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Om konsten att improvisera
Henrik Alfthan

Flera till synes obetydliga händelser och små föränd-
ringar i vår laboratoriemiljö kan få oanade effekter 
och ta ännu svårare förutsägbara proportioner . det går 
helt enkelt inte att författa en överlevnadsmanual som 
skulle täcka varje tänkbara större och mindre avbrott i 
rutinen . Men med en gnutta fantasifull uppfinningsri-
kedom klarar man sig långt .

Senaste vecka sprang ett vattenrör läck på en avläg-
sen bäddavdelning i fjärde våningen på Kvinnoklini-
ken . oturligt nog så är sjukhusets två provtagnings-
utrymmen två våningar rakt nedanför och följden lät 
inte länga vänta på sig: vattnet forsade ner från taket 
och längs med väggarna . En första bedömning av hur 
lång tid det tar att få reparationerna gjorda var en vecka 
men snabbt blev det klart att det handlar om månader . 
Redan samma dag olyckan skedde evakuerade labo-
ratoriepersonalen - av vilkas arbetstid provtagningen 
utgör 20-25% av dagsrutinen - provtagningen och 
inredde provisoriska provtagningsnischer i laborato-
riet . Mitt bland alla malande analysatorer, pulserande 
pumpar, susande frysar och allmänt laboratorietumult . 
Verksamheten fungerade från första början bra och 
onekligen kändes det uppfriskande med nya rutiner . 
dagen när värmefläkten har lyckats torka mellan-
golven och provtagningen återgår till sina forna rum 
närmar sig .

På personligt plan var motgången nästan ännu 
större . livet var frid och fröjd till och med tisdagen 
den 3 .1 .2012 kl . 9 .20 varefter sjukhusets Exchange-

server inte mera gick med på att skicka eller ta emot 
e-post . otaliga samtal senare med ansvariga på AdB-
avdelningen ändrade inte på situationen: e-posten 
förblev död . Problematiken underlättades inte ett dugg 
av att understödet (och förståelsen) för MS office för 
Macintosh saknas totalt och så blev man lämnad åt 
sitt öde . Med hjälp av andra likasinnade som råkat ut 
för samma öde hittades en bra lösning och snabbt var 
vi på fötter igen .

Åbo brand i september 1827 drabbade staden hårt 
med följd av att närmare tre fjärdedelar av staden öde-
lades . olyckan var igen framme i september 2011 då 
Åbo universitetssjukhus drabbades av en förödande 
brand . den kraftiga rökutvecklingen svärtade ner 
bäddavdelningarna och slog ut en del operationsav-
delningar samt förstahjälppolikliniken och jourlabo-
ratoriet . Som följd omfattande förändringar i såväl 
patientvården som laboratorieverksamheten . Tillfäl-
liga utrymmen och utlokaliserade tjänster i månader .

liknande och nya händelser kommer att förbli 
oförutsägbara och vardagsmat även framöver . de 
som varit med om tidigare incidenter är dock många 
erfarenheter visare och bättre utrustade för framtiden .

Foto: Henrik Alfthan.

henrikalfthan
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Ordförande har ordet
Ingunn Þorsteinsdóttir

nordliga och kalla vindar blåser i dag, efter en av de 
bästa somrarna i mannaminne på island . i juli-augusti 
hade vi värmrekord med över 20 grader någonstans på 
ön i hela 21 dagar i streck . Kollegorna på island fick 
en välbehövlig semester efter arbetet med den 33:dje 

nordiska kongress i klinisk kemi i juni . Jag hoppas 
deltagarna på kongressen har kommit hem något 
rikare av kunskap i klinisk kemi, fått återse gamla vän-
ner och knyta nya vänskapsband . och samtidigt fått 
njuta något av den isländska midsommarsolen . Vi kan 
redan nu börja se fram emot nästa nordiska kongress i 
klinisk kemi som kommer att äga rum i Göteborg om 
två år . Jag önskar våra svenska kollegor allt det bästa 
med förberedelserna inför kongressen . 

Före kongressen på island hölls ett styrelsemöte i 
nordisk förening för klinisk kemi . nya stadgar för 
nFKK godkändes och signerades av samtliga styrel-
semedlemmar . Ett annat viktigt ämne som diskute-
rades på styrelsemötet är en ny hemsida för nFKK 
och Klinisk Biokemi i norden . henrik Alfthan har 
arbetat intensivt och förtjänstfullt med den nya hem-
sidan som vi räknar med att kunna publicera redan 
nu under hösten . 

ads_klinisk_biokemi_norden.indd   3 16/08/2010   16:06

www.nfkk.org:
Ny gemensam hemsida för NFKK och KBN!

Vi startar nu en ny och gemensam hemsida för nFKK och dess tidskrift KBn . Med denna hoppas vi att 
alla kliniska kemister i norden lättare skall hålla sig uppdaterad över vad som händer i föreningen och 
tidningen . 
Adressen är www.nfkk.org.

Två viktiga punkter lyfts fram: nordiska kongressen och de stipendier och priser som du kan söka . här 
kan du också finna kontaktvägar till aktuell styrelse och redaktion . 

Gamla nummer av KBn finns upplagda med en elegant layout . närmare bläddrandets njutning kan man 
inte komma i den digitala världen . det finns också en bra sökfunktion . 

Välkommen till www.nfkk.org!
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Leptin og dets betydning for vedligeholdelse  
af vægttab
Eva Winning Iepsen, Signe Sørensen Torekov, Jens Juul Holst 
Biomedicinsk Institut, Københavns Universitet 
jjholst@sund.ku.dk

Leptin er et hormon, der produceres og udskilles 
fra det hvide fedtvæv. Navnet leptin er afledt af det 
græske ord leptos, der betyder tynd. Dette skyldes, 
at man oprindelig opfattede leptin som et appetit-
hæmmende hormon. Senere har det vist sig, at 
leptins funktion snarere er det direkte modsatte – 
nemlig at forhindre udsultning af kroppen. Således 
betragtes leptin i dag som et sultsignal, der signa-
lerer til hjernen om at spare på energidepoterne, 
når kroppen er i negativ energibalance. Med erken-
delsen af leptins sult-værns-funktion er hormonets 
behandlingspotentiale taget op til genovervejelse. 
Det har nemlig vist sig, at leptinbehandling til over-
vægtige personer i negativ energibalance (dvs. efter 
vægttab) modvirker det vægttabsaffødte sultsignal, 
hvorved fastholdelse af vægttab faciliteres. 

Introduktion
Med kloningen af ob-genet i 1994 og identificeringen af 
genproduktet leptin blev der åbnet for ny og værdifuld 
viden om regulering af kropsvægt og opretholdelse af 
homeostase . leptins produktion og udskillelse fra det 
hvide fedtvæv er tæt korreleret med mængden af trigly-
cerid i fedtvævet, hvorved leptin agerer som en markør 
for kroppens samlede fedtmasse . Selv små ændringer i 
mængden af fedtvæv resulterer i drastiske CnS-stimu-
lerede ændringer i fødeindtaget og metabolismen samt 
betydelige neuroendokrine forandringer (1) . 

leptin er derfor en vigtig mediator i et feedback- 
regulerende system mellem fedtvævet og centralner-
vesystemet (CnS) . Feedback-systemet udgøres af tre 
særskilte enheder . den første enhed er leptin, hvis 
niveau reflekterer energidepoterne – d .v .s . fedtvævs-
massen . dernæst modtager og integrerer et hypotha-
lamisk center leptinsignalet via leptinreceptorer på 
overfladen . Slutteligt omsættes leptinsignalet til et 
energiregulerende respons effektueret af det sympa-
tiske nervesystem og det neuroendokrine system, med 
det formål at vedligeholde kropsvægten og opretholde 
homeostase (2) .

det er blevet foreslået, at leptin også produceres og 
secerneres af hovedcellerne i ventrikelslimhinden som 
følge af madindtag . Ved stimulering secerneres leptin 
bundet til dets receptor ud i ventrikellumen, og kom-
plekset optages ved endocytose i duodenalmukosaen, 
transporteres gennem cellen og frigives til blodcirku-
lationen . På denne måde kan leptinsignalering effek-
tueres kort tid efter stimulering . det er derfor blevet 
foreslået, at gastrisk deriveret leptin fungerer som 
en korttidsregulator af energiindtaget og forbruget, i 
modsætning til fedtvævsderiveret leptin, der er ansvar-
lig for langtidsreguleringen af energibalancen (3) .

Leptinreceptor signalering
leptinsignalet medieres af tyrosinkinasen JAK (janus-
tyrosine kinase) samt transkriptionsfaktoren STAT (sig-
nal transducer and activtator of transcription) (fig . 1 .) . 
når leptin bindes til sin overfladereceptor, aktiveres det 
cytosolære enzym JAK2, der medfører fosforylering af 
leptinreceptoren selv (autofosforylering) . dette rekrut-
terer og fosforylerer STAT, der translokeres til nucleus 
og her fungerer som transkriptionsfaktor for ekspres-
sionen af det appetithæmmende peptid proopiomelano-
cortin (PoMC) . Udover PoMC-ekspression inducerer 
JAK-STAT pathwayen også negativ feedbackhæmning 
af leptinsignalet via SoCS3 (supressor of cytokine sig-
naling) (4) .

der er blevet identificeret flere forskellige genvari-
anter af leptinreceptoren . de korte isoformer obRa og 
obRc er talrigt repræsenteret i de cerebrale mikrokar, 
der udgør blod-hjerne-barrieren og spiller en hovedrolle 
for leptins transport ind i CnS . den lange isoform af 
leptinreceptoren (obRb) er mest udbredt i hypotha-
lamus og formodes at være essentiel for central leptin 
signalering . leptintransport over blod-hjerne-barrieren 
foregår via et hurtigt mætbart transportsystem . Et oB-
R-gen relateret protein regulerer ekspressionen af obRb-
receptoren og dermed leptinsignalet (5) .

Endvidere findes en opløselig form af leptinrecep-
toren (obRe), der frigives af leptinsecernerende celler 
i et kompleks med leptin . leptinreceptor komplekset 
medfører, at halveringstiden for hormonet i blodet 
forlænges . leptin/obRe ratioen afspejler det frie leptin-
indeks og dermed leptinaktiviteten (6) .

Leptinfølsomme områder i hjernen
leptinfølsomme neuroner er blevet identificeret i 
nucleus arcuatus i hypothalamus (fig . 2) . nucleus 
arcuatus indeholder to sæt neuronpopulationer . den 
første population indeholder proopiomelanocortin 
(PoMC) – og cocaine-amphetamine-regulated trans-
cript (CART) neuroner, der producerer CART samt det 
anorektiske peptid alfa-melanocyt-stimulerende hor-
mon (alfa-MSh), der er en agonist til melanocortin-4 

receptoren (MC4R) . den anden neuronpopulation i 
nucleus arcuatus producerer det oreksigene neuropeptid 
Y (nPY) samt et agouti-relateret peptid (AgRP), der vir-
ker som en MC4R-antagonist . når leptin bindes til sin 
receptor, bindes alfa-MSh og AgRp til MC4-receptoren 
lokaliseret på den paraventrikulære nucleus i hypotha-
lamus samt i hjernestammen; områder der regulerer 
glukosehomeostase, fødeindtag, energiforbrug samt 
belønningsmekanismer (8) .

nPY/AgRP-neuronerne er synaptisk forbundet med 
PoMC/CART-neuronerne, og aktiviteten af de to neu-
ronpopulationer er omvendt reguleret af leptin . derved 
dannes der et leptinfølsomt netværk, som effektivt 
hæmmer appetit og fødeindtagelse (9) .

Fødeindtag og belønningssystemet
Sult og mæthed reguleres af hypothalamiske centre . 
leptin regulerer, som beskrevet ovenfor, fødeindtaget 
via nucleus arcuatus i hypothalamus . Forsøg har vist, 
at direkte indgift af leptin i nucleus arcuatus reducerer 
fødeindtaget hos gnavere (11) . Ghrelin er en kraftig 
oreksigen stimulator, hvorimod peptid YY (PYY), 
leptin, oxyntomodulin og glucagon-like peptide 1 (GlP-
1) virker anorektisk (7) .

nucleus tractus solitarius (nTS) i hjernestammen er 
også involveret i regulering af fødeindtaget . Cholecys-

Figur 1. Leptins sig-
naleringsvej. Oswal 
et al. 2010 (5).
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tokinin (CCK) er et gastrointestinalt appetithæmmende 
neuropeptid, der udskilles som følge af fødeindtag . dets 
anorektiske virkning medieres af vagale afferente nerver, 
der innerverer tarmene og projicerer til nTS . leptin 
interagerer synergistisk med CCK ved at øge fyrings-
frekvensen fra gastriske vagale nervebaner og bidrager 
dermed til nedsat appetit (12, 13) .

leptin regulerer det ”non-homeostatiske fødeind-
tag”, det vil sige fødeindtag betinget af smag, duft og 
syn af mad i modsætning til fødeindtag betinget af 
energibehov (i .e . homeostatisk fødeindtag) . denne 
non-homeostatiske fødebetingede adfærd er bl .a . 
reguleret af det mesolimbiske dopaminerge system i 
ventrale tegmentum i mellemhjernen . Ved fødeindtag 
aktiveres de dopaminerge neuroner i mellemhjernen 
og forstærker de motiverende og belønnende stimuli 
relateret til madindtag . dopaminerg aktivering medi-
erer herved fødebetingede neurale stimuli, der betrag-
tes identisk med de belønningssystemer, der aktiveres 
ved stofmisbrug . 

leptins rolle i det fødebetingede belønningssystem 
er blevet påvist ved eksogen administration af leptin 
i ventrale tegmentum hos ad-libitum fodrede rotter, 
hvilket resulterede i nedsat fødeindtag . Ved hjælp 
af fluorescens-immunocytokemi er leptinrecepto-
rer endvidere lokaliseret i dopaminerge neuroner i 
mellemhjernen, hvilket støtter op om hypotesen om 
leptins rolle i belønningsprocesser (14, 15) . 

Leptin er et sultsignal
Som nævnt medfører sult et fald i plasma-leptinni-
veauet, hvilket indikerer, at leptin er et sultsignal, der 
via hjernen inducerer fødesøgende adfærd og nedsæt-
telse af energiforbruget (16) . leibel et al . har foreslået 
en tærskelværdi model for leptin-feedback (fig . 3) . 
ifølge denne model udløses et kraftigt hypothalamisk 
respons, når leptinkoncentrationen falder til under 
tærskelværdien . dette består i en øget frigivelse af 
oreksigene peptider så som nPY, AgRP og melanin-

Figur 2. Hypothalamisk 
regulering af fødeindtag. 
Torekov et al. 2011 (10).
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nedsat ved leptininsufficiens, hvorved fight-or-flight 
responset er nedsat (dvs . nedsat mobilisering af fedt og 
glykogen, lipolyse og fedtsyreoxidering) . Reduktionen 
i SnS-tonus er ansvarlig for en del af det hypometabo-
liske stadie både direkte via effekt på skeletmuskulatu-
ren, men også indirekte via påvirkning af hormonerne 
fra skjoldbruskkirtlen (23) . 

Det neuroendokrine system
Essentielle neuroendokrine funktioner er forandrede 
hos overvægtige, der har tabt sig . Bl .a . ses der en 
øget aktivitet af den hypothalamiske-hypofysære-
binyrebark (hPA)akse og en reduceret aktivitet af den 
hypothalamiske-hypofysære-thyroidea (hPT) – samt 
den gonadale(hPG)akse (fig . 4) (23) . disse forhold er 
dokumenteret ved eksperimenter med svært overvæg-
tige (ob/ob) gnavere, der som en konsekvens af deres 
totale leptinmangel var hyperfagiske, hypometaboliske 
og hypercortisolæmiske, men normaliseredes ved 
adrenalektomi (24) . 

hos vægtreducerede og således leptininsufficiente 
individer er der modsatrettede fund angående kortisol-
produktion efter vægttab, da ikke alle leptininsuffi-
ciente individer udvikler kortisolmangel (23) . Studier 
af skjoldbruskkirtelfunktionen hos vægtreducerede 
individer har vist mere konsistente fund . På trods af 
reducerede niveauer af T3 og T4 har disse personer 

ikke en kompensatorisk stigning i thyroideastimu-
lerende-hormon (TSh), hvilket kunne indikere at 
produktionen af thyroideafrigivende-hormon (TRh) 
er nedsat efter vægttab (25, 26) . 

leptin spiller også en vigtig rolle i reproduktion og 
regulering af hPG-aksen . Fra et evolutionært syns-
punkt er det tænkeligt at lave leptinniveauer har haft 

Figur 4. Leptins 
centrale effekter i 
reguleringen af neuro-
endokrine funktioner 
og homeostase under 
energimangel og ener-
gioverskud. Chan et al. 
2005 (27).

koncentrerende hormon (MCh), der medvirker til 
øget energiindtag og sænket energiforbrug (17) . 

Moderat øgede leptinkoncentrationer medfører 
intet signifikant respons, og først ved meget høje 
koncentrationer sker der en reduktion i energiindta-
get pga . øget frigivelse af anorektiske peptider samt 
negativ feedback hæmning via SoCS3 (17) .

leptins primære fysiologiske rolle er ifølge leibel 
et al . relateret til lave cirkulerende niveauer af hor-
monet som indikator for utilstrækkelige fedtdepoter . 
Ved niveau under tærskelværdi udløses en kaskade af 
kompensatoriske mekanismer med det formål at øge 
fødeindtaget og reducere energiforbruget og dermed 
spare på energidepoterne (17) . 

Leptinresistens
Svært overvægtige individer har som en konsekvens 
af deres øgede fedtmasse forhøjede leptinniveauer i 
plasma . På trods af dette udviser disse overvægtige 
personer ikke det forventede leptinrespons – dvs . en 
nedsættelse af energiindtaget . denne observation 
har ført til konklusionen, at disse personer må være 
leptinresistente – dvs . ude af stand til at respon-
dere normalt på endogen eller eksogen leptin (18) . 
Årsagen til leptinresistens er fortsat relativ ukendt . 
der er påvist nedsat funktion af leptinreceptoren i 
nucleus arcuatus, hvilket tyder på, at hypothalamus 
er involveret i udviklingen af fedmeinduceret leptin-
resistens (19) .

To teorier er blevet foreslået i forsøg på at fork-
lare den nedsatte leptinreceptorfunktion . den første 
teori går ud på, at leptintransporten over blod-
hjerne-barrieren er nedsat grundet “leptin-induceret 
leptinresistens” . dette indbefatter kronisk forhøjede 
leptinniveauer som årsag til nedsat leptintransport 
ind i CnS (og som mættes allerede ved lave plasma-
koncentrationer) og dermed nedsat funktion af 
leptinreceptoren . den anden teori foreslår, at leptin-
receptorfunktionen er nedsat pga . hypertriglyce-
ridæmi; en tilstand der ses under både sult og fedme 
(5) . Endelig er overekspression eller overaktivering af 
det feedbackhæmmende signal SoCS3 også en fore-
slået mekanisme bag leptinresistens, især ved fedme 
forårsaget af overspisning (4) .

leptinresistens øger modtageligheden over for 
fedme som følge af overspisning, hvilket yderligere 
øger leptinniveauerne og dermed forværrer den 
eksisterende leptinresistens (5) . 

Leptin og dets rolle i vedligeholdelse  
af vægttab
Energiforbrug og skeletmuskel-effektivitet 
i 1995 viste leibel et al ., at vedligeholdelse af en 
nedsat (eller forøget) kropsvægt er associeret med 
kompensatoriske ændringer i energiforbruget . det 
vil sige vedligeholdelse af en 10 % nedsættelse af 
kropsvægten er associeret med en 20-25 % reduktion 
i det totale energiforbrug (TEE) . Som en konsekvens 
af dette vil et tidligere svært overvægtigt individ kræve 
300-400 kalorier mindre for at opretholde den samme 
kropsvægt som et aldrig overvægtigt individ med 
samme kropsvægt – og sammensætning . En reduktion 
på 30-40 % i hvileenergiomsætningen menes at være 
hovedårsagen til faldet i den totale energiomsætning, 
og udgør dermed hovedparten af faldet i TEE .

nedsættelsen af energiforbruget er 10-15 % lavere, 
end hvad der kan forventes alene på basis af ænd-
ringen i kropsvægten (fedt og muskelvæv) . det vil 
sige, at andre faktorer udover vægttab er involveret i 
det drastiske fald i energiforbruget (20) . 

i 2011 påviste Baldwin et al ., at faldet i hvilener-
giomsætningen hos en overvægtig, der har tabt sig, 
bl .a . skyldes et nedsat energiforbrug i skeletmuskula-
turen . den øgede skeletmuskeleffektivitet skyldes en 
øget genekspression af myosin-isoformen i (MhCi), 
der dominerer i de røde, type 1 muskelfibre . Type 1 
muskelfibre er mere udholdende og har et lavere ener-
giforbrug end de mere kraftfulde og kortere virkende 
hvide, type 2 muskelfibre, der stammer fra isoformen 
iix (MhCiix) (21) .

Det sympatiske nervesystem
Adskillige metaboliske processer er medvirkende til 
vedligeholdelsen af en stabil kropsvægt . disse indbe-
fatter bl .a . den totale energiomsætning, kropstempe-
ratur, fysisk aktivitet, termogenese, lipogenese samt 
kardiorespiratorisk regulering . hovedparten af disse 
funktioner er reguleret af det sympatiske nervesystem 
(SnS) . Studier har vist, at leptin medfører stigning i 
SnS-aktiviteten i mange forskellige målorganer (hjerte, 
lunger, nyre, blodkar, mave-tarmkanalen etc .) via akti-
vering af de hypothalamiske melanocortinreceptorer . 
leptin er således også medvirkende i reguleringen af 
kropsvægt via stimulering af SnS (8, 22) .

i det vægtreducerede stadie ses der et betragteligt 
fald i SnS-tonus . Katekolaminsekretionen fra de 
sympatiske nerveterminaler samt fra binyrebarken er 

Figur 3. Leptin tærskelværdi modellen. Leibel 2002 (17).
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til formål at hindre kønsmodning og graviditet under 
hungerperioder (17) . Studier har vist at han- og hun-
mus har lave niveauer af testosteron og luteiniserende 
hormon (lh) under sult . 

Leptinbehandling til overvægtige i den aktive 
vægttabsproces
Set i lyset af leptins anorektiske effekt er det nærlig-
gende at udpege dette hormon som et muligt farma-
kologisk middel til behandling af fedme . leptinbe-
handling medfører signifikante vægttab samt forbe-
dret glukosemetabolisme hos patienter med kongenit 
leptinmangel og lipodystrofi, men har desværre vist 
sig at have en meget begrænset effekt i behandlingen 
af fedme som følge af overspisning (28) .

Så meget desto mere interessant er den nylige 
opdagelse, at leptinbehandling til overvægtige i den 
aktive vægttabsproces reverserer kroppens forsvar af 
energidepoterne og gør det dermed lettere at fastholde 
et vægttab (23) . leptinbehandling hos disse mennes-
ker har vist sig at revertere ændringerne i muskelef-
fektivitet og energiforbrug (21), katekolaminsekretion 
(26), T3 og T4-sekretion (26) samt testosteron og 
lh-sekretion (16) .

leptins behandlingspotentiale til vægttabsvedlige-
holdelse er undersøgt af hukshorn et al . i dette studie 
blev 22 overvægtige vægtreducerede mænd (gennem-
snitligt BMi 28,8 kg/m2) randomiseret til ugentlige 
subkutane injektioner med rekombinant human leptin 
eller placebo i 46 dage . Undersøgelsen viste, at leptin-
behandlingen medførte yderligere vægttab og appetit-
nedsættelse sammenlignet med placebogruppen (29) . 
hukshorn et al . har også undersøgt tolerabiliteten ved 
leptinbehandling og konstateret, at rekombinant leptin 
generelt er udmærket tolereret . den mest hyppige 
bivirkning er lokal irritation ved indstiksstedet (30) . 

Et andet interessant studie fra Rosenbaum et al 
viste, at leptinadministration reverserer de vægttabs-
inducerede ændringer i neural aktivitet i hjerneområ-
der relateret til fødeindtag og eksekutive funktioner . 
i dette studie fulgte seks svært overvægtige individer 
(BMi>30 kg/m2) en lavkaloriediæt på 800 kalorier 
dagligt, indtil de havde opnået et stabilt vægttab på 
10% . det neurale respons på visuelle stimuli med hen-
holdsvis mad og ikke-mad billeder blev vha . funktionel 
MRi skanning sammenlignet før og efter vægttab, og 
igen efter forsøgsdeltagerne havde modtaget to dag-
lige injektioner med enten placebo eller rekombinant 

leptin . Efter vægttabet var der signifikante ændringer 
i den neurale aktivitet i områder af hjernen, der er 
associeret med den emotionelle og kognitive kontrol 
af fødeindtag, og denne aktivitet blev reverseret ved 
leptinbehandlingen (31) .

Studiet viser, at det er muligt at reversere de 
vægttabsinducerede ændringer i den neurale aktivitet 
som følge af synet af mad, ved kunstigt at øge leptinni-
veauet til niveauet før vægttab . 

leptins rolle er også blevet undersøgt ved andre 
lavenergitilstande med lave leptinniveauer såsom 
trænings-induceret hypothalamisk amenoré og ano-
reksia nervosa . Studier har påvist, at leptinbehandling 
ved hypothalamisk amenoré genskaber menstrua-
tionscyklussen og øger koncentrationen af køns- og 
thyroideahormoner . da leptinbehandlingen også er 
associeret med et lille, men signifikant, vægttab er 
flere studier nødvendige for at undersøge sikkerheden 
af leptinbehandling ved disse lavenergitilstande (27) .

Konklusion
Vores viden om appetitregulering og energibalance er 
øget mærkbart siden opdagelsen af leptin . Med den 
nylige forståelse af hormonets funktion er vi mulig-
vis et skridt nærmere udviklingen af nye strategier 
for varigt vægttab . leptin er ikke det eneste hormon, 
der har vist sig essentielt for appetitregulering og 
homeostase . Tarmhormonet glucagon-like-peptide 1 
(GlP-1) samt andre mave-tarmderiverede hormoner 
og peptider spiller også en rolle i den komplekse regu-
lering af appetit og energibalance . dette implicerer 
fremtidige behandlingsmæssige strategier, der inde-
bærer en kombination af forskellige appetitregulerende 
hormoner, såsom leptin og GlP-, i vedligeholdelsen 
af et vægttab hos overvægtige individer i den aktive 
vægttabsproces .
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Blodprøvetagning med brug af PDA  
– en sikkerhedsrevolution!
Linda Hilsted og Martin Skygge 
Klinisk Biokemisk Afd. KB, Rigshospitalet, København. 
linda.hilsted@regionh.dk

Før PDA:
i 2009 gik vi i luften på Rigshospitalet med labora-
torieinformationssystemet labka . det medførte en 
revolution, ikke så meget på grund af labka, men fordi 
visionære og iT-kyndige kolleger og eksperter (Peter 
Mcnair og Jens Schou-Christensen) havde sørget for at 
Region hovedstaden samtidig kunne anvende PdA’er 
til brug ved blodprøvetagningen . de havde sikret, at 
der var udviklet en applikation, således at en PdA 
kunne bruges ved prøvetagning og kunne kommuni-
kere med labka .

Vores personale udfører ca . 260 .000 blodprøvetag-
ninger om året – mens de kliniske afdelinger tager ca . 
200 .000 . Vores personale er qua uddannelse trænet i 
at sikre sig patientens identitet, mærke prøveglas med 
de relevante og sporbare oplysninger (inden prøvetag-
ning!) – og anvende og fylde alle de rigtige glas . det 
er det kliniske personale i mindre grad uddannet til .

hvad var hverdagen inden PdA’erne blev indført? Vi 
havde ingen automatisk registrering af prøvetagerens 
id – eller hvornår prøverne var taget – eller hvornår 
prøverne var ankommet til laboratoriet . ofte manglede 

et eller flere prøveglas . og en sjælden gang (værst af 
alt) blev der taget prøver på en forkert patient . de 
manglende /forkerte prøveglas og forkerte patienter 
forekom væsentligt hyppigere, når det kliniske perso-
nale havde taget prøverne .

Efter PDA:
når blodprøverne er taget med PdA ved vi: hvem der 
har taget prøverne, hvornår de er taget, og hvornår 
de er ankommet til laboratoriet . Alle de nødvendige 
(og korrekte) prøveglas er brugt ved prøvetagningen . 
Vi behøver ikke at skanne hvert enkelt glas, men kan 
modtage alle de glas bioanalytikeren har taget på sin 
runde – eller klinikeren har taget med sin PdA, ved 
en meget enkel og hurtig procedure .

PDA står for Personal Digital (eller Data) Assistant. For en mere detaljeret gennemgang af begrebet – 
se http://en.wikipedia.org/wiki/Personal_digital_assistant

I Labka har vi så prøvetager-ID koblet til patient-ID og rekvisitons-ID. Der er tidsstempler for 
prøvetagningstidspunkt og modtagelsestidspunkt af hvert enkelt glas – og der mangler ingen glas 
(med mindre de er mistet under transport).

Herefter downloades alle de i 
Labka ventende rekvisitioner 
på den pågældende patient til 
PDA’en. Prøvetagningsblanket-
ten, som er udprintet fra Labka, 
og som prøvetageren medbringer 
ved prøvetagningen, indeholder 
en unik stregkode, som indskan-
nes med PDA’en – der så finder 
den relevante rekvisition.

De forskellige typer (størrelse, 
antikoagulans) prøvetagnings-
glas mærkes med de unikke 
glas-stregkoder der sidder 
på prøvetagningsblanketten. 
Prøvetagningen udføres – og 
herefter skannes alle de tagne 
glas ind med PDA’en. 

Skærmbilledet kvitterer med at 
vise, om alle de nødvendige glas 
er tagne. 

Når prøverne ankommer til 
laboratoriet kan alle glassene 
modtages i batch i Labka via 

det angivne, specifikke, PDA-nr.

Hvordan anvendes PDA’en:

Sker der så ingen fejl i forbindelse med blod-
prøvetagning mere?
nej – ikke når vore bioanalytikere har taget prøven – for 
de anvender PdA . Klinikerne har ikke taget PdA’en til 
sig i helt så høj grad, som vi kunne ønske . dette skyldes 
bl .a . at de også anvender PdA’er til sikker medicinering 
– og de 2 forskellige applikationer kan ikke være åbne 

samtidigt på samme PdA . . . Så det ekstra tidsforbrug er 
et problem, der gør, at PdA’en fravælges nogle steder . 
det medfører væsentlig flere – og ind i mellem alvorlige 
– fejl, men udbredelsen af PdA-brug i klinikken har høj 
prioritet som et kvalitetssikringsprojekt på hospitalet . 
Bioanalytikerne, derimod, vil under ingen omstændig-
heder tilbage til tiden før PdA .

Prøvetageren tager en PDA med, logger på PDA’en med sit personlige password 
og adgangskode. Patientens ID sikres ved enten at spørge denne om person-
nummeret, eller hvis patienten er mindreårig, konfus eller bevidstløs, ved at 

spørge personalet eller pårørende. CPR-stregkoden på patientens armbånd 
scannes derefter med PDA’ens skanner.
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Equalis/SFKK rekommenderar harmonisering  
av enheter vid hormonbestämningar  
- Något också för Norden?
Göran Brattsand, Gunnar Nordin, Anders Isaksson, Per Bjellerup, Mats Stridsberg, Lena Hård, 
Equalis, Carina Ankarberg-Lindgren, Charlotte Becker, Sven Gustafsson, Kerstin Larsson,  
Samtliga medlemmar av Equalis expertgrupp för endokrinologi 
goran.brattsand@medbio.umu.se

Sammanfattning:
Equalis och Svensk Förening för Klinisk Kemi 
(SFKK) rekommenderar att de kliniska laborato-
rierna i Sverige använder enhetliga måttenheter 
vid hormonbestämningar för ökad jämförbarhet 
och patientsäkerhet . Vid analys i serum eller 
plasma med nuvarande metoder rekommenderas 
följande enheter:
•	 Adrenokortikotropt hormon (ACTh): pmol/l .
•	 insulin: miE/l
•	 Parathormon (PTh): pmol/l
•	 Prolaktin: miE/l
•	 Tillväxthormon (Gh): μg/l
•	 Östradiol: pmol/l
•	 Aldosteron: pmol/l
•	 Reninkoncentration: miE/l

externa kvalitetssäkringsresultat i de rekommende-
rade enheterna . 

Vägledande för vilken av de två enheterna som 
rekommenderas har varit: 1) hur Who-standarden 
är definierad för analyter med kalibratorer som är 
spårbara till Who-standard . 2) För övriga analyter 
som är definierade avseende struktur eller amino-
syrasekvens förordas att laboratorierna rapporterar 
substanskoncentrationen med resultat i enheten 
mol/l och lämpligt prefix . 3) Prefix väljs så att nor-
mala resultat kan uttryckas i sifferintervallet 0,1 – 
999 . om dessa enkla regler tillämpas minskar även 

risken för skilda måttenheter i landet när laborato-
rierna introducerar nya analyser i sina sortiment . Vi 
uppmanar också svenska vetenskapliga tidskrifter, 
att följa denna rekommendation vid publicering av 
laboratorieresultat .

Adrenokortikotropt hormon (ACTH, 
Kortikotropin) 
Rekommenderad enhet pmol/L. 
Metoderna från Roche och Siemens saknar spår-
barhet till Who-standard . likväl överensstämmer 

de kliniska laboratorierna levererar stora mängder 
laboratorieresultat till sjukvården . Även om det 
numeriska värdet alltid ges tillsammans med en 
måttenhet, förbises inte sällan enheten när resultatet 
kommuniceras vidare, vilken kan leda till allvarliga 
missförstånd . 

Svenska laboratorier rapporterar mätresultat med 
två olika enheter för adrenokortikotropt hormon 
(ACTh), aldosteron, tillväxthormon (Gh), insulin, 
prolaktin, parathormon (PTh), renin och östradiol 
i plasma och serum (Tabell i) . Bruk av olika enheter 
för ett och samma hormon kan utgöra en patientsä-
kerhetsrisk om siffervärden bedöms utan att beakta 
vilken enhet resultatet är uttryckt i . Ansvarig läkare 

kan erhålla resultat rapporterade med alternerande 
enheter beroende på vilket laboratorium som utfört 
bestämningen eller tvingas bedöma remisser eller 
patientfall i telefon där resultaten är uttryckta med 
en obekant enhet . Metodskillnader betingade av t .ex . 
skillnader i reagenssammansättning eller kalibrering 
gör att resultaten kan skilja trots att de är uttryckta 
med samma enhet, men dessa skillnader är i regel 
små i förhållande till dem som kan ses till följd av 
det nuvarande bruket av olika enheter (Tabell ii) . 
nationell harmonisering minskar risken för missför-
stånd vid informationsutbyte om patient, underlättar 
utformning av nationella vårdprogram, insamling 
av registerdata och överföring av laboratorieresultat 
i den nationella patientöversikt (nPÖ) som är under 
utformning (1) . Equalis expertgrupp för endokri-
nologi har med stöd av SFKK utformat en rekom-
mendation om vilken av måttenheterna som bör 
användas för rapporter inom hälso- och sjukvården 
i Sverige (Tabell i) . delar av förslaget har tidigare 
publicerats i läkartidningen år 2010 (2) . Rekommen-
dationen, med undantag för reninkoncentration, är 
förankrad och tillstyrkt av Svenska Endokrinologi-
föreningen, Svensk Förening för Endokrin Kirurgi, 
Svenska Barnläkarföreningen, Svensk njurmedicinsk 
Förening samt Svensk Förening för obstetrik och 
Gynekologi . Rekommendation avseende renin har 
tillkommit i efterhand och information om detta har 
gått till Svenska Endokrinologiföreningen . Equalis 
uppmanar laboratorierna i Sverige att efter dialog 
med beställarna byta till de rekommenderade enhe-
terna så snart förhållandena tillåter . Equalis kommer 
fortsättningsvis att både begära in och sammanställa 

Tabell I. Måttenheter enligt laboratoriernas hemsidor 2012 05 11. 

ACTH Aldosteron GH Insulin Prolaktin PTH Renin Östradiol
EQUALIS/SFKK  
rekommendation pmol/L pmol/L µg/L mIE/L mIE/L pmol/L mIE/L pmol/L

Region Skåne pmol/L pmol/L µg/L mIE/L mIE/L pmol/L mIE/L pmol/L
Region halland pmol/L mE/L µg/L pmol/L pmol/L
Kronobergs län mIU/L pmol/L pmol/L
Kalmar län mIE/L pmol/L pmol/L
Jönköpings län mU/L ng/L pmol/L
Östergötlands län ng/L pmol/L µg/L pmol/L mU/L ng/L ng/L pmol/L
Sahlgrenska labmedicin pmol/L pmol/L µg/L mU/L µg/L ng/L mIU/L pmol/L
Sahlgrenska Tillväxtlab mU/Lµg/L pmol/L
nU-sjukvården ng/L nmol/L mIE/L µg/L ng/L Reninaktivitet nmol/L
Karolinska Stockholm pmol/L pmol/L µg/L pmol/L µg/L ng/L ng/L pmol/L
Värmlands län µg/L ng/L pmol/L
Örebro län µg/L µg/L ng/L pmol/L
Västmanlands län µg/L µg/L ng/L pmol/L
Uppsala län ng/L pmol/L µg/L mE/L µg/L pmol/L mIE/L pmol/L
Gävleborgs län mIU/L ng/L pmol/L
dalarnas län µg/L pmol/L
Västernorrlands län µg/L mIE/L mIE/L pmol/L pmol/L
Jämtlands län mIU/L pmol/L
Västerbottens län ng/L µg/L mIU/L mIU/L pmol/L pmol/L
norrbottens län mIU/L pmol/L
Unilab pmol/L mIU/L mU/L µg/L ng/L pmol/L
Aleris pmol/L µg/L pmol/L µg/L pmol/L pmol/L
Rikshospitalet oslo pmol/L mIU/L pmol/L mIU/L pmol/L nmol/L
Aker oslo pmol/L pmol/L mIE/L pmol/L mIE/L pmol/L Reninaktivitet nmol/L
Rigshospitalet Köpenhamn pmol/L mIE/L pmol/L mIU/L pmol/L nmol/L
Århus (midtjylland) ng/L pmol/L µg/L pmol/L mIE/L pmol/L mIE/L nmol/L
hUSlAB helsingfors ng/L pmol/L mU/L mU/L mU/L ng/L Reninaktivitet nmol/L
UK Pathology harmony ng/L pmol/L mIU/L pmol/L pmol/L

(Fortsætter side 24)
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nivån relativt väl mellan dessa två metoder enligt 
opublicerade jämförelser i brittiska kvalitetssäk-
ringsprogrammet UKnEQAS . Eftersom ACTh har 
definierad struktur bör resultat uttryckas i substans-
koncentration (pmol/l) .

Insulin 
Rekommenderad enhet mIE/L. 
de metoder som används i Sverige är spårbara till 
Who-standard 66/304 (3) som primärt är definie-
rad i iE . Massinnehållet som kan användas för att 
beräkna molär koncentration anges endast approxi-
mativt . Reagensleverantörerna anger dessutom olika 
omräkningsformler mellan enheterna (Tabell ii) vil-
ket kan bidra till ökade nivåskillnader mellan olika 
metoder om resultat uttrycks i pmol/l (4) .

Parathormon (PTH, Paratyrin) 
Rekommenderad enhet pmol/L. 
de metoder som för närvarande används i Sverige för 
PTh saknar spårbarhet till erkänd Who-standard 
för immunkemisk mätning . PTh har definierad 

aminosyrasekvens och resultat bör därför tills vidare 
uttryckas i substanskoncentration (pmol/l) . År 2009 
upphöjdes iS 95/646 (5) till Who-standard för PTh 
vid immunkemisk mätning . ingen av metoderna som 
används i Sverige är ännu standardiserad mot denna . 
det finns även en tidigare internationell standard, 
79/500 (6), för PTh som några metoder anges vara 
spårbara till . den standarden är dock definierad i 
iU, dvs en enhet som ej används i Sverige för PTh . 
Equalis uppmanar reagensleverantörerna att standar-
disera om samtliga PTh-metoder mot 95/646 . Enligt 
Equalis liksom andra kvalitetssäkringsorganisatio-
ners opublicerade undersökningar bör omstandardi-
sering av samtliga metoder mot 95/646 ge förbättrad 
metodöverensstämmelse . nuvarande situation illus-
treras av ett nyligen genomfört provmaterialutskick 
från EQUAliS till 15 svenska laboratorier där högsta 
inrapporterade resultat var ungefär dubbelt så högt 
som det lägsta på grund av metodberoende skillnader .

Prolaktin 
Rekommenderad enhet mIE/L. 
de metoder som används i Sverige är spårbara till 

Who-standard 84/500 (7) som primärt är definie-
rad i iE . Massinnehållet anges endast approximativt . 
Equalis har även tidigare rekommenderat övergång 
till att rapportera prolaktin uttryckt i miE/l (8) .

Tillväxthormon (GH, Somatotropin) 
Rekommenderad enhet μg/L. 
Metoderna från Beckman, diaSorin-liaison, Roche 
och Siemens är spårbara till Who-standard 98/574 
(9) medan metoden från Perkin-Elmer-Autodelfia 
är spårbar till en äldre Who-standard 80/505 (10) . 
nya Who-referensmaterialet 98/574 är primärt defi-
nierat i massa . Enligt en europeisk rekommendation 
publicerad i Eur J Endockrinology 2006 föreslås att 
Gh-resultat uttrycks i μg/l spårbara till 98/574 (11) . 
Önskvärt vore att även Perkin-Elmer angav spårbar-
het till den nya Who-standarden .

Östradiol 
Rekommenderad enhet pmol/L. 
normala prepubertala nivåer är så låga att de måste 
rapporteras med tre decimaler uttryckta i nmol/l, 
vilket försämrar läsbarheten . omvänt blir resultaten 
femsiffriga i pmol/l vid in vitro fertilisering . Flerta-
let av laboratorierna i Sverige rapporterar emellertid 
östradiol i pmol/l, vilket är avgörande för rekom-
mendationen .

Aldosteron 
Rekommenderad enhet pmol/L. 
En överväldigande majoritet av laboratorierna i Sve-
rige rapporterar aldosteron i pmol/l .

Renin (reninkoncentration)
Rekommenderad enhet mIE/L. 
de metoder som används i Sverige (CiS-Bio och 
diaSorin-liaison) är standardiserade mot Who-
standard 68/356 (12) som primärt är definierat i iE 
och saknar massangivelse . Ett laboratorium i Sverige 
mäter reninaktivitet, vilket inte kan harmoniseras 
med reninkoncentration avseende enhet .

Aldosteron/ Reninkoncentration-kvot
Rekommenderad enhet nmol/IE. 
Följer av rekommendationen för aldosteron respek-
tive reninkoncentration och medför harmonisering 
även avseende Aldosteron/Renin-kvot .

 Tabell II. Spårbarhet för kalibratorer samt omräkningsfaktorer enligt reagensleverantörernas metodbeskrivningar för de metoder 
som Equalis känner till varit i bruk i Sverige hösten 2011. Foto: Henrik Alfthan.

Standardisering ACTH GH Insulin Prolaktin PTH Renin
Abbott 66/304 84/500 79/500
Beckman 98/574 66/304 84/500 egen
Roche egen 98/574 66/304 84/500 egen
Siemens Advia Centaur 66/304 84/500 73% av 79/500?
Siemens immulite egen 98/574 66/304 84/500 egen
ortho/Vitros egen
PerkinElmer autodElFiA 80/505
diaSorin liaison 98/574 68/356
Cis-Bio 68/356

omräkningsformel ng/l → pmol/l µg/l → miE/l miE/l → pmol/l µg/l → miE/l ng/l → pmol/l ng/l → miE/l
Abbott x 7,175 x 21 x 0,106
Beckman enbart µg/l x 7 x 21,2 x 0,106
Roche x 0,2202 enbart µg/l x 6,945 x 21,2 x 0,106
Siemens Advia Centaur enbart miE/l x 21,2 x 0,106
Siemens immulite x 0,222 x 3,0 x 7,217 x 21,2 x 0,1053
ortho/Vitros x 0,106
PerkinElmer autodElFiA x 2,6
diaSorin liaison x 3,0 enbart miE/l
Cis-Bio x 1,8
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Arbiträr internationell enhet är inte godtycklig
insulin, prolaktin och renin bör rapporteras uttryckta 
i miE/l (milli-internationella enheter/liter) . interna-
tionell enhet (iE) är ingen Si-enhet och brukar därför 
anges vara en arbiträr enhet (på engelska arbitrary 
unit) . Beteckningen arbiträr är olycklig, eftersom det 
kan uppfattas som att iE skulle vara vagt eller dåligt 
definierat . det är emellertid skillnad på iE, d .v .s . 
arbiträr enhet definierad av internationellt erkänd 
organisation jämfört med andra arbiträra enheter, 
vanligen rapporterade med beteckningen ’arb enh’, 
som kan vara lokalt definierade . Kalibreringen av de i 
Sverige använda metoderna för insulin, prolaktin och 
renin är spårbara till referenspreparationer erkända 
av Who, med substansinnehåll angivna i iE . det 
innebär att koncentrationen av insulin, prolaktin och 
renin uttryckt i iE/l är exakt definierad i förhållande 
till den aktuella referenspreparationen . däremot blir 
en omräkning av koncentrationen till massa eller 
substansmängd osäker . Exempelvis innehåller en 
ampull av den internationella referenspreparationen 
för humant prolaktin med beteckningen 84/500 
definitionsmässigt 53 miE . i dokumentationen om 
referenspreparationen anges även att ampullen inne-
håller resterna av en lösning med approximativt 2,5 

μg humant prolaktin före frystorkning (7) . denna 
approximativa massa utgör grunden för omräk-
ningsformlerna miE/l x 0,047 = μg/l och μg/l x 
21,2 = miE/l som flertalet diagnostikföretag anger i 
sina reagensbeskrivningar . Prolaktinmetoderna från 
Abbott, Beckman, Roche och Siemens är alla spårbara 
till Who-standarden 84/500 enligt företagens rea-
gensbeskrivningar . Troligen är kalibreringen av alla 
prolaktinmetoder inom svensk sjukvård spårbara till 
Who-standard 84/500 eftersom alla inrapporterade 
prolaktinresultat i Equalis kvalitetssäkringsprogram 
för endokrinologi under 2011 härrörde från någon av 
dessa metoder . Trots spårbarhet till samma standard 
finns det nivåskillnader mellan metoderna . Figur 1 
visar en sammanställning av de svenska laboratori-
ernas prolaktinresultat i Equalis externa kvalitetssäk-
ringsprogram . Vid varje enskilt tillfälle under 2011 
var högsta inrapporterade resultat vanligen nästan 
dubbelt så högt som det lägsta . Vilken metod som är 
mest rätt i förhållande till Who-standarden går dock 
inte att utläsa . Provmaterialet i kvalitetssäkringspro-
grammet är artificiellt vilket ibland kan överskatta 
eller ge en förvrängd bild av metodskillnader . En 
skillnad på faktor två för prolaktin är visserligen 
oacceptabel men kompenseras ur klinisk synvinkel 
av att resultaten kan relateras till referensintervall 
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Figur 1. Diagrammet visar medelvärde 
±2SD för Prolaktin fördelat på fyra 
metodgrupper och 6 olika provmaterial 
som skickats ut under 2011. Abbotts 
metod ger i genomsnitt ca 15 % högre 
resultat jämfört med totala medelvär-
det (anges under respektive prov), 
Beckman ger ca 8 % lägre, Roche ca 
4 % lägre och Siemens ca 20 % lägre. 
Resultat har rapporterats från 20 
laboratorier varav 9 med metoder från 
Roche och 5 med metoder från Abbott. 

som är metodanpassade . Skillnaden framstår dock 
som ringa jämfört med kombinationen av metod-
skillnader (faktor två) och enhetsskillnad (faktor 21) .

IE eller IU? 
Who standarderna för bl .a . insulin, prolaktin och 
renin är definierade i ”international units” (iU) . 
läkemedelsdoseringar har dock systematiskt angetts 
med beteckningen iE (internationella enheter) i Sve-
rige (eller för insulin E för att inte förväxla i:et med 
en etta) . läkemedelsverket förordar att läkemedels-
koncentrationer och dosering fortsatt anges som iE 
i stället för iU (13) . Socialstyrelsens redaktion för 
översättningen av Snomed CT har fattat ett princip-
beslut om att översätta iU till iE på svenska (14) . detta 
ligger till grund för den svenska nPU–gruppens och 
Equalis rekommendation att använda enhetssymbo-
len iE i stället för iU även inom laboratoriemedicin .

Hur ser det ut i omvärlden?
i vetenskaplig litteratur dominerar hormonkoncen-
tration angiven i ofta tveksamt spårbara massenheter 

på grund av dominans från USA . Vi bedömer dock 
att de av oss rekommenderade enheterna har bättre 
nordisk och europeisk förankring samt ger bättre 
spårbarhet och nivåstabilitet över tid . Enligt prov-
tagningsanvisningar för större norska, danska och 
finska laboratorier (Tabell i) använder våra nordiska 
grannländer enheter som till stora delar överensstäm-
mer med de av Equalis och SFKK rekommenderade . 
Även inom andra länder i norden förefaller dock olika 
enheter vara i bruk för dessa hormonbestämningar . 
SFKK har inlett en dialog med nordisk Förening för 
Klinisk Kemi om den svenska rekommendationen i 
förhoppning att på sikt åstadkomma en samnordisk 
harmonisering av enheter . det skulle öka förutsätt-
ningarna för samnordiska vårdprogram och att om 
möjligt utvidga nordiska referensintervallsprojektet 
noRiP (15) till att omfatta även hormonanalyser . 
Storbritannien har nyligen tagit initiativ till natio-
nell harmonisering av måttenheter (16) genom ett 
utkast från 16 mars 2011, reviderat mars 2012, som 
har likheter med Equalis/SFKK:s rekommendation 
(Tabell i) .
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Diabetes mellitus er en sykdom med alvorlige føl-
getilstander og insidensen på verdensbasis er raskt 
økende (1). Det er beregnet at kun inntil halvpar-
ten av pasientene som lider av diabetes er diag-
nostisert (2) og for å øke tilgjengeligheten av diag-
nostikk anbefalte en internasjonal ekspertkomite 
i 2009 at man først og fremst bruker HbA1c som 
diagnostisk markør, i stedet for de mer tungvinte 
glukosebaserte analysene (3). Grensen mellom 
friske og syke (dvs. den diagnostiske cut off) ble 
satt til 6,5% (omregnet til DCCT-nivå, se under), 
mens 6,0% representerte grensen for pre-diabetes. 
Grensen for diabetes er satt på bakgrunn av 
nivåer man i kliniske studier har sett gir økt risiko 
for diabetesrelaterte komplikasjoner og spesielt 
da nonproliferativ retinopati. Senere har WHO 
anbefalt det samme og i tillegg understreket at 
god analysekvalitet og standardisering i forhold til 
internasjonale referanseverdier er en forutsetning 
ved bruk av HbA1c til diagnostikk av diabetes (4). 

Vi har sett på hvilke anbefalinger for diagnostisk bruk, 
rapportering og krav til analysekvalitet som nå gjelder 
for hbA1c i 4 ulike nordiske land (norge, Sverige, 

danmark og Finland) og sammenliknet disse mot hva 
som anbefales internasjonalt, se tabell 1 . de nordiske 
anbefalingene er utarbeidet delvis av de nasjonale 
foreninger innen medisinsk biokjemi og delvis av 
eksterne kvalitetskontrollorganisasjoner .

Diagnostisk bruk og rapportering av resultater
den kliniske bruk og tolkning av hbA1c i norden er 
på noen områder ganske sammenfallende og i god 
overensstemmelse med internasjonale anbefalinger . 
Tre av fire land anvender hbA1c til diagnostikk og da 
med 6,5 % som grense for diabetes . Begrepet prediabe-
tes er som tidligere lite utbredt i norden . international 
hbA1c Consensus Committee, der alle viktige diabe-
tesorganisasjoner er representert, anbefaler at både 
iFCC og dCCT enhetene brukes ved rapportering 
av analyseresultater (5) . Bakgrunnen for at det finnes 
flere enheter for resultatrapportering er som følger: Før 
hbA1c metoden ble standardisert målte ulike metoder 
i ulik grad glykering av hemoglobin og gav forskjel-
lige resultat . i 1993 relaterte en stor klinisk studie 
(Diabetes Complications and Control Trial (DCCT)) 
forekomsten av diabeteskomplikasjoner til nivået av 
hbA1c og svært mange metoder ble deretter kalibrert 
i nivå med den hbA1c metode som var brukt i denne 
studien (dCCT kalibert, resultatene ble rapportert som 
prosent glykert hemoglobin) . dette ble gjort i regi av 
National Glycohemoglobin Standardization Program 
(nGSP) slik at hbA1c kalibrert til dCCT nivå syno-
nymt også betegnes nGSP kalibrert hbA1c . i 2004 ble 
det i regi av iFCC utarbeidet en referansemetode og 
hbA1c ble definert mer spesifikt som glykering ved 
den n-terminale enden av betakjeden i hemoglobin 
(6) . Resultatene ble rapportert med Si enheten mmol 
hbA1c /mol (hbA0 + hbA1c) der hbA0 er hemoglo-
bin som ikke er glykert ved den n-terminale enden 

av betakjeden . Korrelasjonen mellom dCCT-kalibert 
metode og iFCC referansemetoden er kjent og beskre-
vet i ligningen: dCCT-hbA1c (%) = 0,0915 x iFCC-
hbA1c (mmol/mol) + 2,15 (7) . En metode kan derfor 
være standardisert til iFCCs referansemetode mens 
resultatene etterpå blir regnet om til dCCT-verdier og 
rapportert i prosent . Fordelen med å beholde dCCT-
verdier er at dette er størrelser som er kjent for klini-
kere og pasienter . i dag gir danmark og Finland ut 
svar i begge enhetene, Sverige rapporterte en periode 
både iFCC-enheter og %-verdier kalibrert i forhold til 
Mono S-metoden, men benytter nå kun iFCC-enheter . 
i norge brukes fremdeles kun dCCT-enheter .

En periode var det anbefalt å rapportere estimert 
gjennomsnittsglukose (eAG) sammen med hbA1c-
verd ier . eAG-verdier er utledet fra korrelasjonen 
mellom gjennomsnittlig glukose og hbA1c-verdier 
beskrevet i en amerikansk studie (8) . hensikten med 
å oppgi eAG-verdier er at pasientene lettere skal få et 
bilde av hvilket glukosenivå de vanligvis (gjennom-
snittlig) har . dette har imidlertid vært omstridt siden 
korrelasjonen mellom hbA1c og eAG er dårligere enn 
man kunne ønske (R2 = 0,84) og prosedyren har ikke 
fått særlig gjennomslag i norden .

Krav til analysekvalitet
international hbA1c Consensus Committee anbefa-
ler at hbA1c-metodene skal være sporbare til iFCCs 
referansemetode (5) . dette kravet er lett å etterkomme 
siden de fleste metoder som er kommersielt tilgjen-
gelige i norden oppfyller kriteriet . det gis ingen spe-
sifikke krav til analysekvalitet, men en amerikansk 
organisasjon har foreslått at analytisk variasjon innen 
laboratorium bør være under 2% (9) . dette gjenspeiles 
i de norske og danske anbefalingene . Videre foreslår 
nGSP at totalfeil for hbA1c-metoder ved ekstern kva-
litetskontroll (med nativt materiale) bør ligge under 7 
% (10) . dette er ikke begrunnet ut fra biologisk vari-
asjon (innen-individ variasjon for hbA1c er ca 2% og 
skulle dermed tilsi et krav til analytisk variasjon på 1 
%), men ut fra hva man med dagens metoder mener 
det er mulig å oppnå . 

Analysekvalitet for en metode kan beregnes ved for-
melen;
Totalfeil (95% Ci) = bias + 1,65 * CV

Foto: Henrik Alfthan.
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Bias er da avviket en hbA1c metode gjennomsnittlig 
viser i forhold til målverdien for eksterne kvalitets-
kontrollprøver og CV er analytisk variasjon mellom 
og innen laboratorier som bruker samme metode . 
når organisasjoner som gjennomfører ekstern kvali-
tetskontroll har samlet inn tilstrekkelig data av denne 
type, kan de gi råd om hvilke metoder som bør brukes 
og hvilke som har for dårlig kvalitet . dette gjøres per i 
dag i USA, hvor metodene blir sertifisert av nGSP (11) .

i norden blir krav til analytisk kvalitet presentert 
ulikt . i noen tilfeller angis grenser for totalfeil på 
ekstern kvalitetskontroll, usikkerheten i en enkelt 
måling inkluderer da både bias og analytisk variasjon . 
Slike grenser vil enkelt kunne appliseres av det enkelte 
laboratorium ved at egne enkeltresultater sammen-
lignes mot målverdien for ekstern kvalitetskontroll . i 
andre land er kravene til analysekvalitet mer som de 
amerikanske og inneholder spesifikke krav til størrel-
sen på bias og analytisk variasjon mellom laboratorier . 
dette kan være vanskeligere å tolke for det enkelte 
laboratorium, men er nyttig i forhold til å vurdere 
metodene som blir brukt .

i norden ligger kravene til totalfeil fra 5 - 7% for 
dCCT verdier og noe høyere for iFCC verdier . Ved 
7% totalfeil vil man ved den diagnostiske cut off (for 

dCCT hbA1c-verdier er det 6,5 %) ikke ha større 
variasjon enn ± 0,5%-poeng, dvs . variasjonen for en 
hbA1c verdi ved cut off vil da ligge mellom 6,0 til 7,0 
% . dersom disse verdiene regnes om til iFCC verdier 
vil de, siden forholdet mellom dCCT og iFCC verdier 
ikke er strengt proporsjonalt (se ligning over, den inne-
holder også et intercept) tilsvare 42 til 53 mmol/mol 
og variasjonen til diagnostisk cut off (48 mmol/mol) 
vil være 10 - 12 % . Tillatt prosentvis totalfeil er derfor 
større for iFCC enheter enn det som angis for dCCT 
verdier, noe som også gjenspeiles i anbefalingene . 

hvilke grenser som blir brukt vil naturlig nok 
påvirke hvilke instrumenter som kan brukes, også pasi-
entnære instrumenter . Ettersom metodene for hbA1c 
blir bedre, vil kravet til analytisk kvalitet sannsynligvis 
bli strengere .

Konklusjon
det finnes ulikheter i hvordan man i norden bruker 
og rapporterer hbA1c-resultater, men størst variasjon 
finnes i kravene til analysekvalitet . dette kan synes 
rart siden de nordiske land befolkningsmessig og i 
oppbygging av helsetjenesten er ganske like . det kan 
være vanskelig for enkeltlaboratorier uten dyptgående 

Foto: Henrik Alfthan.

Small labs can now become
best practice in cell morphology

If you are a small lab performing cell differentials— not within 
easy reach of morphology expertise— you can streamline patient care
by using the CellaVision® Image Capture System.*
 Using your existing microscope, our Image Capture System helps 
you to find, focus and capture cell images and transmit them over your 
network to a CellaVision® DM96 or DM1200 analyzer in a main lab
where the review is then performed.
 This gives you the benefits of:
•  Ensured quality throughout your health network

•  Reduced need for morphology expertise at all locations

•  Minimal turnaround time and patient wait

www.cellavision.com
blog.cellavision.com
App: CellAtlas® 

* The CellaVision® Image Capture System is not yet available.
To get more information please visit www.cellavision.com/newproduct

henrikalfthan
Cross-Out

henrikalfthan
Cross-Out



32 33

| 4 | 2012 | 4 | 2012

Klinisk Biokemi i Norden Klinisk Biokemi i Norden

(Fortsat fra side 30)

Referanser
1 .   Wild S, Roglic G, Green A, Sicree R, King 

h . Global prevalence of diabetes: estimates 
for the year 2000 and projections for 2030 . 
diabetes Care 2004;27:1047-53 .

2 .  Age- and sex-specific prevalences of diabetes 
and impaired glucose regulation in 13 Euro-
pean cohorts . diabetes Care 2003;26:61-9 .

3 .  international Expert Committee report on 
the role of the A1C assay in the diagnosis of 
diabetes . diabetes Care 2009;32:1327-34 .

4 .  Who . Use of glycated haemoglobin (hbA1c) 
in the diagnosis of diabetes mellitus . http://
www .who .int/diabetes/publications/report-
hba1c_2011 .pdf . (tilgjengelig august 2012)

5 .  hanas R, John G . 2010 consensus statement 
on the worldwide standardization of the 
hemoglobin A1c measurement . diabet Med 
2010;27:737-8 .

6 .  Jeppsson Jo, Kobold U, Barr J, Finke A, 
hoelzel W, hoshino T, et al . Approved iFCC 
reference method for the measurement of 
hbA1c in human blood . Clin Chem lab Med 
2002;40:78-89 .

7 .  hoelzel W, Weykamp C, Jeppsson Jo, Mie-
dema K, Barr JR, Goodall i, et al . iFCC refe-
rence system for measurement of hemoglobin 
A1c in human blood and the national standar-
dization schemes in the United States, Japan, 
and Sweden: a method-comparison study . 
Clin Chem 2004;50:166-74 .

8 .  nathan dM, Kuenen J, Borg R, Zheng h, 
Schoenfeld d, heine RJ . Translating the A1C 
assay into estimated average glucose values . 
diabetes Care 2008;31:1473-8 .

9 .  Sacks dB . The national Academy of Clinical 
Biochemistry laboratory Medicine Practice 
Guidelines . Guidelines and Recommenda-
tions for laboratory Analysis in the diagnosis 
and Management of diabetes Mellitus

  http://www .aacc .org/members/nacb/lMPG/
onlineGuide/PublishedGuidelines/diabetes_
update/documents/diabetesEntirelMPG .
pdf . (tilgjengelig august 2012)

10 .  national Glycohemoglobin Standardization 
Program . nGSP news . http://www .ngsp .org/
news .asp (tilgjengelig august 2012) .

11 .  list of nGSP Certified Methods . http://
www .ngsp .org/docs/methods .pdf (tilgjengelig 
august 2012) .

12 .  Rapport fra arbeidsgruppe for vurdering 
av diagnostisk bruk av hbA1c ved dia-
betes . http://legeforeningen .no/Fagmed/
norsk-forening-for-medisinsk-biokjemi/
nyheter/2012/diagnostisk-bruk-av-hbA1c-
ved-diabetes/ (tilgjengelig august 2012) .

13 .  Gjenomförande av iFCC-kalibreringen för 
hBA1c - rekommendationer från SFKK og 
Equalis . Revisjon 1 2010-08-26 . http://www .
equalis .se/media/19964/rekommendatio-
ner%20hba1c_kalibrering%202010 .pdf (til-
gjengelig august 2012) .

14 .  dansk selskab for klinisk biokemi (dSKB) 
anbefaler danske klinisk biokemiske afde-
linger at ændre rapporteringen av hbA1c 
resultater . http://www .dskb .dk/media/docu-
ments/hbA1c%20Ufl .pdf (tilgjengelig august 
2012) .

15 .  Analysekvalitetskrav til hbA1c ved brug til 
diagnostik og monitorering af diabetes . http://
www .dskb .dk/media/documents/VUK%20
hbA1c .doc (tilgjengelig august 2012) .

16 .  Suomen lääkäriseura duodecim (Finska 
läkarföreningen duodecim) och Suomen 
Sisätautilääkärien Yhdistys ry . (Förening för 
invärtes Medicin i Finland) . diabetes . http://
www .terveysportti .fi/xmedia/hoi/hoi50056 .
pdf (tilgjengelig august 2012) .

17 .  Penttilä i, halonen T, Pakkanen A . hbA1c-
analytiikan laatutavoitteet diabeteksen hoi-
dossa ja diagnostiikassa . Moodi 2012;36:269-
77 . Finska .

18 .  Personlig meddelelse fra Toivo halonen . 2012 .

Tabell 1. Klinisk bruk og krav til analysekvalitet for HbA1c i ulike nordiske land. 

Norge (12) Sverige (13) Danmark (14, 15) Finland (16-18)

KLINISK BRUK

hbA1c brukes til 
diagnostikk 

Ja  
(fra sept . 2012)

nei Ja Ja

diagnostisk grense 
(hbA1c), diabetes

6,5 % ikke aktuelt 6,5 % (48 mmol/mol); 
behandlingsgrense er  
7,0 % (53 mmol/mol)

6,5 %  
(48 mmol/mmol)

diagnostisk grense 
(hbA1c), prediabetes

nei ikke aktuelt nei nei

Enhet ved  
rapportering

% (nGSP) mmol/mol mmol/mol og % mmol/mol og %

hbA1c rapporteres 
sammen med eAG

nei nei Ja nei

KRAV TIL ANALYSEMETODE

Standardisert og 
sporbar til iFCC  
referansemetode

Ja Ja Ja Ja

intern kvalitets-
kontroll

innen-laborato-
rie variasjon for 
kvalitetskontrol-

ler ≤ 2 %

ingen nasjonal anbe-
faling

innen-laboratorie vari-
asjon for kvalitetskon-
troller < 1,8 % (dCCT 
verdier) eller < 2,8 %  

(iFCC verdier)

ingen nasjonal 
anbefaling

Maksimal tillatt  
totalfeil (ekstern  
kvalitetskontroll)

dCCT verdier; 
Tillat total-

feil ± 5,4 % ± 
0,1 % -poeng 

hbA1c*#

iFCC verdier; inter-
laboratorie analytisk 

variasjon < 2,5 %, bias < 
1,5 (ved nivå 52 mmol/
mmol er tillatt totalfeil 

< 3,6 mmol/mmol)

dCCT verdier; inter-labo-
ratorie analytisk variasjon 

< 2,5 %, bias < 1,8  
(totalfeil < 4,9*)

iFCC verdier; inter-labo-
ratorie analytisk variasjon 

< 3,7 %, bias < 2,8  
(totalfeil < 7,3 %*)

dCCT verdier; 
tillatt totalfeil  

± 6 %
iFCC verdier; 
tillatt totalfeil  

± 9 % 

Mulighet for diag-
nostikk i primær-
helsetjenesten

Ja ikke aktuelt nei ingen nasjonal 
anbefaling

Interlaboratorie CV; I denne innberegnes dag til dag og kalibrator lot usikkerhet. 
*Native EQA prøver må benyttes for å beregne totalfeil
#Tilsvarer tillatt totalfeil < 7 % ved HbA1c-verdi 6,5 %.

kjennskap til hvordan resultater av ekstern kvali-
tetskontroll sammenlignes å forstå hvilke krav som 
stilles og om egen metode oppfyller disse . nordiske 
foreninger innen medisinsk biokjemi og eksterne 

kvalitetskontrollorganisasjoner (labquality, dEKS, 
Equalis, nKK og noKlUS) bør harmonisere sine 
forventninger til analysekvalitet for hbA1c-analysen 
og basert på sin samlede erfaring gi råd om hvilke 
metoder som har tilfredsstillende kvalitet . 
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Polycystiskt ovarialsyndrom (PCOS)  
– vilken hjälp har man av laboratorieanalyser?
Inger Sundström Poromaa, Institutionen för kvinnors och barns hälsa, Uppsala universitet, 
Uppsala

Polycystiskt ovarialsyndrom 
(PCoS) är den vanligaste endo-
krina störningen hos kvinnor i fertil 
ålder och enligt svenska siffror har 
omkring 6 % av kvinnor i aktuella 
åldrar syndromet (1) . Symtom på 
PCoS debuterar ofta i puberte-
ten . Både tidig pubertetsstart som 
resultat av ökad sekretion av binju-

rebarkssteroider och sen menarche har beskrivits vid 
PCoS . Typiskt för många patienter är att de aldrig har 
haft regelbundet blödningsmönster utan alltid glesa 
menstruationer eller långa uppehåll . Andra symtom 
som ökad hårväxt och acne utvecklas successivt från 
puberteten och har ofta samband med viktuppgång . En 
del patienter diagnostiseras i samband med utredning 
för infertilitet . Fyrtio till 50 % av alla kvinnor med PCoS 
är överviktiga eller obesa (2) 

Diagnos
diagnoskriterierna för PCoS har varierat genom åren 
men numera används i Sverige huvudsakligen de kri-
terier som fastställts av European Society for human 
Reproduction and Embryology (EShRE) och the Ame-
rican Society for Reproductive Medicine (ASRM) (3) . 

För att få diagnosen PCoS krävs två av följande tre 
kriterier:
1 . oregelbunden eller utebliven menstruation 
2 . hirsutism och/eller förhöjda halter av manligt köns-

hormon i blodet (biokemiskt hyperandrogenism)
3 . polycystiska ovarier 

 
Två av dessa kriterier krävs för diagnos . Andra specifika 
tillstånd som kongenital adrenal hyperplasi (CAh), 
androgenproducerande tumör och Cushings´s syndrom 
skall uteslutas . 

 Menstruationsstörningen beror på nedsatt äggloss-
ningsförmåga och diagnosticeras anamnestiskt .

hirsutism är förekomst av ökad kroppsbehåring 

(terminalhår) hos kvinnor och kan vara, inte minst för 
unga kvinnor, socialt handikappande . Många undviker 
att delta i skolgymnastik, väljer att klä sig i långärmade/
långbenta kläder och avstår från simning och andra 
idrotter där kroppen exponeras . de vanligaste lokali-
sationerna är överläpp, kinder, haka, runt bröstvårtor, 
mellan brösten, längs linea alba och ljumskar samt 
armar och ben . hirsutism kan förekomma tillsam-
mans med acne och i extrema fall ses också håravfall av 
manlig typ på hjässan . Parentetiskt kan nämnas att den 
anabola konstitutionen vid PCoS kan vara fördelaktig 
ur idrottslig prestationssynpunkt . nyligen visades att 
PCoS är en vanlig orsak till menstruationsstörningar 
hos idrottskvinnor (4-5) inte minst på olympisk nivå (6) . 
idrottskvinnor med menstruationsstörningar och PCoS 
har lika hög bentäthet som regelbundet menstruerande 
idrottskvinnor och presterar bättre i olika fysiska tester 
jämfört med andra idrottskvinnor (4) .

Transvaginalt ultraljud är den bästa metoden för att 
bedöma ovarierna . Polycystiska ovarier föreligger om 
minst ett ovarium har 12 eller fler folliklar (2-9 mm i 
storlek) och/eller ökad ovarievolym > 10 ml (3) . det bör 
dock betonas att ultraljudsdiagnostiken inte är något 
krav för diagnos om patienten uppfyller de två övriga 
kriterierna för diagnos . Många tonårsflickor har inte 
debuterat sexuellt och man kan utan problem vänta med 
det vaginala ultraljudet till dess att flickan är mogen för 
undersökningen .

Laboratorieanalyser 
det finns ingen entydig definition på biokemisk hyper-
androgenism men analys av fritt testosteron alternativt 
fritt androgenindex dvs kvoten mellan totalt testoste-
ron och sexualhormonbindande globulin (ShBG) (T/
ShBG-kvot) anses allmänt vara den bästa metoden att 
bedöma biokemisk hyperandrogenism (7) . Sextio till 
åttio procent av kvinnor med PCoS har höga koncen-
trationer av fritt testosteron i serum (8) . För laboratorie-
diagnostik av PCoS räcker det således med att analysera 
totalt testosteron tillsammans med ShBG i serum för att 

bedöma testosteron/ShBG-kvoten som utgör ett mått 
på biologiskt aktivt testosteron . En förhöjd kvot är diag-
nostiserande för PCoS men endast ett fåtal laboratorier 
har fastställt ett sådant gränsvärde . En kvot > 0,050 har 
dock definierats som patologisk för referensvärden av 
totalt testosteron på 0,5-3 nmol/l och ShBG 35-150 
nmol/l . Karakteristiskt vid PCoS är framförallt lågt 
ShBG snarare än patologiskt förhöjt totalt testosteron, 
vilket kan vara praktiskt att tänka på för den som ej har 
tillgång till laboratorium där gränsvärde för testosteron/
ShBG- kvoten har fastställts . 

Vid menstruationsrubbning ska provtagningen kom-
pletteras med FSh, lh, TSh, fritt T4 och prolaktin . 
Förhöjd kvot av lh/FSh stärker PCoS-diagnosen men 

är i sig inte diagnostiserande . Andra androgener som 
dehydroepiandrosteronsulfat (dhEAS) och androsten-
dion anses inte tillföra något ytterligare i den biokemiska 
diagnostiken (7) . 

Anti-müllerskt hormon (AMh) har en tid använts 
som mått på ovariell reserv vid infertilitetskliniker, även 
om det ännu inte förekommer som rutinmetod vid alla 
sjukhus . AMh nivåerna är höggradigt korrelerade till 
antalet folliklar i ovariet hos friska kvinnor och kvinnor 
med PCoS och det har diskuterats om mätning av AMh 
på sikt skulle kunna ersätta ultraljudsdiagnostiken (9) . 

diagnosen PCoS kan ställas först efter att andra 
specifika tillstånd med liknande symtomatologi har ute-
slutits såsom CAh, androgenproducerande tumör och 
Cushings´s syndrom . Alla dessa tillstånd är ytterst säll-
synta med undantag för den sent debuterande formen 
av CAh som också kallas för icke-klassisk kongenital 
adrenal hyperplasi (nCAh) . 

CAh är ett ärftligt enzymbristtillstånd som oftast 
innebär brist på 21-hydroxylasaktivitet ledande till en 
alltför låg produktion av kortisol . En fullständig eller 
svår brist på 21-hydroxylas leder till virilisering hos 
flickor och saltförlust . denna form av CAh diagnosti-
seras oftast i nyföddhetsperioden och ingår i PKU-scre-

Foto: Henrik Alfthan.
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eningen . nCAh är en mild form av CAh och upptäcks 
tidigast i puberteten då patienten ofta söker för symtom 
som är förvillande lika de vid PCoS . nCAh kan exklu-
deras genom analys av serum-17-hydroxyprogesteron 
(17-ohP) i blodprov taget på morgonen i follikelfas 
eller under amenorroiska förhållanden (10) . 

Snabb progress och sen debut av tilltagande hirsu-
tism/virilisering i kombination med patologiskt för-
höjda nivåer av totalt testosteron (oftast > 5 nmol/l) 
inger misstanke om androgenproducerande tumör eller 
Cushing´s syndrom . Sådana fall kräver specifik hand-
läggning och omhändertagande av specialist . 

Långtidskonsekvenser
de metabola konsekvenser som PCoS medför hos 
vissa patienter kan börja upptäckas i 35-40 års ålder i 
form av bukfetma, hyperlipidemi, hypertoni och ned-
satt glukostolerans . Kliniska manifestationer som typ 2 
diabetes kommer i de flesta fall senare . En svensk upp-
följningsstudie av kvinnor med PCoS som kommit upp 
i 40 – 50 års ålder visade att 10 % hade utvecklat diabe-
tes och drygt 20 % hade metabola störningar (11-12) . 
omkring en tredjedel av kvinnor med PCoS uppvisade 
dock ett normaliserat menstruationsmönster och kunde 
inte längre sägas uppfylla kriterierna för PCoS (11-12) .

i Sverige rekommenderas metabol utredning med 
oral glukosbelastning av överviktiga och obesa PCoS 
patienter samt hos de patienter som har riskfaktorer för 
typ 2 diabetes och hjärtkärlsjukdom . Som alternativ till 
oral glukosbelastning kan man analysera fastevärden av 
blodglukos och insulin . 
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Jul i Jemtland (om blockflöjtmusik)
Johan Bjerner 
Fürst Medisinsk Laboratorium, Oslo

Julen i oslo är en ljus- och ljudbok 
som någon har satt på ”random 
play” . det är en aldrig sinande ström 
av lagom långa jullåtar, lagom glada 
och ständigt blinkande . Jul i oslo 
påminner alltför mycket om att 
slötitta på en TV-serie på TV3, man 
kastar ett öga på den den samtidigt 
som man håller på med någonting 

annat och med regelbundna intervaller väcks man ur 
sin halvslummer av lagom klämkäcka reklamtrudelut-
ter för någon ny gudasänd tacovariant på mikropizza .

En riktig barndomsjul i Jämtland är aldrig lagom . 
Mörkret är så stort och allvarligt att det tränger undan 
allt det vanliga . Tar man på sig sina termobyxor och går 
ut är natten så kall och hård att man kan ta på den, och 
den sprakar mellan fingrarna som elektriska gnistor från 
SJs strömavtagare . himlen är så mörk att man kan ana 
det svagaste av ljus: herren har tänt en stjärna . den är 
långt, långt borta och bitteliten .

det är irriterande att något så stort och allvarligt 
tränger sig på, eftersom det kräver något allvarligt i 
gengäld . Från första november till trettondagen åkte 
jag under flera år därför runt bland Jämtlands många 
kyrkor och musicerade, givetvis på största allvar . och 
tar man uppgiften på stort och uppriktigt allvar, så blir 
det också några kronor i fickan .

Mest blev det blockflöjt, och blockflöjt är åtminstone 
allvarligt . Man kan ju inte skämta om blockflöjt eller 
med blockflöjter, för hambo och storbandsjazz på 
blockflöjt är ju inte precis skoj . Blockflöjt är introvert 
och tystlåtet, och efter tio års hemmaövningar avslöjar 
grannen en dag att han aldrig någonsin hört en ton från 
dig . Jag träffade en gång en äldre dam som berättade för 
mig att min morfar sjungit (han hade en vacker basröst) 
i hennes skånska kyrkokör under hela sin tjänstgöring 
under kriget . och jag förstår morfar, när vardagarna 
är marschtrummor och trumpeter, känns en kyrkokör 
befriande . Att blockflöjten återuppstod på trettiotalet 

är knappast en slump, så mycket bättre med de sam-
manvävda stämmorna i en triosonat av Telemann än att 
marschera i svart uniform och få sin bastuba fylld med 
regnvatten . Blockflöjt är ju förresten som att sjunga, det 
är mjukt och runt, och om man blundar kan man höra 
texten – man sjunger fast utan ord .

(För säkerhets skull googlade jag alla mina tyska 
blockflöjtskompositörer, och i motsats till vad jag naivt 
trodde när jag skrev texten ovan var de goda nazister 
allihop . Förutom blockflöjtsmusik skrev t .ex . harald 
Genzmer Musik für Luftwaffenorchester och Cesar 
Bresgen komponerade Soldaten-Weihnacht für Chor 
und instrumente . den enda genuina blockflöjtkompo-
sitör som verkar ha varit förföljd var Franz Reizenstein, 
på grund av en judisk hustru . Så jag ändrar mig från 
„Blockflöjtsmusik var en tyst protest under nazitiden“ 
till att „Nazisterna förklarade det mesta av schysst tysk 
samtidsmusik som entartet, och kvar blev i stort sett kom-
positörer av blockflöjtmusik som då som nu inte förmådde 
provocera någon“ .)

Min äldste son kom förra året för övrigt hemdragan-
des med en märklig gulvit plastsak som hans klassfö-
reståndare insisterade på att kalla ”blockflöjt” . Familjen 
uppsökte därför omgående en musikaffär och jag (min 
fru sa nämligen: -om du är tvungen att spela på varenda 
blockflöjt i hela butiken så går jag ut . . .) inköpte något 
som jag tycker mer förtjänar benämingen ”blockflöjt” . 
Efterföljande kvartssamtal frågade klassföreståndaren 
försynt om jag som förälder inte kunde acceptera att 
min son hade samma ”blockflöjt” som resten av klassen . 
Jag kunde bara spontant utbrista: Över min döda kropp! 
Som sagt tidigare, man skämtar inte om blockflöjt, och 
skolan har inte tagit upp ämnet igen .

Blockflöjten har således med sin introverta och text-
nära klang ett högt kyrkligt marknadsvärde, vilket vi i 
min ungdom till fullo utnyttjade genom att erbjuda en 
hel blockflöjtskvartett, bestående av sopran-, alt-, tenor- 
och basblockflöjt, och jag kan titulera mig basblock-
flöjtist emeritus . En blockflöjtskvartett ser söt ut och 

verkar mycket autentisk, vilket den ju självklart inte är . 
Under barocken så blandade man ju alltid instrumenten, 
det var blockflöjt och fioler, fioler och orgel, orgel och 
oboe . En blockflöjtkvartett är därför lika autentisk som 
ett dansband bestående av sopran-, alt, tenor- och bas-
gitarr . Jag kan alltså avslöja: musiken är aldrig skriven 
för blockflöjtkvartett, den är bara omarrangerad för 
blockflöjtkvartett . Blev du lurad?

Sopranblockflöjtisten E . var lång, blondin, tre år 

äldre, gick humanistisk linje och körde bil . Bil (eller, 
som en redaktör av KBn påpekade, en packmoped av 
märket Zündapp) är nödvändig om man skall hålla 
kyrkokonserter i Jämtland . E . pratade i ett, mest om det 
motsatta könet . den ena efter den andra av ansiktslösa 
ynglingar (jag, grundskoleeleven, hade ju aldrig mött 
dessa gymnasister) dök upp och försvann i det glät-
tiga pladdret . E . hade ett sjätte sinne för vad publiken 

Foto: Henrik Alfthan.
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uppskattar . Pensionärer gillar solosång . Som obligato-
riskt sidonummer lades därför in ett sopransolo med 
framförande av en av Almquists songes: Den lyssnande 
Maria . denna aktualiserades oväntat under terrordåden 
i oslo 22 . juli, som ju inträffade mitt under pågående 
semester . hela laboratorieledningen var borta och jag 
trodde i ett svagt ögonblick att jag skulle vara ansvarig 
för minnesmarkeringen i samband med den tysta minu-
ten . Vad skulle jag göra, det är ju inte min starka sida 
att hålla högtidliga tal? Så mindes jag plötsligt att Jonas 
lindgård i klassen över mig hade dragit stråken över 
sin Sundvisson-fiol på minnesstunden för olof Palme . 
det hade varit väldigt fint och nationalromantiskt, jag 
tror att han framförde en av Stenhammars Sentimentala 
romanser (en av den svenska violinromantikens omist-
liga pärlor enligt Malmösymfonikerna) . Jag bestämde 
mig därför (och kom ihåg att detta är så hemligt att jag 
inte har berättat det för någon mer än dig) att sjung-
ande framföra 

Den lyssnande Maria:
Herre Gud, vad det är vackert,
att höra toner av en salig ängels mun:
herre Gud, vad det är ljuvligt, 
att dö i toner och i sång.
Stilla rinn, o min själ, i floden,
i dunkla, himmelska purpurfloden:
stilla sjunk, o min sälla ande, 
i gudafamnen, den friska, goda.
Stilla rinn min själ, stilla rinn i floden:
stilla sjunk min ande, i gudafamnen den goda.
Herre Gud, vad det är vackert...

Så jag köpte stearinljus, tändare och sov dåligt i tre nät-
ter . En halvtimme innan minnesstunden dyker dock 
direktören upp: stilla sjunk, o min sälla ande… 

Tenorblockflöjtisten Å . var E .s drabant till fullo . Å . 
höll alltid med E ., och tyckte som E . att de dumma 
pojkarna var dumma, och de snygga om möjligt ännu 
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Bidrag til Klinisk Biokemi i norden sendes i elek-
tronisk versjon til den nasjonale redaktøren som er 
angitt ovenfor . Formen på manuskriptet skal være 
som be skrevet i Vancouver-aftalen (http://www .
etikkom .no/ nEM/REK/vancouv .htm) . Meddel-
elser og korte innlegg skrives fortløpende, mens 
lengre artikler med fordel bør inndeles i avsnitt 
med en kort overskrift . Tabeller skrives på eget 
ark sammen med en tekst som gjør tabellen selv-
forklarende .

Figurer skal være av teknisk god kvalitet med 
tekst og symboler store nok til at figuren tåler 
forminskning . Til hver figur skal det finnes en 
forklarende tekst . Tabeller og figurer sendes i 
elektronisk form .

litteraturhenvisninger nummereres i den rek-
kefølge de angis i manuskript-teksten og skrives 
som i følgende eksempel (Vancouver-stil):

Sandberg S, Christensen nB, Thue G, lund 
PK . Performance of dry-chemistry instruments 
in primary health-care . Scand J Clin lab invest 
1989;49:483-8 .

det faglige innhold i de innsendte manu-
skripter vil ikke bli vurdert med referee-system . 
Redaksjonsko miteen vurderer imidlertid alle manu-
skripter innholdsmessig og redaksjonelt og foreslår 
eventuelle endringer .

Til manuskriptforfattere

i n F o R M AT i o n

nFKK har som oppgave å arbeide for utviklingen av det nordisk samarbeide innen klinisk kjemi med spesiell fokus på forskning, faglig 
utvikling og utdanning . den består av medlemmene i de vitenskapelige foreningene for klinisk kjemi i danmark, Finland, island, norge 
og Sverige . Aktiviteten i nFKK foregår i like arbeidsgrupper og komiteer . Foreningen har det vitenskabelige ansvar for Scandinavian Jour-
nal of labo ratory and Clinical investigation (SJCli), har ansvar for utgivelse av Klinisk Biokemi i norden, og står bak arrangering av de 
nordiske kongresser i klinisk kjemi .

det nåværende styre består av nete hornung (Randers), henrik Jørgensen (Bispebjerg), Tuula Metso (helsingfors), harri laitinen 
(helsingfors), Jón Jóhannes Jónsson (Reykjavik), ingunn Þorsteinsdóttir (Reykjavik), Tor-Arne hagve (oslo), helge Rootwelt (oslo), 
lena norlund (Karlstad) ) och Per Bjellerup (Västerås) .
ordförande: ingunn Þorsteinsdóttir . Sekreterare: Tuula Metso .

Nordisk Forening for Klinisk Kemi (NFKK)

Se også KBN’s hjemmeside: www.kkno.org
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snyggare . Bägge kom från Frösöns fashionabla områ-
den runt Fritzhemsgatan, hade sjungit i Frösöflick-
orna, och läste humaniora på Wargentinskolan . och 
Å . fann sig i att hennes mörka och mjuka altstämma 
alltid ackompanjerade E .s glittrande sopran . Gent-
emot altblockflöjtisten A . satte de upp en isfront . 
A .bodde i en annan ända av staden, gick teknisk linje, 
hade fast pojkvän och var tämligen ointresserad av löst 
prat . Att flickor fick gymnasieingeniörstofs i student-
mössan i heteronormens åttitalsöstersund represen-
terade ett gränsöverskridande som bara förstås fullt 
ut av den pojke som själv spelat fotboll i blommiga 
träskor och fått gruvligt med stryk efteråt . Fina flickor 
skulle hålla sig borta från byggarbetsplatser, men de 
som A . och Aino Söderhielm den gången tog sig dit 
blev onekligen bättre musiker . Fan vet varför .

Så satt vi där och spelade i Mattmar kyrka . inga 
överraskningar, samma program som alltid . Tjugo 
pensionärer i publiken . Efteråt sätter sig prästen och 
klockaren ned och skriver var sin recension, klockaren 
för ÖP och prästen för lT . Vi skriver alltid tillsam-

mans så att de skall bli lagom olika, sa prästen . Utanför 
är det mörkt . herren har släckt den bittelilla stjärnan .

Coda:
denna berättelse skrevs en sommartisdag när jag var 
gräsänkling i oslo . På torsdagen blev jag väldigt sugen 
på curry och cricket på storbilds-TV . På vägen dit 
passerar jag en somalisk loppis . i fönstret ligger fem 
fantastiska blockflöjter . Jag köpte alla fem för något 
slags meterpris, efter att först ha avhållit en konsert i en 
halvtimme för en publik bestående av hälften narkoma-
ner och hälften afrikanska damer som bor och arbetar 
i området . Bra blockflöjter har den oväntade effekten 
att man plötslig kan spela massa stycken utantill som 
man inte trodde man kunde . . . ”You’re good” sade de 
afrikanska damerna .

Blockflöjter kan man förvara i vinhyllan (denna är ju 
ändå alltid tom) . Jag har dock inrett en blockflöjthylla på 
jobbet . det finns ju de som har humidor och cigarrer . 
Själv lutar jag mig bakåt i kontorsstolen, tar upp mitt-
delen på blockflöjten och drar in den vällagrade doften 
av buxbom och rå linolja genom näsan .

Foto: Henrik Alfthan.
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