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Fraga
Finns det nagot vetenskapligt stéd f6r behandling av aderbrack i benen med skleroserande
skumbehandling?

Sammanfattning
Savil kirurgisk behandling som skleroserande (sammanlédande) behandling med vitska eller
skum har anvints for behandling av aderbrick i benen under ett antal decennier.

Det finns ett tiotal randomiserade studier som jimf6ér skumbehandling, dels med
sklerosering med motsvarande 16sning, dels med olika kirurgiska tekniker. Inkluderade
patienter har i forsta hand daliga klaffar i de ytliga stamvenerna. De flesta studierna édr
relativt sma med kort uppféljning. Det finns dock tre stora studier. Av dessa bestar en av
tva delstudier. En har mycket lang uppféljning (10 ar), men resultatredovisningen ar otydlig.
Underlag f6r bedomning av behandling av perforantvener (blodkarl mellan ytliga och djupa
vener) eller mindre aderbrack forefaller 1 stort sett att saknas.

Nir det giller jamforelse mellan skumbehandling och kirurgi ar slutsatserna inte entydiga.
Flera studier visar pa en viss effektivitetsfordel for kirurgi, som dock medfor en lingre
konvalescens. Prévarna i en studie framhaller ocksa att resultaten av skumbehandling
foretaller att vara beroende av behandlarens skicklighet och erfarenhet.

I alla studier som jamfor skumbehandling mot sklerosering med 16sning drar forfattarna
slutsatsen att skumbehandling ar effektivare avseende aterfléde av blod (reflux). Nagra
tydliga skillnader i effekt mellan olika tekniker syns dock inte vid en langtidsuppfoljning.

Fallserier och storre kliniska genomgangar har rapporterat att skumbehandling i enstaka fall

kan orsaka neurovaskulidra biverkningar och djup ventrombos.
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Bakgrund

Ytliga aderbrack (varicer) pa benen kan bero pa daliga klaffar (insufficiens) i ytliga stamvener
(vena saphena magna och vena saphena parva), sa kallade perforantvener som gar mellan de ytliga
stamvenerna och benets djupa vener eller insufficienta mindre sidogrenar till stamvenerna.
Insufficienta stamvener kan ge upphov till klada, svullnad och tyngdkinsla. Insufficienta
perforantvener kan ge upphov till hudférindringar, eksem och bensar. Aderbrick i de mindre
sidogrenarna upplevs ofta av patienter som kosmetiskt storande. I vetenskapliga sammanhang
klassas ofta dderbrick enligt CEAP-systemet' [1]. Detta svar fokuserar frimst pa behandling av
insufficienta stamvener.

Traditionellt har insufficienta stamvener atgardats dagkirurgiskt i narkos. Metoderna syftar till att
stoppa det ytliga venosa blodflodet genom att snéra av (hog underbindning) den storsta
blodadern (vena saphena magna) och ta bort hela eller delar av denna (t ex. stripping).

Som ett alternativ till kirurgi har man sedan lang tid anvint skleroserande vitska (polidocanol,
laromakrogol 400) som injiceras 1 blodadern for att stoppa blodflédet. Behandlingsresultaten
forefaller dock simre och risken for aterfall storre med skleroserande behandling jamfért med
kirurgi medan komplikationer ér firre och konvalescensen kortare efter sklerosering.

I syfte att forbittra effekten av skleroserande behandling har man utvecklat skleroserande medel i
skumform (foam) som hiftar vid kirlviggen bittre in motsvarande vitska. Efter avsnorning av
den ytliga venen (vena saphena magna) fylls denna under ultraljudskontroll med skum av
skleroserande vitska (polidocanol eller natriumtetradecylsulfat [ej godkint i Sverige|) som
antingen preparerats pa plats alteternativt anvindes kommersiell produkt (EASY-FOAM,
Varisolve®).

Andra alternativ, som ar mer vanliga att anvinda i Sverige, dr endovaskulir radiofrekvens-
obliteration och laserbehandling vilka dr andra sitt att astadkomma en sammanlodning av
blodadern.

Avgrinsningar

Detta svar beskriver det vetenskapliga underlaget f6r behandling av aderbrack pa benen med
skumsklerosering i jimférelse med kirurgisk behandling och skumbehandling jamfért mot
sklerosering med l6sning. Svaret baseras pa randomiserade studier samt Oversikter av dessa. For
att belysa sikerhetssidan hdnvisas dven till vissa registerdata 1 en av 6versikterna.

Resultat

I de randomiserade studier vi funnit har man i allmanhet inkluderat och behandlat patienter med
insufficiens i de tvé stora ytliga stamvenerna (vena saphena magna och vena saphena parva) (se
tabell 1—4). I vissa studier specificerar forfattarna inte nirmare vilken typ av aderbrack som
behandlats. Det idag vedertagna klassificeringsverktyget CEAP [1] anvinds endast undantagsvis 1
studierna. Da syftet med behandlingen ar att forhindra reflux (aterflode) av blod och stas i de
ytliga blodadrorna genom att forsluta/sammanloda eller kirurgiskt avldgsna dessa ir det vanligaste
utfallsmittet i studierna forekomst/grad av reflux alternativt dderavstingning (venocklusion) eller
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sammanlodning (komplett sklerosering). Vissa studier redovisar livskvalitetsrelaterade matt,
ibland i tilldgg till reflux. Bortfallet 1 studierna édr begrinsat och 1 de flesta fall vil redovisat.

S kumbehandling jamfort med kirnrg

Sex randomiserade studier jamfor sklerosering med skum och kirurgi (Tabell 1). En av dessa har
dock tillkommit efter angivet s6kdatum. [2]. Samtliga dr oblindade. Den 1 sirklass storsta studien
avseende antalet skumbehandlade patienter (484) ar Wright (2006) [3], vilken dock har lite ovanlig
studiedesign. Detta var egentligen tva studier i en eftersom undersokarna férst bestimde vilken
kontrollbehandling som skumbehandlingen skulle jimforas med (16sningsskleroterapi eller kirurgi
[stripping hos 88%]) innan patienterna randomiserades mellan skumbehandling och den
férbestimda kontrollbehandlingen. Patienterna i de tva delstudierna
(skumbehandling/l6sningsskleroterapi respektive skumbehandling/kirurgi) var dirfor e
jamforbara for sjukdomsgrad eller behandlarens erfarenhet av skleroterapi. Det reflekteras i de
patagligt olika resultaten av skumbehandling i de bada delstudierna. Forfattarnas slutsatser av
detta idr att behandlarens erfarenhet/skicklighet starkt paverkar resultatet vid skumbehandling.
Skumbehandling bedéms vara likvirdig (non-inferior) kontrollbehandlingarna, trots att saval
reflux som ocklusion ar statistiskt sikerstillt simre vid 3 och 12 manaders uppfoljning vid

skumbehandling an vid kirurgi.

I den danska studien, Rasmussen et al (2011)[2], lottades 500 patienter (580 ben) med
symtomgivande aderbrack i lika stora grupper mellan fyra olika behandlingar, kirurgi,
laserbehandling, radiofrekvensbehandling och skumbehandling. Vid uppféljning efter ett ar hade
signifikant fler patienter reflux i den skumbehandlade gruppen jimfort med 6vriga. Nir det gillde
tid till atergang i arbete fanns dock en signifikant skillnad till f6rman f6r skum- och
radiofrekvensbehandling. Skillnader i biverkningsmoénstret var av oklar relevans.

Den i sirklass lingsta uppfoljningen har Belcaro (2003) [4] som idr en 10-drsuppfoljning av
VEDICO-studien. Denna jaimfor sex olika behandlingar (sklerosering med tva olika doser
16sning, tre olika kirurgiska metoder samt skumbehandling) med totalt 887 inkluderade patienter,
varav 150 med skumbehandling. Nagon tydlig slutsats angiaende olika behandlingseffekt
(ventryck, reflux eller nytillkomna aderbrick) gors inte 1 studien.

Ytterligare tre mindre studier jimfor skumbehandling med kirurgi, Abela (2008) [5], Figueiredo
(2009) [6] och Bountouroglou (2006) [7]. Dessa miitte olika utfallsvariabler (bl.a. smarta,
livskvalitet, arbetsatergang och hilsoekonomi)och hade varierande, men kort uppfoljning. Dessa
utfallsvariabler talade i allmanhet till f6rdel f6r skumbehandling.

Skumbebandling jamfort med sklerosering med losning

Forutom de tva ovan beskrivna stora studierna som jaimférde skumbehandling med savil kirurgiska
metoder som vanlig sklerosering med 16sning [3,4], har ytterligare fyra randomiserade studier (Tabell
2) som enbart jamf6r skumbehandling med behandling med 16sning publicerats, Alos (2000) [8§],
Hamel-Desnos (2003) [9], Rabe (2008) [10] och Ouvry (2008) [11]. Av dessa studier dr en blindad for
savil patient som utvirderare[8] medan de vriga ir oblindade. De fyra studierna visar samstaimmigt
att skumbehandling dr effektivare an 16sning, men maojligen finns en storre biverkningsrisk. Resultaten
1 dessa studier 6verensstimmer med Wright-studiens [3] resultat medan Belcaro-studien [4] inte visar
nagon tydlig skillnad mellan skumbehandling och skleroserande behandling med 16sning vid en 10-
arsuppfoljning.
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Olika tekniker for skumbebandling

En studie (Hamel-Desnos 2007) [12] jimforde skumbehandling med olika koncentration av
polidocanol (1% och 3%) (Tabell 3). Studien randomiserade 148 patienter och kunde inte visa pa
nagon skillnad mellan grupperna. Den statistiska bearbetningen av studien var blindad. En annan
studie (Yamaki 2008) [13] (Tabell 4) jimférde skumbehandling med flera sma doser gentemot
behandling med fa stérre doser. Studien randomiserade 110 patienter och kunde visa en skillnad
till f6rdel f6r sma injektionsvolymer avseende distribution av skum till djupa vener. Det f6érelag
ocksa en trendmissig skillnad mellan grupperna avseende behandlingseffekt, men da till f6rdel
tor gruppen som fatt stérre injektioner.

Helsoekonomi

Antalet hilsoekonomiska studier om skumbehandling av aderbrack édr begransat. Det dr framfor
allt brittiska studier. Kostnaderna for proceduren varierar kraftigt mellan studierna (£202-673
vilket motsvarar cirka 2000-7000 kr) [7,14,15]. Berdkning av kostnadseffektivitet dr kinslig f6r
hur de effektivitetsdata som berikningarna baseras pa tolkas och om samhillskostnader
inkluderas eller inte [2,10].

Oversikter

Ett stort antal 6versikter behandlar skumbehandling av dderbrack i benen i jimf6relse med
alternativa behandlingar. Oversikterna ir av varierande kvalitet och vi har inte hittat nigon
oversikt som inkluderar alla aktuella, publicerade studier. Nagra av dessa redovisas darfor endast
som referenser 1 litteraturlistan [17-21]. En genomgéng av National Institute of Health and
Clinical Excellence (NICE, 2009) [17] innehaller mycket sikerhetsdata bade frin publicerade
fallserier men ocksa en klinisk audit med >11 000 patienter. Sillsynta men potentiellt allvarliga
neurovaskuldra biverkningar frimst i form av synstorningar efter skumbehandling har
rapporterats. Djup ventrombos rapporteras ocksa i lag frekvens.



Tabell 1

Randomiserade studier, Skum jamfoért med kirurgi
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Utfallsmatt Antal/typ pat. Intervention Kontroll Uppfoljning  Forfattarnas slutsatser
[Ref]
Forfattare
(ar)
[5] Blédning 82 Skum Standard stripping 2 veckor Standard stripping of the GSV (Greater
Abela Blamarke 90 proce- Invagination stripping Saphenous Vein) and invagination stripping are
(2008) Smarta durer not associated with major discomfort and problems
Analgetika Stamvens- in the early postoperative period. SFJ (Sapheno
insufficiens Femoral Junction) ligation and GSV reverse foam
CEAP 2-3 sclerotherapy yielded greater patient satisfaction
with less postoperative bruising and discomfort
and reduced analgesic requirements.
[4)] Ambulatoriskt 749 Skum Ldsning 10 ar When correctly performed, all treatments may be
Belcaro ventryck "Uncomplicated Kirurgi (ligering) similarly effective. Standard low-dose sclerotherapy
(2003) Aterfylinadstid primary varicous Kirurgi (ligering + appears to be less effective than high-dose sclera
Reflux veins” excision) and foam-sclerotherapy which may obtain, in
Nya varicer Kirurgi + 16sning selected subjects, results comparable to surgery.
[7] "Arbetsatergang” 60 Skum Kirurgi (stripping) 3 manader Ultrasound guided sclerotherapy combined with
Bountouroglou  Livskvalité Stamvens- sapheno-femoral ligation was less expensive,
(2006) Halsoekonomi insufficiens involved a shorter treatment time and resulted in
more rapid recoverycompared to sapheno-femoral
ligation, saphenous stripping and phlebectomies.
[6] Livskvalitet 56 Skum Kirurgi 6 man Ultrasound-guided foam sclerotherapy is a safe and
Figueiredo (VCSS) Lakta varicosa effective option for patients with chronic venous
(2009) Reflux bensar (CEAP 5) disorders.
[2] Venocklusion 500 Skum Kirurgi 1lar All treatments were efficacious. The technical failure
Rasmussen Symtom 580 procedurer  Laserbeh. rate was highest after foam sclerotherapy, but both
(2011) Aterfall Symtomatisk Radiofrek- radiofrequency ablation and foam were associated
Sjukskrivning stamvensinsuff.  vensbeh. with a faster recovery and less postoperative pain
Livskvalité (CEAP 2-4) than endovenous laser ablation and stripping.
[3] Venocklusion 710 Skum Kirurgi 1lar Overall Varisolve was non-inferior to alternative
Wright Stamvens- respektive treatment. Surgery was more efficacious but
(2006) insufficiens I6sning Varisolve caused less pain and patients returned to

normal more quickly. The Varisolve technique is a
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useful additional treatment for varicose veins and
trunk vein incompetence.

Tabell 2
Randomiserade studier, Sclerosering med skum jamfért med 16sning*

[Ref] Utfallsmatt Antal/typ pat. Intervention Kontroll Uppfdljning  Forfattarnas slutsatser
Forfattare
(ar)
[8] Komplett 75 Skum Ldsning 90 dagar Efficacy of venous sclerosis with foam seems to be
Alos sklerosering 150 proce- greater than liquid although there is a higher risk of
(2006) Pigmentering  durer minor secondary effects.
Smarta Varicer utan

insufficiens i

SFJ
[9] Reflux 88 Skum Ldsning 6 manader The efficacy of sclerosing foam compared with
Hamel-Desnos Stamvens- sclerosing liquid in therapy of the GSV (Greater
(2003) insufficiens Saphenous Vein) is superior, a finding that had already

gained empirical reqognition but for which there has not
been any clinical evidence to date.

[10] Reflux 106 Skum Ldsning 3 manader Standardised 3% polidocanol foam is more efficient and

Rabe Stamvens- equally safe compared to 3% liquid polidocanol for

(2008) insufficiens treatment of GSV. In comparison to other studies a
relatively small volume was injected into relatively large
veins.

[11] Reflux 95 Skum Ldsning 2 ar The sclerosant foam used in this study was more than

Ouvry Stamvens- twice as effective as the liquid from which the foam was

(2008) insufficiens prepared.

*Se dven Belcaro och Wright studierna i tabell 1



Tabell 3

Randomiserade studier, Skum 1% jamfort med 3%

[Ref]
Forfattare
(ar)

[12]
Hamel-Desnos
(2007)

Tabell 4

Randomiserade studier, Skum, fa jamfért med multipla injektioner

[Ref]
Forfattare
(@)

[13]
Yamaki
(2009)

Utfallsmatt

Reflux

Utfallsmatt

Skumdistribution
Reflux

Antal/typ pat. Intervention

148 Skum 3%
Stamvens-

Insufficiens

CEAP 2-6

Antal/typ pat. Intervention

107 Skum

112 procedurer Multipla (5,3)
Stamvens- injektioner
insufficiens

Kontroll

Skum 1%

Kontroll

Skum,
fa injektioner (2,8)

Uppfdljning

2ar

Uppfdljning
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Forfattarnas slutsatser

This study demonstrates equivalent efficacy for
1% POL (polidocanol) and 3% POL foam in
sclerotherapy of the GSV (Greater Saphenous
Vein) where the trunk is less than 8mm in
diameter.

Forfattarnas slutsatser

These findings suggest that multiple small-dose
injections can reduce the amount of foam
sclerosant and the risk of foam sclerosant
entering the deep veins in patients with superficial
venous insufficiency.
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Sokstrategi, Sékdatum 2011-06-23

PubMed, EMBASE, The Cochrane Library, Center for Reviews and Dissemination (CRD)

("Sclerotherapy”[Mesh] OR "polidocanol” [Supplementary Concept] OR "foam

sclerotherapy"[Title/ Abstract] OR "foam sclerotherapies"[Title/ Abstract] OR

"aethoxysclerol"[Title/ Abstract] OR "polyoxyethylenedodecyl ethet"[Title/ Abstract] OR
"polyoxyethylene lauryl ethet"[Title/ Abstract] OR "ethoxysclerol"[Title/ Abstract] OR
"aethoxysklerol"[Title/ Abstract] OR "atossisclerol"[Title/ Abstract] OR "atoxysclerol"[Title/ Abstract] OR
"aetoxisclerol"[Title/ Abstract] OR "polidocanol"[Title/Abstract]) AND ("Varicose Veins"[Mesh] OR
"varices"[Title/ Abstract] OR "varix"[Title/ Abstract] OR "varicose vein"[Title/ Abstract] OR "varicose
veins"[Title/ Abstract] OR "saphenous vein"[Title/ Abstract]) AND ("randomized controlled
trial"[Title/ Abstract] OR "controlled trial"[Title/ Abstract] OR "randomized controlled trial"[Publication
Type] OR "random"[Title/ Abstract] OR "randomly"[Title/Abstract] OR "randomised"[Title/ Abstract]
OR "randomized"[Title/ Abstract] OR "control"[Title/ Abstract] OR "controlled"[Title/ Abstract] OR
"systematic"[sb])
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