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Bakgrunn: Hjerneslag er den tredje hyppigste dpdsarsaken og den vanligste ar-
saken til alvorlig funksjonshemming i Norge. Hjerneslag har store helsemes-
sige og pkonomiske konsekvenser bade for pasienter, parprende, helsevesenet
og samfunnet forpvrig. Organiseringen av behandlingstilbudet til slagpasien-
ter har stor betydning for den enkelte pasients mulighet til & overleve og til
a oppna et godt funksjonsniva og god livskvalitet. For helsevesen og samfunn
kan god organisering redusere kostnader og effektivisere ressursbruk. Oppdrag:
Helsedirektoratet, gjennom arbeidsgruppene for utarbeidelse av nasjonale ret-
ningslinjer for hjerneslag, henvendte seg til Kunnskapssenteret for a fa utfort
en helsepkonomisk evaluering av alternative strategier for hjerneslagsbehand-
ling. Vi gjorde en vurdering av effekt og kostnadseffektivitet av behandling av
pasienter med akutt hjerneslag i vanlige slagenheter sammenlignet med 1) sla-
genheter med tidlig stgttet utskriving og med 2) vanlig sengeavdeling. Hoved-
funn: « Behandling av pasienter med akutt hjerneslag i vanlige slagenheter gir
trolig lavere dpdelighet sammenlignet med behandling i vanlige  (orsetter pa batsien)
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porserelsen fraforsiden) — S€NGeavdelinger. For moderate eller alvorlige slagsekveler er det
muligens liten eller ingen forskjell mellom behandlingsalternativene. ¢ Det er
muligens liten eller ingen forskjell i dpdelighet og slagsekveler med behand-
ling i slagenheter med tidlig stpttet utskriving sammenlignet med behandling
i vanlige slagenheter. « Vare analyser viser at behandling i vanlige slagenheter
gir storre helsegevinster og reduserer livstidskostnader sammenlignet med van-
lige sengeavdelinger. « Behandling i slagenhet med tidlig stottet utskriving gir
flere kvalitetsjusterte levedr og reduserer livstidskostnader sammenlignet med
behandling i vanlig slagenhet. » Sensitivitetsanalysene viser at behandling i en
slagenhet med tidlig stpttet utskriving med stor sannsynlighet er det mest kost-
nadseffektive alternativet.
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Hovedfunn

Bakgrunn

Hjerneslag er den tredje hyppigste dedsérsaken og den vanligste arsa-
ken til alvorlig funksjonshemming i Norge. Hjerneslag har store helse-
messige og skonomiske konsekvenser bade for pasienter, pargrende,
helsevesenet og samfunnet forgvrig. Organiseringen av behandlingstil-
budet til slagpasienter har stor betydning for den enkelte pasients mu-
lighet til 4 overleve og til & oppné et godt funksjonsniva og god livskva-
litet. For helsevesen og samfunn kan god organisering redusere kost-
nader og effektivisere ressursbruk.

Oppdrag

Helsedirektoratet gjennom arbeidsgruppene for utarbeidelse av nasjo-
nale retningslinjer for hjerneslag henvendte seg til Kunnskapssenteret
for & fa utfort en helsegkonomisk evaluering av alternative strategier
for hjerneslagsbehandling. Vi gjorde en vurdering av effekt og kost-
nadseffektivitet av behandling av pasienter med akutt hjerneslag i van-
lige slagenheter sammenlignet med 1) slagenheter med tidlig stattet
utskriving og med 2) vanlig sengeavdeling.

Hovedfunn

¢ Behandling av pasienter med akutt hjerneslag i vanlige slagenheter
gir trolig lavere dodelighet sammenlignet med behandling i vanlige
sengeavdelinger. For moderate eller alvorlige slagsekveler er det
muligens liten eller ingen forskjell mellom behandlingsalternativene.

e Det er muligens liten eller ingen forskjell i dedelighet og slagsekve-
ler med behandling i slagenheter med tidlig stottet utskriving sam-
menlignet med behandling i vanlige slagenheter.

e Vare analyser viser at behandling i vanlige slagenheter gir storre
helsegevinster og reduserer livstidskostnader sammenlignet med
vanlige sengeavdelinger.

e Behandling i slagenhet med tidlig stottet utskriving gir flere kvali-
tetsjusterte levear og reduserer livstidskostnader sammenlignet
med behandling i vanlig slagenhet.

Sensitivitetsanalysene viser at behandling i en slagenhet med tidlig
stottet utskriving med stor sannsynlighet er det mest kostnadsef-
fektive alternativet.
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Behandling av pasienter med
akutt hjerneslag i slagenheter
(med og uten tidlig stettet ut-
skriving)

Hva slags rapport er
dette?

Metodevurdering

En metodevurdering er resul-
tatet av en systematisk opp-
summering av forskningsba-
sert kunnskap med minst ett
av fglgende tilegg: helsegko-
nomisk evaluering, vurdering
av etiske, juridiske og/eller
organisatoriske og sosiale
konsekvenser.

Hva er inkludert?

- Fulltekststudier som oppfylte
inklusjonskriteriene beskrevet
pas.23

Hva er ikke inkludert?

- Studier som ikke oppfylte
inklusjonskriteriene

Hvem star bak den-
ne rapporten?

Nasjonalt kunnskapssenter for
helsetjenesten pa oppdrag fra
Helsedirektoratet.

Nar ble den laget?

Sak etter studier ble avsluttet
september 2009.




Sammendrag

BAKGRUNN

Hjerneslag rammer ca. 15 000 personer i Norge arlig. Hjerneslag er den tredje hyp-
pigste dedsarsaken og den vanligste arsaken til alvorlig funksjonshemming. Hjerne-
slag har dermed store helsemessige og skonomiske konsekvenser. Organiseringen av
behandlingstilbudet til slagpasienter kan ha stor betydning for den enkelte pasients
mulighet til 4 overleve og til & oppna et godt funksjonsniva og god livskvalitet. For
helsevesen og samfunn kan god organisering redusere kostnader og effektivisere
ressursbruk.

Behandling i slagenhet

Slagenhet er definert som en organisert behandling av slagpasienter i en geografisk
avgrenset enhet med faste senger, bemannet med et tverrfaglig spesialoppleert per-
sonale og med et standardisert program for diagnostikk, observasjon, akutt behand-
ling og tidlig rehabilitering. Enheten skal ha skriftlige rutiner og et system for kvali-
tetssikring. Verdens Helseorganisasjon, Region Europa, har anbefalt at alle slagpasi-
enter bar behandles i slagenhet i akuttfasen.

Tidlig utskriving og oppfglging i hjemmet

“Early supported discharge service” er en modell som inneberer akuttbehandling i
slagenhet etterfulgt av tidlig utskriving og oppfelging mens pasienter i storst mulig
grad bor hjemme. Den underliggende tanken bak dette er raskest mulig tilbakefo-
ring av pasientene til et aktivt liv i hjemlige og stimulerende omgivelser som bidrar
til bedret funksjonsniva. Tidlig stattet utskriving ber koordineres av et ambulerende
(tverrfaglig) team og med naert samarbeid med primaerhelsetjenesten.

Hensikten med denne rapporten er & vurdere effekten og kostnadseffektiviteten ved
a behandle pasienter med akutt hjerneslag i slagenheter som kombinerer akutt be-
handling og tidlig rehabilitering sammenlignet med & behandle pasienter i 1) sla-
genhet etterfulgt av tidlig stottet utskriving og 2) vanlige sengeavdelinger uten tidlig
stottet utskriving.
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METODE

Arbeidet ble utfert som en medisinsk metodevurdering. Vi vurderte klinisk effekt og
utforte helsegkonomiske modellanalyser av behandling av pasienter med akutt hjer-
neslag i slagenheter sammenlignet med behandling i slagenhet etterfulgt av tidlig
stottet utskriving og vanlige sengeavdelinger.

Vi sgkte etter systematiske oversikter og randomiserte kontrollerte studier i relevan-
te bibliografiske databaser. To personer gjennomgikk alle titler og sammendrag og
valgte ut artikler uavhengig av hverandre. Vi bestilte relevante systematiske oversik-
ter og primerartikler i fulltekst, kvalitetsvurderte dem etter sjekklister, ekstraherte
data og graderte den samlede dokumentasjonen med graderingsverktoyet GRADE.
Vi har laget separate meta-analyser for hver av de to sammenligningene.

Helsegkonomisk evaluering ble laget basert pa en modell tilpasset norske forhold
utviklet ved Kunnskapssenteret (NorCaD). Modellen beregnet bade endringer i kva-
litetsjusterte levear og levearsgevinster ved behandlingsalternativene og livstids-
kostnader knyttet til hjerneslag og folgetilstander. Modellen ble i disse analysene
kjort primeert pa 70 ar gamle menn med gjennomsnittlig risiko for ytterligere hjerte-
og karsykdommer.

Livskvalitetsdata ble hentet fra en britisk HTA-rapport. Kostnadene ved de tre for-
skjellige behandlingsalternativene er basert pa en norsk studie av slagenheter. Det
ble gjort sensitivitetsanalyse pa utvalgte analyser for & gi et innblikk i usikkerheten i
analysene.

RESULTAT

Den samlede dokumentasjonen for effekt bygde pa to systematiske oversikter av hay
kvalitet og en randomisert kontrollert studie med lav risiko for systematisk feil. Ef-
fektestimatene viste at behandling av pasienter med akutt hjerneslag i vanlig sla-
genhet ga signifikant lavere dedelighet enn behandling i vanlig sengeavdeling, mens
det var ikke-signifikant forskjell mellom de to behandlingsalternativene for modera-
te eller alvorlige slagsekveler. Resultatene fra meta-analysen som sammenlignet de
forskjellige slagenhetene (med og uten tidlig stottet utskriving) viste derimot en
ikke-signifikant reduksjon av dedelighet og slagsekveler med behandling i slagenhe-
ter med tidlig stettet utskriving.

Resultater fra var helsegkonomiske modell tyder pa at behandling av pasienter med
akutt hjerneslag i vanlig slagenhet ga 0,33 flere kvalitetsjusterte levear (QALY) i et
livstidsperspektiv sammenlignet med behandling i vanlige sengeavdelinger. I tillegg
medforte dette reduserte livstidskostnader for det norske helsevesenet (NOK -
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337 000). Slagenheter var dermed en dominant strategi (bade mer effektivt og billi-
gere) sammenlignet med vanlig sengeavdeling.

Modellanalysene viste i tillegg at behandling i slagenheter med tidlig stettet utskri-
ving medforte en total QALY-gevinst pa 0,17 og i tillegg reduserte livstidskostnader
(NOK -127 000) sammenlignet med vanlig slagenhet. Altsa var slagenheter med tid-
lig stottet utskriving en dominant strategi (storre helsegevinster og lavere kostnader)
sammenlignet med vanlig slagenhet.

Nar effekten ble uttrykt som levear istedenfor QALY, ga vanlig slagenhet 0,29 flere
levear sammenlignet med vanlig sengeavdeling. P4 samme mate ble effektforskjellen
mellom slagenhet med tidlig stettet utskriving og vanlig slagenhet 0,11 levear i faver
av slagenhet med tidlig stettet utskriving. I begge sammenligningene var imidlertid
kostnadene lavere, hvilket ikke endrer at begge sammenligningene var dominante.
Vi utforte ogsa analyser med startalder 50 ar og analyser for kvinner. Resultatene
viste at ingen av scenarioene forte til endringer i hovedkonklusjonene om dominans.

I den probabilistiske sensitivitetsanalysen var slagenheter med tidlig stottet utskri-
ving det mest kostnadseffektive alternativet i 88 % av simuleringene, mens vanlig
slagenhet var mest kostnadseffektivi 12 %.

DISKUSJON

Kvaliteten pa dokumentasjonen for de ulike utfallene varierte fra middels til lav. Det
er sannsynlig at videre forskning vil pavirke var tillit til resultatene og kan endre ef-
fektestimatene.

Var modell har begrensinger i den forstand at overgangssannsynlighetene i model-
len er basert pé kilder fra forskjellige land og av forskjellig type. Dessuten er alle
hendelser og tilstander i modellen valgt ut fra at primarforebygging var hovedfokus
(i NorCad-modellen). Det kan siledes tenkes at denne typen analyser ikke fullt ut
fanger opp alle implikasjonene av de forskjellige typene slagbehandling.

KONKLUSJON

Samlet dokumentasjon pa effekt viste at behandling av pasienter med akutt hjerne-
slag i vanlige slagenheter trolig ga reduksjon i dodelighet sammenlignet med be-
handling i vanlige sengeavdelinger. For moderate eller alvorlige slagsekveler var det
muligens liten eller ingen forskjell mellom behandlingsalternativene. Behandling i
slagenheter med tidlig stattet utskriving ga muligens liten eller ingen forskjell i do-
delighet eller slagsekveler ssmmenlignet med behandling i vanlige slagenheter.
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Behandling i vanlige slagenheter ga storre helsegevinster i form av kvalitetsjusterte
levear og lavere livstidskostnader sammenlignet med vanlige sengeavdelinger.

Ved & velge behandling i slagenhet med tidlig stettet utskriving vil man sannsynlig-
vis oppna flere kvalitetsjusterte levear og fa mindre kostnader sammenlignet med &
velge behandling i vanlig slagenhet.

Vare analyser indikerte at slagenhet med tidlig stottet utskriving med stor sannsyn-
lighet var det mest kostnadseffektive alternativet. Ny forskning pd denne sammen-
ligningen vil muligens gi et bedre bilde av forholdet mellom disse to méatene & orga-
nisere slagbehandlingen pa.

6 Sammendrag



Key messages (in English)

Background

Stroke is the third most common cause of death, a major cause of severe
disability in Norway and accounts for considerable amounts of healthcare
resources. The organization of treatment and rehabilitation of stroke pa-
tients may improve functional outcomes and enhance quality of life for indi-
viduals with acute stroke.

Task requirement

Norwegian Directorate of Health’s development group for the preparation of
national clinical guideline for stroke has commissioned Norwegian Knowl-
edge Centre for the Health Services to conduct economic evaluations of
some central recommendations in the stroke guideline. We evaluated the
clinical efficacy and conducted health economic model analyses of stroke
unit care compared with stroke unit care followed by early supported dis-
charge or general medical ward care.

Main Results

e Ordinary stroke unit care is associated with probably lower mortality
than care in general medical wards, whereas there is possibly little or no dif-
ference between the two strategies for moderate or severe sequelae.

e The results of the meta-analyses of comparison between two different
stroke units (with and without early supported discharge) show possibly lit-
tle or no difference in mortality and dependency with care in stroke unit
with early supported discharge.

e The economic evaluation found that ordinary stroke unit care dominate
the care in the general medical ward because it has lower expected cost and
higher expected quality-adjusted life years.

e Stroke unit care followed by early supported discharge reduces lifetime
costs and adds quality-adjusted life years compared with ordinary stroke
unit care.

e The sensitivity analyses indicate that stroke unit care followed by early
supported discharge most likely is the most cost-effective strategy.
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Treatment of patients with
acute stroke in stroke units
(with or without early sup-
ported discharge)

What kind of re-
port is this?

Health technology as-
sessment (HTA)

A HTA s the result of a
systematic review of
research-based knowledge
with at least one of the
following addition: health
economic evaluation,
assessment of the ethical,
legal and / or
organizational and social
consequences.

This report in-
cludes:

Full text studies that met
inclusion criteria described
onp.23

Not included:

Studies that did not meet
inclusion criteria

Who produced it?

The Norwegian Knowledge
Centre for the Health Ser-
vices on Behalf of the Nor-
wegian Directorate of
Health

When was the lite-
rature search
done?

Latest search for studies:
September 2009.




Executive summary (in English)

Treatment of patients with acute stroke in stroke units (with or without
early supported discharge)

BACKGROUND

In Norway stroke affects approximately 15,000 people annually. Stroke is the third
most common cause of death, a major cause of severe disability and accounts for
considerable amounts of healthcare resources. The organization of treatment and
rehabilitation of stroke patients may improve functional outcomes and enhance
quality of life for individuals with acute stroke.

Stroke unit

Stroke unit is defined as a geographic location within the hospital dedicated to the
management of stroke patients. Care of stroke patients is provided by a multidisci-
plinary and specially trained team with standardised protocols and guidelines for
diagnostic, evaluation, observation, acute treatment and early rehabilitation. World
Health Organization, Region Europe, has recommended that all stroke patients
should be admitted to organised stroke units.

Early discharge and home follow-up

The essential elements of early supported discharge are initial treatment in a stroke
unit combined with early supported discharge coordinated by a mobile stroke team,
cooperation with the primary healthcare system, and greater emphasis on rehabilita-
tion at home. The concept behind this is to optimize recovery for patients to return
them to an active life at home as soon as possible.

The objective of this analysis is to evaluate the clinical efficacy and to conduct health
economic analyses of treating acute stroke patients in stroke units which combine
acute treatment and early rehabilitation compared with treating patients in 1) stroke
unit followed by early supported discharge and 2) conventional care (general medi-
cal wards) without early supported discharge.
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METHODS

This report was conducted as a health technology assessment. This report comprises
a systematic review of the literature on clinical efficacy as well as a health economic
analysis of stroke unit care compared with stroke unit care followed by early sup-
ported discharge or general medical ward care.

We searched for systematic reviews and randomized controlled trials in relevant bib-
liographic databases. Two persons went through all the titles and abstracts and se-
lected the articles independently. We ordered relevant systematic reviews and pri-
mary articles in full text, assessed the quality using checklists and graded the overall
documentation. We have made separate meta-analysis for each comparison.

Health economic evaluation were done in NorCaD (developed by Norwegian Knowl-
edge Centre for the Health Services and University of Oslo), a Markov-model based
on Norwegian incidence data and treatment costs. The model calculated quality-
adjusted life years and life years gained with different strategies and life time costs
related to stroke. The model was run on 70-year-old men with average risk of further
cardiovascular diseases. We also analysed males at 50 years of age and females at
both 50 and 70 years of age. The patients were followed until death or 100 years of
age.

Quality of life data were taken from a British HTA-report. The costs of the different
alternative strategies were based on a Norwegian study of stroke units. In addition,
we performed sensitivity analyses to get an impression of uncertainty surrounding
our analyses.

RESULTS

The overall documentation of the efficacy of stroke unit care compared with stroke
unit care followed by early supported discharge and general medical ward care was
based on two relevant systematic reviews of high quality and a randomized con-
trolled trial with low risk of bias. The results showed that care in ordinary stroke
unit resulted in significantly lower mortality than care in general medical ward,
whereas there was no significant difference between the two strategies for moderate
or severe sequelae. The results of the meta-analysis of comparison between two dif-
ferent stroke units (with and without early discharge) showed, however, a non-
significant decrease in mortality and dependency with care in stroke unit with early
supported discharge.

Results from our health economic model showed that care in ordinary stroke units

provided 0.33 additional quality-adjusted life years (QALYs) and reduced lifetime
costs for the health care system with NOK 337,000 compared with care in general
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medical wards. Hence, stroke units are dominant strategy compared to medical
wards.

Stroke units with early discharge resulted in a QALY gain of 0.17 and reduced life-
time costs (NOK 127,000) compared with ordinary stroke units, and hence stroke
units combined with early supported discharge is a dominant strategy compared to
ordinary stroke units.

Probabilistic sensitivity analyses showed that care in stroke units followed by early
supported discharge is the most cost-effective strategy in 88 % of the simulations,
while care in ordinary stroke units was the most cost-effective in 12 %, assuming
willingness-to-pay per QALY of NOK 500,000. The results also showed little sensi-
tivity with gender and age variation.

We have also conducted analyses with cost per life year gained. The results showed
that the incremental effect was 0.29 life years in favour of stroke units compared
with the general medical wards. Similarly, the life year gained was 0.11 life years in
favour of stroke unit with early supported discharge relative to ordinary stroke unit.
In both comparisons, however, costs were lower, which do not change the assump-
tion that both comparisons are dominant.

DISCUSSION

The quality of the efficacy documentation varied from moderate to low. This entails
that there is a possibility that future research will affect our confidence in the esti-
mate of effect and that future estimates may be different.

The limitations of our analysis comprise the fact that the transition probabilities in
the model are based on sources from different countries and of different types. Fur-
thermore, all events and conditions in the model have been chosen from where the
primary prevention was the main focus.

CONCLUSIONS

Care in ordinary stroke units resulted in probably lower mortality than care in gen-
eral medical wards, whereas there was possibly little or no difference between the
two strategies for moderate or severe stroke sequelae. The comparison of two differ-
ent stroke units (with and without early discharge) showed possibly little or no dif-
ference in mortality and dependency with care in stroke units with early supported
discharge.

Based on our health economic model, it appeared that ordinary stroke unit care was
cost-effective relative to conventional care. Moreover, stroke unit care followed by
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early supported discharge was cost-effective compared with ordinary stroke unit
care.

The sensitivity analyses indicated that stroke unit care followed with early supported
discharge most likely was the most cost-effective strategy. Future research on this
comparison will possibly give a better picture of the relationship between these two
ways of organizing stroke care.

Norwegian Knowledge Centre for the Health Services summarizes and disseminates
evidence concerning the effect of treatments, methods, and interventions in health
services, in addition to monitoring health service quality. Our goal is to support good
decision making in order to provide patients in Norway with the best possible care.
The Centre is organized under The Directorate of Health, but is scientifically and
professionally independent. The Centre has no authority to develop health policy or
responsibility to implement policies.

Norwegian Knowledge Centre for the Health Services
PB 7004 St. Olavs plass

N-0130 Oslo, Norway

Telephone: +47 23 25 50 00

E-mail: post@kunnskapssenteret.no

Full report (pdf): www.kunnskapssenteret.no
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Forord

Helsedirektoratet ved arbeidsgruppene (akutt, forbygging og rehabilitering) for ut-
arbeidelse av nasjonale retningslinjer for hjerneslag har henvendt seg til Kunn-
skapssenteret for & fa utfort helsegkonomiske evalueringer og beregne kostnadsef-
fektiviteten av de sentrale anbefalingene i slagretningslinjene.

Vi har splittet bestillingen i to hoveddeler med egne medisinske metodevurderinger.
Del 1 omhandler akutt behandling av pasienter med hjerneslag i slagenheter og del 2
omhandler medikamentell behandling av hjerneslag (intravengs trombolytisk be-
handling av hjerneinfarkt i akuttfasen og sekundaerforebyggende medikamentell be-
handling etter hjerneslag).

Denne rapporten bestar av vurdering av effekt og helsegkonomiske modellanalyser
ved behandling av pasienter med akutt hjerneslag i slagenheter som kombinerer
akutt behandling og tidlig rehabilitering sammenlignet med behandling i slagenhet
etterfulgt av tidlig stattet utskriving og vanlige sengeavdelinger. Funnene vil innga i
kunnskapsgrunnlaget ved utarbeidelse av nasjonale retningslinjer for forebygging,
behandling og rehabilitering ved hjerneslag.

Prosjektgruppen har bestatt av:

« Prosjektkoordinator: Vida Hamidi, seniorradgiver, Kunnskapssenteret
« Torbjern Wisleff, seniorradgiver, Kunnskapssenteret

« Tove Ringerike, forsker, Kunnskapssenteret

« Kristin Kamilla Linnestad, forsker, Kunnskapssenteret

« Ingrid Harboe, forskningsbibliotekar, Kunnskapssenteret

« Marianne Klemp, forskningsleder, Kunnskapssenteret

I tillegg har vi fatt bistand fra:
Bent Indredavik, professor, St.Olavs Hospital

Interne fagfeller har veert:

« Helene Arentz-Hansen, forsker, Kunnskapssenteret
« Gunhild Hagen, helsegkonom, Kunnskapssenteret
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Eksterne fagfeller har vart:

- Jon Magnussen, professor, Institutt for samfunnsmedisin, Norges teknisk-
natur vitenskapelige universitet i Trondheim

« Bjarne Robberstad, forsteammanuensis, Senter for internasjonal helse, Universite-
tet i Bergen

Denne rapporten er ment a hjelpe beslutningstakere i helsetjenesten til a fatte
velinformerte beslutninger som kan forbedre kvaliteten i helsetjenestene. I motet
med den enkelte pasient ma forskningsbasert dokumentasjon ses i sammenheng
med andre relevante forhold, pasientenes behov og egne kliniske erfaringer.

Gro Jamtvedt Marianne Klemp Vida Hamidi
Avdelingsdirektar Forskningsleder Prosjektleder
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Problemstilling

Hvilken strategi er mest kostnadseffektiv for behandling av pasienter med akutt
hjerneslag?

1. Behandling og rehabilitering i vanlige slagenheter

2. Behandling i slagenheter etterfulgt av tidlig stettet utskriving
3. Behandling i vanlige sengeavdelinger
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Innledning

BAKGRUNN

Hjerneslag er en av de sykdommene som gir flest alvorlige funksjonshemminger.
Omtrent hver sjette nordmann vil fa hjerneslag i lopet av livet (1). Hjerneslag ram-
mer ca. 15 000 personer i Norge arlig, hvor av om lag 12 000 er forstegangsslag (2).
Det er tredje hyppigste dedsarsak og en dominerende arsak til alvorlig funksjons-
hemming og har store helsemessige og skonomiske konsekvenser (3). Estimater in-
dikerer at gjennomsnittlige livstidskostnader for et hjerneslag i Norge ligger pa om
lag NOK 600 000 (i 2006-kroner). Den totale samfunnskostnaden for hjerneslag er
derfor anslatt ca. 7-8 milliarder norske kroner arlig (2).

Hjerneslag defineres av verdens helseorganisasjon som en plutselig oppstatt lokal
eller global forstyrrelse i hjernes funksjoner av vaskulaer arsak som vedvarer i mer
enn 24 timer eller forer til dod. Hjerneslag kan skyldes enten hjerneinfarkt (iske-
misk hjerneslag) eller bladning i hjernen (hemorragisk hjerneslag). Risikoen for a fa
hjerneslag stiger med alderen og er hayere ved hgyt blodtrykk, reyking, overvekt, lite
fysisk aktivitet, diabetes, hayt kolesterol, hjerterytme-forstyrrelser og heoyt alkohol-
forbruk (1). Antall slag i Norge vil trolig ke med 50 % i de neste 20 ar som folge av
gkningen i andelen eldre, hvis ikke forebygging av slag blir mer effektiv. (3).

I nasjonale retningslinjer for hjerneslag anbefales at behandlingstilbudet til perso-
ner som rammes av hjerneslag ber organiseres som en fleksibel behandlingskjede
der pasienten far veldokumentert, effektiv, koordinert og riktig behandling til riktig
tid i alle faser i sykdomsforlopet (3).

ORGANISERING AV BEHANDLINGSKJEDEN

Organiseringen av behandlingstilbudet til slagpasienter har stor betydning for den
enkelte pasients mulighet til & overleve og til 4 oppna et godt funksjonsniva og god
livskvalitet (4). For helsevesen og samfunn kan god organisering redusere kostnader
og effektivisere ressursbruk (5).

Resultater fra en kunnskapsoppsummering basert pa systematiske oversikter (over-
sikt over oversikter) om hvordan en best kan organisere rehabilitering og fysikalsk
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medisin i somatiske sykehus (Kunnskapssenteret, rapport nr.21-2008) viste at be-
handling og rehabilitering av slagpasienter i en egen organisatorisk enhet gir lavere
dedelighet sammenlignet med andre maéter & organisere rehabilitering pa. Godt
planlagt og koordinert tidlig utskriving av slagpasienter som ogsa falges opp etter
utskriving kan redusere grad av avhengighet og behov for oppfelging i institusjon

(6).

Behandling i slagenhet

Behandling av pasienter med akutt hjerneslag i egne slagenheter har som formal a
redusere dadelighet, alvorlig funksjonshemming og behov for opphold i sykehjem
sammenlignet med behandling i generelle sengeavdelinger (7).

De nasjonale retningslinjene for hjerneslag definerer slagenhet som en organisert
behandling av slagpasienter i en geografisk avgrenset enhet med faste senger, be-
mannet med et tverrfaglig spesialopplart personale og med et standardisert pro-
gram for diagnostikk, observasjon, akutt behandling og tidlig rehabilitering. Enhe-
ten skal ha skriftlige rutiner og et system for kvalitetssikring (3).

Det eksisterer mange ulike slagenhetsmodeller. En systematisk oversikt utarbeidet
av The Cochrane Collaboration viser at den kombinerte akutt - og rehabiliteringsen-
heten som kombinerer akuttbehandling og tidlig rehabilitering er best dokumentert
(7). Resultater viste at tidlig oppstart av mobilisering og funksjonell trening gir posi-
tiv effekt i behandlingsresultater av slagpasienter (7-9). Det er derfor denne kombi-
nerte slagenhetsmodellen anbefales i de nasjonale retningslinjene (3).

Verdens Helseorganisasjon, Region Europa, har anbefalt at alle slagpasienter bor
behandles i slagenhet i akuttfasen (10). Malsettingen har de siste ti arene veert at alle
slagpasienter skulle behandles i slagenhet, men dette tilbudet er fortsatt ikke til-
gjengelig pa alle sykehus. En undersgkelse blant de 54 norske sykehusene som be-
handler akutt hjerneslag viste at 80 prosent av disse i 2008 behandlet slagpasienter
i organiserte slagenheter, noe som utgjor om lag 70- 75 prosent av pasientene (11).

Tidlig utskriving og oppfglging i hjemmet

“Early supported discharge service” er en modell som inneberer akuttbehandling i
slagenhet etterfulgt av tidlig utskriving og oppfelging mens pasienter i storst mulig
grad bor hjemme. Den underliggende tanken bak dette er raskest mulig tilbakefo-
ring av pasientene til et aktivt liv i hjemlige og stimulerende omgivelser. Tidlig stat-
tet utskriving ber koordineres av et ambulerende tverrfaglig team og med naert sam-
arbeid med primarhelsetjenesten. Fjaertoft og medarbeidere viste at ambulerende
team bestaende av fysioterapeut, ergoterapeut og logoped, med tilgang pa sykeplei-
er, lege og sosiale tjenester har gitt de beste resultatene (12). Tidlig utskriving uten
koordinert og systematisk oppfelging har gitt negative resultater og méa frarades

(13).
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Det er dokumentert at slik tidlig utskriving med tett oppfelging ga en reduksjon i
risiko for ded og alvorlig funksjonshemming og redusert liggetid i institusjon sam-
menlignet med konvensjonelle behandlingsalternativer (12;14).

Tidlig utskriving med oppfelging i hjemmet er mest aktuelt for pasienter med mode-
rat alvorlighetsgrad av hjerneslag. Pasienter med et omfattende behandlings- og
omsorgsbehov vil fortsatt ha behov for institusjonsrehabilitering (3).

VALG AV ENDEPUNKT

I denne rapporten har vi oppsummert resultater for ded, alvorlige slagsekveler og
moderate slagsekveler pa oppfelgingstidspunktet. Alvorlige slagsekveler (Eng: insti-
tutionalized) defineres som kritisk helsetilstand med stort behov for hjelp og lang-
tidsbehandling og rehabilitering pa et sykehjem eller sykehus. Mens pasienter med
moderate slagsekveler (Eng: dependency) bor stort sett hjemme og har behov for
hjemmepleiere.

GENERELT OM HELSEOKONOMISKE EVALUERINGER

Pasientrettighetsloven og prioriteringsforskriften legger tre hovedkriterier til grunn
for prioritering av tiltak i helsesektoren: helseproblemets alvorlighetsgrad, tiltakets
nytte og tiltakets kostnadseffektivitet. I helsegkonomiske evalueringer sammenlig-
ner man kostnader og effekter av alternative medisinske tiltak (15). Hensikten med
en gkonomisk evaluering er 4 sammenstille anslag pa forventet helseeffekt og anslag
pa ressursbruk og kostnader knyttet til et helsetiltak (virkemidler, legemidler, pro-
gram) i forhold til et annet, slik at man oppnar sterst mulig helsegevinst innenfor et
gitt budsjett.

Det finnes flere forskjellige helsegkonomiske analyser man kan bruke. De fire mest
brukte er kostnadseffektivitetsanalyse (CEA/ cost-effectiveness analysis), cost-
utility analysis (CUA), kostnadsminimeringsanalyse (CMA/ cost-minimization) og
kostnad-nytteanalyse (CBA/ cost-benefit analysis). Det er visse likhetstrekk mellom
de fire analysene, for eksempel hvordan man beregner kostnader. Forskjellen ligger i
effektmélene, altsd hvordan de forskjellige analysene méler effekten av forskjellige
undersgkelser eller behandlinger i helsevesenet.

Det finnes mange forskjellige effektmal og hvilke(t) man bruker kommer an pa hen-
sikten med analysen. For eksempel nar man gjennomfgrer en cost-utility analyse ser
man pa QALYs (kvalitetsjusterte levedr) og nar man gjennomforer kostnadseffektivi-
tetsanalyse ser man pa utvalgte sykdomsspesifikke maél eller levear.
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De fleste helsegkonomiske evalueringer maler effekt i livskvalitet (QALY) eller hel-
seenheter, for eksempel vunne leveédr eller unngétte hendelser. I disse analysene
sammenligner man kostnad og effekt for to eller flere alternative tiltak eller pro-
grammer. Et spesialtilfelle av CEA foreligger nar to eller flere alternative behand-
linger har samme effekt og man bare behgver 4 male kostnader (kostnadsminime-
ringsanalyse). Nar man maler effekt i CUA, kombinerer man levetid og livskvalitet i
ett mal (QALY). Med en slik metode er det lettere & sammenligne effekten av for-
skjellige tiltak pa tvers i helsesektoren.

Helsegkonomiske analyser kan ogsa variere med hensyn til hvilket perspektiv (for
eksempel helsetjenesteperspektiv eller ssmfunnsperspektiv) som analysen skal gjel-
de for. Hvis analysen har et ssmfunnsperspektiv, inkluderer en i tillegg til kostnader
for helsetjenesten ogsa kostnader og ressursbruk utenfor helsesektoren, for eksem-
pel kostnader som blir pafert pasienten/ familien og produksjonskostnader.

I kostnadseffektivitetsanalyse er man spesielt opptatt av a8 male merkostnader og
mereffekt av en ny behandling sammenlignet med eksisterende behandling. Derfor
er det vanlig & utrykke resultatene av en helseskonomisk analyse i form av en ratio
bestér av kostnad per vunnet effekt (ICER/ incremental cost-effectiveness ratio).

Hvor mye samfunnet er villig til & betale per ekstra gevinst er ikke et fastsatt tall i
Norge, dvs. per i dag eksisterer det ingen offisiell norsk gkonomisk verdi per vunnet
QALY/levedr som kan anses som en “terskelverdi” for anvendelse relatert til kost-
nadseffektivitetsanalyser i helsesektoren. Verdensbanken har foreslatt BNP (brutto
nasjonalprodukt) per innbygger som pragmatisk grense for verdien av vunnet leve-
ar. Dette utgjor ca NOK 502 000 i 2009 (16). Finansdepartementet anbefalte en
grense pa minst 425 000 2005-kr som verdi pa et levear (17). I USA har ofte USD 50
000 (NOK 270 000) per vunnet QALY (et godt levear”) vart brukt som grense for
hva som anses 4 veere kostnadseffektivt (18). National Institute of Clinical Excellence
(NICE) i England har operert med 20 000- 30 000 pund (tilsvarer om lag 200 000
— 300 000 norske kroner) som grenser (19). I 2007 ble en rapport publisert av Hel-
sedirektoratet (20) der det framgéar at samfunnets verdsetting av et statistisk levear -
og dermed et ar med full helse/QALY - ligger i intervallet mellom 300 000 og 1 mil-
lion norske kroner. Som et "beste anslag” har man foreslatt NOK 500 000 for tverr-
sektorielle tiltak. Imidlertid presiserer Helsedirektoratet at dette ikke er & anse som
en "terskelverdi" for anvendelse relatert til kostnadseffektivitetsanalyser i helsesek-
toren. Hvorvidt grensa skal gjelde for levear eller QALY er ikke spesifisert, men i
denne rapporten har vi brukt grensa pA NOK 500 000 uavhengig av om analysene er
gjort pa levear eller QALYs.

Helseskonomiske analyser kan utfores ved a modellere kostnader og gevinster ved
forskjellige intervensjoner. For & undersgke usikkerheter knyttet til bade medisinske
variabler og kostnadsestimater over en gitt periode benytter vi vanligvis simule-
ringsmodeller. Simuleringsmodeller er fleksible instrumenter som kan anvendes pa
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ulike behandlingsformer, pa ulike pasientgrupper og i ulike land (21). En slik modell
representerer en sammenligning av de viktigste kostnader og konsekvenser ved al-
ternative helsetiltak. Mens kliniske eller epidemiologiske studier ikke er designet for
a kunne gi beslutningsstatte alene, er dette selve hovedformaélet ved utvikling av
denne typen simuleringsmodeller. Det er saledes ikke en svakhet at modeller baserer
seg pa ulike informasjonskilder. Det er tvert i mot hele hensikten med en helsegko-
nomisk modell & organisere ulike typer informasjon pa en mate som kan brukes til 4
understatte beslutninger pa en best mulig mate. I arbeidet med var modell har vi
forsgkt & identifisere og verdsette forskjellen mellom de aktuelle behandlingsalter-
nativene, og lagt mindre vekt pa felles elementer. Ved & se vekk fra felles elementer
har det latt seg gjore 4 gjennomfere denne studien med mindre bruk av ressurser
enn dersom vi hadde modellert kostnader og effekter pa en mer komplett méate. Det
betyr samtidig at resultatene forst og fremst kan benyttes til vurderinger av sakalt
teknisk effektivitet i slagbehandling, mens man i utgangspunktet ikke kan bruke re-
sultatene mer generelt til ssmmenligninger pa tvers av behandlingsomrader.

I skonomiske analyser gjares ofte sensitivitetsanalyser for & vise hvor mye forskjelli-
ge variabler pavirker utfallet og hva som skjer om parametrene i evalueringen end-
res. I enveis eller flerveis sensitivitetsanalyser varierer man antakelser og verdier pa
en eller flere sentrale variabler i modellen om gangen, og ser hvordan dette slar ut pa
resultatene. Usikkerhet knyttet til variablene kan ogsa vurderes med probabilistiske
sensitivitetsanalyser. Probabilistiske sensitivitetsanalyser gir en oversikt over den
samlede effekten av variasjon i alle de usikre variablene. Denne analysen utfores ved
a variere parametre samtidig ifelge sin sannsynlighetsfordeling, Dette gjores for alle
parametre som det er usikkerhet rundt, bade kostnader, effektdata og overgangs-
sannsynligheter. Deretter trekker man sa 1000 ganger (eller flere) en tilfeldig verdi
for hver parameter og beregner si ICER for hver av disse trekningene.

Det er vanlig & rapportere probabilistiske sensitivitetsanalyser ved & vise alle trek-
ningene fra modellen i et koordinatsystem med inkrementell kostnad pa y-aksen og
inkrementell effekt pa x-aksen (scatterplot). I tillegg er det vanlig a lage en figur som
viser hvor sannsynlig det er at hvert av alternativene som blir undersgkt er det mest
kostnadseffektive (cost-effectiveness acceptability curve — CEAC). Man kan ogsa
lage en verdi av forskningsanalyse (value of information analysis). Dette er en ana-
lyse hvor man ser pa hvor mye samfunnet vil vare villig til 4 betale for forskning
som kan bidra til & redusere usikkerheten rundt beslutningene som undersgkes.

JGKONOMI OG RESSURSBRUK

I forhold til for fem ar siden, behandles om lag 20 prosent flere pasienter i slagenhet
i dag (11). Likevel finnes det fa kostnadsvurderinger eller kostnad-effekt-analyser om
behandling av pasienter med akutt hjerneslag i slagenhet (22). Resultater av noen
av disse analysene viste likevel at mulige okte kostnader med dette alternativet kan
kompenseres for med forbedrede effektresultater (22;23). Brady og medarbeidere
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(24) konkluderer i en systematisk oversikt at det ikke finnes gode bevis for at tidlig
stottet utskriving kan betydelig redusere behandlingskostnader sammenlignet med
vanlig slagbehandling. P4 den andre siden viser Cochrane-oversikten at kostnads-
analyser har vist gunstige resultater i faver av tidlig utskriving fra slagenhet kombi-
nert med oppfoelging i hjemmet har gitt lavere kostnader sammenlignet med tradi-
sjonell slagbehandling med mer fokus pa institusjonsrehabilitering (14). Det trengs
derfor flere og mer omfattende gkonomiske analyser for mer entydige konklusjoner
kan trekkes (2).

Hensikten med denne rapporten er & vurdere effekten og kostnadseffektiviteten ved
a behandle pasienter med akutt hjerneslag i slagenheter som kombinerer akuttbe-
handling og tidlig rehabilitering sammenlignet med & behandle pasienter 1) i sla-
genhet etterfulgt av tidlig stettet utskriving og 2) i vanlige sengeavdelinger uten tid-
lig stattet utskriving. Analysene er basert pa en modell tilpasset norske forhold ut-
viklet ved Kunnskapssenteret.
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Evaluering av klinisk
dokumentasjon

METODE

Litteratursgk

Arbeidsgruppene for utarbeidelse av nasjonale retningslinjer for hjerneslag identifi-
serte to relevante Cochrane-oversikter (7;14). For a finne nyere studier om effekt av
behandling i vanlig slagenhet sammenlignet med behandling i slagenheter med tid-
lig stottet utskriving og behandling i vanlig sengeavdeling utferte vi et systematisk
litteratursek etter systematiske oversikter (SR) og randomiserte kontrollerte studier
(RCT) med predefinerte inklusjonskriterier for tidsperiode fra sgkedato angitt i de to
nyeste Cochrane-oversiktene til og med september 2009.

Vi sgkte systematisk etter litteratur i folgende databaser:
e The Cochrane Library:
Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR)
e DARE via Centre for Reviews and Dissemination (CRD)
e Ovid MEDLINE
e Ovid EMBASE

Forskningsbibliotekar Ingrid Harboe planla og utferte samtlige sgk. Vi la problem-
stillingen til grunn for utarbeiding av sgkestrategi. De fullstendige sokestrategiene er
vist i vedlegg 1.

Inklusjonskriterier

Vi inkluderte studier som var publisert i fulltekst og som oppfylte falgende kriterier:

Studiedesign: Systematisk oversikter og nyere RCT-er

Populasjon: Pasienter med akutt hjerneslag

Utfall: Mortalitet, funksjonshemming, sykehjemsbehov

Sprak: Ingen sprakbegrensninger i litteratursegket, men vi inkluderte

kun systematiske oversikter eller enkeltstudier som var publi-
sert pa engelsk eller skandinaviske sprak
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Problemstilling 1:
Behandling og rehabilitering i vanlige slagenheter sammen-
lignet med behandling i vanlige sengeavdelinger

Problemstilling 2:
Behandling i slagenhet etterfulgt av tidlig stettet utskriving
sammenlignet med behandling og rehabilitering i vanlige sla-
genheter

Artikkelutvelging

To prosjektmedarbeidere gikk gjennom alle unike titler identifisert i litteraturseket
uavhengig av hverandre. Hvis minst én av prosjektmedarbeiderne vurderte en tittel
eller ssmmendrag som relevant eller mulig relevant, ble artikkelen bestilt i fulltekst
for videre vurdering. Artiklene ble vurdert i henhold til de predefinerte inklu-
sjonskriteriene. Uenighet ble avklart ved diskusjon.

To personer fra Kunnskapssenteret vurderte uavhengig av hverandre kvaliteten pa
de inkluderte systematiske oversiktene samt vurderte risiko for systematiske skjev-
heter (bias) i den inkluderte primeerartikkelen (jfr sjekklistevedlegg til hAndboken

(25)).

Analysering av data

Vi har laget separate meta-analyser for hver av de to sammenligningene med hensyn
til behandlingsalternativ.

Resultatene fra meta-analysene er presentert i forest plot* hvor resultatene fra hver
enkelt studie er satt opp i tillegg til det samlede resultatet av analysen. Innen hver
sammenligning gis falgende informasjon i forest plottet:

e De studiene/artiklene som bidrar med data listes opp (inkl. resultater for de
to gruppene som sammenlignes).

e Test for heterogeneity” (hvis minst to studier/artikler). Test for om det kan
antas at resultatene fra studiene/artiklene stemmer overens. P-verdi mindre
enn aller lik 0,1 eller I-Square storre enn 50-60% angir at det er stor hetero-
genitet (ulikhet) mellom studiene.

e ’Test for overall effect”. Test for om det er forskjell pa intervensjonsgruppen
og kontrollgruppen. P-verdi mindre enn aller lik 0,05 angir statistisk signifi-
kant forskjell.

e Resultatene for hver enkelt studie, subtotal og total presenteres grafisk og
med tall i kolonnene RR (random) 95 % konfidensintervall (KI).

1 Et forest plot er en grafisk presentasjon av individuelle resultater fra hver studie som er inkludert i en
statistisk analyse, ssmmen med resultatet av analysen.
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I den grafiske presentasjonen (jevnfor siste punkt ovenfor) er resultatene for de en-
kelte studiene markert med en firkant. Usikkerheten péa resultatene for hver enkelt
studie er markert ved hjelp av horisontale linjer, som angir intervallet hvor den vir-
kelige verdien med 95 % sikkerhet befinner seg innenfor. For total og subtotal er re-
sultatet markert ved hjelp av en rombe, hvor lengden pa romben er et uttrykk for
usikkerheten som er knyttet til resultatet. Resultatene presenteres dessuten i tall
[med 95 % KI] (siste kolonne i forest plottene) (vedlegg 4).

Gradering av dokumentasjonsgrunnlaget

I tillegg til & gjore en totalvurdering av kvalitet for hver systematiske oversikt og
RCT, er det mulig a gjore en samlet vurdering av dokumentasjonsgrunnlaget for de
enkelte utfall/endepunkter. Dette har vi gjort ved hjelp av GRADE (Grading of Re-
commendations, Assessment, Development and Evaluation). Graderingen angir
hvor stor tillit vi ber ha til resultatene fra den tilgjengelige dokumentasjonen og gir
dermed en indikasjon pa om vi kan forvente at nye studier vil endre resultatene eller
ikke. I GRADE vurderer man studietype, studiekvalitet, konsistens, presisjon og di-
rekthet (grad av samsvar mellom studiedeltakere, intervensjon og endepunkt i en-
keltstudiene sammenlignet med de personer, tiltak og endepunkt vi egentlig er in-
teressert i). Dette gjor at vi far folgende kategorier for kvalitet og pélitelighet til ef-
fektestimater:

Tabell 1 GRADE-kategorier for paliteligheten til effektestimater

Graderingskvalitet Betydning

GleTete) Det er usannsynlig at videre forskning vil kunne endre vér tillit til
Hay effektestimatet

@O0 Det er sannsynlig at videre forskning vil pavirke var tillit til effekt -
Middels estimatet i betydelig grad, og kan endre effektestimatet

@®00 Det er svaert sannsynlig at videre forskning vil pavirke var tillit til
Lav effektestimatet i betydelig grad, og sannsynligvis vil endre det
@000

Ethvert effektestimat er sveert usikkert
Sveert lav

Vedlegg 5 angir de sammenligninger og utfall vi har utfert gradering pa. Det er ogsa
tydeliggjort hvilke vurderinger vi har lagt til grunn og dermed hvilken kvalitet do-
kumentasjonsgrunnlaget har.
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RESULTAT

Resultat av litteratursgk

Problemstilling 1: Vanlig slagenhet sammenlignet med vanlig sengeav-
deling

Ved litteratursoket etter systematiske oversikter og RCT-er for effekt av vanlig sla-
genhet sammenlignet med vanlig sengeavdeling identifiserte vi 214 referanser. Blant
dem vurderte vi sju referanser som mulig relevante og de ble vurdert i fulltekst.

Litteratursek: 214 referanser

l — 207 referanser ekskludert basert pa titler og abstrakt

Referanser vurdert i fulltekst: 7

> 6 referanser ekskludert

For eksklusjonsgrunner, se vedlegg 3

Inkluderte systematiske
oversikter: 1

Figur 1 Flytskjema over identifisert litteratur (vanlig slagenhet vs. vanlig sengeavdeling)

De seks referansene som vi ekskluderte er listet i vedlegg 3 med grunner for eksklu-
sjon.

Den systematiske oversikten som vi inkluderte i rapporten er beskrevet i tabell 2 og
vedlegg 2.

Tabell 2 Inkludert systematiske oversikt (vanlig slagenhet vs. vanlig sengeavdeling)

Studie Tittel

Stroke Unit Trialists’ Organised inpatient (stroke unit) care for stroke
Collaboration 2007

)
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Problemstilling 2: Slagenhet etterfulgt av tidlig stgttet utskriving
sammenlignet med vanlig slagenhet

Vi identifiserte 524 referanser som sammenlignet vanlig slagenhet med behandling i
slagenhet etterfulgt av tidlig stettet utskriving. Basert pa titler og /eller sammendrag
vurderte vi 17 referanser som mulig relevante. De ble bestilt i fulltekst og videre vur-
dert for relevans og kvalitet. Vi endte med en systematisk oversikt og en RCT til
oppdatering av oversikten.

Litteratursek: 524 referanser

l — 507 referanser ekskludert basert pa titler og abstrakt

Referanser vurdert i fulltekst: 17

15 referanser ekskludert
For eksklusjonsgrunner, se vedlegg 3

Inkluderte studier: 2
(1 systematisk oversikt og
1 RCT)

Figur2 Flytskjema over identifisert litteratur (vanlig slagenhet vs. slagenhet med tidlig
stattet utskriving)

De femten referansene som vi ekskluderte er listet i vedlegg 3 med begrunnelse for
eksklusjon. De to studiene (en systematisk oversikt (14) og en RCT (26)) som vi har
inkludert i rapporten er beskrevet i tabell 3, 4 og vedlegg 2.

Tabell 3 Inkludert systematiske oversikt (vanlig slagenhet vs. slagenhet med tidlig stattet
utskriving)

Studie Tittel

Early Supported Services for reducing duration of hospital care for
Discharge Trialists acute stroke patients

2005 (14)
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Tabell 4 Inkludert RCT (vanlig slagenhet vs. slagenhet med tidlig stgttet utskriving)

Studie Land Antall Intervensjon Komparator Oppfal-
Pasienter ging pe-
riode
Askim Norway 62 Extended stroke Ordinary stroke 12 (mo)
etal. Inervensjon:31 unit service with unit service
2004 Kontroll:31 early supported
(26) discharge

Resultat for effekt

Effekten av vanlig slagenhet sammenlignet med vanlig sengeavdeling er basert pa
den nyeste Cochrane-oversikten av hay kvalitet (7). Meta-analysen i denne oversik-
ten er imidlertid delt opp i forskjellige typer slagenhet. I var analyse har vi basert
effektestimatene pa studier hvor slagenheten er definert som "Combined acute and
rehabilitation service”.

Effekt av vanlig slagenhet sammenlignet med slagenhet med tidlig stottet utskriving
er basert pa to studier. Disse er den nyeste Cochrane—oversikten (14) av hgy kvalitet
og en randomisert kontrollert studie (RCT) (26), som vi vurderer til 4 ha lav risiko
for systematiske skjevheter (se vedlegg 2). Vi har bare vurdert pasienter som initialt
har veert behandlet i slagenhet og med oppfelging av et ambulerende team. Noen
ambulerende team har vaert behandlende team, mens andre har vart koordinerende
team og fungert som kontinuitetsbarere og sikkerhetsnett, ved at de har organisert
og koordinert de ulike rehabiliteringstiltak ved utreise fra sykehus, men selve opp-
folgingen og rehabiliteringen ble foretatt av kommunehelsetjenesten (26-28).

Vi hentet inn effektdata pa ded, kombinasjonen av ded og alvorlige slagsekveler og
kombinasjonen av dod og moderate slagsekveler fra to Cochrane-oversikter (7;14). I
vare meta-analyser har vi trukket fra ded i de kombinerte utfallene for kun & gi ef-
fekt pa slagsekveler. Resultatene fra meta-analysene (se vedlegg 4) er vist i tabell 5.
Effektestimatene viste at behandling av pasienter med akutt hjerneslag i vanlig sla-
genhet ga signifikant lavere dedelighet sammenlignet med behandling i vanlig
sengeavdeling. For moderate eller alvorlige slagsekveler gikk ogsa effekten i retning
av slagenheter, men her var det ikke-signifikant forskjell mellom de to behandlings-
alternativene. Resultatene fra meta-analysen som sammenlignet de forskjellige sla-
genhetene (med og uten tidlig stattet utskriving) viste derimot en ikke-signifikant
reduksjon av dedelighet og slagsekveler med behandling i slagenheter med tidlig
stottet utskriving.
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Graderingen viste at dokumentasjonsgrunnlaget var fra middels til lav kvalitet. Det

vil si at videre forskning sannsynligvis vil pavirke var tillit til effektestimatet i bety-

delig grad, og kan endre effektestimatene.

Tabell 5 Effekt av behandling i slagenheter

Vanlig slagenhet vs. sengeavdeling

Utrall Antall Antall Effekt Dokumentasjons-
Studier pasienter RR*[95 % CI] kvalitet
Dad 12 3728 0,89 [0,80-0,99] T ®OSO
Middels
Moderate PP®O0
slagsekveler 1748 0,95 [0,78-1,17] Middels
Alvorlige ®®00
11 3659 0,79 [0,61- 1,03]
slagsekveler Lav

Slagenhet med tidlig stagttet utskriving vs. vanlig slagenhet

- Antall Antall Effekt Dokumentasjons-
a
Studier pasienter RR* [95 % CI] kvalitet
®D00
Dad 6 746 0,91[0,55- 1,51]
Lav
Moderate ®2®0
684 0,83 [0,68-1,01] ]
slagsekveler Middels
Alvorlige g 0 1 ®®®0
0,73 [0,47- 1,1
slagsekveler 485 731047 113 Middels

*RR: relativ risiko

T Statistisk signifikante resultater

29 Evaluering av Klinisk dokumentasjon



Helsegkonomisk evaluering

METODE

Modellstruktur

Vi undersgkte kostnadseffektiviteten ved behandling av pasienter med akutt hjerne-
slag i slagenheter som kombinerer akuttbehandling og tidlig rehabilitering sammen-
lignet med behandling i slagenhet etterfulgt av tidlig stettet utskriving og vanlige
sengeavdelinger (med ikke tidlig utskriving). Dette gjorde vi basert pa en Markov-
modell utviklet ved Kunnskapssenteret og Universitet i Oslo for & evaluere kostnads-
effektiviteten av medikamentell primarforebygging av hjertekarsykdom (NorCaD)

(29).

Modellen beregner endringer i kvalitetsjusterte levear og levearsgevinster ved be-
handlingsalternativene og livstidskostnader knyttet til hjerneslag og folgetilstander.
For & tilpasse NorCaD-modellen til slaghehandling, gjorde vi endringer i hvilken
helsetilstand pasientene er i ved oppstart. I den opprinnelige NorCaD-modellen
startet alle pasientene i tilstanden “frisk”. Da vi i denne analysen kun ser pa slagpa-
sienter, starter alle na i tilstandene "alvorlig slagsekvele”, "moderat slagsekvele” eller
“mild slagsekvele'” etter slag (figur 3). Fordelingen blant disse tilstandene er basert
pa tall fra det svenske Riks-Stroke-registeret, som registrerer alle hjerneslag i Sveri-
ge (30). I Norge har vi forelgpig ikke nasjonale data med alle hjerneslag, men hvis vi
far det, vil det vaere aktuelt & bruke norske tall. Fordi NorCaD-modellen har denne
muligheten til 4 starte i de forskjellige tilstandene, regner vi modellen som sveert
godt egnet til & modellere ogsa tiltak etter at pasienter har fatt hjerte- og karsykdom
(her: slag). Bade kostnader og effekter er antatt & palepe arlig, og vare resten av livet
(eller til fylte 100 ar).

1 Pasienter med milde slagsekveler bor hjemme uten behov for hjemmepleiere.

30 Helsegkonomisk evaluering



Mild sequelae

4&;@ sequelae

Death

Heart failure

Severe sequelae

Figur3 Modellstruktur (firkantete bokser er tilstander, ovale bokser er hendelser)

Nar pasientene er i de forskjellige sekveletilstandene har de risiko for ytterligere
hendelser (tabell 6). Disse tallene er hentet fra NorCaD-modellen og er basert pa
data fra flere forskjellige kilder (16;31-36). I modellen har pasientene da risiko for &
fa hjerteinfarkt, hjertesvikt, angina og nye hjerneslag, i tillegg til at de kan de bade
av folgetilstander og av andre arsaker.

I modellen har pasienter med alvorlige sekveler kun mulighet for & forbli denne til-
standen eller de. Dette er selvsagt en forenkling av virkeligheten. Det er imidlertid
slik at denne tilstanden her gjenspeiler en gjennomsnittlig pasient med alvorlige
slagsekveler som er innlagt pa sykehjem. Risikoen for & do er derfor et gjennomsnitt
for denne pasientgruppen og kostnadene det samme. Dette inkluderer dermed mye
av kostnadene som palgper for disse.
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Tabell 6 Risiko for nye hendelser for pasienter med forskjellig grad av slagsekvele

Kvinner Menn
Tilstand Hendelse Kilde
50 70 50 70
Milde
AMI* 0,0007 0,0246 0,0021 0,0255 (33;36)
slagsekveler
Milde
Slag 0,0009 0,0344 0,0029 0,0357 (16;33;36)
slagsekveler
Milde
Dad 0,0005 0,0198 0,0017 0,0205 (33;36)
slagsekveler
Moderate
AMI* 0,0008 0,0309 0,0026 0,0321 (33;35)
slagsekveler
Moderate . . (33) og eks-
Hjertesvikt 0,0004 0,0140 0,0012 0,0145
slagsekveler pert uttalelse
Moderate
slag 0,0008 0,0301 0,0026 0,0313 (31-33)
slagsekveler
Moderate
Dad 0,0004 0,0140 0,0012 0,0145 (33;34)
slagsekveler
Alvorlige
Dad 0,0006 0,0210 0,0018 0,0218 (33;34)
slagsekveler
* Akutt hjerteinfarkt

Vi tok utgangspunkt i en pasientgruppe bestdende av 70 ar gamle menn med nylig
gjennomgatt slag. Vi valgte menn som utgangspunkt, fordi insidensen av slag er lik
eller noe hgyere for menn (29). I tillegg analyserte vi pa 70 ar gamle kvinner, samt
50-arige menn og kvinner. Alle disse analysene er gjort pa personer med gjennom-
snittlig risiko for ytterligere hjerte- og karsykdommer.

Helseeffekt

Effekten av behandling av pasienter med akutt hjerneslag i slagenheter er lagt inn
som relative risikoer direkte pa overgangssannsynligheter for de forskjellige hendel-
sene. De relative risikoene er lagt inn i modellen som sannsynlighetsfordelinger,
fordi dette representerer usikkerheten i forutsetningene pa en mer realistisk méte
enn punktestimat. Vi har benyttet lognormale fordelinger, fordi de underliggende
konfidensintervallene for relativ risiko parametrene blir kalkulert pa en log-skala
(37). Forventning og standardfeil for de lognormale fordelingene er basert péa effekt-
data for felgende sammenligninger fra kapittelet "Evaluering av klinisk dokumenta-
sjon”:
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1. Behandling i vanlige slagenheter versus behandling i vanlige sengeavdelinger
2. Behandling i slagenhet etterfulgt av tidlig stattet utskriving versus behandling
i vanlige slagenheter

Tabell7 Effektestimater og gradering, samt parametre til lognormal fordeling (slik de er
lagt inn i modellen)

RR* Dokumenta-
. . In(RR) In(SE)
[95 % CI] sjonskvalitet
Vanlig slagenhet vs. sengeavdeling
0,89 ®®D0
Dad ] -0,12 0,05
[0,80- 0,99] Middels
Moderate 0,95 ®OP0
-0,05 0,10
slagsekveler [0,78-1,17] Middels
Alvorlige 0,79 ®®00
-0,24 0,13
slagsekveler [0,61-1,03] Lav
Slagenhet med tidlig stgttet utskriving vs. vanlig slagenhet
0,91 ®D00
Dod -0, 09 0,26
[0,55- 1,51] Lav
Moderate 0,83 ®DP0
-0,19 0,10
slagsekveler [0,68-1,01] Middels
Alvorlige 0,73 ®DP0
-0,31 0,22
slagsekveler [0,47-1,13] Middels

*RR: relativ risiko

Alle effektdata er lagt inn kun for det forste aret etter slag, fordi de fleste studiene i
Cochrane-rapportene har om lag ett ars oppfelgingstid. Det vil imidlertid veere flere
gjenlevende hvis intervensjonen har effekt pa ded, og saledes vil det derfor palgpe
levearsgevinster ogsa etter det forste aret. Da intervensjonene ogsa har effekt pa
slagsekveler, vil reduksjon i antall med sekveler fare til QALY-effekt, ogsa etter det
forste aret.

Kostnadskomponenter

Kostnadene ved de tre forskjellige behandlingsalternativene ble lagt inn basert pa en
norsk studie av slagenheter. Tallene vi har brukt er tatt fra en publikasjon av Fjeer-
toft og medarbeidere (5) og doktorgradsavhandlingen til Indredavik (38) (se vedlegg
6). Kostnadene som er lagt inn (se tabell 8) er justert opp fra 1997 til 2008 basert pa
konsumprisindeks fra SSB (39). Kostnadene er beregnet ut fra et helsetjenestepers-
pektiv, og indirekte kostnader ble dermed ikke inkludert.
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Tabell8 Kostnader farste ar etter slag ved de tre behandlingsalternativene

Arlig kostnad

(NOK)
Vanlig sengeavdeling 207 000
Vanlig slagenhet 215 000
Slagenhet med tidlig stattet 221 000

utskriving

Da ulik behandling kan ha effekt pa hvor mange som far slagsekveler og alvorlighe-
ten av disse, vil behandlingsalternativene kunne medfere ulike behandlingskostna-
der. Dette vil igjen fore til kostnadsbesparelser i flere pafolgende ar ved de mest ef-
fektive behandlingsformene. Arlige kostnader knyttet til & vaere i forskjellige helsetil-
stander i arene etter det forste aret etter slag er presentert i tabell 9. Kostnadene er
ytterligere beskrevet i NorCaD-rapporten (29). Det er antatt at kostnader knyttet til
pasienter med milde slagsekveler i gjennomsnitt tilsvarer kostnader knyttet til me-
dikasjon og legebesgk. Kostnadene ved moderate slagsekveler er antatt 4 ligge pa
gjennomsnittet av kostnadene for pasienter som har gjennomgatt slag, mens kost-
nadene for alvorlige slagsekveler i tillegg inkluderer sykehjem. Kostnadene er uttrykt
i 2008—kroner.

Tabell 9 Kostnader fra andre ar etter slag ved de forskjellige helsetilstandene (29)

Arlig kostnad

(NOK)
Milde slagskeveler 4 673
Moderate slagskeveler 49 200
Alvorlige slagsekveler (dvs. ett ar 669 200

pa sykehjem)

Livskvalitetsdata

Data pa livskvalitet er hentet fra en britisk HTA-rapport utfert av The University of
Sheffield, School of Health and Related Research (ScHARR) (40). Livskvaliteten ble
i studien malt ved hjelp av EQ-5D skjemaet. Disse verdiene valgt fordi dette er ver-
dier som ogsa har blitt brukt i evalueringer for Legemiddelverket og disse vil derfor
gi konsistens pa tvers av helsegkonomiske evalueringer i Norge *. For tilstandene
etter slag finnes en norsk studie som har malt livskvalitet med “standard gamble”-
metoden (41). Vi har derfor tatt med disse alternative verdiene i en egen analyse
(scenarioanalyse).

1 Dessuten er EQ-5D det et av de mest benyttete generiske deskriptive helsemal som produserer en
kommensurabel helseindeks som kan brukes til QALY kalkulering.
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Tabell 10 Livskvalitetsvekter

Slaasekvele Aracetal. Slot og Berge
9 2008 (40) 2009 (41)
Mild 0,783 0,93
Moderat 0,612 0,78
Alvorlig 0,468 0,18

Det kan stilles sparsmal om hvorvidt QALY fanger opp livskvalitet p4 den maten den
er ment. Vi har derfor ogsa utfert analyser basert pa levear.

Diskontering

Dersom kostnader og gevinster som er knyttet til et helsetiltak palgper over tid, ma
alle verdier konverteres til verdier pa samme tidspunkt (sdkalt diskontering). Nar
verdien av alle fremtidige kostnader og gevinster blir beregnet til i dag, kalles sum-
men naverdien (21). Grunnen til at man diskonterer er at naverdien av fremtidige
kostnader og gevinster er relativt lavere enn verdiene pa tidspunktet de inntreffer. I
var modell er kostnader og helseeffekt diskontert med 4 % per anno ifelge anbefa-

lingen fra Finansdepartementet (42).
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RESULTAT

Hovedscenario

Vanlig slagenhet forer til 0,33 vunne kvalitetsjusterte levear (QALY) i et livstids-
perspektiv sammenlignet med vanlig sengeavdeling for pasienter innlagt med hjer-
neslag. Den gkte kostnaden ved slagenheter er anslatt til NOK 8 000 per innleggel-
se, mens i et livstidsperspektiv medferer behandling i slagenheter at de totale kost-
nadene blir redusert med NOK 337 000 (diskontert). En slik strategi anses for a
vaere dominant (lavere kostnader og hgyere helsegevinst) (tabell 11).

Tabell 11 Forventede kostnader, effekt og kostnadseffektivitet i et livstidsperspektiv (van-
lig slagenhet vs. vanlig sengeavdeling), 4 % diskontering

Kostnader Merkostnad  Effekt  Mereffekt foStnad per

Strategier vunnet QALY
(NOK) (NOK) QALYS QALY (ICER, NOK)

Vanlig

sengeavdeling 1270 000 4,89

Vanlig 000 ) 000 0o o Dominant

slagenhet 933 337 5 »33 (-1 009 000)

Med sammenligning av det to forskjellige slagenheter er den gkte (diskonterte) ef-
fekten 0,17 QALYs i faver av slagenhet med tidlig stottet utskriving og kostnadene
blir redusert med NOK 127 000 i et livstidsperspektiv (dominant strategi) (tabell
12).

Tabell 12 Forventede kostnader, effekt og kostnadseffektivitet i et livstidsperspektiv (van-
lig slagenhet vs. slagenhet med tidlig stettet utskriving), 4 % diskontering

Kostnader Merkostnad Effekt  Mereffekt _oStnad per

Strategier vunnet QALY
(NOK) (NOK) QALYS QALY (ICER, NOK)

Vanli

slagelghet 933 000 5,22

Slagenhet med )

tidlig stottet 806 000 -127 000 5,39 0,17 (l?omlnant)

utskriving 734 000

Sensitivitetsanalyser og scenarioanalyser

I probabilistisk sensitivitetsanalyse er slagenheter med tidlig stottet utskriving det
mest kostnadseffektive alternativet i 88 % av simuleringene, mens vanlig slagenhet
er mest kostnadseffektivi 12 % (figur 4).
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Figur4b Simulering av resultatene med 10 000 iterasjoner

Vi utferte i tillegg analyser for menn og kvinner med startalder 50 &r og analyser for
kvinner med startalder 70 ar. Som man kan se av resultatene i tabell 13, er det stor

variasjon i kostnadsestimatene og en viss variasjon i effektestimatene, men ingen av

scenarioene forte til endringer i hovedkonklusjonene om dominans.
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Tabell 13 Forventet kostnadseffektivitet i et livstidsperspektiv ved forskjellige aldre og
kjgnn (inkrementell sammenligning)

Mer- 9 ET Kostnad
Strategier 5\? (s)tQ)ader kostnad (Eéf:d(\}) ?gﬁrli:\e per vunnet
(NOK) QALY
QALY)
Vanlig 2 420 042 11,61
o sengeavdeling 4 4 ’
8 Vanlig slagenhet 1591381 -829 000 11,99 0,39 Dominant
c Slagenhet med
Q tidlig stattet 1309336 -282000 12,24 0,25 Dominant
utskriving
Vanlig
&  sengeavdeling 1634160 6,61
o
: Vanlig slagenhet 1180385 -454 000 6,93 0,32 Dominant
(&)
E Slagenhet med
i tidlig stattet 1003272 -177 000 7,11 0,18 Dominant
utskriving
Vanlig 2 065 312 10,31
o3 sengeavdeling 53 3
@)
To} Vanlig slagenhet 1365519 -700 000 10,71 0,39 Dominant
c
$  Slagenhet med
= tidlig stagttet 1134 643 -231 000 10,95 0,24 Dominant
utskriving
Vanlig
oG sengeavdeling 1269 820 489
@] . .
N~ Vanlig slagenhet 933130 -337 000 5,22 0,33 Dominant
c
S  Slagenhet med
b tidlig staottet 806 131 -127 000 5,39 0,17 Dominant

utskriving

Vi utferte ogsa en scenarioanalyse hvor QALY-verdiene fra Ara et al. (40) var byttet
ut med verdier fra Slot og Berge (41). Denne analysen resulterte i at forskjell i effekt
var 0,63 QALY mellom slagenhet og vanlig sengeavdeling og 0,27 QALY mellom sla-
genhet med tidlig stettet utskriving og vanlig slagenhet. Dette ga henholdsvis 88 %
og 55 % okning av effektforskjellene, og dermed ogsa tilsvarende gkning av kost-
nadseffektiviteten i faver av slagenhet med tidlig stettet utskriving.

Ved a analysere pa levear istedenfor QALYs, far vi at effektforskjellen reduseres til
0,29 levear for ssmmenligningen mellom (vanlig) slagenhet og vanlig sengeavdeling.
Dette endrer altsa ikke at slagenhet er en dominant strategi sammenlignet med van-
lig sengeavdeling. For sammenligningen mellom slagenhet med tidlig stottet utskri-
ving og vanlig slagenhet ble effektforskjellen 0,11 levear i faver av slagenhet med tid-
lig stattet utskriving, altsa er slagenhet med tidlig stettet utskriving dominant sam-
menlignet med vanlig slagenhet. Vi kjorte ogsa probabilistisk sensitivitetsanalyse
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med levear som utfall. Slagenhet med tidlig stettet utskriving ble da den mest kost-
nadseffektive strategien i 84 % av simuleringene, mot 88 % da analysene ble gjort
med QALYs (figur 5b).
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Figur 5a Simulering av resultatene med 10 000 iterasjoner (levear som utfall)
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Figur 5b Simulering av resultatene med 10 000 iterasjoner (levear som utfall)

For & se hvorvidt det ville veere nyttig a gjore mer forskning pd sammenligningene,
gjorde vi en verdi av forskningsanalyse (value of information analysis). I denne
analysen ser vi at det, uavhengig av betalingsvilje, er mest nyttig a forske videre pa
sammenligningen mellom slagenhetsalternativene.
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Figur 6 Verdi av forskningsanalyse pa de to sammenligningene

Fordi effektestimatene og kostnadsestimatene som er lagt inn er usikre, gjorde vi
enveis sensitivitetsanalyser pa disse parameterne. Ved endring av kostnadene for
vanlig slagenhet fra samme kostnad som vanlig sengeavdeling (206 967) til samme
kostnad som for slagenhet med tidlig stattet uskriving (221 065), endret livstids-
kostnaden seg fra 1 356 000 til 1 372 000. Med andre ord fant vi ingen endring i
kostnadseffektiviteten. Ved endring av effektestimatene mellom grensene i konfi-
densintervallene, kom det fram at effekt av tidlig stettet utskriving pa ded pavirker
hvorvidt tidlig stettet utskriving er kostnadseffektivt sammenlignet med vanlig sla-
genhet, mens de andre fem parametrene ikke har innvirkning hvis man antar en be-
talingsvilje p& 500 000 NOK per QALY (figur 6). Arsaken til denne store innvirk-
ningen av effekt pa dedelighet skyldes primeert at konfidensintervallet her er relativt
bredt.

Tornado Diagram at
Ordinary stroke unit v. Early discharge stroke unit

B Effect of early suppurted discharge on death: 0,55 to 1,52
EZ Effect of early supported discharge on severe stroke sequelae: 0,47 to 1,13

) Effect of early supported discharge on moderate stroke sequelae: 0,68 to 1
Effect of ordinary stroke units on severe stroke sequelae: 0,61 to 1,03

L] Effect of ordinary stroke units on moderate stroke sequelae: 0,78 to 1,17
B Effect of ordinary stroke unit on death: 0,80 to 0,99

-3 000 OOd I—1 SOIO OOd 0 Il 500 000

Incremental Cost/Eff

Figur 7 Tornadodiagram med enveis sensitivitetsanalyser pa effektparametrene
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Diskusjon

Vi har utfert en metodevurdering av behandling av pasienter med akutt hjerneslag i
slagenheter sammenlignet med behandling i slagenheter etterfulgt av tidlig stottet
utskriving og i vanlige sengeavdelinger. Metodevurderingen bestar av vurdering av
effekt og helseskonomiske evalueringer av disse tiltakene basert pa en modell tilpas-
set norske forhold utviklet ved Kunnskapssenteret (NorCaD). Modellen beregnet
endringer i kvalitetsjusterte levear og levearsgevinster ved behandlingsalternativene
og livstidskostnader knyttet til hjerneslag og folgetilstander.

OPPSUMMERING OG DISKUSJON AV RESULTATER

Den samlede dokumentasjonen for effekt bygger pa to systematiske oversikter av
hoy kvalitet og en randomisert kontrollert studie med lav risiko for systematiske feil.
Vi vurderte videre dokumentasjonskvaliteten for hvert av endepunktene vi har ink-
ludert. Dokumentasjonskvaliteten varierte fra middels til lav. I hovedsak var den
middels. Vi kan da si om det er trolig at behandlingene har lik eller ulik innvirkning
pa malte endepunkt. I de tilfeller kvaliteten er vurdert til lav betyr det at vi er usikre
pa hva effekten av intervensjonen virkelig er. Det er trolig at videre forskning vil pa-
virke var tillit til resultatene og endre effektestimatet. I denne rapporten hvor resul-
tatene for effekt benyttes i en helsegkonomisk modell, er usikkerhet knyttet til resul-
tatene lagt inn i modellen sammen med selve resultatene.

Vare resultater for effekt og sikkerhet tilsier at:

¢ Behandling av pasienter med akutt hjerneslag i vanlige slagenheter ga trolig
lavere dedelighet sammenlignet med behandling i vanlige sengeavdelinger.
For de andre utfallene (moderate eller alvorlige slagsekveler) var det muli-
gens liten eller ingen forskjell mellom behandlingsalternativene.

e Det var muligens liten eller ingen forskjell i dedelighet og slagskveler med

behandling i slagenheter med tidlig stattet utskriving sammenlignet med be-
handling i vanlige slagenheter.
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Resultater fra var helsegkonomiske modell tydet pa at behandling av pasienter med
akutt hjerneslag i vanlig slagenhet ga 0,33 flere kvalitetsjusterte levear (QALY) i et
livstidsperspektiv sammenlignet med behandling i vanlige sengeavdelinger. I tillegg
medforte dette reduserte livstidskostnader for det norske helsevesenet, og dermed
var slagenheter en dominant strategi sammenlignet med vanlig sengeavdeling. Mo-
dellanalysene viste i tillegg at behandling i slagenheter med tidlig stottet utskriving
medferte en total QALY-gevinst pa 0,17 og i tillegg reduserte livstidskostnader
sammenlignet med vanlig slagenhet. Altsa var slagenheter med tidlig stottet utskri-
ving en dominant strategi sammenlignet med vanlig slagenhet. De reduserte livs-
tidskostnadene skyldes at man med bruk av slagenheter reduserer senere komplika-
sjoner og innleggelser, og dermed i et livstidsperspektiv unngar betydelig flere kost-
nader enn hva slagenhetene representerer pa kort sikt.

Resultater fra var probabilistiske sensitivitetsanalyse viser at dersom betalingsvillig-
heten er NOK 500 000 per QALY, vil behandling i slagenheter med tidlig stattet ut-
skriving presentere det mest kostnadseffektive valget i 88 % av simuleringene. Be-
handling i vanlige slagenheter vil vaere det mest kostnadseffektive valget bare i 12 %.

I vare analyser av andre populasjoner (se tabell 13), fant vi stor variasjon i kostnads-
estimatene og en viss variasjon i effektestimatene, men ingen av scenarioene forte til
endringer i hovedkonklusjonene om dominans.

Slagenheter med tidlig stettet utskriving ser ut til & veere effektivt sammenlignet med
vanlig slagenhet. For de norske studiene, gjelder dette imidlertid primaert byer og
bypregede kommuner (27;28). En norsk studie i mindre sentrale strgk klarte ikke &
vise positive effekter pa funksjonsutfall av tidlig stattet utskriving (26). Det er der-
med ikke sikkert at slagenheter med tidlig stettet utskriving vil veere kostnadseffek-
tivt i alle omrader av Norge.

SAMMENLIGNBARE STUDIER

Vi fant to modellbaserte helseakonomiske studier gjennom sgk i medisinske og hel-
segkonomiske databaser. Begge studiene er utfort ved hjelp av en Markov-modell.
Den ene studien, Saka et al. (22) fra Storbritannia, utferte kostnadseffektivitetsana-
lyse ved behandling av pasienter med akutt hjerneslag i slagenhet etterfulgt av tidlig
stattet utskriving sammenlignet med behandling i vanlige slagenheter og vanlige
sengeavdelinger, basert pa kliniske effektdata fra to lokale studier. Studien ble utfort
fra et samfunnsperspektiv. Resultater fra studien viste at behandling i slagenheter
etterfulgt av tidlig stattet utskriving var den meste effektive og kostnadseffektive
strategien i et livstidsperspektiv sammenlignet med de to andre strategiene. Dess-
uten var bade behandling i slagenheter etterfulgt av tidlig stettet utskriving sam-
menlignet med vanlige slagenheter og behandling i vanlige slagenheter sammenlig-
net med vanlige sengeavdelinger kostnadseffektive strategier i forhold til terskelen
for kostnadseffektivitet anbefalt fra NICE.
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Tabell 14 Resultater fra Saka et al. (22)

Kostnader Merkosnad Effekt Mereffekt Kostnad pr
(NOK) (NOK) (QALYS) (QALY) vunnet QALY
(ICER, NOK)
Vanlig
sengeavdeling 496 000 1,679
Vanlig 000 61 000 2,151 0,472 130 000
slagenhet 557 »15 47 3
Slagenhet med
tidlig staottet 579 000 22 000 2,230 0,079 278 000

utskriving

Den andre studien, Launois et al. (23) fra Frankrike, er ogsd en modellbasert helse-
gkonomisk evaluering. Evalueringen omhandler kun kostnadseffektiviteten ved be-
handling av slagpasienter i (vanlig) slagenhet sammenlignet med konvensjonell be-
handling (vanlig sengeavdeling) og ble gjort fra et helsetjenesteperspektiv. Forfat-
terne konkluderte med at behandling i slagenheter er kostnadseffektiv sammenlig-
net med konvensjonell behandling (€ 1359 per vunnet levear uten funksjonshem-
ming, som tilsvarer NOK 12 000 i 2008) og at den er vesentlig lavere enn grensever-
dier som har veert foreslatt og benyttes for vurdering av kostnadseffektivitet i helse-
sektoren.

Dessuten har bade "National clinical guideline for diagnosis and initial management
of acute stroke” (NICE, UK 2008) og "Nationella riktlinjer for strokesjukvard” (So-
cialstyrelsen, Sverige 2005) konkludert med at behandling i slagenheter sammen-
lignet med tradisjonell behandling er kostnadseffektive (43;44).

ANALYSENS BEGRENSNINGER

For det forste henviser vi til begrensninger omtalt i originalpublikasjonen av Nor-
CaD (29). En viktig begrensning som er omtalt der, er at overgangssannsynlighetene
i modellen er basert pa kilder fra forskjellige land og av forskjellig type. I tillegg be-
star modellen av en begrenset mengde hendelser og tilstander, samtidig som den
ikke inneholder kombinasjoner av tilstander. Det er sannsynlig at det er vanlig med
kombinasjoner av forskjellige folgetilstander etter slag. I s mate kan modellen mu-
ligens mangle noen aspekter.

NorCaD-modellen er egentlig bygget opp med primarforebygging som hovedfokus.
Den er imidlertid ment & ogsd kunne brukes til andre tiltak mot hjerte- og karsyk-
dom. Dette gjor at hendelser og tilstander i modellen muligens er noe begrenset for
et spesialtilfelle som slagbehandling. Det kan saledes tenkes at denne typen analyser
ikke fullt ut fanger opp alle implikasjonene av de forskjellige typene slagbehandling.
For eksempel kunne man tenke seg 8 modellere forlgpet til slagpasienter pa en mer
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eksplisitt mate, men det er usikkert om det ville hatt relevant innvirkning pa resulta-
tene.

Vi har i denne analysen primaert tatt hensyn til direkte kostnader for helsetjenesten.
Hvis man tar hensyn til at unngétte hendelser medferer produksjonsgevinster for
samfunnet, vil analysene typisk gi resultater som er mer kostnadseffektive for de in-
tervensjonene som har storst effekt. I denne analysen vil det da gjelde slagenhetene,
og spesielt slagenheter med tidlig stottet utskriving. Siden disse analysene viser do-
minante resultater, ville derfor endret perspektiv pa analysen neppe hatt innvirk-
ning pa konklusjonene. Det kan ogsa tenkes at pasienter som har vert pa vanlig
sengeavdeling vil ha starre behov for helsetjenester etter utskriving. Dette vil til en
viss grad fanges opp av modellen, i og med at det er flere pasienter i mer alvorlige
tilstander etter denne type slagbehandling ssmmenlignet med slagenheter. @vrige
kostnadsforskjeller vil da sannsynligvis gé i retning av de intervensjonene som fra
for er mest kostnadseffektive, og dermed ikke endre konklusjonene nevneverdig.

Flere av analysene baserer seg helt eller delvis pd meta-analyser med ikke-
signifikante resultater. Vi har i disse analysene brukt effektestimater uavhengig av
om meta-analyene er statistisk signifikante. Dette fordi det er effektestimatet i seg
selv som er det mest sannsynlige utfallet, og fordi man antar at sannsynlighetsforde-
lingene representerer den faktiske usikkerheten pa en rimelig god mate.

Vi har i de fleste nyere helsegkonomiske analyser tatt med usikkerheten rundt var
tiltro til effektestimatene basert pd GRADE. Dette er ikke gjort her, da disse analy-
sene egentlig ble utfort hgsten 2009 for Helsedirektoratet i forbindelse med ferdig-
stillelse av retningslinjene for slagbehandling. Det er derfor en viss risiko for at re-
sultatene har storre usikkerhet enn hva som analysen rapporterer.
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Konklusjon

Samlet dokumentasjon pa effekt viste:

Behandling av pasienter med akutt hjerneslag i vanlige slagenheter ga trolig lavere
dedelighet sammenlignet med behandling i vanlige sengeavdelinger, mens for de
andre utfallene var det muligens liten eller ingen forskjell mellom behandlingsalter-
nativene. Behandling i slagenheter med tidlig stettet utskriving utgjorde muligens
liten eller ingen forskjell for dedelighet og slagskveler sammenlignet med behand-
ling i vanlige slagenheter.

Basert pa var gkonomiske evaluering ser det ut til at bAde behandling av pasienter
med akutt hjerneslag i vanlige slagenheter og slagenheter med tidlig stottet utskri-
ving ga flere livskvalitetsjusterte levedr enn behandling i vanlige sengeavdelinger.
Analysene viste at behandling i vanlige slagenheter ssmmenlignet med konvensjo-
nell behandling og behandling i slagenheter med tidlig stettet utskriving sammen-
lignet med vanlige slagenheter var kostnadsbesparende.

Sensitivitetsanalysene indikerte at behandling i en slagenhet med tidlig stottet ut-
skriving med stor sannsynlighet er det mest kostnadseffektive alternativet.

BEHOV FOR VIDERE FORSKNING

Basert pa at meta-analysene av sammenligningen mellom behandling i vanlig sla-
genhet og behandling i vanlig sengeavdeling ikke er signifikante, skulle man tro at
nye studier pa denne sammenligningen ville vaere hensiktsmessig. Sensitivitetsana-
lyser hvor denne usikkerheten er tatt hensyn til, tyder imidlertid pa at det er lite
sannsynlig at ny forskning pa denne sammenligningen vil endre resultatene. Verdi
av forskningsanalysen viste ogsd at denne sammenligningen ikke er den det vil vaere
mest kostnadseffektivt & forske videre pa.

Meta-analysene av sammenligningen mellom slagenhet med tidlig stettet utskriving
og vanlig slagenhet gir en trend i retning av at tidlig stettet utskriving gir en meref-
fekt. Vare analyser av kostnadseffektiviteten understotter dette resultatet. Analysene
hvor parameterusikkerheten er tatt hensyn til viser imidlertid at det er liten usikker-
het om hvilket av alternativene som er det mest kostnadseffektive. Ny forskning pa
denne sammenligningen vil muligens gi et bedre bilde av forholdet mellom disse to
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matene a organisere slagbehandlingen pa. Hvorvidt denne typen ny forskning vil
veaere kostnadseffektiv har vi ikke regnet pa.

Vi fant ingen norske studier med livskvalitetsdata for alle tilstandene i modellen.
Modellen ber imidlertid idéelt sett vaere basert pa norske livskvalitetsdata. Det vil
derfor veere av stor nytte om det ble utviklet livskvalitetsvekter basert pa en norsk
undersgkelse.
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Vedlegg 1 Sgkestrategier

Vanlig slagenhet vs. vanlig sengeavdeling

Databaser: Ovid MEDLINE, EMBASE, Cochrane Library, Centre for Reviews and
Dissemination (CRD)

Antall treff: 251 (404 inkludert dubletter)

Studiefilter: Systematisk overs., randomiserte kontrollerte stud, kostnadseffektivi-
tetstud (Antall Treff: 37)

Tidsavgr.: 2006 -2009

Sok: Ingrid Harboe, forskningsbibliotekar

Medline (OVID)

Ovid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed Citations and Ovid MEDLINE(R) 1950
to Present

Dato0.01.09.09

H Searches Results

1 exp Cerebrovascular Disorders/ 216474

((cerebrovascular or cerebral$ or cerebral vascular$ or intracerebral$) adj (ac-
2 cident$ or disease? or disorder$ or shock or infarct$ or h?emorrhag$ or 35939

thrombos$ or bleeding$ or attack$)).tw.

(brain adj (infarct$ or ischemia? or h?emorrhage$ or thrombos$ or attack$ or

3 bleeding$)).tw. 5522
4 stroke?.tw. 101555
5 or/1-4 271841
6 Hospital Units/ 7607
7 Intensive Care Units/ 25217
8 Emergency Service, Hospital/ 30535
9 (department? or section? or team? or unit? or ward?).tw. 731193
10 or/6-9 758237
11 5and 10 14951

52



12 Inpatients/

13 Intensive Care/
14 exp Patient Care/
15 inpatient?.tw.

16 (care or procedure? or treatment?).tw.

(acute or comprehensive or emergency or intensive or speciali?ed or special-

17
ist?).tw.

18 (multidisciplinary or interdisciplinary or patient care).tw.
19 or/12-18

20 Rehabilitation Nursing/

21 Rehabilitation/

22 Recovery of Function/

23 Convalescence/

24 (rehab* or recover® or convalescence? or reconvalescence?).tw.

25 or/20-24

26 19 and 25

27 11 and 26

28 limit 277 to yr="2006-Current"
29 systematic* review*.tw.

30 meta analysis.pt.

31 MEDLINE.tw.

32 or/29-31

33 28 and 32 [ Syst. overs.]

34 randomized controlled trial.pt.
35 controlled clinical trial.pt.

36 randomized.ab.

37 placebo.ab.

38 clinical trials as topic.sh.

39 randomly.ab.

40 trial.ti.

41 or/34-40

42 humans.sh.

43 41 and 42
44 28 and 43 [ RCT ]

53

8063
10838
427033
44527
3197772

1002391

66426
4042123
786
14871
15922
2068
422811
438372
180695
1906
519
22090
22507
32317
60702
20
279238
80370
196541
118613
145753
144994
85076
668394
10955113
587642
61



45 "Cost Benefit Analysis"/

46 (cost* adj2 (benefit* or effective* or minim* or utillit*)).mp.
47 cba.tw.

48 cea.tw.

49 cua.tw.

50 Economics, Medical/

51 (health economic? or economic evaluation?).tw.
52 Economics, Pharmaceutical/

53 (pharmac* adj economic?).tw.

54 pharmacoeconomic?.tw.

55 Technology Assessment, Biomedical/

56 technology assessment?.tw.

57 0or/45-56

58 28 and 57 [ Cost effect./-utility]

59 33 0r44

Embase (OVID)

EMBASE 1980 to 2009 Week 35
Dato:01.09.09

# Searches
1 exp Cerebrovascular disease/

((cerebrovascular or cerebral$ or cerebral vascular$ or intracerebral$) adj
2 (accident$ or disease? or disorder$ or shock or infarct$ or h?emorrhag$ or

thrombos$ or bleeding$ or attack$)).tw.

(brain adj (infarct$ or ischemia? or h?emorrhage$ or thrombos$ or attack$

or bleeding$)).tw.
4  stroke?.tw.
5 or/1-4
6  Stroke unit/
7 Intensive care unit/
8 Emergency Service, Hospital/
9 (department? or section? or team? or unit? or ward?).tw.
10 or/6-9
11  5and 10

12 Intensive Care/

54

46634
87080
7821
13211
641
7088
5999
2073
246
2124
6844
2385
125672
19

73

Results

205500

20268

4917

88983
235809
190
31066
13718
538081
559256
15684
30627



13
14

15

16

17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45

55

exp Patient care/
inpatient?.tw.

(care or procedure? or treatment?).tw.

(acute or comprehensive or emergency or intensive or speciali?ed or special-

ist?).tw.

(multidisciplinary or interdisciplinary or patient care).tw.
or/12-17

Rehabilitation/

Rehabilitation care/

Recovery of Function/

Convalescence/

(rehab* or recover® or convalescence? or reconvalescence?).tw.

or/19-23

18 and 24

11 and 25

limit 26 to yr="2006-Current"
Clinical Trial/

Randomized Controlled Trial/
Randomization/

Double Blind Procedure/
Single Blind Procedure/
Crossover Procedure/
PLACEBO/

placebo$.tw.

randomi?ed controlled trial$.tw.
rct.tw.

random allocation.tw.
randomly allocated.tw.
allocated randomly.tw.
(allocated adj2 random).tw.
single blind$.tw.

double blind$.tw.

((treble or triple) adj blind$).tw.

Prospective study/

240822
38196

2421321

770316

46959
3018158
12714
3750
15711
15711
337446
347184

150800
2078
615
553624
172938
27016
73817
8471
21683
130648
112693
34707
2801
045
10460
1362
565
7642
86500
141
85065



46
47
48
49
50
51

52
53
54
55
56
57
58
59
60
61

62

63

64

65
66
67
68
69
70
71
72
73
74
75
76

77
78

56

or/28-45

Case study/

case report.tw.
Abstract report/
Letter/

Human/
Nonhuman/
ANIMAL/

Animal Experiment/
52 or 53 or 54

55 not (51 and 55)
or/47-50,56

46 not 57

27 and 58 [ Rand. contr. tr. ]
Systematic Review/
meta analysis/
metaanaly$.tw.
meta analy$.tw.

((systematic or comprehensive or literature or quantitative or critical or inte-

grative or evidence$) adj2 (review$1 or overview$1)).tw.
literature study.tw.

(critical adj (appraisal or analysis)).tw.
cochrane.ab.

medline.ab.

embase.ab.

(psychlit or psyclit).ab.

(psychinfo or psycinfo).ab.

(cinahl or cinhal).ab.

science citation index.ab.

bids.ab.

cancerlit.ab.

reference list$.ab.

bibliograph$.ab.

hand-search$.ab.

726966
6306
122424
71206
437793
6602317
3274202
18283
1311578
3509921
2953860
3534447
684892
140
27945
356073
1249
23478

67622

437
4899
7799
24916
6762
449
1711
2102
697
200
341
2959
6235

1421



79
80

81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99
100
101
102
103
104
105
106
107
108
109
110
111

112

57

relevant journals.ab.

manual search$.ab.

selection criteria.ab.

data extraction.ab.

81 or 82

review.pt.

83 and 84

or/60-80,85

editorial.pt.

letter.pt.

Animal/

Nonhuman/

89 or 90

Human/

91 not (91 and 92)

or/87-88,93

86 not 94

27 and 95 [ Syst. rev. ]

"Cost Benefit Analysis"/ [Filter: Cost effect./-utility]
"Cost Effectiveness Analysis"/

"Cost Minimization Analysis"/

"Cost Utility Analysis"/

(cost* adj2 (benefit* or effective* or minim* or utillit*)).mp.
cba.tw.

cea.tw.

cua.tw.

Economic Evaluation/

Health economics/

(health economic? or economic evaluation?).tw.
Pharmacoeconomics/

(pharmacoeconomic? or pharmac* economic?).tw.
or/97-109

27 and 110 [ Cost effect./-utility stud.]

59 or 96

230
1050
6377
5794
11857
952931
6341
135789
234954
456246
18283
3274202
3280004
6602317
2734989
3402175
128039
30
31239
59931
1520
2629
106571
5649
11001
389
4740
10766
5482
952
3171
136123
26

156



Cochrane Library

Dato:01.09.09

# Searches Results
#1 MeSH descriptor Cerebrovascular Disorders explode all trees 6461
#2 (stroke*):ti,ab,kw 14517

((cerebrovascular or cerebral®* or cerebral vascular® or intracere-

bral*) near (accident* or disease* or disorder* or shock or infarct* or

#3 . 5506
haemorrhag* or hemorrhag* or thrombos* or bleeding* or at-

tack®)):ti,ab,kw
(brain near (infarct* or ischemia* or haemorrhag* or hemorrhag* or

#4 . . 1464
thrombos* or attack* or bleeding*)):ti,ab,kw

#5 (#1 OR #2 OR #3 OR #4) 19776
#6 MeSH descriptor Hospital Units, this term only 220
#7 MeSH descriptor Intensive Care Units, this term only 1282
#8 MeSH descriptor Emergency Service, Hospital explode all trees 1353
#9 (department* or section* or team* or unit* or ward*):ti,ab,kw 50110
#10 (#6 OR #7 OR #8 OR #9) 50479
#11 (care or procedure* or treatment*):ti,ab,kw 300941

(acute or comprehensive or emergency or intensive or speciali*ed or
#12 . . 66123
specialist*):ti,ab,kw

#13 inpatient®:ti,ab,kw 5004
#14 (multidisciplinary or interdisciplinary or patient care):ti,ab,kw 28504
#15 MeSH descriptor Inpatients, this term only 498
#16 MeSH descriptor Patient Care explode all trees 25083
#17 (#11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16) 327671
#18 (rehab* or recover® or convalescence* or reconvalescence*):ti,ab,kw 31136
#19 MeSH descriptor Rehabilitation, this term only 261
#20 MeSH descriptor Recovery of Function explode all trees 1259
#21 MeSH descriptor Rehabilitation Nursing, this term only 26
#22 MeSH descriptor Convalescence, this term only 108
#23 (#18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22) 31136
#24 (#5 AND #10) 1694
#25 (#17 AND #23) 20439
#26 (#24 AND #25), from 2006 to 2009 102
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CRD NHS EED
Dato:30.09.09

#

N

© oo N o g W

11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21

22

23

Slagenhet med tidlig stgttet utskriving vs. vanlig slagenhet

Databaser:

Searches
MeSH Cerebrovascular Disorders EXPLODE 1 2

stroke* OR "cerebrovascular disorder*" OR "cerebrovascular disease*"

"brain infarct*" OR "brain ischemia*"

#10r #2 Or #3

MeSH Intensive Care Units

MeSH Emergency Service, Hospital EXPLODE 2 3
department* OR unit* OR ward*

#5 Or #6 or #7

#4 and #8

MeSH Inpatients

MeSH Intensive Care EXPLODE 2

MeSH Patient Care EXPLODE 1 2

care OR procedure* OR treatment

acute OR emergency OR intensive
multidisciplinary OR interdisciplinary OR "patient care"
#10 OT #11 OT #12 OT #13 OT #14 OT #15

MeSH Rehabilitation EXPLODE 2 3

MeSH Rehabilitation

MeSH Rehabilitation Nursing EXPLODE 2
rehabilitat*

#17 or #18 or #19 or #20

#16 and #21

#9 and #22 RESTRICT YR 2006 2009

Antall treff: 767 (1234 inkludert dubletter)
Studiefilter: Systematisk overs., randomiserte kontrollerte stud, kostnadseffektivi-

tetstud (Antall treff 243)

Tidsavgr.: 2004 -2009

Sak:

59

Ingrid Harboe, forskningsbibliotekar

Ovid Medline, Embase, Cochrane Library, CRD NHS EED

Results
1072
1657

6
2016
483
524
29619
29739
1155
205
200
6859
28657
7078
1427
32616
798
118

1512
2115
1571

31



Medline (OVID)

Ovid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed Citations and Ovid MEDLINE(R) 1950

to Present
Dato:29.09.09

# Searches

1 exp Cerebrovascular disease/

((cerebrovascular or cerebral$ or cerebral vascular$ or intracerebral$) adj (ac-

2 cident$ or disease? or disorder$ or shock or infarct$ or h?emorrhag$ or

thrombos$ or bleeding$ or attack$)).tw.

(brain adj (infarct$ or isch?emia? or h?emorrhage$ or thrombos$ or attack$ or

bleeding$)).tw.

isch?emic attack*.tw.
stroke?.tw.

Or/1-5

length of stay/

(early adj4 discharge?).tw.

O© 00 N O O h

(length? adj3 stay).tw.

10 (reduc* adj4 (care or stay)).tw.
11 patient discharge?.tw.

12 Or/7-11

13 6 and 12

14 limit 13 to yr="2004 - Current"
15 limit 14 to "reviews (specificity)"
16 14 and systematic* review?.tw.
17 15 or 16 [ Systematic reviews ]
18 limit 14 to "therapy (optimized)"
19 170r 18 [ SR og RCT]

20 Cost Benefit Analysis/ [Filter: Cost effect./-utility]

21 (cost* adj2 (benefit* or effective* or minim* or utillit*)).tw.

22 cha.tw.

23 cea.tw.

24 cua.tw.

25 Economics, Medical/

26 (health economic? or economic evaluation?).tw.
27 Economics, Pharmaceutical/

28 (pharmac* adj economic?).tw.

29 pharmacoeconomic?.tw.

30 Technology Assessment, Biomedical/

60

Results

232

36240

5884

7504
102883
135701
42543
2609
25200
9794
797
64543
2340
1040
59

22

62
163
183
46953
04177
7859
13322
648
7094
6089
2084
252
2148
6865



31 technology assessment?.tw.
32 Or/20-31
33 14 and 32 [ Cost effect./-utility ]

Embase (OVID)

EMBASE 1980 to 2009 Week 39
Dato:28.09.09

# Searches

((cerebrovascular or cerebral$ or cerebral vascular$ or intracerebral$) adj (ac-

2 cident$ or disease? Or disorder$ or shock or infarct$ or h?emorrhag$ or

thrombos$ or bleeding$ or attack$)).tw.

(brain adj (infarct$ or isch?emia? or h?emorrhage$ or thrombos$ or attack$ or

bleeding$)).tw.
4 isch?emic attack*.tw.
5 stroke?.tw.
6 or/1-5
7 hospital discharge/
8 length of stay/
9 (early adj4 discharge?).tw.
10 (length? Adj3 stay).tw.
11 (reduc* adj4 (care or stay)).tw.
12 patient discharge?.tw.
13 or/7-12
14 6 and 13

15 limit 14 to yr="2004 — Current”

16 limit 15 to “reviews (2 or more terms high specificity)”

17 15 and systematic* review?.tw.

18 16 or 17 [ Systematic reviews ]

19 limit 15 to “treatment (2 or more terms min difference)”

20 18 or 19 [ SR og RCT]

21 “Cost Benefit Analysis”/ [Filter: Cost effect./-utility]
22 “Cost Effectiveness Analysis”/

23 ”Cost Minimization Analysis”/

24 “Cost Utility Analysis”/

25 (cost* adj2 (benefit* or effective* or minim* or utillit*)).mp.

61

2410
126983
96

Results

20431

5180

6713
89621
237905
29010
26814
1996
20278
7195
553
67601
4753
2964
55

25

59
364
382
31409
60354
1530
2657

107242



26 cba.tw.

27 cea.tw.

28 cua.tw.

29 Economic Evaluation/

30 Health economics/

31 (health economic? Or economic evaluation?).tw.
32 Pharmacoeconomics/

33 (pharmac* adj economic?).tw.
34 pharmacoeconomic?.tw.

35 or/21-34

36 15 and 35 [ Cost effect./-utility ]

Cochrane Library
Dato: 28.09.09

# Searches

#1 MeSH descriptor Cerebrovascular Disorders explode all trees

((cerebrovascular or cerebral* or cerebral vascular* or intracerebral*) next

#2 (accident™ or disease* or disorder* or shock or infarct* or haemorrhag*
hemorrhag* or thrombos* or bleeding* or attack*)):ti,ab,kw

(brain next (infarct* or isch?emia* or haemorrhage* or hemorrhage* or

#
3 thrombos* or attack* or bleeding*)):ti,ab,kw

#4 ((ischemic or ischaemic) next attack*):ti,ab,kw
#5 stroke*:ti,ab,kw

#6 (#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5)

#7 MeSH descriptor Length of Stay, this term only
#8 (early near/4 discharge*):ti,ab,kw

#9 (length* near/3 stay):ti,ab,kw

#10 (reduc* near/4 (care or stay)):ti,ab,kw

#11 patient discharge*:ti,ab,kw

#12 (#7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11)

#13 (#6 AND #12), from 2004 to 2009

CRD NHS EED
Dato:30.09.09
# Searches
1 MeSH Cerebrovascular Disorders EXPLODE 1 2

2  "cerebrovascular disorder*" OR "cerebrovascular disease*" OR "cerebral

haemorrhage*" OR "cerebral hemorrhage*" OR "cerebral ischemi*" OR

62

5660
11042
390
4774
10819
5530
955
269
2951
136916

215

Results
6461

3795

352

853
14517
18826
6083
677
8105
1442
6917
14724
293

Results

1095

182



O© 0 N o O

11

63

"cerebral infarction*"

"brain infarct*" OR "brain ischaemia*" OR "brain ischemia*" OR "brain

haemorrhage*" OR "brain hemorrhage*"

"ischemic attack*" OR "ischaemic attack*" OR "stroke"
#1OR #2 OR #3 OR #4

MeSH Length of Stay EXPLODE 1 2

"early discharge*" OR "early hospital discharge*"
"reduc of hospital stay*"

"hospital discharge*" OR "patient discharge*"

#6 or #7 OR #8 OR #9

#5 and #10 RESTRICT YR 2004 2009

19

1604
2045
2745

119

573
3196
91



Vedlegg 2 Inkluderte studier

Table 15 Summary of the included systematic reviews

Stroke Unit Trialists’ Collaboration 2007 (7)
Organised inpatient (stroke unit) care for stroke

Date of literature search: April 2006

Quality of the systematic review according to checklist: High
Study designs included: Prospective trials that used some form of random allocation

Patients

Any patients admitted to hospital who had suffered a stroke (defined as an acute
focal neurological deficit caused by cerebrovascular disease excluding
subarachnoid haemorrhage and subdural haematoma)

Intervention and
comparisions

Organised inpatient (stroke unit) care (considered as a complex organisational
intervention comprising multidisciplinary staffing providing a complex package of
care to stroke patients in hospital) compared with alternative form of care

Outcomes
measured

Primary outcomes: death, dependency and the requirement for institutional care at
the end of scheduled follow up of the original trial

Secondary outcomes: patient quality of life, patient and carer satisfaction, and
duration of stay in hospital or institution or both

Early Supported Discharge Trialists 2005 (14)
Service for reducing duration of hospital care for acute stroke patients

Date of literature search: August 2004

Quality of the systematic review according to checklist: High
Study designs included: Randomized controlled trials (RCTS)

Patients

Any patient who has been admitted to hospital with a clinical diagnosis of stroke
(defined as an acute focal neurological deficit caused by cerebrovascular
disease).

Intervention and
comparisions

Any intervention which aimed to accelerate discharge from hospital with the
provision of support (with or without a 'therapeutic’ rehabilitation intervention) in a
community setting (early supported discharge) compared with conventional
systems

Outcomes
measured

Primary outcomes. death, physical dependency (i.e. dependent on help for
transfers, mobility, washing, dressing or toileting), place of residence
Secondary outcomes: activities of daily living, mood, patient and carer
satisfaction,etc.
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Table 16 Summary of the included randomized controlled trial

Askim 2004 (26)

Evaluation of an extended stroke unit service with early supported discharge for patients living
in a rural community. A randomized controlled trial

Methods

See risk of bias table

Patients

Patients from the municipality of Malvik, Melhus and Kleebu, who were admitted to
the stroke unit at the University Hospital of Trondheim, and who lived within 30-90
minutes driving distance from the hospital were screened for inclusion into the trial.
Inclusion criteria: diagnosis of an acute stroke according to the World Health
Organization definition of stroke; Scandinavian Stroke Scale (SSS) score

greater than 2 points and less than 58 points; living at home before the stroke;
inclusion within 72 hours after admission to the stroke unit and within seven days
after the onset of symptoms; able and willing to provide informed consent.

Intervention

Stroke unit treatment combined with a home-based programme of

follow-up care co-ordinated by a mobile stroke team that offers early supported
discharge and works in close co-operation with the primary health care system
during the first four weeks after discharge.

Comparisons

Combined acute and rehabilitation stroke unit and further follow-up organized by
rehabilitation clinics and/or the primary health care system

Outcomes
measured

Outcomes measured at 6, 26, 52 weeks after onset of stroke:

Primary outcome: mRS scores 52 weeks after onset of stroke

Secondary outcomes were mRS scores at 6 and 26 weeks, Bl, NHP scores and
CSl at 6, 26 and 52 weeks after onset of stroke

In addition they reported data on death and length of hospital stay.

Notes

2 control patients lost to follow-up

Risk of bias’ table for Askim og medarbeidere, 2004 (26)

Item Judgement Description

Adequate s;aquence Yes Block randomized in blocks of four, six or eight patients.

generation’ Sealed opaque envelopes were used for randomization and
the procedure was carried out by an external office.

Allocation Yes Sealed opague envelopes

concealment?

Blinding? Yes Patients and doctors must have known. But used an
independent and blinded assessor in the patient’'s home.
Outcomes with low subjectively

Incomplete outcome  Yes All persons randomized were accounted for

data addressed?

Free of selective Yes

reporting?

Free of other bias?  Yes

Overall: Low risk of bias
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Vedlegg 3 Ekskluderte studier

Studie

Arsak til eksklusjon

Vanlig slagenhet vs. vanlig sengeavdeling

Bernhardt et al.

Irrelevant populasjon

2009 (45)

Foley et al. Dekkes av inkludert systematisk oversikt

2007 (46)

Kalraetal. Ikke systematisk oversikt, ingen sammenligning
2007 (47)

Panella et al.
2008 (48)

Ikke vére intervensjoner

Rensink et al.
2009 (49)

Ikke vére intervensjoner

Rgnning et al.
2007 (50)

Ikke systematisk oversikt, irrelevant komparator

Slagenhet med tidlig stgttet utskriving vs. vanlig slagenhet

Rousseaux et al.

20009 (51)

Dekkes av inkludert systematisk oversikt, ikke
brukbare data

Donnelly et al.
2004 (52)

Dekkes av inkludert systematisk oversikt

Langhorne et al.

2007 (53)

Dekkes av inkludert systematisk oversikt

Winkel et al.
2008 (54)

Dekkes av inkludert systematisk oversikt

Shepperd et al.
2009 (55)

Dekkes av inkludert systematisk oversikt
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Thorsen et al.

En forlenget oppfelging av en trial som var alle-

2005 (56) rede inkludert i Cochrane-oversikten
Fjeertoft et al. En forlenget oppfelging av en trial som var alle-
2007 (57) rede inkludert i Cochrane-oversikten, abstrakt

Indredavik et al.

2008 (58)

Ikke vare utfallsmal

Kwan et al.
2004 (59)

Ikke vére intervensjoner

Panella et al.
2008 (48)

Ikke vére intervensjoner

Thorsen et al.
2006 (60)

Ikke vare utfallsmal

Von Koch et al.

2006 (61)

Ikke véare utfallsmal, abstrakt

Kamath et al.

Ikke brukbare data for oss, abstrakt

2004 (62)

Kimetal. . . .
Ikke vare intervensjoner

2005 (63)

Torp etal. .. .
Ikke vére intervensjoner

2006 (64)
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Vedlegg 4 Meta-analyser

Vanlig slagenhet vs. vanlig sengeavdeling

Death

Treatment Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% ClI
12.1.1 Acute and rehabilitation
Cabral (Joinville) 9 35 12 39 22% 0.84[0.40, 1.74] -
Fagerberg (Goteborg) 45 166 19 83 55% 1.18[0.74, 1.89] I
Garraway (Edinburgh) 48 155 55 156 11.9% 0.88[0.64,1.21] ™
Hankey (Perth) 4 29 6 30 09% 0.69[0.22, 2.19] —
Indredavik (Trondheim) 27 110 36 110 6.7% 0.75[0.49, 1.15] /T
Laursen (Svendborg) 14 31 12 34 33% 1.2810.70, 2.33] 1
Ma (Beijing) 12 195 19 197 2.5% 0.64[0.32, 1.28] -
Regnningl (Akershus) 61 271 70 279 13.3% 0.90[0.66, 1.21] ™
Strand (Umea) 43 110 75 183 14.1% 0.95[0.71,1.28] -
Svensson (Géteborg) 16 215 12 202 2.3% 1.25[0.61, 2.58] I
Vemmos (Athens) 103 302 127 302 28.4% 0.81[0.66, 1.00] Rl
vonArbin (Stockholm) 49 269 45 225  9.0% 0.91[0.63,1.31] T
Subtotal (95% Cl) 1888 1840 100.0% 0.89[0.80, 0.99] ¢
Total events 431 488
Heterogeneity: Tau2 = 0.00; Chi2 = 6.46, df = 11 (P = 0.84); 12= 0%
Test for overall effect: Z = 2.14 (P = 0.03)
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Dependency

Treatment Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% ClI M-H, Random, 95% ClI
12.2.1 Acute and rehabilitation
Cabral (Joinville) 9 35 11 39 56% 0.91[0.43, 1.94] T
Fagerberg (Géteborg) 63 166 35 83 155% 0.90 [0.65, 1.24] "
Garraway (Edinburgh) 45 155 39 152 13.8% 1.13[0.78, 1.63] I
Hankey (Perth) 6 29 9 30 43% 0.69[0.28, 1.69] - 1
Indredavik (Trondheim) 27 110 45 110 12.8% 0.60[0.40, 0.89] -
Ma (Beijing) 101 195 99 197 20.3% 1.03[0.85, 1.25] B
Ranningl (Akershus) 42 271 40 279 12.7% 1.08[0.73, 1.61] -
Strand (Umed) 9 110 27 183  6.1% 0.55[0.27, 1.14] T
Vemmos (Athens) 35 302 18 302 8.9% 1.94[1.13, 3.36] -
Subtotal (95% ClI) 1373 1375 100.0% 0.95[0.78, 1.17] ‘
Total events 337 323
Heterogeneity: Tau? = 0.04; Chiz = 16.32, df = 8 (P = 0.04); 2= 51%
Test for overall effect: Z = 0.44 (P = 0.66)

0102 05 1 2 5 10
Favours treatment  Favours control
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Institutionalized

Treatment Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
12.3.1 Acute and rehabilitation
Cabral (Joinville) 0 35 0 39 Not estimable
Fagerberg (Goéteborg) 19 166 15 83 9.9% 0.63[0.34, 1.18] -
Garraway (Edinburgh) 18 155 23 152 10.9% 0.77[0.43, 1.36] e
Hankey (Perth) 2 29 8 30 2.8% 0.26[0.06,1.12] ¥——————
Indredavik (Trondheim) 14 110 25 110 10.4% 0.56 [0.31, 1.02] |
Ma (Beijing) 11 195 8 197 6.3% 1.39[0.57, 3.38] -1
Rgnningl (Akershus) 40 271 43 279 14.9% 0.96 [0.64, 1.42] I
Strand (Umed) 8 110 30 183 8.0% 0.4410.21, 0.93] -
Svensson (Goéteborg) 33 215 31 202 13.6% 1.00 [0.64, 1.57] -
Vemmos (Athens) 4 302 11 302 4.3% 0.36[0.12, 1.13] B
vonArbin (Stockholm) 101 269 72 225 18.9% 1.17[0.92, 1.50] ™
Subtotal (95% CI) 1857 1802 100.0% 0.79[0.61, 1.03] L
Total events 250 266
Heterogeneity: Tau? = 0.08; Chi? = 18.66, df =9 (P = 0.03); 12 = 52%
Test for overall effect: Z = 1.77 (P = 0.08)

0102 05 1 2 5 10

Favours treatment

Slagenhet med tidlig stgttet utskriving vs. vanlig slagenhet

Favours control

Death

Treatment Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Anderson (Adelaide) 2 42 0 44 2.9% 5.23[0.26, 105.89] >
Askim (Trondheim) 8 31 5 31 25.8% 1.60 [0.59, 4.35] 1
Bautz-Holter (Oslo) 2 42 4 40 9.6% 0.48[0.09, 2.46] *
Donnelly (Belfast) 1 59 3 54 5.2% 0.31[0.03, 2.85] *
Indredavik (Trondheim) 13 160 15 160 51.3% 0.87[0.43, 1.76] ——
W. Holmqvist (Stockholm) 1 42 3 41 5.2% 0.33[0.04, 3.00] *
Total (95% CI) 376 370 100.0% 0.91[0.55, 1.51]
Total events 27 30 )

Heterogeneity: Tau2 = 0.00; Chi2 = 4.89, df =5 (P = 0.43); 2= 0%
Test for overall effect: Z = 0.37 (P = 0.71)

L ' '
0102 05
Favours treatment

t t {
2 5 10
Favours control

T
1

Dependency
Treatment Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Anderson (Adelaide) 11 42 16 44 9.5% 0.72[0.38, 1.37] —
Bautz-Holter (Oslo) 14 42 13 40 10.2% 1.03 [0.55, 1.90] - 1
Donnelly (Belfast) 28 59 29 54  29.2% 0.88[0.61, 1.27] —m—
Indredavik (Trondheim) 51 160 66 160 45.6% 0.77 [0.58, 1.04] —H
W. Holmqvist (Stockholm) 8 42 9 41 5.4% 0.87[0.37, 2.03] -1
Total (95% CI) 345 339 100.0% 0.83[0.68, 1.01] &
Total events 112 133 ) ) ) ) ) )
Heterogeneity: Tau2 = 0.00; Chi2 = 0.99, df =4 (P = 0.91); 2= 0% -0.1 sz 0:5 1 é é 10-

Test for overall effect: Z =1.89 (P = 0.06)

Favours treatment

Favours control

Institutionalized
Treatment Control Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% ClI
Bautz-Holter (Oslo) 8 42 11 40 29.8% 0.69 [0.31, 1.54] — &
Indredavik (Trondheim) 21 160 28 160 70.2% 0.75[0.45, 1.26] ——
W. Holmgqyvist (Stockholm) 0 42 0 41 Not estimable
Total (95% CI) 244 241 100.0% 0.73[0.47, 1.13] -
Total events 29 39

o 2 . Chiz _ _ 2= 0o L ' ' ' ' '
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi2 = 0.03, df =1 (P = 0.87); 2= 0% '0'1 0:2 0:5 i é é 10'

Test for overall effect: Z =1.40 (P = 0.16)
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Vedlegg 5 Gradering av
dokumentasjonsgrunnlag

Author(s): TVR, VHA

Date: 2009-10-16

Question: Should stroke unit vs. general ward be used in patients with stroke?
Settings: hospital setting

Bibliography: Organised inpatient (stroke unit) care for stroke (stroke unit trialists’ collaboration), 2007

Quality asessment - nnay
Noof patents Efet Imrt
Noof | o b | : | Oter . Rele Qualty
s Design ~ (Limitations| Incongistency | Increctness | Imprecision . stroke unit general ward, O C) Absolute
Death followe-up 1-12 months)
0 fwdomised o™ posiols  powios  poseioss  pone 301888 | 280/1840 RO (081o] 29 fwerper 1000 (fom3 | 6980 AT
il inconsisteneyncirechess mprecision (20%) | (65%) | 0% | fewertoh3fewer)  |MODERATE
ependency (follow-up 6-L2 months)
0 pmdomied feios® possioss  poseioss  poswins e 3370373 | 30311375 | RROJ5 (078 |2 fewerper 1000 (fom 52| 6980 RITCAL
il inconsisteney~ncirechess mprecision (W5%) | (B5%) | il | feeerfodOmor)  MODERATE
Insitutonalze (fllow-up 1-12 months
11 podomigd fios” posrios possons e’ e 500857 | 26611602 | RRO.T9 (061 | 31 ewer per 1000 (fom 58| 8800 CRITCAL
il inconsisgncy~ indiecness (135%) | (48%) | 0L0) | fowerodmor) | LOW

'9 of studies were RCT, 3 was controlled clinical trial (incl. some form of random allocation: e.g. bed
availability, date of admission)

2 9 of 12 studies were RCT, 3 of them with adequate allocation, 6 of them with unclear allocation con-
cealment

3 Blinding of patients and physicians not possible. Only 4 studies had blinded assessors/ follow-up.
However, end -points were mainly objective and therefore less prone to bias than if they had been
more subjective. Even so we chose to downgrade.

* 7 of studies were RCT, 2 was controlled clinical trial (incl. some form of random allocation: e.g. bed
availability ,date of admission)

® 7 of 9 studies were RCT, 2 of them with adequate allocation, 5 of them with unclear allocation con-
cealment

® 8 of studies were RCT, 3 was controlled clinical trial (incl. some form of random allocation: e.g. bed
availability ,date of admission)

"8 of 11 studies were RCT, 2 of them with adequate allocation, 6 of them with unclear allocation con-
cealment

8 95% confidence interval (or alternative estimate of precision) around the pooled or best estimate of
effect includes both 1) no effect and 2) appreciable benefit or appreciable harm. GRADE suggests that
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the threshold for "appreciable benefit" or "appreciable harm" that should be considered for downgrad-
ing is a relative risk reduction (RRR) or relative risk increase (RRI) greater than 25%.

Author(s): TVR + VHA

Date: 2009-10-16

Question: Should early supported discharge vs. ordinary discharge be used in patients with acute
stroke?

Settings: hospital setting and rehabilitation

Bibliography: Services for reducing duration of hospital care for acute stroke patients (early supported

discharge trialists) + Askim et al., 2004

Ol Stmmaryof fincngs
f h | Noof;()jauentsd | Eff - g
Noof | | . : | Oher {earysupported | orcinary | Relatie
s Desgn | Limitaions | Inconsteny | Inrecness | mpreision s | Gt | e | (540) Atsolute
Deth follw-up 32 month)
6 [adomisd pososs  posnols  possios  pey o D | RROSL 055 e o 00 (rom35) - 9600
s i’ sy ndectess ™ U] (RN Wi%) | fertodmog) | LOW (AL
Depencency follow-up 342 mont)
O pdonied possis s powios s’ e L3820 RRIOS3 (098] o7 fowerper 000 (Fom | 5980
{
s i oty it L3t (02%) | wi0l) | fewertodnor) MODERATE (AL
Instittionalze (ollow-up 312 mont)
0 jdonied possios s powioss  is” e 9241 (RROTB (047) 4 fowerper 000 Fom | 5980
)
s i oty ndeotes UL (62%) | Wil 86fewer fo21moe) MODERATE (R

! Blinding of patients and physicians was not possible. However studies used blinded assessors/ fol-
low-up.

Z Total number of events is less than 300 (a threshold rule-of-thumb value) (based on: Mueller et al.
Ann Intern Med. 2007;146:878-881 <http://www.annals.org/cgi/content/abstract/146/12/878>)

% 95% confidence interval (or alternative estimate of precision) around the pooled or best estimate of
effect includes both 1) no effect and 2) appreciable benefit or appreciable harm. GRADE suggests that
the threshold for "appreciable benefit" or "appreciable harm" that should be considered for downgrad-
ing is a relative risk reduction (RRR) or relative risk increase (RRI) greater than 25%.

* Estimate and confidence interval include both appreciable benefit and appreciable harm for the inter-

vention.
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Vedlegg 6 Beregning av kostnader

Tabell 17a Gjennomsnittlige kostnader per pasient i farste ar etter slag ved behandling i
slagenheter

Utregning av Kostnader i
kostnader 2008-kroner
Akutt behandling i
g 5474 X 8,2 44 887

vanlig slagenhet

Akutt behandling i
slagenhet med tidlig 5485X 8,2 44 977
stgttet utskriving

Kostnadsforskjell
mellom vanlig sla-
genhet og vanlig 6960 6 960
sengeavdeling
Ambulerende team 569 X 8,2 4666
Rehabilitering i
sykehus 4178 X 8,2 34 260
Hjemmebaserte
rehabilitering 4339X8,2 35580
Sykehjem 4645X 8,2 38 089
Reinnleggelse i

3188 X 8,2 26 142

sykehus

Tabell 17b Kostnader fgrste ar etter slag ved de tre behandlingsalternativene

Utregning av Kostnader i
kostnader 2008-kroner
Akutt behandling i (44 887+ 34 260 + 35 580 51 5
vanlig slagenhet + 38089 +26142)X 1,2 534
Akutt behandling i (44 977+ 34 260 + 35 580
slagenhet med tidlig + 38 089 + 26 142 221 065
stgttet utskriving + 4 666) X 1,2

(844 887+ 34 260 + 35 580
+ 38 089 + 26 142 206 967
-6960)X1,2

Akutt behandling i
vanlig sengeavdeling

Kilder: Fjeertoft et al. 2005 (5) og Indredavik 1999 (38)
Oppgitt valutakurs for €1 1999: 8,2
Konsumprisindeks mellom 1997 til 2008: 1,203
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Vedlegg 7 Begrepsforklaringer og
forkortelser

Diskontere

Dominant strategi

Grading of Recom-
mendations
Assessment, Develop-
ment and

Evaluation (GRADE)

Helsetjenesteperspek-
tiv

Hjerneslag

I-Square (12)

ICER/IKER (incremen-
tal cost effectiveness
ratio/ inkrementell
kostnadseffektivitets-
ratio

Konfidensintervall

(KD)

Kostnadseffektiv
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A justere verdier for tidsforskjeller. Ulike kostnads- og
nytteelementer oppstar pa forskjellige tidspunkt. Dette
medforer at disse ikke kan sammenlignes uten videre.
Den vanligste metoden for & kunne sammenligne kost-
nads- og nytteelementene som oppstar pa ulike tidspunkt,
er a regne disse om i naverdi (diskontere)

Nar en intervensjon bade gir lavere kostnader og bedre
effekt enn sammenligningsalternativet, er valg av denne
en dominant strategi

En metode for & vurdere kvaliteten pa
dokumentasjonen (for hvert endepunkt) og styrken pa
anbefalinger. Vi bruker GRADE til & vurdere kvaliteten
pa dokumentasjonen for hvert av vare hovedendepunkt

I en helsegkonomisk analyse med helsetjenesteperspektiv
vil man kun inkludere kostnader og ressurser som péale-
per i helsetjenesten. For eksempel vil ikke produktivitets-
effekter og pasienten og familien sine kostnader bli tatt
med

En plutselig oppstatt fokal eller global forstyrrelse i hjer-
nes funksjoner av vaskular arsak som vedvarer i mer enn
24 timer eller forer til ded

Statistisk test som tester for heterogenitet.

I-Square er et mal for hvor mange prosent variasjonen
mellom studiene utgjor av totalvariasjonen. Hvis I-Square
er < 20 %, regnes heterogeniteten som liten. Hvis den er
mellom 20 % og 50 % er det usikkert, mens > 50 % regnes
som hgy grad av heterogenitet.

Forhold mellom merkostnaden og mereffekten i en helse-
gkonomisk analyse, der en sammenligner alternative be-
handlinger eller tiltak. Mereffekten er forskjellen i effekt
mellom de to tiltakene. Merkostnaden er forskjellen i
kostnader mellom tiltakene

Feilmargin rundt et resultat som uttrykker usikkerhet pga
tilfeldig variasjon. Med enn viss sikkerhet (vi bruker 95%)
rommer intervallet den sanne verdi i populasjonen

En behandling anses som kostnadseffektiv nar behand-



Meta-analyse

P-verdi

QALY Eng: Quality-
adjusted life year

Randomisert kontrol-
lert forsgk (RCT)

Relativ risiko (RR)

Standardfeil (SE)

Transitoriske iskemisk
anfall (TIA)

AMI

NOK

74

lingens merkostnad star i et rimelig forhold til mereffek-
ten

En statistisk metode for & sammenstille resultatene fra
flere studier som maler det samme endepunktet for 4 gi et
samlet effektestimat

I statistisk hypotesetesting er p-verdien sannsynligheten
for 4 oppna et resultat minst like ekstremt som det obser-
verte hvis nullhypotesen (Ho) er sann. Jo lavere verdien
er, jo mer sannsynlig er den alternative hypotesen. For
eksempel kan man i en hypotesetest utfort pa signifikans-
niva 5 % ikke forkaste Ho dersom p-verdien er storre enn
0,05

Kvalitetsjustert levear er et mal for de samlede helseeffek-
ter (bade forlenget levetid og forbedret livskvalitet). Den
helserelaterte livskvaliteten verdsettes pa en skala fra o
(ded) til 1 (best tenkelige tilstand”)

Studiedesign hvor deltagerne er tilfeldig fordelt
(randomisert) til intervensjons- eller kontrollgruppen

Sannsynligheten for at et endepunkt/ hendelse skjer i en
intervensjonsgruppe dividert med sannsynligheten for det
samme i en kontrollgruppe. Hvis RR (med KI) er storre
enn 1 er risikoen storre i intervensjonsgruppen enn i
kontrollgruppen. Hvis RR (med KI) er mindre enn 1 er
risikoen storre i kontrollgruppen enn i intervensjons-
gruppen. Hvis KI (tilhgrende RR) krysser 1 er det usikkert
hvilken gruppe som har sterst risiko, eller om det er noen
forskjell mellom gruppene

Standardfeilen er et uttrykk for usikkerheten rundt en
gjennomsnittsverdi

En midlertidig stans av blodtilferselen til hjernen

Akutt hjerteinfarkt

Norske kroner
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