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O Evidensgradering

Det sista steget i utvirderingen dr att bedoma hur starke det samlade veten-
skapliga underlaget 4r. SBU anvinder det internationellt utarbetade GRADE-
systemet [1,2] for att klassificera styrkan pa det vetenskapliga underlaget.

GRADE ir ett system som utvecklas kontinuerligt via GRADE Working
Group dir dven SBU ingir. Bakgrunden till att GRADE bildades ir att det
finns en flora av olika system som anvinds parallellt for att gradera evidens och
styrka pa rekommendationer. Denna méngfald har lett till en viss forvirring,
och att manga har upplevt att viktiga steg i tidigare utvirderingsrapporter
ibland utelimnats eller varit otydliga.

I princip bygger GRADE pa erfarenheter frin andra graderingssystem men
med ett tydligare fokus pa risk—nyttaperspektivet. GRADE har redan anam-
mats av internationella aktérer som till exempel WHO, NICE, Cochrane

Collaboration och BM]J. I Sverige anvinds GRADE av bland andra SBU och

Socialstyrelsen.

GRADE:s evidensgradering bygger pa en fyrgradig skala fran starkt, matt-

ligt och lagt till mycket ligt vetenskapligt underlag. SBU har valt att ersitta
ordet "ligt” med “begrinsat” och "mycket lagt” med “otillrickligt”, men de
innebir i princip samma sak. Skilen till att vi dndrat ordvalet 4r att det Gver-
ensstimmer bittre med SBU:s tidigare nomenklatur och att vi anser att det

ger lite mer vigledning. Evidensstyrkorna blir di med SBU:s terminologi
starkt (DOOD), martligt starkt (BDDO), begrinsat (BDOO) och otillrickligt
(@O0OO) vetenskapligt underlag. Begrinsat underlag kan vara tillrackligt for ate

tillimpa metoden i klinisk praxis om andra kriterier ar uppfyllda, till exempel
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Tabell 10.1
Sammanfattande
resultattabell (summary
of findings). Effekten

av antibiotikaprofylax
jamfort med placebo vid
kakkirurgiska ingrepp.

rimlig kostnadseffektivitet. Otillrickligt underlag tydliggor att vi méste ha mer
forskning. Férenklat kan man siga att ett starkt vetenskapligt underlag 4r sa
stabilt att det dr liten risk for att ny forskning kommer att komma fram till nya
slutsatser. P4 samma sitt innebdr ett begrinsat vetenskapligt underlag att det ar
hogre risk for att nya studier kan forindra slutsatsen.

Detta avsnitt beskriver SBU:s tillvigagingssitt for att anvinda GRADE. Obser-
vera att systemet hittills 4r utvecklat for interventions-/behandlingsstudier. Det
kan dock pa likartat sitt anvindas for evidensgradering av orsakssamband och
diagnostisk tillforlitlighet. For studier med kvalitativ metodik testas for nir-
varande CerQUAL som ir inspirerat av GRADE men systemet ér fortfarande
under utveckling och presenteras inte hir. For den intresserade hinvisas till
(Using qualitative evidence in decision making for health and social interven-
tions: an approach to assess confidence in findings from qualitative evidence
syntheses (GRADE-CERQual). Lewin S, Glenton C, Munthe-Kaas H, Carl-
sen B, Colvin CJ, Giilmezoglu M, Noyes ], Booth A, Garside R, Rashidian A.
PLoS Med. 2015 Oct 27;12(10):

I GRADE-systemet finns ocksd en rekommendationsdel som inte anvinds

av SBU.

En sammanfattande resultattabell ger
en bra och kortfattad bild av underlaget

Ett lampligt forsta steg 4r att gora en sammanfattande resultattabell. Detta
forenklar det fortsatta arbetet. Ett exempel pé en sddan resultattabell syns i
Tabell 10.1. I tabellen bér den sammanvigda effekten for samtliga viktiga
effektmatt redovisas separat (t.ex. dodlighet, funktion och livskvalitet). I vissa
fall fortecknas dven effekter som mer ir att betrakta som surrogatmatt (t ex
HbA,, och blodtryck). Effektmétten innefattar positiva effekter, men dven
negativa som biverkningar och komplikationer bor tas med. De olika effeke-
matten bor tabelleras hierarkiske sa att de viktigaste star fore de mindre viktiga.
Som framgér av Tabell 10.1 fyller man i kolumnerna ”Vetenskapligt underlag”
och "Kommentarer” i ett senare skede efter den samlade bedémningen.

Effektmatt Studie- Medelrisk Relativ Absolut Veten- Kom-
design i standard- risk effekt skapligt  men-
Antal grupp (95 % KIl) per1000 underlag tarer
patienter (min—-max) patienter
(antal
studier)

Sarinfektioner RCT 39% (20-62%) RRO0,25 259 farre

vid operation 461 (015 ill

av kakfrakturer  (3) 0,41)

KI = Konfidensintervall; RCT = Randomiserad kontrollerad studie; RR = Relativ risk
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I exemplet med sdrinfektioner vid operationer av kikfrakcurer (Tabell 10.1)
fanns tre RCT med sammanlagt 461 patienter dir det gick att gora en meta-
analys och pd si sitt fi fram en sammanvigd effekt i numeriska termer [3]. 1
manga fall gar det dock inte att f fram sa preciserade data pa medelvirden och
riskdifferens. Nir data ir for heterogena 4r det inte méjligt att viga ihop resul-
taten i en poolad metaanalys med en absolut eller relativ riskdifferens. Effekten
kan d3 istillet redovisas som min—maxvariation for studierna.

Om det finns gott om vilgjorda randomiserade kontrollerade studier (RCT)
behover normalt sett inte observationsstudier inkluderas i bedomningen av
positiva effekter. Om det inte finns randomiserade studier eller om de ran-
domiserade studierna ir bristfilliga eller har for kort uppfoljningstid kan
observationsstudier ge viktig tilliggsinformation och bidra till den samlade
evidensgraderingen i bade positiv och negativ riktning. RCT och observations-
studier redovisas dock separat i resultattabellen. Vid bedémning av risker ar det
ofta viktigt att inkludera observationsstudier eftersom RCT i de flesta fall inte
dr utformade for att besvara frigor om langsiktiga risker.

Prelimindr evidensstyrka

Som niamnts ovan sitts en evidensstyrka for varje utfallsmatt som finns med i
resultattabellen.

I arbetet med GRADE utgar man fran en preliminir evidensstyrka. Den
baseras enbart pa vilket studieuppligg (studiedesign) som studierna som ingdr i
det vetenskapliga underlaget bestar av. Den preliminira evidensstyrkan justeras
sedan uppat eller nert beroende pa ett antal kvalitetsfaktorer som beskrivs nar-
mare nedan. Om underlaget till stérsta delen bestir av randomiserade studier
dir risken for systematiska fel ir minst bedoms det preliminirt som starke.

Nir det giller diagnostiska tillforlitlighetsstudier (accuracy) har GRADE-
gruppen tagit stillning for att den preliminira evidensstyrkan ska utgd fran
stark dven for observationsstudier [4]. Detta kan diskuteras, men SBU accep-
terar denna utgingspunkt tills vidare. Diremot 4r det mycket viktigt att man
analyserar om forbittrad diagnostik i slutindan ger patientnytta och inom
socialtjanst om strukturerad bedémning i slutindan ger ndgon klientnytta.
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Faktaruta 10.1
Prelimindr evidensstyrka
baserad pa studiedesign

och skal for ned- eller
uppgradering av
evidensgraderingen.

Preliminir evidensstyrka for interventionsstudier:

Evidensstyrka Studiedesign

Stark (DOOD) Randomiserade studier

Mattligt stark (BSDO)

Begransad (@®00) Observationsstudier;
kohort- och fall-kontrollstudier

Otillrackligk (@OOO) Fallstudier

Sedan kan evidensstyrkan sdnkas eller hojas enligt nedanstaende:

Sank gradering om Hoj gradering om
Brister i studiekvalitet (maximalt —2) Stora effekter och inga sannolilka
Bristande 6verensstdimmelse mellan confounders (maximalt —2)
studierna (maximalt —2) Tydligt dos—responssamband (maximalt —1)
Brister i dverférbarhet/relevans Confounders som inte & med i analysen
(maximalt —2) borde leda till battre behandlingsresultat i
Bristande precision (maximalt —2) kontrollgruppen, dvs. hog sannolikhet att
Hog sannolikhet for publikationsbias effekten underskattas

(maximalt —=1)

Atta faktorer paverkar den
slutliga evidensstyrkan

For att faststilla den slutliga evidensstyrkan bedémer expertgruppen hur till-
forlitligt det vetenskapliga underlaget dr. Den preliminira evidensstyrkan sinks
om underlaget ir osikert med avseende pa:

studiekvalitet
samstimmighet/dverensstimmelse
overforbarhet/relevans

precision i data

risk f6r publikationsbias.

Evidensstyrkan kan dras ner med ett eller tvi steg for varje faktor beroende pa
hur stora bristerna dr. Om bristerna 4r mindre allvarliga kan man notera det
utan att gradera ner. Om det finns mindre allvarliga brister med avseende pa
flera av faktorerna kan det leda till att evidensstyrkan totalt sett dras ner ett
steg. Man bor dock komma ihag att observationsstudier redan i utgéngsliget
graderats ned pé grund av studiedesign och dirfor inte generellt bor graderas
ned ytterligare pa grund av brist pa confounding-kontroll. Vid allvarliga brister
i confounding-kontrollen kan det dock vara motiverat att dven nedgradera
observationsstudier. Diremot kan brister som rér samstimmighet, verfor-
barhet, precision och risk for publikationsbias motivera nedgradering av
observationsstudier.
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I vissa fall finns det ocksd skal till att g4z evidensstyrkan med ett eller tva steg.
Detta giller nir det vetenskapliga underlaget bestdr av stora, vilgjorda observa-
tionsstudier med god kontroll for forvixlingsfaktorer. De tre faktorer som kan
hoja evidensstyrkan ir:

stora effekter
dos—responssamband
hoég sannolikhet att effekten i studien 4r underskattad.

Studiekvalitet

Under granskningsfasen bedémdes varje studies kvalitet individuellt. I detta
steg gors en samlad virdering av hela materialet. I férsta hand vigs de tradi-
tionella faktorerna som till exempel randomisering, blindning och bortfall in.
Hur vilgjorda ir studierna med avseende pa randomisering totalt sett? Ar nigra
mycket vilgjorda medan resterande studier har ett oklart randomiseringsfor-
farande? Aven andra faktorer som ir belysta i granskningsmallarna kan vara
viktiga att beakta, likasd amnesspecifika metodproblem som experterna har
identifierat.

For kohortstudier och andra observationsstudier ir frigan om jimforbarhet
mellan forsoks- och kontrollgrupp central. Det innebir att beddmningen av
den sammanvigda studiekvaliteten i hog grad beror pé i vad man studierna
har kontrollerat f6r férvixlingsfaktorer (confounders, se vidare i Kapitel 6).

Exempel 10.1
Risk for att effekten

Observationsstudier visade att dstrogenbehandling minskade risken for hjart- och Sverskattats.

karlsjukdom. Eftersom man visste att dstrogenbehandling var vanligare bland kvinnor
fran hogre socialgrupper kunde man ha misstinkt att den observerade effekten var
Overskattad och ddrigenom nedgraderat tilltron till sambandet.

Diagnostiska studier kan graderas ner om rekryteringen inte dr konseku-
tiv, om utvirderarna inte 4r blindade och om studien har nagon form av
verifikationsbias.

GRADE-Klassificeringen innebir att evidensstyrkan kan justeras ned ett steg
om det finns allvarliga kvalitetsbrister i underlaget och tvd steg om begrins-
ningarna 4r mycket allvarliga. Observera att GRADE i sig inte kriver att under-
laget ska ha minst medelhog kvalitet. For SBU:s vidkommande, dir studier
med lag kvalitet sorterats bort, dr det i praktiken mycket ovanligt att evidens-
styrkan dras ner tva steg pa grund av metodologiska brister.

Samstimmighet/overensstaimmelse

Hir bedoms i vilken utstrickning studierna kommer fram till samma resul-
tat. Pekar de &t samma hall och ir effekestorleken av jamforbar storlek i de
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olika studierna? Metaanalyser kan vara en god hjilp f6r att bedoma graden av
samstimmighet.

Samstimmigheten kommer att vara beroende av hur likartade studierna dr
med avseende pd population, exakt hur interventionen genomférdes och vilken
kontrollgrupp som anvindes. En annan viktig faktor 4r om stérre delen av
studierna har genomforts av samma forskargrupp.

Generellt sett 6kar trovirdigheten i det samlade materialet om studierna har
gjorts av olika forskargrupper med olika populationer och studierna samstim-
migt pekar i samma rikening. Om studierna visar savil éver- som underrisker
kan evidensstyrkan minskas med ett steg. Detsamma giller om effektstorlekarna
varierar kraftigt mellan studierna, vilket leder till en okad osikerhet.

I vissa fall kan skillnaderna férklaras med olikheter i studierna, till exempel att
de undersoke olika populationer. I sidana fall kan det vara mer limpligt att dela
upp materialet och formulera slutsatser for de olika populationerna var for sig.

Overforbarhet/relevans

Med 6verforbarhet menas i vilken utstrickning det vetenskapliga underlaget 4r
generaliserbart och relevant for svenska forhéllanden. Viktiga frigor att 6ver-
viga ir till exempel hur vil populationen 6verensstimmer med den man ser

i daglig svensk praxis, om interventionen utférs pa samma sitt som i Sverige,
om kontrollgruppen ir relevant och om sammanhanget inom vilket det sociala
stddet ges dr rimligt likartat.

Ett exempel pa bristande dverforbarhet dr att kontrollgruppen far en behand-
ling som inte finns tillginglig i Sverige. Det gir da inte att avgora hur effektiv
interventionen ir jimfért med sedvanlig behandling i svensk praxis.

Om 6verforbarheten och relevansen ir bristfillig kan evidensstyrkan justeras
ned ett eller tva steg. P samma sitt som nir det giller studiekvalitet har san-
nolikt studier som 4r mindre relevanta for svenska forhillanden redan sorterats
bort (med hjilp av relevansmallen, se Kapitel 5 och Bilaga 1).

Ett specialfall 4r nir det bara finns en studie som miter effekten med hjilp av
ett visst utfallsmétt. SBU:s beddmning 4r att 6verférbarheten vanligtvis kriver
minst tvé studier. Det innebir att evidensstyrkan i detta fall oftast justeras ner
ett steg. Undantag kan till exempel vara nir underlaget bestar av en stor mycket
vilgjord randomiserad multicenterstudie.

Precision i data

Detta kriterium uppskattar hur osiker den sammanvigda effekten ir. F4 obser-
vationer och breda konfidensintervall i de olika studierna kommer att leda till
simre precision. Precisionen beror av antalet hindelser, antal personer i grup-
perna och den relativa riskminskningen.
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Ett hjdlpmedel f6r att bedoma om precisionen ir osdker ir att gora en power-
analys baserad pa det totala antalet observationer i de inkluderade studierna.
Om antalet observationer i dessa inkluderade studier ir mindre 4n det antal
som krivs for att visa statistiskt signifikanta resultat kan det finnas anledning
att nedgradera f6r bristande precision. Om studierna ar mycket sma bér man
dven om utfallen ir statistiskt signifikanta vara uppmirksam pa om skillnaderna
i ingangsvirden (baslinjedata) ir stora. Skiljer sig baslinjedata mycket at mellan
grupperna kan det finnas anledning att nedgradera for precision i data.

Risk for publikationsbias

Med publikationsbias avses att delar av det vetenskapliga underlaget inte dr
tillgingligt i publicerade studier. Risken for publikationsbias 6kar bland annat
om underlaget enbart bestir av sma studier som ir utférda av samma forskar-
grupp och som har stora metodbrister. Utvidrderingar av nya metoder faller ofta
inom den hir kategorin. Analoga situationer dr nir underlaget utgors av fore-
tagssponsrade studier av till exempel ett likemedel. Om samtliga studier av en
ny metod har innovatéren som huvudforfattare finns det ocksa skal att 6verviga
publikationsbias.

Effekterna av selektiv publicering framgar vl i en svensk studie frin Likeme-
delsverket [6]. Systematiska Gversikter [7] och manga andra studier [8,9] pekar
entydigt pa att studier som sponsrats av industrin eller andra aktorer med ege-
nintressen av resultaten dverskattar effekterna av sina produkter. Kostnadseffek-
tanalyser som utforts av likemedelsforetag visade till exempel mer dn tva ginger
s ofta kostnadseffektkvoter under 20 000 amerikanska dollar per kvalitetsjuste-
rat vunnet levnadsir som icke-industrisponsrade studier [8,9].

Det ir ofta svart att avgdra om det finns publikationsbias, men det finns nigra
metoder som underlittar bedémningen. Ett sdtt dr att anvinda centrala regis-
ter (t ex www.controlled-trials.com och www.clinicaltrials.gov) 6ver paborjade
kliniska provningar. En kontroll av vilka studier som finns i registren bér ingd i
bedémningen.

Registren har funnits sedan bérjan av 2000-talet och kan ge virdefull informa-
tion om studier som startats det senaste decenniet. Studier som, enligt registret,
forefaller vara avslutade sedan flera ér tillbaka kan vara en mojlig killa till publi-
kationsbias. Omvint kan stora pagaende studier leda till en 6kad risk for att
evidensstyrkan paverkas av deras resultat i framtiden, si dven f6r bedémning av
osikerhet kan registren ge viss vigledning.

Ytterligare ett sitt att pavisa publikationsbias 4r att titta i databaser f6r konfe-
rensabstrakt. Forekomst av abstrakt for studier som inte publicerats inom ett
rimligt antal r 4r ett starke stdd for att publikationsbias foreligger. Detta ar
dock ett arbetskrivande moment.

Om det finns minga studier kan risken bedémas med hjilp av en sé kallad fun-

nel plot (Bilaga 9). Som en tumregel krivs minst fem studier for att analysen
ska vara meningsfull.
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Exempel 10.2
Stor effekt kan héja
evidensstyrkan.

Exempel 10.3
Dos-responssamband
kan hoja evidensstyrkan.

Effektstorlek

Detta kriterium kan anvindas om det finns minst tva stora, vilgjorda observa-
tionsstudier med god kontroll for férvixlingsfaktorer. Om effekten ar hog 6kar
sannolikheten for att det funna sambandet 4r kausalt.

GRADE anger att den samlade evidensstyrkan kan hojas med ett steg om den
sammanvigda effekten definierad som relativ risk (RR) ér storre an 2 (RR >2,0
alternativt RR <0,5). Om RR >5,0 (alternativt RR <0,2) kan evidensstyrkan
héjas med tva steg. Om man tidigare bedémt att studiekvaliteten 4r bristfillig
kan man avsta frdn att hoja evidensgraderingen pa grund av stor effektstorlek.

Observera att om utfallsmattet 4r oddskvoter (OR) kan effekterna vara éver-
skattade om utfallen 4r vanliga (>10 procent). Grinserna kan da behova jus-
teras. Se mer i statistikavsnittet (Bilaga 9) dir skillnaden mellan RR och OR
forklaras tillsammans med en formel f6r hur man kan omvandla OR till RR
och vice versa.

En metaanalys av observationsstudier visade att cykelhjdlmar reducerade risken for
huvudskador med en oddskvot pa 0,31 (0,26-0,37) [5]. Detta &r en stor effekt och
leder till att evidensstyrkan justeras upp ett steg. Om det inte finns nagon anledning
till att justera ner evidensstyrkan pa grund av brister i underlaget skulle det medféra
att det vetenskapliga underlaget blir mattligt starkt (®@®@0).

Dos-responssamband

Aven detta kriterium ir begrinsat till att gilla stora, vilgjorda observationsstu-
dier. Dos—respons kan avse bide effekter och risker. Ett dos—responssamband
okar trovirdigheten for att en dtgird har effeke. Dos—respons kan gilla for bade
likemedel och andra insatser. Effekten kan mitas dels inom en studie, dels mel-
lan studier. Generellt 4r ett dos—responssamband mycket mer trovirdigt nir det
visats inom en studie 4n nér det har visats genom jimforelser mellan studier.

Ett dos—responssamband kan oka evidensstyrkan med ett steg.

| SBU-rapporten "Mat vid diabetes" [10] studerades bland annat risken for hjart-
infarkt bland personer med diabetes med varierande alkoholkonsumtion. I tre stora
observationsstudier med totalt 10 312 patienter sag man i samtliga studier ett dos-
responsforhallande sa att gruppen med hégre alkoholkonsumtion hade betydligt
lagre relativ risk 4n de med lag eller ingen konsumtion. Expertgruppen uppgraderade
darfor evidensstyrkan till mattligt starkt vetenskapligt underlag pa grund av
dos-responsférhillande.
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Hog sannolikhet att effekten i studien dr underskattad

Vid enstaka tillfillen kan evidensstyrkan justeras upp om det ar mycket sanno-

likt att studierna underskattat effekten. Detta kan gilla om de forvixlingsfakto-
rer (confounders) som studien inte har kunnat justera for, talar for att effekten

ir underskattad.

Exempel 10.4
Underskattad effekt kan

| en systematisk dversikt som omfattade 38 miljoner patienter var dédstalen hogre pa héia evi
6ja evidensstyrkan.

vinstdrivande privata sjukhus dn pd icke-vinstdrivande privata sjukhus [11]. GRADE
Working Group menar att det dr sannolikt att patienterna var sjukare pa de icke-
vinstdrivande sjukhusen och att de vinstdrivande sjukhusen hade stérre resurser och
fler patienter som var vél forsakrade. Evidensen for att dédstalen verkligen ar hogre
pa vinstdrivande sjukhus har da stérkts.

Samlad evidensgradering

Det ir viktigt att projektgruppen kommenterar skriftligt hur underlaget paver-
kats av var och en av ovan diskuterade faktorer, som motivering till bedém-
ningen. For att underlitta arbetet med evidensgradering kan man géra en
evidenstabell (Tabell 10.2). I denna noteras den preliminira evidensstyrkan
och de justeringar som gors i nista steg.

Nir det giller exemplet antibiotikaprofylax vid kikkirurgi med utfallsméttet
sarinfektion kan man i forsta steget gora en evidenstabell (Tabell 10.2) som
underlag for en sammanfattande resultattabell (Tabell 10.3).

I detta fall bedomdes brister i studiekvaliteten motivera en nedgradering liksom
de sammanlagda bristerna av att studierna hade fa utfall och anvint olika
antibiotika.

Tabell 10.2
Evidenstabell.

: S
g g = - k: o) Sarinfektioner,
Z E £ = 2 % i < antibiotikaprofylax
= = < o s = Q 0 jamfort med placebo
[ S wn o P = o o c
i) < 4 = ] R 2 & = vid operation av
c ) o i) ) X 4] e = Kiikfrak
o 5 5 5 o = = I S akfrakturer.
=i 3 Ne] v <
© = 2 2 o S = o :0
o w0 He] :0 (@] (- L (a) e
3 RCT -1* 0 o** = 0 0 0 0
461 ®ODO

* Ingen blindning, en studie har ingen uppgift om bortfall.

** Qlika antibiotika.
*** F3 utfall, tillsammans med ** 1.
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Tabell 10.3
Sammanfattande
resultattabell (summary
of findings). Effekten

av antibiotikaprofylax
jamfort med placebo vid
kakkirurgiska ingrepp.

Den sammanfattande resultattabellen for antibiotikaprofylax redovisas direfter
i Tabell 10.3. Den relativa risken var hir stor och kunde ha motiverat en upp-

gradering, men expertgruppen bedémde att bristande studiekvalitet i detta fall
inte motiverade en uppgradering.

Nir det vetenskapliga underlaget for samtliga utfallsmatt har bestimts ger
resultattabellen en samlad bild av kunskapsliget for en viss fraga.

Effektmatt Studie- Medelrisk Relativ Absolut Veten- Kommen-
design i standard-  risk effekt skapligt  tarer
Antal grupp (95 % KI) per 1000 underlag
patienter (min—-max) patienter
(antal
studier)
Sarinfektioner ~ RCT 39% RR 0,25 259 farre ®D00 Svagheter
vid operation 461 (20-62 %) (0,15+ill Begransat i studie-
av kakfrakturer  (3) 0,41) kvalitet (-1)
Fa utfall (1)

K1 = Konfidensintervall; RCT = Randomiserad kontrollerad studie; RR = Relativ risk

SBU:s bedomning ir generellt att enbart en studie av begrinsad omfattning 4r
otillrickligt for att utgdra evidens. Det finns i dessa fall en stor osikerhet om
precisionen och ingen annan studie har bekriftat resultaten. Undantag fran
denna regel maste motiveras, till exempel att det 4r en stor multicenterstudie
eller att det finns andra starka skil.

Tolkning av evidensstyrkan

Aven om utvirderingen inte mynnar ut i en rekommendation si ger den vig-
ledning. Om det vetenskapliga underlaget ar otillrickligt indikerar det behov av
mer forskning. En begrinsad evidensstyrka kan motivera att metoden anvinds
under forutsittning att den uppfyller andra krav pd acceptabel balans mellan
risk och nytta, kostnadseffektivitet och att den ir etiskt acceptabel. Vid métt-
lig eller hog evidensstyrka dr det vetenskapliga underlaget gott och motiverar
sannolikt att metoden tillimpas under forutsittning att den ekonomiska, etiska
och sociala analysen i utvirderingen ger stdd f6r metoden.
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Faktaruta 10.2

En systematisk litteraturéversikt viger samman resultat fran olika studier. Tillforlitlighet enligt
GRADE-systemet

SBU anvander det internationellt utarbetade GRADE-systemet (http://www. (uppdaterad 2018).
gradeworkinggroup.org) for att gora en strukturerad bedémning av tillférlitligheten
(evidensstyrkan) hos varje sammanvagt delresultat (utfall) i 6versikten. Den sakliga
grunden for virderingen ska redovisas tydligt sa att det & mojligt for andra att granska
och gora sin egen bedémning.

Bedomningen av tillforlitlighet innefattar, for varje sammanvégt delresultat:

hur stor risken dr for systematiska fel i studierna (engelska: bias, snedvridning),
hur mycket studierna motsager varandra (engelska: inconsistency, bristande
samstdammighet),

i vilken grad som de studerade férhallandena skiljer sig fran den aktuella fragan
(engelska: indirectness, bristande 6verforbarhet),

hur stor den statistiska osédkerheten dr (engelska: imprecision, bristande
precision) samt

hur stor risken &r for snedvriden publicering av studier och resultat (engelska:
publication bias).

Hansyn tas ocksa till storleken pa delresultatet, eventuellt samband mellan dos och
respons samt i vilken riktning som tankbara snedvridande faktorer kan férvantas verka.

For mer detaljerad beskrivning se metodboken [ref].
Tillforlitligheten graderas i fyra nivaer:

Det sammanvagda resultatet har hog tillforlitlighet (©®®®)
(Bedémningen 4r att resultatet stimmer)

Det sammanvigda resultatet har mattlig tillforlitlighet (©®®O)
(Bedémningen dr att det dr troligt att resultatet stimmer)

Det sammanvagda resultatet har lag tillforlitlighet (©®00)
(Bedémningen dr att det 4r mojligt att resultatet stimmer)

Det sammanvagda resultatet har mycket lag tillférlitlighet (©OOO)
(Det gar inte att bedéma om resultatet stimmer)

Nar det helt saknas studier som uppfyller inklusionskriterierna anges "studier saknas",
utan gradering av tillforlitligheten.
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