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dott. Vincenzo Cerreta 



La procalcitonina è un biomarcatore pro-infiammatorio utile  

nella diagnosi di infezione batterica e SEPSI, 

è di ausilio nella gestione della terapia antibiotica. 
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Malgrado l’elevato impatto clinico e sociale fino agli anni 90 

non vi è stata uniformità nella definizione. 
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Systemic Inflammatory Response Syndrome (SIRS) 
risposta sistemica all’infiammazione da grave insulto che si manifesta con due o più condizioni seguenti: 

•Temperatura >38°C o <36°C 

•Frequenza cardiaca >90 battiti/min 

•Frequenza respiratoria > 20 respiri/min o PaCO2 <32 torr (<4.3 kPa) 

•WBC >12.000 cellule/mm3, <4000 cellule/mm3 o forme immature >10% 
 

SEPSI 
risposta 

sistemica 

all’infezione 

associata ad 

almeno due 

eventi SIRS 

SEPSI SEVERA 
sepsi associata a disfunzione d’organo, ipotensione o ipoperfusione.  
Le anomalie della perfusione possono includere, ma non sono limitate, all’acidosi lattica, 

all’ oliguria o ad un’alterazione acuta dello stato mentale. 

SHOCK 

SETTICO 
sepsi severa 

associata a 

persistente 

ipotensione o 

ipoperfusione 

 
Le anomalie 

della perfusione 

possono 

includere, ma 

non sono 

limitate, 

all’acidosi 

lattica, 

all’oliguria o ad 

un’alterazione 

acuta dello stato 

mentale. 

Sepsis-1 
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Sepsis-2 

Conclusioni:  

• Si conferma l’importanza di concetti quali quello di 

sepsi, sepsi severa e shock settico. 

• I criteri diagnostici di definizione della SIRS sono 

ritenuti eccessivamente sensibili e non specifici. 
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Obiettivo: 

rivedere la definizione di sepsi e shock settico, stabilire i criteri clinici per 

identificare i pazienti a rischio. 

• I criteri SIRS sono aspecifici perché presenti in molti pazienti ricoverati, 

inclusi quelli senza infezione.  

• Alcuni pazienti con infezione ed insufficienza d’organo non hanno il requisito 

SIRS minimo di 2 criteri per l’inclusione nella definizione di sepsi. 
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La nuova definizione: 

 

disfunzione d'organo 

potenzialmente letale 

causata da una 

risposta non regolata 

dell'ospite 

all'infezione.  

 

 

 

Sepsi 

severa 

 

 

sottogruppo della 

sepsi nel quale le 

anomalie del 

metabolismo 

circolatorio e 

cellulare sono 

sufficientemente 

gravi da aumentare in 

modo sostanziale il 

rischio di mortalità. 

Shock 

settico 

Definizione 

superflua 

La sepsi è 

riconosciuta come 

sindrome senza un 

test diagnostico 

validato 

(gold standard) 

La diagnosi si avvale 

dello score SOFA  

(Sequential Organ 

Failure assessment) 

o del qSOFA 

Sepsi 
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SOFA score 

qSOFA score punteggio totale SOFA ≥2 

rischio di mortalità  

circa il 10% 

popolazione ospedaliera 

con sospetta infezione 

shock settico  

rischio di mortalità  

superiore al 40% 

popolazione ospedaliera 

con sospetta infezione 
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Fonte: PubMed – NCBI 
Ultimo accesso 21/11/2019 

11336 citazioni 

~ 30anni 

148681 citazioni 

~ 30 anni 
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Interrogati 15 database per la stima del tasso di incidenza 

di sepsi e mortalità nelle popolazioni adulte. 

La ricerca ha fornito 1.553 abstracts, pubblicati dal 1979 

al 2015. 

Un totale di 27 studi (7 paesi) hanno fornito dati per la 

meta-analisi. 

Il tasso di incidenza nella popolazione, per cure ospedaliere prestate in caso di sepsi, era 288 per 100.000  

persone-anno e per cure ospedaliere nei casi di sepsi grave 148 per 100.000  persone-anno . 

Limitatamente all'ultimo decennio, il tasso di incidenza è stato di 437 per sepsi e 270 per casi di sepsi 

grave per 100.000 persone-anno. 

La mortalità ospedaliera è stata del 17% per sepsi e del 26% per sepsi grave durante questo periodo. 

L’estrapolazione suggerisce una stima globale di 31,5 milioni di casi di sepsi e 19,4 milioni di casi di sepsi 

grave, con 5,3 milioni di decessi potenziali annualmente 
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1 9 , 4  m i l i o n i  d i  c a s i  d i  s e p s i   

g r a v e  

 

5 , 3  m i l i o n i  d i  d e c e s s i  a n n o  
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Microbiologia: 

Emocolture 

Le emocolture sono considerate il metodo più sensibile per rilevare la batteriemia e sono 

comunemente indicate in pazienti con febbre, brividi, leucocitosi, infezioni focali e sepsi. 

Limiti: 

I pazienti setticemici o con shock settico possono non avere un’ infezione documentata nel 40%-60% 

dei casi.  

Alcune cause: 

•alcuni organismi, causa dell’infezione, sono difficili da identificare; 

•i microorganismi potrebbero non crescere in coltura qualora i pazienti hanno ricevuto la terapia 

antibiotica prima del prelievo. 

Altri metodi: 

Identificazione del patogeno con ibridazione attraverso sonde molecolari; multiplex real-time; 

MALDI-TOF MS (spettrometria di massa) 
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Test approvati da “Food & Drug Administration”: 

Procalcitonina (PCT) – utile nel differenziare la sepsi da eventi SIRS su base non 

infettiva 

Test approvati da “Food & Drug Administration” ma non specifici per la sepsi: 

Acido lattico 

Proteina C reattiva 

Citochine (IL6, Il8, IL10) 

D-dimeri 

Proadrenomedullina (ProADM) 

Altri test impiegati per la valutazione della sepsi: 

Parametri ematologici come la conta leucocitaria 

L’antigene CD64, Presepsina (forma solubile del CD14),  suPAR, sTREM-1 
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Procalcitonina:  

• pro-peptide di 116 aa, precursore della calcitonina, prodotta dalle cellule C 

della tiroide 

• la concentrazione nel siero è <0,05 ng/mL 

• durante un’infezione il suo incremento è dovuto ai monociti, macrofagi, 

fegato,  reni, cellule neuroendocrine del fegato e dell’intestino 

Cromosoma 11 

Catacalcina Calcitonina NProCT 

https://www.uniprot.org/uniprot/P01258#  

Sequenza 

segnale 
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Caratteristiche di un biomarcatore 

Con il termine biomarcatore si intende un analita quantificabile in laboratorio, che consenta di migliorare 

l’accuratezza diagnostica, di semplificare algoritmi clinici complessi e migliorare il processo decisionale 

clinico. 

Nell’ambito specifico della sepsi, un marcatore ideale dovrebbe: 

• consentire una diagnosi precoce, 

• essere sensibile e specifico, 

• fornire informazioni sul decorso e la prognosi della malattia, 

• fornire indicazioni per guidare la terapia antibiotica 
Procalcitonina: 

• misurabile a 3-6 ore dalla 

stimolazione 

• plateau dopo 12-24 ore e riduzione 

quando l’infezione è controllata 

• ridotta half-life (~20-35 h) 

indipendentemente dalla funzionalità 

renale 



Limiti: 

può risultare elevata, in assenza di infezione, in presenza di malattia 

autoimmune, infarto, rabdomiolisi, ustioni, traumi, interventi chirurgici, nei 

neonati e nei prematuri 

Stabilità: 

A temperatura ambiente i livelli di PCT decrescono del 30% dopo 48 ore 

(Clin Lab. 2014;60(11):1921-4. Stability of procalcitonin at room temperature. Milcent K, Poulalhon C, Fellous CV, 

et al.) 

Da 20 – 25 °C  16 ore 

Da 2 – 10 °C  48 ore 
16 
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18 <0.05 <0.5 <0.2 >10 ng/mL 

>0.5 – <2 

Elevato valore 

predittivo di 

esclusione per 

l’infezione 
Popolazione 

sana 

Elevato valore 

predittivo di 

esclusione per 

infezione 

sistemica o sepsi 

Elevato valore 

predittivo positivo 

per infezione 

sistemica o sepsi 

Alto rischio di 

disfunzione 

d’organo per 

infezione sistemica 

o sepsi 

>2 - <10 

Altissimo rischio 

di disfunzione 

d’organo per 

infezione 

sistemica o sepsi 

Tutti i cut-offs e gli algoritmi si basano sulla 

tecnologia B-R-A-H-M-S PCT sensitive KRYPTOR 

E’ lo standard di riferimento sia clinico che tecnico 

per tutti i dosaggi B-R-A-H-M-S 
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LUM - totale PCT 

Gennaio- Ottobre 

51723 
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LUM - totale PCT 

Gennaio- Ottobre 

51723 

Programmazione 

procalcitonina: 

1 ogni  8 minuti 
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L’applicazione delle regole può ridurre il 

numero di richieste non appropriate >11% 
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Access-PCT assay 

Unicel DxI 

B-R-A-H-M-S® PCT 

sensitive Kryptor 

Intervallo 

analitico di 

misurazione 

0.01 to 100 mg/L 0.02 to 50 mg/L 

Punti di 

calibrazione 
7 1 

Principio del 

metodo 
Enzyme linked fluorescent immunoassay a TRACE 

a LoQ/ TAE target 0.02 mg/L; < 20% 0.075 mg/L; <30% 

CV% 

Valori del target 

(mg/L) 

5.7 5.2 4.8 10.3 5.0 4.2 

0.07 0.24 0.37 0.1 0.23 0.53 

Diluizione Up to 1,000 mg/L Up to 5,000 mg/L 

Tipo di campione 
Serum and plasma 

(EDTA, lithium heparin) 

Serum and plasma 

(EDTA, lithium heparin) 

Volume del 

campione 
35 mL 50 mL 

Tempo di analisi ~ 20 minuti 19 minuti 

a TRACE, Time-resolved amplified cryptate emission; LoQ, limite di quantificazione; TAE, errore totale consentito 
27 
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Analisi statistica: 

•Correlazione: test dei ranghi di Spearman 

•Regressione di Passing-Bablok 

•Test di Bland-Altman 

•Accordo e K Cohen 



 

Confronto fra metodica Access PCT su strumentazione UniCel DxI 800 e B-R-A-H-M-S® PCT sensitive Kryptor per valutare l’accordo 

a differenti cut-offs. 

Cut-off  

mg/L 
an totale 

Accordo 

negativo 
an totale 

Accordo 

positivo 
an totale 

Accordo 

totale  

Cohen’s k 

(95% CI) 

a AUC 

(95% CI) 

0.1 2 2 100.0% 54 54 100.0% 56 56 100.0% 1 
1 

(0.936-1) 

0.25 6 6 100.0% 48 50 96.0% 54 56 96.4% 
0.837 

(0.619-1) 

0.993 

(0.924-1.0) 

0.5 10 10 100.0% 45 46 97.8% 55 56 98.2% 
0.941 

(0.828-1) 

1.0 

(0.936-1.0) 

1 23 24 95.6% 27 32 84.4% 50 56 89.3% 
0.786 

(0.625-0.946) 

0.943 

(0.846-0.987) 

2 35 36 97.2% 18 20 90.0% 53 56 94.6% 
0.882 

(0.752-1) 

0.992 

(0.921-1.0) 

10 49 50 98.0% 6 6 100.0% 55 56 98.2% 
0.913 

(0.745-1) 

0.987 

(0.910-1.0) 
a n, numero di casi; AUC, area under curve 
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Provetta adottata al LUM: 

Siero, 5 mL - codice provetta REF 362077 

 

 

Da Dicembre il LUM cambia, 

impiego del sistema Access PCT su Unicel 

Dxi 800 
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