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Antibiotika är en ändlig resurs som förlorar i effekt ju mer de 
används. Vi måste därför gemensamt bidra till att använda 
antibiotika i rätt situationer, dvs vid bakteriella infektioner 
som inte läker av sig själva eller med hjälp av icke-farmakolo-
gisk behandling (kirurgisk dränering av abscesser, mekanisk 
rengöring och omläggning av sår etc). I många situationer kan 
problemet vara att diagnostisera en bakteriell infektion och 
skilja den från virusinfektion eller enbart inflammation. Ris-
ken är då att antibiotika ges »för säkerhets skull«. 

Det är i vissa lägen alltså önskvärt med beslutsstöd i dia-
gnostiken så att antibiotika undviks vid lindriga bakteriella 
infektioner och självklart vid sjukdom av icke-bakteriell ge-
nes.

C-reaktivt protein som beslutsstöd
I Sverige har därvid C-reaktivt protein (CRP) kommit att an-
vändas flitigt som beslutsstöd. I sluten vård och på sjukhu-
sens akutmottagningar tas rutinmässigt ofta CRP som en del i 
utredningen av infektionssjukdomar och inflammatoriska 
tillstånd. 

I öppen vård och primärvård anses däremot indikationerna 
för laboratorieutredning med CRP av akuta fall vara mer be-
gränsade. Detta mot bakgrund av en lägre prevalens allvarliga 
bakteriella infektioner i primärvård. Det finns också en risk 
att »medikalisera« patienter i onödan genom laboratorietest-
ning; dels kan effekten bli att patienter inte litar på sitt eget 
omdöme utan söker vård för att få ett blodprov taget, dels 
finns risken att man som läkare får svårt att avstå antibiotika 
om ett test är positivt även om patienten är opåverkad. I dessa 
situationer kan spontanläkningen förväntas vara hög, och 
antibiotika har endast marginell eller ingen effekt på förlop-
pet. 

Men även inom öppen vård används CRP-prov relativt fli-
tigt, och de senaste uppgifterna från 2005 visar att CRP togs 
på 42 procent av patienterna som sökte med luftvägsinfektion 
[1].

I situationer där en allvarlig bakteriell infektion är uppen-
bar, eller högst osannolik, tillför provtagning med en biomar-
kör för bakteriell infektion inte något. Däremot kan en bio-
markör vara ett stöd i beslutet att förskriva antibiotika eller 
inte i situationer med patienter som löper en intermediär risk 
att ha en behandlingskrävande infektion, t ex patienter med 
akut exa cerbation av kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) 
[2]. 

Prokalcitonin – en kort bakgrund
Förutom CRP finns numera prokalcitonin, som är en annan 
biologisk markör och för vilken den vetenskapliga dokumen-
tationen har vuxit ganska snabbt under de senaste åren.    

Prokalcitonin är en biomarkör i form av en peptid som är 116 
aminosyror lång [3]. Den är en prekursor till kalcitonin, som 
normalt tillverkas av C-celler i tyreoidea som svar på höga cir-
kulerande nivåer av kalcium. I situationer av stress sker en 
kraftig utsöndring av prokalcitonin från flera olika organ: le-
ver, njurar, muskel, fettväv. Bakteriers lipopolysackarid lik-
som flera olika cytokiner är mycket potenta stimulerare av ut-
söndringen av prokalcitonin. 

Prokalcitonin har på många sätt likheter med CRP, men 
prokalcitoninets två stora fördelar är att det har en snabbare 
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Prokalcitonin är en biomar-
kör med högre specificitet för 
systemiska bakteriella infek-
tioner och snabbare dynamik 
än C-reaktivt protein (CRP).
Nackdelen jämfört med CRP är 
den begränsade kliniska erfa-
renheten, högre kostnad och 
möjligtvis lägre sensitivitet 
vid vissa lokala infektioner.
Dokumentationen vid luft-
vägsinfektioner i primärvård 
är i nuläget inte särskilt över-
tygande. 
Hos vuxna patienter med 
misstänkt pneumoni eller 

exa cerbation av kroniskt ob-
struktiv lungsjukdom (KOL) 
på sjukhusets akutmottag-
ning verkar prokalcitoningui-
dad terapi kunna skilja ut pa-
tienter som inte har nytta av 
antibiotika. 
På IVA finns förhoppningar 
om att prokalcitonin kan an-
vändas för att följa effekten 
av antibiotikabehandling och 
mer specifikt att sätta ut em-
pirisk terapi där man i dag 
behandlar »för säkerhets 
skull«. Flera studier pågår 
inom detta område. 

n sammanfattat

n fakta 1 
Exempel på tillstånd där 
prokalcitonin kan vara högt 
re spektive lågt
Prokalcitonin är högt i sam-
band med 
•  svåra bakteriella infektio-

ner
• brännskador
• stor kirurgi
• trauma
• malaria
• nyföddhetsperioden

Prokalcitonin är lågt i sam-
band med 
•  lokala infektioner utan sy-

stemisk påverkan (t ex urin-
vägsinfektioner, ledinfek-
tioner)

•  virusinfektioner (även vid 
svåra systemiska virus-
infektioner, t ex cytomega-
lovirusinfektion)

•  infektioner orsakade av 
 intracellulära bakterier  
(t ex mykoplasma)
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dynamik och att det är mera specifikt för svåra bakteriella in-
fektioner [4]. Det har också nackdelar jämfört med CRP; den 
största är den betydligt mindre kliniska erfarenhet som finns 
ackumulerad, och dessutom är det dyrare (Tabell I).

Inget diagnostiskt prov är fullkomligt, och prokalcitonin 
kan vara både falskt negativt och falskt positivt. Flera situa-
tioner finns beskrivna där prokalcitonin är högt trots att nå-
gon bakteriell infektion inte föreligger [5, 6]. Likaså kan det 
vara lågt vid lokala infektioner (Fakta 1).

När det gäller hur man ska tolka prokalcitoninvärdet har 
det utvecklats algoritmer, som i princip säger att värden <0,1 
ng/ml innebär att systemisk bakteriell infektion är tämligen 
osannolik och värden >0,5 ng/ml gör att bakteriell infektion 
är relativt sannolik [5]. Värden däremellan är svårare att be-
döma, och upprepad provtagning efter en tid är här av värde 
(Tabell II).   

Det finns relativt mycket publicerat om prokalcitonin, och 
det används rutinmässigt i större utsträckning i andra län-
der. I Sverige har prokalcitonin huvudsakligen använts på 
intensivvårdsavdelningar på de större sjukhusen. Doku-
mentationen börjar dock bli gedigen inom framför allt två 
områden: luftvägsinfektioner och utredning/bedömning av 
sepsis.

Nedre luftvägsinfektion – stöd finns för prokalcitonin
Det finns sex välgjorda randomiserade kliniska prövningar 
[7-12], där man undersökt huruvida prokalcitonin som ett led i 
diagnostiken av nedre luftvägsinfektioner (pneumoni, akut 
bronkit och exacerbation av KOL) leder till mindre antibioti-
kaanvändning utan att läkningen försämras. 

En av dessa är gjord inom öppenvården i Schweiz, där 53 di-
striktsläkare undersökte sammanlagt 8 162 vuxna patienter 
som sökte med symtom från luftvägarna [7]. Av dessa bedöm-
de läkarna att 1 480 patienter (cirka 18 procent) behövde anti-
biotika. Dessa randomiserades till antingen prokalcitonin-
guidad terapi eller att läkaren gjorde som vanligt. 

Resultaten visar att i interventionsgruppen erhöll 25 pro-
cent antibiotika jämfört med 97 procent i standardgruppen, 
dvs en skillnad på 72 procentenheter mellan de två grupper-
na. Någon skillnad i sjukfrånvaro eller patientuppskattad 
sjuklighet sågs inte mellan grupperna. Färre antibiotikarela-
terade biverkningar (främst diarré) sågs i prokalcitoningrup-
pen.

Invändningarna mot studien är främst att relativt många 

patienter tackade nej till att delta, liksom att endast en mino-
ritet (53 av 345) av de läkare som tillfrågades att delta i stu-
dien ställde upp. Detta påverkar främst generaliserbarheten 
av resultaten, i mindre utsträckning påverkar det studiens in-
terna validitet.

En liknande randomiserad klinisk studie [8] gjordes på pa-
tienter som sökte akutmottagning på sjukhus med hosta och/
eller dyspné, dvs en selekterad population av patienter med be-
svär från de nedre luftvägarna jämfört med den refererade öp-
penvårdsstudien. 

Alla patienter undersöktes med ana mnes, status, blodprov 
(inklusive CRP) och lungröntgen. Ut över detta gjordes ytterli-
gare utredningar när det bedömdes lämpligt, t ex bronkoskopi, 
spirometri, blododling, sputum odling och blodgas. Man kun-
de inkludera 243 patienter och randomiserade 119 till stan-
dardgrupp och 124 till interventionsgrupp. 

I standardgruppen fick patienterna antibiotika om läkaren 
ansåg detta lämpligt efter undersökningar enligt ovan. I in-
terventionsgruppen togs prokalcitoninvärdet, och vid värden 
≤0,1 ng/ml gavs inte antibiotika, vid 0,1–0,25 ng/ml rekom-
menderades att undvika antibiotika, och vid värden >0,25 ng/
ml gavs antibiotika.

De tre vanligaste diagnoserna i studien var pneumoni (38 
procent standardgrupp, 34 procent prokalcitoningrupp), 
exarcerbation av KOL (26 procent standardgrupp, 23 pro-
cent prokalcitoningrupp) och akut bronkit (26 procent stan-
dardgrupp, 23 procent prokalcitoningrupp). Primär mätva-
riabel i studien var användning av antibiotika (andel som er-
höll antibiotika, behandlingstidens längd och relativ risk för 
antibiotikaexponering). Sekundära mätvariabler var morta-
litet och återinsjuknande i KOL-exacerbation inom 6 måna-
der. 

Resultaten visar att 83 procent fick antibiotika i standard-
gruppen och 44 procent i prokalcitoningruppen. Några övriga 
skillnader mellan grupperna såsom initiala nivåer av feber, 
CRP, LPK och prokalcitonin, andel slutenvårdade, vårdtider, 
andel IVA-vårdade och mortalitet sågs inte. 

Konklusionen var att prokalcitonin minskar användningen 
av antibiotika vid nedre luftvägsinfektioner utan att påverka 
sjukdomens förlopp negativt. Denna studie har nu utökats, 
och i september 2009 publicerades en multicenterstudie med 
samma upplägg, vilken omfattade 1 359 inkluderade patienter 
[11]. Resultaten visar att patienterna i prokalcitoningruppen 
behandlades med antibiotika under 5,7 dagar i genomsnitt 

n klinik och vetenskap

tabell II. Föreslagen algoritm för tolkning av värden på prokalcitonin.  

Prokalcitonin initialt, ng/ml Sannolikhet för bakteriell infektion Antibiotika Ny kontroll av prokalcitonin
≥0,5	 Hög	 Ja	 Efter	72	h
>0,25–<0,5	 Möjlig	 Överväg	antibiotika	 Efter	72	h
0,1–0,25	 Låg	 Troligen	inte	 Efter	6–24	h
<0,1	 Mycket	låg	 Nej	 Efter	6–24	h

tabell I. Schematisk jämförelse mellan prokalcitonin och C-reaktivt protein.

 Specificitet Sensitivitet Klinisk användning 
 vid infektion vid inflammation Fördelar Nackdelar
Prokalcitonin	 ++++	 +	 Stiger	och	sjunker	snabbt	(peak	8	h)	 Dyrt
	 	 	 	 Liten	klinisk	erfarenhet	i	Sverige
	 	 	 	 Dålig	sensitivitet	vid	lokal	infektion
C-reaktivt	protein	 ++	 ++	 Billigt	 Stiger	och	sjunker	långsamt	(peak	36	h)
	 	 	 Stor	klinisk	erfarenhet	i	Sverige	 Dålig	specificitet	vid	infektion
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och de i kontrollgruppen i 8,7 dagar. Färre patienter drabba-
des av antibiotikarelaterade biverkningar i prokalcitonin-
gruppen än i kontrollgruppen (19,8 procent jämfört med 28,1 
procent). 

Det närmaste en svensk studie av huruvida provtagning 
med prokalcitonin kan minska användning av antibiotika vid 
luftvägsinfektioner vi kan komma är en dansk studie [10]. I 
denna randomiserades 223 patienter med misstänkt nedre 
luftvägsinfektion på akuten till prokalcitoninguidad terapi 
(n=110) eller standardbehandling (n=113). Här provtog man 
för prokalcitonin endast en gång vid ankomst till akuten och 
avrådde från antibiotika om värdet var <0,25 ng/ml. De dans-
ka läkarna hade möjlighet att bortse från behandlingsalgorit-
men, vilket gjordes i hela 41 procent av fallen. 

Ingen tydlig skillnad mellan grupperna sågs med avseende 
på hur många som fick antibiotika, däremot var behandlings-
tiden kortare i prokalcitoningruppen (5,1 jämfört med 6,8 da-
gar). 

Slutsatser prokalcitonin och nedre luftvägsinfektion. 
Det finns flera välgjorda randomiserade kontrollerade stu-
dier på vuxna som ger stöd för att provtagning med prokalci-
tonin vid misstänkt bakteriell luftvägsinfektion leder till 
minskad användning av antibiotika. I första hand gäller detta 
patienter med misstänkt pneumoni eller akut exacerbation av 
KOL på sjukhusets akutmottagning, där ett lågt prokalcito-
ninvärde verkar selektera fram patienter som inte har någon 
större nytta av antibiotika. 

De sex randomiserade kliniska prövningar som gjorts [7-12] 
om prokalcitonin vid nedre luftvägsinfektion håller överlag 
hög kvalitet och omfattar tillsammans närmare 2 800 patien-
ter. Underlaget är tillräckligt för att avstå från antibiotika vid 
lågt prokalcitoninvärde, då misstanke om nedre luftvägsin-
fektion finns och patienten inte är påtagligt andnings- eller 
allmänpåverkad. 

Sepsis – resultaten hittills går isär
Det har gjorts fyra metaanalyser av prospektiva kohortstu-
dier [13-16] som försökt utreda om prokalcitonin kan differen-
tiera mellan sepsis och systeminflammatorisk reaktion 
(SIRS). Metaanalyserna omfattar sammantaget 72 enskilda 
studier, varav 9 ingår i två eller ibland tre av metaanalyserna. 
Resultaten går isär; två av metaanalyserna konkluderar att 
prokalcitonin är ett användbart prov, och två menar att det 
inte tillför särskilt mycket i diagnostiken. Tolkningen av re-
sultaten försvåras av att studierna som metaanalyserna byg-
ger på är ganska heterogena, framför allt avseende patientpo-
pulationer och val av standard för definition av sepsis, vilket 
gör det svårt att beräkna ett summerat genomsnitt över alla 
studier. 

I IVA-situationen är svårigheten från infektionssynpunkt 
ofta att bestämma sig för om det är en allvarlig bakteriell in-
fektion som ska behandlas eller om patienten är svårt sjuk av 
andra orsaker än infektion. 

En nyligen publicerad randomiserad klinisk studie [17] un-
dersökte om upprepad provtagning av prokalcitonin minska-
de användningen av antibiotika jämfört med rådande vård-
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»Det innebär att prokalcitonin  
aldrig kan bli ett screeningprov  
för bakteriell infektion (lika lite  
som CRP är det).« 

»… prokalcitonin minskar använd- 
ningen av antibiotika vid nedre  
luftvägsinfektioner utan att påverka  
sjukdomens förlopp negativt.« 

program/empiriska regler hos patienter med svår sepsis och 
septisk chock på IVA. Man startade med 282 patienter och 
kunde randomisera 79 patienter till antingen prokalcitonin-
grupp (n=39) eller kontrollgrupp (n=49). Relativt många ex-
kluderades (n=203); de vanligaste orsakerna var att patienter-
na redan behandlades med antibiotika, var gravt immunsup-
primerade, att lång tids antibiotikabehandling kunde förut-
ses (vid t ex endokardit) eller att man tidigare beslutat om 
inskränkt behandling. 

Resultaten visar att mediantiden för antibiotikabehandling 
var 6 dagar i prokalcitoningruppen och 9,5 dagar i kontroll-
gruppen. Mediantiden på IVA var i prokalcitoningruppen 4 
dagar jämfört med 7 dagar i kontrollgruppen. Någon skillnad i 
utläkning, mortalitet eller återinsjuknande sågs inte mellan 
grupperna. Även om ett relativt högt antal patienter uppfyllde 
inklusionskriterierna, uppfyllde många av dem även exklu-
sionskriterierna och kunde därmed inte randomiseras enligt 
protokoll.

I en tysk studie genomförd på kirurgiska IVA-patienter [18] 
randomiserades 110 patienter med konfirmerad/starkt miss-
tänkt bakteriell infektion plus minst två SIRS-kriterier upp-
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fyllda till prokalcitoninguidad antibiotikaterapi (n=57) eller 
standardbehandling (n=53). Behandlingstiden var signifikant 
kortare i prokalcitoningruppen (5,9 dagar) än i kontrollgrup-
pen (7,9 dagar). I båda grupperna dominerades infektionerna 
av peritoniter och pneumonier. Även vårdtiden på IVA var 
även kortare i prokalcitoningruppen (15,5 dagar) än i kontroll-
gruppen (17,7 dagar).    

Slutsatser prokalcitonin och sepsis på IVA. På basis av me-
taanalyserna verkar inte prokalcitonin ensamt vara en tillför-
litlig markör att vid ett enstaka tillfälle konfirmera eller ute-
sluta sepsis. De refererade kliniska prövningarna verkar lo-
vande, där ett lågt prokalcitoninvärde i hög grad utesluter 
bakteriell sepsis. Detta är dock enstaka studier med ett be-
gränsat antal patienter. Ytterligare tre randomiserade klinis-
ka studier pågår för närvarande [19], bl a en dansk studie som 
undersöker prokalcitoninguidad terapi hos IVA-patienter och 
med mortalitet som mätvariabel. Kommer dessa arbeten fram 
till liknande resultat som de refererade arbetena kan seriell 
mätning av prokalcitonin på IVA-patienter komma att bli ett 
stöd i beslutet att fortsätta med, eller sätta ut, antibiotika. 

begränsad dokumentation vid andra sjukdomstillstånd
Det finns många andra situationer där det kan vara svårt att 
tidigt skilja ut en allvarlig bakteriell infektion från virusinfek-
tion, inflammatoriskt påslag eller resultat av isch emi. Här 
finns flera arbeten som visat att prokalcitonin kan vara av vär-
de för att tidigt identifiera en population som är behjälpt av 
antibiotika. Studier som visat detta finns publicerade för pan-
kreatit [20], postoperativa infektioner [21, 22] och meningit 
[23, 24]. Dokumentationen på vart och ett av dessa områden är 
än så länge för begränsad för att man på bred front ska kunna 
uttala sig mer generellt om värdet av prokalcitonin. 

Sammanfattande slutsatser
Prokalcitoninvärdet svarar inte ensamt på frågan: »Ska denna 

patient behandlas med antibiotika eller inte?« Det är viktigt 
att i sammanhanget påminna om att inte heller CRP gör det. 
Fortfarande måste man som kliniker väga in flera parametrar, 
varav prokalcitonin kan vara en, i beslutet att antibiotikabe-
handla eller inte. 

Precis som för alla diagnostiska test gäller att prevalensen 
av sjukdom i undersökningspopulationen bestämmer det po-
sitiva och negativa prediktiva värdet av provet (givet testets 
sensitivitet och specificitet). Det innebär att prokalcitonin 
aldrig kan bli ett screeningprov för bakteriell infektion (lika 
lite som CRP är det). I flera studier gjorda på vuxna med miss-
tänkt pneumoni eller exacerbation av KOL på sjukhusens 
akutmottagningar verkar dock prokalcitonin kunna sortera 
ut dem som inte är i behov av antibiotika. Likaså verkar pro-
kalcitonin kunna användas för att snabbare än i dag utvärdera 
effekten av empirisk antibiotikaterapi på IVA och därmed 
möjliggöra en tidigare utsättning av antibiotika när man ser 
en klar behandlingseffekt. 

I praktiken betyder det att seriell mätning med prokalcito-
nin på IVA antagligen medför att behandlingstiderna blir mer 
»normala« i stället för »onödigt långa«. 

Steget till att börja använda prokalcitonin som beslutsstöd i 
primärvården är dock fortfarande långt. Det viktigaste skälet 
är att majoriteten av patienterna med akuta luftvägsbesvär i 
primärvården har virusinfektioner. Det gör att prevalensen 
bakteriella infektioner från början är låg, vilket kraftigt på-
verkar det positiva prediktiva värdet av prokalcitonin och där-
för inte tillför något för ett oselekterat patientmaterial med 
akuta luftvägsinfektioner [25].

n Potentiella bindningar eller jävsförhållanden: Inga uppgivna.
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