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Health Technology Assessment, HTA

HTA ir en systematisk granskning av den vetenskapliga dokumentationen for en metod
eller teknologi inom halso- och sjukvarden. Avsikten med ett HTA-projekt ar att vardera
en viss teknik eller metod avseende:

— effekten i form av patientnytta och risker,
— etiska aspekter,

— organisatoriska aspekter,

— kostnader och kostnadseffektivitet.

Metodradet Region Stockholm — Gotland anvinder sig av det internationellt utarbetade

GRADE-systemet (http://gradeworkinggroup.org/) for att gradera evidensstyrkan i det
sammanlagda vetenskapliga underlaget for slutsatsen avseende en viss fraga.

Evidensstyrkan graderas i fyra olika nivéer.

GRADE

o Starkt vetenskapligt Det ar mycket osannolikt att ytterligare

underlag DDDD | forskning kommer att &ndra nuvarande
estimat av metodens effekt

+ Maéttligt starkt vetenskapligt SO0 Det ar sannolikt att ytterligare forskning kan
underlag andra nuvarande effektestimat

¢ Begransat vetenskapligt o0 Det &r mycket sannolikt att ytterligare
underlag forskning kan @ndra nuvarande effektestimat

¢ Otilirdckligt vetenskapligt ® Alla estimat av effekterna ar mycket osakra
underlag

Enligt SBU kan man tolka evidensstyrkan enligt foljande:

GRADE @D DD och GRADE GP P innebir att det vetenskapliga underlaget ar gott
och motiverar sannolikt att metoden tillampas under forutsattning att den ekonomiska,
etiska och sociala analysen ger stod for metoden,

GRADE @@ kan motivera att metoden anvands under forutsattning att den uppfyller
andra krav pa acceptabel balans mellan risk och nytta, kostnadseffektivitet och ar etiskt
acceptabel,

GRADE @ indikerar behov av mer forskning.

HTA-rapporten ger inga rad utan ar ett underlag for beslutsfattande.


http://gradeworkinggroup.org/
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Sammanfattning

Stalld fraga

“Ar bordssalt (vanligt salt) effektivt och sikert och ddrmed bittre én
silvernitrat vid behandling av navelgranulom hos spdadbarn?”

Utvirderingen har gjorts efter forfragan fran Karolina Lindstrom, barnhalsovards-
overlakare i Region Stockholm.

En informationsspecialist utforde en systematisk litteratursokning i 6 databaser;
PubMed, Embase, Cochrane Library, Web of Science, Cinahl och Google Scholar till och
med 17 mars 2020. Sammanlagt identifierades 15 artiklar som bedéomdes utifran titel och
abstrakt (se Appendix 3); ytterligare en artikel identifierades via referenslistor samt i
tillagg 2 behandlingsrekommendationer fran NHS UK. Vid en kompletterande sokning i
oktober 2020 identifierades ytterligare fyra artiklar, varav en artikel fran referenslistor
(se flodesschema for slutgiltig sokning). Efter bedomning av relevans granskades 11
publikationer i fulltext av HTA-gruppen[1-4] [5-11]. En publikation var en RCT studie
som evidensgraderades enligt GRADE, ovriga var fallserier varav en hade en
kontrollgrupp med for Stockholms forhallanden adekvat kontrollgruppl[1, 3].

Slutsatser

Svaret pa fragan om bordssaltsbehandling vid navelgranulom hos spadbarn ar effektiv
och sdker kan inte utvarderas med hjalp av hogkvalitativa studier och motsvarar dairmed
en kunskapslucka. Daremot finns en ldng rad med fallserier tillgdngliga, dar de
inkluderade i denna rapport totalt utvarderat ca 691 barn. Av dessa lakte 664 ut inom
1-3 veckor. (Om an med ngt olika behandlingsstrategier) Utlakningsutfall i dessa studier
var 96% hos de barn som behandlats utan att nigra biverkningar av behandlingen
rapporterats. Alternativa behandlings-metoder ar alla mer resurskravande samt ar
forknippade med olika typer av biverkningar. Metoden med bordssalt anviands ocksa
regionalt inom flera NHS-enheter i Storbritannien. Metoden bedoms vara rimligt saker,
enkel att administrera och billig och kan adderas till de nationella riktlinjerna f6r BVC
(Rikshandboken, https://www.rikshandboken-bhv.se/) som den behandling som
lampligen kan erbjudas som steg tva efter att konservativ behandling med tvitt med
fysiologisk koksaltslosning préovats utan tillracklig effekt.

Bakgrund

Hos det nyfodda barnet falls navelstrangsstumpen vanligen cirka en vecka efter fodelsen.
Darefter epitelialiseras naveln och tacks med hud. Navelgranulom bildas nar naveln inte
laker spontant pa ett tillfredsstéllande sitt. Prevalensen av navelgranulom ir inte sikert
kand. Vid ett navegranulom finns slemhinna kvar som en fuktig, mjuk, ofta rosa- eller
rodfargad svullnad, som kan uts6ndra sma méangder vitska. Det finns ocksé en viss risk
for infektion.

Flera olika behandlingar finns for behandling av navelgranulom. I Sverige och Region
Stockholm-Gotland tillampas sé kallad torr navelvard inom foérlossning/ BB och pa BVC
(Barnavardcentral). Om inte en tillfredsstdllande 1dkning sker inom rimlig tid 4r den
initiala handlaggningen rdd om att hélla naveln ren genom tvitt tva ggr dagligen med
fysiologisk koksaltslosning. Det finns ndgra fa mojliga differentialdiagnoser att utesluta;
urachusrest, navelpolyp eller infektion. Om inte lakning sker inom 3 veckor enligt ovan
behandlas granulomet med silvernitrat (lapisering). Silvernitratbehandling gors max 3
ggr med en veckas mellanrum. Silvernitratbehandlingen som é&r fratande kan leda till

Metodradet Stockholm—Gotland
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biverkningar i form av brannskada och sérbildning, vidare ar behandlingen i Sverige
associerad med potentiella problem som att silvernitrat numera (sedan juni 2019) ar ett
licenspreparat och att tillgangligheten har varit begransad.

Ovriga behandlingar som ibland anvinds &r kirurgiska och inkluderar bland annat,
diatermi, frys- eller kryobehandling, ligatur eller kirurgi. Dessa behandlingsalternativ
har inte bara mgjliga metodspecifika biverkningar utan ar ocksa i behov av sarskild
utrustning eller narkos och blir darmed mer kostsamma. Vid kontakt med barnkirurgin
vid Astrid Lindgrens Barnsjukhus/Karolinska universitetssjukhuset rapporteras inga fall
dar ett spadbarn behandlats for oldkt navelgranulom av barnkirurg under de sista aren.

Sedan ett par decennier har behandling med vanligt bordssalt anvénts och redovisats vid
navelgranulom i en allt 6kande omfattning framfor allt i Asien och mellandstern men
ocksa bland annat inom NHS (National Health Service) i UK. I Region Stockholm finns
en barnhudmottagning pa Sachsska barnsjukhuset dit BVC kan remittera oldkta fall med
navelgranulom. Man anvander dar i forsta hand bordssalt och i de fall detta inte leder till
utldkning remitteras barnet till barnkirurg (ovanligt).

Barnhalsovarden i Region Stockholm Gotland onskar ta stéallning till ett inforande av
bordssaltsbehandling pd BVC. Infor detta onskar man en genomgang av kunskapslaget
genom Metodradet Stockholm -Gotland.

Fragestallning

Kan applicering av vanligt bordssalt anvandas for behandling av navelgranulom och
diarmed ersitta nuvarande initiala behandlingspraxis med silvernitrat.
Fragan formulerades enligt ett PICO som:

P=Patients, I= Intervention, C=Control, O=Outcome.

PICO

Patients: spadbarn med navelgranulom
Intervention: bordssalt, med eller utan jod, ny férpackning
Control: “all annan behandling”

Outcome: Utldakning direkt efter genomférd behandling samt vid féljande regelmassiga BVC
kontroll

HTA-processen

En HTA-grupp utsigs med en kliniskt och vetenskapligt valmeriterad extern expert som
ar barnlidkare och barnhélsovardsoverlikare, frin Metodradet deltog i HTA-gruppen tva
vetenskapligt meriterade 6verldkare med lang klinisk kompetens, varav den ena med
specialistkompetens inom barn och ungdomsmedicin och inom barn- och
ungdomsneurologi, samt en informationsspecialist.

Systematiska litteratursokningar gjordes av en informationsspecialist rorande PICO:t 17
mars 2020. Sokningarna gjordes i databaserna PubMed, Embase, Cochrane Library,
Web of Science, Cinahl och Google Scholar. Enbart artiklar i refereegranskade tidskrifter
inkluderades. Sammanlagt identifierades 15 artiklar som bedomdes med avseende pa
publikationsform, innehall och sprak (Appendix 3); ytterligare en artikel identifierades
via referenslistor. Vid en kompletterande sokning i oktober 2020 identifierades
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ytterligare fyra artiklar, samt en artikel fran referenslistor (se flodesschema for slutgiltig
sokning). I databasen ClinicalTrials.gov identifierades inga pagaende studier dar
bordssaltsbehandling utvarderades. Tjugo artiklar lastes i fulltext av informations-
specialist och projektansvarig varefter 11 artiklar granskades i fulltext av HTA-gruppen
(se Appendix, tabell 1 for inkluderade artiklar).

HTA-gruppen har triffats digitalt vid tva tillfillen. Kvalitetsgranskning av en studie har
gjorts enligt SBUs mall for RCT studie (GRADE)[12]. En preliminéar rapport har tagits
fram och slutsatser har diskuterats vid moten mellan Metodradet och HTA-gruppen.

Kvalitetsbeddomning och evidensgradering

Av de 11 publikationerna som lastes i fulltext fanns en RCT studie med 50 barn dar
kontroll metoden var kirurgi [3], samt en retrospektiv fallkontrollstudie dar totalt 325
barn utviarderades varav 180 erhallit bordssalt och 145 silvernitratsbehandling[1]. Den
randomiserade studien inkluderade totalt 50 barn varav 25 erholl bordssaltsbehandling
och 25 behandlades med fullnarkos och diatermibehandling (se tabell 1 for ytterligare
information). Studien utvirderades enligt GRADE till @@, den bedomdes ha lag till
medelhog risk for snedvridning eller bias, dar medelhog risk foreldg for behandlings- och
bedomningsbias da de bada ingdende metoderna inte kan utvarderas blindat. Efter
kontakt med den barnkirurgiska verksamheten vid Astrid Lindgrens barnsjukhus,
Karolinska universitetssjukhuset framkom att diatermibehandling vid navelgranulom
inte anvants under de senaste 5 aren. Detta innebar att den externa validiteten for RCT
studien ar 1ag da resultaten inte kan generaliseras till andra kontrollmetoder [3].

Fall-kontrollstudien fran Nepal dr den storsta av alla ingdende studier [1]. I denna studie
f6ljs barnen upp tills ldkning och efter 6 manader. 95% av barnen i bordssaltgruppen
lakte ut efter 6 behandlingar (=3 dagar) och 87,5% i silvernitratgruppen. De som ej lakt
ut, totalt 8,3 % av alla, nir grupperna slogs ihop, erholl diatermi/kryokirurgi i narkos.
Dessa visade sig alla ha umbilicuspolyper. Vid 6 manaders uppf6ljning var alla i
bordssaltsgruppen fortsatt friska medan 7% i silvernitratgruppen hade recidiverat.

19% av barnen i silvernitratgruppen rapporterades ha fatt mindre brannskador och
sarbildning inga biverkningar noterades i bordssaltsgruppen.

For de 9 observationella studierna redovisade ytterligare 1 mindre studie 2 olika
behandlingsstrategier med bordssalt som applicerats olika lang tid [9]. Denna studie och
de ovriga 8 bedomdes enligt; Oxford Centre for Evidence-Based Medicine: for Levels of
Evidence. Samtliga klassificerades till Level 4 vilket ar l4gsta evidensnivan (se tabell 1).

Slutsatser

Svaret pa fragan om bordssaltsbehandling vid navelgranulom hos spadbarn ar effektiv
och sdker kan inte utvarderas med hjalp av hogkvalitativa studier och motsvarar dairmed
en kunskapslucka. Daremot finns en 1ang rad med fallserier tillgédngliga, dar de
inkluderade i denna rapport totalt inkluderar ca 691 barn. Av dessa lakte 664 ut inom
1-3 veckor. (Om an med ngt olika behandlingsstrategier). Utdkningsutfall i dessa studier
var 96% hos de barn som behandlats utan att nagra biverkningar av behandlingen
rapporterats. Alternativa behandlingsmetoder ar alla mer resurskravande samt ar
forknippade med olika typer av biverkningar. Metoden med bordssalt anvinds ocksa
regionalt inom flera NHS enheter i Storbritannien. Metoden bedoms vara rimligt sdker,
enkel att administrera och billig och kan adderas till regionens riktlinjer for BVC.
“adderas till riktlinjerna for BVC”.
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Pagaende studier

I databasen ClinicalTrials.gov identifierades inga pagaende studier dar
bordssaltsbehandling utviarderades.

Ekonomiska aspekter

Underlag saknas for att kunna utfora en halsoekonomisk analys. Kostnaden for samtliga
ovriga behandlingsmetoder an bordssalt ar dock betydligt hogre. Bordssalt i obruten
forpackning att applicera pa navelgranulomet kops in av foraldrarna till en kostnad av ca
8kr (burk 125g Jozo, mars 2021).

Etiska aspekter

Med bordssaltsbehandling av navelgranulom minskar behovet av annan behandling och
utldkningsgraden forefaller vara mycket god. Ovriga behandlingar innebar hogre risk for
biverkningar och for kirurgiska metoder ocksa fler besok hos vardgivare for barn och
foraldrar. Det ar darfor mest etiskt att behandla med bordssalt.

Organisatoriska aspekter

Med bordssaltsbehandling ges behandlingen av foraldrar i hemmet under en begransad
period. Instruktioner ges och foljs upp via barnhélsovardsskéterska inom ramen for
BVC-verksamheten (liksom tidigare). Att erbjuda bordssaltsbehandling bedoms minska
behovet av silvernitrat- och kirurgisk behandling vilket ger resursmassiga fordelar.

Metodradet Region Stockholm—Gotland
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Appendix 1
PRISMA Flow Diagram

Records identified through Additional records identified
database searching through other sources
(n=33) (n=2)
A A

Records after duplicates removed

(n=20)
v
Records excluded,
Records screened Did not fulfil PICO or other
(n=20) - eligibility criteria
(n=5)

\ 4

Records assessed for
eligibility by librarian
(n=15)

A

Full-text articles excluded
by project group with

—> reasons

(n=0)

Full-text articles assessed
for eligibility by project
group
(n=11)

A 4

Studies included in
review
(n=11)

From: Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group (2009). Preferred Reporting ftems for Systematic
Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement. PLoS Med 6(6): e1000097. doi:10.1371/journal.pmed1000097
For more information, visit www.prisma-statement.org.
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Appendix 2 - Inkluderade studier
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Appendix 3 - Litteratursdkning

PubMed via NLM 2020-03-17

Search terms Items found
1 Granuloma[MeSH] OR granuloma(ti/ab] OR granulomas(ti/ab] 55968
2 umbilical[ti/ab] 64 487
3 1AND 2 125
4 Sodium chloride[MeSH] OR salt*[ti/ab] 235716
5 3AND 4
Final | 5 AND English

[Mesh] = Term from the Medline controlled vocabulary, including terms found below this term in

the MeSH hierarchy
[ti/ab] = Term found in title and/or abstract
* = Truncation

Embase via Elsevier 2020-03-17
Search terms Items found
1 'Granuloma'/exp OR granuloma:ab,ti 67 422
2 umbilical:ab,ti 85920
3 1 AND 2 206
4 'Sodium chloride'/exp OR salt*:ab,ti 379 073
5 3AND4 13
Final | 5 AND English, article, review 5
/exp = Includes terms found below this term in the EMTREE hierarchy
ab,ti= Term found in title and/or abstract
* = Truncation
Cochrane Library (Cochrane Reviews, Cochrane Protocols, Trials) via Wiley 2020-03-17
Search terms (fritextsokning) Items found
1 umbilical granuloma:ti,ab,kw (word variations have been searched) 27
2 salt* :ti,ab,kw (word variations have been searched) 6726
3 1 AND 2 3
Final | 3 AND Cochrane Reviews, Cochrane Protocols and Trials 1
:ti,ab,kw= Term found in title, abstract or keywords
* = Truncation
Web of Science, Science Citation Index, SCI 2020-03-17
Search terms Items found
1 TS: umbilical granuloma 104
2 TS: salt* 518 272
3 1AND 2 6
Final | 3 AND English, article, review 4
TS = Topic

* = Truncation
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Cinahl via Ebsco 2020-03-17

Search terms Items found
1 umbilical granuloma 27
2 sodium chloride OR salt* 19555
3 1 AND 2 3
Final 3 AND English 2

* = Truncation

Google Scholar 2020-03-17

Search terms Items found
1 Allintitle: umbilical granuloma salt 16
Final 1 NOT citations 10

Allintitle= All words in title

Totalt antal traffar: 27
Efter borttag av dubbletter: 15
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Vill du veta mer, ladda ner rapporter eller stilla en fraga ar du vilkommen
att ta kontakt med oss eller gé in pa var hemsida.

https://vardgivarguiden.se/utveckling /vardutveckling /hta
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