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Resume

Introduktion: Feber og infektion opstar hyppigt som komplika-
tioner i forbindelse med behandling af cancer hos bgrn. Under-
sggelsens formal er at belyse, om procalcitonin (PCT) kan anven-
des som marker for sveer bakteriel infektion hos febrile bgrn med
neutropeni og at sammenligne denne med veerdien af C-reaktivt
protein (CRP).

Materiale og metoder: | studiet indgik der 34 bgrn, der var i be-
handling for kreeftsygdom, og som blev undersggt med PCT, CRP
og bloddyrkning i 55 febrile episoder i perioden 2001-2002.
Resultater: De 55 febrile episoder fordelte sig med 24 tilfeelde
af bakterizemi og 31 tilfaelde uden bakterieemi. For savel PCT som
CRP fandtes der signifikant hgjere veerdier ved episoder med
bakterieemi end ved episoder uden bakterieemi. De optimale
skeeringsveerdier til at praedikere bakterieemi med var for PCT

1 pg/l og for CRP 50 mg/l. Den positive preediktive veerdi af PCT
var bedre end af CRP, 74% vs. 57%, mens den negative praedik-
tive veerdi var naesten ens, 78% vs. 80%.

Konklusion: Hos knap 20% af bgrnene med bakterizemi vil sével
PCT som CRP ligge under skeeringsveerdierne. Det betyder, at man
ikke kan undlade at ivaerksatte antibiotikabehandling alene ud fra
PCT og CRP hos et febrilt immunsupprimeret barn. PCT kan dog
med fordel anvendes som marker for bakterizemi ved indleeggelse
af febrile barn i kemoterapi. Undersggelsen viser, at PCT er en vig-
tig tidlig marker for bakterieemi, og resultaterne indikerer, at PCT
er mere sensitiv end CRP til udredning af feber forarsaget af
bakterizemi hos disse patienter.

Hos bern med cancer er feber og infektion hyppige kompli-
kationer, hvilket kraever bredspektret antibiotikabehandling
under indleggelse [1-4]. Ved feber og neutropeni findes der
bakterizemi i ca. 20% af tilfzeldene, hvilket udger en risiko for
oget morbiditet og mortalitet [3, 5, 6]. Febrile immunsuppri-
merede born fir som regel fi og atypiske sepsissymptomer,
hvilket vanskeligger tidlig diagnostik af bakterizemi [7]. En
sikker paraklinisk marker for bakterizzmi med risiko for svaer
invasiv infektion vil kunne reducere varigheden af indleeggel-
serne og abne mulighed for ambulante behandlingsforleb
evt. med perorale antibiotika [1].

Akut fase-reaktanten C-reaktivt protein (CRP) er en meget
anvendt infektionsmarker og bruges rutinemaessigt til udred-
ning af febrile bern med neutropeni. CRP-forhejelse ses ved
fokale og generaliserede infektioner, men ogsa ved inflamma-

torisk sygdom og cancer [8, 9]. CRP- forhgijelse ses siledes ikke
udelukkende ved infektion, og tidligere undersogelser har
vist, at CRP ikke kan bruges som marker for bakterizemi hos
febrile bern med neutropeni [8, 10].

Procalcitonin (PCT) er et precursor-hormon for calcitonin,
der under normale fysiologiske forhold produceres af C-cel-
lerne i glandula thyroidea [5, 7]. PCT kodes af CALC-I-genet
pa kromosom 11 og spaltes i C-cellerne til calcitonin, katacal-
cin og et N-terminalt fragment. Der er pavist ekstratyroidal
PCT mRNA i lever, lunger, nyrer, testes og leukocytter [11].
Hos raske personer er den ekstratyroidale produktion af PCT
minimal, og serum-PCT er normalt < 0,1 pg/1 [11-13].

I flere undersogelser har man pavist meget hoje koncen-
trationer af serum-PCT ved invasive bakterielle og parasitere
infektioner samt ved svampeinfektioner [12, 13], mens kon-
centrationen forbliver lav ved noninvasiv infektion og virus-
infektion [12, 14]. Ved injektion af bakterielle endotoksiner
hos raske forsoegspersoner er der pavist en op til 1.700 fold
stigning af serum-PCT [15]. Disse resultater indikerer, at PCT
er en vigtig marker for bakterizemi, sepsis og bakterielt endo-
toksinshock.

Koncentrationen af serum PCT nar den hojeste verdi efter
seks timer, hvorimod CRP forst reagerer efter 12-24 timer [11].
PCT stiger allerede ca. fire timer efter systemisk infektion og
fortszetter med at stige, hvis relevant antibiotikabehandling
ikke pabegyndes. PCT synes saledes at veere veerdifuld til tid-
lig diagnostik af bakterizemi hos bern med cancer. I en nyere
metaanalyse lavet pa baggrund af studier hos savel bern som
voksne er det netop pavist, at PCT er bade mere sensitiv og
specifik end CRP til pavisning af infektion [14].

Mange studiers resultater har vist, at PCT er en god infek-
tionsmarker hos sdvel immunkompetente voksne og bern
[12, 13, 16] som hos immunsupprimerede voksne [17-19]. Der
findes modsatningsvis kun fa undersogelser af PCT som mar-
ker for invasiv bakteriel infektion hos immunsupprimerede
bern [2-4, 6].

Formalet med dette studie er: 1) at undersoge verdien af
PCT til diagnostik af bakterizemi hos febrile bern med cancer
og 2) at sammenligne verdien af PCT og CRP.

Materiale og metoder

I studiet er der inkluderet alle febrile episoder hos bern med
cancer i kemoterapi i perioden fra den 16. februar 2001 til den
13. december 2002, hvor der rutinemessigt blev analyseret
leukocyttal, differentialtzelling, CRP, PCT og bloddyrkning.
Samtlige blodproever og bloddyrkninger er foretaget i indlaeg-
gelsesdognet for start pd behandling med antibiotika. Feber er
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defineret som temperatur 238,5°C, registreret som hajest
malte temperatur det pageldende degn. Postoperative febrile
episoder er ekskluderet. Episoderne er identificeret ud fra de
PCT-analyser, der blev foretaget pa klinisk mikrobiologisk
afdeling i perioden fra den 16. februar 2001 til den 13. decem-
ber 2002. De kliniske oplysninger er indhentet ved retrospek-
tiv gennemgang af journaler fra Rigshospitalets afdeling for
padiatrisk hzematologi og onkologi.

Fireogtredive born i alderen 1-16 ar indgik i undersogelsen
med 55 febrile episoder. Disse 55 episoder blev selekteret ud
fraialt 169 febrile episoder hos 95 bern med cancer i samme
tidsrum. De resterende 114 febrile episoder havde ikke givet
anledning til maling af serum-PCT og blev ekskluderet. Ma-
terialet udger siledes ca. en tredjedel af alle febrile episoder
i perioden.

For hver inkluderet episode blev registreret: 1) dato,

2) temperatur, 3) sepsissymptomer, 4) PCT, 5) CRP, 6) leuko-
cyttal, 7) neutrocyttal, 8) bloddyrkningsresultater og 9) intra-
venese antibiotika. Kliniske symptomer pa sepsis er ud over
feber: pavirket almentilstand, kulderystelser, takykardi, taky-
pnoe og hypotension. Samtlige bern havde et centralt vene-
kateter (CVK) og modtog alle forud for udvikling af feber
udelukkende profylaktisk sulfotrim to dage om ugen samt
fluconazol i enkelte tilfzelde.

Patienterne blev i henhold til bloddyrkningsresultater ind-
delt i to grupper: gruppe 1: bakterizemigruppen, dvs. patien-
ter, der havde haft febrile episoder med positiv bloddyrkning
og gruppe 2: nonbakterizmigruppen, dvs. patienter, der
havde haft febrile episoder med negativ bloddyrkning og
updvirket almentilstand. Her indgér patienter bide med og
uden symptomer pa lokale infektioner som f.eks. stomatitis,
tonsillitis og gastroenteritis

PCT-analyse blev foretaget ved et immunoluminometrisk
assay (Brahms Diagnostica GmbH). For ti udvalgte prover, der
blev analyseret ni gange, var variationskoefficienten: 28-112%
for prover <0,5 pg/1, 8-32% for prover 0,5-2,0 pg/l, og 2-7%
for prever >2,0 pg/1. Den store variation i de lave veerdiom-
rader beror sandsynligvis p3, at manuel pipettering indgar i
denne lumitest. Den nedre detektionsgraense var 0,08 pg/1.
Rigshospitalet har efterfolgende investeret i nyt PCT-analyse-
apparatur.

CRP-analyse blev foretaget ved et immunoturbidometrisk
assay (Roche Diagnostics GmbH). Ved bestemmelse af leuko-
cyttal er den nedre grense 0,1x10%/1 og ved leukocyttal
<0,5%10%/1 bestemmes andelen af neutrofile ikke. Blod til
dyrkning blev trukket fra bernenes CVK og undersogt for
bakterier og svampe.

De statistiske beregninger er udfert med Statistical Pro-
gram for Social Science (SPSS). Til signifikansberegningerne
er anvendt Mann- Whitneys U- test med et signifikansniveau
pa 0,05.

PCT-analyse blev indfert som led i et kvalitetsikrings-
projekt.
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Resultater

I studiet indgik der 55 febrile episoder hos 34 bern med
cancer. Episoderne forte alle til maling af PCT og CRP samt
bloddyrkning i det forste febrile dogn. Der var 24 episoder
med bakterizemi (gruppe 1), heraf et tilfelde med sepsissymp-
tomer og 31 episoder uden bakterizemi eller sepsissymptomer
(gruppe 2) (Tabel 1). Af de 24 bakterizemiepisoder var 62%
(15) udviklet under neutropeni (neutrocyttal <0,5x10%1) mod
58% (18) af de 31 nonbakterizmiepisoder.

I de 24 positive bloddyrkninger fandtes 14 grampositive
bakterier, otte gramnegative bakterier, en blandingsinfektion
(koagulasenegative stafylokokker og nonhaemolytiske strep-
tokokker) og et tilfzlde af svamp (Tabel 2).

I gruppe 1 med bakterizzmi var den mediane temperatur
ved indleggelse 39,2°C (38,5-40,8°C) vs. 39°C (38,5-40,7°C)

i gruppe 2 (p=0,15). Det mediane leukocyttal i gruppe 1 var
1,15%10°/1 (0,1-14) vs. 1,3x10%/1(0,2-17) i gruppe 2 (p=0,25)
(Tabel 1).

Under episoder med bakterizmi (n=24) blev PCT og CRP
malt pa dag to under 15 episoder, pa dag tre under ni episo-
der, pa dag fire under ni episoder, pa dag fem under syv epi-
soder, pa dag seks under syv episoder og pa dag syv under
seks episoder. Med forbehold for de begransede antal malin-
ger sa PCT og CRP ud til at falde parallelt med temperaturen
over tid, med den hojeste veerdi malt pa indleggelsesdognet
(dag et). Der fandtes dog ikke signifikant forskel mellem dag
et- og dag to-méilingerne for sivel PCT (p=0,6) som CRP
(p=0,85).

Blandt alle febrile episoder fandtes signifikant hejere PCT
i gruppe 1 med bakterizemi (1,7 pg/1 (0,3-173,0)) end i gruppe
2 uden bakterizemi (0,5 pg/1 (0,1-24,9)) (p=0,001). Betragtes
de neutropene episoder isoleret fandtes ligeledes signifikant
hajere PCT i gruppe 1 (1,2 pg/1 (0,3-55,5)) end i gruppe 2
(0,5 pg/1(0,1-24,8)) (p=0,033). For CRP fandtes blandt alle
febrile episoder signifikant forskel mellem gruppe 1 (115 mg/1

Tabel 1. Fordeling, karakteristika og anvendt intravengse antibiotika hos
bgrn med cancer under febrile episoder med bakterizemi (gruppe 1) og
uden bakterizemi (gruppe 2).

Gruppe 1 Gruppe 2

Patienter, n. . ................. 15 24
Episoder,n................... 24 31
Alder, ar, median (spaendvidde). . . . . 5,3(1,1-15,1) 6,5 (1,1-16,1)
Kgn, n (drenge/piger). .. ......... 10/5 1717
Diagnose, n

leukeemi . .................. 10 14

lymfom . .. ... ... 1 2

solide tumorer . .. ............ 4 8

Temperatur, °C,

median (spaendvidde) . .. ....... 39,2 (38,5-40,8) 39 (38,5-40,7)

Leukocyttal x 109/I (speendvidde) ... 1,15 (0,1-14) 1,3 (0,2-17)
Neutrocyttal x 109/ (speendvidde) . .. 1,1 (0-9,4) 1,3 (0-13)
Leukocyttal <0,5x10%I3, n . ...... 9 6
Intravengse antibiotika, n/N (%) . ... 24/24 (100) 24/31 (77)

a) Episoder med uspecificeret neutrocyttal, hvor leukocyttallet er <0,5,
er ikke medtaget i beregningen af medianneutrocyttal.
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Tabel 2. Mikrobiologiske fund i 24 positive bloddyrkninger hos febrile
bgrn med cancer.

Mikroorganisme Antal
Grampositive bakterier

Koagulasenegative stafylokokker . . .......... ... ... ...... 7
Staphylococcus aureus. . . ... ... 1
Micrococcus IUteUS . . .. ...ttt 2
Corynebacterium-species . . . .......... .. 2
Streptococcus viridans . . . .. ... 2
Lalt . 14
Gramnegative bakterier

Pseudomonas aeruginoSa . . . .« vv vttt 1
Escherichiacoli. . ....... ... . ... . . . 1
Enterobactercloacae . . . ......... .. ... ... .. . .. 1
Klebsiella pneumoniae. . ... ... 1
Agrobacter radiobacter. . . ... ... 1
Acinetobacter baumani .. ...... .. .o 1
Bordetella-species. .. ......... ... .. 1
Chryseobacterium indologenes . ... ..................... 1
Lalt . 8
Blandingsinfektionera. . . ... ... ... ... 1
Candidaalbicans. .. .......... .. ... .. ... . 1
Svampeialt .. ... ... 1

a) Koagulasenegative stafylokokker og non-haemolytiske streptokokker.

Tabel 3. Skeeringsniveauer for procalcitonin (PCT) og C-reaktivt protein
(CRP) som parametre for bakterizemi hos febrile bgrn med cancer.

Sensi- Speci- PPVe,  NPVb,

Skeeringsveerdi tivitet, % ficitet, % % %
PCT, g/l

03 .. 96 16 47 83
05 .. 83 52 57 80
1,0 .o 71 81 74 78
5{0) 6 booob00000600060060000 38 87 69 64
CRP, mg/l

10, .. 96 19 48 86
5 () 63 52 57 80
100. ... 50 74 60 66

a) Positiv praediktiv veerdi.
b) Negativ praediktiv veerdi.

(9-313)) og gruppe 2 (88 mg/1 (2-296)) (p=0,009), og ligeledes
blandt de neutropene episoder, gruppe 1 (131 mg/1 (11-302))
vs. gruppe 2 (44 mg/1 (5-221)) (p=0,018).

Den optimale PCT-skeeringsveerdi til at praedikere invasiv
bakteriel infektion med hos bern, der far feber under kemo-
terapi, er ifelge vores resultater 1 pg/1. Tilsvarende er den
optimale CRP- skeeringsvaerdi 50 mg/1. Ved disse respektive
skeeringsveerdier er sensitiviteten for PCT og CRP hhv. 71% og
83%, og specificiteten er 81% og 52%. Den positive praediktive
veerdi (PPV) for PCT og CRP er 74% og 57%, og den negative
prediktive verdi (NPV) er 78% og 80% (Tabel 3). I henhold til
dette fandtes flere episoder uden bakterizemi over skaerings-
veardien (falsk positive) for CRP (n=17) end for PCT (n=6).
Samlet set fandtes fem episoder uden bakterizemi over skee-
ringsvaerdien for bide PCT og CRP (falsk positive) og kun to
episoder med bakterizemi under skaeringsveerdien for PCT og
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CRP samtidig (falsk negative) (Figur 1). Af de to episoder med
bakterizemi under skeringsverdien for begge parametre var
den ene en koagulasenegativ stafylokok, der kan repraesentere
forurening eller isoleret kateterinfektion (Figur 2).

Diskussion

Born i kemoterapi er i hgj risiko for at fa bakterizemi og sepsis.
Dette skyldes: 1) hyppige neutropene episoder, 2) mucositis
og lzesioner i mave- tarm-kanalen, 3) indgangsporte som f.eks.
centralt venekateter eller gastrostomi, 4) nedsat immunolo-
gisk respons og 5) florazndringer pga. profylaktiske og hyp-
pige antibiotikakure, lange indleeggelser, kemoterapi og
grundmorbus [10].

Ifolge vores resultater korrelerer hverken temperatur eller
leukocyttal hos det febrile immunsupprimerede barn med
senere pavist bakterizemi. Dette er i overensstemmelse med
resultater fundet af bl.a. Bont et 4/ [6]. Undersagelsen viser, at
forhejet PCT er en god marker for invasiv bakteriel infektion
hos febrile bern med cancer, da der ved samtlige episoder
fandtes signifikant hejere PCT-vardier ved bakterizemi end
ved nonbakterizemi. Blandt de neutropene episoder isoleret
set fandtes ligeledes signifikant hojere PCT-vaerdier ved bak-
terizzmi end ved nonbakterizemi. I andre undersegelser har
man tilsvarende pavist, at PCT er en god indikator for bak-
terizzmi hos patientpopulationer bestdende af sivel born [2]
som blandet voksne og bern [3, 4]. I vores studie fandtes ogsa
CRP signifikant hejere hos bern med bakterizemi end hos
bern med non- bakterizemi ved sivel alle febrile episoder som
ved de neutropene episoder isoleret.

Fortolkningen af resultaterne vanskeliggores dog af det
faktum, at der kun er inkluderet 55 ud af i alt 169 febrile epi-
soder. Det drejer sig sdledes om et selekteret materiale, da alle
febrile bern desverre ikke havde fiet malt serum-PCT. Lige-
ledes er fordelingen af bakterizemi (44% (24 ud af 55)) og ikke
bakterizemi (56% (31 ud af 55)) hos de febrile bern udtryk for
en selekteret patientpopulation, da resultaterne af de fleste
studier viser ca. 20% bakteriemi blandt febrile bern med
cancer [3, 5, 6].

I dette studie er alle bloddyrkninger taget fra bernenes
CVK, hvorfor der ikke kan skelnes mellem isoleret kateter-
infektion med risiko for senere invasiv infektion og egentlig
bakterizemi. Dette kunne forklare den relativt hoje forekomst
af bakterizemi blandt de febrile born, samt at kun et barn
havde svert pavirket almentilstand pa indleeggelsesdagen.

I studiet er positiv bloddyrkning valgt som guldstandard for
bakterizzmi. Forhejet PCT uden bakterizemi kan saledes
skyldes falsk negativ dyrkning eller translokation af bak-
terielle endotoksiner fra slimhinder.

Ved anvendelse af markorer til tidlig diagnostik af invasive
bakterielle infektioner er de prediktive vaerdier klinisk mest
relevante. Ved de optimale skaringsverdier for PCT (1,0 pig/1)
og CRP (50 mg/]) fandtes en hajere PPV for PCT (74%) end for
CRP (57%). NPV var nasten ens for PCT (78%) og CRP (80%).



UGESKR LAGER 169/2 | 8. JANUAR 2007

VIDENSKAB OG PRAKSIS | ORIGINAL MEDDELELSE

Figur 1. Procalcitonin
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Resultaterne er i overensstemmelse med, at forhajet CRP er
korreleret til sivel infektion som vavsskade, inflammation og
grundmorbus [8, 9]. Ligeledes nas den hojeste vaerdi for CRP
forst efter ca. 24 timer, mens den nas efter seks timer for PCT.
At PPV ikke er hojere for begge markerer kunne ogsa skyldes
isoleret kateterinfektion, falsk negativ dyrkning eller translo-
kation af bakterielle endotoksiner fra slimhinder. I et studie af
Persson et al fandtes folgende optimale skaeringsvaerdier for
PCT (1,4 pg/1) og CRP (104 mg/1). Studiets resultater viste til-
svarende en hejere PPV for PCT end for CRP (PCT (67%) og
CRP (42%)), men ogsa en hajere NPV (PCT (94%) og CRP
(88%)) [19]. En haj NPV er vigtig til identifikation af febrile
episoder uden bakterizemi, hvor der ikke er behov for bred-
spektrede intravenese antibiotika under indleggelse.
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Modeller til evaluering af risikoen for invasive bakterielle
infektioner hos immunsupprimerede patienter, herunder
bern, er beskrevet af flere centre mhp. en reduktion af
mengde og varighed af bredspektrede intravenese antibio-
tika til disse patienter. Dette vil kunne reducere varighed af
hospitalsophold samt mindske risikoen for udvikling af bak-
teriel antibiotikaresistens. CRP- forhejelse indgar som en pa-
rameter i nogle af disse modeller, men PCT er til dato ikke
medtaget [9].

Konklusion

Hos ca. 20% af bernene med bakterizemi vil sivel PCT som
CRP ifolge vores resultater ligge under skeringsverdierne.
Dette betyder, at man ikke kan undlade at iverksztte anti-
biotikabehandling alene ud fra PCT og CRP hos et febrilt
immunsupprimeret barn.

Undersogelsen viser, at PCT er en god marker for bakteri-
2mi, for der foreligger bloddyrkningssvar ved vurdering af
febrile bern i kemoterapi. Resultaterne indikerer, at PCT er
mere sensitiv end CRP til tidlig diagnostik af invasiv bakteriel
infektion hos immunsupprimerede bern. Resultaterne beror
dog kun pa ca. en tredjedel af afdelingens febrile immunsup-
primerede born i perioden, og PCT synes ikke at kunne er-
statte CRP til udredning af febril neutropeni. Hvorvidt PCT
vil kunne anvendes i kombination med andre parametre til
identifikation af bern uden bakterizemi vil kraeve en storre,
prospektiv undersogelse.
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Sveer hyperventilation som differentialdiagnose

til akut koronarsyndrom
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Hyperventilation er tidligere beskrevet at kunne give anled-
ning til bide brystsmerter og elektrokardiogram (EKG)-for-
andringer. I den kliniske hverdag er det dog ikke serlig ofte,
at hyperventilation nzvnes som differentialdiagnose til akut
koronarsyndrom (AKS), men nzrverende sygehistorie viser,
at det kan vere tilfeeldet.

Sygehistorie

En 30-drig tidligere rask kvinde modte i skadestuen pga. ge-
nerel utilpashed, dandened, hjertebanken, trykken i brystet og
parzstesier i arme og ben. Patienten havde et par timer forud

Figur 1. Elektrokardiogram taget ved indleeggelse efter behandling to gange med
nitroglycerinspray.

for indleggelsen oplevet en nzrbesvimelse og felte sig bange.
Hendes eneste faste medicin var p-piller, men i den sidste uge
op til indleeggelsen havde hun desuden brugt nogle slankepil-
ler, som var kebt pd gaden i Thailand. Slankemedicinen
havde medfert utilpashed hos patienten.

Objektivt fandtes patienten ved indlaeggelsen at vaere
vagen og klar, hemodynamisk stabil (blodtryk: 110/55, puls:
60 og temperatur: 37,0), men hviledyspneisk og perifert kold.
Et EKG (Figur 1) viste 0,1 mV ST-depression i inferolaterale
afledninger og invertering af T-takker i nzesten samtlige afled-
ninger. En ekkokardiografi viste normale forhold. En blod-
gasanalyse viste respiratorisk baseose med pH 7,63 og pCO;,
2,0 kPa. Desuden fandtes en leukocytverdi pa 15,5 10E9/1,
en kaliumveerdi pa 2,4 mmol/l og en natriumverdi pa 125
mmol/l.

Behandling med oralt nitroglycerin havde ingen effekt pa
EKG-forandringerne. Patienten blev indlagt, da man havde
mistanke om AKS. Den mulige toksiske effekt af slankepil-
lerne kunne ikke umiddelbart vurderes, da deres handels-
navne var ukendte, og de ikke kunne identificeres via farve,
overfladekendetegn eller lignende.

Ilobet af det forste dogn svandt patientens symptomer
spontant. EKG normaliseredes, der var normale koronaren-
zymer og D-dimer, og de ovrige biokemiske parametre nor-
maliseredes, dog var serumnatrium ved udskrivelsen efter
halvandet dogn kun oppe pa 134 mmol/l. Patienten blev ud-
skrevet i velbefindende og var overbevist om, at hun ville
holde sig fra slankemidler fremover. En efterfolgende kemisk
analyse af slankepillerne viste indhold af fluoxetin, phenter-
min (et amfetaminlignende appetitnedszttende leegemiddel,
som ikke er registreret i Danmark) diazepam, bisacodyl og
hydrochlorthiazid.

Ved et senere ambulant besog var patienten velbefindende
og uden symptomer pé iskeemisk hjertesygdom. Der blev ud-
fort en seksminutters hyperventilationstest, hvorunder hun



