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Pt-Svett-test (NPU17183)

Bakgrund, indikation och tolkning

Cystisk fibros (CF) &r den vanligaste livshotande arftliga sjukdomen i vastvarlden. Prevalensen ar
lagst i Asien och hdgst bland kaukasier. Enligt Socialstyrelsen (2023-06-15) fods det i Sverige 15-20
barn per ar med CF, och det finns for narvarande drygt 700 svenska patienter med sjukdomen. Forr
overlevde ett fatal barndomen men idag 6kar medellivslangden stadigt och ligger i Sverige kring 50 ar.
Enstaka personer med CF far tydliga symtom forst i vuxen alder. CF nedarvs autosomalt recessivt
vilket innebar att bada foraldrarna till ett drabbat barn méaste vara barare av sjukdomsanlaget. Om oro
foreligger infor graviditet att det finns CF inom familien boér man erbjuda genetisk radgivning och even-
tuell test for anlagsbarande [19].

Patienterna har en dysfunktion i epitelcellerna som leder till att mukdsa kortlar utséndrar ett abnormt
segt sekret, som pluggar igen kortlarnas utfoérsgangar och ger sekundara forandringar bland annat
bronker, gallvégar och pankreas. Vid typisk CF foreligger oftast kronisk lungsjukdom, malabsorption
och pankreasinsufficiens samt 6kad risk for diabetes [1,2].

Pa 1980-talet kunde man i parallella studier [3-5] visa att sjukdomen orsakas av mutationer i genen for
CFTR (Cystic Fibrosis Transmembrane conductance Regulator). CFTR ar ett membranprotein som
bland annat transporterar klorid 6ver cellmembran. Genen som kodar fér CFTR &r stor (ca 189 000
baspar) och ligger pa den langa armen av kromosom 7 (7g31.2) dar den spanner éver 27 exon vilket
ger ett protein med 1480 aminosyror. CFTR uttrycks bland annat i pankreas, lever, svettkortlar, paro-
tis, colon och placenta men inte i hjarna, binjurar, fibroblaster och lymfoblaster [1].

Man kanner till 6ver 2000 mutationer i CTFR-genen [19]. Dessa &r av olika klinisk betydelse och langt-
ifran alla ger upphov till CFTR med defekt funktion [6]. Den vanligaste mutationen, p.Phe508del
(F508del), bestar av en deletion av aminosyran fenylalanin i position 508 och férekommer, beroende
pa etnicitet, hos omkring 30-80% av patienterna med CF. Av det hdga antalet punktmutationer och
deletioner i CFTR-genen tacker den gédngse DNA-baserade diagnostiken uppemot ett 40-tal [6]. De
kanda mutationerna kan delas in i olika grupper beroende pa typ av mutation, lokalisation i genen
samt konsekvens for funktionen av CFTR. Vissa mutationer anses ge svarare sjukdom, men det finns
inget absolut samband mellan mutationen i CFTR och sjukdomens svarighetsgrad.

Trots utveckling av DNA-diagnostiken utgor den endast ett komplement till det traditionella svett-testet
som fortfarande &r "gold standard” i diagnostiken av CF [7-10]. Vid svettning sker i svettkdrtlarnas
utférsgang normalt en reabsorption av mer an hélften av primarsvettens natrium- och kloridjoner. En
defekt i denna reabsorption hos CF-patienter leder till férhojda halter av framfor allt kloridjoner i svet-
ten jamfort med svett hos friska individer.

Vid en standardiserad undersékning pa patient induceras lokal svettning genom att pilokarpin, som fatt
vandra in i huden med hjalp av en svag strom, stimulerar svett-kdrtlarna. Svett uppsamlas under 30
min i en plastkapillar (Macroduct svettuppsamlare [11,12]) och koncentrationen av kloridjoner bestams
pa ett for Andamalet dedicerat instrument.

Utforliga internationella och nationella guidelines kring svett-test, kloridméatning och tolkning finns pub-
licerat [9,10,13]. Allman screening av alla nyfédda med avseende pa CF har inforts i ett flertal lander
(ex. Frankrike, England, USA, Norge) men &nnu inte i Sverige. Denna screening bygger sedan 1980-
talet pa bestamning av IRT (immunreaktivt trypsinogen) med immunoassay under de forsta dagarna i
livet [14,15]. Beroende pa utfall foljs olika algoritmer baserade p& atertestning av IRT, svett-test eller
mutationsanalys av CFTR-genen.
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En koncentration av kloridjoner = 60 mmol/L i svett ger stdd for diagnosen CF hos bade barn och
vuxna. Nivaer <29 mmol/L anses normala savida inte klara kliniska fynd foranleder vidare utredning.
Varden daremellan utesluter inte CF och fortsatt utredning rekommenderas.

| nedanstaende tabeller samt Bilaga 1 framgér de nationella och internationella riktlinjer som galler vid
tolkning av svar pa klorid-joner i svett [9,10,13].

Tabell 1 Riktlinjer for diagnostik av CF med svett-klorid (mmol/L)

Normalt Gréazon Diagnostiskt
Alla &ldrar ‘ <29 ‘ 30-59 ‘ > 60
Atgard ‘ | regel utan atgard ‘ Nytt svett-test ‘ Konfirmera

Analysprincip

Svettproduktion i huden induceras med hjalp av pilokarpin och en svag strém (sk jontofores) varefter
uppsamlat svett med Macroduct-systemet bestams pa innehall av kloridjoner med en coulometrisk
metod (titrering). Denna teknik anvands pa provtagningen, Laboratoriemedicin bas i Lund.

Referensintervall

Tabell 3 Referensintervall for svett-klorid.

Alder (inga kénsskillnader) Normala kloridnivaer (mmol/L)

Alla aldrar <29

Medelvardet av svett-klorid ar hos individer utan cystisk fibros ca 10 mmol/L och hos CF-patienter ca
100 mmol/L [9,10, 13, 16, 17].

Metodkarakteristika

Interferenser och felkallor
Bristande svett-produktion férekommer vid ca 10 % av undersokningarna.

Okad elektrolytkoncentration i svett kan férutom vid cystisk fibros &ven i undantagsfall vid exempel
anorexia nervosa, atopisk dermatit, celiaki, med flera sjukdomar [10].

Métoséakerhet

Reproducerbarheten hos sjalva svettproduktionen pé en och samma patient kan variera betydligt.
Dartill kommer bland annat matosakerheten for metoden att mata svett-klorid som ligger pa 2-7 %
beroende pa niva. Total matosakerhet har uppskattats ligga uppemot 30 % hos friska individer [18].

Ovrig information
Svett-test ar inte en ackrediterad undersokning.
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Kontraindikationer

Vid feber (= 38°C) skall ingen undersdkning goras.

Svett-test kan goras pa symtomatiska barn redan vid 48 timmars alder ifall tillracklig svett-mangd kan
induceras. Pa grund av svarigheter att fa ett adekvat svett-prov gors i regel inget svett-test for barn
under 2 veckors alder eller om de vager < 2 kg.

Personer som har inopererad defibrillator (ICD), implanterad neurostimulator, pacemaker eller implan-
terbar EKG-monitor (ILR) ska inte genomga undersokningen.

Gravida kvinnor, personer med hjartsjukdom eller epilepsi samt personer med 6verkénslighet mot
pilocarpin ska inte genomga undersokningen.

Inga specifika biverkningar forvantas forutom i enstaka fall da en svidande till brannande kansla kan
férnimmas.

Svett-test med jontofores utfors inte pa patient som har syrgasbehandling. Explosionsrisk!
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