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Sammendrag
Bakgrunn: Rehabilitering etter kritisk sykdom gir bedre fysisk funksjon, men i enkelte
land er spesialiserte rehabiliteringsavdelinger stengt under ferier.

Hensikt: Denne studien tok sikte pa & sammenlikne liggetid, utskrivingsdestinasjon og
overlevelse blant sepsispasienter som var innlagt pa sykehus i lgpet av og utenom
ferieperioder over 10 ar.

Metode: | en registerbasert kohortstudie ble det inkludert 1552 pasienter som hadde
sin fgrste innleggelse med sepsis mellom 2003 og 2013. Liggetider,
utskrivingsdestinasjon og overlevelse blant pasienter som var innlagt i lapet av

(n = 481) og utenom (n = 1071) ferieperioder, ble sammenliknet.

Resultat: Pasienter som var innlagt pa sykehus i ferieperioder, hadde lengre liggetid
sammenliknet med pasienter som var innlagt utenom ferieperiodene (median 9 versus
7 dager, p < 0,001; gjennomsnitt 14,5 versus 11,2 dager, 95 prosent Kl
[konfidensintervall] 1,6-5,0, p < 0,001). Forskjellen var enda staerre innenfor en
undergruppe av pasienter (n = 332) som var innlagt pa en intensivavdeling eller en
overvakingsenhet (median 13,5 versus 9 dager, p < 0,001, gjennomsnitt 22,8 versus
15,2 dager, 95 prosent Kl 2,5-12,8, p = 0,004). Det var ingen forskjeller i
utskrivingsdestinasjon eller overlevelse mellom gruppene.

Konklusjon: Vi fant at nar rehabiliteringsavdelingen er stengt i ferieperioden,
forlenges liggetiden for pasienter med sepsis. Dette kan fare til gkte kostnader og okt
risiko for komplikasjoner, og vil kunne veere en pakjenning for sepsispasienter som
gnsker & vende tilbake til et normalt liv s& snart som mulig.

Introduksjon

Sepsis farer til organsvikt som skyldes en dysregulert immunrespons pa vanlige
infeksjoner, inkludert blodbaneinfeksjon (BSI) (1, 2). Siden sepsispasienter ofte har
behov for organstatte (3), er sepsis en av de vanligste arsakene til innleggelse pa en
intensivavdeling (4) og den vanligste arsaken til dedsfall i sykehus (5).

Selv med intensivbehandling har sepsis hay dadelighet, og er arsak til 11 millioner
tapte liv hvert ar globalt (1). | populasjonsbaserte data er det rapportert at den
samlede dgdeligheten innen 30 dager for pasienter med infeksjon og en positiv
blodkultur er p& 15,8 prosent (6).
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For voksne overlevere er sepsis forbundet med bade funksjonelle og psykiske
begrensninger (7) som krever en langvarig og omfattende individualisert
tilhelingsprosess, med oppfaelging fra tverrfaglige team (3). Gjeldende retningslinjer
anbefaler at pasienter med kritisk sykdom starter rehabiliteringen sa raskt som klinisk
mulig (8), og tidlig rehabilitering pa intensivavdelingen er vist & veere en god
behandling for a forbedre funksjonelle utfall (9, 10).

Nylig utgitte retningslinjer for sepsis anbefaler ogsa henvisning til et
oppfelgingsprogram etter den kritiske fasen, dersom dette finnes (3). Disse
retningslinjene oppgir at det finnes lite kunnskap om virkningene av rehabilitering
etter den kritiske fasen, og fremhever behovet for & samle kunnskap fra ulike
helsetjenestesystemer (3).

Under ferieperioder kan rehabiliteringslgpet for post-akutte sepsispasienter
begrenses av mangel pa personale, eller rehabiliteringstiloudet kan vaere utilgjengelig.
Imidlertid er virkningene av feriestengte tverrfaglige rehabiliteringstilbud pa
sepsispasientenes sykdomsforlgp — inkludert liggetid, utskrivingsdestinasjon og
langsiktige utfall - fortsatt ukjent (11).

Malet med denne studien var a undersgke virkningen av feriestengte spesialiserte
rehabiliteringsavdelinger pa pasientenes liggetid, utskrivingsdestinasjon og
overlevelse over en tidrsperiode.

Metode
Studiedesign og studiepopulasjon

| denne registerbaserte kohortstudien ble data hentet ut fra Sepsisregisteret ved
Helse Nord-Trendelag, Levanger sykehus (12), et lokalsykehus for rundt 100 000
innbyggere. Alle pasienter > 18 ar som hadde sin farste innleggelse og var oppfert i
Sepsisregisteret mellom 2003 og 2013, ble inkludert i studien.

Sepsisregisteret og lokale rutiner

Sepsisregisteret ved Helse Nord-Trgndelag er et medisinsk kvalitets- og
forskningsregister etablert i 1994. Ved sepsismistanke gjennomgikk alle pasienter en
standard Klinisk undersekelse. Blodkulturer ble tatt prospektivt nar mistanken oppsto,
og rutinemessig vurdert av en mikrobiolog for @ ansla sannsynligheten for en
blodbaneinfeksjon.



Alle pasienter med klinisk mistanke om sepsis og bekreftet BSl i to sett av
blodkulturflasker (BACTEC 9240 Vacutainer Culture Bottles frem til 2010, deretter
BACTEX FX (13)) ble registrert i Sepsisregisteret. Kliniske variabler fra elektroniske
pasientjournaler ble innhentet av et kvalifisert forskningsteam og kvalitetskontrollert
av en erfaren overlege i infeksjonsmedisin. Alle pasientene ble informert om
innmeldingen i registeret og fikk muligheten til & trekke seg.

Avhengig av behandlingsbehov ble sepsispasientene innlagt enten pa en generell
medisinsk avdeling, en overvakingsenhet eller en intensivavdeling. Etter medisinsk
behandling ble pasienter med behov for tverrfaglig spesialisert rehabilitering vanligvis
overfart til en rehabiliteringsavdeling ved samme sykehus.

Etter at den ble apnet i slutten i slutten av 2002 har rehabiliteringsavdelingen vaert
feriestengt i fire uker i juli/august samt i jule- og paskehaytiden hvert ar (se detaljer i
vedlegg_1). | var studie har vi definert ferieperioden som én uke for
rehabiliteringsavdelingen stenger frem til én uke etter gjenapning (pasienter som
legges inn i denne perioden, er vanligvis pavirket av stengingen av avdelingen).

Datainnsamling

Pasientkarakteristika og kliniske variabler — herunder liggetid, utskrivingsdestinasjoner
og overlevelse — ble innhentet fra Sepsisregisteret. Data om utskrivingsdestinasjon var
ikke tilgjengelig for arene fer 2008. Fysisk funksjonsstatus fer innleggelsen for sepsis
ble registrert som «selvhjulpen» dersom pasienten bodde hjemme uten hjelp, «delvis
selvhjulpen» dersom pasienten bodde hjemme med noe hjelp, og som «hjelp til det
meste» dersom pasienten enten bodde hjemme og fikk hjelp med det meste av sine
daglige aktiviteter, eller bodde pa et sykehjem eller en tilsvarende institusjon (14).

Vi beregnet ogsa Charlson-komorbiditetsindeks (CCl) (15) og skar for Sequential
Organ Failure Assessment (SOFA) (2). SOFA er et validert skaringssystem som maler
grad av akutt organsvikt i seks organer (respiratorisk svikt, sirkulatorisk svikt,
leversvikt, koaguleringssvikt, nyresvikt og nevrologisk svikt) (2).

Statistiske analyser

Deskriptiv statistikk rapporteres som median og interkvartiloredde (IQR) for
kontinuerlige variabler og som antall og prosentandel for kategoriske variabler.
Grupper ble sammenliknet for ulikheter i karakteristika i utgangstidspunktet ved bruk
av t-test for kontinuerlige variabler, Wilcoxon-Mann-Whitneys test for ordinale
kategoriske variabler, og Pearsons khikvadrattest for dikotome variabler. Liggetid ble
beregnet som antallet hele dager fra innleggelsesdatoen til utskrivingsdatoen.
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Siden gjennomsnittet kan vaere mer relevant enn medianen for beregning av
kostnader og behovet for helsepersonell (16, 17), presenteres bade medianer med IQR
0g gjennomsnitt med standardavvik (SD) for liggetid, siden dataene var skjevfordelt
mot heyre. Forskjellene i liggetid ble analysert med t-test for uavhengige utvalg, uten
antakelse om lik varians. Denne versjonen av t-testen er robust mot avvik fra
normalfordelingen (18).

For utskrivingsdestinasjon og overlevelse ved 30 og 90 dager ble Pearsons
khikvadrattest benyttet. Overlevelsestid ble beregnet fra tidspunktet for farste
innleggelse frem til dad (eller til slutten pa oppfelgingen 31. desember 2021). Vi brukte
Cox’ regresjon for & vurdere ulikheter i overlevelse mellom grupper justert for alder,
kjenn, fysisk funksjonsstatus ved innleggelse, komorbiditet og SOFA-skar. Antakelsen
om «proporsjonal hasard» (proportional hazards) ble bekreftet ved visuell inspeksjon
av Schoenfeld-plott av residualer og log-log-plott. Vi betraktet en tosidig p-verdi

< 0,05 som uttrykk for statistisk signifikans, og 95 prosent konfidensintervaller (KI) blir
rapportert der dette er relevant. Data ble analysert med SPSS 27 og Stata 17.

Etikk og godkjenninger

Denne studien ble godkjent av Data Access Committee (DAC) i Helse Nord-Trgndelag
(referanse 2021/1221-9248/2021) og Regional komité for medisinsk og helsefaglig
forskningsetikk, helseregion IV (REK-referanse 230377).

Resultater

Av totalt 1 893 tilgjengelige pasienter ble 1552 inkludert i analysen. Et flytskjema for
inkluderingsprosessen er gitt i figur 1. Av disse hadde 481 pasienter blitt innlagt i lapet
av ferieperiodene, mens 1071 pasienter ble innlagt utenom ferieperiodene.
Pasientkarakteristika for pasienter innlagt henholdsvis i og utenfor ferieperiodene er
oppgitt i tabell 1, og det var ingen statistisk signifikante forskjeller mellom gruppene.



Figur 1. Flytskjema for pasienter inkludert i studien
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Tabell 1. Pasientkarakteristika for inkluderte pasienter

Innlagt i lepet av

Innlagt utenom

ferieperiodene ferieperiodene p-verdi
(n=481) (n=1071)
Kvinner, n (%) 0,833
233 (48,4) 525 (49,0)
Alder
| Gjennomsnitt (SD) | 71 (15,0) 70 (16,8) 0,361
Median (IQR) | 74 (63,0-82,5) 75 (61,0-83,0)
Funksjonsstatus, n (%)’ 0,967
Selvhjulpen 302 (62,8) 670 (62,6)
Delvis selvhjulpen 109 (22,7) 258 (24,1)
Hjelp til det meste 64 (13,3) 134 (12,5)
Charlson komorbiditetsindeks, n (%) 0,445
0 14 (23,7) 289 (27,0)
1-2 212 (44,1) 457 (42,7)
> 2 155 (32,2) 325 (30,3)

Forkortelser: IQR = interquartile range, interkvartilbredde, SD = standard deviation, standardavvik
TManglende data: | lepet av ferieperiodene (n = 6), utenom ferieperiodene (n = 9)

Sykdommens alvorlighetsgrad og behandlingskarakteristika var ogsa lik for pasienter

som ble innlagt henholdsvis i lopet av og utenom ferieperiodene (tabell 2).



Tabell 2. Sammenlikning av sykdommens alvorlighetsgrad og behandlingskjennetegn
under innleggelsen

Innlagt i lepet av Innlagt utenom
ferieperiodene ferieperiodene p-verdi
(n=481) (n=1071)
SOFA-skarz 2, n (%)* 312 (65,0) 678 (63,3) 0,521
Immunsupprimerende
behandling, n (%)** 63 (13,1) 153 (14,3) 0,514
Innlagt p3 intensiv-/
overvakingsavd., n (%) 102 (21,2) 230 (21,5) 0,905
Respiratorbehandling, n (%)*** 19 (4,0) 51(4,8) 0,474

Forkortelse: SOFA = Sequential Organ Failure Assessment

*Manglende data: Utenom ferieperiodene (n = 1)
**Manglende data: Utenom ferieperiodene (n = 4)
**¥Manglende data: Utenom ferieperiodene (n = 1)

Liggetid i sykehus

Median liggetid var 9 dager (IQR 5-17) for pasienter innlagt pa sykehus i lapet av
ferieperiodene, sammenliknet med 7 dager (IQR 5-12) for pasienter innlagt utenom
ferieperiodene (p < 0,001). Gjennomsnittlig liggetid var henholdsvis 14,5 dager (SD
16,9) og 11,2 dager (SD 13,3), (gjennomsnittlig forskjell 3,3 dager, 95 prosent Kl 1,6-5,0
dager, p < 0,001). Som det fremgar av figur 2, var det en svak, gradvis nedgang i
liggetid fra 2003 til 2013, og forskjellene varierte over disse arene.



Figur 2. Liggetid for pasienter innlagt i lgpet av og utenom ferieperiodene
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® Median liggetid i lepet av ferieperioden

Det ble foretatt en analyse av en undergruppe bestdende av de 332 pasientene som
var innlagt pa overvakingsenheten og intensivavdelingen, der 102 (30,7 prosent) ble
innlagt i lepet av ferieperiodene og 230 (69,3 prosent) ble innlagt utenom
ferieperiodene. | denne undergruppen var median liggetid 13,5 dager (IQR 7-28,3) i
ferieperiodene, sammenliknet med 9 dager (IQR 5-16) utenom ferieperiodene

(p < 0,001).

Gjennomsnittlig liggetid i ferieperiodene var 22,8 dager (SD 23,4), sammenliknet med
15,2 dager (SD 18,1) utenom ferieperiodene, med en gjennomsnittlig forskjell pa 7,6
(95 prosent Kl 2,5-12,8, p = 0,004). Liggetid per ar i studieperioden er vist i figur 3.



Figur 3. Liggetid for pasienter innlagt pa overvakingsenhet og intensivavdeling
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Utskrivingsdestinasjon

Utskrivingsdestinasjon ble registrert fra og med 2008, og vi har dermed komplette
data for 601 pasienter (n = 414 (68,9 prosent) utenom ferieperiodene og n = 187
(31,3 prosent) i ferieperiodene). Det var ingen forskjell i fordelingen av
utskrivingsdestinasjoner mellom gruppene (p = 0,739). Av de pasientene som ble
innlagt i lepet av ferieperiodene, ble 60,4 prosent (113/187) utskrevet til hjiemmet,
sammenliknet med 58,0 prosent (240/414) av de pasientene som ble innlagt utenom
ferieperiodene (p = 0,571).

Videre ble 17,6 prosent (33/187) utskrevet til et sykehjem eller et rehabiliteringstiloud i
kommunen i lgpet av ferieperiodene, mot 16,7 prosent (69/414) (p = 0,767) utenom
ferieperiodene. Overfering til et annet sykehus ble foretatt for 4,8 prosent (9/187) i
lopet av ferieperiodene, mot 4,3 prosent (18/414) (p = 0,799) utenom ferieperiodene. |
ferieperiodene ble 17,1 prosent (32/187) av pasientene utskrevet til et
distriktsmedisinsk senter, mot 21,0 prosent (87/414) (p = 0,266) av de som ble innlagt
utenom ferieperiodene.



Overlevelse

| alt dede 13,5 prosent (65/481) av de pasientene som ble innlagt i lepet av
ferieperiodene innen 30 dager, sammenliknet med 15,1 prosent (162/1071) i den andre
gruppen (p = 0,406). Andelen som dade innen 90 dager, var pa 21,8 prosent (105/481)
blant de innlagte under ferieperiodene, sammenliknet med 21,7 prosent (232/1071)
utenom ferieperiodene (p = 0,941).

Det var ingen forskjell i hasardrate (HR, hazard ratio) for overlevelse mellom gruppene:
pasienter innlagt i lepet av ferieperiodene hadde en HR pa 1,01 (95 prosent KI 0,89—-
115) for ded etter justering for pasientkarakteristika ved innleggelse, sammenliknet
med referansegruppen som ble innlagt med sepsis utenom ferieperiodene (p = 0,843).
Dette estimatet endret seg ikke etter justering for to eller flere typer organsvikt under
sykehusoppholdet, malt med en kategorisk SOFA-skar (verdi O ved 0-1 typer
organsvikt, verdi 1 ved 2 eller flere).

Diskusjon

| denne studien fant vi at sepsispasienter som ble innlagt pa sykehus i lapet av
ferieperiodene, hadde en median liggetid som var 2 dager lengre, og en
gjennomsnittlig liggetid som var 3,3 dager lengre enn pasienter som ble innlagt
utenom ferieperiodene. For sepsispasienter som trengte behandling i en
overvakingsenhet eller intensivavdeling, var median liggetid 4,6 og gjennomsnittlig
liggetid 7,6 dager lengre i ferieperiodene. Det var imidlertid ingen forskjeller i
utskrivingsdestinasjon eller overlevelse mellom de to gruppene.

Tidligere studier i intensivavdelinger har rapportert om positive utfall for generelle
pasienter og sepsispasienter som far tidlig rehabilitering (9, 10, 19). Alvorlig sepsis er
forbundet med nedsettelse av bade fysiske og kognitive evner (7), og den ngdvendige
rehabiliteringen kan veere komplisert. Sepsispasienter kan dermed ha et betydelig
potensial for forbedring.

Siden forlenget liggetid er forbundet med okt risiko for komplikasjoner og ded (20, 21),
kan andelen med komplikasjoner ha gkt i ferieperiodene, selv om dette ikke ble
vurdert i denne studien. En studie har ogsa antydet at gjiennomfaring av rehabilitering
pa en generell sengepost kan veere mindre optimalt, og at enkelte dedsfall etter
utskriving fra intensivavdelinger kunne ha veert unngatt (22).

| var studie fant vi imidlertid ingen forskjeller i overlevelse mellom de to gruppene, noe
som kan gjenspeile at innfgringen av behandlingsalgoritmer for sepsispasienter har
sikret oppfelging av god kvalitet bade i og utenom ferieperiodene. Det er viktig &
merke seg den store sykdomsbyrden sepsis utgjer: 1 av 7 dade innen 30 dager, og 1
av 5 innen 90 dager. Mortalitetsraten etter 30 dager er den samme som i data fra
Danmark (6).



Forlenget liggetid vil ogsa kunne fare til en forsinket oppstart av nadvendig tverrfaglig
rehabilitering (23) og veere en byrde for pasientene. En mindre studie viste imidlertid
at rehabilitering pa sengeposten kan veere mulig dersom tverrfaglig koordinering er
ivaretatt. Studien fant ingen forskjeller i utfall med eller uten behandling i en
spesialisert rehabiliteringsavdeling blant sepsispasienter (24).

Var studie stotter disse funnene. Det kan likevel finnes en risiko for heyere
pasientbelegg pa andre avdelinger hvis rehabiliteringsavdelingen er stengt, noe som
kan fare til at helsepersonell har mindre tid til & felge opp alle pasientene. Videre
studier burde derfor vurdere utfall for alle pasientgrupper for a fa en samlet oversikt
over konsekvensene av stengte rehabiliteringsavdelinger.

@kt pasientbelegg pa avdelingene vil ogsa kunne bidra til gkt behov for ekstra
personale pa vakt, og kostnadene per liggedegn i medisinsk avdeling,
overvakingsenheten eller intensivavdelingen vil kunne vaere hgyere enn i
rehabiliteringsavdelingen. A holde rehabiliteringsavdelingen stengt i ferieperiodene vil
imidlertid ogsa kunne spare kostnader, og det er behov for videre studier for a avklare
de gkonomiske sidene av denne problemstillingen.

| var studie fant vi en svak nedgang i liggetid fra 2003 til 2013, noe som stemmer
overens med data fra bade Danmark og USA (6, 25). Dette kan gjenspeile at
behandlingen har blitt mer effektiv over tid, eller at pasientene i skende grad blir
utskrevet til en ekstern helseinstitusjon (6) for a fortsette behandlingen der.
Forskjellen i liggetid varierte imidlertid fra ar til ar, og avtok tilsynelatende mot slutten
av perioden. Dette kan muligens forklares av naturlige svingninger, men kan ogsa
veere et resultat av samhandlingsreformen fra 2012 (26).

Denne reformen tok sikte pa a plassere ansvaret for utskrivningsklare pasienter pa
kommunene, noe som har vist seg a redusere liggetiden pa sykehusene og ake tiden
under kommunal omsorg (27). | lys av dette kan det tenkes at var studie kunne ha
kommet til et annet resultat nar det gjelder utskrivningsdestinasjoner hvis studien
hadde hatt tilgang til data av nyere dato. Det nasjonale pasientsikkerhetsprogrammet
for tidlig oppdagelse og behandling av sepsis ble innfart i 2017, og fremtidige studier
burde undersgke om denne trenden vedvarer (28).

Styrker og begrensninger ved studien

En styrke ved var studie er den store utvalgssterrelsen og bruken av
populasjonsbaserte data, noe som ferer til en hay grad av ekstern validitet. Det er
imidlertid mulig at de mest kritisk syke pasientene er mest pavirket av
feriestengingen, siden de har hayere risiko for funksjonsnedsettelser. Studien kunne
dermed ha gitt andre resultater dersom denne pasientgruppen hadde vaert inkludert.



Bruken av historiske data utgjer en begrensning i var studie. | studieperioden var
sepsis karakterisert ved systemisk inflammatorisk responssyndrom (SIRS, systemic
inflammatory response syndrome) som reaksjon pa en infeksjon (Sepsis-2-
definisjonen) (2). Sepsis er imidlertid et fagfelt under utvikling, og begrensningene
ved denne definisjonen har senere blitt erkjent. Sepsis-3-definisjonen, som ble innfart
i 2016, identifiserer sepsis som en dysregulert vertsreaksjon pa en infeksjon, noe som
forer til livstruende organsvikt (2).

Tatt i betraktning den oppgraderte definisjonen av sepsis, er det mulig at en studie
basert pa nyere data kunne ha inkludert pasienter med et mer alvorlig sykdomsbilde.
Dette til tross, siden denne studien har en betydelig utvalgssterrelse og fordi
estimatene for overlevelse mellom gruppene ikke endret seg etter justering for SOFA-
skar, er den potensielle virkningen av dette pa utfallet trolig minimal. Vi mener ogsa at
dette temaet er hgyst relevant.

Prioritering av rehabilitering for overlevende av sepsis vil kunne vaere pakrevet, gitt
den gkende insidensen av sepsis (29) og den sammenfallende reduksjonen i
dedelighet (30). Studier har vist at bare to tredeler av sepsispasienter behandlet
utenfor intensivavdelinger og halvparten av de som har gjennomgatt
intensivbehandling, var tilbake i arbeid etter to ar (31). Effektiv rehabilitering retter seg
ikke bare mot de fysiske og kognitive svekkelsene som sepsispasienter opplever, men
vil 0gsa kunne bidra til raskere tilfriskning og dermed potensielt redusere belastningen
pa ressursene i helsevesenet.

Konklusjon

Vi fant at feriestenging av rehabiliteringsavdelingen farte til forlenget liggetid for
pasienter innlagt med sepsis, men pavirket ikke utskrivningsdestinasjon eller
overlevelse. Forlenget liggetid kan eke risikoen for komplikasjoner og dermed utgjere
en belastning for sepsispasientene. Ytterligere forskning er ngdvendig for &
undersgke de gkonomiske aspektene av denne problemstillingen.
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FERIESTENGT: Rehabiliteringsforlgpet for sepsispasienter etter det akutte stadiet kan

begrenses av mangel pa personale, men ogsa av stengte rehabiliteringsavdelinger.
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