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S-Hepcidin-25 (LC-MS/MS) — NPU28841

Bakgrund, indikation och tolkning

Hepcidin ar sjalva jarnregulatorn i kroppen. Den avgér hur mycket jarn som tas upp fran fodan genom
att hamma frisattning av jarn fran tarmepitelceller och hur mycket jarn som gors tillgangligt i blodet
genom att hamma frisattning fran jarndep&erna i benmarg och lever. Hepcidinsyntesen okar vid
tillgang pa jarn och vid inflammation. Okningen av hepcidin vid inflammation férklarar uppkomsten av
sekundaranemi, det vill saga anemi som uppkommer pa grund av inflammatorisk sjukdom. De
inflammatoriska cellerna, framst monocyter och lymfocyter, frisatter IL-6 som stimulerar
hepcidinsyntesen. Det frisatta hepcidinet blockerar exporten av jarn fran makrofager till erytroblaster.
Erytroblasterna kan inte tillverka hemoglobin utan jarn och mognar darfor inte ut till erytrocyter.
Hepcidin ar ocksa en antimikrobiell peptid, och det var som sadan den forst blev kand. Kopplingen
mellan jarn och inflammation/infektion kan bero pa att bakterier behover jarn for att tillvaxa. Hepcidin
ar saledes bade giftigt for bakterier och minskar deras jarntiligang.

Syntesen av peptiden hepcidin sker i levern till pro-hepcidin (84 aminosyror, Uniprot P81172) varefter
spjalkning till tre subformer sker, Hepcidin 20, 22 respektive 25 (numreringen beror pa antalet
aminosyror i peptiden). Efter transport ut till blodet har endast hepcidin-25 bioaktivitet genom
blockering av ferroportins transportfunktion av jarn i tarmceller respektive makrofager.

Halten av hepcidin-25 i blod kan anvandas for att skilja akta jarnbristanemi som har lagt hepcidin-25,
fran sekundaranemi som har hogt hepcidin-25. Mycket hoga nivaer av hepcidin-25 ses vid sepsis.
Mycket laga hepcidin-25 nivaer ses vid thalassemi, trots att jarntillgangen ar mycket god. Det forklarar
varfor thalassemipatienter ofta far dverskott av jarn, sekundar hemokromatos. Mutationer i
hepcidingenen leder till primar hemokromatos.

Analysprincip

Serum blandas med en bestamd mangd isotopinmarkt hepcidin-25 och appliceras pa en prov-
upparbetningskolonn (SPE). Endogent respektive isotopinmarkt hepcidin-25 retarderas pa SPE-
kolonnen, medan huvuddelen av de endogena @mnena tvattas ut vid det efterféljande tvattsteget.
Kvarvarande substanser elueras darefter ut frin SPE-kolonnen. Det upprenade provet analyseras
med vatskekromatografi/tandem-masspektrometri (LC-MS/MS) i positiv mode (se Bilaga 3). Kvoten
hepcidin-25/ isotopinmarkt hepcidin-25 berdknas och koncentrationen bestdms med hjalp av
kalibratorer med k&nd koncentration. Isotopinmaérkt hepcidin sétts till patientprover och kalibratorer for
att kompensera for sa val experimentella som instrumentella variationer.

Referensintervall
1-12 nmol/L

Metodkarakteristika

Interferenser och felkallor
Inga kédnda

Matomrade
0,5 - 100 nmol/L
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Méatosakerhet

Sammanstéllning av 2022 ars méatosakerhet.
12 % vid 4,03 nmol/L.
10 % vid 59,4 nmol/L.

Spéarbarhet

Egen studie: NOBIDA (figur nedan) sammanstallningen ger samma referensomrade som Galesloot
T.E. et al (ref 2) och Itkonen O. et al (3). Urvalskriterier fér normalmaterialet var friska Danska
medborgare (alder 18-84 ar) samt Ferritin > 27 pg/L, Transferrinméttnad > 15 % samt CRP < 6 g/L.
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