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Tidigare publicerade HTA-rapporter

2009:20 TNF-hammare vid tidig RA

Ar behandling med TNF-himmare+ metotrexat bittre avseende effekt pa sjukdomsaktivitet, fysisk funktion, livskvalitet,
skelettpaverkan och arbetsformaga jamfort med behandling med metotrexat enbart, hos patienter med tidig RA som har en hog
sjukdomsaktivitet och negativa prognostiska faktorer?

2009:19 ANPBehandling av akut njursvikt med formakspeptid ("atrial natriuretic peptide", ANP) for att minska behovet av

dialys inom intensivvarden.

2009:18 Klafforsett stentgraft
Ar klafforsett stentgraft vid dysfungerande homograft mellan hoger hjirtkammare och pulmonalartir likvérdigt eller bittre &n
Oppen kirurgi avseende procedurrelaterade komplikationer, hemodynamiska variabler och hélsorelaterad livskvalitet?

2009:17 Kolonutredning
Vilken/vilka undersokningsmetoder dr mest dandamélsenliga for undersdkning av tjocktarmen hos patienter med missténkt
tjocktarmstumor?

2009:16 Probiotika
Kan profylaktisk probiotikatillforsel férhindra Clostridium Difficile-infektion (CDAD) eller ospecifik antibiotikaassocierad
diarré (AAD) hos inneliggande vuxna patienter som behandlas med antibiotika?

2009:15 Cervixcancer
Ar robotassisterad laparoskopisk kirurgi 6verligset Sppen kirurgi vid cervixcancer och ér robotassisterad laparoskopisk kirurgi
overldgset oppen kirurgi och laparoskopisk kirurgi vid corpuscancer avseende mortalitet/morbiditet?

2009:14 Akutkirurgi vid TIA
Ar 6verlevnad med frihet fran stroke hos patienter med symtomgivande karotisstenos béttre vid tidig (inom 48 tim) jamfort
med senare trombendartdrektomi av arteria carotis interna (CEA)?

2009:13 Oronakupunktur vid narkomani

2009:12 Postpolio
Effekt av intravenost immunglobulin (IVIG) hos patienter med postpolioproblematik

2008: 11 HTA-projekt Vitskebaserad cytologi

2008: 10 ADHD - (Attention-deficit/hyperactivity disorder)
Behandling av ADHD hos vuxna, med centralstimulerande medel

2008:09 Obesitaskirurgi2007:08 Barrett’s esophagus

2007:07 Osseointegration

2007:06 PGD (Preimplantatorisk genetisk diagnostik)

2007:05 Screening avseende bukaortaaneurysm

2007:04 Vac (Vacuum Assisted Closure) vid fotsér hos diabetiker

2007:03 Overburenhet

2006:02 Kan behandling med mekaniska hjartpumpar minska mortaliteten hos patienter med livshotande hjartsvikt i samband
med akut hjartinfarkt

2006:01 Robotkirurgi vid lokaliserad prostatacancer
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HTA-centrum

Vad ar HTA?

HTA star for Health Technology Assessment — en systematisk granskning av den vetenskapliga
dokumentationen for en metod eller teknologi inom hélso- och sjukvirden. Avsikten med ett
HTA-projekt &r att viardera en viss teknik eller metod avseende.

o  Effekten i form av patientnytta och risker
o  Etiska aspekter

e Organisatoriska aspekter

o  Kostnader

Fraga fran verksamhet/ledning

Huvudprocess

Kvalitets- 1 Stéaprocess
sékringsprocy HTA
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— Rad, stod,
feedback
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Christina Bergh, professor, HTA-chef
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Utlatande och sammanfattande bedomning frian Kvalitetssikringsgruppen
Effektivitet av sacral nervstimulering (SNS) vid fekal inkontinens

HTA-kvalitetssékringsgruppen i Véstra Gotalandsregionen har ett uppdrag att yttra sig dver
genomforda HTA 1 VGR. Yttrande skall innefatta ssmmanfattning av fragestéllning, samlat
evidensldge, patientnytta, risker, ekonomiska och etiska aspekter for den studerade teknologin.
Denna HTA-rapport har genomforts pa begiran av verksamhetschef Ulf Angerds vid
verksamhetsomride Kirurgi, Ostra Sjukhuset, Omrade 2, Sahlgrenska Universitetssjukhuset

HTA-rapporten har skrivits av en arbetsgrupp, utsedd av verksamhetschefen, med Lars Borjesson,
docent, overldkare, Eva Haglind adjungerad professor, overldkare och Svante Nordgren, professor,
overlékare.

Lennart Jivegard, adjungerad universitetslektor, dverldkare och Annika Strandell, docent,
overlédkare har varit resurspersoner frain HTA-centrum. Therese Svanberg och Eva Alopaeus
(Medicinska biblioteket) har svarat for biblioteksarbetet.

Granskning av HTA-rapporten: Rapporten och aberopad och fortecknad litteratur har granskats av
Hans Hedelin, adjungerad professor och Anders Thune, docent.

Inklusion av artiklar, granskning och slutsatser av granskningen har diskuterats vid moten mellan
de tva resurspersonerna frdn HTA-centrum och HT A-projektgruppen. HTA-rapporten och de tva
randomiserade studierna har ocksd bedomts av Christina Bergh och Ola Samuelsson vid HTA-
centrum. Ett forslag till utlatande har tagits fram i HTA-centrum och diskuterats och faststillts vid
HTA-kvalitetssékringsgruppens mote 2009-09-30

Projektet pagick under perioden 2009-01-21-2009-09-30

Fokuserad friga: Ar sacral nervstimulering (SNS) en effektiv och kostnadseffektiv behandling vid
fekal inkontinens jamfort med stoppande behandling med ldkemedel, sjukgymnastik eller ingen
behandling?

PICO
P = Vuxna patienter med fekal inkontinens eller dubbelinkontinens oavsett etiologi
I = Sakralnervstimulering (SNS)
C = Endera eller bada av stoppande likemedel och sjukgymnastik, eller ingen
behandling
O = Validerade patientrapporterade symtom eller symtomscore, arbetsformaga,
hilsorelaterad livskvalitet, kostnadseffektivitet

Resultat av HTA-processen

Metod och mélgrupp: Mélgrupp for behandlingen dr vuxna med fekal inkontinens. Prevalens av
fekal inkontinens anges till 0,4 — 13,3% 1 vuxen befolkning. Behandling bestdms av genes,
symtombild, &lder och co-morbiditet och inkluderar oftast 1ikemedel och sjukgymnastik
polikliniskt. I vissa avancerade fall kan (colo)stomi vara aktuell. SNS-behandling innebér elektrisk
stimulering av sakralnerver, vanligen pa S3 eller S4-niva, vilket forst temporart utfors perkutant for
att se om patienten anger positiv effekt av behandlingen. Om patienten rapporterar mer én 50%
forbéttring i antal inkontinensepisoder eller traingningar under, i regel, en till tre veckors
teststimulering gors en permanent elektrodimplantation.

www.sahlgrenska.se

Y .. Sahlgrenska Universitetssjukhuset
VASTRA HTA-centrum
GOTALANDSREGIONEN Réda Straket 8, 413 45 Goteborg

V SAHLGRENSKA UNIVERSITETSSJUKHUSET TELEFON véxel 031-342 00 00, direkt 031-342 15 56



Sahlgrenska Universitetssjukhuset

Evidenslidge for studerad patientnytta: Wexnerscore (symtomscore vid fekal inkontinens)
rapporteras 1 den ena studien forbattras fran 16 till 1,2 1 SNS-gruppen medan ingen skillnad ses 1
kontrollgruppen. Antalet inkontinensepisoder minskade fran 9,5 till 2,9 (Tjandra et al, medelhdgt
bevisvirde). I den andra studien reducerades frekvensen av inkontinensepisoder med 90% nér
stimuleringen var pdslagen mot 75% nir stimuleringen var bortkopplad.

Hos de patienter som valde att ha stimulatorn ON efter crossoverfasen sigs i absoluta matt en skillnad
1 inkontinensepisoder/vecka pa 1.0 (1,7 med stimulatorn ON respektive 0.7 med stimulatorn OFF)
vilket inte bedoms som kliniskt relevant (Leroi et al 2005, lagt bevisvérde).

Den systematiska litteraturgranskningen resulterade i tvd randomiserade kliniska provningar och
fyra fallserier avseende biverkningar och risker samt hilsoekonomiska bedomningar. Av de tva
randomiserade studierna, som rapporterade forbéttring avseende fekal inkontinens vid SNS-
behandling, bedomdes en ha medelhdgt och en 1agt bevisvirde. Det vetenskapliga stodet for att
SNS har effekt pa fekal inkontinens é&r otillrackligt.

Biverkningar och risker: 21 — 48% fick ndgon form av komplikation. I 2,7 — 8% dislokerade
elektroden sa att en omldggning av denna var nddvéndig. 2,7% - 4% av patienterna fick infektion
vilket nodvéndiggor borttagande av hela systemet. Revisionskrdvande smérta angavs forekomma i
5,4%, respektive 10% och 28% 1 tre olika fallserier.

Etiska aspekter: Det dr etiskt tveksamt att 1 rutinsjukvard anvénda en mycket kostsam behandling,
som ocksé dr forenad med viss risk for allvarliga komplikationer, nir det vetenskapliga underlaget
for patientnytta ar otillrackligt.

Ekonomiska och hélsoekonomiska aspekter: Total genomsnittlig kostnad for behandling av en
patient med SNS anges till 117438 kr/patient. Betrdffande de hilsoekonomiska studierna maste
forst konstateras att behandlingens effektivitet har ett otillrackligt vetenskapligt stod. Fyra
granskade artiklar har granskat SNS utifran hélsoekonomisk metodologi och rapporterar att SN'S-
behandling vid fekal inkontinens kostar cirka 250,000 kr per QALY.

HTA-centrums sammanfattning och bedomning av utredningen

I tva randomiserade studier, en med medelhdgt och en med 14gt bevisvirde, samt i fallserier
rapporteras positiva effekter i form av forbéttrad kontinens av SNS vid fekal inkontinens som ej
svarar pd annan behandling. Det vetenskapliga stodet for behandlingen &r dock otillrdckligt och det
finns ett behov av storre, randomiserade studier. Behandlingen &r kostsam.

For HT A-kvalitetssakringsgruppen, Goteborg 2009-09-30

Christina Bergh

Ordfoérande

Eva Alopaeus Peter Johansson Henrik Sjovall

Asa Axelsson Lennart Jivegard Maria Skogby

Magnus Hakeberg Anders Larsson Annika Strandell

Hans Hedelin Ola Samuelson Therese Svanberg
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Statement from the Regional HTA Centre of Region Vistra Gotaland, Sweden

Sacral nerve stimulation (SNS) for fecal incontinence

Question at issue:

Is sacral nerve stimulation (SNS) an efficacious treatment for fecal incontinence, compared to
antipropulsive medication, physiotherapy, or no treatment regarding symptoms, ability to work,
health-related quality of life and cost-effectiveness?

PICO (Patient, Intervention, Comparison, Outcome)

P= Adults with fecal incontinence or double incontinence, regardless of etiology.

I=  SNS

C=  Antipropulsive medication and/or physiotherapy, or no treatment.

O = Validated patient-reported symptoms or symptom scores, ability to work, health-related

quality of life, cost-effectiveness.
Summary of the health technology assessment:

Method and patient category:

The target population is adults with fecal incontinence. The prevalence of fecal incontinence is
reported to 0.4-13.13% among adults. The treatment is determined by the cause of the incontinence,
symptoms, age, co-morbidity, and generally includes medication and physiotherapy in outpatient
settings. In advanced cases (colo)stomy may be considered. SNS treatment implies electrical sacral
nerve stimulation, usually at the S3-S4 level of the spinal column, which initially temporarily, is
provided transcutaneously, to study if the patient responds positively to the treatment. If the patient
reports >50% improvement in the number of incontinence episodes, or urgencies, usually during one
or two weeks test stimulation, a permanent electrode implantation is performed.

Level of evidence:

Wexner score (a validated symptom score for fecal incontinence) was in one of the studies reported to
improve from 16 to 1.2 in the SNS group, whereas no difference was seen in the control group. The
number of incontinence episodes was reduced from 9.5 to 2.9 (Tjandra et al). In the other study, the
frequency of incontinence episodes was reduced by 90% when the stimulator was switched on, and by
75% when the stimulation was disconnected.

Among the patents that chose to have the stimulator ON after a crossover, an absolute reduction of
incontinence episodes of 1.0 (1.7 with the stimulator ON vs. 0.7 with the stimulator OFF) per week
was seen.

The systematic literature search resulted in two randomized controlled trials, and four case-series
reporting adverse effects and risks, as well as health economical evaluations. One out of the two
RCTs, reporting improvement in fecal incontinence with SNS therapy, was considered to be of
moderate quality, whereas the other was judged to be of low quality.

The scientific support for a positive effect of SNS on fecal incontinence is insufficient.

Adverse effects and risks

21-48% had some kind of complication. In 2.7-8% of the cases the electrode was dislocated,
necessitating reoperation. 2.7-4% of the patients had an infection necessitating removal of the entire
system. Pain requiring surgical revision was reported in 5.4%, 10%, and 28%, in three different case
series, respectively.

www.sahlgrenska.se
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Ethical aspects:
It is ethically questionable to use a very expensive treatment, associated with risks of serious

complications, in routine care when the scientific support for a patient benefit is insufficient.

Economical aspects

Total average cost for treatment of one patient with SNS for fecal incontinence is 117,438
SEK/patient. Regarding the published health economic studies, it must first be noted that the
effectiveness of the therapy has insufficient scientific support. Four of the reviewed articles have
evaluated SNS with health economic methodologies, and reported a cost per QALY for SNS therapy
for fecal incontinence of approximately 250,000 SEK.

Concluding remarks

Two RCTs, one of moderate and one of low quality, as well as case series, reported positive effects of
SNS on improved fecal incontinence that had previously failed to respond to other treatments.
However, the scientific support for the treatment is insufficient and large adequately designed RCTs
are needed. The SNS treatment is costly.

On behalf of the Regional HTA Centre of Region Véstra Gétaland, Sweden.

Goteborg, Sweden, 2009-09-30.

Christina Bergh, Professor, MD.
Head of Regional HTA Centre of Region Véstra Gotaland, Sweden.
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Vastra Gotalandsregionen

Rapport fran HTA-Centrum

Effektivitet av sacral nervstimulering(SNS)vid fekal inkontinens

Diarienummer

16441

Frégan stiilld av: Ulf Angeras, Verksamhetschef Kirurgi, SU/Ostra

Ytterligare fragestillare:

1. Samordnare: Borjesson Lars

Medarbetare: Svante Nordgren, Eva Haglind

Ovriga medverkande frin HTA-centrum och externa granskare: Lennart Jivegird, Adj
univ lektor, HTA-Centrum

Annika Strandell, Docent, HTA-Centrum

Eva Alopaeus, bibliotekschef SU/Sahlgrenska/M6Indal/Ostra

Therese Svanberg, HT A-bibliotekarie SU/Sahlgrenska sjukhuset.

Granskning av HTA-rapporten: Rapporten och dberopad och fortecknad litteratur har granskats
av Hans Hedelin, adjungerad professor och Anders Thune, docent.

Foreligger intressekonflikter for forslagsstillare eller niagon i arbetsgruppen? Nej.

AKTUELL SJUKDOM OCH VARD

2. Aktuell sjukdom och dess svarighetsgrad:

a) [ ] Risk for fortida dod.
b) [ ] Risk for permanent sjukdom eller skada och nedsatt livskvalitet.
¢) [x] Paverkan pa funktionsféormaga och hilsorelaterad livskvalitet.

Beskrivning:

Fekal inkontinens hos vuxna.

Allmént accepterad definition saknas. For att SNS skall komma i frdga som behandling har
samtliga ingdende studier haft som krav att patienten skall ha minst en episod av fekal
inkontinens/vecka. Ett vanligt sétt att ytterligare nyansera patientens besvir d&r med Wexners
inkontinensscore, som vérderar fem olika parametrar. Véardering av livskvalitet dr ofta anvént.

3. Aktuella sjukdomens prevalens och incidens?

Prevalens: 0,4-13,3% 1 vuxen befolkning. Bland sjukhemspatienter ndrmar sig siffran 50%.

https://www.fou.nu/is/hta vgr/document/report/16441 2009-10-07
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Incidens okar med &ldern och dr ndgot hogre bland kvinnor.

Ref: Nelson RL. Epidemiology of fecal incontinence. Gastroenterology 126: S3-7, 2004.

4. Nuvarande handlaggning av den aktuella sjukdomen inom
slutenvard/primarvard/tandvard?

Det dr troligt att en relativt stor andel av framfor allt dldre patienter far hjélp av primarvarden
med ldkemedelsbehandling och hjdlpmedelsférskrivning utan vidare utredning. Yngre patienter
och de med avancerad problematik omhéndertas pa regionens kirurgkliniker, som remitterar vid
behov till inkontinensmottagningen vid kirurgklinken, SU/O. Dir ses drygt 150 patienter/ar av
lakare och ungefdr lika ménga till av inkontinenssjukskoterska.

Patienterna utreds pa inkontinensmottagningen med fysikalisk undersékning inkluderande
palpation per rectum, rektoskopi och i utvalda fall endoanalt ultraljud. Funktionsvérdering sker
med anorektal manovolumetri och i vissa fall med latenstidsmétning i nervus pudendalis
och/eller defekografi. Symptombilden karakteriseras med vl validerade formulir.

Behandlingen bestdms av genes, symptombild, dlder och co-morbiditet, men inkluderar
vanligen initialt ldkemedelsbehandling och bio-feedback traning, ibland kompletterad av
lavemangsbehandling. Denna behandling sker polikliniskt.

Vid utebliven effekt kan kirurgisk rekonstruktion av analsfinktern komma ifraga om det
foreligger typisk forlossningsskada som bedoms ha funktionell betydelse. Ett sddant ingrepp
kraver inneliggande vard under ca 2 dagar; operationen sker i fullnarkos efter komplett
tarmrengoring. Ingreppet utfors for vistra regionen enbart vid kirurgkliniken, SU/O.

Mer avancerad symptombild kan effektivt behandlas med (colo)stomi. Behandlingen dr mycket
effektiv da patientens inkontinens elimineras, men ersétts av ett livslangt behov av
faecesuppsamling i harfor avsedda bandage, forenat med avsevérda kostnader. Manga patienter
anser dndé att behandling med stomi har sa betydande sidoeffekter att de avstar detta alternativ.
Ingreppet utfors vid alla regionens kirurgkliniker. Ofta har dock patienten varderats vid
inkontinensmottagningen, SU/O infor en stomi-operation.

Sedan 2001 har 40 patienter behandlats med SNS vid kirurgklinken, SU/O. I gruppen finns
patienter med ryggmargsskada och patienter med rekonstruerad analsfinkter med
otillfredsstéllande resultat. Huvudsakligen ror det sig dock om patienter utan sddan
problematik, men med en symptombild som innebédr betydande funktionsnedséttning.
Patienterna har ofta erbjudits men avbojt stomialternativet.

En liten och svérbehandlad grupp utgdrs av de patienter som har betydande sfinkterskada eller
medfodd defekt av sfinkterapparaten. Rekonstruktion dr sdllan mgjlig. Alternativen begrinsas
till stomi eller avancerad muskelplastik. Det senare ingreppet innebér att m. gracilis
transponeras runt anus och stimuleras med stimulator. Behandlingen medf6r betydande
morbiditet och osdkert resultat. Metoden utfors i Sverige i dag enbart i Uppsala.
Uppskattningsvis remitteras en patient vartannat ar till Uppsala for ingreppet fran Vistra
Gotalandsregionen.

https://www.fou.nu/is/hta vgr/document/report/16441 2009-10-07
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4a. Antal patienter som utreds/behandlas pa nuvarande satt per ar?

Vid inkontinensmott, SU/O: ca 300 patienter/ar, se ovan. En uppskattning ir att 15 till 20
patienter bor komma i fraga for metoden 1 Goteborg per ar. I selektionen av patienter for SNS
varderas ett flertal parametrar sasom t ex omfattningen av patientens symtombild, effekt av
redan insatt behandling, genes till inkontinens, forutsittningar att klara handhavandet av stomi
respektive SNS.

4b. Patientens normala viag genom varden.

Se punkten 4 ovan.

4c. Faktisk vantetid till utredning/behandling i dagar.

Vintetiden till inkontinensmott, SU/O for utredning och poliklinisk behandling ir ca 6
manader. Vintetid till operation (sfinkterplastik eller SNS) &r ca 6-12 méanader. SNS anvénds
for ndrvarande, medan metoden utvirderas, inte som behandling.

AKTUELL TEKNOLOGI

5a. Namn, beteckning for aktuell teknologi som detta HTA-projekt
avser.

Sacral nervstimulering (SNS) vid fekal inkontinens.

5b. Verksamhetens/ HTA-projektgruppens uppfattning om
teknologins potentiella varde. Max 1 A4

Det finns en stor patientgrupp med fekal inkontinens (Diagnosnr. R15) som inte erhaller god
symptomlindring med ldkemedelsbehandling/biofeedback eller annan konservativ behandling,
men dér rekonstruktiv sfinkterkirurgi inte r aktuellt. Fa av dessa patienter accepterar eller &r
aktuella for stomi som behandlingslternativ. I denna stora mellangrupp skulle SNS kunna ha
stort virde om behandlingen visar sig effektiv. En fordel med SNS é&r att provstimulering i stort
sett saknar allvarliga risker eller sidoeffekter. Detta innebér att patienter, utan storre risk,

kan "prova" om behandlingen &r effektiv. SNS ersétter i mycket liten utstrdckning annan
behandling. Den aktuella patientgruppen ldmnas annars vanligen obehandlad eller otillrdackligt
hjilpt av ldkemedelsbehandling/bio-feedback.

Rimligt att tro &r ett behov av ca 15-20 operationer/ar. Dessa bor utforas vid en enhet inom
regionen och organisation finns redan vid kirurgklinken, SU/O.

Samma teknik anvinds vid vissa typer av funktionsrubbning i urinvdgarna. Inom VGR sker
operationerna vid urologen, SU/S.

Framgéngsrik behandling av fekal inkontinens innebér en betydande vinst i livskvalitet for den
drabbade. Aven méjligheterna till socialt umginge och resor dkar om risken for
inkontinensepisoder minskar. Véra erfarenheter fran klinisk verksamhet med inkontinenta
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patienter visar att patientens virdering av framgéngsrik behandling inte kan dverskattas.

Behandlingen dr dyr. Till kostnaderna hor inte bara utrymme pé operationsavdelning,
utredningsresurser och 6ppenvardsmottagning. Stimulatorn kostar éver 60 000 kr. Den har
begriansad livslingd och maste bytas ut var 5 ar. Metoden &r ocksé behiftad med
kostnadskrdavande komplikationer, se spec. utredning.

5c. Fokusera fragan for aktuellt HTA-projekt i en mening

Ar SNS en effektiv och kostnadseffektiv behandling vid fekal inkontinens jimfort med
stoppande behandling med likemedel, sjukgymnastik eller ingen behandling?

5d. Ange PICO

P = Vuxna patienter med fekal inkontinens eller dubbelinkontinens oavsett etiologi

I= Sacral nervstimulering (SNS).

C= Endera eller bada av stoppande ldkemedel och sjukgymnastik, eller ingen behandling.

O= Validerade patientrapporterade symptom eller symptomscore, arbetsformaga, hélsorelaterad
livskvalitet, kostnadseffektivitet.

5e. Amnesord

sacral nerve stimulation; sacral nerve modulation; fecal incontinence

EVIDENSPROVNING

6. Systematisk litteratursokning - gors av biblioteket i samrad med
projektgruppen och HTA-centrum

Biblioteket utforde under december 2008, med uppdatering 1 augusti 2009, s6kningar 1
databaserna PubMed, Cochrane Library, samt ett antal kompletterande HT A-databaser. I tilligg
gick biblioteket igenom referenslistor till relevanta artiklar. Sammanlagt identifierades 419
artiklar, varav 380 abstracts kunde sorteras bort av biblioteket. 17 artiklar sorterades bort av
biblioteket; 22 artiklar skickades vidare till gruppen. 6 av dessa artiklar stdimde med PICO, har
granskats enligt mall och utgdr underlag for rapporten. Sokstrategier, inklusions- och
exklusionskriterier, limitering och urvalsprocess redovisas i detalj 1 bilaga 3, tillsammans med
referenslistor.

S6kning samt bortsortering av abstracts genomfordes av tva bibliotekarier, i samrdd med HTA-
gruppen och HTA-centrum.

6a-e. Redovisas av biblioteket, bilaga 3
7a. Beskriv kortfattat kunskapslaget for teknologin.

Litteraturgranskningen har innefattat 2 RCT for bedomning av metodens effektivitet, 4
hilsoekonomiska artiklar som baseras pa fallserier, varav tre d&ven redovisar komplikationer.
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SNS metodens effektivitet

Antal inkontinensepisoder per vecka

De tva randomiserade studierna visar bada en statistiskt signifikant effekt av behandlingen. Vid
vardering av studiernas interna validitet drabbas SNS-metoden av avdrag pga att metoden ar
omdjlig att blinda. Dessutom kan det priméra utfallet antal inkontinensepisoder” inte virderas
av ndgon annan dn patienten sjélv, vilket innebér att man inte heller i framtida studier kommer
runt detta problem. Béda studierna har en lag extern validitet pga att urvalet av patienter inte ar
noggrant beskrivet. Bada studierna dr foretagsponsrade.

Studien fran 2005 innefattande 27 patienter har en cross-over design med forsok att blinda, som
innebdr att patienterna efter teststimulering och permanent implantation lottades till att ha
stimuleringen PA eller AV i en minad med en wash-out period emellan. Resultatet efter denna
korta period var att skillnaden mellan grupperna var endast en inkontinensepisod farre per
vecka (statistiskt signifikant men knappast kliniskt relevant). Medianantalet
inkontinensepisoder sjénk i bada grupperna med 90% under PA respektive 76% med
stimulatorn AV, vilket kan vara en placeboeffekt av den operativa atgirden eller en carry-over
effekt av kvarvarande stimulering.

Bevisvirdet bedoms vara lagt.

Studien fran 2008 &r en Sppen studie med parallell design, innefattande 120 patienter,
jamforande SNS med konventionell behandling. Populationen i vilken studien utfors ér
patienter som ej har svarat pa behandling och konventionell behandling utgor ocksé sjélva
interventionen i kontrollgruppen.Uppfoljning efter 12 ménader visade att hos 53 av 60 tilltdnkta
SNS patienter sjonk medelantal inkontinensepisoder per vecka fran 9,5 till 3,1.

Négon ”intention-to-treat” analys dr inte publicerad men om alla 60 patienter inkluderas och de
7 exkluderade tilldelas sémsta utfall, kvarstar en statistiskt signifikant och kliniskt relevant
forbattring. I kontrollgruppen var antal episoder ofordndrat. Sdsom studien dr upplagd skulle
effekten av SNS kunna utgdras av placebo vilket nedsétter den interna validiteten.

Bevisvirdet bedoms vara medelhogt

Livskvalitet

I en randomiserad situation (Tjandra et al., 2008) ar en forbéttring av symtomspecifik
livskvalitet men inte av allmén livskvalitet pdvisad. Sammanfattningsvis kan konstateras att
livskvalitetsrelaterade faktorer visar en viss forbéttring med inopererad stimulator jamfort med
utan inopererad stimulator.

Komplikationer

Mindre allvarliga komplikationer, som hudinfektion intréffade i mellan 2,7-4%; allvarliga
komplikationer som smarta intrdffade i 2,7-28%. Elektroddislokation, vilket innebér att
behandlingen forlorar effekten sker 1 2,1-8%. Dessa komplikationer lamnar inte kvarstdende
invaliditet. Risken for permanent patientskada forefaller liten. (Dudding et al., 2008. Hetzer et
al., 2006. Munoz-Duyos et al., 2008.)

Artiklar med hilsoekonomisk end-point redovisas under punkten 17.

Verkningsmekanismen for SNS ar okdnd. I de granskade artiklarna har anorektalfysiologisk
metodik inte kunnat forklara mekanismen.
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Ett genomgédende problem vid vérderingen av publicerade rapporter har varit svag extern
validitet. Till detta kan fogas den bias som beror pd osdkerheten i rapporteringen av symtom,
paverkat av patienternas starka onskan att bli forbattrade (och darmed foremal for SNS). En
svarighet som tangerar detta problem dr att patienterna inte kan goras blindade for pagédende
stimulering, dven om stimuleringsintensiteten hélls l&g. Teknikens karaktér medfor att det
troligen &r svart att genomfora en kontrollerad, blindad studie.

7b. Inkluderade artiklar - bilaga 1
7c. Exkluderade artiklar - bilaga 2
8. Pagaende vetenskapliga studier?

9. Vilken specialitetsforening eller sektorsrad rekommenderar
teknologin?

a) [ ] Socialstyrelsen

b) [ ] Specialistforeningar
c) [ ] Sektorsrad

d)[ ] Annat

Vilken specialistforening eller sektorsrad?

ETISKA ASPEKTER - dessa skall besvaras efter
litteratursokning/lasning

10a. Etiska konsekvenser

Det kan vara ett etiskt dilemma att anviinda en resurskravande behandling vars effektivitet har
ett otillrdckligt vetenskapligt stod. En fordel i detta fall &r att behandlingen kan provas utan
storre risk for signifikanta och bestdende komplikationer.

Den positiva effekten av SNS som rapporteras i redovisade studier och den dértill kopplade
hoga kostnaden kan innebéra ett etiskt problem 1 en resurssnél situation, i synnerhet om
horisontell prioritering blir nddvindig. Det kan bli nddvéndigt att stélla behovet hos patienter
med fekal inkontinens mot andra patientgruppers behov.

10b. Riskerar andra patientgrupper eller annan vard att trangas undan
till foljd av ett inforande av den nya teknologin?

Behandling med SNS medfor 6kade kostnader da behandlingen séllan ersitter annan, i dag
befintlig behandling. Inom VGR uppskattas behovet till ca 15-20 operationer/ar, det totala
behovet kan inte med sdkerhet 6verblickas. I en oférdndrad klinikbudget kan detta paverka
verksamheten/andra patientgrupper. Behandlingen tar visst operationsutrymme i ansprak, men
detta far anses litet da operationen sker som ett dagkirurgiskt ingrepp i lokalanestesi.

https://www.fou.nu/is/hta vgr/document/report/16441 2009-10-07



Rapport HTA | Effektivitet av sacra... | dokument | HTA-Centrum Sida 7 av 9

ORGANISATIONEN
11a. Nar kan den nya teknologin borja anvandas?

Vid kirurgklinken SU/O har patienter opererats fram till arsskiftet 2008-2009. Organisationen
ar helt uppbyggd och kan starta igen utan dréjsmal.

11b. Anvéands teknologin pa andra sjukhus i VGR eller Sverige?

Ej inom VGR.
Ingreppet utfors regelbundet i Malmo, Danderyd, och Uppsala. Enstaka operationer har gjorts 1
Link6ping. Begransad kdnnedom angaende norra regionen.

11c. Medfor nya teknologin enligt projektgruppen konsekvenser for
personalen?

Nej, det finns redan klar organisation inom SU.

12. Paverkan for andra kliniker eller servicefunktioner pa sjukhuset
eller i 6vriga VGR?

En andel av de patienter vi opererat inom SU har varit remissfall fran 6vriga VGR eller Varberg.

EKONOMI - Dessa skall besvaras efter litteratursokning/lasning
13. Nuvarande kostnader?

SNS ersatter vanligen inte nagon befintlig behandling. Behandlingen foreslas patienter som vid
svikt av medicinsk behandling/sjukgymmnastik som idag inte har ndgra andra alternativ dn
stomioperation.

14. Forvantade kostnader med nya teknologin?

Data fran ekonomienheten, SU/O:
Utredningsbesdk: 2 500

Teststimulering: Operation: 13 400
Operator: 1 500

Mtrl: 27 323

Totalt: 42 223

Permanentinplantation: Operation: 9 000
Operator: 700

Mtrl: 62 700

Totalt: 72 400
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Telefonuppfoljning/instéllning (5 ggr): 315
TOTALKOSTNAD: 117 438 kr/patient

15. Totala kostnadsforandringar?

Se punkten 14.

For 15 patienter/ar: 1. 761.570 kr

16. Finns utrymme for merkostnader inom egen budget?
(verksamhet/omrade/sjukhus)

Sedan érsskiftet 2008-09 finns inga medel for SNS i budget for kirurgklinken SU/O.

17. Finns halsoekonomiska analyser?

Vid granskningen av hélsoekonomisk dokumentation maste sdrskilt podngteras att
effektiviteten av behandlingsmetoden SNS i dessa studier inte bygger pd randomiserade studier
utan fallserier som beskriver effekt fore och efter behandling.

Samtliga fyra granskade artiklar haller god standard utifrdn hédlsoekonomisk, vetenskaplig teori
och metodologi. Dudding et al., 2008 och Brosa et al., 2008 anvénder mest strikt metodik.
Samtliga studier kommer till vdsentligen samma resultat; SNS kostar per QALY 1
storleksordningen 250 000 SEK, forutsatt att behandlingen har effekt: bevisvardet ar 1agt for
studier som belyser behandlingens effektivitet.

OBESVARADE FRAGESTALLNINGAR
18. Viktiga vetenskapliga kunskapsluckor?

Mekanismen for effekten av SNS idr oklar. De tva randomiserade studier som finns pavisar en
effekt hos patienter som svarat positivt pa teststimulering. Kritiken som kan riktas mot dessa
studier kan i en framtida randomiserad studie 6verkommas avseende extern validitet.

En kontrollgrupp bor utformas annorlunda for att utesluta en placeboeffekt. Problemet med
blindning kvarstar dock.

19. Finns det inom er verksamhet intresse for att initiera studier inom
omradet?

Ja. En trolig forutséttning for en studie &r att flera sjukhus med kunskap om metoden ar
intresserade av att delta. Utifran denna analys finns nu en kunskap om studieuppldgg och vi har
problematiserat i avseendet: hur ska en studie 14ggas upp for att kunna resultera i allméngiltiga
svar pd huvudfrdgan. Darmed foreligger mdjligen forutsittningar for att formulera ett
studieprotokoll. Mgjlighet finns att aktualisera fragan i ett skandinaviskt ndtverk for kirurgiska
(kolorektala) studier.
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SAMMANFATTNING
20. Sammanfattning

Metod och mélgrupp: Sacral nervstimulering hos patienter med betydande fekal inkontinens
(minst ett lackagtillfélle/vecka).

Fragestillning: Ar SNS en effektiv och kostnadseffektiv behandling vid fekal inkontinens
jamfort med stoppande behandling med ldkemedel, sjukgymnastik eller ingen behandling?

Studerad patientnytta: En randomiserad studie visar kraftigt reducerat antal lackagetillféllen, en
andra studie visar en marginell korttidseffekt. Den forstndmnde randomiserade studien pévisar
forbattring 1 symptomrelaterad livskvalitet.

Risker: Hudinfektion (2,7-4%); smérta (2,7-28%); elektroddislokation (2,1-8%). Risken for
permanent patientskada forefaller liten.

Etiska aspekter: Den hoga kostnaden ger en undantrangningseffekt och det ar etiskt tveksamt
att anvinda en metod med oklar effektivitet i rutinsjukvard.

Ekonomiska aspekter: Ekonomiska studier pavisar en kostnad/QALY som é&r ca 250-300 kkr,
om effektiviteten &r sa stor som fallserier rapporterar i studier fore — efter.

Samlad bedomning av evidensldget: Inopererad och péslagen stimulator jimfort med patienter
som ej fatt stimulator inopererad ger i en studie betydande sdnkning av antalet
inkontinensepisoder (medelhdgt bevisvirde) medan pakoppling jamfort med frankoppling av en
inopererad stimulator i den andra studien endast ger marginell sdnkning av antalet
inkontinensepisoder (lagt bevisvirde). Sammantaget dr evidenslédget, enligt SBU:s kriterier, for
en effekt av SNS pé fekal inkontinens otillrdckligt (Evidensgrad 4).

Behandlingseffekten ar svarstuderad dd den viktigaste utfallsvariabeln, antal
inkontinensepisoder, dr subjektiv och interventionen inte kan blindas. Detta paverkar
bevisvirdet. Det dr mycket angeldget med kompletterande studier med adekvat utformad
kontrollgrupp.

HTA-Centrum

Roda Stréket 8

413 45 GOTEBORG
Tel: 031-342 15 56

E-post: hta-centrum@vgregion.se
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Bilaga 1

Utfallsmatt:Inkontinens och QoL..................
Forfattare, ar, land, Studiedesign, antal patienter, bortfall Resultat Kommentarer Bevis
referens nr Interventions- resp. virde
kontrollgrupp
Tjandra et al., 2008, RCT. SNS mot konservativ beh. Kontrollgruppen: Intern validitet Medel-
Australien, Ref Nr 21. Endast patienter som inte svarade begrinsas av att SNS hogt
pé konservativ behandling (= Wexnerscore: metoden inte gar att

kontroll-armens behandling)
inkluderades.

120 patienter. Wexnerscore >12.
Permanent SNS = 53 pat.
Kontrollgrp = 60 pat. Inga basala
skillnader mellan grupperna, mer in
diskret for Wexnerscore (SNS ngt
simre).

Effektmatt: Wexnerscore, antal
inkontiensepisoder (inkontinens-
dagbok), FIQL, SF-12. I SNS
gruppen: Anorektal manometri.

Bortfall: Inget ytterligare bortfall
rapporteras. Uppfoljning 3, 6 och 12
manader.

15,2 vid inklusion; 14,1
efter 12 man (ns).
Antalet

inkontiensepisoder /vecka:

9,2 vid inklusion; 9,4 efter
12 man (ns).

SF-12 (physical health):
39,3 vid inklusion; 40,5
efter 12 mén (ns).

SF-12 (mental health):
45,4 vid iklusion; efter 12
man 48,2 (ns).

FIQL: 4 dominer; alla
oforiandrade.

SNS-gruppen:

Wexnerscore:

16 vid inklusion; 1,2 efter
12 méan (P<0,0001).
Antaletinkontiensepisoder
/ vecka: 9,5 vid inklusion;
2,9 efter 12 man
(P<0,0001).

blinda och att
utfallsvariabeln “antal
inkontinensepisoder”
ar subjektiv och
skattas av patienten
sjalv.

Extern validitet
begrinsas av att
selektionen av
patienter ir daligt
dokumenterad.

HTA-centrum
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Utfallsmatt:Inkontinens och QoL..................

Forfattare, ar, land,
referens nr

Studiedesign, antal patienter, bortfall

Resultat
Interventions- resp.
kontrollgrupp

Kommentarer

Bevis
virde

SF-12 (physical health):
39,8 vid inklusion; 42,2
efter 12 man (ns).

SF-12 (mental health):
45,2 vid inklusion; 49,2
efter 12 man (ns).
Forbiittrad mental hilsa
regisrerades vid 3 och 6
méanader.

FIQL: samtliga 4
domiiner forbittrade jmfr
inklusionen (P<0,0001 for
alla 4 doméner).

Anorektal manometri:
inga skillnader
observerade.

Leroi et al., 2005,
Frankrike, Ref Nr
12.

RCT, implanterade patienter.
Dubbelblind, X-over.

34 patienter
permanentimplanterade.
Randomisering till elektrisk
stimulering ON eller OFF efter en
postimplantations period pa ca 1-3
manader. Varje lige (ON eller OFF)

Frekvens av inkontinens-
episoder: Reduktion med
90% under ON och med
75% under OFF.
Incontinensscore: Kraftigt
forbittrad av
implantation. Ej stat
skillnad vid ON vs OFF.
Subjektiv forbittring:

Forsok till blindning
misslyckas pga att SNS
tekniken ir for svar att
blinda.

Studien presenterar
endast korttidsresultat
efter 1 +1 mén.

HTA-centrum



Bilaga 1

Utfallsmatt:Inkontinens och QoL..................

Forfattare, ar, land,
referens nr

Studiedesign, antal patienter, bortfall

Resultat
Interventions- resp.
kontrollgrupp

Kommentarer

Bevis
virde

provades 2 manader. Direfter valde
patienten onskat léige.

Effektmatt: Frekvens av
inkontinensepisoder,
incontinensscore (CCCSS),
anorektal manometri. QOL (FIQL)
utvirderades inte under X-over
perioden, utan efter denna.

Bortfall: 7/34 patienter (=21%
bortfall).

89% forbittrades under
ON vs 63% under OFF.

I slutet av X-over foredrog
18 patienter ON vs 6
patienter OFF.

Anorektal manometri:
Signifikant 6kning av
kniptrycket under biade
ON och OFF.

HTA-centrum
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Utfallsmitt:...Komplikationer.....................

Forfattare, ar, land, Studiedesign, antal patienter, bortfall Resultat Kommentarer Bevis

referens nr Interventions- resp. virde
kontrollgrupp

Dudding et al., 2008, 87%

Storbritannien, Ref
Nr 4.

Ekonomisk studie
n=70

permanentinplanterades.

Overall complicationrate:
20,8%. 4% infektioner (=
2 patienter. En beh med
antiobiotika; en med
explantation).

2,1% dislokation.

10% fick

revisionskrivande smaérta.

4,2% byte pga felaktig

apparaur.
Hetzer et al., 2006, Ekonomisk studie 92%
Schweiz, Ref Nr 8. n=36 permanentinplanteras.

Ca 2,7% infektioner
under testfasen och ca
2,7% efter

permanentinplantationen.

Ca 2,7% dislokation
under testfasen och 8%
under permanentfasen.

Smirta: 2,7% under
testfasen och 2,7% under




Bilaga 1

Utfallsmitt:...Komplikationer.....................
Forfattare, ar, land, Studiedesign, antal patienter, bortfall Resultat Kommentarer Bevis
referens nr Interventions- resp. virde
kontrollgrupp
permanentfasen.

Annat skil elektrodbyte:
testfas: 8,3%
Permanentfas: 8,3%

Munoz-Duyos et al.,
2008, Spanien, Ref
Nr 20.

Ekonomisk studie
n=47

58% av PNE:s var
framgangsrika.

5% av PNE fallerade pga
tekniska problem.

Permanentfas:

Overall: 19
komplikationer pa 14
patienter = 48% fick
nagon komplkation.

Smarta: 28%

Aterfall av inkontinens:
20% (14%
omprogrammerades med
framgang).

Accidentellt avbrott av
stim: 10%.
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Utfallsmatt:...Ekonomi

Forfattare, ar, land,
referens nr

Studiedesign, antal patienter, bortfall

Resultat
Interventions- resp.
kontrollgrupp

Kommentarer

Bevis
virde

Klassikt hilsoekonomiskt modellarbete

Far fram kostnad per QALY

HE analys, som inte ar

Brosa et al., 2008, Utgér fran en behandlingsalgoritm €22 195 resp. 16 181 (de tvd | baserat pa prospektiv

Spanien, Ref Nr 2. Har satt tiden for arbetet till 5 &r for patientgrupperna). Den randomiserad studie av
samtliga utfall spanska godtagna nivéan for en | behandlingseffekten.
Anvént endast direkta medical costs QALY ér cirka €35 000, och | Réknar fram
Berédknat kostnad per QALY men dven | anger att chansen for att SNS | storleksordning “’kostnad
per symtomfritt ar ska vara kostnadseftektiv ar per QALY ”, som &r rimlig i
Berdknat budget impakt — en strikt mellan 98-81%. ett svenskt perspektiv.
ekonomisk virdering som igen av de Koncis diskussion, didr man
ovriga gjort sarskilt papekar bristen pa
Jamfort utan SNS eller med SNS héllfasta uppgifter om
Virderat utfall var 6:¢ mén kostnader for faekal
Definierat tvd patientgrupper dvs med inkontinens 1 sig, dvs
eller utan skadad sfinkter svarigheten att berdkna
Korttidseffekt av SNS har anvénts fr en tillkommande kostnader for
review (NICE 2004) behandlingsalternativ.
Sensitivitetsanalys anvénds
Microcosting fran 2 experter pd omradet.
Vedertagna vetenskapliga metoder har
anvants

Dudding et al., 2008, Ett kliniskt material ddr det troligen Gjort sensitivitetsanalyser och | Har en fyllig och

Storbritannien, Ref
Nr 4.

fanns inkl kriterier, men exklusions
kriterier dr inte angivna.

Har anvént 2 stegs forfarande; forst
perkutan stimulering och for de som
svarade enl. tydlig definition, dérefter
permanent SNS.

Bedomt kliniskt och subjektivt utfall med

resultatet dr under NICE
hogsta niva (NICE max 30 000
GBP)

Kostnad per QALY pa 25 070
GBP for SNS, vilket maste
uppfattas vara inom de grinser
vi anvénder.

kompetent diskussion
av sina
hilsoekonomiska
resultat, utifran en
metodologisk
synvinkel, resultat.
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Utfallsmatt:...Ekonomi

Forfattare, ar, land,
referens nr

Studiedesign, antal patienter, bortfall

Resultat
Interventions- resp.
kontrollgrupp

Kommentarer

Bevis
virde

tydliga kriterier men inte angivit
tidpunkter helt entydigt.

Valt samhéllssperspektiv. Uppgifter om
medical costs kom fran nationell taxa
(GB). Behandlingskostnader efter
misslyckad SNS medtagna.

Tagit med kostnader for
“komplikationer” av behandling
Beriknat kostnader for arbetsoférméga
utifrdn modell.

Berdknat i modell kostnader for
personlig assistens (bra).

Beriknat kostnad per livskvalitetsjusterat
levnadsar.

Hetzer et al., 2006,
Schweiz, Ref Nr 8.

Kliniskt material med tydliga inkl och
exkl kriterier

Anvint 2 stegs forfarande (se Dudding
ovan)

Bedomt kliniskt och subjektivt utfall med
tydliga kriterier vid bestdmda tidpunkter.
Valt sjukhusetsperspektiv, och anvént det
egna sjukhusets ”priser” alt. Kostnader
(ej helt klart men verkar underforstétt).
Behandlingskostnader efter misslyckad
SNS ej medtagna.

Jamfort SNS kostnader med kostnader 1
egna sjukhuset for frimre sfinkterplastik
och med konservativ behandling, stomi

Konservativ behandling
ar och forblir "billigast”,
SNS dérnist men med lag
underhallskostnad.
Gracilisplastik dyrare
forsta aret och tar inte
igen over tid. Slutligen ar
stomi lika dyrt som SNS
forsta aret, men okar
sedan kontinuerligt 6ver
tid, som forvéantat med
mkt hoga kvarstaende
kostnader for forband.
Berdkand kostnad for SNS

Resonerar kring QoL
“priset”.




Bilaga 1

Utfallsmatt:...Ekonomi

Forfattare, ar, land, Studiedesign, antal patienter, bortfall Resultat Kommentarer Bevis
referens nr Interventions- resp. virde
kontrollgrupp

resp. gracilisplastik. 15 345 € forsta aret och arligen

Berdknat kostnader for alla i steg 1 samt | ddrefter 997€, d4ven utan

de som genomgitt steg 2 . formell QALY berédkning

Anvint kostnader 1 en publikation 1998 | verkar for mig helt rimlig (se

och berdknat hur mkt mer det kostar nu” | ovan).

enl. ett vedertaget sitt.

Berdknat underhallskostnader i 20 ar for

de fyra alternativa behandlingarna.

Inte berdknat kostnad per

livskvalitetsjusterat levnadsar.
Munoz-Duyos et al., Kliniskt material med tydliga inklusions- | Kostnad per QALY Anger QALY men

2008, Spanien, Ref
Nr 20.

och exklusionskriterier

Anvint 2 stegs forfarande.

Bedomt kliniskt och subjektivt utfall med
tydliga kriterier vid bestdmda tidpunkter,
dven ganska ldng uppfoljning.

Valt sjukhusetsperspektiv, och anvént det
egna sjukhusets “’priser” alt. kostnader.
Beriknat kostnader for alla i steg 1 samt
de som genomgatt steg 2.

Modellanalys jfr med tidigare
behandlingsalgoritm och berdknat
kostnadsokningen .

Satt kostanden i relation till utfall av
behandlingen.

Beréknat kostnad per

livskvalitetsjusterat levnadsar.

16 181 €, vilket 4ven 1
Sverige brukar anses som
en helt acceptabel
summa.

detta dr nog inte riktigt
korrekt eftersom det
begreppet hinsyftar pa
EuroQol inte SF-36,
vilket tycks vara det
anvianda QoL
instrumentet.




Bilaga 2
Redovisa exkluderade artiklar efter bibliotekets sortering enligt principerna i bifogad tabell.

nr

Studie

Anledning till exklusion

1 | Altomare, 2004 Annan outcome in enligt PICO. Patientserie. Bristande extern validitet.
Dubbelrapport av inkluderad artikel #21.
3 | Chan, 2008
Patientserie. Bristande extern validitet.
5 | Faucheron, 2006
Patientserie. Bristande extern validitet.
6 | Gourcerol, 2007
Patientserie. Bristande extern validitet.
7 | Hetzer, 2007
Subgruppsanalys. Patientserie. Bristande extern validitet.
9 | Holzer, 2007
Review.
10 | Jarrett, 2004a
Patientserie. Bristande extern validitet.
11| Jarrett, 2004b
Patientserie. Bristande extern validitet.
13 | Matzel, 2004
Patientserie. Bristande extern validitet.
14 | Melenhorst, 2007
Dubbelrapport av # 14. Patientserie. Bristande extern validitet.
15 | Melenhorst, 2008
Annan jimforelse. Annan patientgrupp.
16 | Meurette, 2008
Annat outcome in enligt PICO. Bristande extern validitet.
17 | Michelsen, 2008
Annat outcome in enligt PICO.
18 | Michelsen, 2006
Review.
19 | Mowatt, 2007
Patientserie. Bristande extern validitet. Dubbelrapport # 14 och 15.
22 | Uludag, 2004

HTA-centrum 2008-11-18



Bilaga 3: Litteratursokningsprocessen

PICO:

P = Vuxna patienter med fekal inkontinens eller dubbelinkontinens oavsett etiologi

I = Sakralnervstimulering (SNS)

C = Endera eller bada av stoppande likemedel och sjukgymnastik, eller ingen behandling

O = Validerade patientrapporterade symtom eller symtomscore, arbetsforméga, hélsorelaterad
livskvalitet, kostnadseffektivitet

Fokuserad fraga:

Ar SNS en effektiv och kostnadseffektiv behandling vid fekal inkontinens jimfort med
stoppande behandling med likemedel, sjukgymnastik eller ingen behandling?

6a) Sokstrategi
PubMed 2008-12-05, senaste uppdatering gjord 2009-08-27

SNS OR sacral nerve stimulation OR "Electrodes, Implanted"[Mesh] OR sacral
neuromodulation OR "Electric Stimulation Therapy"[Mesh]

AND

fecal incontinence OR faecal incontinence OR anal incontinence

AND

English[lang] OR Danish[lang] OR Norwegian[lang] OR Swedish[lang]

Sammanlagt
334 triffar

Dessutom gjordes en kompletterande sokning med fokus pa ekonomi. Inget nytt identifierades
som inte framkom vid de andra sdkningarna.

Cochrane 2008-12-05, senaste uppdatering gjord 2009-08-27

(fecal OR faecal OR anal) incontinence
AND
SNS OR sacral nerve stimulation OR sacral neuromodulation

32 triffar
9 Cochrane reviews, 1 Other reviews, 11 Clinical trials, 7 Technology assessments, 4
Economic evaluations



CRD 2008-12-05, senaste uppdatering gjord 2009-08-27
SNS OR sacral nerve stimulation OR sacral neuromodulation
34 traffar

Sokning har dven gjorts i de nationella HT A-databaserna i de skandinaviska liinderna;
SBU, Kunnskapssenteret och Sundhedsstyrelsen. Inget nytt identifierades.

Referenslistor:
19 traffar

b) Exklusions- och inklusionskriterier for artiklar:

- Kontrollgrupp ska finnas. Fallserier (jimforelse fore/efter) kan inkluderas om extern kvalitet
ar god (0-1 p enligt mall for observationsstudier).

Inga fallrapporter eller icke-systematiska dversiktsartiklar.

- Enbart studier med >20 patienter inkluderas.

¢) Limitering:

Spréak: engelska, svenska, norska, danska



6d) Urvalsprocessen:

419
traffar 1 PubMed, Cochrane, referenslistor etc.

39 380
av dessa lastes i fulltext av sorterades bort av biblioteket
biblioteket Se kommentar nedan.
22 17
skickades vidare till HTA-gruppen sorterades bort av biblioteket
Se kommentar nedan.
6 16
slutligt urval artiklar som HT A-rapporten exkluderades av gruppen.
baseras pa. Redovisas i bilaga 2
Redovisas i bilaga 1

Kommentar till bortsortering/exkludering:

1. Fel @mne 68 7. Fel studietyp/metod 132
2. Fel inriktning 33 8. Fel sprik 1

3. Fel P 25 9. Dubblett 50
4. Fel I 82

5.FelC 3

6. Fel O 3



e) Referenslistor
Inkluderade studier:

2. Brosa M, Muiioz-Duyos A, Navarro-Luna A, Rodriguez JM, Serrano D, Gisbert R,
Dziekan K, Segu JL.

Cost-effectiveness analysis of sacral neuromodulation (SNM) with Interstim for
fecal incontinence patients in Spain.

Curr Med Res Opin. 2008 Mar;24(3):907-18. Epub 2008 Feb 14.

4. Dudding TC, Meng Lee E, Faiz O, Parés D, Vaizey CJ, McGuire A, Kamm MA.
Economic evaluation of sacral nerve stimulation for faecal incontinence.
Br J Surg. 2008 Sep;95(9):1155-63.

8. Hetzer FH, Bieler A, Hahnloser D, Lohlein F, Clavien PA, Demartines N.
Outcome and cost analysis of sacral nerve stimulation for faecal incontinence.
Br J Surg. 2006 Nov;93(11):1411-7.

12. Leroi AM, Parc Y, Lehur PA, Mion F, Barth X, Rullier E, Bresler L, Portier G,
Michot F; Study Group.

Efficacy of sacral nerve stimulation for fecal incontinence: results of a

multicenter double-blind crossover study.

Ann Surg. 2005 Nov;242(5):662-9.

20. Muiioz-Duyos A, Navarro-Luna A, Brosa M, Pando JA, Sitges-Serra A, Marco-Molina
C.

Clinical and cost effectiveness of sacral nerve stimulation for faecal

incontinence.

Br J Surg. 2008 Aug;95(8):1037-43.

21. Tjandra JJ, Chan MK, Yeh CH, Murray-Green C.

Sacral nerve stimulation is more effective than optimal medical therapy for
severe fecal incontinence: a randomized, controlled study.

Dis Colon Rectum. 2008 May;51(5):494-502. Epub 2008 Feb 16.

Exkluderade studier:

1. Altomare DF, Rinaldi M, Petrolino M, Ripetti V, Masin A, Ratto C, Trerotoli P,
Monitillo V, Lobascio P, De Fazio M, Guglielmi A, Memeo V.

Reliability of electrophysiologic anal tests in predicting the outcome of sacral
nerve modulation for fecal incontinence.

Dis Colon Rectum. 2004 Jun;47(6):853-7. Epub 2004 Apr 19.

3. Chan MK, Tjandra JJ.
Sacral nerve stimulation for fecal incontinence: external anal sphincter defect

vs. intact anal sphincter.
Dis Colon Rectum. 2008 Jul;51(7):1015-24; discussion 1024-5. Epub 2008 May 17.

5. Faucheron JL, Bost R, Duffournet V, Dupuy S, Cardin N, Bonaz B.
Sacral neuromodulation in the treatment of severe anal incontinence. Forty
consecutive cases treated in one institution.

Gastroenterol Clin Biol. 2006 May;30(5):669-72.



6. Gourcerol G, Gallas S, Michot F, Denis P, Leroi AM.

Sacral nerve stimulation in fecal incontinence: are there factors associated with
success?

Dis Colon Rectum. 2007 Jan;50(1):3-12.

7. Hetzer FH, Hahnloser D, Clavien PA, Demartines N.

Quality of life and morbidity after permanent sacral nerve stimulation for fecal
incontinence.

Arch Surg. 2007 Jan;142(1):8-13.

9. Holzer B, Rosen HR, Novi G, Ausch C, Holbling N, Schiessel R.
Sacral nerve stimulation for neurogenic faecal incontinence.
Br J Surg. 2007 Jun;94(6):749-53.

10. Jarrett ME, Mowatt G, Glazener CM, Fraser C, Nicholls RJ, Grant AM, Kamm MA.
Systematic review of sacral nerve stimulation for faecal incontinence and

constipation.
Br J Surg. 2004a Dec;91(12):1559-69. Review.

11. Jarrett ME, Varma JS, Duthie GS, Nicholls RJ, Kamm MA.
Sacral nerve stimulation for faecal incontinence in the UK.
Br J Surg. 2004b Jun;91(6):755-61.

13. Matzel KE, Kamm MA, Stésser M, Baeten CG, Christiansen J, Madoff R, Mellgren
A, Nicholls RJ, Rius J, Rosen H.

Sacral spinal nerve stimulation for faecal incontinence: multicentre study.

Lancet. 2004 Apr 17;363(9417):1270-6.

14. Melenhorst J, Koch SM, Uludag O, van Gemert WG, Baeten CG.

Sacral neuromodulation in patients with faecal incontinence: results of the first
100 permanent implantations.

Colorectal Dis. 2007 Oct;9(8):725-30. Epub 2007 May 17.

15. Melenhorst J, Koch SM, Uludag O, van Gemert WG, Baeten CG.

Is a morphologically intact anal sphincter necessary for success with sacral
nerve modulation in patients with faecal incontinence?

Colorectal Dis. 2008 Mar;10(3):257-62. Epub 2007 Oct 19.

16. Meurette G, La Torre M, Regenet N, Robert-Yap J, Lehur P.

Value of Sacral Nerve Stimulation in the treatment of severe faecal incontinence:
A comparison to the Artificial Bowel Sphincter.

Colorectal Dis. 2008 Jul 15. [Epub ahead of print]

17. Michelsen HB, Christensen P, Krogh K, Rosenkilde M, Buntzen S, Theil J,
Laurberg S.

Sacral nerve stimulation for faecal incontinence alters colorectal transport.

Br J Surg. 2008 Jun;95(6):779-84.

18. Michelsen HB, Buntzen S, Krogh K, Laurberg S.

Rectal volume tolerability and anal pressures in patients with fecal incontinence
treated with sacral nerve stimulation.

Dis Colon Rectum. 2006 Jul;49(7):1039-44.



19. Mowatt G, Glazener C, Jarrett M.
Sacral nerve stimulation for faecal incontinence and constipation in adults.
Cochrane Database Syst Rev. 2007 Jul 18;(3):CD004464. Review.

22. Uludag O, Koch SM, van Gemert WG, Dejong CH, Baeten CG.
Sacral neuromodulation in patients with fecal incontinence: a single-center

study.
Dis Colon Rectum. 2004 Aug;47(8):1350-7.

Ovrigt:

Nelson RL. Epidemiology of fecal incontinence.
Gastroenterology. 2004 Jan;126(1 Suppl 1):S3-7.
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Vastra Gotalandsregionen, Sahlgrenska Universitetssjukhuset

HTA-centrum

Vad ar HTA?

HTA star for Health Technology Assessment — en systematisk granskning av den vetenskapliga
dokumentationen for en metod eller teknologi inom hélso- och sjukvirden. Avsikten med ett
HTA-projekt &r att viardera en viss teknik eller metod avseende.

o  Effekten i form av patientnytta och risker
o  Etiska aspekter

e Organisatoriska aspekter

o  Kostnader

Fraga fran verksamhet/ledning

Huvudprocess

Kvalitets- 1 Stéaprocess
sékringsprocy HTA
- T i verksamheter i VG HTA-centrum
Kvalitetssakrings-| HTA-kompetens:
grupp Bibliotek
/ D— Ekonomi
Statistik
— Rad, stod,
feedback

Kvalitetssakrat
beslutsunderlag

Christina Bergh, professor, HTA-chef
HTA-centrum

Y . HTA-centrum
VASTRA Sahlgrenska Universitetssjukhuset
GOTALANDSREGIONEN 2009-10-26

V SAHLGRENSKA UNIVERSITETSSJUKHUSET





		Vad är HTA? 

		Christina Bergh, professor, HTA-chef HTA-centrum 
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