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Vi har med stort intresse läst referatet 
av studien ProMISE (Protocolised ma-
nagement in sepsis) publicerat på Lä-
kartidningens webbplats den 26 mars 
2015 [1], och vi vill gärna kommentera 
denna studie i sitt sammanhang.

ProMISE-studien [2] var den sista i en 
trilogi av studier med syfte att undersö-
ka effekten av omedelbart omhänderta-
gande enligt behandlingsprincipen 
»early goal-directed therapy« 
(EGDT) av patienter med 
septisk chock. Dessa studier 
är i grunden baserade på en 
banbrytande studie av Rivers 
och medarbetare 2001, vil-
ken visade att protokollstyrd 
behandling inkluderande ti-
dig vätsketerapi och hemody-
namisk övervakning av pa-
tienter med septisk chock re-
sulterade i signifikant ökad 
överlevnad [3]. 

Den nya studietrilogin stärks 
av hög grad av harmonisering 
av design, frågeställningar, 
metodik och utfallsparametrar, vilket 
underlättar jämförelser trots att dessa 
studier genomförts på olika kontinen-
ter: USA (ProCESS: Protocolized care 
for early septic shock [4]), Australien 
(ARISE: Australian resuscitation in 
sepsis evaluation [5]) och Storbritan-
nien (ProMISE: Protocolised manage-
ment in sepsis [1]). 

De tre studierna har alla likartad ran-
domisering och studiedesign samt in-
klusionskriterier som liknar de ur-
sprungliga i studien från 2001 [3], dvs 
misstänkt eller bekräftad infektion och 
två eller flera kriterier för SIRS (syste-
miskt inflammatoriskt svarssyndrom) 
samt manifest hypotoni eller förhöjt 
laktatvärde. 

Varje studie var designad för att de-

tektera en eventuell reduktion i dödlig-
het med 6–8 procent. Sedan 2001 har 
medicinsk praxis förändrats [3]. Vikten 
av tidig upptäckt, behandling och upp-
följning av patienter med svår sepsis 
och septisk chock har fått stor upp-
märksamhet. Riktlinjer för behandling 
har utfärdats i flera länder och antagits 
av medicinska organisationer. 

I Sverige finns nationella riktlinjer 
utfärdade av den svenska infektionslä-
karföreningen med ett vårdprogram för 
tidig identifiering och initial handlägg-
ning av vuxna patienter med svår sepsis 
och septisk chock [6]. I New York har 
man gått så långt att man lagstiftat om 
följsamhet till »Surviving sepsis cam-
paign guidelines« [7]. 

En intressant observation i studietrilo-
gin är behandlingen i respektive kon-

trollgrupp, vilken får anses 
hålla hög nivå. I den ameri-
kanska ProCESS-studien var 
samtliga studiecentrum uni-
versitetssjukhus med över 
40 000 akutmottagningsbe-
sök årligen. Varje studie
centrum använde S-laktat 
som screening vid misstänkt 
chock och följde »Surviving 
sepsis«-riktlinjerna avseen-
de de komponenter som inte 
innefattade resuscitering, 
vilket var det man studerade. 

Samtliga studieläkare var 
utbildade i akutmedicin eller 
intensivvård och genomgick 

en webbaserad certifiering före studie-
start. Alla patienter randomiserades 
inom 3 timmar efter ankomst till akut-
mottagningen och behandlades med ti-
digt insatt vätsketerapi och antibiotika. 

Vidare sågs stor följsamhet till proto-
kollet, vilket talar för tidig diagnostik 
och god handläggning. Detta är en vä-
sentlig skillnad från praxis 2001 [3]. I 
kontrollgrupperna sågs mortalitetsni-
våer på 19 procent i ProCESS, 19 procent 
i ARISE och 29 procent i ProMISE, att 
jämföra med 46,5 procent i Rivers-stu-
dien. APACHE II-poäng (Acute physio-
logy and chronic health evaluation) [8] 
var 21, 16 och 18 i de tre respektive studi-
erna jämfört med 20–21 i Rivers-stu-
dien. 

Överlevnaden var således högre än 

förväntat och kunde inte förklaras av 
skillnader i sjukdomsgrad.

Vi anser att det skulle vara förhastat att 
dra slutsatsen att protokollstyrd eller 
EGDT-baserad behandling inte har nå-
gon roll vid septisk chock. Om något har 
denna trilogi av studier visat något vik-
tigt – att tidig upptäckt och snabbt in-
satt adekvat behandling räddar liv vid 
behandling av septisk chock. Protokol-
let från 2001 kanske har spelat ut sin 
roll, men det har tjänat oss väl. 

ProCESS, ARISE och ProMISE visar i 
någon mening inte på bristande effekter 
av EGDT utan på vikten av medveten-
het, tidig upptäckt och resolut behand-
ling av sepsis.

n Potentiella bindningar eller jävsförhållan-
den: Inga uppgivna.
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Snabb behandling vid  
septisk chock räddar liv
Även om »early goal-directed therapy«-protokoll inte ger effekt i nya studier

■ ■sammanfattat
Tre randomiserade studier har nyligen visat 
att omedelbart omhändertagande enligt 
behandlingsprincipen »early goal-directed 
therapy« (EGDT) vid behandling av svår sep-
sis och septisk chock saknar effekt.
Kontrollgrupperna erhöll bra »standardbe-
handling« inkluderande tidig upptäckt och 
omedelbart insatt adekvat behandling med 
vätsketerapi och antibiotika.
Vikten av fortsatt vaksamhet och aktiv 
behandling betonas.

»Om något har 
denna trilogi av 
studier visat 
något viktigt 
– att tidig upp-
täckt och snabbt 
insatt adekvat 
behandling 
räddar liv vid 
behandling av 
septisk chock.«
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■ ■summary
Three recent randomised trials have shown 
a lack of effect of EGDT for the treatment of 
severe sepsis and septic shock. Notably, 
control group care was excellent in all 
trials, including early recognition, early and 
aggressive fluid resuscitation and prompt 
administration of antibiotics, and was 
reflected in a lower than expected mortality.
The discussion emphasizes the need for 
continued vigilance and early aggressive 
management.


