JLHTA

REGION STOCKHOLM

HTA 2024:01

Smartlindring vid akut
pankreatit — en forstudie

Akut pankreatit ar en plétslig inflammation i bukspottkérteln, vilket resulterar i smarta och
forhojda nivaer av amylas och lipas i blodet. Incidensen varierar geografiskt och &r cirka 35-40
per 100 000 invdnare och &r i Sverige [2]. Magtarmcentrum pa Karolinska Universitetssjukhuset
har stallt en fr@ga till HTA Region Stockholm om smartlindring vid akut pankreatit. Det finns
svenska riktlinjer fran specialistféreningen Svensk Gastroenterologisk Férening fran 2020 som
prioriterar morfin éver NSAID for smartlindring vid akut pankreatit [3]. Riktlinjerna genomgar en
revidering under 2024 och europeiska riktlinjer planeras att publiceras under 2025. HTA Region
Stockholm har darfér gjort bedémningen att en fullskalig systematisk dversikt fran oss inte skulle
komma ratt i tiden. Daremot har vi granskat de nyaste systematiska dversikterna som undersdkt
effekten av smartlindring vid akut pankreatit som stéd for klinisk praxis och pagdende svenskt

riktlinjearbete.

Vér bedomning ar att det finns ett behov av en ny
systematisk 6versikt pd omradet, vilket troligen
kommer att genomforas inom det europeiska
riktlinjearbetet 2025. Vi har funnit en 6versikt fran
2021 [1] dar vi bedomer att vissa delar ar framtagna
och redovisade pi ett adekvat sitt. Oversikten
behover dock uppdateras och resultaten for fler
utfall behover sammanstillas pa ett tillrackligt
transparent satt for att kunna vara anvindbara.

De resultat fran 6versikten [1] som vi bedomer ar
framtagna pé ett adekvat sitt ror effekten pa
smarta. Dessa visar inte nagra beligg for att den
smartlindrande effekten skiljer sig mellan NSAID
och opioider (det vill saga morfin eller
morfinliknande medel). I klinisk praxis finns dock
en oro over att NSAID skulle vara forenat med
okade risker for negativa effekter (till exempel
multiorgansvikt) vilket 6versikten inte kan besvara
da resultaten pa utfallen inte dr sammanstéllda pa
ett tillrackligt transparent sitt.

Effekten p& smirta som redovisas i 6versikten ror
andel personer som far extra smértlindring vid
genombrottsmartor (pd engelska “rescue analgesia”)
vilket inte skiljer sig statistiskt mellan opioider och
NSAID (OR=0,56; 95%KI=0,24 till 1,32;4 studier;
n=167). Dock presenteras enbart relativa effekter,
vilket gor det svart att bedoma om det ar brist pa
data eller en faktisk frdnvaro av betydande
skillnader som gor att resultaten inte ar statistiskt
sikerhetsstillda. Oversiktens resultat 4r baserade
pa studier dar en stor andel patienter hade mild
akut pankreatit.

For jamforelserna mellan opioider och
lokalbed6vningsmedel (administrerat i dropp) samt
paracetamol &r resultaten osékra pé grund av ett
mycket litet antal studier och deltagare.

Vad giller 6versiktens Gvriga resultat, bedomer vi
att risken for bias ar for hog. Detta giller dven
oversiktens huvudresultat dér de jamfor opioider
med icke-opioider (NSAID, lokalbed6vningsmedel
samt paracetamol). Jimforelsen bedémer vi som
problematisk eftersom skillnaden ser ut att variera
beroende pa vilken icke-opioid man jamfor med.

Metod

Syftet med denna forstudie var att fa en
overgripande bild av evidenslaget. Skningen ar
darfor begransad och gallring och granskning har
utforts av endast en person.

I januari 2024 sokte HTA Region Stockholm i
databaserna PubMed och Embase efter
systematiska Gversikter publicerade de senaste tio
aren.

Soktraffarna har gallrats av en
informationsspecialist som tagit fram de
systematiska oversikter som undersokt effekten av
smartlindring vid akut pankreatit.

I ett forsta steg har en informationsspecialist
granskat oversikternas sokdokumentation och
gallrat bort de som inte kunnat visa att de haft
mgjlighet att finna alla relevanta studier.
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I nésta steg har en specialist inom evidenssyntes
granskat oversikterna for risk for bias med en
fordefinierad mall (ROBIS; [4]). Nedan har vi
sammanstillt resultaten av dessa granskningar.

Identifierade oversikter

I traffarna frén s6kningen fanns tre systematiska
oversikter [1, 5, 6] som undersokt sméartlindring vid
akut pankreatit. Endast en av 6versikterna hade en
adekvat sokstrategi. Oversikten var publicerad 2021
av Cai och medarbetare. [1].

Granskning av Cai och medarbetare [1]

Samlad bedémning av risk fér bias

Var samlade bedomning av risken for bias skiljer sig
for utfallet "rescue analgesia” och resterande utfall i
oversikten. For “rescue analgesia” ar resultatet fran
den grupperade analysen opioider jamfort med
icke-opioider, som beskrivs som 6versiktens
huvudresultat, inte s& meningsfull p& grund av
skillnader mellan olika typer av smértstillande
medel. Ser man i stéllet separat pa resultaten for de
specifika typerna av smartstillande medel ar risken
for bias troligen acceptabel. For resterande utfall
bedomer vi att risken for bias dr hog.

Viktigaste svagheterna

Primérstudierna har vissa risker for bias. Framfor
allt verkar det rora sig om att vissa studier ar
oblindade. Sensitivitetsanalyser dér studier med
hogre risk for bias ar borttagna ar genomférda men
eftersom alla studier i jaimforelsen med
lokalbed6vningsmedel d& exkluderas sager
sensitivitetsanalysen inte s mycket i sig. Att ta med
sig ar dock att risken for bias kan anses hogre i
resultaten for opioider jamfort med
lokalbed6vningsmedel 4n i jamforelsen med NSAID
och paracetamol.

For utfallet "rescue analgesia” ar analyserna vil
motiverade och data dr redovisat pa ett transparent
sétt. Heterogenitet mellan studierna ar dock ett
stort problem. Subgruppsanalysen pa typ av
smartstillande medel ar statistiskt signifikant
(p=0,0003) och likasé test for heterogenitet (Tau2=
1,78; p=0,005). Skillnaden mellan effekten av

opioider och icke-opioider ser alltsd ut att vara olika
beroende pa vilken icke-opioid man jamfor med.
Givet detta ar resultatet frin den grupperade
analysen opioider jamfort med icke-opioider, som
beskrivs som 6versiktens huvudresultat, inte sa
meningsfull. Om man i stillet ser separat pa
subgrupperna ir heterogeniteten inte ldngre
oroande.

For resterande utfall (skattad smaérta,
komplikationer, organsvikt, mortalitet,
sjukhusvistelse och negativa hindelser) ar
resultaten inte redovisade pa ett tillrackligt
transparent sitt for att kunna avgora om
heterogenitet dr ett problem eller om det foreligger
skillnader mellan olika typer av sméartlindrande
medel. Forfattarna har i sina GRADE-bedémningar
gjort avdrag for problem med samstdmmigheten for
alla utfall i jamforelsen opioider jamf6rt med icke-
opioider. Detta tyder pé att viktiga skillnader mellan
studierna kan foreligga. Vi bedomer att risken att
resultaten ar snedvridna ar betydande for alla andra
utfall 4n “rescue analgesia”.

Mindre problematiska omr8den

Oversikten har avgrinsningskriterier som matchar
frégestéllningen. Det finns dock inget forregistrerat
protokoll, vilket betyder att det finns en risk att
avgransningarna dndrats efter att arbetet med
oversikten startat. Forfattarna har dock angett att
det inte foreligger nagra javsforhallanden att ta
hénsyn till, vilket gor risken for denna typ av bias
mindre. Vi bedomer att det dr osannolikt att dessa
problem resulterat i en betydelsefull snedvridning
av resultaten.

I 6versikten har tva personer extraherat data och
bedomt risk for bias i studierna med Jadad-
systemet [7] oberoende av varandra. Detta tyder pa
att man tagit hansyn till studiernas risk for bias pa
ett transparent sitt. Vilka data som skulle
extraheras var dock inte forregistrerat. Vi bedomer
att det ar osannolikt att dessa problem resulterat i
en betydelsefull snedvridning av resultaten.
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HTA Region Stockholm éar ett centrum for oberoende utvardering av det vetenskapliga
underlaget fér metoder och processer inom varden. Pa engelska kallas det Health
Technology Assessment (HTA). En HTA-analys kan belysa nytta, risker samt
halsoekonomiska och etiska aspekter av utvarderade metoder och ger darigenom stod for
prioritering och beslutsfattande om vardens utformning.
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