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År 1993 publicerade Lancet en un-
dersökning av barn med sepsis, vilka till
skillnad från kontrollerna hade höga
koncentrationer av prokalcitonin [1].
Undersökningen byggde på iakttagelser
av immunreaktivt kalcitonin i hög kon-
centration i cirkulationen hos barn med
fulminant meningokocksepsis [2] och
hos patienter med »toxic shock syn-
drome» [3-5], liksom hos patienter med
lungskada [6, 7]. Märkligt nog utgjorde
kalcitonin endast en ringa del av de med
anti-kalcitoninantikroppar reaktiva mo-

lekylslagen efter gelkromatografisk
fraktionering [8, 9]. I stället dominera-
de prokalcitonin, förstadiet vid bild-
ningen av kalcitonin.

Biosyntes och metabolism
Kalcitonin är en peptid som varit re-

lativt oförändrad under evolutionen. Av
de fyra gener som tillhör kalcitoningen-
familjen finns tre på kromosom 11. Två
av dem styr bildningen av kalcitonin
och/eller kalcitoningenrelaterad peptid
(»calcitonin gene-related peptide»,
CGRP). Den fjärde genen i familjen
finns på kromosom 12 och styr bild-
ningen av amylin. Den s k kalcitonin-/
α-CGRP-genen, även benämnd CALC-
1-genen, kodar i sköldkörtelns C-celler
samt i neuroendokrina celler i lungor,
karcinoider och feokromocytom hu-
vudsakligen för två former av prepro-
kalcitonin (141 aminosyror, Figur 1). I
nervvävnad kodar genen däremot hu-
vudsakligen för ett förstadium till
CGRP [10] (se rutan Nomenklatur).

Preprokalcitonin från människa, råt-
ta, mus och får uppvisar betydande se-
kvenshomologi, med nästan identiska
sekvenser kring en disulfidbindning, en
glykosyleringsposition och positioner
för intracellulär proteolys [11]. Detta är
av intresse för tolkningen av resultaten
för en djurexperimentell modell av sep-
sis (se nedan).

Efter avspjälkning av en signalpep-
tid från preprokalcitonin bildas prokal-
citonin (116 aminosyror, molekylmassa
13 kDa). Genom en serie väl reglerade
processer i C-cellernas Golgiapparat
och sekretoriska granula ger prokalcito-
nin upphov till kalcitonin (32 aminosy-
ror, molekylmassa 3,5 kDa) och kata-
kalcin (21 aminosyror) (Figur 1). Den
mätmetod för prokalcitonin som ut-
vecklades av Assicot och medarbetare
[1] bygger på användningen av specifi-
ka antisera mot dels katakalcin, dels
kalcitonin för utformning av en immu-
nometrisk metod. Metoder har också ut-
vecklats för mätning av den aminoter-
minala spjälkningsprodukten från pro-
kalcitonin (57 aminosyror [8]), vilket
ger möjlighet till indirekt mätning av
bildning och nedbrytning av prokalcito-
nin.

Hämning av nedbrytningen av pro-

kalcitonin, eller avsaknad av essentiella
komponenter för denna process alterna-
tivt länkning till andra syntes-/sekre-
tionsvägar [8], torde leda till att prokal-
citonin snarare än kalcitonin lagras i
celler där CALC-1-genen uttrycks. Pro-
kalcitonin snarare än kalcitonin insönd-
ras då från dessa celler efter exponering
för specifika stimuli.

Vilka celler som insöndrar prokalci-
tonin i samband med sepsis är för när-
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Sammanfattat

• Det finns ett ökat intresse för
sambanden mellan neuroen-
dokrina system och immun-
försvaret.

• Vid sepsis, och vid vissa and-
ra tillstånd, har i serum och
EDTA-plasma iakttagits hög
koncentration av prokalcitonin
(116 aminosyror), en propep-
tid till kalcitonin (32 aminosy-
ror). Framgångsrik antibioti-
kabehandling sänker kon-
centrationen.

• Tillförsel av endotoxin eller av
interleukin-2 ökar koncentra-
tionen av prokalcitonin hos
människa.

• I en djurexperimentell sepsis-
modell ökar prokalcitonin
mortaliteten.

• Prokalcitonin har överraskan-
de hög stabilitet med halve-
ringstid omkring ett dygn i
blodbanan.

• Immunometrisk metod för
mätning av prokalcitonin finns
allmänt tillgänglig.

• Prokalcitoninets metabolism
är väsentligen okänd vad gäl-
ler huvudsaklig syntesplats
vid sepsis, eliminationsvägar
från blodbanan och biologisk
betydelse.



varande okänt, liksom regleringen av
uttrycket av CALC-1-genen. Mest san-
nolika källor för biosyntesen förefaller
vara tarmens och/eller lungornas neuro-
endokrina celler, även om bildning av
prokalcitonin hittills påvisats endast i
mononukleära celler i blod [12]. För
jämförelse kan nämnas att man för när-
varande anser att tarmens neuroendo-
krina celler, snarare än binjuremärgen,
är den främsta källan för kromogranin
A vid icke-neoplastiska tillstånd [sam-
manfattat i 13].

Biologisk roll
Kalcitoninets biologiska effekter är i

första hand knutna till kalciumhomeo-
stasen. Hämning av osteoklasternas ak-
tivitet leder till hämning av frisättning-
en av kalciumjon från skelettet. Kalci-
tonin påverkar emellertid också meta-
bola processer i njurar, lungor, mag–
tarmkanalen och det centrala nervsyste-
met, möjligen delvis genom påverkan
på intra- och transcellulärt kalcium [8].
Hormonet har även tillskrivits effekter
på reproduktionsorganen, bland annat
på implantationen av blastocyster i ute-
rus [14].

Vid generaliserade bakteriella och
andra infektioner däremot är den biolo-
giska betydelsen av ökad prokalcitonin-
koncentration för närvarande okänd.
Fynden att kalcitonin liksom kalcito-

ningenrelaterad peptid (CGRP) kan sti-
mulera fagocytos i ett in vitro-system är
emellertid tankeväckande [15]. CGRP
har också beskrivits kunna utöva proin-
flammatoriska och immunmodulatoris-
ka effekter [16, 17].

Överraskande stabil peptid
Koncentrationerna av prokalcitonin

och dess spjälkningsprodukter i serum
och plasma är normalt mycket låga, och
de kan ofta inte påvisas med gängse
mätmetoder [8, 9, 18, sammanfattat i
19]. En viktig bidragande faktor till de
höga koncentrationerna av prokalcito-
nin vid sepsis är den höga stabiliteten i
blodbanan. Medan halveringstiden för
kalcitonin i blodbanan kan räknas i mi-
nuter (ca 9 min) är halveringstiden för
prokalcitonin av storleksordningen ett
dygn. Peptiden är också förhållandevis
stabil i EDTA-plasma och serum, även
om långtidsstudier av prokalcitoninets
stabilitet i blodprov saknas. Det finns en
rekommendation att ta proven i EDTA-
rör snarare än som serumprov [20] – ris-
ken för nedbrytning torde vara mindre
om metalljonberoende proteasers akti-
vitet hämmas. Det bör kanske påpekas
att prov från patienter med sepsis möjli-
gen är mindre stabila med tanke på en
hypotetiskt ökad risk för påverkan av
enzymer från granulocyter eller bakte-
rier, särskilt märkbar för prov som

frysts och tinats upprepade gånger före
analys.

Medan prokalcitonin anges vara ett
glykoprotein [21] är dess grad av glyko-
sylering i cirkulationen okänd hos sep-
sispatienter. Glykosyleringsgraden an-
ses spela stor roll för retentionen i blod-
banan av glykoproteinhormonerna, ex-
empelvis koriongonadotropin.

Eliminationsvägarna för prokalcito-
nin från blodbanan är okända. En pep-
tid av denna storlek kan förväntas elimi-
neras via glomerulär filtration, varför
nedsatt glomerulusfiltration kunde för-
väntas leda till långsammare elimina-
tion och till högre serumkoncentratio-
ner än om filtrationen varit normal. Som
för kromogranin A och biologiskt akti-
va peptider kan det därför vara motive-
rat, framför allt i vetenskapliga studier,
att samtidigt mäta en indikatorpeptid
för glomerulusfiltrationen som cystatin
C. En rapporterad bindning till ett plas-
maprotein [22] skulle dock kunna tala
för att eliminationen via njurarna är
ringa. Möjligheten till elimination via
levern kan inte uteslutas, inte heller eli-
mination via receptormedierat cellupp-
tag.

Ökad insöndring av
kalcitoninr elaterade peptider
Ökade serumkoncentrationer av kal-

citoninrelaterade peptider (se rutan No-
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Nomenklatur

Kalcitonin. Peptidhormon med 32
aminosyror, som insöndras från fram-
för allt sköldkörtelns C-celler och som
bland annat påverkar kalciumhomeo-
stasen genom hämning av osteoklaster.

Prokalcitonin. Prohormon med 116
aminosyror, vilket kan ge upphov till
kalcitonin efter proteolytisk spjälk-
ning. Insöndras till blodbanan från hit-
tills okända cellslag vid sepsis. Kan
sannolikt insöndras från neuroendokri-
na celler i lungorna vid vissa former av
lungskada. Kan mätas immunomet-
riskt med antikroppar riktade dels mot
kalcitonin, dels mot annan del av mole-
kylen, exempelvis det karboxitermina-
la fragmentet.

Kalcitoningenrelaterad peptid.
Peptid med 37 aminosyror som bildas i
nervvävnad, framför allt efter alterna-
tiv splitsning av samma gen som kodar
för kalcitonin.

Kalcitoninrelaterade peptider. An-
vänds här synonymt med immunreak-
tivt kalcitonin vid mätning med kom-
petitiv immunkemisk metodik med
kalcitonin som kalibrator, märkt kalci-
tonin som ligand och antikroppar rikta-
de mot epitoper på kalcitonin.

Figur 1. Schematisk framställning av
bildning och nedbrytning av prokalcitonin.
Genfamiljen som styr bildningen av
kalcitoninrelaterade peptider omfattar
fyra gener. CALC-1-genen (kalcitonin-/α-
CGRP-genen) med 6 exon kodar för dels
två skilda former av kalcitonin (skiljer sig
åt i sammansättning av de åtta
karboxiterminala aminosyrorna [10]), dels
kalcitoningenrelaterad peptid (CGRP).
Efter translation av mRNA för kalcitonin
och efterföljande posttranslationella
processer erhålls prokalcitonin.

I vävnader som innehåller de specifika
proteolytiska enzymaktiviteterna klyvs
prokalcitonin till tre huvudfragment. Det
bildas två aktiva peptider, kalcitonin (CT,
32 aminosyror) och katakalcin
(karboxiproCT, 21 aminosyror). Det
aminoterminala fragmentet med 57
aminosyror saknar däremot biologisk
aktivitet (aminoproCT). För mätning av
prokalcitonin används en immunometrisk
metod med två olika antikroppar riktade
mot kalcitonin respektive katakalcin
[modifierad från 10].
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menklatur) föreligger vid C-cellshyper-
plasi och medullär tyreoideacancer,
men förhöjda mätvärden kan förekom-
ma också vid andra cancerformer (se ru-
tan Ökad insöndring …). Förhöjda mät-
värden kan även ses vid rökning samt
vid akut och kronisk inflammatorisk
lungsjukdom och torde härröra från
neuroendokrina celler i lungorna [23].
Höga värden kan också ses vid pernici-
ös anemi, leversjukdom, njurinsuffici-
ens, akut pankreatit och infektiösa till-
stånd [8]. Medan kalcitonin dominerar
bland de immunreaktiva peptiderna vid
C-cellshyperplasi och medullär tyreoi-
deacancer, förekommer i huvudsak
andra former vid de icke-neoplastiska
tillstånden, sannolikt framför allt pro-
kalcitonin.

Sepsis och »multiorgan
dysfunction syndrome»
Höga koncentrationer av prokalcito-

nin har påvisats hos patienter med sep-
tisk infektion. Hos den enskilda patien-
ten korrelerar koncentrationen med in-
fektionssjukdomens svårighetsgrad.
Kvoten mellan koncentrationerna av
prokalcitonin och av kalcitonin har vid
dessa tillstånd uppskattats vara i medel-
tal nio gånger högre än vid C-cellstu-
mör [9]. Koncentrationen av prokalci-
tonin vid sepsis korrelerar väl med kon-
centrationen av dess aminoterminala
spjälkningsprodukt [9, 24]. Medan skil-
da tillstånd med akut inflammatorisk
reaktion regelmässigt leder till ökade
koncentrationer av skilda cytokiner och
av C-reaktivt protein (CRP), förefaller
det som om endast de tillstånd som är
förenade med systeminfektion ger på-
tagligt ökade koncentrationer av pro-
kalcitonin. Däremot ses mindre uttalad
ökning av prokalcitonininsöndringen,
eller ingen alls, vid ytliga infektioner el-
ler processer begränsade till enskilda
organ, tex avkapslade abscesser och
vid pneumoni. Utöver vid generella
bakteriella infektioner ses ökad insönd-
ring av prokalcitonin vid systeminfek-
tioner med svamp eller parasiter inklu-
sive malaria.

Tillförsel av endotoxin till frivillig a
försökspersoner leder till prokalcito-
ninökning efter ca 4 timmar och når en
platå efter 8–12 timmar [25]. En tidig
ökning ses av TNF-α (TNF = tumor ne-
crosis factor) och interleukin-6, men
koncentrationerna av dessa cytokiner
avtar också snabbt. Kalcitonin kunde
däremot inte påvisas. En snabb prokal-
citoninökning har också iakttagits efter
tillförsel av interleukin-2 [1].

Det föreligger påtagliga skillnader i
koncentrationsökning av prokalcitonin
mellan skilda individer som erhållit en-
dotoxin [25]. Sådana interindividuella
skillnader tenderar att minska graden av
korrelation mellan prokalcitoninkon-

centration och infektionsgrad i ett blan-
dat patientmaterial. Däremot finns kla-
ra belägg för att förändringarna i den
enskilda individen återspeglar infektio-
nens intensitet och antibiotikabehand-
lingens effektivitet [1]. Detta talar för
att mätningar av prokalcitonin bör ske i
en serie prov för varje patient. Med hän-
syn till prokalcitoninets omsättnings-
hastighet torde provtagningsintervall
omkring ett dygn vara adekvata.

I en djurexperimentell sepsismodell
har prokalcitonin visats aggravera sjuk-
domen [26].

Klinisk användning
av prokalcitoninmätning
I rutan Potentiella indikationer…

sammanfattas tillstånd vid vilka man
föreslagit att mätning av prokalcitonin
skulle ha kliniskt värde. Med nuvaran-
de erfarenheter ser vi en tillämpning av
prokalcitoninmätning framför allt inom
intensivvården. En förutsättning för att
mätningarna ska vara av kliniskt värde
är att provtagning sker med ca 1 dygns
intervall, att mätningarna utförs med
endast någon eller några få dagars inter-
vall och att mätningarnas precision är
hög.

Ett diagnostiskt värde av mätning av
prokalcitonin skulle framför allt ligga i
möjligheten att skilja mellan bakteriell
och icke-bakteriell orsak till eller del-
orsak till ett allvarligt sjukdomstill-

stånd. En hög diagnostisk sensitivitet
(93 procent respektive 100 procent)
och specificitet (98 procent respektive
100 procent) för sepsis hos barn 0–2
dygn respektive >2 dygn gamla iakt-
togs i en studie av 143 barn i intensiv-
vård (jämförda med 173 kontroller)
[27]. För bedömning av prokalcitonin-
koncentrationerna hos nyfödda är det
viktigt att beakta de fysiologiska kon-
centrationsförändringarna under de
första levnadsdygnen [27-29]. CRP-
koncentrationen, en indikator på akut
inflammatorisk reaktion vilken ofta är
uttalad vid bakteriell infektion, steg
långsammare än koncentrationen av
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Ökad insöndring av kalcito-
ninrelaterade peptider till
blodbanan

Neoplastiska tillstånd [8]
Generellt ökad insöndring av im-

munreaktiva kalcitoninspecies, och
kvoten prekursormolekyler/kalcitonin
ökar från det först nämnda tillståndet
nedan till det sist nämnda.
– Tyreoidea: medullär tyreoideacan-

cer
– Lungor: småcellig lungcancer,

bronkialkarcinoid
– Ventrikel och tarm: karcinoid

Hyperplasi av neuroendokrina cel-
ler [8]
– Kronisk bronkit
– Kronisk obstruktiv lungsjukdom
– Lungtuberkulos

Akuta lungsjukdomar
– Inhalationsskada vid akut bränn-

skada [6, 7, 23, 48]
– Bakteriell pneumonit, strålnings-

pneumonit och aspirationspneumo-
nit [49]

– »Adult respiratory distress syn-
drome» [33]

– Lungpåverkan efter hjärtkirurgi
[50]

Urinvägsinfektion hos barn
– Pyelonefrit [51]

Sepsis, »multiorgan dysfunction
syndrome»
– »Toxic shock syndrome» [3, 4]
– Bakteriell sepsis (barn [1, 27-30,

34, 52-54] och vuxna [24, 35, 37,
55-61])

– Postoperativa komplikationer [42,
62]

– Sepsis efter transplantation [63, 64]
– Bakteriell meningit [1, 34, 52, 65,

66]
– Akut pankreatit med septisk nekros

[67], biliär pankreatit (med bakteri-
ell kolangit?) [68]

– Akut malaria [69-71]
– Disseminerad candidiasis [72]
– Autoimmun systemsjukdom med

sepsis [73-75]

Potentiella indikationer för
mätning av prokalcitonin i
EDTA-plasma[modifierat efter
33].

Övervakning
Intensivvårdspatienter efter »major

surgery»/trauma (Utvecklas systemin-
fektion? Är behandlingen effektiv?)

Intensivvårdspatienter med noso-
komiala infektioner med risk för sepsis

Immunsupprimerade patienter (in-
fektioner med bakterier eller svamp)
(Är behandlingen effektiv?)

Patienter med akut inflammatorisk
reaktion: Föreligger bakteriell syste-
misk infektion?

»Adult respiratory distress syn-
drome»

Transplanterad patient (lever, hjär-
ta–lungor): Föreligger rejektion eller
virusinfektion, alternativt bakteriell in-
fektion eller svampinfektion?

Pankreatit: Föreligger bakteriellt
inslag?

Autoimmun systemsjukdom (tex
systemisk lupus erythematosus)

Hos svårt sjuk patient: Föreligger
bakteriell infektion?

Neonatal sepsis
Sepsis och/eller meningit hos barn



prokalcitonin. Andras erfarenheter
[30] bekräftar dessa fynd vid sepsis,
även att koncentrationen av CRP sjun-
ker långsammare än koncentrationen
av prokalcitonin vid framgångsrik be-
handling. Vid infektioner utan system-
omfattning är CRP emellertid en mar-
kör med högre diagnostisk sensitivitet
än prokalcitonin. Det är därför oklart
om prokalcitonin vid klinisk verksam-
het utanför tex intensivvård, postope-
rativ uppföljning och efter annat trau-
ma är överlägset CRP för de nämnda
indikationerna. Det är viktigt att hålla i
minnet att ingen eller endast ringa pro-
kalcitoninstegring ses vid lokaliserade
bakteriella infektioner som abscesser.
Normal koncentration utesluter således
inte infektiös genes till akut inflamma-
torisk reaktion men talar mot systemin-
fektion [för översikter se 28, 31-33].
Möjligheten till intermittent ökning vid
tillstånd som bakteriell endokardit bör
beaktas.

Avsaknad av prokalcitoninstegring
trots förmodad septisk infektion som
orsak till svår sjukdom bör föranleda
ökad uppmärksamhet mot andra dia-
gnostiska alternativ, som virusinfektion
eller binjurebarksinsufficiens [34]. Li-
kaså bör ansträngningarna att påvisa lo-
kaliserad bakteriell infektion öka.

Mätning av prokalcitonin ersätter
självfallet inte sedvanligt påvisande av
det infektiösa agens och dess känslighet
för antibiotika etc [35].

Vid uppföljning av patienter med
prokalcitoninökning kan fortsatta mät-
ningar ge besked om huruvida insatt be-
handling, bla med antibiotika, är fram-
gångsrik eller ej. Koncentrationen av
prokalcitonin förefaller att sjunka snab-
bare än koncentrationen av CRP (se
ovan), väl förståeligt mot bakgrund av
att CRP återspeglar graden av inflam-
matorisk vävnadspåverkan, vilken av-
klingar långsammare än infektionen.

För att prokalcitoninmätning kan ha
ett prognostiskt värde talar resultaten
från undersökningar av patienter med
inhalationsskada, där hög koncentra-
tion korrelerade med mortaliteten [7,
23]. Samma sågs hos patienter med pe-
ritonit [36] och svår akut inflammato-
risk reaktion/sepsis [24, 37, 38]. Prokal-
citonin förefaller här ha högre predik-
tionsvärde än övriga tillgängliga mar-
körer [37, 38].

Ringa
skandinaviska erfarenheter
Erfarenheter från mätning av prokal-

citonin finns främst från Tyskland,
Frankrike, Italien och USA [29-31].
Litteraturen härrör framför allt från de
senaste åren. I stort sett saknas sam-
manställningar av skandinaviska erfa-
renheter av prokalcitonin som diagnos-
tiskt hjälpmedel. Även om skandina-

visk sjukvård på detta område i och för
sig kanske inte skiljer sig från den i kon-
tinentala Europa visar det sig gång efter
annan att en realistisk bedömning av
diagnostiska metoders kliniska värde
kan göras först sedan man undersökt
konsekutiva patienter i oselekterade re-
presentativa material [39-41].

Tolkningsproblem
De senaste årens litteratur om pro-

kalcitonin i kliniken är delvis motsägel-
sefull. Möjliga förklaringar kan vara:

• Bristfällig information rörande
provtagning samt omhändertagande
och förvaring av proven före mätningen
av prokalcitonin.

• Oklarhet rörande studiedesign
(prospektiv eller retrospektiv). Plan-
läggningen av provtagningen kan för-
väntas vara bättre vid prospektiva studi-
er avsedda att klarlägga förekomst av
infektion (lokaliserad eller septisk).
Viktiga variabler är bakteriemi, påver-
kan på glomerulusfiltrationen och kon-
centrationerna av akutfasreaktorer och
inflammationsmediatorer. Detta är sär-
skilt viktigt vid tillstånd av intermitttent
sepsis, som infektiös endokardit. Bättre
planering av provtagningen kan också
förväntas när det gäller substanser som
kan vara labila vid felaktig provtagning
och provförvaring.

• Bristfällig information rörande
kategoriseringen av patienter och refe-
rensindivider (kliniskt status, relevant
laboratorieinformation).

• Avsaknad av referensvärden för
icke-infekterade patienter med hänsyn
till t ex levnadsålder i nyföddhetsperio-
den, tidpunkt efter operation eller annat
trauma, typ av medicinsk åtgärd eller av
organpåverkan [29, 30, 42-46]. Det är
därför omöjligt att värdera informatio-
nen tex i den av Lapillone och medar-
betare kortfattat redovisade studien av
neonatal sepsis [47].

Slutkommentar
Vi har alltså under de senaste åren

bevittnat att biokemiska studier av kal-
ciummetabolismens reglering överras-
kande lett fram till en diagnostisk metod
för att följa infektioner hos svårt sjuka
patienter med sepsis. Det är idag för ti-
digt att uttala sig om metodens diagnos-
tiska värde i skandinavisk sjukvård.
Prospektiva studier där konsekutiva
mätvärden jämförs med resultaten från
andra undersökningar kan ge svar på
dessa frågor. För detta behövs ett nära
samarbete mellan företrädare för klinik
och för laboratorium.

Stor vikt måste läggas vid att prov-
tagning och omhändertagande av pro-
vet sker på korrekt sätt. För tolkning av
mätvärden måste relevanta referensvär-
den fastställas. Vi behöver klarläggande
av lämpliga diagnostiska beslutsgrän-

ser (brytpunkter, diskriminationsgrän-
ser) när det gäller differentialdiagnosti-
ken infektion/icke-infektion hos de
skilda grupperna av patienter.

Med sådan kunskap kommer vi att få
större möjligheter att bestämma prokal-
citoninmätningens sensitivitet och spe-
cificitet för diagnosen septisk infektion
vid skilda infektiösa tillstånd.

Prokalcitoninmätning kan förväntas
finna en plats i vetenskapliga studier av
bakteriellt betingade metabola stör-
ningar och organskador och av deras
behandling.

Det finns idag betydande brister i vår
förståelse av var prokalcitonin bildas
vid de många tillstånd som förlöper
med höjd insöndring (utöver i tyreoide-
as C-celler och vid medullär tyreoidea-
cancer) samt av de faktorer som regle-
rar bildningen och omsättningen av pro-
kalcitonin. Fynden av höga koncentra-
tioner vid septisk infektion har emeller-
tid lett till ett förnyat intresse för kalci-
toninrelaterade peptiders biokemi och
biologiska funktioner.

*
Överläkare, med dr Harriet Hogevik

har bidragit med konstruktiva synpunk-
ter under utarbetandet av detta manu-
skript.
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Gruppen neuroendokrina buktumö-
rer omfattar bl a endokrina pankreastu-
mörer, karcinoider och feokromocy-
tom. Av de endokrina pankreastumörer-
na är insulinom, gastrinom och icke-
funktionella tumörer de mest frekventa
tumörtyperna med en sammanlagd inci-
dens av ca 10–5 per år. I obduktionsma-
terial är frekvensen däremot av stor-
leksordningen 1 procent, vilket talar för
betydande underdiagnostik [1].

Många av dessa tumörer har malign
potential och kan orsaka svåra symtom
beroende på excessiv hormonproduk-
tion. Mätning av biokemiska markörer
för tumöraktivitet är viktig för diagnos
och utvärdering av insatt behandling. I

Laboratoriediagnostik
av gastrinom
Nordiskt samarbete kan ge ökad säkerhet
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Sammanfattat

• Det föreligger sannolikt en be-
tydande underdiagnostik av
gastrinproducerande tumö-
rer, »gastrinom».

• Metoderna för laboratoriedia-
gnostik och uppföljning av
gastrinom är funktionella
(mätning av gastrin och kro-
mogranin A) och topografiska
(skintigrafi, röntgen, ultraljud).

• Immunkemiska gastrinmät-
ningar kompliceras av att ga-
strin i blodbanan föreligger i
flera skilda molekylära former,
både hos friska och hos pati-
enter med hypergastrinemi.

• Den molekylära heterogenite-
ten kan vara särskilt uttalad
vid tumörbetingad hyper-
gastrinemi och kan leda till
sänkt diagnostisk sensitivitet
med allmänt tillgängliga im-
munkemiska mätmetoder.

• »Processing independent
analysis», utvecklad av Reh-
feldgruppen i Köpenhamn,
mäter gastriner oavsett om de
föreligger som biosyntesinter-
mediärer eller i syrasekre-
tionsaktiv form.

• Vid hypergastrinemi, liksom
vid förhöjd kromograninkon-
centration, bör man i första
hand skilja mellan ovanliga or-
saker, som gastrinom och
neuroendokrina tumörer med
multipel hormonproduktion,
och mer vanligt förekomman-
de orsaker, som kronisk atro-
fisk gastrit, bakteriell inflam-
mation i antrumslemhinnan
och behandling med proton-
pumpshämmare.

• Viktiga preanalytiska variab-
ler är födointag och glomeru-
lusfiltration.
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Summary

Increased procalcitonin in bacteriogenic
metabolic disturbances
New option for diagnosis and treatment
monitoring in sepsis

Göran Lindstedt, Per-Arne Lundberg, Bo
Larsson, Johan Lindberg, Inger Mattsby-
Balzer, Stefan Lange

Läkartidningen 2000; 97: 3995-4001.

Earlier observations of increased plasma
concentrations of immunoreactive calcitonin
(32 amino acids) in sepsis and other non-tumor-
ous conditions may be explained by increased
secretion of procalcitonin, the 116-amino acid
prohormone. At present, the site(s) of origin of
procalcitonin in sepsis, the factors regulating its
biosynthesis and release, the route(s) of its eli-
mination from blood as well as its biological
function(s) are unknown. The rapid increase in
procalcitonin concentration in sepsis – in some
patients earlier than that of C-reactive protein –
and decrease upon successful chemotherapy
makes procalcitonin a potentially important
biomarker in monitoring patients with sus-
pected or confirmed sepsis.
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