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Sepsis – nya aspekter på immunförsvaret 
och intensivvårdsbehandlingen
❙ ❙ I en välskriven översiktsartikel har
Hotchkiss och Karl sammanfattat nya
rön om patofysiologin och intensiv-
vårdsbehandlingen vid sepsis. Jag kan
varmt rekommendera läsning av denna
intressanta och uppdaterade artikel, som
lägger tonvikten på patofysiologin,
främst immunsvaret, vid sepsis. Vid sep-
sis föreligger inledningsvis ett hyperin-
flammatoriskt stadium, och om sepsis-
tillståndet kvarstår efterföljs detta av en
period med immunsuppression – hypo-
inflammation. 

En tänkbar mekanism för att förklara
denna hypoinflammation är ett skifte
från inflammatoriskt till antiinflamma-
toriskt svar hos CD4-T-cellerna, som
normalt är programmerade att utsöndra
cytokiner med antingen  inflammatoris-
ka eller antiinflammatoriska egenska-
per. Andra tänkbara mekanismer är sep-
sisinducerad anergi, apoptosinducerad
förlust av CD4-T- och B-celler samt en
immunsuppressiv effekt hos de apopto-
tiska cellerna. 

Tankeväckande är att postoperativ
sepsis är associerad med defekter i pro-
duktionen av både inflammatoriska och
antiinflammatoriska cytokiner och att
överlevnad korrelerar med att det in-
flammatoriska, men inte det antiinflam-
matoriska, svaret återhämtar sig. Vidare
har genetiska faktorer visat sig vara av
stor vikt för individens svar och risk för
död vid infektiösa sjukdomar. Genetisk
polymorfism har påvisats för en rad re-
ceptorer: TNF, interleukin-1, Fcγ och
TLR. Sådan polymorfism kan påverka
huruvida en person får ett markerat hy-
per- eller hypoinflammatoriskt svar på
en infektion. Likaså har risken för död
hos sepsispatienter länkats till genetisk
polymorfism för TNF-α och TNF-β. I
artikeln tonar man även ned cytokiner-
nas roll vid sepsis och betonar att alla de-
ras effekter inte är skadliga. Man disku-
terar också studier som visar en ny syn
på neutrofilens roll vid sepsis och refe-
rerar till studier som inte påvisat ökad
överlevnad med granulocytkolonistimu-
lerande faktor vid pneumoni. 

Ett viktigt påpekande i artikeln är att
man vid obduktionsfynd på intensiv-
vårdspatienter noterat att odiagnostise-
rad eller otillräckligt antibiotikabehand-
lad infektion är det vanligaste felet, som
går att undvika. Obduktionsfynd har
också påvisat en diskrepans mellan his-
tologiska fynd (avsaknad av celldöd)
och grad av organdysfunktion. Man spe-
kulerar därför över om celler kan aktive-
ras till att gå på sparlåga vid sepsis. Fe-

ber är vanligt hos intensivvårdspatienter
men inte alltid liktydigt med infektion,
samtidigt som många patienter, särskilt
äldre och njursjuka, inte alltid får feber
vid sepsis. Avsaknad av detta och andra
tecken på akutfasreaktion vid sepsis är
prognostiskt ogynnsamt. 

Författarna sammanfattar även de se-
naste årens behandlingsrön. Aktiverat
protein C, intensiv blodsockerkontroll
med insulin samt tidig, aggressiv och
målinriktad behandling med vätskeinfu-
sion och vasoaktiva och fysiologiska do-
ser av kortikosteroider beskrivs. Samtli-
ga dessa behandlingar har tidigare var
för sig kommenterats i Läkartidningen. 

Sammanfattningsvis kan aktiverat
protein C, som har antitrombotiska, an-
tiinflammatoriska och proibrinolytiska
egenskaper, signifikant minska den ab-
soluta mortaliteten vid svår sepsis och
septisk chock. Aktiv blodsockerkontroll
med insulin resulterade i såväl lägre
mortalitet som morbiditet, enligt en stu-
die. Bland annat minskade insjuknandet
i sepsis signifikant, och patienter med
bakteriemi hade lägre mortalitet än pati-
enter som behandlades med konventio-
nell regim för blodsockerkontroll. I stu-
dien med tidig, aggressiv och målinrik-
tad behandling för att optimera fyll-
nadstryck, hjärtkontraktilitet, syresätt-
ning m m vid svår sepsis/septisk chock
påverkades överlevnaden högst signifi-
kant. Fysiologiska doser av kortikoste-
roider visades också signifikant påverka
överlevnaden vid septisk chock, vid vil-
ken relativ binjurebarkssvikt vanligen

förekommer. Författarna har en idé om
att genom att mäta cirkulerande mäng-
der av inflammatoriska mediatorer kun-
na värdera vilket stadium av sepsis pati-
enten befinner sig i och därmed kunna
styra tillförseln av antiinflammatoriska
läkemedel alternativt undvika en för-
sämring om läkemedlen ges i hypoim-
mun fas. Att utnyttja genetisk informa-
tion för att identifiera patienter som lö-
per hög risk att utveckla sepsis eller för
att individualisera antiinflammatorisk
behandling är en annan tänkbar utveck-
ling. Man nämner även kortfattat nya
men ännu bara djurexperiementellt prö-
vade läkemedel som interleukin-12,
makrofaginhiberande faktor och medel
som blockerar apoptos hos lymfocyter
och gastrointestinala epitelceller.

I artikeln saknar jag ett mer tydligt
påpekande av vikten av att välja rätt an-
tibiotika, tidig kontroll (avlägsnande) av
infektiöst fokus samt av utvecklingen
inom antibiotikaområdet vid sepsis.
Som intensivvårdare kan jag möjligen
också sakna kommentarer kring använd-
ningen av vasoaktiva läkemedel vid sep-
tisk chock och plasmaferesens och den
kontinuerliga dialysens plats vid svår
sepsis/septisk chock.
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