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Sammendrag

Innledning: Det finnes ingen «gullstandard»-test for identifisering av sepsis. Det finnes flere
kartleggingsverktgy for a risikovurdere og identifisere potensielle sepsispasienter. Alvorlige

infeksjonstilstander forekommer hyppigst hos eldre mennesker.

Problemstilling: Er NEWS?2 et mer effektivt kartleggingsverktay enn SIRS og qSOFA for &
identifisere sykehjemspasienter som star i fare for a utvikle sepsis?

Teori: Sepsis er definert som livstruende organsvikt forarsaket av en dysregulert vertsrespons
pa infeksjon. Systemisk inflammatorisk respons syndrom (SIRS) har veart ansett som en
klinisk indikator pa sepsis, sa vel som et skaringsverktgy. Pasienter prehospitalt kan na raskt
identifiseres ved hjelp av «quick SOFA» (qQSOFA). NEWS2 er den nyeste versjon av National
Early Warning Score (NEWS). Akutt sykdom hos gamle og skragpelige har ofte en atypisk
sykdomspresentasjon kjennetegnet av generelle og diffuse symptomer.

Metode: Dette er en litteraturstudie hvor artikkelfunn fra databasene PubMed og CINAHL
ble benyttet. Fem artikler ble valgt ut fra angitte inklusjons- og eksklusjonskriterier. Artikler

som omtalte alle tre kartleggingsverktayene ble sammenlignet.

Resultat: Artikkelforfatterne malte sine funn i bl.a. sensitivitet og spesifisitet, samt

diskrimineringsevne (AUC). Primarutfallsmalet var mortalitet innen 30 dager.

Diskusjon: Det drgftes om det finnes et relevant verktay for sepsisscreening av eldre og om
antall kriterier er avgjgrende for & avdekke sepsis og forutsi mortalitet. Vilkarene for a finne
en «gullstandard»-test blir ogsa tatt opp, samt betydningen av klinisk skjgnn.

Konklusjon: Treffsikre kartleggingsverktgy for tidlig oppdagelse av sepsis i
sykehjemspopulasjonen er avgjerende for a hindre alvorlige komplikasjoner og ded. Utfra
resultatene fra forskningsartiklene stattes bruken av NEWS2 som det mest ngyaktige

sepsiskartleggingsverktayet tilgjengelig.



Abstract
Introduction: There is no gold standard test in identifying sepsis. There are several scoring

tools for risk assessment and identification of potential sepsis patients. Severe infectious

conditions occur most frequently in elderly people.

Research question: Is NEWS2 a more effective scoring tool than SIRS and gSOFA to
identify nursing home patients at risk of developing sepsis?

Theory: Sepsis is defined as life-threatening organ dysfunction caused by a dysregulated host
response to infection. Systemic inflammatory response syndrome (SIRS) has been considered
a clinical indicator of sepsis, as well as a scoring tool. Pre-hospitalised patients can now be
rapidly identified using "quick SOFA" (gSOFA). NEWS?2 is the latest version of the National
Early Warning Score (NEWS). Acute illness in old and frail people often has an atypical

disease presentation characterised by general and diffuse symptoms.

Methods: This is a literature review where article findings from the databases PubMed and
CINAHL were used. Five articles were selected based on the stated inclusion and exclusion

criteria. Articles that mentioned all three scoring tools were compared.

Results: The article authors measured their findings in e.g. sensitivity and specificity, and the

ability to discriminate (AUC). The primary outcome was mortality within 30 days.

Discussion: Topics for discussion are whether there is a relevant tool for sepsis screening of
the elderly and whether the number of criteria is critical to detecting sepsis and predicting
mortality. The conditions for finding a gold standard test are also addressed as well as the

importance of clinical judgment.

Conclusion: Efficient scoring tools for early detection of sepsis in the nursing home
population are critical in preventing serious complications and death. The usage of NEWS2 as
the most precise sepsis scoring tool available is supported, and based on the results of the

research articles.
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1.0 INNLEDNING

Sepsis er en betydelig arsak til morbiditet og mortalitet. Alvorlige infeksjonstilstander
forekommer hyppigst hos eldre mennesker. Tall fra den siste insidensstudien over
sepsisrelaterte dgdsfall i Norge viser at mellom 2011 og 2012 ble rundt 13 500 personer
innlagt pa norske sykehus med sepsisdiagnose. Av disse var 83 prosent over 60 ar og
gjennomsnittsalderen 1a pa 72 ar. Sykehusdgdeligheten pa 19 prosent for sepsis og 40 prosent
for septisk sjokk gker betraktelig med antall sviktende organer, i likhet med hgy alder og
underliggende sykdom (Knoop, Skrede, Langeland & Flaatten, 2017).

Globalt ligger sepsismortaliteten pa anslagsvis 5,3 millioner tilfeller hvert ar. Med
utgangspunkt i data fra hgyinntektsland fra arene 2005 til 2015, ble det anslatt at pa
verdensbasis, var det blitt behandlet 31,5 millioner sepsistilfeller og 19,4 millioner tilfeller

med alvorlig sepsis pa sykehus hvert ar (Fleischmann et al., 2016).

Det finnes ingen «gullstandard»-test for identifisering av sepsis. Diagnostiseringen fordrer at
en rekke uspesifiserte fysiologiske funn og avvikende laboratorieresultater tolkes hos
pasienter med en mistenkt eller pavist infeksjon, eventuelt i kombinasjon med en akutt eller
kronisk organdysfunksjon. Evalueringer kan vare subjektive og vil variere blant
helsepersonell (Giorgi-Pierfranceschi, 2016). Sepsisbehandling vil i stor grad veere avhengig
av en eller annen form for kartlegging for tidlig oppdagelse av forverret tilstand. Det finnes en
mengde ulike skaringsverktgy og mange sakalte «early warning scores» er basert pa
«Systemic Inflammatory Response Syndrome» (SIRS) (Smyth, Daniels, & Perkins, 2015). |
Norge er det den utvidete versjon av National Early Warning Score, NEWS2,
kartleggingsverktgyet som anbefales, i tillegg til «quick Sequential Organ Failure
Assessment» (QSOFA), som brukes i forbindelse med «tidlig oppdagelse av forverret tilstand»
(Helsedirektoratet, 2018b). Siden det finnes flere kartleggingsverktay a velge mellom, er det
pa sin plass a kunne foreta en rangering, bade i forbindelse med risikovurdering og

identifisering av potensielle sepsispasienter. Disse er i stor grad representert pa sykehjem.

1.1 Problemstilling
Er NEWS2 et mer effektivt kartleggingsverktey enn SIRS og qgSOFA for a identifisere

sykehjemspasienter som star i fare for a utvikle sepsis?



1.2 Avgrensning og presisering
Erfaringsmessig har sykehjemspasienter med mistenkt sepsis tidligere blitt innlagt pa sykehus.

De siste arene forventes det at sykepleiere skal fange opp tegn og symptomer tidlig i forlgpet
0g at pasientene i stgrre grad behandles pa sykehjemmet. | denne forbindelse trengs det

relevante kartleggingsverktay, som ogsa er lett anvendelige.

Verktgyene som vil vere gjenstand for granskning i denne litteraturstudien er SIRS, gSOFA
0og NEWS/NEWS?2. Hvert enkelt verktay vurderes opp mot hverandre etter ulike parametre
for a teste evnen til & diskriminere dvs. skille mellom syke og friske: sensitiviteten,
spesifisiteten og den sakalte «area under the curve» (AUC). Dette er statistiske metoder som
forskere ofte bruker for & male diagnostisk ngyaktighet (Polit & Beck, 2017, s. 312, 314-315).

Sensitivitet er en tests evne til a korrekt identifisere mennesker med sykdom og angir andelen
av sant positive tilfeller. Spesifisitet er en tests evne til a korrekt identifisere mennesker uten

sykdom og angir andelen av sant negative tilfeller (Polit & Beck, 2017, s. 312).

En ROC («receiver operating characteristic»)-kurve er et grafisk plott som inkluderer en
rekke testresultater og viser sensitiviteten malt opp mot andelen av falske positiver dvs.
spesifisitet minus 1. Hensikten med ROC-kurver i denne studien er & finne det beste
terskelnivaet («cut-off point») for hvert enkelt kartleggingsverktay, for sa a diskriminere
mellom sepsissyke og friske. AUC («area under the curve» dvs. arealet under ROC-kurven)
utgjegr en kombinasjon av sensitiviteten og spesifisiteten og er et mal pa diskriminativ validitet

(Lydersen, 2018). Tommelfingerregelen for maling av AUC-verdier er vist i tabell 1.

Tabell 1. AUC-verdier

Verdiintervall | Diskrimineringsevne

0,5-0,7 Darlig
0,7-0,8 God
0,8-0,9 Meget god
>0,9 Utmerket

Disse parametrene brukes for a kunne tolke forskningsresultatene i forhold til utfallsmalet

mortalitet. Malgruppen er primeert inneliggende pasienter pa sykehjem over 70 ar.

1.3 Hensikten med oppgaven
Hensikten med oppgaven er a finne det mest ngyaktige kartleggingsverktgyet som avdekker
sepsis i sykehjemssammenheng tidlig i forlgpet, for tilstanden utvikler seg til septisk sjokk og

eventuell dgd.



2.0 TEORI

Dette kapittelet tar for seg de tre viktige momentene i problemstillingen: sepsis,

kartleggingsverktay og sykehjemspasienten.

2.1 Sepsis

Sepsis kan betegnes som et syndrom med ulike faser og forlgp betinget av genetisk
disposisjon og ervervete vertsfaktorer (kirurgi, medikamentell behandling, osv.). Grunnet
infeksjon dannes bakterier og bakterieprodukter i blodbanen. Disse pavirker funksjonene til
vitale organer (BMJ Best Practice, 2018). Presentasjonen kan debutere med ikke-spesifikke
eller ikke-lokaliserte symptomer f.eks. en falelse av ubehag ved normal kroppstemperatur
som kan raskt eskalere til alvorlige tegn pa multiorgansvikt og septisk sjokk. Tidlig

oppdagelse og iverksettelse av behandling er avgjgrende.

| 2016 ble resultatene fra arbeidet til et nytt rammeverk rundt sepsis, medregnet nye
definisjoner og kliniske kriterier til bruk ved sepsis og septisk sjokk, presentert pa
intensivkongressen «Sepsis-3» (Singer et al., 2016; Seymour et al., 2016; Shankar-Hari,
2016). Sepsis er na definert som livstruende organsvikt forarsaket av en dysregulert
vertsrespons pa infeksjon. Med denne definisjonen er begrepet alvorlig sepsis gjort overfladig
(Singer et al., 2016, s. 804), siden organdysfunksjon er det som kjennetegner sepsis fra starten
av og ikke er noe som oppstar senere i et tenkt forlgp. Sepsis er en livstruende tilstand som

oppstar nar kroppens respons til en infeksjon gdelegger dens eget vev og organer (s. 807).

Septisk sjokk er en videreutvikling av sepsis hvor underliggende sirkulatoriske og
cellulzere/metabolske avvik er sa alvorlige at de gker mortaliteten. Pasienter med septisk sjokk
kan identifiseres ved kontinuerlig hypotensjon til tross for vaeskebehandling og et vedvarende
laktatniva pa over 2 mmol/l (Shankar-Hari, 2016, s. 785).

De vanligste infeksjonsfokus hos gamle mennesker er urinveier (urosepsis) og lunger,
etterfulgt av hud-, blgtvev- og bukinfeksjoner. Bakterievekst pa hjerteklaffene kan forarsake
endokarditt med sepsis. Diverse inngrep, eksempelvis ved kateterbytte, CVK, operasjoner og
tanntrekking kan vare inngangsport til bakterier i blodet. Det samme gjelder for sar og
perforeringer, f.eks. perforert divertikulitt. Cellegift-, steroid- og antibiotikabehandling,
diabetes, rgyking, stort alkoholkonsum, kronisk nyresykdom og underernaring gker
dedsrisikoen ved sepsis (Wisten, Rundgren & Larsson, 2013, s. 112-113; Pittet et al., 1993,
S. 265).



2.2 Kartleggingsverktay

For & avgjere om en pasient fyller kriteriene for diagnosen sepsis, er det etablert enkle
vurderingsverktgy for organsvikt. Disse inkluderer bla. SIRS, gSOFA og NEWS2. Villegas &
Moore (2018) understreker at en samlet forskning viser at de mange kartleggingsverktgyene
for sepsis har forskjellige egenskaper med hensyn til hvor falsomme de er til & fange opp
sepsis (sensitiviteten) og hvor konkrete de er til a fastsla fraveer av sepsis (spesifisiteten), samt
det & predikere bade positive og negative utfall. Imidlertid gjenstar det betydelige
utfordringer, blant annet i forbindelse med & utvikle og anerkjenne et optimalt
screeningverktay. Fortsatt forskning er ngdvendig for utvikling og integrering av
automatiserte kartleggingsverktgy som vil vere effektive i bade spesialist- og
kommunehelsetjenesten. Kliniske skaringssystemer brukes som diagnostiske og prognostiske

hjelpemidler ved norske sykehjem (Kittang, 2018; Helsedirektoratet, 2018a).

2.2.1 SIRS

P& konsensuskonferansen «Sepsis-1» i 1991 ble begrepet systemisk inflammatorisk respons
syndrom (SIRS) lansert og ansett som en klinisk indikator pa sepsis, men ble ogsa regnet som
et fullverdig skaringsverktgy for sepsis. To eller flere av kriteriene, som vist i tabell 2, var en
indikasjon pa infeksjon (Bone et al., 1992). Andre arsaker til SIRS kunne vaere traumer,
brannskader, pankreatitt og forgiftninger (Bone et al., 1992, s. 1645-1646).

Tabell 2. SIRS-kriterier

Fysiologisk parameter Verdi

Kroppstemperatur > 38,0° Celler < 36,0°C

Puls > 90 slag/min

Respirasjonsfrekvens > 20/min

Leukocyttantall > 12 000 eller <4 000 celler pr. mikroliter
2.2.2 gSOFA

Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) er et skaringssystem som ble utviklet i 1994 for
a kvantitativt og objektivt beskrive graden av organsvikt hos sepsispasienter (Vincent et al.,
1996). Systemet bestar av en samleskar av seks organsystemer: respirasjon, koagulasjon,
lever, sirkulasjon, sentralnervgs respons, nyrer. Ifglge Singer et al. (2016) kan voksne
pasienter med mistenkt infeksjon utenfor sykehus, i mottaksavdelinger og ved generelle

sykehusavdelinger raskt identifiseres ved hjelp av en forenklet versjon av SOFA-skar, kalt



«quick SOFA» (QSOFA). Ved to av kriteriene, som vist i tabell 3, kan en mistenke sepsis
(Singer et al., 2016, s. 805-808).

Tabell 3. QSOFA-kriterier

Fysiologisk parameter Verdi

Endring i mental status: <15

Glasgow Coma Scale-skar (GCS)

Systolisk blodtrykk <100 mmHg
Respirasjonsfrekvens > 22/min
2.2.3 NEWS2

NEWS?2 er den nyeste versjon av National Early Warning Score (NEWS), som ble introdusert
i 2012 og revidert i desember 2017 (Royal College of Physicians, 2017). NEWS2-skaring
inkluderer seks ulike fysiologiske parametre: respirasjonsfrekvens/min., oksygenmetning,
systolisk blodtrykk, puls/min., bevissthetsniva og kroppstemperatur. Behovet for
oksygentilfarsel er ogsa tatt med som et kriterium. Malinger som avviker fra
referanseverdiene pa vitale parametre, genererer poeng. Summen avgjer graden av klinisk
risiko (se Vedlegg I11). Et maksimumsskar ligger pa 20 poeng. | klinikken er terskelverdiene
1-4, 5-6 og > 7 brukt henholdsvis pa lav, middels og hgy risiko. Ved mistanke om infeksjon
og NEWS?2 > 5, skal det vurderes om pasienten har sepsis/organsvikt. En samlet skar pa > 7 er
synonymt med en betydelig risiko for dgdelighet (BMJ Best Practice, 2018).

2.3 Sykehjemspasienten

Pr. 31.12.2017 hadde norske sykehjem noe over 41 000 beboere. Av disse hadde 74 prosent
«langtidsopphold i institusjon». Aldersfordelingen viser at ca. 6 500 av langtidspasientene var
mellom 67 og 79 ar, mens ca. 24 000 var over 80 ar (Mark et al., 2018, s. 33). Gamle
langtidspasienter, dvs. de over 75 ar, serpreges av skrgpelighet, funksjonssvekkelse og

aldersdemens/hjerneslag. En del andre har hjerte-/lungesykdom eller en psykisk lidelse.

Akutt sykdom hos gamle og skrapelige har ofte en atypisk sykdomspresentasjon kjennetegnet
av generelle og diffuse symptomer. Organspesifikke symptomer kan kamufleres av
aldersforandringer, komorbide tilstander og polyfarmasi. Pasientene kan veere lite
smertepavirket (Ranhoff, 2014, s. 260). Andre faktorer inkluderer: mentale statusforandringer,
gkt respirasjonsfrekvens, hypotensjon, takykardi og mangelfulle febersymptomer (Reyes,
Chang, Vaynberg, Diaz & Ouslander, 2018).



Mange faktorer pavirker mental status, inklusive demens, tidligere hjerneslag, bivirkninger fra
medikamenter og dehydrering. Delirium kan vere et symptom pa alvorlig underliggende
sykdom eller skade, deriblant infeksjoner (Ranhoff, 2014, s. 262, 269).

Takypné og andre respiratoriske symptomer kan komme av infeksjon i luftveiene, astma,
kronisk hoste og/eller KOLS, som alle er vanlige lidelser hos en sykehjemspopulasjon.
Aldersrelaterte fysiologiske forandringer pavirker ogsa respirasjonsfrekvensen (Chester &
Rudolph, 2011; Zuskin et al., 2007).

Sykehjemspasienter far vanligvis hjertemedisin hovedsakelig mot hypertensjon og hjertesvikt.
Hjertemedisin ledsaget av utmattelse, aldersrelaterte forandringer i baroreseptorrefleksene,
samt psykoaktive medikamenter, kan fremskynde hypotensjon uten at det foreligger infeksjon

og begynnende sepsis (Reyes, Chang, Vaynberg, Diaz & Ouslander, 2018).

Bakterielle infeksjoner hos sykehjemspasienter kan opptre med sykdom uten feber og disse
pasientene kan ha lavere kroppskjernetemperatur enn yngre voksne (Sloane et al., 2014).
Eldre pasienter med mistenkt sepsis kan ofte fa en rask forverring av sykdommen, men
symptomene kan feiltolkes. De kan ha oppkast og diaré, som mistolkes som norovirus
(Wisten, Rundgren & Larsson, 2013, s. 112).



3.0 METODE

Metode handler om & forklare hva en foretar seg for & utforske en problemstilling.
Litteraturstudiemetoden, brukt i denne oppgaven, skal vise hvordan forskningsdata ble
innhentet og analysert for om mulig & kunne svare pa problemstillingen. En litteraturstudie
kan kort defineres som en kritisk oversikt av forskning om et tema, som det er verdt a se
nermere pa. Temaet er ofte utarbeidet for a sette et forskningsspgrsmal i en bestemt
sammenheng (Polit & Beck, 2017, s. 733).

3.1 Systematisk litteratursgk
| forbindelse med formuleringen av problemstilling ble det benyttet et PICO-skjema, dette for
a strukturere det kliniske spgrsmalet, skille ut de viktigste begrepene og lette overgangen til

litteratursgket. Relevante sgkeord er vist i PICO-skjemaet.

Tabell 1. PICO-skjema

P | C O

Norske tekstord Sykehjemspasienter | Kartleggingsverktay: | Kartleggingsverktgy: | Tidlig oppdagelse,
med symptomer pa NEWS/NEWS2 SIRS forutsi mortalitet.
sepsis gSOFA

Engelske tekstord Nursing home Screening tools: Screening tool: Early detection,
patients, sepsis NEWS/NEWS2 SIRS predicting mortality.
symptoms gSOFA

Engelske MeSH-ord | Nursing Homes; Organ Dysfunction Organ Dysfunction Early Diagnosis;
Patients; Scores Scores; Mortality
Sepsis; Systemic
Signs and Symptoms Inflammatory

Response Syndrome

3.1.1 Sgkeord

PICO-skjemaet viser funnene av egnede medisinske og helsefaglige termer, sakalte MeSH-
termer. Norske ord og uttrykk ble oversatt til engelsk og gjort om til MeSH-termer. Sgk etter
engelske MeSH-ord i SveMed+ begynte med sgk pa benevnelsene til de ulike
kartleggingsverktgyene og resulterte i begrepet «organ dysfunction scores», hvilket er en
generisk betegnelse, som omfatter mye mer enn bare SIRS, gSOFA og/eller NEWS. Siden
SveMed+ ikke ga uttelling ved sgk etter MeSH-termer ble det i stedet sgkt direkte i MeSH-
nettleseren hos U.S. National Library of Medicine og terminologibasen «MeSH pa norsk og
engelsk» (Universitet i Agder, u.a.).

Med henvisning til sgkehistorikkskjemaet (se Vedlegg 1), skal det kort refereres til hvordan de

boolske operatgrene OR og AND er blitt brukt. OR ble i farste omgang benyttet til & seke pa



verktaybenevnelsene skrevet fullt ut og i etterkant kombinert med sine akronymer jf.
PubMed-sgk #4, #8 og #12; CINAHL-sgk #3, #7 og #11. | PubMed-sgk #13 og CINAHL-sgk
#12 ble samtlige verktgybenevnelsene, som var kombinert med OR, nd kombinert med AND.

3.1.2 Inklusjons- og eksklusjonskriterier

Kun forskningsartikler fra de siste fem arene ble inkludert i denne litteraturstudien. Artikler
som ble benyttet tok for seg fglgende tre kartleggingsverktay, SIRS, gSOFA og
NEWS/NEWS2, som brukes i forbindelse med tidlig oppdagelse av sepsis. Relevante studier
som omhandlet pasienter over 70 ar, samt mortalitetsstatistikk utgjorde andre viktige
inklusjonskriterier. For & tolke resultatene fra diagnosetestene ble artikler som tok for seg

sensitivitet, spesifisitet, samt AUC-verdiene til de ulike kartleggingsverktayene inkludert.

Forskningsartikler utgitt fer februar 2014 ble ekskludert, likeledes artikler som ikke er
tilgjengelig i fulltekst eller som ikke finnes pa engelsk, norsk, svensk eller dansk. Artikler
som omhandlet kun unge pasienter og/eller terminale/palliative pasienter ble ekskludert,
likeledes artikler med hovedvekt pa andre kartleggingsverktgy enn de tre som allerede er

nevnt.

3.1.3 Databaser

Kjernespgrsmalet i denne litteraturstudien kan betraktes som et effektspgrsmal hvor effekten
av kartleggingsverktay og tidlig identifisering av sepsis hos eldre inneliggende
sykehjemspasienter evalueres. En aktuell database a starte sgket i vil vaere Cochrane Database
of Systematic Reviews. Ved mangelen pa systematiske oversiktsartikler i Cochrane, vil det
vaere hensiktsmessig a sgke i den fremste kilde til biomedisinsk litteratur, MEDLINE
(PubMed), og i den sykepleiefaglige databasen CINAHL (Polit & Beck, 2017, s. 92, 94).

3.1.4 Utvelgelsen av artikler

Artikkelfunn som ble vurdert som interessante ble gjenstand for utsiling. Hvis artikkeltittelen
henviste til ulike kartleggingsverktay for sepsis og/eller sepsisdefinisjoner og/eller tidlig
diagnostisering av sepsis og/eller fokuserte primaert pa eldre pasienter/mortalitet, ble

sammendraget lest for informasjon om forskningsspgrsmalet og studiedesign.

Kun fagfellevurderte primarstudier som brukte kvantitativ metode ble valgt ut. For a kritisk
vurdere de fem artiklene inkludert i denne litteraturstudien, ble «Sjekkliste for vurdering av en
studie som tester en ny diagnostisk test» benyttet (Helsebiblioteket, 2016). Artiklene ble lest i

den hensikten a fa svar pa fglgende sparsmal:



1. Kan en stole pa resultatene?
2. Hva er resultatene?
3. Kan resultatene brukes i praksis?

| sjekklisten spgrres det om artikkelforfatterne oppgir sensitivitet og spesifisitet eller
likelihood-ratioer (sannsynlighetsforhold). Likelihood-ratioer ble ekskludert til fordel for
AUC-verdier, som ogsa er en fullverdig statistisk metode til & male den diagnostiske

ngyaktigheten til kartleggingsverktgy.

Systematisk sgk gjennomfert 17.03.2018
i databasene Cochrane, PubMed og
CINAHL

Totalt (n=113)

Artikler ekskludert p& bakgrunn av
dubletter (n=5)

A 4

Artikler ekskludert pga. manglende
tilgang pa fulltekst (n=1)

\ 4

Artikler ekskludert etter gjennomgang av
tittel og abstrakt (n=96)

\ 4

\ 4
Artikler som ble vurdert som relevante
etter gjennomgang av tittel, abstrakt og
fulltekst (n=11)

Artikler ekskludert etter vurdering i
fulltekst p& bakgrunn av manglende
relevans (n=6)

\ 4

A 4
Avtikler inkludert i litteraturstudien (n=5)

Figur 1. Flytskjema, litteratursgk og utvelgelse av artikler

All klinisk forskning, dvs. forskning pa syke mennesker, ma forholde seg til
Helsinkideklarasjonen. Her star det informerte samtykket helt sentralt, hvilket ikke gir rom for

uetisk forskning (De nasjonale forskningsetiske komiteene, 2014).

| en del kritiske situasjoner er det & overholde etiske standarder ikke like enkel. Det er likevel

viktig at det drives klinisk akuttmedisinsk forskning. Akuttpasienter med stor sykdomsrisiko



og fare for dgd, har i likhet med andre pasientgrupper behov for nye og bedre
behandlingsmetoder (De nasjonale forskningsetiske komiteene, 2009). Utsatte pasientgrupper
kan veere samtykkeinkompetente, f.eks. de med kognitiv svikt, eller i risikosonen for hyppige
bivirkninger, f.eks. de eldre (Polit & Beck, 2017, s. 149). Akuttmedisinsk forskning, uten
innhenting av samtykke, anbefales blant annet nar forskningen ikke kan utfgres i ikke-akutte
tilfeller eller at intervensjonen forutsettes a ha direkte helsegevinst for forsgkspersonen og
medfarer et minimum av risiko/belastning sett i forhold til standardbehandling (De nasjonale
forskningsetiske komiteene, 2009). Den beste maten a beskytte forskningspersoner pa er
gjennom anonymisering, f.eks. at informasjon hentet fra sykejournaler ikke skal kunne spores
tilbake til den enkelte pasient (Polit & Beck, 2017, s. 147).

Anonymiseringen av forskningspersoner ble ivaretatt i de fem studier som ble valgt ut til
denne litteraturstudien. Szakmany et al. (2018, s. 196) og Brink et al. (2019, s. 3/14) oppgir at
metodikken ble godkjent av den lokale og/eller regionale etikkomiteen. Goulden et al. (2018,
s. 346) fremhever under et eget etikkavsnitt at det ikke er standard praksis og heller ikke
ngdvendig a innhente tillatelse fra pasienter ved bruk av sykejournaler i forbindelse med
retrospektive studier. Brink et al. (2019, s. 3/14) poengterer at deres arbeid var med
utgangspunkt i en stor anonym database. Camm et al. (201843, s. 2; 2018b, s. 1-2) presenterer i
et elektronisk vedlegg hvordan forskerteamet anonymiserte personopplysninger fra
ambulanserapporter, henvisninger fra fastlegen og kommunikasjon med pasienter og
pargrende ved & nummere forskningspersonene. Data ble innhentet bade automatisk og
manuelt. Churpek et al. (20173, s. 907) understreker at forskningspersonene ble avidentifisert
(«de-identified»).

Szakmany et al. (2018) er en prospektiv insidensstudie der rekruttering av forskningspersoner
foregikk ved a innhente skriftlig tillatelse fra pasienter eller fra pargrende, som ga en fullmakt
for personer uten samtykkekompetanse (s. 196). Brink et al. (2019), Camm et al. (2018a),
Goulden et al. (2018) og Churpek et al. (2017a) er alle retrospektive kohortstudier.
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4.0 RESULTAT

Totalt ble fem fagfellevurderte primerstudier inkludert i litteraturstudien. Samtlige studier
hadde mortalitet innen 30 dager som primeerutfallsmal. Tidlig identifisering av sepsis
(sensitivitet) vurderes opp mot tidlig friskmelding (spesifisitet). Prosentsatsene som gjelder
for sensitivitet og spesifisitet (se Vedlegg I1) er et mal pa treffsikkerheten til det enkelte

kartleggingsverktayet dvs. jo neermere 100 prosent, desto mer treffsikkert.

4.1 Kort oppsummering av de inkluderte artiklene

Brink et al. (2019) undersgkte mortalitetstendenser i sin firedrige retrospektive kohortstudie
med 8 024 pasienter registrert ved Nederlands starste universitetssykehus. NEWS ble vurdert
opp mot SIRS og gSOFA. NEWS skaret best i a predikere mortalitet innen 10 og 30 dager. En
svakhet ved denne studien er at tallmaterialet kun bestar av de farste skarene til
kartleggingsverktayene ved akuttmottaket (AMK). Et detaljert flytskjema (Brink et al., 2019,
s. 5/14) tydeliggjer hvordan den store studiepopulasjonen ble valgt ut. Metodikken er godt
beskrevet og resultatene er utfyllende.

Camm et al. (2018a; 2018b) undersgkte kliniske utfall inklusive intensivbehandling,
mortalitet og reinnleggelse blant pasienter registrert med mistenkt sepsis i sin firemaneders
retrospektive kohortstudie med 316 pasienter ved en legevakt tilknyttet et mindre sykehus i
England. SIRS, NEWS, gSOFA ble vurdert opp mot National Institute for Health and Care
Excellence-kriterier (High Risk: NICE-HR, Moderate Risk: NICE-MR). Det ble konkludert
med at QSOFA var bedre egnet til & predikere mortalitet innen 30 dager enn bade NEWS og
SIRS. En svakhet ved studien er at datainnsamlingen ble foretatt da SIRS var anbefalt verktgy
for sepsisscreening, hvilket forklarer en viss utvalgsskjevhet. Et detaljert flytskjema (Camm et
al., 201843, s. 4) tydeliggjer hvordan studiepopulasjonen ble valgt ut. Metodikken er godt
beskrevet og det omfattende resultatmaterialet er supplert med et elektronisk vedlegg (Camm
et al., 2018b).

Goulden et al. (2018) undersgkte sykehusmortalitet i sin ettarige retrospektive kohortstudie
med 1 818 pasienter registrert ved en intensivavdeling (1A) tilknyttet et starre
universitetssykehus i England. NEWS ble vurdert opp mot SIRS og gSOFA. Her ble
konklusjonen at NEWS skaret like bra eller bedre i forhold til SIRS og gSOFA, nar det
gjelder sensitivitet, spesifisitet og AUC. Svakheter ved studien som kan nevnes er: mangel pa
data angaende komorbiditet og dgdsarsak; ingen konsekvent registrering av de hgyeste

skarene til ulike kartleggingsverktay; manglende bruk av epikriser eller kurvenotater ved valg
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av studiepopulasjon. Noe flytskjema for hvordan studiepopulasjonen ble valgt ut finnes ikke.
Metodikken er greit forklart og resultatene bestar utelukkende av sammenligninger av
tallverdier og ingen forklarende moment om pasientgruppen utenom standardopplysninger.

Szakmany et al. (2018) undersgkte mortalitet i sin prospektive prevalensstudie med 380
pasienter registrert ved 13 akuttsykehus i Wales. En standardisert NEWS-kartlegging
etterfulgt av en «Sepsis-1»- kartlegging (SIRS) ble vurdert opp mot en «Sepsis-3»-kartlegging
(SOFA og/eller gSOFA). NEWS var bedre til & predikere mortalitet innen 30 dager
sammenlignet med SIRS og qSOFA. Et enkelt flytskjema (Szakmany et al., 2018, s. 198)
tydeliggjer hvordan studiepopulasjonen ble valgt ut. Metodikken er utfgrlig beskrevet og
resultatene er utfyllende, spesielt gjelder dette for aldersspennet til deltakerne sett i forhold til

utfallsmalene.

Churpek et al. (2017a) undersgkte Kklinisk forverring og mortalitet i sin sjuarige
observasjonsstudie med 30 667 pasienter registrert ved et stort universitetssykehus i USA.
QSOFA ble vurdert opp mot SIRS, Modified Early Warning Score (MEWS) og NEWS.
NEWS skaret best i forhold til gSOFA og SIRS i a predikere mortalitet pd sykehuset eller i
IA, men ogsd i AMK far overfaring til IA. En stor samling av ulike tabeller og figurer er
gjengitt i et elektronisk vedlegg, hvilket inkluderer et enkelt flytskjema (Churpek et al.,
2017b, s. 4), som tydeliggjer hvordan studiepopulasjonen ble valgt ut. Metodikken og

resultatene er ordnet i hoved- og underavsnitt og har med alt av vesentlig informasjon.

4.2 Organisering av artiklene etter tema
Felgende avsnitt handler om ulike elementer ved forskningsartiklene som gjelder de eldste

pasientene og effektmalene for de aktuelle kartleggingsverktayene for sepsis.

4.2.1 De eldste pasientene
Gamle mennesker, dvs. de over 75 ar, er overrepresentert blant dem som dgr av sepsis pa

sykehus og/eller innen ti og 30 dager etter pavist infeksjon (Brink et al., 2019; Goulden et al.,
2018; Szakmany et al., 2018). Brink et al. (2019, s. 5-6/14) fremhever at de eldste pasientene
som dgde var vesentlig eldre enn de som overlevde jf. en gjennomsnittsalder pa 67,8 ar versus
54 ar. Hos Goulden et al. (2018, s. 347) finner en at de pasientene som dgde var i
gjennomsnitt ti ar eldre (78 ar versus 68 ar) enn resten av studiepopulasjonen. Szakmany et al.
(2018) oppgir detaljert demografisk data som viser at gjennomsnittsalderen til de som dgde av

sepsis var 77 ar, samtidig som at de overlevende var i gjennomsnitt 73 ar gammel.
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4.2.2 Sensitivitet som gjelder pavist sepsis og mortalitet
Et gjennomgaende trekk ved fire av de fem studiene er at gSOFA hadde den laveste

sensitivitet i forhold til NEWS og SIRS. Hos Camm et al. (2018a), derimot, hadde NEWS den
laveste sensitivitet, mens gSOFA > 1 hadde den hgyeste sensitivitet. Frekvensfordelingene (se
Vedlegg I1) viser hvordan det enkelte kartleggingsverktgy evner a pavise sepsis samt
mortalitet innen 30 dager. Fire av artiklene fremhever at SIRS er best pa a fange opp
sepsistilfeller i motsetning til gSOFA, som kommer darligst ut. NEWS havner i midtsjiktet i
forhold til SIRS og qSOFA, nar det gjelder sensitivitet.

4.2.3 Spesifisitet som gjelder fraver av sepsis og mortalitet
Et gjennomgaende trekk ved fire av de fem studiene er at gSOFA hadde den hgyeste

spesifisitet i forhold til NEWS og SIRS. Hos Camm et al. (2018a), derimot, hadde NEWS den
hayeste spesifisitet, mens gSOFA > 1 hadde den laveste spesifisitet. Frekvensfordelingene (se
Vedlegg I1) viser hvordan det enkelte kartleggingsverktgy evner a pavise fraveer av sepsis
samt mortalitet innen 30 dager. Fire av artiklene fremhever at gSOFA er best pa a forutsi at en
pasient ikke har sepsis i motsetning til SIRS, som kommer noe darligere ut. NEWS havner i
midtsjiktet i forhold til SIRS og gSOFA nar det gjelder spesifisitet. Churpek et al. (2017a)

oppgir at NEWS evner a predikere spesifisitet i halvparten av alle tilfeller.

En arsak til at Camm et al. (2018b, s. 3) har avvikende verdier nar det gjelder sensitivitet og
spesifisitet kan vaere fordi disse forskerne opererer med et terskelniva for gSOFA pa > 1, til
forskjell fra den anbefalte terskelen pa > 2 (Singer et al., 2016, s. 805-808). Camm et al.
(2018b, s. 3) sier at kun én av tre gSOFA-kriterier skal oppfylles far det er grunn til &

mistenke sepsis.

4.2.4 Arealet under kurven (AUC) som gjelder sepsisidentifikasjon og mortalitet

En AUC-skar pa under 0,7 representerer et darlig resultat med tanke pa et kartleggingsverktay
sin evne til a skille mellom den sepsissyke og den friske pasienten. Alt over 0,8 representerer
en meget bra diskrimineringsevne. Det konstateres at i alle inkluderte studier kommer NEWS
best ut i forhold til bade gSOFA og SIRS. NEWS oppnar den beste AUC-skar blant samtlige
funn i de inkluderte artiklene med over 0,8 for mortalitet innen 10 dager (Brink et al., 2019, s.
6-7/14). Hos Churpek et al. (2017a, s. 909) skarer NEWS tett oppunder 0,8 for mortalitet
utenfor IA. De samlede resultatene viser likevel en klar tendens mot en darlig
diskrimineringsevne for samtlige kartleggingsverktay, bade nar det gjelder

sepsisidentifikasjon og mortalitet (se Vedlegg 2).
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5.0 DISKUSJON
| denne delen skal det vurderes hvorvidt de fem inkluderte artiklene kan gi et tilfredsstillende

svar pa problemstillingen. Det skal drgftes om det finnes et relevant verktay for
sepsisscreening av eldre og om hvorvidt antall kriterier og terskelnivaer er avgjgrende for a
avdekke sepsis og forutsi mortalitet. En vil videre vurdere vilkarene for a finne en

«gullstandard»-test samt betydningen av klinisk skjgnn.

Sepsis er en tidskritisk tilstand som krever rask intervensjon. Hensikten med
kartleggingsverktayene ma vere a sikre at pasientens forverringstilstand oppdages tidlig og at
komplikasjoner og dedelig utfall unngas. I sykehjem star sykepleier ofte alene i krevende
akuttmedisinske situasjoner og det meste av degnet er ikke sykehjemslegen tilstede.
Erfaringsmessig kan en sykepleier ha aleneansvar for flere avdelinger, evt. sammen med en
hjelpepleier. Sykepleier arbeider ofte under tidspress. Det er derfor av avgjerende betydning
at kartleggingsverktayet som benyttes raskt kan gi et tydelig og oversiktlig bilde av pasientens

tilstand og gi feringer for videre behov for oppfelging.

En av farene ved bruk av ferdigstrukturerte kartleggingsverktay er at en gar ut fra at «one size
fits all» og ikke differensierer mellom ulike sykehjemsbeboere som er i faresonen for &
utvikle sepsis. Det kunne muligens vart hensiktsmessig med et eget kartleggingsverktay
utformet for de eldste eldre. Thune & Leonardsen (2017) understreker at i forbindelse med
sepsis og eldre finnes det «lite forskning pa hvilke kartleggingsverktay som er tilpasset eldre
pasienter». Studien til Camm et al. (2018a) er i s3 mate interessant. Medianalderen til utvalget
pa 533 pasienter var 81 ar. Forfatterne retter et sakelys pa usikkerheten ved a anvende
kartleggingsverktgy pa pasienter over 85 ar. Det har sammenheng med det vide spennet av
differensialdiagnoser for akutte skrgpelighetssyndromer («acute frailty syndromes») f.eks.
konfusjon (Camm et al., 20183, s. 2). Pasientene over 85 ar skilte seg ut med hensyn til
fysiologiske markarer, spesielt nyoppstatt forvirring, som kunne fare til intensivert
behandling, — i mange tilfeller uten noen beviselige tegn pa at det var underliggende infeksjon
(s. 3,5, 7). Det poengteres (s. 6) at gSOFA > 1 (istedenfor det anbefalte terskelnivaet pa > 2)

presterte bedre i a avdekke behovet for intensivert behandling for pasienter over 85 ar.

Nyoppstatt forvirring ble forbundet med mistenkt infeksjon. Ngkkelparameteren her er GCS-
malinger, som figurerer i gSOFA. Mentalvurdering finnes ogsa i NEWS2. Den farste utgaven
av NEWS besto av fglgende moment som gjelder bevissthetsniva: vakenhet («A»), reaksjon

(«V>») eller ingen reaksjon pa smerte («P») eller tiltale («U»). Med NEWS2 har det kommet et
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«C»-moment, nyoppstatt forvirring (se Vedlegg 11). De fem artiklene i denne litteraturstudien
baerer preg av at det ble benyttet NEWS og ikke NEWS2, som ikke var introdusert da
undersgkelsene ble foretatt. Hos de eldre pasientene i de respektive populasjonene ville
nyoppstatt forvirring veert en viktig faktor a fa med seg i sammenligning med GCS-malingene
til gSOFA. Det er opplagt at med «nyoppstatt forvirring», er NEWS2 som screeningverktgy
straks mer anvendelig pa den eldre pasienten, der delirium kan veere et symptom pa
infeksjoner (Ranhoff, 2014, s. 262, 269). | en sykehjemsstudie paviser Sloane et al. (2018, s.
495) at det er utfordrende & dokumentere kognitiv status. Forfatterne hevder at GCS er
uhensiktsmessig til bruk i sykehjem, grunnet bade dens kompleksitet og fordi den forutsetter
en normal premorbid kognitiv status. Sparsmalet en sitter igjen med er om qSOFA passer til
den starste potensielle «brukergruppen», der ca. 80 prosent er over 60 ar og ofte mangler de

klassiske symptomene pa infeksjon ifglge Knoop et al. (2017).

| en evaluering av tilgjengelige verktay for sepsiskarlegging blant beboere pa sykehjem er det
lett & vektlegge noen fa parametre som sykepleiere erfaringsmessig har benyttet tidligere,
f.eks temperatur, nedsatt almenntilstand og CRP. Da er det legitimt & sparre om tradisjonell
tilneerming skal kompliseres med innfaring gSOFA og/eller NEWS2. Goulden et al. (2018,

s. 348-349) setter spgrsmalstegn ved den logiske begrunnelsen for & innfare QSOFA i
helseinstitusjoner der NEWS?2 allerede er tatt i bruk og mener at det bgr overveies ngye om
det finnes noen som helst klinisk gevinst i & innfare gSOFA. Ved norske sykehjem opplever
en det motsatte. QSOFA som Klinisk skaringsvektgy har vert underkommunisert i motsetning
til NEWS2. Dette til tross for at gSSOFA i kombinasjon med SIRS er anbefalt i prosedyren for
antibiotikabruk i primarhelsetjenesten (Helsedirektoratet, 2016). Tanken med qSOFA var at
det skulle erstatte SIRS som kartleggingsverktay, fordi det var enklere & bruke da det krever
verken laboratorieprgver eller annet avansert utstyr (Singer et al., 2016, s. 806). Det skulle
veere et lettanvendelig prediksjonsverktgy for & identifisere pasienter med sepsis. Slik sett
egner dette kartleggingsverktayet seg godt i institusjoner for eldre, nar det virkelig haster i
forbindelse med infeksjonsmistanke. Helsedirektoratet har imidlertid det siste aret lagt
faringer pa at NEWS2 skal brukes ved tidlig oppdagelse og behandling av sepsis ved norske
helseinstitusjoner, inklusive sykehjem (Helsedirektoratet, 2018a; Helsedirektoratet, 2018b). |
praksis betyr dette at norske sykehjem har tre parallelle kartleggingsverktgy for a kunne
identifisere sepsispasienter: SIRS, gSOFA og NEWS2.

NEWS?2 er blitt slatt stort opp av myndighetene, hvilket betyr at dette verktayet ligger an til &

vinne frem som et allment akseptert skaringsverktgy innenfor sepsisdiagnostikk.
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Skaringsverktayet er innfart pa de fleste norske sykehus og i flere kommuner, pa legevakt og
sykehjem, samt i hjemmetjenesten (Norsk Helseinformatikk, 2019). | det elektroniske
pasientjournalsystemet Geriatric Basis Dataset (GBD), som brukes i kommunale foretak,
finnes det et eget skjema for NEWS2-skaring, men ingenting for gSOFA- og SIRS-skaring.
Testresultatene fra NEWS2 tolkes automatisk av dataprogrammet. Poeng blir videre summert
og angir farge pa hastegrad. Ved en sammenlagt skar pa fire eller mer, eller skar pa tre pa én
parameter, skal sykehjemslegen tilkalles for & vurdere pasienten. Om sykepleier i tillegg er
bevisst pa a bruke den systematiske pasientundersgkelsen ABCDE vil en fort finne at
NEWS2-kriteriene assimileres sgmlgst: A/B — respirasjonsfrekvens, luft eller oksygen;

C — oksygenmetning, systolisk blodtrykk; D — bevissthetsniva dvs. ACVPU (Alert, new
Confusion, Voice, Pain, Unresponsive); E — temperatur. En oppnar et lignende resultat for
SIRS og qSOFA, kun nar disse to skaringssystemene slas sammen, men det er ikke utarbeidet

et elektronisk kalkuleringsprogram for denne kombinasjonen.

Det er pafallende at fire av de fem studiene har valgt ulike terskelnivaer for NEWS. Goulden
et al. (2018) er den eneste som opererer med det anbefalte terskelnivaet pd > 5. Camm et al.
(2018Db) senker terskelen til > 4, mens Szakmany et al. (2018) gker nivéet til > 6. Churpek et
al. (2017a) definerer NEWS > 7 som et allment brukt terskelniva. I den nyeste sammenligning
mellom de tre kartleggingsverktayene for sepsis forhandsdefinerer Brink et al. (2019) ogsa
terskelnivaet til NEWS som > 7. En av konsekvensene av dette, som ogsd kommer frem av
resultatene, er at jo hgyere terskelniva ved et bestemt verktgy, desto stgrre sepsisrisiko og
medfglgende mortalitet. Brink et al. (2019) oppgir en overbevisende diskrimineringsevne
(AUC) for mortalitet innen 10 dager pa 0,837 for NEWS, hvilket betyr at NEWS gjer det
meget bra i & diskriminere mellom sepsissyke og friske. Hos Churpek et al. (2017a) har
NEWS en tilfredsstillende AUC for mortalitet utenfor IA pa 0,77. Disse resultatene har nok
sammenheng med det hgye terskelnivaet pa sju eller mer. Helsedirektoratet (2018a, s. 8, 22;
2018b, s. 7, 20) rader helseinstitusjoner, inklusive sykehjem, at ved mistanke om infeksjon og
NEWS-skar pa fem eller mer, skal det umiddelbart vurderes om pasienten kan ha
organsvikt/sepsis. Til tross for ulike terskelnivaer, viser funnene for samtlige artikler at
NEWS sammenlignet med SIRS og qSOFA skarer hgyest pa evnen til & predikere fare for

mortalitet innen 30 dager.

Det er kanskje lett a tenke seg at en har et komplett kartleggingsverktgy for tidlig
identifisering av sepsis, men det er mange vilkar som ma oppfylles far en kan utpeke en

«gullstandard»-test. Samtlige artikler i denne litteraturstudien er opptatt av & male
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prestasjonsevnen til SIRS, gSOFA og NEWS, samt a analysere resultatene. Forholdene rundt
falske negative og positive sepsisdiagnoser tematiseres. Konsekvensene av falske negative
diagnoser kan fare til at pasienten ikke far ngdvendig behandling tidsnok eventuelt utvikler
septisk sjokk og i verste fall dgr. Konsekvensene av falske positive diagnoser er at pasientene
gjennomgar en ungdvendig antibiotikakur og eventuell vaskebehandling med det ubehaget og
bivirkninger dette medfarer. I tillegg kommer samfunnsgkonomiske kostnader med a ha en
pasient inneliggende pa sykehus.

Goulden et al. (2018, s. 348) konstaterer at NEWS omfatter et sterre antall fysiologiske
parametre enn gSOFA og SIRS. Faktisk inneholder NEWS de aller fleste parametrene til bade
gqSOFA og SIRS, og dette i seg selv forklarer den gunstige prognostiske ngyaktigheten til
NEWS. Det kan argumenteres med at et hvilket som helst skaringssystem som skal avdekke
sepsis bar sgke etter hayere sensitivitet fremfor spesifisitet, ettersom kostnadene ved falske
negativer (utsatt eller forsamt behandling) uten tvil er starre for pasienten enn kostnadene ved
falske positiver. Goulden et al. (2018, s. 346), testet ut NEWS ved Storbritannias starste AMK
med 90 000 besgkende arlig (NHS UK, 2018). De konkluderer med at NEWS skarer like bra
eller bedre i forhold til gSOFA i henhold til de fleste testkarakteristika, som inkluderer
sensitivitet, spesifisitet og diskrimineringsevne. Disse funnene overrasker ikke tatt i
betraktning det faktum at gSOFA-kriteriene er sammensatt av tre av de seks parametrene malt
i NEWS. Fglgelig vil gSOFA konsekvent mislykkes i forhold til NEWS i & identifisere en
gammel pasient med gkt risiko for et ugnsket utfall. Vedkommende kan ha isolert
hypotensjon med et systolisk blodtrykk < 90 mmHg, hvilket gir en gSOFA-skar pa bare ett
poeng og en NEWS-skar pa tre poeng, dvs. en maksimumsskar pa én parameter. QSOFA-
skaren fordrer ingen videre oppfelging, mens NEWS-skaren legger faringer pa at sykepleier
skal kontrollmale vitalia minst én gang per time. Videre skal sykepleier ta kontakt med
sykehjemslegen, som vurderer og tar stilling om det er behov for mer intensiv behandling
(Helsedirektoratet, 20183, s. 23). Basert pa resultatene i artiklene, kan en sette spgrsmalstegn
ved hvor formalstjenlig gSOFA er som et nytt kartleggingsverktgy. Verktayet er godt i
forhold til & skille ut pasienter som ikke har sepsis, men presterer darlig i & pavise sepsis i
tidlig fase, faktisk i nesten halvparten av alle tilfeller. Lav sensitivitet er bekymringsverdig og
uakseptabelt.

De gjennomgaende darlige ytelsene til alle tre skaringsverktagyene kaster lys over hvor
komplisert det er a forutsi utfallet ved mistenkt sepsis, spesielt pa et tidlig stadium. Det er

paradoksalt at mens SIRS og qSOFA ble utviklet for a identifisere eller prognostisere sepsis,
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er det tydelig at ingen av disse verktgyene har tilstrekkelig sensitivitet og spesifisitet
sammenlagt (diskrimineringsevne). En kan trekke den slutningen at ingen av disse holder mal
som konkrete sepsisspesifikke skaringssystemer. De har ikke sammenlignbare prognostiske
egenskaper hos pasienter med eller uten infeksjon. I en sykehjemssetting vil erfaringsmessig
sensitiviteten til et kartleggingsverktay og kriteriene for & identifisere sepsis veere viktigere

enn spesifisiteten.

Brink et al. (2019, s. 10/14) papeker at den lave sensitiviteten til gSOFA kan forklares ved at
de vitale parametrene som males representerer sene symptomer pa forverring f.eks. endring i
mental status pga. mangelfull perfusjon av hjernen. Churpek et al. (2017a, s. 910) peker ogsa
pa dette ved & hevde at qSOFA identifiserer sepsispasienter for sent i forlgpet, nar
organdysfunksjon er et faktum og dette kan fare til darligere utfall. Brink et al. (2019, s. 7/14)
konstaterer at NEWS er den beste prediktor med hensyn til a skille hgyrisiko- fra
lavrisikopasienter. NEWS har en noe lavere sensitivitet, som resulterte i et stort antall falske
negativer dvs. ikke alle som etter hvert dgde av sepsis ble identifisert ved NEWS. NEWS var
det eneste kartleggingsverktgyet der det var samsvar mellom forventede og observerte utfall
dvs. kalibrering.

Sykepleier utfordres gjennom artiklene i denne litteraturstudien til ikke a lese for mye inn i
eller overreagere mot et svakt presisjonsniva til ulike kartleggingsverktgy. En skal fortsette a
bruke klinisk skjgnn sammen med tilgjengelige kartleggingsverktay ved valget mellom to
ugnskede utfall: underdiagnostisering og overbehandling. Analysen av resultatene fra de
inkluderte artiklene ved diskrimineringstesting av spesielt SIRS og gSOFA, men ogsa NEWS,
aktualiserer sykepleierens egen kliniske vurderingsevne. Klinisk skjgnn oppgves ved en
kombinasjon av kunnskap, praktisk erfaring og refleksjon (Alvsvag, 2007, s. 212). Det er et
«verktgy» som styrer alle andre former for sepsisscreening. Sykepleieren trenger a ta kliniske
beslutninger nar en vurderer pasientens tegn og symptomer, samt forsta og tolke resultatene
av variablene malt ved hjelp av et hvilket som helst screeningverktay. Den eldres egen
sykehistorie, supplert med komparentopplysninger, som for eksempel habitualtilstand, er
erfaringsmessig ogsa viktig ved sepsiskartlegging. Pasienthistorikken/anamnesen gir
informasjon om eventuelle risikofaktorer for sepsis, men dette er ikke drgftet i noen sarlig

grad i de inkluderte artiklene.

Far sepsisscreeningen pa sykehjem skal sykepleier foreta en klinisk vurdering av pasienten.

Det fattes mistanke om at vitalia med rimelig stor sannsynlighet befinner seg utenfor
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referanseomradene og gir grunnlag for & bedemme hvorvidt det foreligger alvorlig sykdom.
Ifalge Brink et al. (2019), Camm et al. (2018), Szakmany et al. (2018), Goulden et al. (2018)
og Churpek (2017a) er konkrete og kontinuerlige malinger av sirkulasjonssystemet helt
avgjerende. En sepsistruet pasient kan ha lavt systolisk blodtrykk, hay puls og lav
oksygenmetning. Szakmany et al. (2018, s. 200) gjer oppmerksom pa at forholdet mellom
oksygensaturasjon og fraksjon av oksygen i inspirasjonsluft muligens er en mer sensitiv
parameter for a fange opp pusteproblemer enn en hgy respirasjonsfrekvens i gSOFA. Brink
et al. (2019, s. 7/14) hevder at fortlapende malinger ved bruk av NEWS, f.eks. hver time, vil
potensielt identifisere darlige pasienter og muligens gke sensitiviteten. NEWS kan dermed
brukes bade som et kartleggings- og monitoreringsverktgy pa pasienter med mistenkt sepsis,
som star i fare for forverr multiorgansvikt og pafglgende dad. Forfatterne poengterer

(s. 5-6/14) at pasientene som dgde var betydelig eldre, og hadde hgyere hjertefrekvens, lavere
systolisk blodtrykk, lavere oksygenmetning og hgyere respirasjonsfrekvens ved ankomst til

AMK. To av tre dagdsfall i studiepopulasjonen var direkte sepsisrelatert.

Selv om sykepleieren har og bruker hele «verktgykassen» (pasienthistorikk/anamnesen,
kartlegging av vitalia og klinisk skjgnn) er symptombildet i stadig endring. Dette er en faktor
som det ma alltid tas hensyn til. Selv om vitaliene ikke forteller hele sannheten og kan veere
villedende i en sykehjemspopulasjon, ma oppfelging med gjentatte malinger legges til grunn i
vurdering av sykehjemspasienten. Man skal ngye overveie innsettende symptomer pa
infeksjon eksempelvis hoste, surkling, tungpust/forgket respirasjonsfrekvens,
feber/hypotermi, frostanfall, nyoppstatt forvirring og redusert diurese. Sykepleieren utfordres
til & vurdere om det foreligger forverring av habitual tilstand og at en ma ta i bruk et egnet
kartleggingsverktay. Alle tre kartleggingsverktgyene beskrevet i artiklene kan i varierende
grad avdekke sykdom i tidlig stadium. Det gjelder ogsa hos eldre mennesker med atypiske
symptomer, og det kan kvalitetssikre den videre behandlingen. En rask sepsisidentifisering vil

vare bestemmende for utfallet.
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6.0 KONKLUSJON
Problemstillingen fordrer en form for rangering av skaringsverktgy for risikovurdering og

identifisering av potensielle sepsispasienter pa sykehjem. Tidlig oppdagelse og
diagnostisering av sepsis innebarer bruk av et validert og treffsikkert kartleggingsverktay,

som gir en oversikt over alvorlighetsgrad ved akutt sykdom og faren for forverret tilstand.

Sykepleier pa sykehjem behgver et «bedside»-evalueringssystem som forenkler
sepsiskartlegging og samtidig gir en helhetlig vurdering med tanke pa a fange opp
organdysfunksjon. Pa grunn av den atypiske maten sykdom manifesterer seg hos demente
og/eller komorbide sykehjemspasienter, ma verdiene av kartleggingsverktayene tolkes med
akuttsykepleiers skjgnn og erfaringskunnskap. Dette for & unngad manglende identifisering av
sepsis som igjen kan fare til forsinket oppstart av behandling. Imidlertid kan bruken av SIRS,
qSOFA og NEWS?2 identifisere sepsispasienter pa falskt grunnlag, utfra maling av vitalia,
hvor resultatene pavirkes av andre sykdomsprosesser hos en sykehjemspopulasjon.

Institusjoner der hvor NEWS?2 er innfart er SIRS og qSOFA overflgdig. Selv om NEWS2 er
regnet som et skaringsverktgy som brukes uavhengig av pasientdiagnose, kan det kategorisere
pasienter inn i hgy- og lavrisikogrupper for sepsis og sepsisrelaterte utfall. NEWS2 har en
klinisk relevant kombinasjon av parametre og har et system for & dokumentere endringer med
tidsmessige faringer for videre oppfglging, noe som SIRS og gSOFA mangler. Skarene for
NEWS?2 er lett tilgjengelig for automatisk utregning i pasientens elektroniske journal. Dette
minimerer risikoen for feilkalkulering og gir en rask vurdering av alvorlighetsgrad.
Konklusjon ma bli at NEWS?2 er til dags dato det best validerte tilgjengelige og mest
ngyaktige sepsiskartleggingsverktay og det er forstaelig og fornuftig at flere norske

helseforetak allerede har tatt dette verktayet i bruk.
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Inflammatory Response
Syndrome, and Early Warning
Scores for Detecting Clinical
Deterioration in Infected
Patients outside the Intensive
Care Unit (Churpek et al., 2017)

Avgrensning:
mars 2014-februar 2019

Avgrensning:
mars 2014-februar 2019

Kombinerte sgk #1 og #2 med
OR

Avgrensning:
mars 2014-februar 2019

Avgrensning:
mars 2014-februar 2019

Avgrensning:
mars 2014-februar 2019

Kombinerte sgk #4, #5 og #6
med OR

Avgrensning:
mars 2014-februar 2019

Avgrensning:
mars 2014-februar 2019

Avgrensning:
mars 2014-februar 2019



#11

#12

National Early Warning 15014
Score OR NEWS OR

NEWS2

Systemic Inflammatory 6
Response Syndrome OR

SIRS AND Quick Sepsis-
related Organ Failure
Assessment OR Quick
Sequential Organ Failure
Assessment OR qSOFA
AND National Early
Warning Score OR NEWS
OR NEWS2

Kombinerte sgk #8, #9 og #10
med OR

Kombinerte sgk #3 og #7 og #11
med AND
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Skjema for karakteristikk over inkluderte studier

cohort study
comparing
qSOFA, SIRS
and National
Early Warning
Score.

PLOS One

(AMK). Testene ble
rettet mot pasienter
med mistenkt
infeksjon.

Forfatter, tittel Design/ Hensikt (mal) Utvalg Resultat

og arstall metode

Brink et al. Retrospektiv En evaluering av den | 8 024 pasienter i alle | 286 pasienter (3,5 %) dede innen 10 dager (IQR: 58,75-78 ar) og 490
(2019). kohortstudie prediktive evnen til aldre som ankom pasienter (6,0 %) innen 30 dager (IQR: 58-77,25 ar) etter ankomst pa
Predicting foretatt de forste skarene av | fortlgpende med AMK. NEWS skaret best ift. qSOFA og SIRS i & predikere mortalitet.
mortality in mellom juni SIRS og qSOFA ble | mistenkt sepsis. Forhandsdefinerte terskelnivaer («cut-off values») er oppgitt som
patients with 2012 og sammenlignet med Traumepasienter ble | felger: SIRS > 2; gSOFA >2; NEWS > 7.

suspected sepsis | mai 2016 ved | skaren til NEWS til & | ekskludert.

at the Nederlands predikere mortalitet AUC for mortalitet innen 10 dager:

Emergency starste innen 10 og 30 dager NEWS 0,837 (= meget god diskrimineringsevne)

Department; A | universitets- etter innkomst pa gSOFA 0,744 (= god diskrimineringsevne)

retrospective sykehus. akuttmottaket SIRS 0,646 (= darlig diskrimineringsevne)

gSOFA hadde den laveste sensitivitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
33,1 %, 76,3 %, 80,4 %. QSOFA er darligst til & pavise sepsis.
gSOFA hadde den hgyeste spesifisitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
93,3 %, 65,9 %, 37,3 %. QSOFA er best til & pavise fravear av sepsis.

AUC for mortalitet innen 30 dager:

NEWS 0,799 (= god diskrimineringsevne)
qSOFA 0,697 (= darlig diskrimineringsevne)
SIRS 0,631 (= darlig diskrimineringsevne)

gSOFA hadde den laveste sensitivitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
28,5 %, 68 %, 77,2 %. QSOFA er darligst til & pavise sepsis.

gSOFA hadde den hgyeste spesifisitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
93,7 %, 66,5 %, 37,6 %. QSOFA er best til & pavise fravar av sepsis.

NEWS skarer godt nar det gjelder diskrimineringsevne, mens SIRS
kommer darlig ut. QSOFA skarer noe ujevnt. Det er benyttet et hgyt
terskelnivd pA NEWS > 7.




Camm et al.
(2018). Sepsis
recognition
tools in acute
ambulatory
care:
associations
with process of
care and clinical
outcomes in a
service
evaluation of an
Emergency
Multi-
disciplinary
Unit in
Oxfordshire.

BMJ Open

Retrospektiv
kohortstudie
foretatt
mellom august
og desember
2015 ved en
legevakt
tilknyttet et
mindre
sykehus i
England.

En evaluering av den
prediktive evnen til
SIRS, qSOFA,
NEWS, NICE-HR og
NICE-MR ble
foretatt mtp. behovet
for intensivert
behandling
(intravengs
antibiotika-/
veeskebehandling,
polikliniske tjenester,
sykehusbehandling)
0g negative kliniske
utfall (mortalitet
uavhengig av arsak
og reinnleggelse
innen 30 dager iht.
klinisk evaluering).

316 voksne
polikliniske pasienter
som ankom
fortlgpende med
mistenkt sepsis.
Pasienter fra et annet
fylke enn
Oxfordshire ble
ekskludert.

120 pasienter (38 %) hadde behov for intensivert behandling
(snittalder: 74,5 ar) pga. infeksjon. Av de 114 pasientene > 85 ar
hadde 35 (30,7 %) behov for intensivert behandling. SIRS skaret best
iht. positive og negative prediksjonsverdier for mortalitet. Bade NEWS
og SIRS var bedre egnet til & predikere behovet for intensivert
behandling enn qSOFA.

Forhandsdefinerte terskelnivaer («cut-off values») er oppgitt som
folger: SIRS >2; qSOFA > 1; NEWS > 4.

AUC for mortalitet innen 30 dager er ikke tallfestet.

Mortalitet innen 30 dager:

NEWS hadde den laveste sensitivitet ift. SIRS og gSOFA med hhv.
44 %, 56 %, 84 %. NEWS er darligst til & pavise sepsis.

NEWS hadde den hgyeste spesifisitet ift. SIRS og gSOFA med hhv.
73,5 %, 67 %, 44,3 %. NEWS er best til & pavise fravar av sepsis.

I denne artikkelen far gSOFA hgy sensitivitet og lav spesifisitet fordi
det er valgt et terskelnivd pa kun > 1. Dette kan ogsa forklare hvorfor
NEWS skarer darligere pa sensitivitet, men far til gjengjeld haye
spesifisitetsverdier.




Goulden et al.
(2018). gSOFA,
SIRS and
NEWS for
predicting
inhospital
mortality and
ICU admission
in emergency
admissions
treated as sepsis.

Emergency
Medical Journal

Retrospektiv
kohortstudie
foretatt
mellom april
2016 og mai
2017 ved et
stgrre
universitets-
sykehus i
England, som
har landets
starste AMK.

En evaluering av den
prediktive evnen til
SIRS, qSOFA og
NEWS ble foretatt
mht. sykehus-
dedelighet og
innleggelse ved
intensivavdelingen
(1A). Ved ankomst
pa AMK ble vitalia
registrert pa et
standardskjema i den
elektroniske
pasientjournalen,
hvilket inkluderte
skarene for SIRS,
gSOFA og NEWS,
samt infeksjons-
fokus.

1 818 voksne
pasienter som ankom
fortlgpende med
mistanke om sepsis
og som ble videre
behandlet. Ett
oppmate ble valgt ut
tilfeldig for pasienter
med flere
henvendelser ved
AMK.

265 pasienter (15 %) dede pa sykehuset (snittalder: 78 ar) og 53 (3 %)
ble innlagt ved IA (snittalder: 55 ar). NEWS skaret like bra eller bedre
ift. SIRS og gSOFA iht. de fleste testkarakteristika bla. Sensitivitet,
spesifisitet, AUC.

Forhandsdefinerte terskelnivaer («cutpoints») er oppgitt som falger:
SIRS >2; qSOFA >2; NEWS > 5.

AUC for sykehusmortalitet:

NEWS 0,65 (= darlig diskrimineringsevne)
gSOFA 0,62 (= darlig diskrimineringsevne)
SIRS 0,49 (= meget darlig diskrimineringsevne)

gqSOFA hadde den laveste sensitivitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
37 %, 74 %, 80 %. QSOFA er darligst til & pavise sepsis.

gqSOFA hadde den hayeste spesifisitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
79 %, 43 %, 21 %. QSOFA er best til & pavise fraveer av sepsis.

Denne studien fra England fglger den anbefalte normen for
terskelnivaet for NEWS péa > 5, som er utviklet av den engelske
legeforeningen Royal College of Physicians. NEWS skarer best nar det
gjelder diskrimineringsevne, men samlet sett kommer alle verktayene
darlig ut.




Szakmany et al.
(2018). Defining
sepsis on the
wards: results of
a multi-centre
point-prevalence
study comparing
two sepsis
definitions.

Anaesthesia

Prospektiv
prevalens-
studie foretatt i
lopet av 24
timer, 19.-20.
oktober 2016,
ved 13
akuttsykehus i
Wales.

En sammenligning
av SIRS, SOFA,
gSOFA og NEWS
ble foretatt med
utgangspunkt i
sepsisdefinisjonene
til Sepsis-1 fra 1992
og Sepsis-3 fra 2016.
En evaluering av den
prediktive evnen til
SIRS, qSOFA og
NEWS ble foretatt pa
AMK og ved
generelle
sykehusavdelinger
med mortalitet innen
30 dager som
primeerutfallsmalet.

380 voksne pasienter
som skaret NEWS
> 3 med mistenkt

eller pavist infeksjon.

Disse besto av
inneliggende
pasienter og
akuttpasienter fra
AMK, som ble
rekruttert etter gitt
samtykke.

Snittalderen til utvalget var 74 ar (IQR: 61-83 ar). 212 pasienter
(55,8 %) hadde sepsis etter definisjonen til Sepsis-1 og 272 pasienter
(88,3 %) etter definisjonen til Sepsis-3 med SOFA > 2. Ved bruk av
gSOFA > 2 ble 50 pasienter (13,2 %) identifisert. 44 pasienter

(11,6 %) oppfylte ikke kriteriene for verken Sepsis-1 eller Sepsis-3.
78 pasienter (20,5 %) dede innen det var gatt 30 dager. Sepsis-3
identifiserte pasienter med hgyest risiko for sepsismortalitet. NEWS
var bedre til & predikere et negativt utfall sammenlignet med SIRS og
gSOFA.

Det enkelte terskelniva («cut-off») er fortlopende oppgitt som: SIRS >
2; qSOFA >2; NEWS > 6.

Skaringssystemenes differensieringsevne resulterte i flg. AUC for
mortalitet innen 30 dager:

NEWS 0,59 (= darlig diskrimineringsevne)

qSOFA 0,57 (= darlig diskrimineringsevne)

SIRS 0,55 (= darlig diskrimineringsevne)

gSOFA hadde den laveste sensitivitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
22 %, 41 %, 68 %. QSOFA er darligst til & pavise sepsis.

gSOFA hadde den hayeste spesifisitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
89 %, 73 %, 47 %. QSOFA er best til & pavise fraveer av sepsis.

I denne studien ble terskelnivaet for NEWS oppjustert fra > 3 ved
mistanke om sepsis til > 6 for behandling ble iverksatt. NEWS skarer
best nar det gjelder diskrimineringsevne, men samlet sett kommer alle
verktgyene darlig ut.




Churpek et al.
(2017). Quick
sepsis-related
organ failure
assessment,
systemic
inflammatory
response
syndrome, and
early warning
scores for
detecting
clinical
deterioration in
infected patients
outside the
intensive care
unit.

American
Journal of
Respiratory and
Critical Care
Medicine

Retrospektiv
kohortstudie
foretatt
mellom
november
2008 og januar
2016 ved et
starre
universitets-
sykehus i
USA.

En evaluering ble
foretatt av
ngyaktigheten til
gqSOFA som «early
warning score» ift.
SIRS, MEWS og
NEWS hos pasienter
med mistenkt
infeksjon ved en
vanlig sengepost og
AMK mht. &
predikere negative
utfall.

30 667 voksne
pasienter med
mistanke om sepsis,
som var behandlet
intravengst innen 72
timer. Pasienter som
mottok mekanisk
ventilasjon eller fikk
vasopressorer fgr
mistanke om sepsis
ble ekskludert fordi
disse ville i alle
tilfeller innlegges
direkte pa IA.

Av 12 154 pasienter pa en vanlig sengepost dede 729 (6 %).

Av 10 260 pasienter ved AMK dgde 920 (5 %). NEWS skaret best ift.
gSOFA og SIRS i a predikere mortalitet utenfor 1A.

Terskelnivaer som er i vanlig bruk («commonly used cutoff points») er
oppgitt som folger: SIRS > 2; qSOFA >2; NEWS >7.

AUC for mortalitet utenfor 1A:

NEWS 0,77 (= god diskrimineringsevne)
gSOFA 0,69 (= darlig diskrimineringsevne)
SIRS 0,65 (= darlig diskrimineringsevne)

gSOFA hadde den laveste sensitivitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
68,7 %, 86,6 %, 93,8 %. QSOFA er darligst til & pavise sepsis.
gSOFA hadde den hgyeste spesifisitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
63,5 %, 47,5 %, 12,3 %. QSOFA er best til a pavise fraveer av sepsis.

AUC for mortalitet eller innleggelse ved IA var lik den for mortalitet
utenfor IA, men med noe lavere verdier, som ikke er tallfestet.

Mortalitet eller innleggelse ved 1A:

gSOFA hadde den laveste sensitivitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
53,6 %, 76,5 %, 91,0 %. QSOFA er darligst til & pavise sepsis.
gqSOFA hadde den hayeste spesifisitet ift. NEWS og SIRS med hhv.
66,7 %, 52,7 %, 13,0 %. QSOFA er best til & pavise fravar av sepsis.

NEWS skarer godt nar det gjelder diskrimineringsevne, mens gSOFA
og SIRS kommer darlig ut. Det er benyttet et hgyt terskelniva pa
NEWS >7.
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NEWS og NEWS2

NEWS

Fysiologiske
parametre

Respirasjons-
frekvens

Oksygenmetning (%)

Tilfert oksygen?

Kroppstemperatur
(°C)
Systolisk blodtrykk

Hjertefrekvens

Bevissthetsniva

(Nordseth, 2016)

NEWS2

FYSIOLOGISKE PARAMETRE
Respirasjonsfrelovens (per minutty
5p0, Skala 1 (%)

(%)
Luft eller oksygen?
Syrstolisk blodtrykd (mmHg)

Puls (per minutty

Temperatur (=C

Tiltak etter NEWS-skar:

Nei

35,1 - 36,0

36,1 - 38,0

101 - 110

111- 219

41-50

51-90

111- 130

A

g-11 12-20 21-24
94-45 =06
- BE-92 93-54pa 95-96 p
=03 pd luft oksygen oksygen
Lusft
101-110 111-21%
41-50 51-50 31-110 111-130
A
35,1-360 36,1-36,0 38,1-39,0 =39,1

Skar 0: Gjar skaring hver 12.time. Ingen legekontakt er ngdvendig

Skar 1-4: Gjar skaring hver 4.-6.time. Sykepleier vurderer individuelt i forhold til gkt overvakningsfrekvens.

Skar 5-6, eller skaring av 3 pa en parameter: Skar minst en gang i timen. Lege ma tilse eller vurdere

pasienten pd annen mate.

Score 7 eller hgyere: Pasienten skal snarest vurderes av lege og innlegges pa sykehus dersom det ellers er

indikasjon for dette i forhold til valgt behandlingsniva pa pasienten (Helsedirektoratet, 2018a, s. 22-23).



