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Sammanfattning

Bakgrund

Lymfodem kan férekomma primart eller sekundart, vanligtvis efter cancerbehandling.
Grundstommen i behandling av lymfédem &r djupandningsévningar, manuellt lymfdranage, fysisk
aktivitet, kompression samt hudvard. Manuellt lymfdranage kan laras ut for egenbehandling,
medan bandagering/ kompression gors av lymfterapeut. I tillagg anvands dven Intermittent

pneumatic compression (IPC), men effekten av denna metod &r ej helt klarlagd.

Metod

Utgangspunkt var en systematisk oversikt fran 2014 (Intermittent pneumatic compression (IPC)
devices in the management of lower limb lymphoedema) som genomforts av Evidence based
healthgroup, ACC research New Zeeland®. En uppdaterad sokning i databaserna Cochrane,

Embase, PubMed och Cinahl genomfordes.

Resultat

Totalt hittades 74 referenser. Totalt 13 artiklar valdes ut for fulltextlasning och slutligen aterstod
fyra for kvalitetsgranskning. Tva av dessa hade medelhdg risk of bias och tva hade Iag risk of bias
Endast en av studierna visade en positiv signifikant effekt med mekanisk kompression, framférallt

vid hogre tryck.

Slutsats
De nytillkomna artiklarna andrar inte tidigare standpunkt att det vetenskapliga underlaget for

kompressionspump ar otillrackligt for anvandning i rutinsjukvarden.
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Summary in English

Background

Lymphedema can be either a primary condition, or a secondary condition mainly caused by cancer
treatment. It may occur throughout the body but is most commonly found in the extremities.

The standard care for lymphedema is deep breathing exercises, lymphatic drainage massage
(LDM), physical activity or exercises, compression and skin care. LDM can be taught for self-
care, while bandaging for compression is done by specific therapists. In addition, Intermittent
pneumatic compression (IPC) is used but the effect of this method is not well described.

Method

An updated search based on a systematic review from 2014 (Intermittent pneumatic compression
(IPC) devices in the management of lower limb lymphoedema by Evidence based healthgroup,
ACC research New Zeeland)! was carried out in Cochrane, Embase, PubMed and CINAHL

databases.

Results
A total of 74 references were found. In all 13 papers were selected for full-text reading, and finally
four papers for risk of bias assessment. Only one of the studies showed a significant difference in

favour of ICP, notably at elevated pressures.

Conclusion
This updated review does not change the previous position that there is insufficient evidence for

IPC as a standard treatment of lymphedema.
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Introduktion

Lymfodem ar ett tillstand som innebar svullnad i en kroppsdel orsakad av att lymfvatska har
ansamlats. Lymfodem kan forekomma i alla delar av kroppen men &r vanligast i armar och ben
och medfor betydande funktionsnedséttning. Svensk Forening for Lymfologi (SFL) sammanfattar
denna som inskrénkt rorlighet, 6kad infektionsbenégenhet, tyngdkansla, kosmetiska och
psykologiska problem. Sekundara hudproblem ar mycket vanliga.

Lymfvatska bestar av vatska som pressats ut fran de mycket sma blodkarlen (kapillarerna) och
som ansamlas mellan cellerna. Varje dygn bildas 2-4 liter lymfa. Lymfvatskan aterfors till
blodcirkulationen genom att lymfkarlen tommer sig in i blodbanan. Nar detta inte fungerar
normalt blir lymfvétskan kvar ute i vdvnaderna och orsakar en svullnad (6dem).

Det finns manga olika orsaker till lymfodem. Vid primara lymfodem ar den arftlig, och beror pa
att lymfkarlen inte utvecklats tillréckligt. 1 Sverige drabbas omkring 1/ 6 000 personer,
motsvarande drygt 1500 personer i hela landet arligen. Primart lymfodem visar sig framfor allt i
nedre extremiteterna.

Mer vanligt &r sekundara lymfodem, som i regel uppkommer efter cancerbehandling, trauman
eller infektioner. | Sverige dominerar cancerbehandling som orsak till sekundart lymfédem.
Risken ar storst da patienten genomgatt kirurgi dar lymfkortlar avlagsnats och sedan ocksa fatt
strélbehandling mot operationsomradet?. Brostcancer men ocksa cancer i kénsorgan och urinvagar
hos bade mén och kvinnor &r de vanligaste cancerformerna dar behandlingen kan ge upphov till
sekundért lymfodem.

Det ar viktigt att skilja lymfodem fran lipddem, aven om évergangsformer finns. Lipddem hor till
en grupp sjukdomar som sammanfattande bendmns “painful adipose disorders”. Sjukdomen
uppkommer oftast i puberteten och upp till 35-arsaldern. Nastan bara kvinnor drabbas, med
smarta och 6mhet i disproportionerligt fortjockad fettvdvnad symmetriskt i benen &nda ned till
fotterna®. Vid lipddem foérekommer inte den vétskeokning i vavnaden som karakteriserar
lymfodem och darfor anges i regel att kompressionsbehandling inte har effekt. Tillstandet ger
betydligt sankt livskvalitet, och ar mer svarbehandlat &n lymfédem. Smartlindring vid massage
anses bero pa en “gate-keeper”- effekt som betyder att smartimpulsen kan blockeras pa spinal niva
via aktivering av tjocka myeliniserade nervfibrer genom bl.a. beréring av hud®. Fettsugning kan ge

temporar forbattring?.
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Behandling av lymfédem

Prognosen vid lymfoédem anges ofta som god:

”Vid tidig upptackt och tidigt insatt behandling samt information och inl&rning av egenbehandling
ar prognosen god. Enligt studier kan upp till 70 % av de som har lymfédem klara sig med
terapeutstodd egenbehandling.”.

Behandlingen kan dock oftast bara lindra symptomen och inte bota tillstandet.

Grundstommen i lymfterapi &r djupandningsdvningar, manuellt lymfdranage, fysisk aktivitet,
kompression samt hudvard. Manuellt lymfdranage kan laras ut for egenbehandling, medan

bandagering/ kompression gors av lymfterapeut®.

Lokalt utnyttjande

Vi skickade ut forfragningar till verksamheterna i region Orebro angdende anvandande av
mekaniska pumpar vid lymfédem. Anvandningen verkar dock vara valdigt begréansad. |
Lindesberg anvander man inte pump pa lymfodem. | 6vrigt hanvisas till regionfinansierade
lymfkliniken i Karlskoga och Orebro. P4 lymfkliniken i Orebro finns en lymfapress sedan 2017
som anvands relativt flitigt. Fram till idag har 5 patienter fatt behandling, i samtliga fall har det
varit for nedre extremitet. Lymfterapeuten betonar dock att férstahandsatgarden ar
djupandningsovningar, manuellt lymfdranage, fysisk aktivitet, kompression samt hudvard sdsom

beskrivet av Svensk forening for lymfologi.
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Material och metoder

Studien planerades som en systematisk 6versikt. Analysen genomférdes narrativt.

PICO

P: primart lymfodem, sekundart lymfodem, lipédem, kvinnor, man, barn, alla aldrar

I: Behandling med kompressionspump, IPC (Intermittent pneumatisk kompression), eller annan
mekanisk/elektrisk kompressionspump.

C: Behandling med kompressionsstrumpa, manuellt lymfdranage, fysikalisk behandling eller
annan behandling

O: Volym/omkrets av bertrd extremitet, 6kad patienttillfredsstéallelse, minskad smérta, 6kad
rorlighet, minskad risk for édemkomplikationer, minskat vardbehov, 6kad mojlighet till

egenbehandling.

Litteratursékning

Sokning gjordes i databaserna PubMed, Cochrane (170419) och Embase (170431) av
bibliotekarier i Karlstad och Orebro (se bilaga 1). Avgransningar gjordes till sprak (svenska,
norska, danska och engelska), Controlled trial (CT), Randomized Controlled Trial (RCT),
Systematic Review (SR), Metaanalys. Sokningen innefattade endast artiklar publicerade fran 2014
och framat och &r en uppdatering av rapporten Evidence based review fran 2014 Intermittent
pneumatic compression (IPC) devices in the management of lower limb lymphoedema®
Sokresultatet granskades genom lasning av titel och abstract individuellt av tva bedémare (SJ och
GL). De artiklar som nagon av bedomarna ansag relevant inkluderades. Dessa artiklar lastes
darefter i fulltext och de artiklar som uppfyllde kriterierna i PICO valdes ut for fortsatt granskning.
Samma tva bedomare laste artiklarna sjalvstandigt varefter oenigheter lostes i konsensus.
Kvalitetsgranskning gjordes individuellt av de tva bedémarna enligt SBU:s mall for

observationsstudier.

HTA-enheten CAMTO

° .
“N 1 Region Orebro lan
b

8|21



HTA-rapport 2018:07 Behandling med intermittent pneumatisk kompression vid lymfédem

Resultat

Totalt hittades 74 referenser och av dessa exkluderades
61 efter att titel

och abstracts lasts. Aterstdende 13 referenser lastes i
fulltext (Figur 1). Nio studier exkluderades av olika
orsaker (Bilaga 2). Fyra studier kvalitetsgranskade och
ar med i den slutliga analysen (Figur 2). En

sammanfattning av resultaten finns i Tabell 1.
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& publication before
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Tabell 1 Inkluderade studier och resultat

Forf,
land,
ar

Jonas,
2016
Frankrike®

They,
2015
Spain’

Slaa, 2014,
Holland®

Population,
kon,
alder

n=24

3 mén, 21
kvinnor

64 (SD 10.8)
ar

9 kvinnor
Mean 71 ar
(range 54-83)

101
Alder och kon
saknas

Design

RCT

Prospektiv,
forsta
deltagaren
randomiserad
es till antigen
MD eller IPC
(i-Press®)
forst sedan
var annan.

RCT

Syfte

Jamfora tva IPC;
TPO5/TPO7® och
Stendo®

Jamfoéra manuellt
lymfdranage (MD)
och IPC

Jamfora IPC med
kompressions-
strumpa

Odembeskrivning

Pat inlagda for en 5-
dagars behandling med
kombinerad fysikalisk
6demterapi; complex
decongestive
physiotherapy

(CDP).

Lymfodem
grad Il eller 111

Patienter som opererats
for brostcancer, i
genomsnitt 7 ar efter
operation

Patienter som opererats
med bypass i nedre
extremiteter;

62 med autolog
femuropopliteal bypass
och 39 med
polytetranfluoroetylene
(PTFE).

Intervention (1)
Kontroll (K)

I (n=13):

CDP + IPC

60 min (40 sek tryck
och 21 sek vila
medeltryck 47
mmHg)

K (n=11)
CDP + Stendo

I: MD forst

K: PD I-press
Retrograd approach
med tryck pé 40
mmHg

I (n=51):
IPC dver foten under
natten i 7 natter

K (n =50):

HOg strumpa 18 mm
Hg dag och natt i 7
dagar

Utfall

Primart utfallsmatt var
Total volym &ndring (TV)
efter 5 dagars, dag 1 och
dag 5 med Auvinet
metoden.

Sekundara matt QoL matt
med VAS och SF-36,
viktforandring, patient-
tillfredsstéllelse med
TPO5/TPO7 och Stendo
samt generell
tillfredstéllelse med CDP.

Minskat 6dem efter 16
min behandling och 15
min vila.

Odem mattes via omkrets
dag 1,4 och 7,14 och 90
dagar pa 3 olika nivaer pa
underbenet.

Resultat

Bada grupper
minskar sin TV men
ingen signifikant
skillnad mellan
grupperna av
primara utfallsmattet
(p=0,08)

Bade grupperna
minskar men ingen
signifikant skillnad
mellan manuell eller
maskinell utférd
kompression
(p=0,57)

IPC patienterna hade
pa kort sikt mer
6dem &n de med
strumpa.

Ingen skillnad efter
14 och 90 dagar.

Kommentar

Bortfall 4patienter i
interventions- och
4 i kontrollgruppen



Taradaj,
2015,
Germany?®
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Efter hemgang hade
alla strumpa dagtid

81 patienter RCT Jamfdra behandling  Patienter med kroniskt  I: Grupp A IPC 120 Volymskillnad baslinje
52 kvinnor, 29 med ICP med hégt  vends insufficiens med  mm Hg + MD inkl. och efter 4 v méatt med
mén och lagt tryck (120  unilateralt eller bilat bandage pa 40-50 Optoelectronic Perometer
Grupp A respektive 60 mm ben-6dem mm Hg 400 T (Pero-System

50 ar Hg) Messgerate GmbH,
Grupp B I: Grupp B, IPC 60 Wuppertal, North Rhine-
52 ar mm Hg + MD inkl. Westphalia, Germany)
Kontroll- bandage pa 40-50

grupp 52 ar mm Hg

K: MD inkl. bandage
pa 40-50 mm Hg

Behandling en géng
per dag tre ggr/ividv

Forkortningar

CDP, CDT = complex (or complete) decongestive physiotherapy ( manuell lymfdranage + lindning)
DLT = Decongestive lymphatic therapy

IPC = Intermittent pneumatic compression

LDM = Lymphatic drainage massage

MD = Manual drainage, bandage och trédning

PD = pneumatic drainage

Qol = Quality of Life

SR = Systematic review

TV = Total volym

VAS = Visual analog scale
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Samtliga grupper
minskade i volym.
Signifikant skillnad
mellan

Grupp Aoch B (p <
0,001) och
signifikant skillnad
mellan grupp A och
kontrollgruppen

(p <0,001)

Ingen skillnad
mellan grupp B och
kontrollgruppen

(P=0,7).

Bortfall 4 patienter
igrupp Aoch4i

grupp B



Figur 2. Studiekvalitet enligt SBU:s mall fér bedomning av RCT,

Per
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Studier med medelhog risk for bias
I Jonas, P et. al 2016 Frankrike, understkte i en RCT skillnaden mellan Stendo och IPC vid

lymfodem i benen av grad Il eller 111 i enlighet med klassificeringen inom International Society of
Lymphedema (ISL). Totalt 24 patienter som var inlagda for en 5-dagars behandling med
kombinerad fysikalisk 6demterapi (complex decongestive physiotherapy) deltog. Priméra
utfallsmattet var total benvolym (TV). Man utvarderade aven patienttillfredsstéllelse vid de olika
behandlingarna med Qol, SF-36.

Ingen signifikant skillnad mellan grupperna pavisades i primara utfallsmattet, mojligen nagot mer
ndjda patienter vid Stendo. Forfattarna var anstéllda av Stendo. Studien bedémdes ha medelhdg

studiekvalitet®.

Taradaj, J et. al 2015 Tyskland, jamforde om tryckférdelningen i kamrarna vid behandling med
IPC, hogt eller 1agt tryck, hade ndgon inverkan pa édemets volym. Totalt inkluderades 81
patienter med kronisk vends insufficiens med unilateral eller bilateralt benddem.

Trycken som anvandes var 120 mm Hg respektive 60 mm Hg, dessutom lindades alla med 40-50
mm Hg. Behandlingen utfordes tre dagar per vecka i fyra veckor. Ingen skillnad mellan IPC med
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tryck pa 60 mm Hg och bara linda kunde konstateras (p>0,70). Daremot konstaterades signifikant
skillnad i volym mellan bade IPC hégt tryck (120 mm Hg) och lagt tryck (60 mm Hg) och vid IPC
hogt tryck (120 mm Hg) och bara lindning (p<0,0001). Studien bedémdes ha medelhég kvalitet®.

Studier med hog risk for bias
| Slaa, A et. al 2014 Holland, undersoktes totalt 101 patienter i en RCT. Syftet var att jamfora IPC

med strumpa for att forhindra postoperativt 6dem efter perifer bypass. Man antar att 6demet &r en
kombination av lymfatiskt och ischemiskt 6dem. Sextiotva med autolog femuropopliteal bypass
och 39 med polytetranfluoroetylene (PTFE) bypass inkluderades. IPC behandlingen varade i sju
natter, medan behandling med strumpan varade i sju dagar och sju natter med ett tryck pa 18 mm
Hg. Odemet méttes via omkrets pa tre olika nivéer dag 1, 4, 7, 14 och 90 dagar post op. Pa kort
sikt (1,4,7 dagar) efter operationen hade autolog femuropopliteal gruppen som behandlats med
IPC signifikant mera 6dem an de med strumpa, men efter 14 och 90 dagar fanns det ingen skillnad
mellan grupperna. | gruppen PTFE foreldg ingen skillnad vid ndgon av matpunkterna. Studien
bedomdes ha Iag studiekvalitet da det var tveksam randomisering och inga dokumenterade
baslinjevarden fanns®.

| Theys, S. et al. 2015 Spanien, jamfordes nio kvinnor med antingen manuell eller mekanisk
dranage IPC for att minska 6dem efter brostcanceroperation. Man kunde dock inte finna nagon
signifikant skillnad mellan dessa metoder, men bada metoderna minskade dock ddemet. Studien

bedomdes ha &g studiekvalitet’.

Pagaende studier
For att undersdka om det fanns nagra pagaende studier genomsoktes

Clinicaltrials (https://clinicaltrials.gov/)med s6korden lymphedema and pneumatic compression.

Dér fann vi tretton studier varav sex var klara tva av dessa hade fragestallning som matchar var,
fyra som har pagéaende rekrytering och tre som &r avbrutna . | Prospero

(https://www.crd.york.ac.uk/prospero/) soktes med sékord pneumatic compression and

lymphedema och dér hittades tva pagaende studier.

HTA-enheten CAMTO

9 .
“N 1 Region Orebro lan
-

13| 21


https://clinicaltrials.gov/
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/

HTA-rapport 2018:07 Behandling med intermittent pneumatisk kompression vid lymfédem

Diskussion

Kompressionsbehandling vid édem har lange varit en vedertagen behandlingsform. Den kan
utfoéras manuellt via strumpor/lindning och via kompressionspumpar. Denna 6éversikt &r en
uppdatering av en tidigare publicerad éversikt!. Evidence based healthgroup, New Zeeland, ACC
research avrader fran inkop pa grund av det begransade vetenskapliga underlaget till dess att
evidenslaget har forbattrats. Var sokning resulterade i fyra nya artiklar vilka inte tillférde nagon
information som paverkar ACC researchs slutsatser.

Vid sokning i Clinicaltrials identifierades tretton pagaende studier varav sex var klara, tva av dessa
stammer med var fragestallning och kommer att publiceras under 2018. I Prospero identifierades
tva dversikter men dar var fokus pa 6vre extremitet och cancer. Kunskapslaget kan saledes komma
att &ndras.

P4 lokal niva i Region Orebro verkar inte behandling med IPC vara sa omfattande. Det finns ett
antal kompressionspumpar ute i verksamheten, men vid en fraga till de kliniker/enheter som har
registrerats att ha ndgon form av kompressionspump svarade nastan alla att de inte anvands for
behandling av lymfodem. Huvuddelen av lymfbehandling ligger via vardavtal hos tva privata
vardgivare. En av lymfterapeuterna uppger att det hos vissa patienter kan vara ett
tillskott/komplement till den traditionella behandlingen vid lymfodem. Detta stods dock ej av idag
befintlig litteratur.

En intressant och viktig faktor vid kompressionsbehandling ar troligen trycket. | de fyra studierna
som analyserats varierar trycket fran 40 mm Hg till 120 mm Hg, dar endast de hogre trycken som
anvands i studien av Taradaj et al.® ser ut att ge kliniskt signifikant effekt p& 6demet. En intressant
fragestallning blir da naturlig, vilka tryck i de befintliga kompressionspumparna som finns i
varden anvands? Oavsett ar det inte mojligt att dra nagra sékra slutsatser baserat pa en studie.

Behandling av lymfodem, saval primart som sekundért &r ett angelaget forskningsomrade

Sammanfattningsvis kan konstateras att i de studier som vi fann foreldg ingen tillaggseffekt av
kompressionspump vid behandling av lymfédem. Pa basen av de nu publicerade studierna
foreligger inget vetenskapligt underlag for att infora IPC i rutinsjukvard. Behandling med hagre

tryck kan vara av varde men maste studeras mer.

Bindningar och jav

Ingen av forfattarna har angivit nagot jav.
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Appendix 1 Search strategy

PubMed 170419

Soktermer Antal traffar

Population: Personer med lymfédem

1. "Lymphedema"[Mesh:noexp])OR "Elephantiasis"[Mesh] OR 10430
"Elephantiasis, Filarial"[Mesh] OR "Non-Filarial Lymphedema"[Mesh]
OR Lipedema[MeSH Terms]

2. lymph*[Title/Abstract]) AND (edem*[Title/Abstract] OR 4462

oedem*[Title/Abstract])

3. lor2 14063

Intervention: Behandling med kompressionspump, IPC (Intermittent pneumatisk kompression),

eller annan mekanisk/elektrisk kompressionspump.

4, intermittent pneumatic compression devices/ 537

5. A-V Impulse System*[Title/Abstract] OR ArtAssist*[Title/Abstract] 183418
OR Flexitouch system*[Title/Abstract] OR
FLOWTRON*[Title/Abstract] OR Plexipulse* OR Sequential
Circulator*[Title/Abstract] OR Walkcar*[Title/Abstract] OR
intermittent impuls*[Title/Abstract] OR flexitouch[Title/Abstract] OR
wright therapy[Title/Abstract] OR (compression[Title/Abstract] OR
pneumatic[Title/Abstract]

6. 4or5 183534

Kombinerade set

7. 3and 6 778

Studietyp: rct, clinical trial, metaanalys, systematisk 6versikt

8. 7. 127

Limit: engelska, svenska, norska, danska

9. limit 13 to (danish or english or norwegian or swedish) 119

Limit: 2014 -

10. limit 14 to yr="2014 -Current" 27
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Cinahl 170420

Soktermer Antal traffar

Population: Personer med lymfédem

1. ( (MH "Lymphedema") OR (MH "Elephantiasis") OR (MH 2676
"Elephantiasis, Filarial") ) ) OR lipedema

2. lymph* AND (edem* OR oedem* 806

3. lor?2 3339

Intervention: Behandling med kompressionspump, IPC (Intermittent pneumatisk kompression),

eller annan mekanisk/elektrisk kompressionspump.

4, A-V Impulse System* OR Flexitouch system* OR FLOWTRON* OR 32591
Plexipulse* OR Sequential Circulator® OR intermittent impuls* OR
flexitouch OR wright therapy OR compression OR pneumatic OR

pump

5. 3and 4 587

Limit: engelska, svenska, norska, danska

limit 5 to (danish or english or norwegian or swedish) 555
7. limit 6 to yr="2014 -Current" 130
Limit: Studietyp: rct, metaanalys, systematisk dversikt 10
Borttagning av dubbletter 5
Cochrane 170419
Soktermer Antal traffar

Population: Personer med lymfédem

1. "Lymphedema"[Mesh] OR lymphedema OR elephantiasis OR 706
lipedema

2. lymph* AND (edem* OR oedem*) 956

3. lor2 1543

Intervention: Behandling med kompressionspump, IPC (Intermittent pneumatisk kompression),

eller annan mekanisk/elektrisk kompressionspump.

4. A-V Impulse System or ArtAssist or Flexitouch system or 14753
FLOWTRON* or Plexipulse* or Sequential Circulator® or intermittent
impuls* or flexitouch or wright therapy or compression or

pneumatic or pump
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Kombinerade set Studietyp: rct, metaanalys, systematisk 6versikt

5. 3and 4 184
Limit: engelska, svenska, norska, danska
6. limit 13 to (danish or english or norwegian or swedish) 183
Limit: limit 14 to yr="2014 -Current" 56
7. Borttagning av dubbletter
36
Embase 170331
Soktermer Antal traffar

Population: Personer med lymfodem

1. exp lymphedema/ or exp elephantiasis/ or exp hereditary 18294

lymphedema/ or lipedema/

2. (oedem* or edem*) AND lymph* 29894

3. lor2 44679

Intervention: Behandling med kompressionspump, IPC (Intermittent pneumatisk kompression),

eller annan mekanisk/elektrisk kompressionspump.

4, intermittent pneumatic compression device/ 918

5. A-V Impulse System* or ArtAssist* or Flexitouch system* or 184
FLOWTRON* or Plexipulse*or Plexipulse* or Sequential Circulator*

or Walkcar* or pneumatic intermittent™ or intermittent impuls*

6. exp pump/ 54614

7. 4or5o0r6 55619

Kombinerade set

8. 3and 7 263

Studietyp: rct, clinical trial, metaanalys, systematisk 6versikt

9. ((Randomized Controlled Trial or Pragmatic Clinical Trial or 1130572
"randomized controlled trial (topic)"/ or randomization/ or Random
Allocation or double blind procedure/ or controlled clinical trial/ or
Single-Blind* or placebo effect/ or placebo/ or Placebo*)

or ((singl* or doubl*) adj (blind* or dumm?* or mask*))

or ((tripl* or trebl*) adj (blind* or dumm* or mask*)).mp. or

rct.ab,ti.
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10.

("clinical trial" or "clinical trial, phase i" or "clinical trial, phase ii" or
clinical trial, phase iii or clinical trial, phase iv or controlled clinical
trial or "multicenter study" or "randomized controlled trial").pt. or
double-blind method/ or clinical trials as topic/ or clinical trials,
phase i as topic/ or clinical trials, phase ii as topic/ or clinical trials,
phase iii as topic/ or clinical trials, phase iv as topic/ or controlled
clinical trials as topic/ or randomized controlled trials as topic/ or
early termination of clinical trials as topic/ or multicenter studies as
topic/ or ((randomi?ed adj7 trial*) or (controlled adj3 trial*) or
(clinical adj2 trial*) or ((single or doubl* or tripl* or treb*) and

(blind* or mask*))).ti,ab,kw. or ("4 arm" or "four arm").ti,ab,kw.

977302

11.

(meta-analysis/ or systematic review/ or meta-analysis as topic/ or
"meta analysis (topic)"/ or "systematic review (topic)"/ or exp
technology assessment, biomedical/) or

(meta-analysis or systematic review) or

(cochrane or (health adj2 technology assessment) or evidence
report) or (comparative adj3 (efficacy or effectiveness)) or
(outcomes research or relative effectiveness) or

((indirect or indirect treatment or mixed-treatment) adj
comparison*) or

(systematic* adj3 (review* or overview*)) (methodologic* adj3

(review* or overview*))

466530

12.

9o0r10o0r11

1827579

Kombinerade set

13.

8 and 12

56

Limit: engelska, svenska, norska, danska

14.

limit 13 to (danish or english or norwegian or swedish)

56

Limit: 2014 -

15.

limit 14 to yr="2014 -Current"

13

16.

Borttagning av dubbletter

So6kning av: Ulrica Elfgren, Sjukhusbiblioteken i Varmland
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Appendix 2 Excluded articles

Studie

Ezzo J et al. 2015 SO, inkluderade artiklar om ICP fore 2014
Finnane A et al. 2015 SO, inkluderade artiklar om ICP fore 2014
Jeffs E et al. 20143 Ej genomford

Karaca-Mandic P et al. 2015 Fel utfallsmatt

Leung EY etal. 2015% SO, inkluderade artiklar om ICP fére 2014
Moattari M et al. 2015 Konferens abstract

Phillips JJ et al. 2014 SO, inkluderade artiklar om ICP fére 2014
Shao Y et al. 2014'8 SO, Inkluderade artiklar om IPC fére 2014
Uzkeser H et al. 2015% Publicerad fore 2014
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