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Forord

Hidrosadenitt er en relativt vanlig hudsykdom som det snakkes lite om, bade pa
medisinstudiet og generelt. Jeg ble introdusert for diagnosen gjennom veileder @ystein
Grimstad varen 2018, med bakgrunn i et gnske om a skrive en oppgave med en mulig
nytteverdi utover det a selv forhapentligvis besta MED 3950. Pasienter med hidrosadenitt har
hyppige og smertefulle forverringer av sin tilstand, noe som gjer at de sgker rask lindring av
plagene sine. Dermed ma pasienter i den akutte fasen som regel handteres av fastleger,
legevakt eller kirurger pa lokalsykehus som ofte ikke har kunnskap av hvordan man best skal

behandle for a redusere symptomer og sannsynligheten for residiv.

Det overordnede malet med arbeidet har vaert & fa bedret kunnskap om behandling av akutte
HS-lesjoner hos leger utenfor hudavdelinger. Dette er kanskje spesielt relevant i var
langstrakte landsdel, der avstandene til neermeste spesialist ofte er lang. Parallelt med
oppgaven, som sgker & undersgke dokumentasjon bak de ulike behandlingsformene, har det
dermed blitt skrevet en artikkel om tema. Den Kkliniske oversiktsartikkelen ble sendt inn til
Tidsskrift for den norske legeforening for vurdering den 31.08.20. Artikkelen er gjengitt i sin
helhet som vedlegg til oppgaven, og inkluderer to kliniske prosedyrer basert pa interne
prosedyrer fra hudavdelingen ved UNN. Det har ikke vart ngdvendig med gkonomisk bistand

for a fullfgre prosjektet.

Oppgaven slik den foreligger her er for gvrig andre utkast, etter betydelige endringer basert pa
konstruktive tilbakemeldinger fra farste sensur.

Auvslutningsvis Vil jeg rette en stor takk til veileder @ystein Grimstad, som ogsa er
medforfatter pa artikkelen, for engasjement, inspirasjon og upaklagelig tilgjengelighet tross en
travel hverdag. Blant andre bidragsytere som bar nevnes er Thrasyvoulos Tzellos, som er
medforfatter pa artikkelen til tidsskriftet, @yvind Bremnes, som har laget de interne
prosedyrene pa UNN som artikkelen baserer seg pa og Petter Gjersvik for redaksjonelt arbeid

rundt artikkelen.

Tromsg 15.11.20

Ludvik Hovda Lien
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1. Sammendrag

Bakgrunn: Hidrosadenitt (HS) er en kronisk inflammatorisk hudsykdom som kjennetegnes
av et svingende forlgp med hyppige residiv av smertefulle lesjoner. Tilstanden er en klinisk
utfordring, spesielt da informasjon om best tilgjengelig behandling av disse utbruddene er
vanskelig tilgjengelig for klinikere. Formalet med oppgaven er & undersgke dokumentasjonen

bak disse behandlingsformene, ogsa med tanke pa a fa videreformidlet denne.

Materiale og metode: Oppgaven er et litteraturstudium pa formen «critical review». Det ble
utfart et litteratursgk i PubMed pa de mest brukte behandlingsmetodene for akutte lesjoner,
basert pa internasjonale veiledere for HS (1-4). Seks forskjellige behandlingsformer ble
undersgkt. Inkluderte artikler ble vurdert ut fra sjekklister for litteraturgjennomgang. Parallelt
med arbeidet ble det skrevet en klinisk oversiktsartikkel om akuttbehandling av HS-lesjoner,

med mal om a na ut til allmennpraktiserende og kirurger ved lokalsykehus.

Resultater: 16 studier om fem behandlingsformer ble inkludert. Intralesjonal steroidinjeksjon
har vist seg & redusere stgrrelse pa lesjoner og smerte gjennom flere casestudier, men man sa
ikke den samme effekten i et randomisert forsgk. Mellom studiene er det stor differanse i
dosering, og resultatene er derfor ikke sammenlignbare. «Deroofing» av lesjoner er en
kirurgisk teknikk som anbefales fremfor tradisjonell insisjon og drenasje pa grunn av mye
bedre langtidsresultater. Residivraten for «deroofing» er i inkluderte studier estimert mellom
4-29,2%, mens den for insisjon og drenasje var 83-100%. Topikalt klindamycin er den eneste
veldokumenterte ikke-kirurgiske lokalbehandlingen for HS, med signifikant effekt pa antall
lesjoner og pasient-rapporterte symptomer vurdert i forhold til placebo. Resorcinolsprit brukes

i enkelte land, men effekten er ikke vist gjennom annet enn caserapporter.

Konklusjon: Topikalt klindamycin, «deroofing» og til dels ogsa intralesjonale steroider ser ut
til & veere trygge og effektive behandlinger som bar foretrekkes fremfor alternativene.
Gjennomgangen avdekker et behov for ytterligere studier med kontrollgrupper for a best

kunne avdekke hvilke intervensjoner som egner seg best.



2. Ngkkelord

Hidradenitis Suppurativa: HS, hidrosadenitt. Kronisk inflammatorisk hudsykdom.

Intertrigingse omrader: Brukes om omrader der hud-flater er i kontakt med hverandre, for

eksempel i lyske, mellom rumpeballer eller i armhuler.

Nodulus: Elevert, solid lesjon rundt 1-2 cm store. Ofte lokalisert i dermis eller subcutis.
Abscess: Byll. Subkutant hulrom som er fylt med inflammasjonsmateriale/puss.
Fistel: Rgrformet gang mellom to hulrom.

Sinusgang: Som fistel, men med en «lukket» ende. Eksempelvis en drenerende gang mellom

hudoverflaten og subkutant vev eller fra en abscess og ut i normalvev.

Akutte lesjoner: Brukes i denne oppgaven om abscesser eller noduli oppstatt i lapet av fa

dager, enten i et tidligere uaffisert omrade eller som «residiv» i et tidligere affisert omrade.
Topikal behandling: Behandling som pafares direkte pa huden.

Insisjon: Enkelt kirurgisk snitt, brukes i denne sammenheng om apning av lesjoner med
skalpell eller annet kirurgisk utstyr.

Deroofing: Engelsk begrep brukt i litteraturen om hidrosadenitt om en kirurgisk teknikk der
man fjerner taket pa lesjoner og eventuelt debris, for sa a etterlate lesjonen dpen til sekundaer

tilheling.

Residiv: Tilbakefall. Brukes i denne sammenheng om lesjoner som oppstar i samme omrade

som en tidligere lesjon.



3. Bakgrunn— (om hidrosadenitt)

Hidradenitis suppurativa (HS), eller hidrosadenitt som tilstanden kalles pa norsk, er en
kronisk hudsykdom som kjennetegnes av smertefulle noduli og abscesser (5). Allerede i 1833
beskrev den franske kirurgen Alfred Velpeau en tilstand han kalte «phlegmon erysipelateux»,
med vonde og residiverende byller som pasientene hans bare unntaksvis ble kvitt (6). | 1864
publiserte Aristide Verneuil en artikkel der han omtalte samme tilstand som «hidrosadénite
phlegmoneuse», fordi han antok at lesjonene hadde utgangspunkt i svettekjertlene (av gresk
hidros=svette og aden=Kkjertel). Tilstanden har ogsa blitt kalt VVerneuils sykdom eller acne

inversa, sistnevnte fordi den primart rammer intertrigingse omrader (4).

Den akutt oppstatte HS-lesjonen er til stort besveer for pasientene, som rapporterer om smerte
og sjenerende vasking fra lesjoner, som igjen farer til betydelig fraveer fra arbeidsplassen
under utbrudd(7). Symptomtrykket under utbrudd gjer at pasientene trenger behandling raskt
og derfor er problemstillingen relativt vanlig for leger i legevakt eller kirurger i vakt pa
sykehus. Dette er en klinisk utfordring for behandler, fordi guidelines pa hidrosadenitt i liten
grad omtaler denne «akuttbehandlingen» direkte og anbefalingene herfra ogsa spriker en del
(1-4). Informasjonen om hvilken behandling som best lindrer pasientens plager med god
langtidseffekt er i liten grad tilgjengelig i en klinisk hverdag, spesielt for andre leger enn
hudleger der kunnskapen om hidrosadenitt ofte er begrenset i utgangspunktet (8, 9). Det er
ogsa gjort relativt fa studier som omhandler effekten av behandlingsalternativene. Dette er
pafallende dersom man sammenligner hidrosadenitt med andre hudlidelser med liknende
prevalens (10). Mange ulike behandlingsmodaliteter blitt forsgkt, med sveert varierende grad
av dokumentasjon (4). Malet med oppgaven er derfor a undersgke dokumentasjonen som
foreligger for ulike behandlinger av akutte forverringer ved hidrosadenitt. Formalet er for
gvrig mer utfyllende beskrevet i eget avsnitt senere.

3.1. Epidemiologi
De fleste studier estimerer en prevalens for hidrosadenitt pa rundt 1%, men den er beskrevet
opp mot 4% i enkelte undersgkelser og populasjoner (4). Flere mener det er grunn til a tenke
at tilstanden er underrapportert grunnet feildiagnostikk og at pasienter utsetter a sgke lege i
tidlig fase av sykdommen(11). Tall fra HISREG, et nordisk register for sykdommen, viser at
pasienter har symptomer i snitt i 7,15 ar far de far diagnosen (12). Typisk symptomdebut er i
tidlig voksenalder, og kvinner rammes generelt oftere enn menn. Prevalensen avtar fra 50 ars

alder, og for kvinner sammenfaller dette med menopause. Overvekt, metabolsk syndrom og



rayking er de viktigste disponerende faktorer, der grad av overvekt (angitt i
kroppsmasseindeks) synes a korrelere med alvorlighet av sykdommen (5). Mellom 30-40% av
pasientene har positiv familiehistorikk for sykdommen, og i 5% av tilfellene er dette knyttet
til mutasjoner i subenheter for gamma-sekretase som nedarves autosomal dominant. (13).
Man ser en tydelig epidemiologisk sammenheng med andre inflammatoriske sykdommer som
Crohns sykdom og spondyloartropati, som ogsa har immunologiske likheter med HS (14, 15).
Hidrosadenitt inngar ogsa i de autoinflammatoriske syndromene PAPASH og PASH
(pyoderma gangrenosum, acne og HS henholdsvis med og uten pyogen artritt) (16). Psykiske
plager er vanlig hos pasienter med HS, der man ser hgyere forekomst av bade depresjon og
angst(15). Man ser ogsa at HS gker risikoen for kardiovaskuleer sykdom, ogsa nar man
korrigerer for tradisjonelle risikofaktorer som overvekt, hypertensjon og rayk som ofte ogsa er

til stede hos pasientgruppen (17).

3.2. Patofysiologi
Man antar at hidrosadenitt skyldes en dysregulert betennelsesreaksjon i huden, men de
eksakte mikrobiologiske og immunologiske prosessene er ikke fullstendig kartlagt (5, 11).
Verneuils antakelse om at betennelsen satt i svettekjertlene har blitt tilbakevist av
histopatologiske studier, som viser at inflammasjon rundt harfollikler er langt vanligere(18).
Den vanligste forstaelse av sykdomsutvikling er at plugging og okklusjon av harfollikler er
farste steg i utviklingen av HS-lesjoner(5). Folliklene fylles med keratin og utvides til de
sprekker. Keratin, bakterier og gvrig innhold fra en sprukket follikkel trigger kjemotakse og
en antatt steril inflammasjon i vevet rundt med pafglgende dannelse av knuter, abscesser og
sinusganger. Inflammatoriske cytokiner , spesielt interleukin-1p, interleukin-17 og tumor
nekrosefaktor (TNF), betraktes som sentrale i a drive betennelsen videre, noe som ogsa stattes
av at anti-TNF legemidler har effekt pa lesjonene(11). De predisponerende faktorene og
genetiske mutasjoner nevnt tidligere forstyrrer sannsynligvis bade keratiniseringen(som leder
til pluggingen) og reguleringen av immunresponsen (13). Bakteriers rolle i patogenesen til HS
er omdiskutert, men flere mikrobiologiske studier viser en signifikant forskjell i bakterieflora i
HS-lesjoner sammenlignet med normal hud og ved andre kroniske hudsar som ved diabetes
(19, 20). Der man tidligere sa pa tilstanden som en isolert steril inflammasjon der lesjonene
etter hvert kunne sekunderinfiseres ser man nd i sterre grad pa hvordan immunsystem,
bakterier og biofilm pavirker hverandre under hele sykdomsforlgpet. Typiske bakerier man

finner igjen i HS lesjoner er anaerober som Prevotella og Porphyromonas, samt
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Fusobacterium i mer avansert sykdom(20, 21). | tillegg til sammensetningen ser man ogsa en
endring i normalfloraens egenskaper, illustrert for eksempel ved at man har sett gkt evne til
biofilmdannelse hos S.Epidermidis i HS-lesjoner(22). Biofilm er viktig virulensfaktor, da den

gjor bakterier mindre tilgjengelig for behandling.

3.3. Klinikk og diagnostikk
HS er en klinisk diagnose, som vurderes ut fra tre karakteristiske egenskaper nevnt under
(23). Tilleggsundersgkelser som histologi eller bakteriologiske prover er ikke ngdvendig, men

kan brukes for & utelukke andre diagnoser der dette er aktuelt.

e Typisk lokalisasjon: i intertrigingse omrader. Fra vanligst til minst vanlig; aksille,
innsiden av lyske/lar, rundt genitalia og anus eller under brystene (4). Flere lesjoner
innenfor ett omrade og affeksjon av flere omrader pa kroppen forekommer hyppig.

e Kronisk forlgp: sykehistorie med to eller flere smertefulle eller purulente lesjoner (i
nevnte omrader) i lgpet av de siste seks maneder har blitt foreslatt som diagnostisk
kriterium (23). Residiv er klassisk for sykdommen. Enkeltlesjoner som gar over av seg
selv og ikke kommer tilbake diagnostiseres ikke som HS.

e Typisk utseende lesjoner: dype betente noduli, abscesser, sinustrakter eller arr (se figur 1).
Den klassiske lesjonen er en smertefull nodulus (0,5-2 cm) som sitter dypt i huden.
Lesjoner kan vokse til stgrre abscesser, eventuelt med illeluktende veesking og puss.
Sinustrakter mellom lesjoner under hudoverflaten er ikke alltid synlige eller palpable for

de pner seg.



Beskrivelse

Inflammatoriske | Solide, erytematase,
noduli smertefulle runde lesjoner <2
cm, i hud eller underhud.

Abscess Varierende/myke,
erytematgse, smertefulle,
runde lesjoner >2 cm.

Sinustrakter Faste, erytematgse, mulig
smertefulle, suppurerende,
linezere > 2 cm lesjoner i hud
eller underhud. Flere
kommuniserende sinii kan
danne starre hulrom, evt med

apning til overflaten.

Figur 1 Illustrasjon og beskrivelse av de tre vanligste lesjonene som ses ved HS. Bildene er hentet fra
«Hidradenitis Suppurativa/Acne Inversa: Criteria for Diagnosis, Severity Assessment, Classification and Disease
Evaluation» av Zoubolis og medarbeidere.(23)



3.4. Klassifiseringer og skaringssystemer
Det eksisterer flere mater a klassifisere hidrosadenitt pa, bade til klinisk bruk og til bruk i
forskning (23). Objektivisering av alvorlighetsgrad av HS er vanskelig, bade pa grunn av det
svingende forlgpet og fordi det kan veere stor forskjell pa ulike lesjoner hos samme pasient.

De vanligste klassifikasjonssystemene som blir brukt i kliniske studier er nevnt under.

3.4.1. Hurley score

Hurley score plasserer pasienter inn i tre kategorier basert pa hvor omfattende deres HS-
lesjoner er, utformet med tanke pa kirurgisk behandling (23). Hurley score er gjengitt i tabell
1. Den originale klassifiseringen inkluderte kun utseende pa mest avanserte lesjon, og ikke
grad av utbredelse eller hvorvidt det var tegn til aktiv inflammasjon. Den egner seg derfor
darlig til & falge opp medisinsk behandling eller se pa utvikling over tid. Et forslag til en
«refined Hurley score» tar hensyn til disse to elementene og deler Hurley | og Il pasienter inn
i subgrupper (A, B og C) basert pa alvorlighetsgrad(24). En studie fra 2017 viser at refined
Hurley score korrelerer signifikant bade med andre objektive skaringsverktgy (IHS4) og

pasient-rapportert livskvalitet (DLQI).

Tabell 1. Hurley score, et enkelt objektivt verktgy for vurdering av hidrosadenitt.

Tabell 1: Hurley score

Hurley Score Beskrivelse

Hurley | Individuelle lesjoner (noduli) uten fistler eller arrdannelse.

Hurley 11 Individuelle lesjoner med arr eller fisteldannelse mellom.

Hurley 111 Konfluerende lesjoner med lite normalvev i affiserte omrader.
Utbredt arrdannelse og fistler.

3.4.2. Sartorius Hidradenitis Suppurativa Score (HSS)
Sartorius hidradenitis suppurativa score, alternativt HSS, ble lansert i 2009 som et alternativ
til Hurley score (25). Bakgrunnen for dette var behovet for en objektiv mate & vurdere
endringer i sykdomsbilde som respons til behandling. Systemet vurderer affeksjon av
definerte enkeltomrader og summerer til slutt opp poengene fra hvert anatomisk omrade.
Poenggivingen er som fglgende, og det finnes ingen gvre grense:
- 3 poeng for hvert affisert omrade, 0 for uaffisert. (hgyre aksile, hgyre lyske, hgyre
glutealregion, venstre aksille, venstre lyske, venstre glutealregion og «annen» region).

-1 tillegg til 3 poeng for affeksjon vektlegges hver enkelt noduli (=1poeng) og fistel
5



(=6poeng).

-Lengste avstand mellom lesjoner, der starre avstand vil bety starre del av omradet affisert,
vektlegges slik: <5 cm =1 poeng, 5-10cm = 3 poeng og >10 cm =9 poeng.

-Dersom det ikke er normal hud mellom lesjonene (som ved Hurley grad I11) gis det

ytterligere 9 poeng.

Skaring ved HSS korrelerer signifikant med tradisjonelle risikofaktorer for sykdommen, som
overvekt og rgyking, som kan veere utrykk for mer avansert sykdom (25). HSS er i stor grad

erstattet av andre verktgy, som er mindre tidkrevende for bruk i klinisk praksis(23).

3.4.3. IHS4 — International Hidradenitis Suppurativa Severity Score System
IHS4 ble utviklet av den europeiske HS-stiftelsen (EHSF), og senere validert gjennom en
starre multisenterstudie utfart i seks forskjellige land (26). Den endelige IHS4 skaringen
korrelerer signifikant med bla. eksisterende Hurley score, HS-PGA, modifisert Sartorius og en
svak korrelasjon med pasientrapportert DLQI. Dette gjgr IHS4 til det best validerte
skaringssystemet for hidrosadenitt, samtidig som at det er forholdsvis enkelt a ta i bruk i en
klinisk hverdag. Pasienter deles inn i mild, moderat og alvorlig sykdom ut fra fglgende
formel(26):

Antall noduli x1

+
Antall abscesser x2
+

Antall drenerende tuneller (fistler/sinustrakter) x4.
Mild: <3. Moderat: 4-10. Alvorlig: >11

3.4.4. HS-PGA (Hidradenitis Suppurativa — Physician’s Global Assessment)
HS-PGA (se tabell 2) er et verktgy designet for oppfelging av behandlede HS-lesjoner (23).
Skaringssystemet fra 0-5 inkluderer ogsa tydelige objektive kriterier for hvert trinn, etter
antall og utseende pa lesjoner. Systemet sier dermed bade noe om den globale affeksjonen og
om inflammasjonsaktivitet, som gjar at den egner seg godt for a se pa effekten av
farmakoterapi (27)

Tabell 2. Hidradenitis suppurativa — Physician’s Global Assessment (HS-PGA).
6



Hidradenitis Suppurativa — Physician’s Global Assessment (HS-PGA)

Skar 0: Ingen (clear) Ingen abscesser, ingen drenerende fistler,
ingen inflammatoriske noduli og ingen non-

inflammatoriske noduli.

Skar 1: Minimal (minimal) Noninflammatoriske noduli.
Ingen abscesser, drenerende fistler eller

inflammatoriske noduli.

Skar 2: Mild (mild) 1-4 inflammatoriske noduli uten abscesser
eller drenerende fistler eller 1
abscess/drenerende fistel uten

inflammatoriske noduli.

Skar 3: Moderat (moderate) >5 inflammatoriske noduli uten abscesser
eller drenerende fistler eller 1
abscess/drenerende fistel og >1
inflammatorisk noduli eller 2-5
abscesser/drenerende fistel og <10

inflammatoriske noduli

Skar 4: Alvorlig (severe) 2-5 abscesser/drenerende fistler og >10

inflammatoriske noduli

Skar 5: Meget alvorlig (very severe) >5 abscesser eller drenerende fistler

3.4.5. HiSCR (Hidradenitis suppurativa clinical response)
HiSCR er regnet som 50% reduksjon i inflammatoriske abscesser eller noduli, uten gkning i
antall abscesser eller drenerende fistler etter oppstart. (28). Verktayet ble benyttet da man
undersgkte effekten av biologisk behandling med adalimumab pa HS-lesjoner. HiSCR er kun
designet for & se pa endring i lesjoner i etterkant av behandling, kan dermed ikke brukes for a

evaluere alvorlighet av sykdom under diagnostikk (26).

3.4.6. Dermatology life quality index (DLQJ)
DLQI er et verktay som ble utviklet i 1994 for a standardisere hvordan ulike intervensjoner pa

dermatologiske tilstander pavirket pasienters livskvalitet (29). DLQI baserer seg pa subjektive
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rapporter fra pasienter, og er dermed ikke et klinisk objektivt verktay som de andre nevnte.
Skaring foregar ved hjelp av et skjema som fylles ut av pasienten, eventuelt av kliniker i
samtale med pasienten. Den totale poengsummen etter ferdigutfylt skjema estimerer
kvantitativt i hvor stor grad deres dermatologiske tilstand pavirker deres dagligliv. Skalaen
gar fra 0 til 30 der O er ingen innvirkning og 30 er ekstremt stor innvirkning pa pasientens liv.
Fordi HS er en kronisk tilstand, med stor pavirkning pa livskvalitet hos mange pasienter, er
DLQI et godt mal pa pasienters sykdomshyrde (4).

3.5. Behandling
Behandlingen av HS avhenger av klinisk stadium, utbredelse og grad av aktivitet i lesjoner.
Som hovedregel skal mild sykdom behandles lokalt, mens man i mer avanserte tilfeller bruker
systemiske legemidler og/eller mer omfattende Kirurgi (4). Behandlingen her til lands baserer
seg i stor grad pa «Veileder for behandling av hidradenitis suppurativa i Norge», utgitt i
2019(3). Figur 2 illustrerer flere av de vanligste behandlingsalternativer for HS, ut fra
sykdommens alvorlighet.



Deroofing, LASERSs, Wide surgical excision
local excision

Systemic treatment Systemic treatment

1.Clindamycin + Adalimumab/
Topical clindamycin rifampicine/ infliximab
Tetracycline
2. Acitretin

Adjuvant therapy
Pain management
Treatment of superinfections
Weight loss and tobacco abstinence

Figur 2. De mest brukte behandlingsalternativene for hidrosadenitt. Figuren er hentet fra «European S1
guideline for the treatment of hidradenitis suppurativa/acne inversa), av Zoubolis et al (4).

3.5.1. Medisinsk behandling
Falgende avsnitt er basert anbefalinger fra den norske veilederen, som ogsa i stor grad
samsvarer med europeiske retningslinjer (2-4) Ved mild til moderat sykdom (Hurley I/11) er
topikalt klindamycin anbefalt, som har veert etablert behandling i mange ar (4). Klindamycin
liniment pafares x2 daglig i inntil tolv uker og behandlingen kan gjentas pa andre lesjoner.
Grunnet frykt for resistens er det ikke gnskelig med langvarig kontinuerlig bruk. For avansert
sykdom (Hurley 1I-111) kan man begynne rett pa systemisk behandling. Farstevalget for
systemisk behandling er tetrasykliner (eksempel 500 mg tetrasyklin tabletter x 2 i tre-fire
maneder) (3). Om man ved aktiv HS i Hurley stadium 11/111 ikke far respons av
tetrasykliner/kirurgi, kan biologisk behandling med TNF-hemmer veere indisert. Studier viser
at adalimumab har dokumentert effekt pa flere kliniske endepunkter og medikamentet er nylig
godkjent for indikasjonen i Norge (28, 30). Adalimumab settes subkutant hver 14.dag og
behandlingen ma initieres av hudlege. Medisinsk behandling kan redusere behovet for kirurgi,
og man ser ogsa at god behandling for & redusere inflammasjon i forkant bedrer utfallet av
Kirurgi.



3.5.2. Kirurgiske behandlingsprinsipper
Kirurgi har en sentral plass i behandling av moderat til alvorlig HS (31). Indikasjon for Kirurgi
skal derfor vurderes hos alle disse pasientene. Vanlig insisjon og drenasje er beskrevet a
kunne ha rask effekt pa smerter, men har en sveert hgy residivrate og frarades derfor i de fleste
anbefalinger(32). | stedet anbefales en prosedyre som i engelsk faglitteratur omtales som
«deroofing» (direkte oversatt; fjerning av tak) brukt pa modne abscesser og sinustrakter.
Prinsippet gar ut pa a fjerne taket pa lesjonen og eventuelle kommuniserende hulrom. Radikal
fjerning av alt involvert vev er ofte ngdvendig for a unnga residiv i mer avanserte tilfeller, og
starre kirurgi kan utfgres i anestesi(31). STEEP (skin-tissue sparing excision with
electrosurgical peeling) er en hudbevarende kirurgiteknikk for alvorlig HS med lovende
resultater, men omtales ikke videre i denne oppgaven fordi det ikke ansees som en
akuttbehandling (33) Frekvensen av komplikasjonene, for eksempel blgdning, nerveskade og
infeksjon, gker med mer omfattende kirurgi (31). Behandling med CO2 laser ser ogsa ut til &
ha god effekt pa symptomer og pa antall tilbakefall(34).

3.5.3. Smertebehandling
Smerter er et fremtredende symptom i HS, og en helhetlig handtering av disse er viktig i
behandlingen av HS-pasienter (4). Pa tross av at smertebehandling av pasienter anbefales i de
fleste internasjonale guidelines, inneholder svaert fa av disse konkrete rad eller anbefalinger
(2). Det anbefales at NSAIDS eller et topikalt anestetikum er farstevalg, men at man i enkelte
tilfeller kan legge til opioidanalgetikum dersom man ikke oppnar gnsket effekt. 1 2013
publiserte Scheinfeld en starre artikkel som peker pa likheter mellom HS-relatert smerte og
nevropatisk smerte, der det foreslas at pregabalin, gabapentin og antidepressiva (SNRI/SSRI)
kan forsgkes i behandlingen (35). Pregabalin og gabapentin, to GABA-analoger, anbefales
som alternativ til opioider ogsa i den nordamerikanske HS-veilederen fra 2019 (1). En dansk
studie pa smerte hos 138 HS-pasienter fra 2019, der pasientene beskrev niva og karakteristika
for smerten, peker pa at HS-pasienter ser ut til @ ha smerter av bade nevropatisk og nociceptiv
karakter (36). Opplevd smerte korrelerer med alvorlighet av HS-sykdom, angst og depresjon,
noe som understgtter viktigheten av en holistisk tilneerming til problemet. Flere av
internasjonale guidelines papeker behovet for studier som omhandler behandling av HS-
relatert smerte spesifikt (1, 4, 10, 35).
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4. Formal

Malet med oppgaven er a se pa evidensen for ulike lokale behandlingsformer for utbrudd med
hidrosadenitt og vurdere hvilke som er best egnet med tanke pa symptomlindring og risiko for
residiv. Oppgaven tar utgangspunkt i eksisterende terapianbefalinger pa omradet fra
internasjonale retningslinjer, med bakgrunn i et tilsynelatende kunnskapshull som er mer

utfarlig beskrevet i innledningen.

Et delmal med arbeidet har ogsa vert a fa videreformidlet kunnskapen til leger som mgter
pasientpopulasjonen, spesielt i primarhelsetjenesten. Det har derfor blitt skrevet en artikkel
om praktisk handtering av hidrosadenitt-forverringer pa formatet «klinisk oversikt» som er
sendt inn til Tidsskrift for den norske legeforening. Artikkelen, som er vedlagt i sin helhet (se
vedlegg 2), inneholder praktiske prosedyrer for «deroofing» og intralesjonale
steroidinjeksjoner.

5. Materiale og metode

5.1. Valg av oppgave-design
Oppgaven er et litteraturstudium av typen kritisk litteraturgjennomgang (eng; critical
review)(37). Denne typen litteraturstudie kjennetegnes av at forfatter utfarer et grundig sek i
utvalgt litteratur om et emne og evaluerer kvaliteten pa denne, for sa & bruke informasjonen i
en kontekstuell analyse. Det finnes flere likhetstrekk med en systematisk
litteraturgjennomgang (eng; systematic review), men uten de samme formelle kravene til
metodikk. (38). Designet ble valgt fordi rammene for oppgaven gjorde det vanskelig & utfare
en systematisk gjennomgang av tilfredsstillende kvalitet, som oftest baserer seg pa sgk i
multiple databaser og litteraturgjennomgang av flere forfattere. En viktig forskjell er at man i
en «critical review» i mindre grad komme med et svar pa problemstillingen/utgangspgrsmalet
pa samme mate som i en «systematic review». Konklusjonen vil minne mer om en hypotese

enn et svar i seg selv og danne utgangspunkt for videre undersgkelser pa omradet.

Det er ikke gjennomfart noen statistiske analyser i oppgaven. Det har ikke blitt innhentet data
utover litteratursgket i databasen eller blitt gjennomfert noen kliniske forsgk av forfatter selv.
Det ble dermed ikke behov for & innhente samtykker eller ta stilling til forskningsetiske

problemstillinger direkte.
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5.2. Kriterier for inklusjon i litteraturgjennomgang

5.2.1. Studiedesign og sprak
Artikler som omhandler randomiserte kliniske studier, casestudier og registerstudier som tar
for seg effekt eller bivirkninger av de aktuelle behandlingsformene, som nevnes under, ble
vurdert for inklusjon i oppgaven. Kun artikler skrevet pa eller oversatt til engelsk ble vurdert

for inklusjon.

5.2.2. Studiepopulasjon
Studier som omhandlet voksne pasienter med diagnostisert HS ble vurdert for inklusjon. Det
ble ikke satt noen avgrensninger i forhold til andre karakteristika av populasjonen, som

klinisk stadium, komorbiditet og annen behandling.

5.2.3. Intervensjoner
Litteratursgket tar for seg fem behandlingsformer, i tillegg til smertebehandling, er i bruk for
nyoppstatte HS relaterte noduli og abscesser. Behandlingsformene er valgt ut fra hva som er
anbefalinger fra ledende fagmiljger, basert pa gjennomgang av amerikanske, europeiske og
norske veiledere for behandling (3, 4, 32). Det er ikke beskrevet andre behandlingsmetoder
for akutt HS i en artikkel som sammenligner ni retningslinjer for HS publisert i tidsrommet
2014-2019, som inkluderer flere nasjonale «guidelines» (2). «Deroofing» og insisjon og
drenasje ble inkludert av kirurgiske behandlingsmetoder, da disse kan benyttes pa akutte
lesjoner og krever relativt lite utstyr. Av medisinske behandlingsalternativer ble topikalt
klindamycin, topikalt resorcinol og intralesjonale steroider inkludert. Behandlingsmetoder
som utelukkende gjeres av spesialister pa sykehus, som for eksempel omfattende kirurgi eller
laserbehandling er utelatt. Systemisk legemiddelbehandling utover smertelindring er heller
ikke inkludert da dette betraktes som langtidsbehandling.

5.2.4. Typer effektmal
Primzrutfallet man gnsket a undersgke var effekten intervensjonen hadde pa lesjonene.
Grunnet stor heterogenitet i studiene gjennomfart ble flere typer effektmal akseptert; starrelse
pa lesjoner, tid fra intervensjon til en definert klinisk effekt samt flere pasient- og
klinikerrapporterte effektmal (smerte, symptombelastning, klinisk vurdering av behandler
eller subjektiv oppfattelse av bedring). Etablerte skaringssystemer for hidrosadenitt, som ble

brukt i enkelte av studiene, er beskrevet i avsnitt 3.4; «Klassifiseringer og skaringssystemer».
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Sekunderutfall undersgkt var residivrate i etterkant av behandlingen og bivirkninger. Studier

som kun omhandlet sekundzrutfall, ble ogsa vurdert for inklusjon.

5.3. Litteratursgk og sgke-termer
Sek ble gjennomfart i den medisinske databasen PubMed (ref). Samtlige sgk ble gjennomfart
14.04.20, med unntak av sgket pa smertebehandling som ble gjennomfgrt 04.05.20. Det ble
brukt MeSH termer for & inkludere alternative stavemater og synonymer.

For intralesjonale steroider ble falgende termer brukt:
«Hidradenitis AND steroids» OR «Hidradenitis AND injection» OR «Hidradenitis AND

intralesional».

For topikalt klindamycin ble falgende termer brukt:
«Hidradenitis AND klindamycin AND topical». «Hidradenitis AND klindamycin»

For topikalt resorcinol ble falgende termer brukt.

«Hidradenitis AND resorcinol AND topical». «Hidradenitis AND resorcinol»

For deroofing ble fglgende termer brukt.
«hidradenitis AND deroofing OR hidradenitis AND unroofing».

For insisjon og drenasje ble falgende termer brukt.

«hidradenitis AND incision and drainage ».

For smertebehandling ble falgende termer brukt.
«hidradenitis AND pain OR hidradenitis AND analgetics».

5.4. Studieseleksjon og inklusjon
Sekeresultatene ble screenet for inklusjon av forfatter ut fra tittel og abstrakt. Sgkeresultater
som apenbart ikke fylte kriterier nevnt i 5.2 ble ekskludert. Alle andre studier ble lest og ble

inkludert i oppgaven om de etter fulltekst gjennomgang viste seg a fortsatt fylle kriteriene.
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5.5. Kvalitetsvurdering og datainnsamling
Folgende data ble forsgkt ekstrahert fra samtlige studier; (1) populasjon (inkludert antall
pasienter, antall lesjoner); (2) intervensjon (type legemiddel brukt, dosering av denne,
hvorvidt det ble gitt placebo til en kontrollgruppe og hvordan dette ble gjort, alternativt
kirurgisk intervensjon); (3) utfall (reduksjon av smerte, endring i klinisk vurdering av lesjonen
(eventuelt ved bruk av et skaringssystem), pasient rapportert tilfredshet, residivrate og
eventuelle komplikasjoner) og (4) oppfalgingstid. I tillegg ble studiedesign forsgkt
identifisert, og oppsummert sammen med overnevnte data i en tabell for hver
behandlingsform. Studienes finansieringsform og interessekonflikter ble ogsa undersgkt og
omtalt i et eget avsnitt.

Kvaliteten pa inkluderte studier ble vurdert ut fra sjekklister for kritisk vurdering av
casestudier, RCT studier og non-randomiserte eksperimentelle studier, utformet av Joanna
Briggs Institute (39, 40). Malet med disse sjekklistene er a standardisere gjennomgangen av
artiklene med tanke pa kvalitet i metodikken og for a avdekke de viktigste elementer som gker
risiko for bias. Sjekklistene er vedlagt i vedlegg 1, med en kort oppsummering av de viktigste
funnene rundt metodikken for hver studie. De mest sentrale avvikene er ogsa omtalt under

resultatene, og implikasjon av disse drgftes i diskusjons-delen av oppgaven.

I henhold til bestemmelser for masteroppgaven skal fem artikler velges ut og vurderes etter
GRADE-kriterier. Dette er en metode for & vurdere kvalitet pa dokumentasjon og styrke pa
anbefalinger. GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and
Evaluation) brukes i systematiske oversikter og i retningslinjer der man vurderer effekten av
og gir anbefalinger om ulike behandlingsalternativer(41). Bade randomiserte forsgk og
observasjonsstudier kan innga. Fem kriterier vurderes for eventuell nedgradering av kvaliteten
pa dokumentasjonen: studiekvalitet, konsistens mellom studiene, direkthet, presisjon og
rapporteringsskjevheter. I tillegg kan observasjonsstudier vurderes for oppgradering ved
felgende tre kriterier: sterke assosiasjoner, dose-responseffekter og forvekslingsfaktorer Det
ble her valgt ut artikler som omhandler intralesjonale steroidinjeksjoner og «deroofing», da
disse var mest relevant for oversiktsartikkelen som er skrevet parallelt. Vedlagt GRADE-

skjema finnes helt til sist i oppgaven.
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6. Resultater — behandling av utbrudd ved hidrosadenitt

6.1. Resultater fra litteratursgk
Totalt 16 artikler ble inkludert i oppgaven. Litteratursgkene gav 292 treff i PubMed, i tillegg
ble 4 artikler inkludert fra referanselistene til andre studier eller oppsummeringsartikler. Etter
fjerning av duplikater sto man igjen med 260 unike artikler. Abstrakt og tittel ble screenet ut
fra hvorvidt de fylte de definerte inklusjonskriteriene for oppgaven, nevnt i 5.2 Kriterier for
inklusjon i litteraturgjennomgang. 210 artikler ble fjernet etter screeningen, fordi de tydelig
fra screeningen ikke fylte kriteriene (artikler som omhandlet andre tilstander enn hidrosadenitt
eller andre behandlingsformer enn de definerte, artikler som apenbart ikke omhandlet
resultater fra kliniske studier (for eksempel kommentarer, leserbrev eller basalfaglig
forskning) eller artikler pa andre sprak enn engelsk). 50 artikler ble lest, hvorav 16 av disse
ble inkludert i den endelige gjennomgangen da de fortsatt viste seg a fylle kriterier etter
fulltekstgjennomgang. En skjematisk fremstilling av arbeidet er oppsummert i figur 3,
inkludert antall treff for hver av sgkene.

15 av artiklene var originalstudier, mens en enkelt artikkel om deroofing er en engelskspraklig
artikkel som gjengir resultatene fra en studie gjennomfart i 1994 av Van der Plas og kolleger
(42). Originalartikkelen pa nederlandsk er hverken oversatt eller tilgjengelig pa internett, noe
som gjar at denne er mangelfullt beskrevet med tanke pa studiedesign og andre elementer
rundt metoden. Tre av de inkluderte artiklene omhandler randomiserte, kontrollerte studier (en
om intralesjonale steroider og to studier om topikalt klindamycin), atte studier er beskrevet
som casestudier, tre som sakalte prospektive studier og en registerstudie som omhandler
bivirkninger av kirurgisk behandlng. Totalt 3781 pasienter er til sammen inkludert i studiene,
1187 om man ekskluderer nevnte registerstudie om bivirkninger. De vanligste
inklusjonskriteriene brukt i studiene var voksne, ikke-gravide HS-pasienter, men enkelte
hadde ogsa mer spesifiserte kriterier. Fire artikler om medisinsk behandling (topikalt
klindamycin og resorcinol hadde to studier hver) og ni om kirurgi (fem om «deroofing», tre
om insisjon og drenasje og en studie omhandlet begge behandlingsformene) ble inkludert. Tre
studier om intralesjonale steroider ble identifisert. De fleste inkluderte artikler hadde bade
pasient- og klinikerrapporterte utfallsmal, som smerter og klinisk vurdering far og etter
intervensjon, eventuelt ved bruk av et skaringsverktgy. Starrelse pa lesjoner, tid til

symptomfrihet og antall residiv ble ogsa brukt som utfallsmal. Ingen artikler om isolert
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smertebehandling av hidrosadenitt fylte inklusjonskriteriene etter fulltekstgjennomgang, og

intervensjonen omtales dermed ikke videre i litteraturgjennomgangen.

Resultater fra literatursak (n=292)
Intralesjonale steroider (51)
Deroofing (28)

Insisjon og drenasje (49)
Klindamycin (95}
Resorcinol (9)
Smertelindring (60)

Referanser inkludert fra litteraturlister
(n=4)
Deroofing (1)
Insisjon og drenasje (3)

Unike artikler etter fjerning av duplikater

(=260}
Artikler screenet ut fra Artikler ekskludert (n=210)
abstract oq tittel —» | Fylte ikke kriterier etter
(n=260) screening

l

Artikler lest i fulltekst og ‘“‘“""E[rni“ :"““ ot
vurdert —»> : =
R Fylte ikke kriterier etter
(n=50} :
fulltekstglennomgang

l

Inkluderte studier (n=16)
Intralesjonale steroider (3)
Deroofing (5)

Insisjon og drenasje (3)
Deroofing + insisjon og drenasje (1)
Klindamycin (2}
Resorcinol (2)

Figur 3. Flytskjema for litteratursgket, screening og vurdering av artikler for inklusjon. Kriterier for inklusjon er
definert i avsnitt 5.2.
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6.2. Intralesjonale steroider
Injeksjon av steroider i nyoppstatte noduli har blitt brukt som akuttbehandling for
smertelindring og reduksjon av lesjonens starrelse, og behandlingen inngar i flere
internasjonale retningslinjer for hidrosadenitt (2). Teorien er at de antiinflammatoriske
egenskapene til et kortikosteroid (for eksempel triamcinolon) skal redusere produksjonen av
cytokiner og bremse videre utvikling av betennelse (7). Det er ogsa tenkt at triamcinolon kan
bremse utviklingen av betennelsesceller, eksempelvis cytotoksiske T-celler. Det er gjort flere
forsgk pa a dokumentere effekten av slik behandling. 1 tillegg til de nevnte er det ogsa gjort en
lovende studie om ultralydveiledet steroidinjeksjoner for sinusganger, som ikke er inkludert i

gjennomgangen fordi disse lesjonene er a betrakte som kroniske (43).

I Riis’ sin prospektive casestudie fra 2016 sd man etter kort tid effekt bade pa smerte og
klinikers vurdering, men da det ikke fantes noen kontrollgruppe er det vanskelig & vurdere om
effekten kan tilskrives injeksjonene (7). | en stor multisenterstudie fra 2019 ser man effekt av
injeksjoner bade pa mindre noduli og abscesser, samt at bruk av ultralyd i var assosiert med
signifikant bedre utfall i pasientpopulasjonen (44). Det var stor differanse i mengden steroid
gitt innad i studien, og resultatene ble vurdert etter tre maneder. Ingen av disse studiene gjer
fullstendig rede for hvordan pasienter ble inkludert og hvilke pasienter som eventuelt ble
utelatt og hvorfor. En enkelt dobbelblindet RCT ble utfert i USA der ulike konsentrasjoner av
triamcinolon ble vurdert opp mot injeksjon av 0,9% NaCl (placebo) (45). Her fant man ikke
signifikant effekt av steroider kontra placebo pa pasientrapporterte utfallsmal, men forfatteren
peker pa mengde injisert som en mulig forklaring. Lesjonene ble injisert med 0,1 ml, der det
gjennomgaende i de andre studiene ble gitt betydelig starre mengder (7, 44, 45). Det er ikke
beskrevet noen metode for randomisering av gruppene, ei heller om pasientene var skjult for
personen som stod for allokeringen. Smerter og klinisk utvikling ble rapportert inn via skjema
de farste 14 dagene av pasientene selv. | tillegg til et betydelig frafall ble flere pasienter
inkludert pa tross av at rapporteringen av data skjedde utenfor protokoll (over telefon). Flere i

placebogruppen ble startet pa annen behandling underveis i oppfalgingen.
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Tabell 3. Oppsummering av inkluderte studier som omhandler intralesjonale steroider, inkludert hovedforfatter,

ar, studiedesign, populasjon, intervensjon, utfallsmal, resultat og oppfalgingstid. Tall i parentes som er angitt
etter antall pasienter representerer antallet lesjoner.

Studier pa intralesjonal steroidinjeksjon”

Forfatter Ar D N Intervensjon Mal R (0]
Riis et al.(7) 2016 | Pros | 36 T 10mg/ml. KV dag 7 Signifikant (p=0,001) 7d
Median: 0,75 ml. (radhet, gdem, str, reduksjon pa alle parametre
T:75mg pussdannelse) for KV padag 7
Reduksjon av VAS dag 7 (5,5
VAS dag 1-7 ->1,1). Signifikant endring
for dag 0-1, 1-2.
Garcia- 2019 | CS 98 T 40mg/ml(80,7%), | Klinisk respons 3 CR:70,3% av lesjoner. 3m.
Martinez et al. (135) | B 3 mg/ml(19,3%), | mnd (VAS og PGA)
(44) Median PGA
Median: (Komplett=CR, start 4 (2-6), slutt 0 (0-1).
T:33,7mg partiell =PR,
B: 5,43 mg null =NR). Signifikant bedre effekt ved
bruk av HFUS i forkant
(p=0,020)
Fajgenbaumet | 2019 | RCT | 32 0,1 ml av: Smertereduksjon Ingen signifikant effekt pa 14d
al. (45) (67) -10mg/ml T dag 5 (VAS) smerte eller forlap
(T:1mq) Dager til opplgsning | sammenlignet med placebo.
-40 mg/ml T av lesjon.
(T4 mg)
-Saltvann

*Forkortelser brukt i tabell 3 (i kronologisk rekkefglge);
D=studiedesign

N=antall pasienter

R=resultat

O=lengde pa oppfelging.

Pros= dpen prospektiv casestudie

C= casestudie

T=Triamcinolon

KV=klinisk vurdering

B=Betametason

VAS=visuell analog skala

PGA=physicians global assessment

HFUS= « high frequency ultrasound » (oversatt til norsk; hayfrekvent ultralyd)
RCT=randomisert kontrollert studie
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6.3. Deroofing
«Deroofing» er en kirurgisk prosedyre for sinustrakter i HS som farst ble beskrevet av J.Fred
Mullins i 1959 (46). Metoden er foreslatt benyttet for lesjoner med sinusganger i Hurley
stadium 11 og 111, samt pa sakalte modne abscesser der lesjonene kommer igjen i samme
omrade som tidligere (47). Metoden foretrekkes fremfor andre enkle prosedyrer med adskillig
darligere resultat, som for eksempel insisjon og drenasje. Ved «deroofing» fjerner man taket
over en lesjon og avdekker eventuelle sinusganger med en probe, som ofte ikke er synlig fra
overflaten (47). Etter at man har avdekket alle kommuniserende hulrom og klippet opp taket
over disse, fjerner man alt debris, fibringst materiale og granulasjonsvev ved hjelp av
kurettering. Vevet etterlates sa til sekundeer tilheling. Flere artikler understreker viktigheten
av a fa med all affeksjon, da det er antatt at subtotal fjerning gker sjansen for residiv (42, 47,
48).

Seks artikler som omhandlet residiv etter deroofing ble vurdert, hvorav tre var retrospektive
casestudier og to sakalte prospektive casestudier. Bare en av studiene hadde uklare
inklusjonskriterier, resterende rekrutterte konsekutive pasienter (49). | en av artiklene
inkludert var det ikke mulig & identifisere design eller inklusjonskriterier, fordi artikkelen
omhandlet en eldre studie der originalartikkel ikke var tilgjengelig (42). Det beskrives her en
residivfrekvens pa 4%, men artikkelen omtaler ikke metode for oppfelging, inkludering eller
registrering av resultat for studien. Flesteparten av studiene har en estimert residivfrekvens pa
mellom 17-25%(34, 47, 49). | en prospektiv studie ble det forsgkt med enda mer grundig
fjerning av materiale inne i lesjoner og man sa en residivrate pa 14% (48). STEEP (skin tissue
sparing excision with electrosurgical peeling) er en hudbevarende teknikk som brukes der
lesjonene gar ned i subkutant fett og dypere insisjon er ngdvendig (33). Teknikken likner pa
deroofing i at affisert vev fjernes slik at normal hud etterlates til sekundeer tilheling, og i en
studie sa man 29,2% residiv for begge disse samlet (50). | to av studiene var median
tilfredshet hos pasienter etter deroofing 8/10, og man sa ogsa en reduksjon i smerte hos
pasienter i etterkant av deroofing (47, 48, 50).
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Tabell 4. Inkluderte studier som omhandler «deroofing», referert til hovedforfatter, ar, studiedesign, populasjon,

intervensjon, utfallsmal, resultat, komplikasjoner og oppfalgingstid.

Studier pa «deroofing»”

Forfatter | Ar D N Intervensjon | Mal R Komplikasjoner | O
Wiltz(49) | 1990 | CS 4 Deroofing Residiv 25% residiv. - 10m
Van den 2010 | Pros | 44 Deroofing Residiv 17% residiv (n=15) 1,1% (bladn) 34m
Zee (47) (88) Pasient median tid 4,6 mnd
tilfredshet | Median tilfredshet 8/10.
90% anbefaler behandlingen
Van 19947 | - 54 Deroofing Residiv 4% residiv. - -
Hattem
(Van der
plas,)(42)
Blok(50) 2015 | CS 113 Deroofing Residiv, 29,2% residiv 3,7% (blgdn, inf) | 43 m
(363) | (Hurley I-11) Pasient Median tilfredshet: (16% inkludert
STEEP tilfredshet | 8/10 medisinsk kosmetiske)
6/10 kosmetisk.
Kohorst 2016 | CS 590 Deroofing Residiv Totalt residiv 24% (n=144) | 2,5% av pas 20,7m
(34) (168) 11,7% reoperert (n=69)
Eksisjon (405)
Drenasje (17) HR residiv (ift eksisjon)
Deroofing 1.0 (0.6-1.4)
Drenasje 3.5 (1.2 — 10.7)
Dahmen 2018 | Pros | 45 Deroofing Residiv 14% residiv (n=12) 8% (blgdn) 28m
(48) (87) Smerter Smerte VAS (pre- 1d - 6 u)
(VAS) -Aksille: 3.2 -4.1-0
-Inguinalt: 3,8 -4.5-0

* Forkortelser i tabell 4 (i kronologisk rekkefalge);
D=design,

N=antall pasienter,

R= resultat,

O= lengde pa oppfelging,
CS=casestudie,

Pros= prospektiv dpen casestudie,
VAS= visuell analog skala (smerte),
d=dager,

m=maneder,

blgdn=post operativ blgdning,
inf=post operativ infeksjon,
HR=hasard ratio.

 Artikkel inkludert publisert i 2012, men tallgrunnlag som vises til ble publisert i 1994,
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6.4. Insisjon og drenasje
Insisjon og drenasje er standard prosedyre pa infeksigse abscesser, og er pa grunn av dette
hyppig brukt pa HS-relaterte abscesser ogsa. Prosedyren er tenkt & gi rask lindring av smerte
og gmhet pa spente HS-lesjoner fordi hulrommet temmes for innhold, men det er antatt at
inngrepet har liten til ingen effekt pa selve sykdomsprosessene (31). Metoden er omtalt i
enkelte retningslinjer som et alternativ i tilfeller der man har behov for rask lindring av
symptomer i pavente av annen kirurgi, men det er generell konsensus i de fleste ledende

fagmiljeer at man i stgrst mulig grad forsgker a unnga dette (1, 2, 32).

| litteraturen finnes det fire studier som omtaler insisjon og drenasje for HS-lesjoner, tre
casestudier som ser pa residiv og en starre studie som ser pa komplikasjonsraten ved ulike
inngrep (34, 51-53). Ingen av studiene tar for seg effekt pa smerter eller andre pasient-baserte
utfalls. To studier fra far artusenskiftet viser at mellom 83-100% av pasientene fikk residiv,
der en ogsa viste at dette var signifikant forskijellig fra starre eksisjon av vev (52, 53). En
starre analyse fra 2016, som ogsa tar for seg deroofing, viser en hazard-ratio for residiv pa 3.5
for insisjon og drenasje sammenlignet med eksisjon (34). En gjennomgang av elektroniske
journaler fra HS pasienter i USA tok for seg komplikasjonsraten med ulike prosedyrer for HS,
basert pa koding av diagnose og prosedyre i journalsystemer (51). Her ble det funnet at de
vanligste komplikasjonene etter et slikt inngrep er infeksjon (9,8%), bladning/transfusjon
(8,5%), gjeninnleggelse (8,5%) og falgende reoperasjon (6,9%), og at insisjon og drenasje
ikke hadde en signifikant forskjell i komplikasjonsrate sammenlignet med andre prosedyrer.
Dette er noe hgyere komplikasjonsrate enn i studiene som sa pa residiv, men stemmer ellers
godt overens i type komplikasjon og risiko i forhold til andre inngrep (34, 52). Samtlige
studier er retrospektive der det, med unntak av i en studie (53) , fremkommer at man

systematisk har inkludert samtlige behandlede pasienter innenfor en gitt periode.
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Tabell 5. Inkluderte studier som omhandler insisjon og drenasje, referert til hovedforfatter, ar, studiedesign,
populasjon, intervensjon, utfallsmal, resultat, komplikasjoner og oppfalgingstid.

Studier pa insisjon og drenasje”

Forfatter Ar D N Intervensjon Mal R Komplikasjoner @]
Broadwater | 1982 | CS | 23 Lokal Residiv 83% residiv for | og D Ikke oppgitt.
log D (n=10)
Eksisjon (flere) For eksisjon 13-50%,
Kolostomi. avhengig av prosedyre.
1998 | CS |31 Drenasje (6) Residiv 100% residiv for | og D 6,5% totalt (bladn, 72m
Regional eksisjon en DVT)
(14) Signifikant mer enn
Vid eksisjon (11) regional (42,8%) og vid
(27%), p<0,05.
Median tid hhv 3,11 og
20m for ulike metoder.
Kohorst (34) | 2016 | CS | 590 Deroofing (168) Residiv 24% (n=144) for 1 og D 2,5% av pas (15) 20,7
Eksisjon (405) 11,7% reopperert (n=69) m
Drenasje (17)
HR residiv (ift eksisjon)
Deroofing 1.0 (0.6-1.4)
Drenasje 3.5 (1.2 — 10.7)
Ruan (51) 2018 | CS | 2594 |logD Kompli- | Ingen signifikant Sérinfeksjon 9,8% 30d
Debridement. kasjoner | differanse i frekvens eller | Transfusjon 8,5%
Hudgraft type komplikasjon i Reinnleggelse 8,5%
Lappe- forhold til andre metoder | Reoperasjon 6,9%
rekonstruksjon Sarruptur 1%.
(engelsk. «Flap
reconstruction»)

* Forkortelser brukt i tabell 5 (i kronologisk rekkefalge);
D=design

N=antall pasienter

R= resultat

O= lengde pa oppfalging
CS=casestudie

VAS= visuell analog skala (smerte)
d=dager

m=maneder

HR=hasard ratio

blgdn=post operativ blgdning
DVT=distal venetrombose.
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6.5. Topikalt klindamycin
Klindamycin er et linkosamid-antibiotikum som reduserer bakteriers levedyktighet gjennom a
hemme RNA-syntese og fare til syntese av ukomplette proteiner (54).
Det farste forsgket pa a behandle HS med topikalt klindamycin ble gjort i 1983 med bakgrunn
I at det da var brukt i behandlingen av acne vulgaris, en hudlidelse som har flere likheter med
HS(55). Klindamycins effekt er sannsynligvis mediert gjennom dens egenskaper som
antibiotikum (anti-bakterie), men det har ogsa blitt teoretisert i at den kan effekt pa
inflammasjon direkte gjennom reduksjon av frie fettsyrer eller 8 hemme kjemotakse av
leukocytter. En grundig gjennomgang av litteraturen pa omradet fra 2010 stgtter opp om at
klindamycin kan ha anti-inflammatoriske effekt utover dens effekt pa bakterier. | Norge
brukes klindamycin liniment to ganger daglig i inntil 12 uker for mild til moderat lokal

sykdom(3). Det er gnskelig & unnga langvarig bruk med tanke pa resistensproblematikk.

Clemmensen fant i sin studie signifikant klinisk bedring over tre maneder hos pasientene som
fikk topikalt klindamycin (55). Man brukte et skaringsverktgy som kombinerte pasientens
egen oppfatning av bedring med endring i antall av de ulike lesjonene. Reduksjonen av antall
lesjoner var signifikant for pustler isolert sett og for det totale antallet abscesser og noduli
etter 1 mnd (p<0,02). Randomiseringen er noe mangelfullt beskrevet, men ble utfert av en
ekstern som ikke sa pasientene. | 1998 ble det gjennomfart en dobbelblindet RCT som
vurderte topikalt klindamycin mot systemisk tetrasyklin, der man ikke fant noen signifikant
forskjell hverken i antall lesjoner eller pa pasient og klinikers vurdering(56). Studiens formal
var a sammenligne klindamycin med systemisk antibiotika, og den sier dermed ikke noe om
klindamycins effekt i seg selv (annet enn at denne sannsynligvis ikke er darligere enn for
peroral tetracyclin). | begge behandlingsgruppene sa man en reduksjon av bade de subjektive
parameterne og antall lesjoner over tid. Dersom man sammenligner de to ser man at det for
«soreness» (sarhet) er en tydelig, men ikke signifikant, stgrre reduksjon i gruppen som fikk
topikal behandling etter de farste 4 ukene. Som et bifunn ble det funnet at pasient vurderer
alvorlighet av sykdom som mer alvorlig enn Kliniker i tre av fem tilfeller (56). Differansen var

statistisk signifikant og avtakende ved gjentatte konsultasjoner.
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Tabell 6. Inkluderte studier som omhandler behandling med topikal klindamycin referert til hovedforfatter, ar,
studiedesign, populasjon, intervensjon, utfallsmal, resultat og oppfelgingstid. Tall i parentes som er angitt etter
antall pasienter representerer antallet lesjoner.

Studier pa topikalt klindamycin®

Forfatter Ar D N Intervensjon Mal R @]
Clemmensen | 1983 | RCT | 27 | -Topikalt Totalskar basert pa: Signifikant red totalskar og antall | 3 m
(55) (30) | klindamycin 1% | -Antall PUS, IN, ABS. | pustler ved 1,2 og 3 m (p<0,01)
-Placebo -Pasientvurdert endring | Lett svie ved pafaring, ingen
(utvikling +2 til -2) gvrige bivirkninger.
Jemec (56) 1998 | RCT |46 | -Topikalt Antall IN, ABS. Ingen signifikant differanse 3m

klindamycin 1%
- Systemisk
tetrasyklin 500
mg X 2

Global evaluering
kliniker (VAS).
Pasient VAS pa sarhet

og global evaluering

mellom de to behandlingene.

Jevn nedgang i subjektiv

vurdering.

* Forkortelser brukt i tabell 6 (i kronologisk rekkefalge);
D=design
N=antall pasienter
R= resultat
O= lengde pa oppfelging
RCT=randomisert kontrollert studie

PUS=pustler

IN=inflammatoriske noduli
ABS=abscesser

m=maneder

VAS= visuell analog skala.
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6.6. Topikalt resorcinol
Topikalt resorcinol blir brukt som behandling under oppbluss av HS i flere land, og er
sammen med klindamycin den eneste topikale behandling omtalt i europeisk rettningslinje for
behandling av tilstanden (4). Resorcinol er et fenol-derivat som har blitt brukt i dermatologien
i lengre tid, mest nevneverdig i acne-behandling (57). Det er beskrevet bade keratinolytisk
effekt som reduserer follikulaer plugging og en antiinflammatorisk effekt gjennom a fremme
prostaglandinsyntese (2, 57).

Boer samlet i 2010 sammen caserapporter pa pasienter som hadde brukt resorcinol som
pasientstyrt egenbehandling over et ar, to ganger daglig under utbrudd og en gang daglig som
vedlikeholdsbehandling (57). Pasientene rapporterte om signifikant kortere utbrudd og mindre
smerter under utbruddene sammenlignet med tidligere, ubehandlede utbrudd. Egen
administrering av behandlingen trekkes frem som noe positivt av forfatter, som en mulighet
for pasienter a ta tilbake litt av kontrollen over egen kropp og sykdom. Pasientene var alle
kvinner med langvarig forlgp av lett til moderat HS (Hurley I og I1). Inklusjonen av pasienter
ble ikke gjort rede for Det er heller ikke notert hvilke andre behandlinger som ble gitt til
pasienter under oppfalgingen. En prospektiv studie med bade pasient- og klinikerbaserte utfall
(inkludert ultralydevaluert starrelse) ble publisert i 2017 viste signifikant effekt for smerte og
starrelse etter 7 og 30 dager(58). Man sa ogsa at forandringene klinisk skjedde raskere enn pa
ultralyd, og at 19% av lesjoner hadde ultralydforandringer etter at klinisk bedring. Studien
nevner at behandlingen hadde like god effekt pa kroniske som for akutte lesjoner, (der
kroniske ble definert som oppstatt for mer enn 30 dager siden), uten at det presenteres tall for
disse gruppene. Begge studiene rapporterte om avflassing av hud og enkelte tilfeller av
kontakteksem, men ingen alvorlige bivirkninger av terapien (57, 58).
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Tabell 7. Inkluderte studier som omhandler behandling med topikal resorcinol, referert til hovedforfatter, ar,

studiedesign, populasjon, intervensjon, utfallsmal, resultat og oppfalgingstid.

Studier pa topikalt resorcinol”

Forfatter | Ar D N | Intervensjon Mal R @]
Boer (57) 2010 | Cs 12 | Resorcinol 15 % VAS-smerte under VAS: redusert fra 7,7 til 3,4 12m
Egenbehandling utbrudd. Lengde:redusert fra 5d+ til 3,7
(mest under «flares» Lengde pa utbrudd. d
Pascual 2017 | Pros | 32 | Resorcinol 15% to Starrelse — klinisk (baseline — 7 d- 30 d) im
(58) ganger daglig i 30 dager. | Starrelse — UL Str: 13,8mm-8,4mm-1,2mm

Smerte — VAS.

UL:10,5mm-8,9mm-3,2mm
Smerte(VAS): 4,6 -1,8-0,5
Reduksjon i starrelse (klinisk
og ultralyd) og smerte (VAS)
var signifikant pa dag 7 og 30.
p<0,001.

Ingen forskijell i effekt pa

akutte eller kroniske lesjoner.

* Forkortelser brukt i tabell 8 (i kronologisk rekkefalge);
D=design
N=antall pasienter

R= resultat
O= lengde pa oppfelging
CS=casestudie
Pros=prospektiv &pen casestudie
VAS=visuell analog skala
d=dager
m=maneder
str=starrelse(klinisk vurdert)
UL=ultralyd.
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6.7. Finansieringsform og interessekonflikter
| en gjennomgang av litteratur vil det veere relevant a vurdere finansieringsform for studiene,
fordi ekstern finansiering av studien kan gke risiko for et sakalt finansieringsbias (engelsk;
sponsorship bias)(59). Flere studier gjennomfgres med gkonomisk statte fra
legemiddelselskap, som vil ha interesse i at behandlingen deres fremstilles sa fordelaktig som
overhodet mulig. Dette kan kompromittere en forskers uavhengighet, da de vil fale et press
mot & rapportere gode resultater eller eventuelt la veere & publisere studier som ikke viser
gnsket effekt. Flere litteraturgjennomganger som har blitt gjort pa dette fenomenet tyder pa at
studier som er finansiert av legemiddelindustrien har en starre tendens til & rapportere om
positive effekter av en behandling enn andre studier, men at starrelsen pa effekten varierer
stort (60). Risiko for bias fra randomisering, allokering, oppfalging og selektiv
utfallsrapportering sa ut til & veere lik for de to gruppene studier. Dette kan tyde pa eksistensen
av et finansieringsbias som ikke fanges opp av normale verktgy for vurdering av bias,
eventuelt et betydelig publikasjonsbias der industrifinansierte studier med ikke-gnskede
resultater holdes tilbake. Interessekonflikter, der forfattere selv melder fra om tilknytning til
legemiddelselskaper eller andre kommersielle aktgrer, kan ogsa gke risiko for bias, fordi
forfattere da kan ha egeninteresse av a rapportere resultater enten den ene eller den andre
veien(61).

Atte av de 16 studiene inneholdt fullstendig rapportering av slike forhold, mens seks ikke tok
opp tema i det hele tatt. Totalt fire artikler meldte om enten om finansiering eller
interessekonflikter (henholdsvis to pa hver). Funnene er for gvrig beskrevet i tabell nr 8. Blok
og kollegers studie om «deroofing» ble delvis finansiert av Abbvie, et legemiddelfirma(33).
En annen studie om «deroofing» (Dahmen og kolleger) rapporterer ogsa om ekstern
finansiering, men det dreier seg her om et stipend delt ut av Charles University i Tsjekkia.
(48). Slik finansiering gjennom ikke-kommersielle aktgrer nevnes normalt ikke i artikler, og
det er usikkert hvorfor dette er gjort her. | de to studiene som rapporterer om
interessekonflikter dreier det seg om at flere av forfatterne enten har innehatt verv, mottatt
stipender eller gjort oppdrag for legemiddelselskaper(7, 58). For Pascual og kolleger sin
studie om resorcinol innebarer dette ogsa hovedforfatter.
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Tabell 8 Inkluderte studier innenfor hver behandling og hvorvidt disse har meldt om interessekonflikter eller
ekstern finansiering av studien. En enkel bindestrek er satt i de tilfellene der finansieringsform og
interessekonflikter ikke var gjort rede for.

Finansieringsform og interessekonflikter”

Studie * Behandling | Ekstern finansiering? | Interessekonflikter
Riis, 2016 (7) Steroid Nei Ja
Garcia-Martinez, 2019(44) | Steroid Nei Nei
Fajgenbaum, 2019(45) Steroid Nei Neli
Wiltz, 1990(49) «Deroofing» | - -
Van den Zee,2010(47)a «Deroofing» | Nei -
Van Hattem (Van der «Derrofing» | - -
plas), 1994(42)
Blok,2015(33) «Deroofing» | Ja Nei
Kohorst,2016(34) «Deroofing», | Nei Nei
logD
Dahmen,2018(48) «Deroofing | Ja Nei
Broadwater, 1982(53) log D - -
Ritz, 1998(52) logD - -
Ruan, 2018(51) log D Nei Nei
Clemmensen, 1983(55) Klindamycin | - -
Jemec,1998(56) Klindamycin | - -
Boer,2010(57) Resorcinol - Nei
Pascual,2017(58) Resorcinol Nei Ja

* Forkortelser brukt i tabell 9 (i kronologisk rekkefalge);

I og D=Insisjon og drenasje

T Inkludert hovedforfatter og ar publisert
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7. Diskusjon

| dragftingen av funn fra litteraturgjennomgang og hvilke praktiske konsekvenser dette kan fa
for handtering av nyoppstatte HS-lesjoner er behandlingsmetodene delt i tre avsnitt for
enkelhets skyld. Resorcinol og klindamycin omtales samlet som medisinske
behandlingsformer og tilsvarende er «deroofing» og insisjon og drenasje omtalt sammen
under kirurgiske. Intralesjonale steroider omtales for seg selv. Risiko for ulike typer bias
omtales fortlapende for intervensjonene og de ulike typene bias beskrives mer utfyllende mot

slutten av diskusjonen.

Av totalt 16 vurderte artikler var bare tre randomiserte studier med kontrollgruppe, noe som
vanskeliggjer vurderingen av hvorvidt observert effekt kan tilskrives intervensjonene. Dette er
et gjennomgaende problem for bade casestudier som ser pa effekt retrospektivt og apne
prospektive studier uten kontrollgruppe. For HS er dette spesielt problematisk gitt det
svingende forlgpet av ubehandlet sykdom, som gjer at man ikke kan utelukke at endringen
man ser kan skyldes den naturlige utviklingen av lesjoner (5). Dette gjer at dokumentasjonen
for behandlingene generelt kan sies a vere darlig, og ytterligere studier med kontrollgrupper
og randomisering er ngdvendig for & sikkert kunne fastsla effekten. Det er likevel mulig &
vurdere ulike studier uten kontrollgruppe opp mot hverandre, for a finne elementer som

eventuelt svekker eller styrker evidensen ytterligere.

7.1. Intralesjonale steroider
Gjennomgang av litteraturen viser at det fortsatt er vanskelig & si noe om effekten av
intralesjonale steroider pa akutte HS-lesjoner. To case-studier pa intralesjonale steroider viser
god effekt pa starrelse og smerte, men ingen av disse har gjort rede for hvorvidt de har
inkludert alle aktuelle pasienter noe som gker risiko for seleksjons-bias (7, 44, 62). | en av
studiene er det ogsa rapportert om interessekonflikter i form av tilknytning til
legemiddelselskaper. En av casestudiene (Garcia) vurderte lesjonene farst tre maneder etter
behandling, noe som gker sjansen for at opplevd endring i symptomer og lesjoner kan skyldes
den naturlige utviklingen i stgrre grad enn behandlingen. Et randomisert forsgk viser at
steroider ikke har noen effekt utover placebo, men studien har flere svakheter som gjer det
vanskelig a konkludere ut fra studien(45). Blant annet er metode for randomisering ikke
beskrevet, og det er beskrevet flere ulikheter i hvordan pasientene ble fulgt opp (flere frafall,
samtidig behandling og ulike metoder for innrapportering av resultater). Forfatteren av

studien peker ogsa pa at den standardiserte mengden steroid gitt, som gjennomgaende var
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lavere enn i tidligere studier (der kliniker bestemte selv), som en mulig forklaring pa uteblitt
effekt. I Riis’ casestudie ble sammenhengen mellom volum injisert og klinisk respons
undersgkt uten at man fant noen korrelasjon(7). | de norske retningslinjene anbefales det 0,1-
0,5 ml med 10mg/ml triamcinolon (1-5 mg virkestoff), som tilsvarer et sted mellom den dosen
Riis og Fajgenbaum (RCT) brukte (3).

Til tross for sprikende dokumentasjon som beskrevet over, er behandling med intralesjonale
steroider anbefalt forsgkt av flere fagmiljger(2, 32). Dette kan sees i sammenheng med at
behandlingen er enkel, relativt billig, lite invasiv og med fa bivirkninger, i tillegg til at den har
veert en etablert praksis pa mange hudavdelinger over lengre tid (7, 44, 45). Behovet for

ytterligere studier er adressert bade i guidelines og i nevnte studier.

7.2. Kirurgisk behandling
Etter gjennomgang av fem studier om deroofing (42, 47-50) , tre om insisjon og drenasje (51-
53) og en studie som omtaler begge (34), ser man en tydelig tendens til at deroofing leder til
feerre residiv. Estimert residiv for «deroofing» i studiene varierer mellom 4% og 29 %, mens
tilsvarende for insisjon og drenasje er rapportert mellom 83% og 100%. | en direkte
sammenligning sees tre og en halv gang stgrre sjanse for a fa residiv hos pasienter der lesjoner
ble drenert sammenlignet med «deroofing»(34). Komplikasjonsraten er relativt lik, og
sammenlignbar med liknende kirurgi (34, 42, 47-53). De vanligste komplikasjonene for begge
prosedyrene var sarinfeksjoner og postoperativ blgdning. Kun tre av de inkluderte studiene
om Kirurgi har andre utfallsmal enn residivrate og komplikasjoner, noe som gjer det vanskelig
a vurdere hvilken effekt behandlingen har pa symptomer (47, 48, 50). Alle disse omhandlet
«deroofing», der to vurderte pasienters grad av tilfredshet og en annen vurderte smerte far og

etter operasjon.

Dokumentasjonsgrunnlaget for «deroofing» er, pa tross av at det ikke eksisterer noen
randomiserte studier, relativt sterkt sammenlignet med annen behandling (drenasje).
Deroofing er best undersgkt pa residiv av abscesser med sinusganger i samme omrade som
tidligere, som stemmer bra med at veiledere for HS-behandling anbefaler behandlingen for
denne type lesjoner (1-4). Det er mer usikkert hvilken effekt metoden har for behandling av
farstegangslesjoner. Insisjon og drenasje anbefales av enkelte for nyoppstatte lesjoner, der
behovet for smertelindring raskt gjer at man aksepterer den hgye residivraten(l, 2). Ut fra
litteraturen undersgkt er denne anbefalingen vanskeligere a forsvare, fordi effekten pa smerter

eller andre symptomer ikke er undersgkt. Ytterligere undersgkelser pa smerter i etterkant av
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insisjon og drenasje, samt hvordan risiko for residiv etter prosedyren er sammenlignet med
det naturlige forlgpet, kan bidra til & fastsla hvilken plass denne behandlingen skal ha for HS-
pasienter. Begge de to inkluderte studiene som har oppgitt & ha mottatt ekstern finansiering til
sine prosjekter omhandler deroofing, som omtalt tidligere kan gke risiko for bias. Pa tross av
at det er vanskelig a se for seg hvilke interesser som skulle ligge bak finansiering av en studie
pa et generelt kirurgisk inngrep er dette verdt & merke seg, da gullstandarden for vitenskapelig

arbeid alltid vil veere uavhengighet.

7.3. Topikal behandling
To studier for hver av de topikale behandlingene (klindamycin og resorcinol) ble identifisert
(55-58). For klindamycin er det funnet en signifikant reduksjon i smerte og stgrrelse pa
lesjoner etter behandling, sammenlignet med placebo(55). Klindamycins effekt stattes ogsa
videre av at behandlingen ser ut til a veere like god over tid som peroral antibiotika(55, 56).
Den raske reduksjonen av sarhet for topikal-gruppen kan tyde pa at lokalbehandling med
klindamycin har en raskere effekt pa subjektive symptomer enn systemisk antibiotika, men
dette er usikkert da differansen ikke er signifikant Studiene er utfgrt pa sma populasjoner og
enkelte elementer i metoden er darlig beskrevet, spesielt angaende hvilken metode som er
brukt for randomisering. Det understrekes dog at pasientenes identitet og klinisk informasjon
var skjult for personen som gjennomfarte randomiseringen, og ut over dette er det ikke
avdekket starre feil som gjer at man tenker resultatene ikke er gyldige. For resorcinol er
effekten undersgkt gjennom retrospektiv casestudie og en eksperimentell prospektiv studie
uten kontrollgruppe, og behandlingen er beskrevet med effekt pa smerter, lesjonsstarrelse og
tid til symptomfrihet (57, 58). Ingen av studiene har tydelige inklusjonskriterier, noe som gker
risiko for seleksjonsbias. En av studiene for resorcinol rapporterer om interessekonflikter hos

flere av forfatterne, mens denne informasjonen ikke er tilgjengelig for klindamycin.

Klindamycin er per dags dato anbefalt primarbehandling av HS-lesjoner, da dens effekt er
vist i en dobbelblindet RCT (2, 55, 56). Mangelen pa kontrollgruppe i studiene som omtaler
resorcinol, kombinert med metodeavvik i inklusjon av pasienter beskrevet over, gjar at det er
lite som tyder pa at praksis ber endres ut fra tilgjengelig litteratur pa det navaerende tidspunkt.
Bakgrunnen for at resorcinol fortsatt anbefales forsgkt pa lesjoner pa tross av darlig

dokumentert effekt kan nok veere at behandlingen virker a vere relativt ufarlig med fa
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bivirkninger (55-58). Ytterligere studier for a undersgke begge behandlingsformer videre er

gnskelig.

7.4. Svakheter og styrker med oppgaven
| oppgaven har det blitt forsgkt & gjennomga den tilgjengelige litteraturen pa behandling av
oppbluss av HS, gjennom et sakalt «critical review» (37). Formatet ble valgt da det ble
vurdert at det ble vanskelig a utfare et «systematic review» pa tilfredsstillende mate, mest pa
grunn av at litteraturstudien ble skrevet av en enkelt forfatter som har begrenset erfaring med
verktgy for systematisk gjennomgang av litteratur. Dette er svakheter i oppgaven som i tur
gjer at oppgaven ikke kan besvare utgangspgrsmalet pa samme mate som i en «systematic
review», da konklusjonen ngdvendigvis vil ha et subjektivt preg. En styrke i oppgaven er at
det pa tross av formatet er etterstrebet stgrst mulig systematikk i litteratursgket ved a
inkludere studier ut fra objektive kriterier (unnga bias), gjere seket reproduserbart og favne
bredt ved a bruke MESH-termer. Studiene har ogsa blitt vurdert med tanke pa finansiering og
interessekonflikter. Ideelt sett skulle litteratursgket veert gjennomfert i mer enn en database,
en svakhet som er forsgkt delvis kompensert for med & inkludere studier fra andre artiklers
referanselister. Det kan likevel ikke utelukkes at litteratursgket beaerer preg av bias fra forfatter
i seleksjonen og at aktuelle artikler ikke ble fanget av sgket. Det at arbeidet med den kliniske
oversiktsartikkelen til Tidsskriftet ble gjort parallelt med arbeidet med
litteraturgjennomgangen er noe som gker risiko for bias hos forfatter ytterligere. Artikkelen
inneholder prosedyrer for «deroofing» og intralesjonal steroidinjeksjon, med bakgrunn i at
dette er gjeldende anbefaling i den norske veilederen for HS (3). For & unnga at disse
behandlingsformene vurderes mer fordelaktig enn andre burde litteratursgk, vurdering av
litteraturen gjennom GRADE, sjekklister for ulike typer studiedesign og selve skrivingen av
oppgaven vert gjort far man pabegynte arbeidet med artikkelen. Man kan ogsa argumentere
for at dette ville gkt validiteten til artikkelen, fordi man da kunne kommet med anbefalinger
om behandling basert pa egen litteraturgjennomgang fremfor a videreformidle eksisterende

anbefalinger.

En kan ikke utelukke at publikasjonsbias gjer at enkelte av behandlingene fremstar mer
fordelaktige enn hva som faktisk er tilfelle, fordi studier med darlige resultater kan avbrytes
eller underrapporteres. Fire av studiene melder om interessekonflikter eller & ha mottatt
finansiering, noe som gker risiko for bias ytterligere. Effekten dette har pa resultater i studier

er i stgrst grad undersgkt for medisinske behandlingsformer finansiert av
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legemiddelindustrien, mens det her er snakk om to studier som omhandler kirurgiske
behandlingsformer der bare en er finansiert av en kommersiell akter(60). Det er for gvrig
verdt & merke seg halvparten av artiklene inkludert ikke fglger den samme normen for
transparens vedrgrende interessekonflikter eller finansiering av studien som er standard i
dagens vitenskap(59). Utover dette er kvaliteten i artiklene som har blitt vurdert sveert
varierende, kun et fatall av studiene er randomiserte med kontrollgrupper og det er ogsa
betydelige metodeavvik i flere av disse. Strengere kriterier for inklusjon av artikler til
litteraturgjennomgangen kunne bidratt til at kvaliteten i vurdert litteratur var bedre. Dette
hadde spesielt veert aktuelt dersom en skulle gjere en meta-analyse for a estimere
effektstarrelsen, der inklusjon av studier med metodefeil kan pavirke resultatet. Her er det
benyttet brede kriterier for & inkludere flest mulig studier, for sa a vurdere disse kritisk i
oppgaven. Flesteparten av studiene er casestudier med retrospektiv inklusjon av pasienter, et
design med en betydelig risiko for seleksjonsbias (for eksempel kan man se for seg at
pasienter blir inkludert i studien pa bakgrunn av en observert positiv effekt)(62). For studier
med prospektiv inklusjon kan er det ogsa risiko for dette, om en litt mindre enn for
retrospektive, ved at pasienter inkluderes basert pa forventet positivt effekt. Enkelte studier
spesifiserer at de inkluderte alle pasienter som fikk behandlingen (sakalt «konsekutiv
inklusjon») for & forsgke a redusere risikoen for nevnte bias(39). Kun en studie for hver av
henholdsvis «deroofing», insisjon og drenasje, intralesjonelle steroider og resorcinol hadde
retrospektivt design uten & inkludere pasienter konsekutivt, dermed er det vanskelig & skulle

bruke dette direkte i vurderingen av behandlingsmetoder opp mot hverandre.
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8. Konklusjon

Hidrosadenitt er en sveert belastende kronisk hudsykdom for pasientene og en terapeutisk
utfordring for leger. Rask handtering av HS-relaterte abscesser, noduli og sinustrakter er en
viktig del av behandlingen. Det ble utfart en litteraturstudie av typen «critical review» for a se

pa dokumentasjonen bak eksisterende anbefalinger for handtering av slike lesjoner.

Etter gjennomgang av 16 artikler om akuttbehandling finner man at lokalbehandling med
topikalt klindamycin er den eneste behandling som er dokumentert gjennom randomiserte
kontrollerte studier (55, 56). Behandlingen er fagrstevalg for mild til moderat HS i de fleste
internasjonale anbefalinger (2). Resorcinolsprit anbefales ogsa i enkelte land, men
dokumentasjonen her er utelukkende basert pa sma caserapporter (57, 58). Injeksjon av
steroid i en inflammert nodulus kan ha rask effekt pa smerte og hevelse, men resultatene fra
de studier som tar for seg behandlingen spriker (7, 43-45). Behandlingen er pa tross av dette

hyppig i bruk som en etablert praksis pa avdelinger.

Flere kirurgiske metoder kan benyttes pa akutt oppstatte lesjoner, bade for & lindre symptomer
og for a forebygge residiv. Insisjon og drenasje som brukes pa andre abscesser burde i liten
grad benyttes pa HS-lesjoner, da behandlingen er assosiert med en svert hgy residivrate (34,
51-53). | stedet kan deroofing brukes som et alternativ pa drenerende fistler og

tilbakevennende abscesser med en lavere residivrate og god effekt pa smerter (34, 42, 47-50).

| litteratursgket er det blitt avdekket flere svakheter i evidensen bak etablert behandling for
utbrudd av HS, spesielt nar det gjelder intralesjonal steroidinjeksjon og for andre topikale
behandlinger enn klindamycin. Behandlingene anbefales forsgkt fordi de ser ut til & ha effekt i
casestudier og er ansett for & veere trygge, men det er gnskelig med ytterligere testing i forsgk
med kontrollgrupper. Det er ogsa behov for flere studier som omhandler kirurgisk behandling,
spesielt for & styrke evidensgrunnlaget rundt den symptomlindrende effekten av inngrep. Det
finnes ingen studier pa smertestillende behandling hos hidrosadenitt-pasienter, pa tross av at

smerter er et fremtredende symptom hos de fleste HS-pasienter.
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10. Vedlegg

10.1. Skjema for litteraturgjennomgang: Joanna Briggs Institute critical

appraisal tools
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JBI CRITICAL APPRAISAL CHECKLIST FOR QUASI-
EXPERIMENTAL STUDIES

Reviewer Date

Author__ Riis et al Year 2016 Record Number

Yes No Unclear Not
applicable

1. Is it clear in the study what is the ‘cause’ and what is the
‘effect’ (i.e. there is no confusion about which variable X |:| |:| |:|
comes first)?

2. Were the participants included in any comparisons

similar? D D D X

3. Were the participants included in any comparisons
receiving similar treatment/care, other than the |:| |:| |:| X
exposure or intervention of interest?

4. Was there a control group? |:| X |:| |:|

5. Were there multiple measurements of the outcome both
pre and post the intervention/exposure? X D D D

6. Was follow up complete and if not, were differences
between groups in terms of their follow up adequately D |:| X |:|
described and analyzed?

7. Were the outcomes of participants included in any

comparisons measured in the same way? D D D X

8. Were outcomes measured in a reliable way? X |:| |:| |:|

O O X O

9. Was appropriate statistical analysis used?
Overall appraisal:  Include D Exclude D Seek further info D
Comments (Including reason for exclusion)
Prospektiv inklusjon, multisenter med konsekutiv inklusjon av pasienter innenfor definerte inklusjonskriterier

(voksne, ikke-gravide). Karakteristika for populasjon ikke beskrevet (alder, kjgnn, alvorlighet av tilstanden). 3 pasienter
motte ikke opp til oppfelging og ble fglgelig ikke inkludert.
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JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author Garcia-Martinez et al. Year 2019 Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? X D D D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? X D D D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? X D D D

o Did the case series have consecutive inclusion of

participants? I:l D X D

o Did the case series have complete inclusion of

participants? I:l D X D

o Was there clear reporting of the demographics of the

participants in the study? X D D D

o Was there clear reporting of clinical information of the

participants? X D

[
L]

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly

reported? X D

o Was there clear reporting of the presenting

]
site(s)/clinic(s) demographic information? D X D D
O O X

o Was statistical analysis appropriate?

Overall appraisal: Include X Exclude D Seek further info D
Comments (Including reason for exclusion)
Gjort rede for inklusjonskriterier, men ikke hvorvidt samtlige pasienter som fylte disse ble forsgkt inkludert i studien.

Pasienter som fikk mer enn 3 injeksjoner for & oppna k4isk respons ble ekskludert, uten at det spesifiseres hvorfor
eller hvor mange pasienter dette dreier seg om. Nevnt at det er 8 sentre, men ikke hvilke og fordelinger mellom disse.



JBI CRITICAL APPRAISAL CHECKLIST FOR RANDOMIZED
CONTROLLED TRIALS

Reviewer Date

Author__Fajgenbaum et al. Year 2019 Record Number

2
>

Yes No Unclear

]

Was true randomization used for assignment of participants to treatment
groups?

X

Was allocation to treatment groups concealed?

Were treatment groups similar at the baseline?

Were participants blind to treatment assignment?

Were those delivering treatment blind to treatment assignment?

Were outcomes assessors blind to treatment assignment?

Were treatment groups treated identically other than the intervention of

interest?

Was follow up complete and if not, were differences between groups in

terms of their follow up adequately described and analyzed?

Were participants analyzed in the groups to which they were randomized?

Nere outcomes measured in the same way for treatment groups?

Nere outcomes measured in a reliable way?

Nas appropriate statistical analysis used?

Nas the trial design appropriate, and any deviations from the standard RCT
design (individual randomization, parallel groups) accounted for in the
conduct and analysis of the trial?

O O O O X O g X X X 0O 0O O

O O O O O X 0O 0O 0o O o O™
X X X [0 0O X 0O 0O g X X

O O 0O O o O 0O o oo o O oo o

X

Comments (Including reason for exclusion)

Randomisering oppgitt utfgrt av «coinvestigator» i en 1:1:1 ratio. Ikke beskrevet prosedyre for randomisering, eller
hvorvidt allokering til grupper skjedde uten at «coinvestigator» sa pasientene/lesjonene. Grupper beskrevet som like
ved baseline, uten at dette er spesifisert ytterligere. Differanser i follow up i de ulike grupper, samt at enkelte
pasienter i stedet for a rapportere selv fylte ut skjema #2er telefonsamtale med kliniker.



JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author__ Wiltz. O et al. Year 1990 Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? D D X D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? D X D D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? D D X D

o Did the case series have consecutive inclusion of

participants? I:l D X D

o Did the case series have complete inclusion of

participants? I:l D X D

o Was there clear reporting of the demographics of the

participants in the study? X D D D

o Was there clear reporting of clinical information of the

participants? X D

[
L]

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly

reported? D X

o Was there clear reporting of the presenting
site(s)/clinic(s) demographic information?

X
L]

I
[

0O O

o Was statistical analysis appropriate?

Overall appraisal: Include I:l Exclude D Seek further info D
Comments (Including reason for exclusion)
Retrospektiv inklusjon. Angir ikke tydelige kriterier for inklusjon eller detaljer om hvordan denne ble utfgrt. Mangelfull

beskrivelse av utfall for samtlige pasienter (omtaler kug®asienter med residiv eller «flare ups», uten a klart definere
disse), beskriver ikke hvor lenge pasienter ble fulgt opp. Ingen statistiske metoder ble brukt.



JBI CRITICAL APPRAISAL CHECKLIST FOR QUASI-
EXPERIMENTAL STUDIES

Reviewer Date

Author Van der Zee et al. Year 2010 Record Number

Yes No Unclear Not
applicable

1. Is it clear in the study what is the ‘cause’ and what is the
‘effect’ (i.e. there is no confusion about which variable X |:| |:| |:|
comes first)?

2. Were the participants included in any comparisons

similar? D D D X

3. Were the participants included in any comparisons
receiving similar treatment/care, other than the D |:| |:| X
exposure or intervention of interest?

4. Was there a control group? |:| X |:| |:|

5. Were there multiple measurements of the outcome both
pre and post the intervention/exposure? X D D D

6. Was follow up complete and if not, were differences
between groups in terms of their follow up adequately |:| X |:| |:|
described and analyzed?

7. Were the outcomes of participants included in any

comparisons measured in the same way? D D D X

8. Were outcomes measured in a reliable way? X |:| |:| |:|

X 0O oo 0O

9. Was appropriate statistical analysis used?
Overall appraisal:  Include D Exclude I:l Seek further info D
Comments (Including reason for exclusion)

Prospektiv, langsgaende rekruttering av samtlige pasienter innenfor en tidsperiode. Tydelige kriterier for
diagnose og inklusjon. Demografiske data for pasienter beskrevet, men komorbiditet eller annen, samtidig,
behandling er ikke rapportert.
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JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author__Van Hattem Year _2012 _ Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? D I:I X D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? D D X D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? D D X D

o Did the case series have consecutive inclusion of

participants? I:l D X D

o Did the case series have complete inclusion of

participants? I:l D X D

o Was there clear reporting of the demographics of the

participants in the study? I:l D X D

o Was there clear reporting of clinical information of the
participants? D

L]
X
L]

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly
reported? D

o Was there clear reporting of the presenting
site(s)/clinic(s) demographic information? D

0O o O
X
[

[l

o Was statistical analysis appropriate?
Overall appraisal: Include I:I Exclude I:l Seek further info I:l
Comments (Including reason for exclusion)

Artikkel som beskriver en eldre studie publisert pa tallmateriale fra deres klinikk, fra 1994. Pa bakgrunn av dette er
ingenting rundt metodikken beskrevet og er derfor d&rdert som «unclear».



JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author Blok et al Year 2015 Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? X D D D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? X D D D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? D D X D

o Did the case series have consecutive inclusion of

participants? X D D D

o Did the case series have complete inclusion of

participants? D D X D

o Was there clear reporting of the demographics of the

participants in the study? X D D D

o Was there clear reporting of clinical information of the
participants? X

[
[
[l

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly
reported? X

o Was there clear reporting of the presenting
site(s)/clinic(s) demographic information?

X
I
I

[

X

o Was statistical analysis appropriate?

Overall appraisal: Include I:l Exclude D Seek further info D
Comments (Including reason for exclusion)
Retrospektiv inklusjon av konsekutive pasienter fra database/register tilhgrende klinikk. Delvis finansiert av AbbVie.

Star ikke hvordan pasientene i databasen ble identifisedigdiagnose eller liknende), dermed kan det stilles spgrsmal til
hvorvidt alle pasienter ble inkludert.



JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author_ Kohorst et al Year 2016 Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? D D X D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? X D D D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? X D D D

o Did the case series have consecutive inclusion of

participants? X D D D

o Did the case series have complete inclusion of

participants? X D D D

o Was there clear reporting of the demographics of the

participants in the study? X D D D

o Was there clear reporting of clinical information of the

participants? D D

p S
[]

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly

reported? X D

o Was there clear reporting of the presenting

]
site(s)/clinic(s) demographic information? D X D D
O O X

o Was statistical analysis appropriate?

Overall appraisal: Include I:l Exclude D Seek further info D
Comments (Including reason for exclusion)
Retrospektiv inklusjon av konsekutive pasienter. Pasienter med «kronisk forlgp med bade nye og gamle lesjoner» ble

inkludert, uten at disse er definerte i artikkel. Forfatter47ra flere institusjoner, ikke klart beskrevet hvor pasienter ble
behandlet. Det ble utfgrt Kruskal-Wallis for kontinuerlige variabler og fordeling av disse.



JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author_Dahmen Year 2018 Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? X D D D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? X D D D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? D

L]
X
L]

o Did the case series have consecutive inclusion of
participants? X

o Did the case series have complete inclusion of
participants? X

o Was there clear reporting of the demographics of the
participants in the study? X

o Was there clear reporting of clinical information of the
participants? X

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly
reported? X

o Was there clear reporting of the presenting
site(s)/clinic(s) demographic information? X

0o oo o o o o O
o o o o o o O
[

[

o Was statistical analysis appropriate?
Overall appraisal: Include I:I Exclude I:l Seek further info I:l
Comments (Including reason for exclusion)

Prospektiv inklusjon av konsekutive pasienter. Uklart hvordan en case, utover klassifisering av sykdom via hurley ble
definert (diagnosekriterier). Ingen statistiske analyser 48 utfgrt.



JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author Broadwater Year 1982 Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? D X D D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? D X D D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? D X D D

o Did the case series have consecutive inclusion of

participants? I:l D X D

o Did the case series have complete inclusion of

participants? I:l D X D

o Was there clear reporting of the demographics of the

participants in the study? X D D D

o Was there clear reporting of clinical information of the
participants? D

L]
X
L]

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly
reported? D

o Was there clear reporting of the presenting
site(s)/clinic(s) demographic information?

X

I
[
[

[l

o Was statistical analysis appropriate?

Overall appraisal: Include I:l Exclude D Seek further info D
Comments (Including reason for exclusion)
Retrospektiv inklusjon av pasientcaser over flere ar. Ikke definerte kriterier for diagnose eller inkludering, ikke

klassifisert alvorlighetsgrad eller affeksjon. Ikke redegjd@ for evt utelatte pasienter. Residiv et av utfallsmal, men ikke
definert. Ingen statistiske analyser



JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author _ Ritz et al Year 1998 Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? X D D D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? D X D D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? D

L]
X
L]

o Did the case series have consecutive inclusion of
participants? X

o Did the case series have complete inclusion of
participants? X

o Was there clear reporting of the demographics of the
participants in the study? X

0O O 0O
[

o Was there clear reporting of clinical information of the
participants? D

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly
reported? X

o Was there clear reporting of the presenting
site(s)/clinic(s) demographic information? X

0o oo o o o o O
X
[

I
[

X

o Was statistical analysis appropriate?
Overall appraisal: Include I:I Exclude I:l Seek further info I:l
Comments (Including reason for exclusion)

Retrospektiv inklusjon av samtlige opererte pasienter innenfor en periode. Alvorlighetsgrad, komorbiditet eller
samtidig behandling ikke beskrevet. Ikke tydelig hvord&geller hvorvidt pasienter var diagnostisert.



JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date
Author Ruan et al Year 2018 Record Number
Yes No Unclear Not

applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? X D D D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? D D X D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? X D D D

o Did the case series have consecutive inclusion of

participants? I:l D X D

o Did the case series have complete inclusion of

participants? I:l D X D

o Was there clear reporting of the demographics of the

participants in the study? X D D D

o Was there clear reporting of clinical information of the
participants? D

L]
X
L]

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly
reported? X

o Was there clear reporting of the presenting
site(s)/clinic(s) demographic information? X

I
I
[

X

o Was statistical analysis appropriate?

Overall appraisal: Include I:l Exclude D Seek further info D
Comments (Including reason for exclusion)
Pasienter inkludert retrospektivt fra anerkjent database som omhandler kirurgiske pasienter ved flere klinikker.

Inkludert via diagnosekode (ICD) og prosedyrekoder, d&rimed er alle caser der dette er brukt riktig blitt inkludert.
Tydelig data pa komorbiditet og demografi, men ikke pa alvorlighetsgrad av sykdom.



JBI CRITICAL APPRAISAL CHECKLIST FOR RANDOMIZED
CONTROLLED TRIALS

Reviewer Date

Author  Clemmensen Year 1983 Record Number

=
>

Yes No Unclear

Was true randomization used for assignment of participants to treatment
groups?

Was allocation to treatment groups concealed?

Were treatment groups similar at the baseline?

Were participants blind to treatment assignment?

Were those delivering treatment blind to treatment assignment?

Were outcomes assessors blind to treatment assignment?

Were treatment groups treated identically other than the intervention of

interest?

Was follow up complete and if not, were differences between groups in

terms of their follow up adequately described and analyzed?

Were participants analyzed in the groups to which they were randomized?

Nere outcomes measured in the same way for treatment groups?

Nere outcomes measured in a reliable way?

Nas appropriate statistical analysis used?

X X X X X [0 X X X [ X 0

Nas the trial design appropriate, and any deviations from the standard RCT
design (individual randomization, parallel groups) accounted for in the X
conduct and analysis of the trial?

O O o o o dodoo oo g d
O O O O 0o o X Oo o X @O
O O o o ododoooof0od d @

Overall appraisal: Include I:l Exclude D Seek further info D

Comments (Including reason for exclusion)

Forfatter oppgir at Mads @stergaard har bidratt i randomisering ut fra studienummer(«trial number»), men ikke
hvilken mate dette ble gjort pa. Det neves at karakteristika for pasienter ble samlet inn fgr randomisering, men
eventuelle forskjeller mellom gruppene er ikke beskrex@2. Evt annen behandling er heller ikke beskrevet



JBI CRITICAL APPRAISAL CHECKLIST FOR RANDOMIZED
CONTROLLED TRIALS

Reviewer Date

Author Jemec et al. Year 1998 Record Number

=
>

Yes No Unclear

Was true randomization used for assignment of participants to treatment
groups?

[

Was allocation to treatment groups concealed?

Were treatment groups similar at the baseline?

Were participants blind to treatment assignment?

Were those delivering treatment blind to treatment assignment?

Were outcomes assessors blind to treatment assignment?

Were treatment groups treated identically other than the intervention of

interest?

Was follow up complete and if not, were differences between groups in

terms of their follow up adequately described and analyzed?

Were participants analyzed in the groups to which they were randomized?

Nere outcomes measured in the same way for treatment groups?

Nere outcomes measured in a reliable way?

Nas appropriate statistical analysis used?

X X X X [ O X X X X X X

Nas the trial design appropriate, and any deviations from the standard RCT
design (individual randomization, parallel groups) accounted for in the X
conduct and analysis of the trial?

O O o o o dodoo oo g d
O O O O O x X 0O oo O O
O O o o ododoooof0od d @

Overall appraisal: Include I:l Exclude D Seek further info D

Comments (Including reason for exclusion)

Ikke beskrevet hvorvidt pasienter fikk annen behandling (kirurgisk mm). 1 pasient fikk annen antibiotika og ble dermed
fijernet fra studien. Denne og andre frafall fra studien er beskrevet med tanke pa gruppe og arsak (som for resterende
11 er uteblitt oppmegte til kontroll av ukjent arsak). 53



JBI Critical Appraisal Checklist for Case Series

Reviewer Date

Author Boer Year 2010 Record Number

Yes No Unclear Not
applicable

o Were there clear criteria for inclusion in the case

series? X D D D

o Was the condition measured in a standard, reliable
way for all participants included in the case series? D X D D

o Were valid methods used for identification of the
condition for all participants included in the case series? D

L]
X
L]

o Did the case series have consecutive inclusion of
participants? D

o Did the case series have complete inclusion of
participants? D

p
[]

o Was there clear reporting of the demographics of the
participants in the study? X

o Was there clear reporting of clinical information of the
participants? X

o Were the outcomes or follow up results of cases clearly
reported? X

o Was there clear reporting of the presenting
site(s)/clinic(s) demographic information? X

0o oo o o o o O

N T e N O
[

[

o Was statistical analysis appropriate?
Overall appraisal: Include I:I Exclude I:l Seek further info I:l
Comments (Including reason for exclusion)

Retrospektiv inklusjon. Inklusjonsprosess ikke gjort fullstendig rede for, fremgar ikke om samtlige som har mottatt
behandlingen er inkludert. Alvorlighetsgrad av sykdomBlke beskrevet objektivt. Ikke utfgrt statistiske analyser



JBI CRITICAL APPRAISAL CHECKLIST FOR QUASI-
EXPERIMENTAL STUDIES

Reviewer Date

Author_ Pascual Year Record Number

Yes No Unclear Not
applicable

1. Is it clear in the study what is the ‘cause’ and what is the
‘effect’ (i.e. there is no confusion about which variable X |:| |:| |:|
comes first)?

2. Were the participants included in any comparisons

similar? D D D X

3. Were the participants included in any comparisons
receiving similar treatment/care, other than the |:| |:| |:| X
exposure or intervention of interest?

4. Was there a control group? |:| X |:| |:|

5. Were there multiple measurements of the outcome both
pre and post the intervention/exposure? X D D D

6. Was follow up complete and if not, were differences
between groups in terms of their follow up adequately D |:| X |:|
described and analyzed?

7. Were the outcomes of participants included in any
comparisons measured in the same way? D D D X

8. Were outcomes measured in a reliable way? X |:| |:| |:|

X 0O oo 0O

9. Was appropriate statistical analysis used?

Overall appraisal:  Include I:l Exclude D Seek further info I:l

Comments (Including reason for exclusion)

Inklusjon i studie og inklusjonskriterier ikke gjort rede for. Ingen kontrollgruppe. Karakteristika for populasjon fgr
forsgk beskrevet, ingen informasjon om annen behandling gitt evt samtidig med resorcinol. . Star beskrevet at
behandling hadde lik effekt pa kroniske og akutte lesjoner (30 dager grense), men dette er ikke definert. Ikke
rapportert om oppfglging var komplett.
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10.2. GRADE/kunnskapsevaluering

Referanse: Riis PT, Boer J, Prens EP, et al. Studiedesign: Prospektiv casestudie
Intralesional triamcinolone for flares of hidradenitis suppurativa (HS): A case series. case series’

Journal of American Academy of Dermatology, 2016 [Grade - kvalitet
Resultater Diskusjon/kommentarer/sjekkliste

Sjekkliste:

Hovedfunn ¢ Er formilet klart formulert? JA

Effektstgrrelse ¢ Var studien basert pa et tilfeldig utvalg

- Signifikant forskjell p3 “physician fra en egnet pasientgruppe? (selesksjons

assessed severity, alle parameter fra for bias)* NEI

og til oppfalging (dag 7). (P=0.001) g ;f:rﬂlnj-nhibﬁeu klart definert?*
*  Var alle pasientene i samme stadium av

Table L. Median, mode, and physiclan-assessed sykdommen?* NEI

pacaenetons at day O (presrgection) and at foliow v & Var responseraten hoy nok?*
Pa i b amacracd parmmesers Dey ® retbie ap Frafallsanal.? JA/NEI , 3 personer motte

o e e g ikke opp etter en uke og man kan ikke
Sirw (mcde) ) 1o vurdere evt bias for disse

Ederna Imode) i 10

= + Ble det brukt objektive kriterier for &

- Pasienter rapporterte om median vurdere/validere endepunktene? (Classfite.
VAS pa 5,5 fer behandling 0g 1,11 | ::’

ved oppfglgingen etter 7 dager
{median 6,9 5D 1,4). " Ved sammenligninger av pasientserier,
En significant forskjell i er seriene tilstrekkelig beskrevet?* JA
wmmwmﬁw seharnionirt smerte fra dug 011 o

og fra dag 1 til 2 ble funnet. Daglig [ prognostiske/konfunderende faktorer
reduksjon | VAS var >30% for de mﬂm t::‘ m-l?
ferste to dagene etter injeksjon. forbehold

Bifunn

EndringeriVAS korrelerte ikkemed [ Y2 Fegistreringen prospektiv? JA

volum iniisert. 1 en fi ionder [ Var oppfolgningen lang nok! JA
ek s o lesjonen, [ Var oppfolgningen tilstrekkelig for & ni

+  Stoler du pa resultatene? JA
*  Kan resultatene overfores til praksis? JA
*  Annen litteratur som statter resultatene?|

Hva diskuterer forfatterne som:

5 Objeh:v vurdering og pasient-
til drenasjen/punkteringer som skjer s ms‘,,,‘“ s

Ingen kontrollgruppe.

Studiedesign. Ingen
med

sammenheng
injisert (dose/gradient-respons)

Har resultatene plausible
forklaringer? JA
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Referanse: Intralesional corticosteroid injection for the treatment of hidradenitis suppurativa:
a multicenter retrospective dinical study.
Garcia-Martinez at al. 2019.

Studiedesign: Paslentserie

Grade - kvalitet

LAV

-Mattatt IC]inntil tre ganger under
applelgingsperioden for & 13 klinisk respans,
rrved mirimurn 4 wker mellarm huer injeksjon.
El 5

-Graviditet.

-IC) siste tre maneder far start av milinger.

Intervensjon.

Triamcinslon 40 mgrmil (80,7%) eller
Betametason 3 mgfmil. (18,3%)
Dose ut fra kiiniker.

Flaste fikk mellom 0,5 ml ag 1 ml

Utfall = hoved utfall

- Complete respands (CR) - Definert som
signifikant klinisk bedring eller ingen legjoner
wed ultralyd etter 3 méneders opplolging.

- Partial respanse [PR): Definert som tilbakefall
innen 3 mineder etter dokumentert klinisk
bedring.

- Mull resporse (NR): Definert sam forverring av
tilstand eller ingen bedring innen 3 minader.

Alverlighetsgrad sy sykdom og kinisk badring
ble vurdert vha Hurley stadisinndeling og
Physician Global Assessrment (PGA).

En visuell analog skala (VAS) fra 0-10 ble brukt
for & vurdere pasientenes Hi-relaterte smerter.

Viktige konfunderende

faktorer
Maturlig forlap av sykdom

Statistiske metoder

Chi-square test: For kvalitative variabler,
statistisk relagjon mellom de ulike faktorens og
responskategori (MR, PR, or CR).

ANOVA g nonparametrick Krukal-Wallis test
ble apsd brukt.

Students paired -test dersam det var
normaldistribusjon av data, Wileoxons test am
ikke.

P werdier <0,05 ble vurdert som signifikante.

2-6) og 0 ved oppfalging (interkvartil 0-
1). Endringen var signifikant (p<0,001)

Bifunn

Dt ble funnet signifikant forbedring av
kliniske endepunkter ved bruk av HFUS
fer injeksjonen (pe0,20)

74,29 % av lesjoner med HFUS farst
hadde CR.
56,67 % av lesjoner uten HFUS ferst
hadde CHR.

Formal Materiale og metode Resultater Disknsjon/kommentarer/sjekkliste
Vurdere effckten av Sjekkliste:
‘ j Populasjon Hovedfunn ¢ Er formaélet klart formulert? 4
stervidinjeksjoner { IC1 puiiasy Effekistamelse b Var studien basert pé et tilfeldig utvalg
:ntralesionsl id Pasienter ble rekrutert fra Ste (8) ulike . o
e . ; akutte spesialistsentre i Spania. Komplett respons (CR) ble ohservert 195 Lr.:]fl:m!lgnﬂ pasientgroppe? (sdesksjons
injection) i 0% Totalt 98 pasienter deltak i studien, tetalt 135 | lesjoner (70,37%). . .
kroniske HS-lesjoner, legjaner ble vurdert. Partiell respons (PR) i 34 lesjoner [ T T
Vurdere broken av ultralyd | Dette inklugere inflammatariske nodull, ikke- | (24, 195%). 1A
(HFUS= High Frequency  |inflammerte noduli, absceser o sinustrakter. || oon recnons i seks lesjoner (4,44%) . Varalle Fﬁi,;“m! i samme stadiom av
Ultrasound) | prosedyrer ) Klinisk bedring ble demonstrert av bide |  ZYWdommen?* NEI
il HS. Inklusjonskrituerier. HS-PGA o VAS *  Var responseraten hoy nok?™*
- Pasient disgnostisert med HS, med minst tre VIR VA i ) Frafallsanal.?
Konklusjon rdneders eppfalging. Median PGA ved start var 4 (interkvartil »

MfA — ikke prospekiiv studie.

Ble det brukt objektive kriterier for 4
vardere/validere endepunktene (Classiife.
Bias)

JA

Ved sammenligninger av pasientserier, er
seriene tilstrekkelig beskrevet™™ NEI

Er prognostiske/konfunderende fakiorer
beskrevetTtatt hensyn til i design/anal?
A

‘Var registreringen prospektiv? NEI

Var oppfolgningen lang nok? 14

Var oppfalgningen tilstrekkelig for § na
endepunkiene? jattritionfallow-mp blasy J 4

Staler du pa resultatene? 1A
Kan resultatene overfores til praksis? 14
Annen litteratur som stetter resultatene?

Riis et al, 2014 (7).

Hva disknterer forfatterne som:
= Styrke
Bruk av ultralyd for underseke
lesjoner.
Bruk pi flere typer lesjoner.
= Svakheter
Heterogen intervensjon, kort

oppfelging, retrospektiv.

Har resultatene plaunsible
bislogiske forklaringer?
JA
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Referanse:  Intrabesional Triamdinolone May Mot Be Beneficial For Treating Acute Hidradenilis Suppurativa Le siors: & Sludiedesign: RCT
Double-Blind, Randomized, Placebo-Controlled Trial
Grade - kvalitet | Middels
Eorml Materiale og metode Resultater e S i L |
Sammenligne effekten av Sjekkliste:
intralesjonale steroider Rekruttering deltakere b Er forméilet Kart formulert?
opp mot placeho 32 .Pasignter fra H5—lr.|inik!c ved Ia
i fysinlogisk saltvann). University of North Carodina (UNC). HB\FEde.II'I!'I i P Hvem er inkludert/ekskludert?
Tatalt 67 lesjoner vurdert, maks 3 per | Hvor stor er ol iseleksjon/generaliserbarhet)
pasient. eﬂeku?nn?ln:ldmnefﬁﬁfmt Vanskelig & jere. Pasi med
e reduction,/aRR lanatkommet HS =1 &
™o sintistically significant I = gtk .
difference was found between Inklusjons-kriterier: F Var gruppene like ved starten?
varying concentrations of 7 16 &r gammel. . L (selesksjon?, har randomiseringen
muf-ﬁs"-* S0l Hidrosadenitt | minst et Ar. 7 FReduksjon i smerte dag 5 (VAS). fungert?)

7 Utbrudd av akutt inflammert

injections may ke less effective for
gL ﬂ':ﬂ!m“- noduli |Discrete, painful lesions
[t less than 2 centimeters in size with
Lt signs of active inflammation)
"‘l’;"""“ Eksklusjonskrit.

# Antibiotikabehandling som ble
endret <4 uker fgr besgk pa
poliklinikl..

| Datagrunnlaget

Skjema pas dag 0 1,2,3,5,7,10 0g 14.
-Smerte pa VAS skala.

-Lesjon resolved/ikke(definert som
smertefrihet og at lesjonen gar tilbake
til sdnn den var far betennelse)

|dag 14) Behandling effekt/fikke ?
Utfall (outcome) validering

(for eks. diagnose)

# Smertepa dag 5

# Gjennomsnitt dag til «resolutions
|Eksponeringsvariabler (validertfikke
validert)

0,1 ml injisert av falgende substanser
0,9 % MaCl : nm21

-TAC 10(triamcincdone 1g/L): ne24
-TAC 40(triamcincdone 4 g/L) ne22
Viktige konfunderende faktorer

# Enkelte i placebogruppen startet
med annen behandling underveis i
oppfdlgingen.

Kan vare naturlig progresjon av
lesjoner

Statistiske metoder

-

95 % Cl, p-verdier for intervensjoner og
endepunkter).

“Gamma Fraility model™ |survival
analysis) ble brukt pa gj.snit dag til
resolution.

Linezre mixed-effect modeler ble
brukt for reduksjon av smerte og
“effect” av behandlingen, korrelert for
pasiet-demografi, lokalisasjon av
lesjomer, flere lesjoner hos same
pasient, antall sini og noduli | regionen
og hurley stadium.

| Deskriptiv analyse vha SAS 9.4 (median,

Placebo: 2.63 (95% C1: 1.40-3.86),
IL TAC 10: 2.00 {95% Cl: 0.65=3.35),
IL TAC 40: 2.30 (95% Cl: 1.14=3.46)
TAC 2.16 (95% CI: 1.32-3.00)

= «Days to resolution:.

|Placebo: 9.35dager (95% Cl: 6.87=
11.83),

TAC1010.78 dager (95% C1: 8.16-
13.4),

TACAD 10.85 days (95% C1: 8.32=
12.38), and TAC averaged

10.82 days [95% C1: 9.26=12_38).
Bifunn = andre viktige endepunkter
Pasienter rapporterte i snitt at
injeksjonet hadde vart «a little bit
helpfuls. Mulig effekt av selve stikket
og injeksjon av vaske (uavhengig av
type vaske)
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Ifalge forfatter var ahaseline
characteristicss like i alle grupper
Randomiseringsprosedyre?
Ikke angitt. " Lesions were randomized in
a 1:1:1 ratio to one of the treatment arms
by the coinvestigator.”
Ble deltakere/studiepersonell blindet
mht gruppetilherighet?
JA
Ble gruppene behandlet likt utover
wintervensjonems !
3 av pasientene (eller lesjonene) i
placebogruppen startet ny medisin
Primzre endepunktet — validert?
{Classificatin bias?)
Bare pasientvurderte endepunkter
Ble deltakernne gjort rede for pi slutten
av studien? (attrition/follow-up bias)
Totalt 9 lesjoner ble mistet
21 TAC40, 61 TACIO, 1 i MacL{placeba)
Hva er resultatene? Presisjon?
Relativt store 95% 1, studie pa forhand
lestimert til nok «powers til 3 pavise sign
Kan resultatene overfgres til praksis?
Iisikkert, da man i klinisk praksis vil vurdere
hver enkelt lesjon med tanke pé mengde
njisert.
Ble alle utfallsmal vurdert?
inisk wtfallsmal ble ikke vurdert.
r fordelene verdt ulemper/kostnader?
w kostnad og komplikasjonsrate.
Annen litteratur som styrker resultatene?)
lille som finnes av literatur p& omradet
er ikke resultatene.
Hva diskuterer forfatterne som:
Lstyrke
Randomisert studie.
God «powers til 3 pivise reduksjon i smerte,
moderat apowers til 3 pivise endring | dager
[l resolution.
Isvakhet
Etarrelse (antall pasienter, antall lesjoner)
Pengde injisert representerer ngdwendigvis
kke mengde som normalt brukes
r resultatene plausible forklaringer?
angelen pa effekt kan skyldes de moderate
engdene steroid som ble injisert,
mmenlignet med f.eks Riis og Garcia.




Referanse: Surgical Management of Hidradenitis Suppurativa:Outcomes of 580 Consecutive Patients.

Kohorst et al. Dermatol Surg. 2016;42(9):1030-40.

Studiedesign: Pasientserie

Grade - kvalitet lLav
Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon/kemmentarer/sjekkliste
Smmlqn:cff&tmav Pnpulas[an Sjekkliste:
ulﬁ.:hnl'gﬂ: Alle pasienter som ble operert for HS Hovedfunn i fnrnﬂ_lnﬂdln fnrmul!_rl’." I"?
mi.ﬂ'vm_}mnmd HS- mellom 01 januar 1976 og 31 desember Effektstgrrelse = Var studien ba!_ertpé et tilfeldig utvalg
lesjoner. (Deroofing, 2012, Totalt 580 pasienter Totalt residiv 24% (nu144) fira e ey pomslemtyragppe? (iniaje
m;ﬂg drje, vid For pasienter med flere operasjoner ble 11,7% reopperert (n=&9) r.,h:ﬁ:ﬁ.mm ﬂ;::::rﬁ o s o
bare farste operasjon vurdert. o . ¢ Var inklusjonskriteriene klart definert?*
Inklusjonskrituerier. HR residiv (ift eksisjon) L A
-HS diagnose (etter Alikhan et al kriterier) Deroofing 1.0 {0.6-1.4) F Var alle pasientene | samme stadium av
~Flere inflamerte lesjoner, kronisk forlgp | Drenasje 3.5(1.2= 10.7) sykdommen?* NEI
Konklusjon med nye og residiverende lesjoner . _.. [ Var responseraten hay nok?*
Eksisjon og deroofing var | Eksklusjonskriterier. Operasjon pa flere omrader. HR residiv 93,8% av pasienter ble fulgt opp ctter innl
effektive behandlinger med | Pasienter som ikke matte til kontroll, eller HR, 1.6; 35% Cl, 1.1=2.5 Frafallsanal.? Retrospektiv, ikke akiuclt
lav residiv- og der oppfalgig ikke ble journalfgrt Signifikant st@rre risiko for residiv for
komplikasjonsratc. yngre (gkt med hvert tidr). P= 0,02
Intervensjon. Total knmplikasjonsrisiko 2,5 % [ Bledet brukt objektive mﬁ!:ﬁ:ré "
405 (68,6%) eksisjoner. Av 15 pasienter: 9 celulitt, 2 «skin graft ::’r]demhlhd.emu.depunlrmne.
168 [Z&Eil.hihe.rmﬁng . loss», en sarruptur, et hematom, et F 1A (residiviikke) (komplikasjon/ikdoe).
17 {2,9%) insisjon og drenasje tilfelle av nevropatisk smerte og et F Ved sammenligninger av pasientserier, er
Land Utfall - hoved utfall fremmedlegeme. seriene tilstrekkelig beskrevet?® 14
US4 -Residivrate. Bifunn

Ar data innsamling

1976-2012

-Komplikasjoner farste 30 dager

{Data fra hver kontrolltime: Dato,
hvorvidt lesjon var | tilheling/komplett
tilhelet, komplikasjoner, residiv.
Postoperative komplikasjoner definert
som alle awvik fra normalt postoperativt
forlap.

Viktige konfunderende
faktorer

Normal utvikling av H5-lesjoner.
Behandlign gitt utenfor sykehus ikke
registrert

Statistiske metoder

Kruskal Wallis test og tosidet t-test for
kontinuerige variable.

¥*2 test og Fisher test for kategoriske
data.

Kaplan Meier for 3 estimere postop
residivrate. Log rank for differanse.
Cox-regresjon for a kalkulere HR for
residiv for ulike operasjonsmetaoder,
omrader, hurley, alder ect.

Kvinner har oftere affeksjon i aksille og
intramammilzrt (p<0,01)

Menn oftere affisert perianalt, i
perineumn og glutealt (p<0,01)
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*  Er prognostiske/konfunderende faktorer

beskrevetTtatt hensyn til i design/anal?

JA

P Var registreringen prospektiv? NEI

F  Var oppfelgningen lang nok? T1A

(median 632 dager, spenn 1-6065)

*  Var oppfalgningen tilstrekkelig for 4 na
endepunkiene? jastriglon/fallow-sp bias)

fSom gruppe, JA.

¢ Stoler du pi resultateme? JA

*  Kan resultatene overfores til praksis? 1A

= Annen litteratur som stetter resnltatene?

JA, f.eks van der zee et al (2010), ritz et

[ 1998)

Hva diskuterer forfatterne som:
Stvrke:
FRamsvar med tidligere studier. Stor populasjon.
hlve data (omride affisert, kimrgitype +)
Bvakheter:
f.omplikasjonsrate sannsynligvis hayere da
pasicnter som sokte hjelp for disse utenfor
aktuelle senter ikke ble registrert.
fun fra et senter.
foc skjev populasjon { hvite, menn)
*  Har resultatene plausible biologiske
forklaringer? 1A




Referanse: Dercofing: A tissue saving surgical technigue for the treatment of mild to moderate
hidradenitis suppurativa leskons. H.\Van der Zee et al. J Am Acad Dermatol. 2010;63(3):475-80.

Studiedesign: Pasientserie

Grade - kvalitet [LAv+
Formal Materiale og metode Resultater Disknsjon/kommentarerisjekkliste

Effekten av deroofing for Sjekdkdiste:
huzley [ og Il lesjoner pa I Hovedfunn Er formélet klart formulert? 14
I‘m'l‘li\l'ﬂg pasient Pﬂpl.l _H_SI'I'.'I" : Effekistgrrelse Var studien basert pi et tilfeldig utvalg
tilfredshet. 44 poiikliniske pasienter fra Deventer |73 o goner (339%) fikk ke residiv i fra en egnet pasientzroppe? (sdesksjons

HDEP_“EI I s T oppfelgingsperioden under oppfelging, niasp TJA, (selektert populasjon av

Median alder 35. median 34 méneder (interkvartil 24-44) lildinsk - -

Totalt 28 lesjoner polikliniske pasienter, men ingen

. o 37 av pasientene (24%) svarte pd d'em_ufEd? ble E_:ks?:ludgrt} e
Inklusjonskrituerier. evaluering flere 4 etter. Var inklusjonskriteriene klart definert?
Konklugjon lHS I_murlegr L E":L"' tilhake nd Median tilfredshet for inngrepet var L
0 esjoner som kom tilbake pa samme 2.0/10.

Deroofing er en effektiv, omrader (“fixed locations®). / Var alle pasientene i samme stadium av
lite invasiv teknikk pd Eumﬂu"mner"_& -30% av pasienter ville anbefalt (i T
residiverende HS-lesjoner i Pl inngrepet til andre HS-pasienter. Var responseraten hay nok?*1A
kjent affisert omride. Intervensjon. Frafallsanal.? Ikke angitt hvorfor
Teknikken er ogsi egnet for | Deroofing i lokalanestesi. e ) i 16% av pasientene 1kke ble
polikliniske pasienter cller | Utfall = hoved utfall Por=0e s | EIOrSHNg hos pasenics intervjuet pa telefon, og hvorvidt
utenfor sykehus T e T med residiv kontra de uten. di B i

- . . -Median tilfredshet for de uten residiv Sse var pasienter med recidiv.

Land inflammatorisk lesjon <0,5 cm fra

operasjonsarret). Ved eller mellom el i e RN tﬂ“qu L

Mederland -92% av pasienter uten residiv ville

Ar data innsamling
2003-2007

kontroller.

- Pasient-rapportert tilfredshet (vha
telefonintervju i 2008 og 2009). Fra 0-10,
inkl om de ville

Viktige konfunderende

faktorer

Det naturlige forlgpet av HS (vet ikke om
pasienten ville fatt residiv der uten
behandling.

Statistiske metoder

lkke angitt = kun deskriptiv statistikk.

anbefalt prosedyren, 82% av de med
ville gjort det samme

61

Ble det brukt objektive kriterier for 4
vardere/validere endepunkiene? (Classiiic.
Bias)

TA
Ved sammenligninger av pasientserier, er
seriene tilsirekkelig beskrevet?*

Er prognostiske/konfunderende faktorer
beskrevetTtatt hensyn fil i design/anal?
MEI

Var registreringen prospektiv? JA

Var opplelgningen lang nok? JA

Var oppfalgningen tilstrekkelig for & na
endepunktene? (actritioafollow.sp bias)

Stoler du pd resultatene? 14
Kan resultatene overfores il praksis? 1A
Annen litteratur som stotter resnltatene?

Flere studier 1 etterkant.

Hvwa disknterer forfatterne som:

Jmialer i liten grad styrker og svakheter med
belve studien, men bruker heller tid pa & beskrive;
prosedyren. Kursiv er sturker/vakieter som ikke
hevies av forfatter selv.

= Styrke

Prosedyre brukt pa «fived lesjonens
og bruk av probe.

Standardizert oppfalging (samme
spm, fd klinikere invalvert, definerr
kriterie for wresidive.

= Svakheter

Ikke omtalt

Thke utfort analyse av data
korvelasjoner ift baseline
karrakevistikker). ke beskrever
ville pasienter zom ke rapparterte
til interviu.

Har resultatene plausible
biologiske forklaringer?

JA
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Versjon til vurdering

Hidradenitis suppurativa er en kronisk hudsykdom som hos mange pasienter gir gjentatte
utbrudd med smertefulle lesjoner. Riktig behandling vil redusere smerte og risiko for residiv.
For abscesser og sinusganger anbefales kirurgisk fjerning av lesjonenes "tak", sakalt deroofing,

fremfor insisjon. For noduli eller abscesser kan intralesjonal steroidinjeksjon ogsa veere aktuelt.

Hidrosadenitt (HS; hidradenitis suppurativa) er en kronisk inflammatorisk hudsykdom med
utgangspunkt i harfolliklene (1). Typisk for tilstanden er rede og verkende noduli eller abscesser,
serlig 1 intertrigingse omrader dvs lysker, rima internates og aksiller (2). Tilstanden omtales ogsé som
invers akne. Pasienter vil plages med gjentatte residiv av lesjoner, ofte ogsa med sekresjon fra

sinustrakter i huden. Symptomene har en betydelig negativ pavirkning pé livskvalitet, spesielt under

utbrudd der smertene kan vere invalidiserende (1). Pasientene har da behov for omgéende behandling.

Forverring ved hidrosadenitt er derfor en ikke uvanlig problemstilling bade hos fastleger, legevakter

og for kirurger i vakt (3).

Selv om diagnosen kan vere kjent kan det vaere vanskelig & vite hvordan man best skal behandle
forverring av hidrosadenitt. Denne artikkelen er ment som en veileder for leger i forstelinjetjenesten
om lokalbehandling av lesjoner ved forverring med spesiell vekt pa to prosedyrer. Radene baserer seg
pa eksisterende litteratur, erfaringer fra egen klinisk praksis og en nylig utgitt norsk veileder for
hidrosadenitt-behandling (1, 4, 5). For informasjon om langtidsbehandling henvises det til annen
litteratur (1, 5, 6). En oversiktsartikkel om tilstanden, publisert i Tidsskriftet i 2009, anbefales ogsa

som et supplement til var mer praktiske tilnaerming (7).

Epidemiologi.

Hidrosadenitt har en estimert prevalens pa rundt 1% , noe heyere hos kvinner (3). Debut er typisk i
tidlig voksenalder, og de fleste far symptomer for fylte 50. Mange pasienter har plager i flere ar for de
far korrekt diagnose; tall fra et nordisk kvalitetregister, HISREG, viser en mediantid fra symptomer til

diagnose pa 7 ar (8).

Viktigste risikofaktorer er rayking og overvekt. Mange pasienter oppgir & ha andre familiemedlemmer
med hidrosadenitt(9). HS-pasienter er mer utsatt for inflammatorisk tarmsykdom, spondyloartropati,

metabolsk sykdom og kardiovaskuler sykdom samt psykiske plager som angst og depresjon (10, 11).

Tidsskrift for Den norske legeforening
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Versjon til vurdering

Patofysiologi

De etiopatogenetiske forhold ved hidrosadenitt er fortsatt ikke klarlagte. Tilstanden betraktes som en
forstyrrelse i follikuleert epitel i hud med apokrine kjertler. Initialt tilstoppes follikler med
keratinplugger (2). Etter hver rumperer folliklene, hvorpa innholdet trigger en sekundeer inflammasjon

som edelegger follikelapparatet og tilstetende dermalt og subkutant vev.

Predisponerte pasienter har sannsynligvis bade forstyrrelser i keratiniseringen og regulering av
immunsystemet (9). Hidrosadenitt betraktes ikke som en infeksjonssykdom, men nyere studier viser

at samspillet mellom bakterier og immunsystem sannsynligvis spiller en viktigere rolle enn forst antatt
(12, 13).

Diagnostikk

Diagnosen hidrosadenitt stilles klinisk basert pa tre kriterier (14).

- Typisk lokalisasjon: Intertrigingse omrader, dvs der hud steter pa hud, som aksille, lyske/lar, rundt

genitalia og anus.

- Kronisk forlep: Minst to inflammatoriske lesjoner over seks maneder. Enkeltlesjoner som géar over

av seg selv og ikke kommer tilbake diagnostiseres ikke som hidrosadenitt(2).

- Typisk utseende lesjoner (figur 1): dype inflammatoriske noduli (dvs. solide, erytematase,
smertefulle runde lesjoner <2 c¢m, i hud eller underhud), abscesser (dvs. varierende myke, erytematese,
smertefulle, runde lesjoner > 2 cm) og sinustrakter (dvs. faste, erytematese, mulig smertefulle,
suppurerende, linezere > 2 cm lesjoner i hud eller underhud). Flere kommuniserende sinii kan danne

gangsystemer, eventuelt ogsa med apninger til overflaten.

Behandling

Behandlingen av hidrosadenitt avhenger av utbredelse av sykdom samt utseende og grad av aktivitet 1
lesjoner (4). Forstevalg for lokalisert sykdom er topikalt klindamycin mens man for mer utbredt
sykdom bruker systemiske tetrasykliner (1). Et biologisk legemiddel, dvs adalimumab, har vist seg &
kunne redusere sykdomsaktivitet (antall lesjoner) og smerter forbundet med hidrosadenitt ved

behandling over tid (15). Medikamentet ble nylig godkjent for bruk i Norge pa forskrivning av
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spesialister i hudsykdommer (16). Intralesjonal injeksjon av kortikosteroider kan ha effekt i utvalgte

tilfeller (17).

Kirurgisk behandling er aktuelt ved moderat til alvorlig sykdom. I et utbrudd med smertefulle og
spente abscesser kan det vere nerliggende & vurdere insisjon og drenasje, men dette ber unngas
ettersom man i flere studier har sett naer 100% recidiv og ingen dokumentert effekt pa smerter(18, 19).
En teknikk som i engelsk faglitteratur omtales som deroofing, takfjerning, ber foretrekkes pga lavere

residivrate; rundt 15-30%. Denne teknikken kan brukes bade ved abscesser og sinustrakter (20-22).

Intralesjonal injeksjon med kortikosteroid.

Klinisk erfaring er at injeksjon av et kortikosteroid i en akutt forverret nodulus eller abscess kan ha
rask lindrende effekt og metoden anbefales av ledende fagmiljoer(4). Kortikosteroider, eksempelvis
triamcinolon, har anti-inflammatoriske egenskaper som sannsynligvis hindrer videre utvikling av

lesjonene.

Effekten av intralesjonelle injeksjoner pa smerter og lesjonenes sterrelse er vist 1 to retrospektive
casestudier (17, 23). I en randomisert klinisk studie, publisert i 2019, fant man ingen signifikant effekt
sammenlignet med placebo (24). Til forskjell fra de apne studiene, der behandlende lege avgjorde dose
og volum, ble det her brukt en standardisert mengde triamcinolon som var mindre enn i de andre
studiene. Dette kan tyde pa at storre mengder trengs for effekt og at den kliniske vurderingen av hver
lesjon er viktig. En nylig publisert prospektiv studie viste signifikant effekt av ultralydveiledede
injeksjoner med triamcinolon og et antibiotikum, linkomycin(25). Bruken av to legemidler gjor det
vanskelig & vurdere om effekten kan tilskrives steroid-injeksjonen, men bruken av ultralyd for &
kartlegge lesjonene i forkant gjor at studien likevel er interessant. Ingen av studiene rapporterte om

alvorlige bivirkninger.

Behandlingen anbefales gjennomfort slik: Ferst trekkes 10 mg/ml triamcinolon opp i en spreyte. Det
aktuelle hudomréadet vaskes av med klorheksidin 5 mg/ml, alternativt definfeksjonssprit >70%.
Kanylen stikkes sa vinkelrett inn i huden pa siden av nodulus og rettes deretter pa skra inn mot senter
av lesjoner, hvorpa 0,2-0,4 ml av medikamentet deponeres. Prosedyren kan gjentas pa flere lesjoner

ved behov.
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Fjerning av «tak» ved sinustrakter og abscesser — deroofing.

Teknikken er veletablert praksis for behandling av drenerende sinustrakter(6). Flere studier viser at
metoden har god effekt pa smerte og lav residivrate (20, 22, 27). Teknikken kan ogsa gjeres pa
«modne» abscesser, forutsatt at disse er residiv av lesjoner i samme omrade som tidligere. Prosedyren
som folger er beregnet for et normalt utstyrt legekontor, men prinsippene brukes ogsa ved sterre
kirurgiske inngrep pa sykehus. De vanligste komplikasjonene er bledning, vevskade og infeksjon.

Komplikasjonsrate er ikke storre enn ved annen kirurgi (20, 27).

Behandlingen anbefales gjennomfert slik: det aktuelle hudomradet avmerkes og desinfiseres med f.eks
klorheksidin 5 mg/ml. Lokalbedevelse, f.eks. lidokain 1 % med adrenalin, settes som ringinfiltrasjon
rundt lesjoner. Med skalpell &pner man forsiktig opp midt i aktuell lesjon, og eventuelt purulent
materiale fra lesjonen fjernes for man gar videre. Ved hjelp av en knoppsonde undersgkes utbredelsen
av sinustrakter i lesjonen. Det kan vare behov for mer lokalanestesi om omradet er sterre enn forst
antatt. Med en skarp saks apnes «taket» over lesjonen, slik at alle affiserte omrader avdekkes.
Inflammasjonsmateriale og debris fjernes, forst med kompress og deretter med en skarpskje (kyrette).
Noye fjerning av affisert vev, uten & skade normalvevet under, er antatt & redusere risiko for residiv

ytterligere (21). Vevet kan sendes pa formalin til histologisk undersekelse.

Dype sérhuler fylles med hydrofiberbandasje; over saret anbefales absorberende skumbandasje. Etter

ca. en ukes tid kan man gé over til tarre kompresser eller salvekompresser. Sarene gror som regel godt.

Konklusjon

Hidrosadenitt er en alvorlig hudlidelse med hyppig forverring og residiv. Smertefulle lesjoner ma ofte
behandles av allmennpraktiserende leger eller vakthavende lege pa kirurgiske sykehusavdelinger.
Intralesjonelle injeksjoner av kortikosteroid og fjerning av overliggende vev, dvs. «deroofing» , er to

enkle kliniske prosedyrer som kan vere nyttige i behandling av disse pasientene.

Vi takker Petter Gjersvik for redaksjonell bistand.
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Figur 1. Eksempler péa typiske lesjoner ved hidrosadenitt. Inflammatoriske noduli (a), abscess (b) og
sinus/sinusganger (c).
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Aktuelt omr8de avmerkes og desinfiseres med f.eks klorheksidin 5mg/ml. Lokalbedgvelse (f.eks lidokain 1
% med adrenalin) settes som ringinfiltrasjon rundt lesjoner.
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Med skalpell dpner man forsiktig opp midt i aktuell lesjon. Eventuelt purulent materiale fra lesjonen fjernes
for man gar videre.
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Ved hjelp av knoppsonde undersgkes utbredelse av sinustrakter i lesjonen. Det kan vaere behov for mer
lokalanestesi om omradet er stgrre enn forst antatt.
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Ved bruk av skarp saks apnes «taket» over lesjonen. Alle affiserte omrader avdekkes.
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Inflammasjonsmateriale og debris fjernes, farst med kompress og deretter med skarp skje/kyrette. Ngye
fierning av affisert vev, uten 8 skade normalvevet under, er teoretisert & redusere residivrisiko ytterligere.
Fjernet vev kan sendes til histologi pd formalin etter vurdering.
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Anbefalt praktisk gjennomfgring av steroidinjeksjon i akutt nodulus.
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