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Sammanfattning

Hyperbar syrgasbehandling (HBOT, ibland kallad tryckkammarbehandling) har anvants i snart
tre kvarts sekel. | Helsingborg har verksamheten bedrivits sedan bdrjan av 1980-talet, har
behandlas endast elektiva patienter.

Hyperbar syrgasbehandling har anvants och anvands vid ett stort antal olika
sjukdomstillstand. Indikationen for denna terapi ar oomtvistad avseende vissa akuta tillstand
som dykarsjuka, kolmonoxid- och rokgasférgiftningar med flera.

For andra sjukdomstillstand av mer elektiv natur har terapin anvants som adjuvant
behandling i kombination med konventionell standardterapi. Detta galler till exempel
diabetesfotsar (DFU), stralningsorsakad vavnadsdod i ben (osteonekros, ORN) och
inflammation i urinblasa/andtarm (cystit/proktit). Den vetenskapliga tillforlitligheten
(evidensgraden) avseende patientnyttan for de elektiva sjukdomstillstanden dr mindre
tydlig.

Sedan Covid-19 pandemin har HBOT prévats pa denna indikation.

Bara under det senaste decenniet har det publicerats ett antal sammanstallningar i amnet pa
bade internationell (se exempelvis NHS England 2019, Korngr 2019 (norska Folkehelse-
instituttet), Health Quality Ontario 2017, Inst fir Qualitdat und Wirtschaftlichkeit im Gesund-
heitswesen 2016, Kranke 2015 (Cochrane), nationell (SBU 2016a-c) och regional niva (Rydén
2010, Svanell 2014). Den senaste sammanstallningen fran HTA Syd publicerades for drygt ett
ar sedan (HTA Syd 2019).

Syftet med foreliggande genomlysning ar att identifiera och sammanstalla relevanta veten-
skapliga artiklar publicerade sedan féregaende sokdatum och med en enkel analys for att
bedoma om evidenslaget for behandling med HBOT vid ovannamnda tillstand forandrats.

Endast ett mycket begransat antal nya artiklar med originaldata och relevant studiedesign
samt ett nagot storre antal systematiska dversikter har publicerats under perioden efter HTA
Syds senaste sammanstallning. Den enkla analysen av dessa publikationer férandrar inte
tidigare beddmning att

e Sidkra slutsatser om effektiviteten vid behandling av diabetiska fotsar med HBOT e;j
kan dras.

e Detinte finns stod for effekt av HBOT for profylax eller behandling av
osteoradionekros.

e Det finns stod for effekt av HBOT for behandling av stralningsinducerad cystit och
proktit.

e Den begrdnsade publicerade kunskapsbasen for HBOT:s roll vid covid-19 goér att
denna inte ar bedémbar.

En metodologisk reservation maste dock goras da en systematisk och formaliserad HTA-
massig kvalitetsgranskning inte har genomforts, se nedan.



Material och metoder

Utifran det PICO som HTA Syd tagit fram (se appendix 1) genomfdrdes litteratursdkningar
den 19-22 januari 2021 i féljande databaser: Medline, Embase, PubMed, Cinahl och
Cochrane Library. Sokstrategierna var desamma som anvandes vid foregaende
sammanstallning fran HTA Syd (2019), kompletterade med en sokstrategi for HBOT vid covid-
19. Vidare har uppdaterande sokningar gjorts avseende pagaende studier, HTA-rapporter,
riktlinjer och pagaende systematiska oversikter. PRISMA-flodesdiagram samt detaljerad
information om sokstrategier och databaser aterfinns i appendix 2. Dar redovisas dven
resultatet av s6kningarna efter annu ej publicerade studier och artiklar.

Resultatet sallades inledningsvis pa titel- och abstractniva, med paféljande
relevansbeddmning (lokalt modifierad fran SBU 3.0 (SBU 2020), se appendix 3).

Sakkunniga fran professionen har inte deltagit i arbetet. Sdledes har ndgon systematisk
formaliserad HTA massig kvalitetsgranskning inte genomforts. Ej heller ar nagon utvardering
av etiska, organisatoriska eller hdalsoekonomiska aspekter genomférd.

Resultat

Relevant litteratur — publicerad efter HTA Syds senaste sammanstallning 2019 —
sammanfattas har, indelad efter diagnos och publikationstyp. Efter sammanstallningen foljer
en enkel analys.

Diabetesorsakade fotsar

Fotsar vid diabetes ar ett betungande problem for drabbade och deras anhoriga, och innebar
aven en belastning for sjukvarden ur saval ett organisatoriskt som ett halsoekonomiskt
perspektiv. Hyperbar syrgasbehandling som adjuvant behandlingsmetod ar etablerad. Dock
ar dess evidensbaserade terapeutiska plats inte sakerstalld.

Den uppdaterande litteratursékningen resulterade i sju nytillkomna artiklar efter
relevansgranskning. Av dessa ar fyra systematiska dversikter, tva ar kliniska riktlinjer
baserade pa systematiska 6versikter och en ar en RCT (randomiserad kontrollerad studie). En
riktlinje (Rayman 2020) ar en uppdatering.

Systematiska éversikter

Brouwer 2020
Forfattarna har har valt ut studier som enbart inkluderar patienter med diabetesorsakade

fotsar som har perifer karlsjukdom enligt vissa kriterier. En metaanalys av fyra studier visade
farre stora amputationer hos patienter som fatt HBOT. Ingen skillnad sags for mindre
amputationer och mortalitet. Studier pa sarlakning visade motstridiga resultat.
Evidensgradering av fynden gjordes ej i denna systematiska 6versikt, endast
kvalitetsvardering av enskilda studier.

Golledge 2019



Systematisk oversikt av randomiserade studier som rapporterade sarlakning. Forfattarna
fann hogre frekvens sarlakning och mindre risk for amputation hos patienter som behandlats
med HBOT an hos kontroller. Vardering av evidensstyrkan for utfallsmatten utférdes ej, men
forfattarna konstaterar att flertalet av de ingdende studierna hade metodologiska svagheter
beroende pa att de inte var blindade, ingen power-berdkning hade gjorts och oklar
uppfoéljning. Dessutom visade analysen pa risk for publikationsbias for utfallsmattet
sarlakning.

Vas 2020

Denna systematiska 6versikt ligger bakom riktlinjen fran International working group of the
diabetic foot (Rayman 2020). Det dr en uppdatering av en tidigare systematisk oversikt.
Litteratursdkningen omfattar litteratur publicerad mellan juni 2014 och augusti 2018, fyra
RCT:er identifierades i sokningen. For slutsatser, se Rayman 2020 nedan.

Sharma 2021

Detta ar den senast publicerade systematiska dversikten med RCT:er och icke
randomiserade, jamférande kliniska studier i amnet. Den rapporterar de poolade
effektmatten som metaanalyser. Resultaten av dessa kan tolkas som motstridiga. HBOT ar av
godo som adjuvant terapi vid DFU avseende sarldakning och stérre amputationer, men inte
avseende mindre amputationer, och ej heller for mortalitet eller reduktion av relativ saryta.
Nagon vetenskaplig tillforlitlighetsbedomning av data har inte gjorts. Till foljd av
identifierade metodologiska tillkortakommande i de ingdende studierna poangteras att
generalisering av analysen ska goras med forsiktighet.

Kliniska riktlinjer baserade pa systematiska 6versikter

Conte 2019

Denna kliniska riktlinje kommer fran Society of Vascular Surgery (USA) och European Society
of Vascular Surgery. En genomgang av litteraturen i en systematisk oversikt resulterar i
slutsatsen att HBOT kan ha en plats vid behandling av neuropatiska diabetesfotsar och
laggradig ischemi, men att HBOT inte férhindrar amputation. Rekommendationen ar:

“Do not offer HBOT to improve limb salvage in CLTI! patients with severe, uncorrected
ischemia (eg, WIfI? ischemia grade 2/3).”

Evidensgraden bedéms som mattlig.

Rayman 2020
Detta ar en uppdatering av riktlinjen fran International working group of the diabetic foot
(IWGDF). Rekommendationen ar oférandrad:

“Consider the use of systemic hyperbaric oxygen therapy as an adjunctive treatment in
nonhealing ischaemic diabetic foot ulcers despite best standard of care.”

Evidensgraden bedéms som lag/mattlig. Forfattarna konstaterar att litteraturen utmarks av
motstridiga resultat fran kontrollerade studier och att det finns en betydande heterogenitet i

1 CLTI=Critical limb-threatening ischemia
2 WIfl=Wound ischemia foot infection.



inklusionskriterier och patientmaterial. Den systematiska éversikt som denna riktlinje
baseras pa ar ocksa separat publicerad, se Vas 2020 ovan.

RCT

Kumar 2020

| en indisk studie randomiserades 60 patienter till HBOT plus standardbehandling (n=30) eller
sham plus standardbehandling (n=30). Hos gruppen som fick aktiv behandling ldkte saren
hos 22/28 patienter utan kirurgi, jimfért med 0/26 i kontrollgruppen, p=0.001. Aven
amputationer var vanligare i kontrollgruppen, den statistiska signifikansen av detta ar dock
oklart beskriven. Bortfallet i studien var 20% (6/30) och kontextens giltighet for svenska
forhallanden kan ifragasattas.

Osteoradionekros
Tre artiklar bedomdes relevanta i den uppdaterande sokningen: en Cochranerapport, en
systematisk 6versikt och en RCT.

Cochranerapport

El-Rabbany 2019

Denna genomgang av litteraturen avser interventioner som syftar till att forhindra utveckling
av osteoradionekros (ORN) hos patienter som genomgatt stralbehandling av huvud-
halsomradet. Endast tva kontrollerade studier som anvant HBOT identifierades och de var
for sma och hade for dalig kvalitet for att nagon slutsats skulle kunna dras.

Systematisk dversikt

Ferreira 2020

Denna systematiska 6versikt har undersokt litteratur om anvandning av HBOT vid
benrekonstruktion. Forfattarna fann endast fallbeskrivningar, fallserier och retrospektiva,
okontrollerade studier. Aven om positiva resultat rapporterats var studierna alltfér
heterogena for att nagra slutsatser skulle kunna dras.

RCT

Shaw 2019

Brittisk studie dar patienter som stralbehandlats i huvud-halsomradet och skulle genomga
tandkirurgi randomiserades till antingen HBOT, klorhexidinskéljning och antibiotika eller
enbart klorhexidin och antibiotika. Studien var 6ppen, utom for det primara utfallsmattet
forekomst av ORN som bedémdes blindat pa fotografier och réntgenbilder. Frekvensen av
ORN var lag i studien utan skillnad mellan grupperna. Bortfallet var stort, sarskilt i HBOT-
armen. Forfattarna drar slutsatsen att HBO-behandling ar onédig pa denna indikation.

Cystit/proktit

Tre artiklar bedomdes relevanta i den uppdaterade sékningen: en HTA-rapport fran Norge,
en systematisk 6versikt och en riktlinje. Den systematiska 6versikten (Yuan 2020) bedémdes
dock vara av otillracklig kvalitet och tas darfor inte upp har.

HTA-rapport
Dalsbg 2020 (Folkehelseinstituttet)



Denna HTA-rapport ar en férenklad metodutvardering fran Norge av effekten av HBOT pa
stralningsinducerad cystit. Tva sma randomiserade kontrollerade studier identifierades; en
nordisk multicenterstudie som jamfér med oklar standardbehandling och en kinesisk som
jamfor med blasinstillation av hyaluronsyra. Ingen av studierna var blindad och
sammanvagning av data utférdes ej. Den nordiska studien rapporterades i HTA Syds
sammanstallning fran 2019. Den norska HTA-rapportens slutsatser ar att HBOT jamfort med
standardbehandling troligen ger forbattring i livskvalitet och av urinvdagssymtom, och liten
eller ingen forbattring av smartor. Evidensgrad beddms vara 1ag till medel. Forfattarna finner
vidare att det ar osdakert om det ar nagon skillnad i effekt mellan HBOT och hyaluronsyra,
evidensgrad mycket Iag. En hdlsoekonomisk utvardering visade att kostnaden per patient var
116 010 NOK, budgetpaverkan éver fem ar var 16 010 133 NOK.

Klinisk riktlinje
Paquette 2018

Guideline fran American society of colon and rectum surgeons. Den baseras pa
litteratursokning, dock ingen systematisk dversikt. Rekommendationen ar:

“Hyperbaric oxygen therapy is an effective treatment modality to reduce bleeding in patients
with CRP3. Grade of Recommendation: Strong recommendation based on moderate-quality
evidence, 1B.”

Man konstaterar ocksa att HBOT ar en dyr behandling som inte ar tillganglig for alla.

Covid-19
Endast fallbeskrivningar och begransade fallserier ar publicerade, totalt omkring 100
patienter.

Enkel analys

Diabetiska fotsar

Den nytillkomna litteraturen forandrar inte den allmant féorekommande bedémningen,
vilken delas av HTA Syd, att litteraturen ar divergerande och domineras av studier med hog
risk for systematisk snedvridning. Sdkra slutsatser om effektiviteten vid behandling av
diabetiska fotsar med HBOT kan ej dras. Men det skulle kunna framhallas att vissa
publicerade systematiska dversikter identifierar positiva behandlingseffekter av hyperbar
syrgasbehandling vid DFU.

Osteoradionekros
Den nytillkomna litteraturen férandrar inte bedémningen att det inte finns stdd for effekt av
HBOT for profylax eller behandling av osteoradionekros.

3 CRP= Chronic Radiation Proctitis.



Cystit/proktit

Den nytillkomna litteraturen férandrar inte bedémningen att det finns stod for effekt av
HBOT for behandling av stralningsinducerad cystit och proktit.

Covid-19

Pa grund av den begrdnsade publicerade kunskapsbasen ar HBOT:s roll vid covid-19 inte

bedombar.

For HTA Syd;

Jan Holst, docent, dverldkare, HTA handledare

Folke Johnsson, docent, 6verldkare, HTA handledare
Kristina Arnebrant, filosofie doktor, informationsspecialist
Ranka Steingrimsdottir, informationsspecialist

Karin Sandqvist, informationsspecialist.



Appendix 1

Kliniskt fokuserad fraga

Kan HBOT som adjuvant terapi vara till gagn for patienter med diabetesorsakade fotsar,
osteoradionekros eller stralningsinducerad cystit/proktit jamfort med standardbehandling?

PICO

P; patient

Patient med nagon av diagnoserna DFU, ORN eller cystit/proktit

I; intervention

Helkropps-HBOT

C; comparison

Standardbehandling

O; outcome

DFU: smarta (inkl sjdlvrapporterad), sarlékning, amputation,
amputationsfri 6verlevnad, mortalitet, karlkirurgi (+/-)

ORN: kakkirurgi, lakning, slemhinnetackning, smarta (inkl
sjalvrapporterad), mortalitet, nutrionsparametrar, vikt

Cystit/proktit: sjalvskattningsformular for symptom

Alla: Halsorelaterad livskvalitet

Avgransningar

Godkanda studie-
designer

RCT, jamforande kohortstudier, systematiska oversikter

Patientkategori

Bada konen utan aldersrestriktioner

Antal patienter

>10 patienter i varje arm vid RCT eller jamférande kohortstudier

Uppfoljningstid

Inga restriktioner

Bortfall

>25% bortfall vid uppfoéljning leder till exklusion av studien

Publikationsdatum

Uppdatering fran senaste SBU 2016 (samma sokstrategier och samma
databaser), studier som inkluderades i HTA Syds senaste
sammanstélining fran 2019 har inte tagits med

Sprak

Engelska for originaldata, engelska och nordiska sprak for HTA-
rapporter

Gra litteratur

Har ej beaktats, bortsett fran HTA-rapporter




Appendix 2

PRISMA-flode uppdaterad HBOT-sokning (januari 2021)

Fl6desschemat omfattar sokningar for HBOT och diabetesfotsar, osteoradionekros och cystit/proktit.

Artiklar identifierade via
databassokningar

(n=830)

Artiklar efter exklusion av

dubbletter
(n=519)
Artiklar granskade pa abstractniva Exkluderade artiklar

av informationsspecialister - motsvarade inte PICO:t

(n=519) (n=490)
Artiklar granskade i fulltext av Exkluderade artiklar av HTA Syd

HTA Syd (n=17)
(n=29)

Artiklar inkluderade for enkel
analys

(n=12)

Sokstrategier

De sOkstrategier som anvants i Medline och Pubmed redovisas nedan. Sékstrategierna for HBOT och
diabetesfotsar, osteoradionekros respektive cystit/proktit &r baserade pa de sokstrategier som finns

beskrivna i tre publikationer fran SBU:s upplysningstjanst som publicerades i oktober 2016:

Hyperbar syrgasbehandling av diabetesrelaterade fot- och bensar,
https://www.sbu.se/sv/publikationer/sbus-upplysningstjanst/hyperbar-syrgasbehandling-av-
diabetesrelaterade-fot--och-bensar/

Hyperbar syrgasbehandling av vdvnadsdod i ben orsakad av stralbehandling,
https://www.sbu.se/sv/publikationer/sbus-upplysningstjanst/hyperbar-syrgasbehandling-av-
vavnhadsdod-i-ben-orsakad-av-stralbehandling/

Hyperbar syrgasbehandling av stralningsorsakad cystit och proktit,
https://www.sbu.se/sv/publikationer/sbus-upplysningstjanst/hyperbar-syrgasbehandling-av-
stralningsorsakad-cystit-och-proktit/
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Sokstrategierna i ovriga databaser (Embase via Ovid, CINAHL och Cochrane Library) utgar fran samma

soktrateger, men har anpassats till respektive databas.

HBOT diabetiska fotsar

Medline (via Ovid), resulterade i 56 traffar
#1 exp Diabetic Foot/ 9117
#2 exp Leg Ulcer/ 22876
#3 exp Diabetes Mellitus/ 435008
#4 #2 and #3 9816
#5 #lor#4 9816
#6 diabetic feet.mp. 211
H#7 diabetes.mp. 645720
#8 diabetic.mp. 270956
#9 #7 or #8 717624
#10 leg ulcer.mp. 9616
#11 foot ulcer.mp. 4375
#12 lower extremity ulcer*.mp. 363
#13 chronic wound*.mp. 6392
#14 chronic ulcer*.mp. 3431
#15 #10 or #11 or #12 or #13 or #14 22605
#16 #9 and #15 5590
#17 #6 or #16 5764
#18 #5 or #17 12328
#19 exp Hyperbaric Oxygenation/ 11971
#20 Oxygen/tu [Therapeutic Use] 3348
#21 #19 or #20 15151
#22 hyperbaric oxygenation.mp. 12208
#23 hyperbaric oxygen.mp. 8257
#24 HBO therapy.mp. 752
#25 oxygen therapy.mp. 11710
#26 topical oxygen.mp. 79
#27 #22 or #23 or #24 or #25 or #26 22006
#28 #21 or #27 24642
#29 #18 and #28 428
#30 limit #29 to yr="2019 -Current" 56
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PubMed, resulterade i 60 traffar

Search: ((("Hyperbaric Oxygenation"[Mesh]) OR ("Oxygen/therapeutic use"[Mesh])) OR
((((("hyperbaric oxygenation"[Title/Abstract]) OR ("hyperbaric oxygen"[Title/Abstract])) OR ("HBO
therapy"[Title/Abstract])) OR ("oxygen therapy"[Title/Abstract])) OR ("topical
oxygen"[Title/Abstract]))) AND ((((("diabetes"[Title/Abstract]) OR ("diabetic"[Title/Abstract])) AND
((((("leg ulcer"[Title/Abstract]) OR ("foot ulcer"[Title/Abstract])) OR ("lower extremity
ulcer*"[Title/Abstract])) OR ("chronic ulcer*"[Title/Abstract])) OR ("chronic
wound*"[Title/Abstract]))) OR ("diabetic feet"[Title/Abstract])) OR ((("Leg Ulcer"[Mesh]) AND
("Diabetes Mellitus"[Mesh])) OR ("Diabetic Foot"[Mesh]))) - Saved search Filters: from 2019 -

2021 Sort by: Most Recent

HBOT osteoradionekros
Medline (via Ovid), resulterade i 22 traffar

#1 exp Hyperbaric Oxygenation/ 11971
#2 Oxygen/tu [Therapeutic Use] 3348
#3 #1or #2 15151
H#4 hyperbaric oxygenation.mp. 12208
#5 hyperbaric oxygen.mp. 8257
#6 HBO therapy.mp. 752

#7 oxygen therapy.mp. 11710
#8 topical oxygen.mp. 79

#9 #4 or #5 or #6 or #7 or #8 22006
#10 #3 or #9 24642
#11 exp Osteoradionecrosis/ 1881
#12 exp Radiation Injuries/ 70538
#13 late radiation tissue injury.mp. 15

#14 110r13 1893
#15 #11 or #12 or #13 70541
#16 osteonecrosis.mp. 14681
#17 bone necrosis.mp. 1028
#18 #16 or #17 15265
#19 radiation injury.mp. 7531
#20 irradiat*.mp. 259036
#21 radiation.mp. 618572
#22 radiotherap*.mp. 335578
#23 #19 or #20 or #21 or #22 902513
#24 #18 and #23 798
#25 #14 or #24 2551
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#26 #10 and #25 330

#27 limit #26 to yr="2019 -Current" 22

PubMed, resulterade i 21 traffar

Search: ((((osteonecrosis[Title/Abstract]) OR ("bone necrosis"[Title/Abstract])) AND (((("radiation
injury"[Title/Abstract]) OR ("irradiat*"[Title/Abstract])) OR ("radiation"[Title/Abstract])) OR
("radiotherap*"[Title/Abstract]))) OR (("Osteoradionecrosis"[Mesh]) OR ("late radiation tissue
injury"))) AND ((("Hyperbaric Oxygenation"[Mesh]) OR ("Oxygen/therapeutic use"[Mesh])) OR
((((("hyperbaric oxygenation"[Title/Abstract]) OR ("hyperbaric oxygen"[Title/Abstract])) OR ("HBO
therapy"[Title/Abstract])) OR ("oxygen therapy"[Title/Abstract])) OR ("topical
oxygen"[Title/Abstract]))) - Saved search Filters: from 2019 - 2021 Sort by: Most Recent

HBOT cystit/proktit

Medline (via Ovid), resulterade i 17 traffar
#1 exp Hyperbaric Oxygenation/ 11971
#2 Oxygen/tu [Therapeutic Use] 3348
#3 #1or #2 15151
H#4 hyperbaric oxygenation.mp. 12208
#5 hyperbaric oxygen.mp. 8257
#6 HBO therapy.mp. 752
#7 oxygen therapy.mp. 11710
#8 topical oxygen.mp. 79
#9 #4 or #5 or #6 or #7 or #8 22006
#10 #3 or #9 24642
#11 radiation injury.mp. 7531
#12 irradiat*.mp. 259036
#13 radiation.mp. 618572
#14 radiotherap*.mp. 335578
#15 exp Radiation Injuries/ 70538
#16 #11 or #12 or #13 or #14 or #15 905408
#17 proctitis.mp. or exp Proctitis/ 4478
#18 exp Cystitis/ or cystitis.mp. 14656
#19 pelvis.mp. 65789
#20 tissue injur*.mp. 26055
#21 Pelvis/in [Injuries] 1162
#22 #19 and #20 169
#23 #17 or #18 or #21 or #22 20195
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#24 #16 and #23 2329
#25 #10 and #24 171
#26 limit #25 to yr="2019 -Current" 17

PubMed, resulterade i 17 traffar

Search: ((((((radiation injury[Title/Abstract]) OR (irradiat*[Title/Abstract])) OR

(radiation[Title/Abstract])) OR (radiotherap*[Title/Abstract])) OR ("Radiation Injuries"[Mesh]))
AND (((((("Proctitis"[Mesh]) OR (proctitis[Title/Abstract])) OR ("Cystitis"[Mesh])) OR
(cystitis[Title/Abstract])) OR ("Pelvis/injuries"[Mesh])) OR ((pelvis[Title/Abstract]) AND (tissue
injur*[Title/Abstract])))) AND (((("Hyperbaric Oxygenation"[Mesh]) OR ("Oxygen/therapeutic

use"[Mesh])) OR ((((("hyperbaric oxygenation"[Title/Abstract]) OR ("hyperbaric
oxygen"[Title/Abstract])) OR ("HBO therapy"[Title/Abstract])) OR ("oxygen

therapy"[Title/Abstract])) OR ("topical oxygen"[Title/Abstract])))) Filters: from 2019 - 2021 Sort
by: Most Recent

HBOT covid-19

Soékningar for HBOT och covid-19 utférdes i Medline (via Ovid), Pubmed och Embase (via Ovid) och

genererade totalt 35, 32 respektive 47 traffar. Efter borttagning av dubbletter aterstod 62 unika

traffar, ingen av dessa uppfyllde PICO:t och avgransningarna. Sokstrategier finns redovisade nedan.
Dartill gjordes kompletterande sokningar i Google Scholar (inga relevanta artiklar patraffades) och
preprintdatabaserna BioRxiv och MedRxiv (tva artiklar patraffades, se nedan).

Medline (via Ovid), resulterade i 35 traffar (utford 20210311, sokresultatet begrdnsat till 20210130)

1 exp Hyperbaric Oxygenation/ 12,022
2 hyperbaric oxygenation.mp. 12,260
3 hyperbaric oxygen.mp. 8,284

4 HBO therapy.mp. 754

5 topical oxygen.mp. 82

6 exp COVID-19/ 63,438
7 "covid 19".mp. 107,669
8 exp SARS-CoV-2/ 49,564
9 "sars cov 2".mp. 68,615
10 "severe acute respiratory syndrome coronavirus 2".mp. 11,451
11 "ncov".mp. 1,728
12 "2019 ncov".mp. 1,562
13 "coronavirus".mp. 81,673
14 "cov".mp. 74,424
15 1lor13o0ri14 101,041
16 6or7or8o0r9orl10orllorl2orl13ori4 127,273
17 covid 19.mp. or COVID-19/ 107,669
18 covid 19.mp. 107,669
19 covid 19.ti,ab. 95,426
20 covid 19.mp. or COVID-19/ 107,669
21 lor2or3or4d 14,416
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22 17 and 21 35

23 lor2or3ord4or5 14,467
24 6or7or8o0r9orl10orllorl2orl13oril4 127,273
25 23 and 24 38

26 limit 25 to dt=20190101-20210130 35

PubMed, resulterade i 32 traffar

Search: (("covid 19"[All Fields] OR "covid 19"[MeSH Terms] OR "covid 19 vaccines"[All Fields] OR
"covid 19 vaccines"[MeSH Terms] OR "covid 19 serotherapy"[All Fields] OR "covid 19
serotherapy"[Supplementary Concept] OR "covid 19 nucleic acid testing"[All Fields] OR "covid 19
nucleic acid testing"[MeSH Terms] OR "covid 19 serological testing"[All Fields] OR "covid 19
serological testing"[MeSH Terms] OR "covid 19 testing"[All Fields] OR "covid 19 testing"[MeSH
Terms] OR "sars cov 2"[All Fields] OR "sars cov 2"[MeSH Terms] OR "severe acute respiratory
syndrome coronavirus 2"[All Fields] OR "ncov"[All Fields] OR "2019 ncov"[All Fields] OR
(("coronavirus"[MeSH Terms] OR "coronavirus"[All Fields] OR "cov"[All Fields]) AND

2019/11/01:3000/12/31[Date - Publication])) OR ((((((("COVID-19"[Mesh] OR "SARS-CoV-2"[Mesh]

OR "COVID 19"[All Fields] OR "COVID 2019"[All Fields] OR "COVID*"[All Fields] OR "nCoV"[All
Fields]) OR "severe acute respiratory syndrome coronavirus 2"[All Fields] OR "SARS-CoV-2"[All
Fields]) OR (("novel"[All Fields] OR "new"[All Fields] OR "nouveau"[All Fields] OR "2019"[All
Fields]) AND ("coronavirus*"[All Fields] OR "corona virus*"[All Fields])))))))) AND ("Hyperbaric
Oxygenation"[MeSH Terms] OR "Hyperbaric Oxygenation"[Title/Abstract] OR "hyperbaric
oxygen"[Title/Abstract] OR "hyperbaric"[Title/Abstract] OR "HBO therapy"[Title/Abstract] OR
"HBOT"[Title/Abstract] OR "HBO"[Title/Abstract]) Sort by: Most Recent

Sokningar pa olika HTA-organisationers webbsajter
Sokningar har gjorts pa féljande HTA-organisationers webbsajter:

e SBU —Statens beredning fér medicinsk och social utvardering

e DACEHTA, Danmark

e Folkehelseinstituttet, Norge

e FinOHTA, Finland

e CRD - Centre for Reviews and Dissemination, University of York, UK

e CADTH — Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health, Canada

e NICE - National Institute for Health and Care Excellence, UK

e CEBM —Centre for Evidence Based Medicine

e |INAHTA — International Network of Agencies for Health Technology Assessment
e Australian Government Department of Health’s Health Technology Assessment
e Epistemonikos

En relevant artikel patraffades:

Bishop AJ. Development of guidelines for the referral of diabetic problem wounds for hyperbaric
oxygen therapy. Wounds UK. 2020;16(3):45-50. https://www.wounds-
uk.com/journals/issue/623/article-details/development-of-guidelines-for-the-referral-of-diabetic-
problem-wounds-for-hyperbaric-oxygen-therapy [21-03-09]
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Studieprotokoll

Covid-19
Soékning i WHO:s databas COVID-19 Global literature on coronavirus disease, som omfattar bade
Clinical Trials och International clinical trials registry platform (ICTRP).

Hyperbaric Oxygen Therapy for Post-COVID-19 Syndrome
Assaf-Harofeh Medical Center. ClinicalTrials.gov; 29/11/2020; TriallD: NCT04647656

Hyperbaric Oxygen for COVID-19 Patients With Moderate to Severe Respiratory Distress
NYU Langone Health. ClinicalTrials.gov; 05/11/2020; TriallD: NCT04619719

Hyperbaric Oxygen Therapy for hospitalized patients with Covid-19
Universidade Federal de Minas Gerais. REBEC; 11/08/2020; TriallD: RBR-2fvjjm

Hyperbaric Versus Normobaric Oxygen Therapy for COVID-19 Patients
Ottawa Hospital Research Institute. ClinicalTrials.gov; 31/07/2020; TriallD: NCT04500626

Hyperbaric Oxygen as an Adjuvant Treatment for Patients With Covid-19 Severe Hypoxemia

Asociacion Argentina de Medicina Hiperbarica e Investigacién. ClinicalTrials.gov; 16/07/2020; TriallD:

NCT04477954

Hyperbaric Oxygen Therapy in Non-ventilated COVID-19 Patients
Maimonides Medical Center. ClinicalTrials.gov; 27/05/2020; TriallD: NCT04409886

Compassionate Use of Hyperbaric Oxygen Therapy in the Treatment of COVID-19
SerenaGroup, Inc. ClinicalTrials.gov; 11/05/2020; TriallD: NCT04386265

A Randomized, Controlled, Open Label, Multicentre Clinical Trial to explore Safety and Efficacy of
Hyperbaric Oxygen for preventing ICU admission, Morbidity and Mortality in Adult Patients With

COVID-19

Karolinska Institutet, Departement Physiology und Pharmacology. German Clinical Trials Register;
11/05/2020; TriallD: DRKS00021626

Hyperbaric Oxygen Therapy Effect in COVID-19 RCT (HBOTCOVID19)
Assaf-Harofeh Medical Center. ClinicalTrials.gov; 21/04/2020; TriallD: NCT04358926

Effecacy and Safety of Hyperbaric Oxygen Therapy to patients with novel coronavirus pneumonia
(CoVID-19)
Sixth Medical Center of PLA General Hospital. ChiCTR; 2020-04-17; TriallD: ChiCTR2000032011

Management by Hyperbaric Oxygen Therapy of Patients With Hypoxaemic Pneumonia With SARS-
CoV-2 (COVID-19)

Direction Centrale du Service de Santé des Armées. ClinicalTrials.gov; 09/04/2020; TriallD:
NCT04344431

Hyperbaric Oxygen Therapy (HBOT) as a Treatment for COVID-19 (COVID-19) Infection
Ochsner Health System. ClinicalTrials.gov; 07/04/2020; TriallD: NCT04343183

Hyperbaric Oxygen for COVID-19 Patients
NYU Langone Health. ClinicalTrials.gov; 30/03/2020; TriallD: NCT04332081

Safety and Efficacy of Hyperbaric Oxygen for ARDS in Patients With COVID-19
Karolinska Institutet. ClinicalTrials.gov; 25/03/2020; TriallD: NCT04327505
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PROSPERO (International Prospective Register of Systematic Reviews)
Listan omfattar protokoll for systematiska dversikter som registrerats fran och med 2019-07-01.

Diabetesfotsar

Liu D, Zhang W. Efficacy and safety of hyperbaric oxygen in the treatment of diabetic foot skin ulcers:
a systematic review and meta-analysis of clinical randomized controlled studies. PROSPERO 2021
CRD42021225879. https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42021225879

Lovern C, Klinkenbijl J, Buimer T, Schermer T. Hyperbaric oxygen therapy in the treatment of chronic
wounds and its potential to treat hidradenitis suppurativa. A systematic literature review and meta-
analysis. PROSPERO 2020 CRD42020214678
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42020214678

Holm N, Vinkel J, Jacobsen J, Hyldegard O. The effects of adding adjunctive hyperbaric oxygen
therapy to standard wound care for diabetic foot ulcers: a systematic review with meta-analysis and
trial sequential analysis. PROSPERO 2019 CRD42019139256
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42019139256

Osteoradionekros

Motwani K. The effectiveness of Adjunctive Hyperbaric Oxygen Therapy in the Treatment of
established Osteoradionecrosis of the jaws secondary to Radiation in 50-75 year-old Head and Neck
Cancer Patients-A Systematic Review and Meta-analysis. PROSPERO 2020 CRD42020155590.
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42020155590

Yin Y. Hyperbaric oxygenation treatment for jaws osteomyelitis : meta-analysis. PROSPERO 2020
CRD42020156586. https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42020156586

Cystit/proktit

Xie Y, Wang D, Wang Z. The efficacy and safety of hyperbaric oxygen for radiation cystitis: a meta-
analysis. PROSPERO 2020 CRD42020203923.
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42020203923

Covid-19

Boet S, Etherington N. Hyperbaric oxygen therapy to treat COVID-19 pneumonia: a systematic review
and meta-analysis. PROSPERO 2020 CRD42020209933.
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42020209933

Parashar S, Karthik AR, Gupta R. A systematic review of clinical trials assessing the effectiveness of
hyperbaric oxygen therapy in patients with COVID-19. PROSPERO 2020 CRD42020199421.
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42020199421

Sokningar i preprintservrarna MedRxiv och BioRxiv
Observera att dessa sa kallade preprints dnnu ej ar peer reviewed. Eftersom resultaten inte har
utvarderats bor de tolkas med stor forsiktighet och inte ligga till grund for kliniska beslut.

Boet S, Katznelson R, Castellucci LA, Fergusson D, Gonevski M, Clarke H et al. Protocol for a
multicentre randomized controlled trial of normobaric versus hyperbaric oxygen therapy for
hypoxemic COVID-19 patients. Utlagd pa MedRxiv 2020-07-16. doi:10.1101/2020.07.15.20154609

Reiterer M, Eakin AJ, Burke A, Johnson RS, Branco CM. Microvascular endothelial cell adaptation to
hypoxia is organ-specific and conditioned by environmental oxygen. Utlagd pa BioRxiv 2020-08-25.
doi: 10.1101/2020.08.25.265926
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Appendix 3

Relevansbedomning; modifierad fr SBU-mall (metodbok 3.0) och lokalt)

Kliniskt fokuserad fraga: Kan HBOT som adjuvant
terapi vara av vdrde for pat med DFU, ORN eller
stralningsinducerad cystit/proktit?

PICO; Population: Pat m diagnoserna DFU, ORN el cyst/proct
Intervention: HBOT (helkropp) som tilldgg till SOC Jamférelse: SOC
Effektmatt: DFU; Smarta (inkl sjdlv-rapport), sarldkning, amputation,
amputation free survival, mortalitet, kérlkirurgi (+/-) ORN: Kdkkirurgi,
ldkning, slemhinnetdckning, smarta (inkl sjdlv-rapport), mortalitet,
nutrionsparametrar, vikt Cyst/prokt: Sjalvskattningsformular for
symptom Alla: Hélsorelaterad livskvalitet

Begrinsningar; Studie design: RCT, jamforande kohortstudier, systematiska versikter Alder: Inga restriktioner
Antal pat: >10 patienter i varje arm vid RCT eller jaimférande kohortstudier Bortfall vid uppféljning: >25%
bortfall vid uppféljning leder till exklusion av studien Uppféljningstid: Inga restriktioner Publikations datum:
Uppdatering fr senaste SBU 2016 (samma sokstréang o samma databaser) Sprak: Engelska for original data,

nordiska sprak f HTA

Artikeln;

forfattare,
artal, (studiens

akronym)

Fréage- Studie- Inter- Jamforelse- Effektmatt®*, | Begréns- Extern
population* | vention®*, | intervention®,
stéllning* npn npm nen "o" ningar* | validitet*
’
Kan pekets |Populationen |Inter- Jamforelse- Studerade Peket inom [Studien
frigestallnin|densammai  |ventionen [gruppensamma i |effektmatten (- |angivna genomforts i
g hjalpa dig |peketsom densamma i |peket som et) samma i begransning |en kontext som
besvara projektet? peket som | projektet? peket som ar for gor dess
projektets projektet? projektet (obs: |projektet? |resultat
fraga? tillrackligt med [(alla miste |Gverférbara till
endast ett uppfyllas for [dagens
effektmatt for |att svara svenska
att svara "ja")? ["ja") kontext?

Samman-

fattande

relevans-
bedémning

Kort motivering vid bedémningen "icke
relevant”

"Samtliga 7 fragor maste besvaras med "ja" for att
studiens skall bedomas som relevant !!

Studiedesign
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