

364 TDM (68%) 
 

167 sans TDM (32%) 
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0,32 

0,78 

- Atrophie sous-corticale 

- Fine hémorragie sous arachnoïdienne 

- Fracture de l’arcade 

- Fracture de l’orbite gauche 

- Hématome œil droit 

- Hématome temporal droit 

- Hygroma sous-dural droit 

- Léger décollement sous-dural 

- Hématome extra dural et sous dural 

age : 47 ±25 years  
sex ration (M/F)= 1.5 



Retour d’expérience / Influence de l’âge  
 
     
 
 
 
 
 

       

 

Sur 531 dossiers conformes  

 

386 (73%) < 65 ans 
 

145 (37%) > 65 ans 
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65

 a
ns

> 
65

 a
ns

0.0

0.2

0.4

0.6

S
1
0
0
B

 (
µ

g
/L

)

* p = 0,0001 
 

0,22 

0,48 

38% de TDM 
évitées 

18% de TDM 
évitées 
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Intérêts / Limites de la protéine S100B ? 

INTERETS 
 

1/ Bonne sensibilité / VPN 
 
 

2/ Diminution TDM / 
Hospitalisation 

 

LIMITES 
 

1/ Limite de 3h 
  

2/ Non spécifique !! 
 
 

3/ Risque de dérives … 



Patients 
rentrés à 
domicile 

Patients 
surveillés 

6h 

Patients 
hospitalisé

s 

Total de 
patients 

S100 - 64 31 50 145 

S100 + 118 63 102 283 

Total 182 94 152 428 

Diminution théorique de 33% des 
hospitalisations  

 Économie théorique de 85 359 € sans effet délétère pour la prise 

en charge du patient 
 



TCL adressé aux urgences (GSC entre 13 et 15) 

Présence d’au moins un des 
critères suivants ? 
• Déficit neurologique focalisé 
• GCS inférieur à 15 à 2 heures du 
traumatisme 
• Suspicion de fracture ouverte du 
crâne ou d’embarrure 
• Tout signe de fracture de la base 
du crâne (hémotympan, 
ecchymose périorbitaire 
bilatérale), otorrhée ou rhinorrhée 
de liquide cérébrospinal 
• Plus d’un épisode de 
vomissement chez l’adulte 
• Convulsion post-traumatique 
• Traitement par AVK 

Présence d’au moins un des 
critères suivants ? 
• Amnésie des faits de plus de 30 
minutes avant le traumatisme  
(amnésie rétrograde) 
• Perte de conscience ou amnésie 
des faits associée à   
-un des mécanismes traumatiques 
suivants : piéton renversé par un 
véhicule motorisé, patient éjecté 
d’un véhicule ou chute d’une 
hauteur de plus d’un mètre  
-ou un âge de plus de 65 ans  
* Traitement antiagrégant  

OUI 

NON NON 

Pas de TDM 
cérébrale 

TDM cérébrale à réaliser dans l’heure 
suivant sa demande 

OUI 

TDM cérébrale à réaliser entre 4 et 8 
heures après le TCL 

TCL datant de moins de 3 
heures ? 

NON 

OUI 

Taux sérique de 
S100B > 0,1 μg/L 

OUI NON 



Merci pour votre attention  


