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Forord

Denne oppgaven markerer slutten pa to ars utdannelse ved Universitetet i Bergen. Ei tid som har gatt
skremmende fort, som tidvis har veert preget av Corona restriksjoner men som likevel har gitt
ubeskrivelig mange gode opplevelser, nye bekjentskaper av stor betydning og en masse faglig pafyll.
Arene har vaert krevende p& mange mater, bade skonomisk, sosialt og med hensyn til stress og
sgvnlgse netter. Plutselig ble hverdagen endret fra a bo i egen leilighet i Oslo til & leie i Tromsg uten
nettverk rundt meg, et ar med mye pendling som tidvis har gatt meg pa nervene og perioder med hgyt
arbeidspress. Likevel star jeg her, nesten to ar senere, og tenker at det var det hele verdt. Jeg vil rette
en spesiell takk til min venninne, Ida Krogh Eide, som har latt meg bo pa sofaen i tide og utide og
som har kommet pa besgk til meg i Tromsg mange ganger underveis. Det samme gjelder min familie
som har stgttet meg, bade med ord og kontanter, oppmuntret meg til & tro pa meg selv og som har fatt
med til & fokusere pa tiden frem over. Uten dere vet jeg ikke om jeg hadde klart & fullfere. Til slutt vil
jeg takke bibliotekaren ved UIB, Regina Kufner Lein, for god hjelp til sgking av artikler samt min
veileder Kjartan Fersum for faglig sparring og veiledning underveis i utarbeidelsen av min

masteroppgave.
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Sammendrag

Tittel: «Effekten av cervikal manipulasjon, nar det kombineres med annen behandling, for

pasienter med cervikogen hodepine: en systematisk oversiktsartikkel»

Bakgrunn: Hodepine er et av de mest utbredte plagene i befolkningen og rangeres pa topp ti
som arsak til nedsatt funksjonsevne. Personer med hodepine opplever lavere livskvalitet
sammenlignet med friske og de kan pavirkes psykisk, fysisk, sosialt og gkonomisk.
Cervikogen hodepine er den tredje hyppigste typen hodepine og fysioterapi anses a vere
farstelinjebehandling. Cervikal manipulasjon har vist seg @ muligens ha effekt men det er
ikke laget oversiktsartikler om manipulasjon brukt i en multimodal behandling. Dette anses a
veere et kunnskapshull som ble forsgkt dekket med denne studien.

Metode: En systematisk sgking ble gjennomfart i PubMed og PEDro i august 2022.
Inklusjonskriteriene var engelsk- eller skandinaviskspraklige RCT-studier med voksne
diagnostisert med cervikogen hodepine. Intervensjonsgruppen matte besta av cervikal
manipulasjon kombinert med annen behandling. Utfallsmal var smerteintensitet, hyppighet,
varighet og/eller funksjonstap. Utvalgte studier ble vurdert ved hjelp av PEDro-skala.
Dataekstraksjon av bibliografiske data, setting, populasjon, utvalgsstarrelse, intervensjoner,
utfallsmal og overordnede resultater ble gjennomfart.

Resultater: Ut fra de 708 studiene som ble screenet mgtte fire inklusjonskriteriene. Det totale
utvalget bestod av 497 personer med cervikogen hodepine. Tre av fire studier fant
signifikante forskjeller mellom intervensjons- og kontrollgruppe.

Diskusjon: Det kan tyde pa at cervikal manipulasjon i en multimodal behandling har bedre
effekt enn annen behandling, pa kort sikt, dersom anbefalt dose gis. Behandlingsformen er
billig og lite tidskrevende, men det skal tas hgyde for risikoen knyttet til cervikal
manipulasjon, selv om denne er ansett & vere lav. Ingen av de inkluderte studiene retter
behandling mot emosjoner, kognisjon eller atferdsendring og hvorvidt dette kunne gitt en
lengre varende effekt vites ikke. Kvaliteten pa de inkluderte studiene er god, men det mangler

generelt flere og starre studier pa omradet.

NGKKELORD

Cervicogenic headache, manipulation, multimodal treatment, systematic review



Abstract

Title: «The effect of cervical manipulation, when combined with other treatment, for patients

with cervicogenic headache: a systematic review article»

Background: Headache is one of the most widespread ailments in the population and ranks
in the top ten as a cause of disability. People with headaches experience a lower quality of
life compared to healthy people and they can be affected mentally, physically, socially, and
financially. Cervicogenic headache is the third most frequent type of headache and physical
therapy is considered to be first-line treatment. Cervical manipulation has been shown to be
possibly effective, but no review articles have been made on manipulation used in a
multimodal treatment. This is a knowledge gap that was attempted to be covered with this
study.

Method: A systematic search was conducted in PubMed and PEDro in August 2022. The
inclusion criteria were English- or Scandinavian-language RCT-studies with adults diagnosed
with cervicogenic headache. The intervention group had to consist of cervical manipulation
combined with other treatment. Outcome measures were pain intensity, frequency, duration
and/or loss of function. Selected studies were assessed using the PEDro scale. Data extraction
of bibliographic data, setting, population, sample size, interventions, outcome measures and
overall results was carried out.

Results: Based on the 708 studies screened, four met the inclusion criteria. The total sample
consisted of 497 people with cervicogenic headache. Three out of four studies found
significant differences between the intervention and control groups.

Discussion: It may indicate that cervical manipulation in a multimodal treatment has a better
effect than other treatments, in the short term, if the recommended dose is given. The form of
treatment is cheap and not time-consuming, but the risk associated with cervical manipulation
must be considered, although this is considered to be low. None of the included studies target
emotions, cognition, or behavioral change and whether this could have had a longer lasting
effect is unknown. The quality of the included studies is good, but there is a general lack of

more and larger studies in this area.

KEYWORD

Cervicogenic headache, manipulation, multimodal treatment, systematic review



Definisjoner av forkortelser

CAD Cervikal arteriedisseksjon

CH Cervikogen hodepine

CHISG The Cervicogenic Headache International Study Group
CM Cervikogen manipulasjon

IHS The International Headache Society

MMB Multimodal behandling

MT Manuellterapeut

RCT Randomized controlled trials (norsk; randomisert, kontrollert studie)
ROM Range of motion (norsk; bevegelsesutslag)

SOA Systematisk oversiktsartikkel

us Undersgkelse

WHO World Health Organization



1.0 Introduksjon og teori

1.1 Bakgrunn

Som manuellterapeut (MT) kan det forventes & hyppig mate pasienter som plages med
hodepine da dette symptomet anses a vare blant et av de mest utbredte plagene i
befolkningen. Ifglge World Health Organization (WHO) sin rangering av arsaker til nedsatt
funksjonsevne, pa verdensbasis, rangeres hodepine blant topp ti for begge kjenn (Stovner et
al., 2007). Personer med hodepine opplever signifikant lavere livskvalitet sammenlignet med
friske (Falsiroli Maistrello et al., 2019). Hodepine, bade kronisk og tilbakevendende, kan
pavirke de psykiske og fysiske forholdene samt fa store gkonomiske konsekvenser. Dernest
kan det ha en innvirkning pa personers sosial- og familieliv samt evne til & arbeide, og kan
dermed ogsa pavirke samfunnsgkonomien (Jensen & Stovner, 2008). Det er blitt estimert at
migrene alene koster Europa 27 billioner euro per ar og at andre typer hodepine trolig koster

omtrent det samme (Jensen & Stovner, 2008).

Pasienter oppsgker primerhelsetjenesten hovedsakelig av fem grunner; for smertelindring,
for & bedre funksjon, for & finne arsaken til smerten, grunnet redsel for alvorlig patologi og
for & fa en prognose for nar, eller om, de vil fa det bedre (Linton, 2005). MT ere kan derfor
ha en viktig rolle i mgte med denne typen pasient. Dette gjelder bade med hensyn til
diagnostisering og behandling, slik at pasienters livskvalitet og samfunnsgkonomien,
pavirkes i minst mulig grad. Det er med andre ord viktig at MT ere vet hvordan de
forskjellige hodepinetypene differensieres og kan gi anbefalt og effektiv behandling hertil.
Med dette som bakgrunn synes det som avgjerende at M T ere er oppdatert pa behandling av
ulike typer hodepine. | denne oppgaven vil temaet avgrenses til behandling av cervikogen
hodepine (CH). Fysioterapi anses a veere farstelinjebehandling for denne typen pasienter (Al
Khalili et al., 2021). Av behandlingstiltak brukes blant annet massasje, treningsterapi,
akupunktur, manipulasjon og injeksjoner i triggerpunkter (Bansevicius, 2003). Evidensen for
effekt av de ulike modalitetene har veert sett pa som mangelfull (Bansevicius, 2003).
Falgende vil det fokuseres pa cervikal manipulasjon (CM) som behandlingstiltak. Denne
typen behandling har tidligere vist seg & muligens kunne ha en effekt pa symptomer knyttet
til CH (Chaibi & Russell, 2012; Jull et al., 2002; Nilsson et al., 1997).



1.2 Forekomst

Hodepine er et sveert vanlig symptom og det finnes mange forskjellige differensialdiagnoser
innen dette omradet (Matre, 2017). CH ble oppdaget, og beskrevet, av den norske nevrologen
Ottar Sjaastad i starten av 1980-tallet (Sjaastad et al., 1983) og ble i 2004 registrert som en
diagnose i Det internasjonale hodepine forbundet (The International Headache Society (IHS))
sitt klassifikasjonssystem (Verma et al., 2021). IHS definerer 14 hovedtyper av hodepine
kategorisert under “primere hodepiner”, “sekundere hodepiner” og “smertefulle kraniale
nevropatier, andre ansiktssmerter og andre hodepiner” (IHS, 2013). CH klassifiseres til a
veere en sekundeer hodepine (IHS, 2013) hvor en ensidig, ikke-bankende hodepine oppstar
grunnet en nociseptiv aktivering fra cervikal columna (Shimohata & Shimohata, 2020).
Forskning antyder at CH er en av de tre vanligste formene for hodepine (Sjaastad &
Bakketeig, 2008). Prevalensen av CH anses a veaere mellom 15-20 prosent blant personer med
kronisk hodepine og kvinner rammes i sterre grad enn menn med en fordeling pa 4:1
(Haldeman & Dagenais, 2001). I den generelle befolkningen utgjer prevalensen 0,4 prosent

til 2,5 prosent med en middelalder pa 42,9 ar (Haldeman et al., 2001).

1.3 Cervikogen hodepine

Symptomene ved CH starter normalt sett i nakke- og occipitalomradet og sprer seg videre til
pannen (Antonaci & Sjaastad, 2011). Ofte klager pasienten mer over hodepinen enn over
selve nakkesmertene, og hodepinen er lokalisert til bak gyet og tinningen (Bansevicius,
2003). Smertene er oftest ensidige og konstante, men kan likevel ha en varierende intensitet.
Nar hodepinen er sterk kan den dog i tillegg sprer seg til den andre siden, men vil fortsatt
veere sterkest pd symptomatisk side (Antonaci & Sjaastad, 2011). Utover dette kan det ses
redusert bevegelsesutslag (engelsk; range of motion (ROM)) i nakken, smerter ved mekanisk
trykk mot nakken og ved nakkebevegelse. Nakkesmertene er normalt ipsilaterale og
utstralende ikke-radikulere, eller gir mer diffuse symptomer, ut i skulder og/eller arm (IHS,
2013). Anfallene kan variere i varighet fra timer til uker (Sjaastad & Fredriksen, 2000).

Pasienter som har hatt whiplash eller hjernerystelse, og fatt nakkesmerter som falge, kan
oftere utvikle CH i forbindelse med, eller i etterkant av, dette (Drottning, 2003; Treleaven et
al., 1994). En studie av Bogduk (2009) fant at hele 53 % av pasienter med hodepine etter

whiplashskade utviklet CH. Hodepine som utvikler seg tre maneder eller senere etter en



hjernerystelse er normalt ikke forarsaket av hjerne- eller hodeskade, men trolig etiologien
knyttet til den cervikale delen av ryggmargen (Stovner et al., 2009). Atleter innen vektlgfting
er ogsa ekstra utsatt for a utvikle CH (Rifat & Moeller, 2003).

Forskningen viser til diagnostiske kriterier laget av bade IHS (2013) og “The Cervicogenic
Headache International Study Group (CHISG)” (Sjaastad et al., 1990), og begge definisjoner
kan brukes ved inkludering av studier i denne systematiske oversiktsartikkelen (SOA).

Diagnosekriteriene vil bli presentert i tabellene under (Tabell 1 og Tabell 2):

Tabell 1 - Viser Sjaastads diagnosekriterier for CH.

Sjaastads diagnosekriterier for cervikogen hodepine

1. Symptomer og funn som tyder pa patologiske tilstander i nakken
Hodepine fremprovoseres av:
nakkebevegelser
trykk pa evre cervikal-/oksipital region pa symptomatisk side
Redusert nakkebevegelse
Utstralende ikke-radikular smerte til skulder/arm pa symptomatisk side
2. Effekt av diagnostiske nerveblokader
Som regel ensidig smerte, uten sidebytte
4. Smertekarakter:
Moderat til sterk, ikke pulserende, starter i nakken
Fluktuerende eller konstant smerte
5. Andre viktige momenter:
Ikke absolutt effekt av indometacin, ergotamin eller triptaner
De fleste pasientene er kvinner
Direkte eller indirekte nakkeskade i anamnesen

-

Punkt 1 og 2 er obligatoriske, mens 3-5 kan stette diagnosen

Tabell 2 - Viser IHS sine diagnosekriterier for CH.

The International Headache Society’s diagnosekriterier for cervikogen hodepine

A. Enhver hodepine som oppfyller kriteria C
B. Kliniske, laboratorie- og/eller bildediagnostiske funn pa lidelser eller lesjoner i cervicalcolumna, eller
omkringliggende bletvev, som er kjent for & kunne forarsake hodepine
C. Funn pa arsakssammenheng vist ved minst to av felgende:
a. hodepinen har utvikler seg i tidsmessig relasjon til utbruddet av smertene i cervicalcolumna eller
lesjonen
b. hodepinen har betydelig forbedret seg, eller forsvunnet, parallelt med bedring eller helingen av
lidelsen/lesjonen
c. cervikal bevegelsesutslag reduseres og hodepinen forverres betydelig av provoserende mangvre
d. hodepinen forsvinner etter diagnostisk blokkering av en cervikal struktur eller dens nerveforsyninger
D. Ikke bedre redegjort for av annen ICHD-3 diagnose

10



1.3.1 Differensialdiagnoser

Hodepine er som tidligere nevnt et utbredt og sammensatt problem og det finnes mange ulike
former for hodepine. De forskjellige typene krever ulik behandling (IHS, 2013). Derfor er det
viktig & kunne differensiere hodepinene fra hverandre slik at riktig diagnose blir satt og

adekvat behandling til diagnosen kan bli iverksatt.

| farste omgang vil det veere viktig a utelukke om hodepinen kommer grunnet sentral patologi
(Baraness L, 2022). Rede flagg for alvorlig, underliggende patologi ma utelukkes gjennom en
grundig anamnese og undersgkelse (US). Tegn pa sentral patologi kan vaere systemisk
sykdom som feber, kreft og HIV, nevrologiske symptomer og utfall og dersom hodepinen er
nyoppstatt og kommer plutselig, spesielt blant personer over 50 ar (Baraness L, 2022). Andre
faktorer man skal vere observant pa er eventuelle traumer, medikamentbruk, komorbiditet,
forverring ved hosting og anstrengelse samt dersom pasienten tidligere har veert plaget med

hodepine men progresjonen eller karakteristikken har endret seg (Baraness L, 2022).

For a differensiere CH fra andre typer hodepine er det viktig a kartlegge smerteutbredelsen og
smertekarakteren under anamnesen som for eksempel om den er en- eller tosidig og om den
er konstant eller kommer anfallsvis. Hvordan er smerteintensiteten og pavirkes smerten av
nakkebevegelser? Dette er viktig informasjon som kan peke i retning av ulike former for
hodepine. Dernest bagr nakkens bevegelighet undersgkes da sidefleksjon og siderotasjon oftest
er nedsatt pa symptomatisk side ved CH (Bansevicius, 2003). | tabell 3 fremstilles de
forskjellige differensialdiagnosene for ulike former hodepine med karakteristika med hensyn

til symptomer og funn ved US (Bansevicius, 2003).
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Tabell 3 - Viser en oversikt over differensialdiagnostikk mellom ulike hodepineformer og hvordan man overordnet sett kan adskille dem.

Differensialdiagnostikk mellom ulike hodepineformer

Symptomer og funn Cervikogen Kronisk Hemicrania Klaschodepine Migrene Tensjons-
hodepine Paroksysmal Continua hodepine
Hemikrani
Ensidighet
Sideskift - - - - ¥ +/-
Tidsaspekt konstant mange korte anfall lange anfall eller anfall i “klaser” anfall (4-72 konstant
fluktuerende konstante/ timer) fluktuerende

fluktuerende

Smerteintensitet moderat/sterk veldig sterk moderat/sterk veldig sterk/ moderat/sterk lett/moderat
invalidiserende invalidiserende

Redusert nakke-

bevegelighet
Effekt av blokade ofte god effekt ogsa - - - av og til en viss kan gi redusert
utenfor det lindring smerte i det
anesteserte omridet anesteserte
omrédet
Effekt av av og til en viss alltid fullstendig alltid fullstendig - av og til en viss
indometacin lindring smertefrihet smertefrihet lindring

Effekt av triptan/ - - - + +
ergotamin

Autonome
symptomer/tegn

1.4 Behandling

IHS (2013) anbefaler en multimodal tilneerming for pasienter med CH som inneholder bade
farmakologisk og ikke-farmakologisk behandling. Fysioterapi anses a veere
farstelinjebehandling og ber inkludere bade manuell- og gvelsesterapi (IHS, 2013). Generelle
mestringsstrategier, som rad med hensyn til variert fysisk aktivitet med mere, bgr innga
(Bansevicius, 2003). Ikke-steroide antiinflammatoriske midler bar forsgkes i farste omgang
og dersom manglende effekt kan terapeutiske blokader av perifere nerver og/eller dypere
nakkestrukturer forsgkes (Bansevicius, 2003; IHS, 2013). Manipulasjon for gvre
nakkesegmenter ser ut til & kunne ha effekt med hensyn til smerteintensitet og varighet (IHS,
2013). Videre kan epiduralblokade og botox-behandling, samt radiofrekvens behandling
praves ved fortsatt manglende effekt med formal om smertelindring (Bansevicius, 2003; IHS,
2013). Som siste utvei brukes nevrokirurgisk inngrep med diskektomi eller laminektomi, C2-
ganglionektomi eller epidural bakstrengsstimulering som de mest kjente teknikkene
(Bansevicius, 2003; IHS, 2013).

12



1.4.1 Multimodal behandling

Multimodal behandling (MMB) defineres som behandling som kombinerer mer enn en
behandlingsmetode (Betydningsdefinisjoner, 2022). Ved kroniske uspesifikke nakkesmerter
kan det tyde pa at MMB, hvor behandlingen bestar av en atferdsvitenskapelig tilnaerming
kombinert med motoriske gvelser og manuellterapi er mer effektivt enn manuellterapi alene
med hensyn til reduksjon av smerte (Aker et al., 1996; Bronfort et al., 2001; Lépez-de-
Uralde-Villanueva et al., 2020). En studie, av Lopez-de-Uralde-Villanueva et al. (2020), fant
effekt med signifikante forskjeller i smerteintensitet, i minst fire maneder etter. De anser
denne behandlingsformen som viktig da kroniske nakkesmerter involverer motoriske sa vel
som sensoriske faktorer kombinert med kognisjon og falelser (Lopez-de-Uralde-Villanueva
et al., 2020). Tilsvarende resultater er ogsa blitt rapportert med hensyn til pasienter med
kroniske korsryggssmerter (Borys et al., 2015; Muller-Schwefe et al., 2017). Det ble ved
utarbeidelsen av denne SOA"en ikke funnet oversiktsartikler som sammenligner effekten av
MMB med hensyn til CH sammenlignet med en behandlingsmodalitet alene, eller studier
som inkluderer en atferdsvitenskapelig tilneerming i kombinasjon med manipulasjon og
gvelsesterapi. Da CH kan ha stor innvirkning pa personer liv, og pavirke bade det bio-,
psyko- og sosiale systemet, kan det tenkes at behandling som omfavner alle disse aspektene
potensielt sett kan ha god effekt (Falsiroli Maistrello et al., 2019; Jensen & Stovner, 2008).

1.4.2 Manipulasjon

1.4.2.1 Virkningsmekanisme og effekt

Manipulasjonsteknikken har til hensikt & utfere en direkte kraft mot et spesifikt punkt i et
segment, uten at leddet befinner seg i dens fysiologiske ytterstilling. Pa denne maten skapes
det en separasjon i leddet ved at bevegelsen, eller statet, skjer i det translatoriske planet
(Evans, 2002). Metoden er ofte assosiert med et hgrbart knekk, kalt kavitasjon, og mange
anser denne lyden som et tegn pa at manipulasjonen er vellykket (Herzog et al., 1995). Det
hevdes dog at effekten ved manipulasjonen ikke er avhengig av en leddlyd, da EMG-
responsen og refleksresponsen er den samme uavhengig av kavitasjon eller ikke, og at det er

hurtigheten i tilslaget som er avgjgrende for effekten (Herzog, 2000; Herzog, 2010).

Manipulasjon som behandlingsteknikk kan pavirke smerte pa flere mater (Mior, 2001) og det

finnes ulike forklaringsmodeller og teorier om hva som er virkningsmekanismen.

13



Den mest aktuelle mekanismen i forbindelse med reduksjon av smerte er den sentralnervegse
pavirkningen (Shacklock, 1999). En av teoriene, kalt pain-gate teorien, er at
smertereduksjonen kommer av den mekanoreseptoriske pavirkningen manipulasjonen gir. A-
delta og A-beta nevroner blir aktivert hvilket inhiberer de nociseptiske signalene i C-fibrenes
nevroner i bakhornet (Hansson, 1997; Melzack & Wall, 1965). Andre beskriver effekten som
en kaskade av nevrobiologisk aktivitet. Dette forklares som en fglge av at manipulasjonen gir
et sensoriske input til ryggmargen fra perifere strukturer, blant annet periartikulaert vev
(Brodal 2007). 1 dag stattes teoriene i stor grad om en nevrofysiologisk virkningsmekanisme
som farer til analgesi. Sluka et al. (2006) beskriver smertelindringen som segmentelt
organisert, gjennom stimulering av afferente nervefibre med stor diameter. Effekten
involverer spinal aktivitet av serotonerge og noradrenerge reseptorer i det descenderende
systemet som farer til en ikke-opiat hypoalgesi (Sluka et al., 2006). Nevromatrise-teorien bar
0gsa nevnes, som ser smerte som en kompleks persepsjon hvor ogsa individets tidligere
erfaringer, psykiske og kulturelle forhold samt lzering er med pa a pavirke smerte, i tillegg til
de nevrobiologiske forholdene som er beskrevet over (Melzack, 2001; Moseley, 2003). Blant
annet kan tidligere erfaring med manipulasjon eller tro pa at manipulasjon er effektivt pavirke
utfallet over (Melzack, 2001; Moseley, 2003). Smertereduksjon gjennom en placebo-
hypoalgesi er en teori i seg selv, hvor pasientens forventning til behandlingen kan medfare
hypoalgesi gjennom prefrontal cortex og aktivering av dopaminerge reseptorer, som igjen
aktiverer my-opiater (Zusman, 1989). Ut over smertereduksjon kan manipulasjon gi gkt
funksjon og ROM (Gibbons, 2001; Hansson, 1997) gjennom inhibering av muskelspasmer
som kan redusere lokal iskemi (Murphy, 1995; Pickar & Wheeler, 2001). Dette kan igjen ha
en ytterligere smertelindrende effekt ved a redusere de lokale inflammasjonsmediatorene i

omradet (Hansson, 1997).

1.4.2.2 Dosering

| studier som undersgker effekten av manipulasjon for pasienter med CH ses stor variasjon
med hensyn til dosering og det er forsket generelt lite i forhold til dette. | et randomisert,
kontroller studie (RCT) av Haas et al. (2018) ble det funnet en lineaer dose-respons relasjon
mellom antall behandlinger gitt og dager med CH. Ved 18 behandlinger, som var det hgyeste
antall behandlinger gitt, ble starst effekt funnet. Pasientene halverte her antall dager med CH

(Haas et al., 2018). Et mindre pilotstudie, ogsa utarbeidet av Haas et al. (2010), viste et mulig
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platd i intervensjonseffekt ved 8-16 behandlinger og konkluderer med at manipulasjon i

moderate doser kan ha god effekt som behandling for pasienter med CH.

1.4.2.3 Bivirkninger og risiko ved manipulasjon

En rekke bivirkninger er knyttet til manipulasjon, her iblant noen mindre og forbigaende og
andre mer alvorligere og irreversible. Bivirkningene kan deles opp i tre kategorier etter
alvorlighetsgrad (Brenfort et al., 2004). De benigne og raskt forbigaende bivirkningene
rammer ca. 50 % og innebarer lokalt ubehag i muskulatur og/eller ledd, hodepine og/eller
tretthet. Plagene farer normalt til liten grad av funksjonstap, gar fort over og ses relativt ofte
blant pasienter som opplever god effekt ved manipulasjonsbehandlingen (Brgnfort et al.,
2004). Kategori nummer to innebzrer mer alvorlige bivirkninger, men som er reversible.
Dette kan eksempelvis veere forverring av nevrologiske symptomer hos pasienter med
skiveprolaps (Brgnfort et al., 2004). Den siste, og mest alvorlige, kategorien innebarer de
irreversible bivirkningene. Cerebrovaskuleere komplikasjoner, cervikal arteriedisseksjon

(CAD), frakturer og ryggmargsskader er eksempler pa dette (Brgnfort et al., 2004).

Med andre ord skal man veare oppmerksom pa risikoen knyttet til denne behandlingsformen
og forsgke a redusere denne i stgrst mulig grad. Dette gjgres gjennom grundig
anamneseopptak og US av pasienten (Chaibi & Russell, 2019). Som MT er det dermed
avgjarende & kjenne til faktorer som kan gke risikoen for alvorlige komplikasjoner knyttet til
manipulasjon. Dette kan vare sykdommer som tidligere cancer, osteoporose,
infeksjonssykdommer samt tidligere traume (IFOMPT, 2012). | tillegg er det viktig & ha
kjennskap til risikofaktorene for utvikling av CAD. Dette for at terapeuten klarer a innhente
relevant informasjon under anamnesen. Her bar nevnes nylig akutt luftveisinfeksjon,
hyperhomocysteinemi (vitaminmangel B6, B9 og B12), lav BMI, lave nivaer av HDL
kolesterol, rayking og pulserende tinnitus. Av arvelige risikofaktorer tilngrer medisinsk
og/eller familiehistorie med henholdsvis arterielle anomalier og/eller CAD samt
bindevevslidelser som Ehlers-Danlos syndrom type 4, Marfans syndrom med flere (Chaibi &
Russell, 2019).

Hodepine og/eller nakkesmerter er det vanligste symptomet pa CAD. Hodepinen er oftest
nyoppstatt og unilateral, kommer plutselig og kan minne om CH, migrene eller cluster
hodepine (Chaibi & Russell, 2019). Symptomene ved involvering av carotis er typisk

lokalisert til lateralt pa hals, i tinning og bak gyet, mens vertebral arterien normalt gir
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symptomer i nakken pa aktuell side (Chaibi & Russell, 2019). Dette kan gjere det utfordrende
for MT ere, da mange pasienter oppsgker behandling nettopp grunnet hodepine og
nakkesmerter (Chaibi et al., 2011; Gross et al., 2015). Dernest kan symptomer som Horners
syndrom og utfall pa de nedre kraniale nervene oppsta (Chaibi & Russell, 2019). Opplever
man at en pasient har hode- og nakkesmerter uten at symptomene pavirkes av mekanisk
provokasjon bgr Klinikeren se dette som et mulig redt flagg. Dersom dette i tillegg
kombineres med nevrologiske utfall skal det ses som en CAD til det motsatte er bevist
(Chaibi & Russell, 2019). Sparsmal i anamnesen knyttet til ovennevnte symptomer, samt
eksaminasjon som undersgker dette vil dermed veere en mate a redusere risiko for alvorlige

bivirkninger.

CAD er ansett til & oppsta spontant som utgangspunkt, men fysiske traumer i nakken, da
spesielt traumer som involverer hyperekstensjon og rotasjon, er blitt mistenkt for a kunne
utlgse CAD (Debette & Leys, 2009; Kim & Schulman, 2009). Enkelte studier har antydet at
CAD er blitt funnet som et resultat av manuellterapeutisk behandling, hvor cervikal
mobiliserings- og/eller manipulasjonsintervensjoner er blitt inkludert (Cassidy et al., 2008;
Haldeman et al., 2001; Rubinstein, 2008). Pa tross av dette anser WHO mobilisering og/eller
CM for & vere en trygg og effektiv behandling med fa og milde, forbigdende bivirkninger.
Dette underbygges i at det ikke finnes sterke bevis i litteraturen for at manuellterapi
fremprovoserer CAD da studiene ikke er i stand til a fastsla en direkte arsakssammenheng.
Dermed kan en ikke vite om pasientene hadde CAD i forveien og et eventuelt iskemisk
hjerneslag ville kommet for eller siden, for eksempel ved at pasienten kikker seg over
skulderen mens han/hun kjarer bil (Chaibi & Russell, 2019). CM utfgrt i rotasjonsytterstilling
har dog vist seg a veere forbundet med hgyere risiko, spesielt pa C1, hvor det tenkes at arteria
vertebralis utsettes for kraftig strekk som kan medfgre skade pa laminae intima eller media
(Leaver et al., 2007). Forekomsten av CAD er relativt lav og er anslatt til & vaere 2,9/100.000
per ar i den generelle befolkningen (Chaibi & Russell, 2019). Til sammenligning er faren for
a dg av gastrointestinal blgdning som fglge av NSAID bruk over 40 ganger sa hagy (Gross et
al., 2002).

1.4.2.4 Indikasjon

Nedsatt funksjon og ROM samt smerte gir indikasjon for manipulasjon safremt rade flagg er

utelukket og at pasienten selv gnsker a bli manipulert (Gibbons, 2001; Hansson, 1997;
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Melzack & Wall, 1965; Mior, 2001; Saavedra-Hernandez et al., 2013). Manipulasjon av
nakken er, som nevnt over, assosiert med en liten risiko for alvorlige cerebrovaskulaere
komplikasjoner, hvorimot mobilisering antas a veere knyttet til mindre risiko. I kliniske
situasjoner med indikasjon for manipulasjon ses det dog bedre effekt av manipulasjon
sammenlignet med mobilisering (Leaver et al., 2007). Pasientens plager skal alltid ses opp

mot eventuelle risikofaktorer ved manipulasjonsbehandling av nakken.

1.4.2.5 Kontraindikasjon

Ved vurdering av manipulasjon av nakkepasienter skilles det mellom absolutt kontraindisert
og relativt kontraindisert behandling. Dersom det blir kartlagt rade flagg hos pasienten ses
dette som en absolutt kontraindikasjon (IFOMPT, 2012). Rede flagg defineres som
risikofaktorer for mulig alvorlig patologi med behov for videre utredning (Oslo, 2018).
Eksempler pa rade flagg for manipulasjon ses i tabellen under (Tabell 4). Det skal ogsa tas
hayde for pasientens preferanser og selvbestemmelsesrett, og dersom pasienten er redd for a
bli manipulert, eller ikke gnsker denne formen for behandling, skal dette ses som en absolutt
kontraindikasjon (Larsen, 2022). Dernest skal det heller ikke manipuleres dersom pasienten

far smerter ved innstilling (Larsen, 2022).

Tabell 4 - Eksempler pé rgde flagg (IFOMPT, 2012; Larsen, 2022; Oslo, 2018).

Nylig oppstatt traume i omradet, spesielt hos pasienter med osteoporose eller kortisonbruk

Motoriske problemer som kraftsvikt, gangvansker og balanseforstyrrelser

Symptomer pa redusert allmenntilstand som vekttap, darlig matlyst, uforklarlig feber, vedvarende og konstante smerter
inkludert hvile- og nattlige smerter

Tidligere kreftsykdom

Infeksjonssykdommer med hgy feber, nedsatt allmenntilstand, hay puls, hay respirasjonsfrekvens, nedsatt bevissthet og
nakkestivhet

Ikke-mekanisk smerte som ikke bedrer seg, svimmelhet, plutselig bevissthetstap, dysartri, diplopi, positive kranienerveutfall,
ataxia og kvalme

Smerter fra flere nervergtter og det ses forverring av nervesymptomer

Av relative kontraindikasjoner, hvor man som terapeut bgr utvise forsiktighet knyttet til
manipulasjon, kan det nevnes osteoporose, pasienter som bruker steroider, inflammatorisk

sykdom, lokal infeksjon, gravide, hypermobilitetssyndrom og bindevevssykdom (IFOMPT,
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2012; Larsen, 2022). IFOMPT (2012) beskriver ogsa at det skal utvises skjenn ved

manipulasjon dersom pasienten nylig er blitt manipulert av annen terapeut.

2.0 Formal

Formalet med denne studien er a samle og kvalitets vurdere eksisterende evidens
omhandlende CM, nar det kombineres med andre behandlingstiltak, for pasienter med CH.
Dette anses for & veere et kunnskapshull grunnet manglende forskning som fglgende SOA har

til formal & dekke.

3.0 Problemstilling

Falgende problemstilling vil forsgkes a besvares:

“Hvilken effekt har cervikal manipulasjon, nar det kombineres med andre
behandlingstiltak, pa cervikogen hodepine sammenlignet med behandling uten

manipulasjon?”

3.1 Begrepsavklaring

Cervikal manipulasjon defineres som behandling med “High Velocity Low Amplitude”
(HVLAT), oversatt til norsk; hgy hastighet lav amplitude/utslag. Dette kommer fra to
velkjente definisjoner; ”...a high velocity, low amplitude thrust performed with a minimum of
force applied at or near the end of available range of movement...”” (Maitland, 2000) og "...a
high velocity, small amplitude, low force, linear movement in the actual resting position,

applied with a quick impulse...” (Kaltenborn, 2020).

Andre behandlingstiltak kan veere alle andre former for behandling, inkludert manipulasjon

i andre kroppsomrader enn i cervikal columna.
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Cervikogen hodepine defineres som unilateral hodepine grunnet en dysfunksjon i nakken
hvor en rekke anatomiske strukturer kan veere symptomgivende. Blant annet kan
fasettleddene, spinalrgttene fra C1-C3, mellomvirvelskivene, blgtvev og vertebralarterien
med det omkringliggende sympatiske nervepleksus relateres til CH (IHS, 2013; Sjaastad &
Fredriksen, 2000). Hodepinen anses a varende et symptom og ikke en sykdom (Bansevicius,
2003).

4.0 Metode

4.1 Vitenskapsteoretisk perspektiv

Aktuell SOA har en positivistisk, ogsa kalt et logisk empirisk perspektiv (Forsberg, 2013).
Det samles empiri som kan males i tall, mengder og starrelsesforhold, og det forsgkes a finne
mulige sammenhenger mellom to variabler som det etterfalgende konkluderes ut fra
(Forsherg, 2013). Formalet med denne typen vitenskapsteoretisk perspektiv er a finne et
generelt og overordnet bilde ut fra effektmal (Lund, 2014), noe som samsvarer med malet for
denne SOAen.

4.2 Studiedesign

Oppgaven er utarbeidet som en SOA hvor formalet er & samle alle relevante vitenskapelige
artikler innen et bestemt omrade. Dette studiedesignet er plassert gverst i evidenshierarkiet
(Lund, 2014). Det har blitt fokusert pa a falge sjekklisten for Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analysis (PRISMA) gjennom hele prosessen under

utarbeidelsen av studien (Moher et al., 2009).

| denne sammenhengen var formalet a finne alle studier omhandlende CH med CM som
behandling nar det kombineres med et, eller flere andre, behandlingstiltak. Dernest skal
studien besvare en valgt, spesifikk og avgrenset problemformulering ut fra forutbestemte in-
og eksklusjonskriterier (Lund, 2014). Disse kriteriene skal brukes i artikkelutvelgelsen etter

at et systematisk sgk er gjennomfart, og bade sgk og artikkelutvelgelse skal fremga
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transparent for leserne. Bade artikkelutvelgelsen og kvaliteten av de inkluderte studiene skal
tydelig presenteres (Lund, 2014). Videre skal artiklenes karakteristika og resultater
fremlegges (Higgins, 2022). Til slutt lages en endelig syntese ut fra alle de inkluderte
artiklenes resultater (Lund, 2014).

4.3 In- og eksklusjonskriterier

Grunnet oppgavens omfang samt tidsbegrensing i utarbeidelsen, ble kun publiserte studier
inkludert, samt artikler som var tilgjengelig i fulltekst via Universitetet i Bergen sine

databaser.

Falgende vil kriterier for in- og ekskludering av studier presenteres (Tabell 5).

Tabell 5 - In- og eksklusjonskriterier.

Inklusjonskriterier

Studiedesign: RCT

Sprak: engelsk eller skandinavisk

Geografisk: studier fra vestlige land

Deltagere: voksne (over 18 ar) diagnostisert med cervikogen hodepine

Intervensjon: cervikal manipulasjon kombinert med annen behandling

Kontrollgruppe: ingen behandling, eller annen behandling som ikke inkluderer cervikal manipulasjon

Utfallsmal: smerteintensitet, hyppighet, varighet og/eller funksjonstap

Eksklusjonskriterier

Deltagere med:
andre former for primar hodepine
rede flagg
tegn til nerverotsproblematikker fra nakken
spinalstenose
tegn til sentral patologi

gravide

4.3.1 Argumentasjon for valgte in- og eksklusjonskriterier

RCT er anses a veere av hgyest mulig kvalitet av enkeltstdende studiedesign (Marx et al.,
2015) og kan brukes nar formalet er & undersake et effektmal i forhold til en valgt
intervensjon (Lund, 2014). Av denne grunn ble RCT satt som et inklusjonskrav i denne

SOAen. Dernest ble det satt krav om at inkluderte studier matte vaere skrevet pa

20



skandinavisk eller engelsk for at forfatter skulle ha mulighet for a forsta innholdet.
Inklusjonskravet om at studiene matte veere fra vestlige land ble satt for & gke muligheten for
a kunne generalisere resultatene (Lindahl, 2007). Statistisk sentralbyra definerer vestlige land
som land i EU og E@S, USA, Canada, Australia og New Zealand (Blom, 1995). Dernest ble
det satt inklusjonskriterier knyttet til selve intervensjonen, kontrollgruppen og utfallsmalene
for & sikre a finne artikler med riktig fokus slik at problemstillingen kunne besvares.
Pasientgruppen ble satt til a veere voksne (over 18 ar) diagnostisert med CH ut fra de
diagnostiske kriteriene satt av IHS (Disorders, 2013) eller CHISG (Sjaastad et al., 1990).

Eksklusjonskriteriene ble ogsa satt for a sikre at problemstillingen ble besvart med relevante
artikler og for & redusere risikoen for konfundere som kunne pavirke effekten av
intervensjonen, som igjen kan pavirke validiteten av det endelige resultatet (Lund, 2014). |
tillegg ble gravide og pasienter med rgde flagg utelukket da dette anses a vere en

kontraindikasjon for manipulasjon, som er oppgavens hoved intervensjon.

4.4 Sgkemetode

For & sikre at studien inkluderte all tilgjengelig forskning pa omradet ble sgket startet med en
bevisst tilfeldig sgking i PubMed, Google Scholar og Cochrane. Dette for a fa et generelt
overblikk over publiserte studier pa omradet samt & innhente inspirasjon til sgketermer og
nekkelord. Dernest ble en bibliotekar fra Universitetet i Bergen kontaktet, som hjalp med &

sette sammen en endelig sekematrise samt anbefalte databaser a sgke i.

Seketermene ble organisert ut fra en PICO som definerte populasjon, intervensjon,
kontrollgruppe og utfallsmal (tabell 6). For a unnga a begrense sgket for mye, og dermed
risikere & miste relevant forskning, ble det ikke sgkt spesifikt etter utfallsmal eller
kontrollgruppe. Alle sgkeord ble sgkt opp enkeltvis for & sjekke stavefeil samt sgkt opp i
PubMeds ngkkelord register, MeSh-databasen, for & finne sgkeord som sikret et bredt, men
relevant sgk for oppgavens problemstilling. I det endelige sgket ble det sgkt i MEDLINE, via
PubMed, og PEDro den 22. august 2022. Full oversikt over hvert sgk med inkluderte
segketermer samt funn kan finnes i vedlegg 1 (PubMed) og vedlegg 2 (PEDro).
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Tabell 6 - PICO.

P - populasjon I - intervensjon C - Kontrollgruppe O - Utfallsmal
Voksne med cervikogen Cervikal manipulasjon Annen behandling som ikke Primeer: intensitet
hodepine kombinert med annen form for | inkluderer manipulasjon
behandling Sekundzr: hyppighet, varighet
og/eller funksjonstap

Alle artiklene som ble funnet ved sgkene ble lagt inn i en felles mappe i et referanseprogram
(EndNote 20), totalt 707 stykker. Den 16.09.2022 ble det utfart et ekstra sgk etter reviews i
Cochrane med sgkeordet “cervicogenic headache” som ga 5 hits. Her ble samtlige artikler
gjennomgatt og det ble utfart kaskadesgking hvor de inkluderte artiklene ble gjennomgatt for
a sikre at ingen relevante studier ble oversett. Det ble ikke inkludert flere artikler ved dette
sgket. | tillegg ble det sgkt etter oversiktsartikler pa Google Scholar med sgkestrengen
“cervicogenic headache and manual therapy systematic review” kombinert med filter som
kun innhentet studier fra ar 2022. Dette for a finne de nyeste SOA"ene pa omradet, og det ble
igjen gjennomfart et kaskadesgk, for igjen a sikre at all relevant litteratur ble inkludert. To
oversiktsartikler ble gjennomgatt hvor den ene (Demont et al., 2022) ikke ga flere hits, mens
den andre (NUfiez-Cabaleiro & Leir6s-Rodriguez, 2022) hadde et relevant studie. Dette ble
inkludert til Endnote mappen, da det i artikkelen stod beskrevet som CM og trening. Da
studien senere ble gjennomgatt i fulltekst ble det valgt fra da det ikke omhandlet CM men en
annen type behandling. Ut fra dette ble det dermed konkludert med at sgket som ble gjort for
denne SOAen var fyllestgjerende. Under vedlegg 3 kan du se sgket med de gjennomgatte

SOA"ene fra Cochrane og under vedlegg 4 for Google Scholar.

4.5 Dataproduksjon og analyse

4.5.1 Seleksjon av studier

Seleksjonen ble gjennomfart av forfatter (SEG). 708 studier ble totalt funnet via systematisk
sgk og kaskadesgk. Duplikater ble fjernet, som farste sortering, etter at alle studiene var lagt
inn i EndNote. Dette resulterte i 543 studier som ble screenet med hensyn til in- og

eksklusjonskriteriene.
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4.5.2 Ekskluderte studier

Som andre sortering ble de 543 studiene in- eller ekskludert pa bakgrunn av tittel og
sammendrag. Her ble 16 artikler valgt fra grunnet sprak og 522 pa grunn av intervensjon.
Dermed ble tredje sortering bestaende av full gjennomlesing av fem studier. Et studie ble
valgt fra grunnet intervensjon (Fereira & Satralkar, 2017), da det ikke omhandlet CM, som
det ble beskrevet som i den SOA"en studiet ble hentet fra (NUfiez-Cabaleiro & Leirds-
Rodriguez, 2022). Dermed ble det totalt inkludert fire artikler. Se oppsummering av

seleksjonsprosessen 1 folgende flytdiagram (figur I).

Figur I - Flytdiagram som oppsummerer seleksjonsprosessen.

Identifikasjon av studier via databaser

SR
2 Studier identifisert fra:
= MEDLINE (n = 223)
‘E PEDro (n = 484) Studier fiernet far screening:
@ Fra andre kilder (n = 1) > Duplikater fiernet (n = 165)
]
[/
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3
—
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Studier screenet Studier fiernet ut fra tittel eller
(n = 543) abstrakt (n = 538)
Sprék (n = 16)
Intervensjon (n = 522)
g
= A4
']
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& Studier utvalgt til full
gjiennomlesing
(n=5) . Studier ekskludert: (n = 1)
—_—
— Y
t
g Studier inkludert (n = 4)
x
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4.5.3 Endelig sjekk av sgkematrise

Etter at de fire artiklene ble valgt ut ble kvaliteten av sgkematrisen sjekket en siste gang.
Dette ble gjort ved at de inkluderte artiklene individuelt ble sgkt opp i MEDLINE, hvor det
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etterfglgende ble sgkt etter “similar articles . Artiklene som kom frem i de fire ulike sgkene
ble gjennomgatt for a undersgke relevans, men ingen oppfylte in- og eksklusjonskriteriene,

og sekematrisen ble med dette ansett som & vere god.

4.5.4 Dataekstraksjon

Bibliografiske data (forfatter, land, ar og studiedesign), setting, diagnose, populasjon (antall
og gjennomsnittsalder), utvalgsstarrelse, intervensjoner, utfallsmal og overordnede resultater
ble hentet ut fra hver enkelt studie og satt sammen i en tabell (tabell 8). Dernest ble alle
baseline-karakteristika fra samtlige studier satt sammen i en tabell (tabell 9) som i tillegg
presenterte fordeling av kjenn, varighet siden debut av CH, intensitet, hyppighet, varighet pa
anfall, funksjonstap og antall behandlinger gitt ved intervensjon. Dette for & fa en oversikt
over eventuelle forskjeller som potensielt kan pavirke resultatene. Til slutt ble relevante
resultater fra hver studie trukket ut og satt sammen i tabeller (tabell 15-18). Grunnet studienes
forskjelligheter med hensyn til utfallsmal og maletidspunkter var det ikke mulig & lage en
samlet tabell for alle de inkluderte artiklene. All dataekstraksjon er blitt gjennomfart av
forfatter alene (SEG).

4.5.5 Dataanalyse

Grunnet studienes heterogenitet var det ikke mulig a lage metaanalyser av resultatene.
Dermed er det kun gjennomfart en kvalitativ vurdering og en skjematisk fremstilling av

dataene.

4.5.6 Kvalitetsvurdering

Den metodologiske kvaliteten av de inkluderte studiene ble vurdert av forfatter (SEG) ved
bruk av PEDro skala som anses a vére en valid og reliabel metode for & kvalitets vurdere
kliniske studier (de Morton, 2009). Skalaen bestar av elleve kriterier, og bedgmmer bade den
interne validiteten (kriterium 2-9) samt muligheten for a tolke studiet gjennom tilstrekkelig
statisk informasjon (kriterium 10-11). | tillegg ser den pa den eksterne validiteten (kriterium
1), men denne inngar ikke i PEDro scoren, som summeres ut fra spersmal besvart med “ja”

under kvalitetsvurderingen, pa en score fra null til ti (Yamato et al., 2017). En PEDro score
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pa ni til ti anses a vaere utmerket, seks til atte som a veere av god kvalitet, fire til fem som
moderat og mindre enn 4 som darlig kvalitet (Cashin & McAuley, 2020). Etter
gjennomfgring av kvalitetsvurderingen ble alle studiene sgkt opp i PEDro sin database for a
sikre at kvalitetsvurderingen samsvarte med vurderingene PEDro hadde. I tillegg ble det
foretatt en vurdering av risiko for bias og konfundere for samtlige artikler (tabell 12-14), ogsa

utfert av forfatter (SEG). Risikoen ble gradert som liten, mellom eller hgy risiko.

4.6 Etiske aspekter

Ingen etiske godkjenninger var ngdvendige i denne prosessen og det er heller ingen

interessekonflikt med hensyn til forfatter.

5.0 Resultat

5.1 Resultat av det endelige sgket

Ut fra det endelige systematiske sgket, samt ut fra de forutbestemte in- og

eksklusjonskriteriene ble fglgende fire artikler valgt ut til & besvare studiens problemstilling:

e Artikkel 1: “Upper cervical and upper thoracic manipulation versus mobilization
and exercise in patients with cervicogenic headache: a multi-center randomized
clinical trial” av Dunning et al. (2016).

o Artikkel 2: “A randomized Controlled Trial of Exercise and Manipulative Therapy
for Cervicogenic Headache” av Jull et al. (2002).

o Artikkel 3: “Spinal manipulation and perineural electrical dry needling in patients
with cervicogenic headache: a multicenter randomized clinical trial” av Dunning et
al. (2021).

o Artikkel 4: “Pragmatic application of manipulation versus mobilization to the upper
segments of the cervical spine plus exercise for treatment of cervicogenic headache: a

randomized clinical trial” av Lerner-Lentz et al. (2020).
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5.2 Karakteristikker ved inkluderte studier

Falgende vil en overordnet presentasjon av de inkluderte artiklene fremga (Tabell 8)

etterfulgt av at deltakerkarakteristika for hver enkelt inkluderte artikkel vil bli presentert i

Tabell 9.
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Tabell 8 - Presentasjon av inkluderte artikler.

manipulasjon og
trening

cervikal leddemhet,
craniocervikal
muskeltest, fotografisk
mal av holdning

Malinger: baseline,
etter behandling, 3, 6
og 12 mnd.

Forfatter/land | Studiedesign Setting Deltagere Intervensjons- | Kontrollgruppe Utfallsmal Resultat

gruppe

Dunning et al RCT Pasienter fra 8 110 pasienter med | @vre cervikal og | @vre cervikal og Primaer: intensitet Intervensjons-

(2016) USA ulike fysioterapi- CH med en pvre thorakal pvre thorakal (NPRS) gruppen:
klinikker (Arizona, | gjennomsnittsalder | manipulasjon, 6-8 | mobilisering - signifikant reduksjon av intensitet av
Georgia, New pa 35,16 ar ganger over 4 kombinert med . ; hodepine samt funksjons-

York, Ohio, uker gvelsesterapi, 1-2 \?aerl; u;]'\ gﬁz:lﬁglr?sr;aeé nedsettelse etter 3 mnd.
Pennsylvania eller ganger i 4 uker (ND?) rr;edikar{wentbruk - signifikant redusert hyppighet og
South Carolina) th é Global Ratina of varighet ved samtlige malinger
rekruttert fra april OC% ange (GRC) g - pasientens opplevde bedring (GRC) var
2012 til august g signifikant bedre ved 1 og 4 ukers
2014 malinger
Malinger: baseline, 1
uke, 4 uker, 3 mnd.

Jull et al (2002) | RCT Deltagere ble 200 pasienter med | 6 uker med Ingen Primaer: Alle intervensjons-

Australia rekruttert enten CH med en minimum 8, intervensjon hyppighet gruppene hadde ved 12 mnd. oppfalging
ved henvisning fra | gjennomsnittsalder | maksimum 12 signifikant redusert hyppighet og
allmennleger eller | pa 36,68 ar behandlinger: Sekundaer: intensitet og smerte-
giennom intensitet \..rari ghet reduksjonen og effekten av
annonsering ved Gruppe 1: n akkesm:erte ' behandlingen var vedlikeholdt. Gruppen
fem sentre ppe 1: - ; med kombinert behandling var ikke
storbyer i Cervikal | medikamentdruk og signifikant bedre enn hverken gruppe 1
Australia manipulasjon pasientens tilfredshet olier 2

Gruppe 2:
éﬁrgggs:;@rapl Fysiske: smerte ved
Kombinert nakkebevegelse, gvre
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Forfatter/land | Studiedesign Setting Deltagere Intervensjons- | Kontrollgruppe Utfallsmal Resultat
gruppe

Dunning et al RCT Pasienter fra 13 142 pasienter med | @vre cervikal og | @vre cervikal og Primaer: intensitet @vre cervikal og evre thorakal

(2021) USA ulike fysioterapi- CH med en gvre thorakal gvre thorakal (NPRS) manipulasjon kombinert med elektrisk
klinikker i 10 gjennomsnittsalder | manipulasjon mobilisering termaling var signifikant mer effektivt
forskjellige stater | pa 40,2 ar kombinert med kombinert med . ; sammenlignet med kontrollgruppen og
(Alabama, elektrisk pvelsesterapi, 1-2 \?::;;gﬁru:lgsﬁg:?sﬁ[:; effekten var opprettholdt ved 3 maneders
Arizona, termaling, 1-2 ganger i 4 uker (NDI) medikamentbruk. | Malingen (intensitet, funksjonstap,
Arkansas, ganger per uke i GRC ' " | hyppighet, varighet og medikamentbruk)
Colorado, 4 uker
Michigan,
Montana, New Malinger: baseline, 1
York, North uke, 4 uker, 3 mnd.
Carolina, South
Carolina eller
Texas) rekruttert
fra februar 2015 til
februar 2018

Lerner-Lentzet | RCT Pasienter fra tre 45 pasienter med Pragmatisk utvalg | Pragmatisk Primzer: funksjonstap Manipulasjon kombinert med

al (2020) USA ulike klinikker i CHmed en av gvre cervikal utvalgt av gvre (NDI), intensitet pvelsesterapi har samme effekt som
USA (Havertown, | gjennomsnittsalder | manipulasjon cervikal (NPRS) mobilisering kombinert med
Philadelphia eller | pa 47,8 ar kombinert med mobilisering gvelsesterapi nar det gis som pragmatisk

Clifton) rekruttert
fra april 2019 til
april 2020

evelsesterapi, 2
ganger

kombinert med
gvelsesterapi, 2
ganger

Sekundzer: Headache
impact test (HIT-6),
GRC, the Patient
acceptable symptoms
scale (PASS)

Malinger: baseline, 48-
timer, ved utskriving, 1
mnd.

behandling
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Alle de inkluderte studiene er RCT-studier som undersgkte effekten av CM, i kombinasjon
med annen intervensjon, for pasienter med CH. En studie sammenlignet effekten av cervikal
og thorakal manipulasjon mot mobilisering og evelsesterapi (Dunning et al., 2016), Jull et al.
(2002) sa pa CM og gvelsesterapi, samt intervensjonene hver for seg som enkeltstaende
intervensjoner, opp mot kontrollgruppen som ikke mottok behandling. Den tredje studien
undersgkte effekten av CM, thorakal manipulasjon og elektrisk terrnaling opp mot gvre
cervikal og thorakal mobilisering kombinert med gvelsesterapi (Dunning et al., 2021). Den
siste studien undersgkte effekten av gvre CM med en pragmatisk tilneerming, kombinert med
gvelsesterapi versus pragmatisk utvalgt mobilisering av gvre cervikal kombinert med

gvelsesterapi (Lerner-Lentz et al., 2020).

Alle studiene ble gjennomfert i USA med unntagelse av Jull et al. (2002) sin studie som ble
gjennomfart i Australia. Totalt inkluderte studiene 497 pasienter av begge kjgnn, med en
snittalder pa 39,96 ar. Lerner-Lentz et al. (2020) sin studie anses a vaere en mindre studie,
med 45 deltakere, sammenlignet med de tre andre med henholdsvis 142 (Dunning et al.,
2021), 200 (Jull et al., 2002) og 110 (Dunning et al., 2016) deltakere.

Alle studiene hadde smerteintensitet som enten primeert- eller sekundeert utfallsmal, tre av
artiklene sa pa hyppighet og varighet (Dunning et al., 2021; Dunning et al., 2016; Jull et al.,
2002) og tre artikler sa pa funksjonstap (Dunning et al., 2021; Dunning et al., 2016; Lerner-
Lentz et al., 2020). | forhold til intervensjonen skilte Lerner-Lentz et al. (2020) sin studie seg
igjen ut i forhold til de andre, da de kun ga to behandlinger sammenlignet med de tre andre
som ga seks til tolv behandlinger over seks uker (Jull et al., 2002) eller en til to behandlinger
over fire uker (Dunning et al., 2021; Dunning et al., 2016). Alle studiene hadde baseline
malinger, og tre av studiene hadde malinger etter en maned, og tre studier malte etter tre
maneder. | tillegg malte en studie etter 48 timer (Lerner-Lentz et al., 2020), to studier etter ei
uke (Dunning et al., 2021; Dunning et al., 2016) og Jull et al. (2002) malte etter seks og tolv

maneder.
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Tabell 9 - Deltakerkarakteristika av inkluderte artikler.

Dunning et al (2016) Jull et al Dunning et al (2021) Lerner-Lentz

(2002) (2020)

Gruppe Manips. + Kontroll Manips. Kontroll Manips. + Kontroll Manips. + Kontroll

+

N= 58 52 49 48 74 68 21 24

Mean alder 34.1 364 36.6 36.5 39.8 40.6 48.4 475

(SD) (12.6) (10.0) - - (14.1) (13.1) (15.5) (17.7)

(SEM) - - (1.67) (1.68) - - - -

Kjonn

Menn 17 19 21 11 19 14 10 9

Kvinner 41 33 28 37 55 54 11 15

Varighet siden debut

Uker (median): - - - - 11 8

Ar (SD) 4.6 (6.5) 4.5(6.1) - - 4.5(5.8) 4.4(4.9)

Ar (SEM) - - 5.6(0.45) | 6.7(0.49) | - -

Intensitet

NPRS (0-10) 6.4 6.0 6.1 6.1 3 5.0

(SD) (1.6) (2.1) - - (1.5) (1.6) (1.6) (2.1)

VAS - - 5.1 53

(SEM) (0.25) (0.25)

Hyppighet (0-7 dager) 4 4 33 35 4.7 4.5

(SD) - - - (1.8) (1.6)

(SEM) (0.24) (0.26)

Varighet n (%)

1=0-5 timer 0(0) 7(10.3)

2 = 6-10 timer 9(12.2) 14 (20.6)

3 =11-15 timer 21(28.4) 7(10.3-9

4 =16-20 timer 18 (24.3) 13 (19.1)

5 =21-25 timer 10 (13.5) 13 (19.1)

6 = 26 timer eller mer - - 16 (21.6) 14 (20.6)

Median for ovenstiende 3 3 6.8(0.73) | 6.5(0.64)

Timer per dag (SEM)

Funksjonstap (NDI (0-50)) 18.1 19.2 21.0 21.1 17,7 16,5

(SD) (7.9) (7.8) (8.7) (8.6) (8.8) (8.1)

Antall behandlinger 759 74

(SD) (1.3) (1.2)

NPRS = Numeric Pain Rating Scale; VAS = Visual Analog Scale; NDI = Neck Disability Index

Det var ingen signifikante forskjeller mellom intervensjons- og kontrollgruppene i noen av

studiene med hensyn til baseline karakteristika (Dunning et al., 2021; Dunning et al., 2016;

Jull, 2002; Lerner-Lentz et al., 2020). Det var dog signifikant forskjell ved fordelingen av

kvinner i de tre intervensjonsgruppene i Jull et al. (2002) sin studie, hvor CM-gruppen bestod

av 62.8 %, gvelsesterapi gruppen av 82.7 % og gruppen med kombinert behandling bestod av

57.1 % kvinner.
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5.3 Metodologisk kvalitet av inkluderte studier

Samtlige studier ble funnet i PEDro sin database og scorene forfatter hadde konkludert med
samstemte med PEDro sine scores for tre av fire artikler. PEDro har registrert at Jull et al.
(2002) sin studie ikke hadde blinding av assessor. Dette kommer ikke tydelig frem i
artikkelens metodedel, men fremgar under diskusjonsdelen. Dermed ble assessor blindet ved
bearbeidelsen av dataene, og PEDro scoren ble oppjustert med et poeng sammenlignet med
hva det ligger registrert som i PEDro databasen. Dermed ble det oppjustert fra syv til atte
poeng. Alle fire artikler anses a veere av god kvalitet med lav risiko for systematiske feil. Tre
av studiene har en score pa atte av ti, mens den siste studien har syv av ti grunnet manglende
blinding av assessor (Lerner-Lentz et al., 2020). Fglgende vises den metodiske vurderingen
av artiklene ved hjelp av PEDro skala (tabell 10).

Tabell 10 - Metodisk vurdering av inkluderte studiene etter PEDro scale.

Risikovurdering Dunning et al Jull et al Dunning et al Lerner-
(2016) (2002) (2021) Lentz et al
(2020)

1. Kvalifikasjonskriterier ble spesifisert

2. Adekvat randomiseringsmetode?

3. SKjult tildeling av intervensjonsgruppe?

4. Tilstrekkelig likhet av baseline
karakteristikker?

5. Blinding av pasienter?

6. Blinding av terapeuter?

7. Blinding av assessor?

8. Akseptabel frafallsprosent?

9. Alle deltakere analysert (intention-to-treat)?

10. Adekvate statistiske sammenligninger
mellom gruppene?

11. Gir studien bide punktmal og
variabilitetsmal?

PEDro score (kvalifikasjonskriterier inngar 8/10 8/10 8/10 7/10
ikke i totalen):

Ja =+, Nei = -
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5.4 Presentasjon av relevante resultater

Folgende vil relevante resultater (smerteintensitet, varighet, hyppighet og funksjonstap) som

viser effekten av de ulike intervensjonene bli presentert.

5.4.1 Artikkel 1

Tabell 15 - Viser presentasjon av relevante resultater fra Dunning et al, 2016 {Dunning, 2016 #6653

Manipulasjon Mobilisering og avelsesterapi
Miletidspunkt e . Between-Group forskjeller
Hodepine intensitet (NPRS 0-10) mean (95% CI)
Baseline 6.4 (1.6) 6.0 (2.1)
1 uke: mean (SD) 31(1L9) 49(1.8)
Endring baseline — 1 uke: mean (95% CI) 3.2¢2.6, 3.8) 1.2 (0.6, 1.7) 2.1(1.2,2.9); p< .001
4 uker: mean (SD) 1.8 (1.6) 3B(2.0)
Endring baseline — 4 uker: mean (95% CI) 4.5 (4.0, 5.1) 2217, 2.8) 2.3(1.5,3.1); p< .001
3 méneder: mean (SD) 2.0(1.8) 38(1L9)
Endring baseline — 3 mnd.: mean (95% CI) 4.3(3.7, 4.9 2.2(1.6,2.9) 2.1(1.2,3.0); p=.001
Funksjonstap (NDI 0-50)

Baseline 18.1(7.9) 192 (7.8)
1 uke: mean (SD) 11.9 (8.5) 16.1(7.5)
Endring baseline — I uke: mean (95% CI) 6.2 (4.8, 7.6) 3.1(2.0 4.1) 3.1(1.4,4.9); p=<.001
4 uker: mean (SD) 6.5(54) 13.0(7.5)
Endring baseline — 4 uker: mean (95% CI) 11.6 (9.7, 13.4) 6.1 (4.9, 7.4) 5.4(3.2, 7.7); p< .001
3 méneder: mean (SD) 6.3(5.9) 13.5(7.8)
Endring baseline — 3 mnd.: mean (95% CI) 11.7 (9.7, 13.8) 5.7(4.2, 7.2)

6.0 (3.5, 8.6); p< .001

Varighet
1=0-5t,2=6-10t,3=11-15 t, 4= 16-20 t, 5= 21-25 t, 6= 26t +
Baseline: mean 3 3
1 uke: mean 2.0 3.0 p=.005
4 uker: mean 1.0 2.0 p<.001
3 méneder: mean 1.0 2.0 p<.001
Hyppighet
0-7 dager

Baseline: mean 4.0 4.0
1 uke: mean 2.0 3.0 p< .001
4 uker: mean 1.0 3.0 p< 001
3 maneder: mean 1.0 25 p< 001
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| denne studien ble det funnet hay signifikante resultater pa samtlige malinger, med
unntagelse av malingen etter ei uke, knyttet til intensitet, som fortsatt hadde et hgyt
signifikansniva med en p-verdi pa 0.005, som viser best effekt av manipulasjon sammenlignet
med mobilisering og gvelsesterapi. Dette kom til uttrykk bade med hensyn til intensitet,
funksjonstap, varighet og hyppighet. Det var ingen signifikante forskjeller mellom gruppene
med hensyn til antall gjennomfgrte behandlinger (intervensjonsgruppe: 7.17, SD 0.96 versus
kontrollgruppe: 6.90, SD 1.35). Det tydeliggjares ikke i artikkelen hvor mange drop-outs
studien hadde, men gjennom presentasjonen av resultatene kommer det frem at samtlige, fra
begge grupper, deltok ved den endelige tre maneders malingen. Det ble ikke rapportert noen
alvorlige hendelser (slag eller permanente nevrologiske skader) knyttet til behandlingen for

noen av gruppene.

Artikkelen konkluderte med at pasienter med CH som fikk cervikal og thorakal manipulasjon
fikk signifikant bedre reduksjon av blant annet intensitet, hyppighet, varighet og funksjonstap
knyttet til hodepinen, sammenlignet med gruppen som fikk mobilisering og gvelsesterapi.

Effekten var opprettholdt etter tre maneder.
Aktuell artikkel har en PEDro score pa 8/10 grunnet manglende blinding av deltakere og

terapeut. Forfatter har konkludert med at det totalt sett er liten risiko for bias og konfundere

(vedlegg 5).
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5.4.2 Artikkel 2

Tabell 16 - Viser presentasjon av relevante resultater fra Jull et al {Jull, 2002 #674}

Utfallsmél Kontrollgruppe Manipulasjon Ovelsesterapi Manipulasjon + evelsesterapi
Baseline milinger:
Hyppighet: mean (SEM) 3.5 (0.26) 3.6 (0.25) 3.7 (0.25) 3.3(0.249)
Intensitet: mean (SEM) 5.3(0.25) 4.8 (0.26) 5.4 (0.30) 5.1(0.25)
Varighet: mean (SEM) 6.6 (0.64) 5.9 (0.66) 5.3 (0.59) 6.8 (0.73)
Endring fra baseline til 7 uker:
Hyppighet: mean (SEM) 0.79 (0.25) 2.07 (0.29); p< .001 2.37(0.21); p< .001 2.02 (0.24); p=< .001
Intensitet: mean (SEM) 1.43 (0.30) 3.01(0.32); p<.001 3.26 (0.38); p<.001 3.37 (0.39); p< .001
Varighet: mean (SEM) 2.13 (0.55) 3.46 (0.56); p< .05 2.15(0.50) 4.25 (0.63); p< .001
Endring fra baseline til 12 mnd:
Hyppighet: mean (SEM) 0.95 (0.23) 2.25(0.28); p< .01 2.52(0.24); p<.001 2.12 (0.23); p< .001
Intensitet: mean (SEM) 1.32 (0.36) 2.27 (0.38); p< .05 2.83 (0.37); p< 0.01 2.69 (0.32); p<.01
Varighet: mean (SEM) 2.01 {0.65) 3.01(0.70) 2.36 (0.65) 4.26 (0.67); p< .05

Det ble i denne studien funnet hgy signifikante resultater for manipulasjon og gvelsesterapi

gruppen, malt opp mot kontrollgruppen, pa samtlige utfallsmal etter syv uker (hyppighet,

intensitet og varighet), samt hgy signifikant forskjell med hensyn til hyppighet etter tolv

maneder og signifikante forskjeller for intensitet og varighet. Det ble ogsa for manipulasjons-

og gvelsesterapi gruppen individuelt sett funnet signifikante, og hgy signifikante, forskjeller

sammenlignet med kontrollgruppen pa alle malinger med unntagelse av varighet ved bade

syv uker og tolv maneder for gvelsesterapigruppen, samt ved tolv maneder for

manipulasjonsgruppen. Det ble ikke funnet signifikante forskjeller mellom de tre

intervensjonsgruppene med unntagelse av varighet av hodepine ved syv uker og tolv

maneder, hvor manipulasjon kombinert med gvelsesterapi var signifikant mer effektivt

sammenlignet med gvelsesterapi alene (P=.008 vs. .046). Det ble registrert et bortfall pa

2.1% av deltakerne ved siste follow-up i intervensjonsgruppen og 4.3% i kontrollgruppen.

Under tolvmaneders perioden etter intervensjonen sgkte totalt 24 prosent ekstra eller

alternativ behandling (12% fra manipulasjon og treningsterapi, 19% treningsterapi, 21%

manipulasjon og 46% av kontrollgruppen). Ingen alvorlige hendelser knyttet til behandlingen

ble rapportert i noen av gruppene.

Artikkelen konkluderte med at manipulasjon kombinert med et spesifikt treningsprogram er

effektivt som behandling av pasienter med CH, og at effekten er opprettholdt pa lang sikt.

Selv om det ikke var statistisk signifikant bedre med kombinert behandling, sammenlignet
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med manipulasjon og gvelsesterapi hver for seg, hadde ti prosent flere pasienter som fikk
kombinert behandling gode eller utmerkede resultater sammenlignet med resten.
Forskergruppen mener at dette stgtter bruken av kombinert behandling, med manipulasjon og

gvelsesterapi, ved behandling av pasienter med CH.
Aktuell artikkel har en PEDro score pa 8/10 grunnet manglende blinding av deltakere og

terapeut. Forfatter har konkludert med at det totalt sett er mellomstor risiko for bias og

konfundere (vedlegg 6).
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5.4.3 Artikkel 3

Tabell 17 - Viser presentasjon av relevante resultater fra Dunning et al, 2021 {Dunning, 2021 #9}

Timeline scores: mean +/- SD (95% CI)
Within-group change scores: mean (95% CI)

Between-group

Miiletidspunkt Spinal manipulasjon og terrniling Spinal mobilisering og avelsesterapi fn“k"e:ler:
(n=74) (n=68) mean (95% CI)
Numeric Pain Rating Scale - hodepine intensitet (0-10)
Baseline 6.1 +/-1.5(5.8,6.5) 6.1 +/- 1.6 (5.7, 6.5)
1 uke 42+-2.1(3.7,4.7) 4.8 +/-2.0(4.3,53)

Endring baseline — | uke -1.9(-2.4,-14) -1.3(-1.7,-0.9) -0.6 (-1.25, 0.0); p= .049

4 uker
Endring baseline — 4 uker 4.0+-2.0(3.5,4.5)
-2.1(-2.6, -1.6)

2.2+/-1.8(1.8,2.6)
4.0 (-4.4,-3.5) 1.8 (2.5, -1.1); p< .001
3 maneder

Endring baseline — 3 mnd.
1.2+/-1.4(09, 1.5)
-4.9 (-5.3, -4.5)

4.1+-19 (3.7, 4.6)

-2.0(-2.5,-15) 2.9(-3.5,-2.3); p< .00l

Neck Disability Index - funksjonstap (0-50)

Baseline 21.0 +/- 8.7 (19.0, 23.1) 21.1 +/- 8.6 (19.0, 23.2)

1 uke
Endring baseline — I uke

13.1 +/- 7.8 (11.3, 14.9)
-8.0(-9.2,-6.7)

17.5 +/- 9.3 (15.3, 19.8)
-3.5(-4.8,-2.2) -4.5 (6.2, -2.7); p< .001
4 uker

Endring baseline — 4 uker 13.4 +/- 8.5 (11.3, 15.5)

7.7(-92 -62)

6.6 +/-4.9(54,7.7)
-14.4(-16.2, -12.7) --6.8 (9.0, -4.5); p< .001
3 méneder

Endring baseline — 3 mnd.
42+/-4.1(32,5.1)

-16.9(-18.8, -14.9)

13.0 +/- 8.0 (11.0, 14.9)

8.1(9.9,63) 8.8 (-11.4, - 6.0); p<.001

Hodepine hyppighet (0-7 dager)

Baseline 4.7+/-1.8(4.3,5.1) 4.5 +/-1.6(4.2,4.9)
1 uke

Endring baseline — I uke

3.1 +-1.8(2.7,3.5)
-1.6(-2.0,-1.2)

3.6 +-1.6(3.2,4.0)
-0.9(-1.2,-0.5) -0.6 (-1.2, -0.2); p= 012
4 uker

Endring baseline — 4 uker
L8+~ 1.5(14,2.1)
-29(-34,-25)

29 +-1.5(2.5,3.2)

1.7 (-2.0,-1.3) -1.1 (-1.8, -0.7); p< .001

3 méneder
Endring baseline — 3 mnd.

1.2 +/- 1.3 (0.9, 1.5)
-3.4(-3.9,-3.0)

3.0 +- 1.6 (2.7, 3.4)

1.5(-1.9,-1.1) _1.8 (2.5, -1.4); p< 001

Det ble i denne studien funnet statistisk signifikant bedre effekt av manipulasjon og
terrnaling med hensyn til smerteintensitet, hyppighet og funksjonstap pa alle malinger,
sammenlignet med spinal mobilisering og gvelsesterapi. Ved fire uker og tre maneder er
resultatene hgy signifikante ved samtlige utfallsmal. Ingen deltagere hadde frafall ved noen
av malingene i verken intervensjons- eller kontrollgruppen. Det var heller ingen som fikk

annen behandling under studien. | forhold til antall gjennomfarte behandlinger gitt i snitt for
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begge grupper var det heller ingen signifikante forskjeller (intervensjon: mean: 7.2 versus
kontroll: 7.4).

Avrtikkelen konkluderer med at gvre cervikal og gvre thorakal manipulasjon kombinert med

elektrisk tarrnaling ble vist a vaere mer effektivt for pasienter med CH, blant annet med

hensyn til intensitet, funksjonstap og hyppighet, sammenlignet med mobilisering og trening.

Effekten var opprettholdt etter tre maneder.

Aktuell artikkel har en PEDro score pa 8/10 grunnet manglende blinding av deltakere og
terapeut. Forfatter har konkludert med at det totalt sett er liten risiko for bias og konfundere

(vedlegg 7).

5.4.4 Artikkel 4

Tabell 18 -- Viser presentasjon av relevante resultater fra Lerner-Lentz et al {Lerner-Lentz, 2020 #671}

Miletidspunkt Mobilisering Manipulasjon Between-group forskjeller
(n=24) (n=21) mean (95% CI)
Funksjonstap (NDI 0-50)

Baseline: mean (SD) 16.5(8.1) 17.7 (8.8)

48 t: mean (SD) 9.75(7.2) 10.8 (5.6)

Endring baseline — 48t: mean (8D) -6.7 (6.2) -6.9(7.2) -0.14 (-4.2, 3.9); p=0.95

Utskriving: mean (SD) 4.8 (4.3) 49(4.4)

Endringer baseline — utskriving: mean (SD) -11.7 (7.4) -12.8(7.8) -1.1 (-5.7, 3.4); p= 0.62

1 mnd: mean (SD) 3.7(3.6) 3.8(2.9)

Endringer baseline — [ mnd.: mean (SD) -12.8(9.2) -13.9(8.0) -1.1 (-5.6, 3.4); p= 0.68

Intensitet (NPRS 0-10)

Baseline: mean (SD) 50(2.1) 5.5(1.6)

48 t: mean (SD) 2.7(1.9) 28(14)

Endring baseline — 48t: mean (8D) -2.3(3.0) -2.7(1.6) -0.39 (-1.8, 1.1); p=0.60

Utskriving: mean (SD) 1.8 (1.7) 1.7(0.9)

Endringer baseline — utskriving: mean (SD) -3.2(2.9) 4.0(1.5) -0.78 (-2.1, 6.2); p=0.27

1 mnd: mean (SD) 1.5 (1.1) 1.2(1.4)

Endringer baseline — 1 mnd.: mean (5D) -3.4(2.6) 4.5(2.2) -0.98 (-2.4, 0.45); p=0.18

Det ble i denne artikkelen ikke funnet noen signifikante forskjeller mellom mobiliserings- og

manipulasjonsgruppen pa noen av maletidspunktene. Det ble registrert syv prosent bortfall
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ved siste follow-up, etter en maned. Ingen bivirkninger ble registrert ved noen av gruppene.
Studien nadde ikke sitt mal om en sample size pa 48 personer og endte pa 45 personer

grunnet covid.

Artikkelen konkluderer med at det ikke var statistisk signifikante forskjeller mellom
manipulasjon og mobilisering, begge kombinert med gvelsesterapi, nar det ble gitt med en

pragmatisk tilneerming i behandlingen av CH med hensyn til intensitet og funksjonstap.

Aktuell artikkel har en PEDro score pa 7/10 grunnet manglende blinding av deltakere,
terapeut og assessor. Forfatter har konkludert med at det totalt sett er liten risiko for bias og

konfundere (vedlegg 8).

6.0 Diskusjon
6.1 Metodediskusjon

6.1.1 Litteratursgking og -sortering

| utarbeidelsen av denne SOA"en ble det sgkt systematisk i to databaser. Lund (2014)
anbefaler a sgke i tre til fem databaser ved utarbeidelse av SOA"er for a sikre en bred nok
spking slik at alle relevante studier inkluderes. Bakgrunnen til at kun to databaser ble valgt
var oppgavens omfang og tidsbegrensning. Dette gker risikoen for at enkelte studier som
kunne blitt inkludert ikke ble funnet. PubMed er en stor database som har peer review-artikler
fra omkring 4500 internasjonale medisinske tidsskrifter fra 1950 og frem. Databasen er
anbefalt til helsearbeidere (Lund, 2014). PEDro er en mindre australsk database som
omhandler evidensbasert fysioterapi. | samarbeid med bibliotekar ble det konkludert med at
det ville veere fornuftig a bruke en starre database som dekker bredt kombinert med en
mindre, mer spisset database i forhold til studiens tema. Ved sjekk av sgkematrisen bade via
PubMed og Google Scholar ble det ikke funnet artikler som hadde blitt mistet, ei heller ved
sok etter «similar articles» og det ble derfor konkludert med at sgkingen var god nok. Dernest
vil det alltid veere fare for publikasjonsbias. Forskning viser at positive studier hyppigere
publiseres sammenlignet med negative (Matosin et al., 2014) samt at sma studier fra ukjente

forskere sjelden blir publisert (Forsberg, 2013).
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All sortering ble gjort av forfatter, alene (SEG). De forutsatte in- og eksklusjonskriterier ble
fulgt i hele prosessen for a gjare den sa stringent og objektiv som mulig, men nar denne
sorteringen utfgres av en person alene vil igjen faren for seleksjonsbias gke, hvilket kunne

blitt redusert dersom flere personer diskuterte in- og ekskluderingen sammen.

6.1.2 In- og eksklusjonskriterier

| denne studien ble kun publiserte artikler inkludert grunnet oppgavens rammer og
tidsbegrensning, men forfatteren kunne eventuelt kontaktet forskere direkte og etterspurt
eventuelle ikke-publiserte studier for a redusere faren for publikasjonsbias. Dernest ble det
satt krav om at studiene matte vaere skrevet pa engelsk eller skandinavisk. Dette gker igjen
risikoen for seleksjonshias. Ogsa dette kriteriet ble satt grunnet oppgavens omfang. Det
finnes i dag mange verktay som kan brukes til a oversette artikler til andre sprak, og hadde

det veert mer tid kunne dette veere en mate a redusere risikoen for denne typen bias.

| den innledende, usystematiske sgkingen viste det seg a veere mange artikler omhandlende
aktuelt tema. Med bakgrunn i dette, samt at RCT ligger gverst pa evidenshierarkiet (Lund,
2014), etter kliniske retningslinjer og SOA”er, ble RCT satt til a vere et inklusjonskriterium.
Det skal dog tas hgyde for at det finnes RCT er med darlig kvalitet og kontrollerte kliniske
studier som ikke har brukt randomisering av god kvalitet. Dermed risikeres det at gode og
relevante artikler utelukkes som kunne veert av verdi ved besvarelsen av oppgavens

problemformulering.

6.1.3 Kvalitetsvurdering og bias

All kvalitetsvurdering og analyse av bias og konfundere ble gjort av forfatter alene (SEG)
hvilket kan bidra til rapporteringsbias da det gis rom for forfatterens subjektive tolkning
sammenlignet med hvis dette ble gjort i samarbeid med flere eller av noen utenforstaende.
PEDro skala ble fulgt stegvis og det ble lest opp pa de ulike punktene i forsgk om a gjare den
sa objektiv som mulig pa tross. Alle artiklene ble sgkt opp i PEDro for a sammenligne med
PEDro team sine kvalitetsvurderinger. Her samspillet alle vurderinger med unntagelse av én,

Jull et al. (2002), hvor PEDro team har registrert at assessor ikke var blindet. Det blir dog
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informert om at assessor ble blindet i artikkelen og den ble derfor oppjustert med et poeng.

Dette kan ses som en metode for & redusere risikoen for rapporteringsbias.

Samtlige artikler er av god kvalitet, hvor tre scorer 8/10 (Dunning et al., 2021; Dunning et al.,
2016; Jull et al., 2002) og siste scorer 7/10 (Lerner-Lentz et al., 2020) pa PEDro skala.
Grunnet studienes intervensjoner ville det i denne sammenhengen ikke veere mulig a blinde
verken pasienter eller behandlere da fokuset er manipulasjon. Med andre ord er den interne-
og eksterne validiteten sa god som den kan vare ut fra de kriteriene PEDro skala har satt. Nar
det ses naermere pa de forskjellige typene bias som kan forekomme har Jull et al. (2002)
starre risiko for seleksjons- og performance-bias samt konfundere sammenlignet med de tre
andre, som kan pavirke den interne validiteten. Randomiseringsmetoden skjer gjennom
telefonisk kontakt gjennomfart av en utestaende. Den direkte kontakten kan gke faren for
seleksjonsbias. Dernest var dette det eneste studie hvor det ble sett en liten forskjell med
hensyn til baseline karakteristika hvor fordelingen av kvinner i de tre intervensjonsgruppene
var ulik. Studien informerer ikke om hvor mange terapeuter som utfgrer behandlingen hvilket
gker risikoen for performance-bias, dernest hadde de heller ingen trening i forkant for a sikre
riktig bruk av teknikk og eventuell systematisering. Terapeutene valgte selv fordelingen
mellom manipulasjon og artikulering, og de opplyser ikke i artikkelen hvor mye
manipulasjon som faktisk ble gitt. Dette kan bade pavirke performance- og rapporteringsbias.
I Jull et al. (2002) sin studie er det i tillegg risiko for & konfundere i form av at 24 % av
deltakerne sgkte ekstra eller alternativ behandling under perioden. Dette kan pavirke
resultatet og gjer det utfordrende a bruke resultatet i form av at man da ikke vet hvilken
behandling som hadde effekt og ikke. Det var dog kun 12 % fra manipulasjons- og
treningsterapi gruppen som sgkte ekstra eller alternativ behandling til sammenligning med 19
% i treningsterapi-, 21 % i manipulasjons- og 46 % i kontrollgruppen. Dette kan ses som en
indikasjon pa at den kombinerte behandlingen gir en bedre effekt, pa tross av at det ikke ble
funnet signifikante forskjeller. Det bgr ogsa nevnes at Jull et al. (2002) har en follow-up pa et
ar, hvilket er etter en betydelig lengre periode sammenlignet med de tre andre. Dermed ma

det forventes at flere sgker ytterligere behandling sammenlignet med kortere studier.
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6.2 Resultatdiskusjon

6.2.1 Deltakere

Det finnes en rekke parametere i forhold til deltakerne som kan pavirke et resultat (Lund,
2014). Starrelsen pa gruppene er forholdsvis lik for alle artiklene med unntagelse av Lerner-
Lentz et al. (2020) sin studie som har 21 personer i manipulasjonsgruppen og 24 i
kontrollgruppen sammenlignet med de tre andre som ligger mellom 48 og 74 personer, og er
starre studier. Dette pavirker studiens statistiske styrke sammenlignet med de resterende som
har et hgyere antall deltakere og som dermed vil anses & ha hgyere styrke (Pripp, 2017).
Dernest er Lerner-Lentz et al. (2020) sin studie den eneste som oppgir at de ikke nadde sitt
mal om en sample size pa 48 personer og endte pa 45 personer grunnet covid. De har dog en
mindre drop-out enn studien har kalkulert med, og det kan diskuteres hvorvidt dette da
endelig pavirker resultatet. De resterende tre studiene nadde alle antallet deltagere som ble

anbefalt ut fra deres powerberegninger.

Gjennomsnittsalderen i studiene varierer fra 34,1 ar til 48,4 ar, hvor Lerner-Lentz et al.
(2020) hadde en noe hayere snittalder. Det ses dog greie muligheter for a kunne
sammenligne, men jo mer lik snittalder studiene hadde hatt jo bedre utgangspunkt gis for
mulighet for & generalisere. Det ses ingen signifikante forskjeller mellom gruppene med
hensyn til karakteristika ved baseline med unntagelse av Jull et al. (2002) sin studie hvor det,
som nevnt, ble sett en forskjell med hensyn til fordelingen av kvinner i
intervensjonsgruppene. Selv om gruppene var like i de andre studiene med hensyn til
fordeling av kjgnn, var det tydelig overvekt av kvinner i samtlige studier med unntagelse av
Lerner-Lentz et al. (2020) sin studie. Dette pavirker igjen muligheten for & generalisere
resultatene (Pripp, 2017). Menn og kvinner er fysiologisk forskjellige blant annet med hensyn
til hormoner og mengde muskelmasse (Borch, 2006). Menn ser ogsa generelt mer positivt pa
egen helse (Folkesundhed, 2007), hvilket kan veere med & pavirke resultatet i negativ retning.
Samtidig er kvinner overrepresentert nar det gjelder CH, og det kan ses som naturlig at

fordelingen blir som den blir.
Med hensyn til varighet siden debut hadde Lerner-Lentz et al. (2020) sine deltagere en

betydelig kortere varighet sammenlignet med resten. | denne studien er det rapportert en

median pa 11 og 8 uker sammenlignet med de resterende studiene som rapporterer et
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gjennomsnitt pa 4,4 til 6,7 ar, hvor Jull et al. (2002) sine deltagere har gatt med symptomer
lengst. Det finnes forskning som viser perifer og sentral sensitivering ved kronisk hodepine,
som defineres som mer enn tolv uker (Fernandez-de-las-Pefias & Courtney, 2014) og det kan
tyde pa at pasienter med lavere grad av sensitivisering vil ha starre utbytte av manuellterapi
(Fernandez-de-las-Pefias & Courtney, 2014). Dette kan dermed vaere noe som pavirker det
endelige resultatet. Lerner-Lentz et al. (2020) sin studie finner dog ingen signifikant forskjell

pa effekten mellom manipulasjon og mobilisering.

6.2.2 Intervensjon

Dunning et al. (2016), Dunning et al. (2021) og Jull et al. (2002) finner alle signifikant bedre
effekt ved manipulasjon, i kombinasjon med annen behandling, sammenlignet med deres
kontrollgrupper. Jull et al. (2002) finner dog ingen forskjell pa effekten av manipulasjon og
treningsterapi nar det sammenlignes med intervensjonene hver for seg. Her skal det dog tas
hagyde for faren for bias og konfundere grunnet ulik baseline karakteristika, at de ikke
informerer om hvor mye manipulasjon som faktisk er gitt sammenlignet med artikulering,
samt at en stor andel fra de ulike intervensjonsgruppene sgkte annen behandling under
oppfalgingstiden, hvor solo-tiltakene i stgrre grad sgkte behandling sammenlignet med
gruppen med MMB (Jull et al., 2002). Lerner-Lentz et al. (2020) finner ingen signifikant
forskjell mellom intervensjon- og kontrollgruppen. Denne studien adskiller seg dog fra de
andre ved at det kun gis to behandlinger. Studiens resultat kan muligens komme av dosen
som er gitt, da Haas et al. (2018) har funnet en linezr dose-respons relasjon mellom antall
behandlinger gitt og dager med CH, hvor flere behandlinger gir mindre smerte. Her kan det
dog igjen diskuteres hvorvidt effekten kommer fra manipulasjonen alene, eller grunnet at
pasientene far tettere behandling og i stgrre grad faler seg sett og tatt vare pa, sammenlignet
med & fa mindre oppfalging. Men ut fra Lerner-Lentz et al. (2020) sin studie kan man ikke
med sikkerhet si at manipulasjon er bedre eller darligere enn mobilisering nar det kombineres
med treningsterapi, da anbefalingene om dosering ikke faglges, og sammenligningen med en
hayere dose muligens kunne gitt andre resultater. Studien viser dog at det ikke ses bedre

effekt ved MMB nar dosen er lav.

Ingen av de inkluderte artiklene involverer fokus pa kognisjon, emosjonelle faktorer eller

atferdsendring som en del av behandlingen. Da hodepine kan involvere mekaniske,
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sensoriske, fglelsesmessige og kognitive faktorer behandler samtlige av studiene kun deler av
problemomradet, da primaert det mekaniske. Det kunne vert interessant a se effekten av
manipulasjon kombinert med tiltak rettet mot atferdsendring og kognisjon og undersgkt
hvorvidt dette kunne pavirket resultatene, noe som i sterre grad vil samsvare med
nevromatrise teorien. Dette samsvarer samtidig med Fernandez-de-las-Pefias and Courtney
(2014) sin anbefaling om at behandlingen av pasienter med CH bgr strekke seg utover lokal
vevshasert patologi, og rette et starre fokus mot behandling som arbeider for & normalisere

nervesystemets sensitivitet.

Studiene som er inkludert melder ikke om noen alvorlige bivirkninger knyttet til
behandlingen og tre av fire studier konkluderer med at manipulasjonsgruppen, i en MMB, er
signifikant bedre enn kontrollgruppen. Samtlige tre fglger anbefalingene knyttet til dose hvor
i mot den siste studien som ikke finner signifikante forskjeller ikke felger anbefalingene.
Dette, kombinert med annen forskning omkring risiko knyttet til manipulasjon (Brgnfort et
al., 2004; Chaibi & Russell, 2019; IFOMPT, 2012), kan tyde pa at dersom rade flagg blir
utelukket gjennom en god anamnese og undersgkelse, kan risk-benefit analysen se ut til a

kunne tale for manipulasjon sammenlignet med annen behandling i denne sammenhengen.

6.2.3 Outcome

| forhold til studienes forskjelligheter knyttet til intervensjoner og kontrollgrupper, samt
varighet av intervensjon, er det utfordrende a syntetisere resultatene og si noe om den
faktiske effekten av manipulasjon i en MMB opp mot annen behandling. Ses effekten av
manipulasjon alene sammenlignet mot annen behandling viser andre SOA er at manipulasjon
er litt bedre pa kort sikt med hensyn til intensitet, hyppighet og funksjonstap (Demont et al.,
2022; Fernandez et al., 2020), men at det trengs flere studier av god kvalitet. Dette ser ut til &
samsvare med studiene representert i denne SOA”en safremt anbefalt dose for manipulasjon

falges.

Tre av de inkluderte studiene sammenligner effekten av manipulasjon versus mobilisering
(Dunning et al., 2021; Dunning et al., 2016; Lerner-Lentz et al., 2020), hvor
manipulasjonsgruppen har signifikant bedre resultater i to av studiene, nar anbefalt dose blir
fulgt (Dunning et al., 2021; Dunning et al., 2016), og ikke signifikant forskjell nar kun to
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behandlinger gis (Lerner-Lentz et al., 2020). Ut fra dette kan det ikke konkluderes sikker med
at manipulasjon er bedre, men det kan peke i retning av at dersom det ikke er kontraindisert
med manipulasjon som behandling kan dette gi bedre effekt enn mobilisering dersom anbefalt
dose gis. Jull et al. (2002) bruker “ingen behandling” som kontrollgruppe hvor det ses
signifikant forskjell pa intervensjonsgruppene versus kontroll gruppen. Men nar
intervensjonsgruppene, som bestar av 1; manipulasjon, 2; treningsterapi, 3; kombinert
manipulasjon og trening, sammenlignes ses det ingen signifikante forskjeller blant
intervensjonsgruppene. Kombinasjonsbehandlingen har dog en tendens til bedre effekt, samt
at deltakerne i denne gruppen sgker mindre supplerende behandling i lgpet tiden studien
lgper. Dette kan ses som at det peker i retning av en bedre effekt, men det kan ikke ut fra

denne studien konkluderes sikkert pa.

6.2.4 Implikasjoner for klinisk praksis og videre forskning

Det kan tyde pa CM har bedre effekt enn annen type behandling pa kort sikt dersom anbefalt
dose gis, men hvorvidt MMB er bedre enn enkeltstaende tiltak kan ikke konkluderes pa ut fra
denne studien. Behandlingsformen er ikke knyttet til hgye kostnader, men det ber tas hayde
for den lille risikoen knyttet til manipulasjon og en god utredning av rgde flagg vil veere
viktig. Dersom behandlere ikke fgler seg kompetent til dette, eller er i tvil om CM er
kontraindisert, bgr annen behandling brukes. Eksempelvis treningsterapi som har bedre effekt
pa lang sikt eller mobilisering som fortsatt har effekt, selv om den ser ut til & vaere noe

darligere sammenlignet med manipulasjon.

Ingen av de inkluderte studiene fokuserer pa emosjoner, kognisjon eller atferdsendringsfokus
noe som anses som et kunnskapshull som i fremtiden burde forskes pa. Hvorvidt en MMB
med dette fokuset kan gi en lengre varende effekt vites per i dag ikke. Dernest er alle studiene
forholdsvis sma og det trengs flere og starre studier for & kunne konkludere mer sikkert.

Kvaliteten pa de inkluderte studiene er god, noe som styrker resultatene fra studien.
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7.0 Konklusjon

Resultater fra denne SOA”en indikerer at nar CM kombineres med andre behandlingstiltak,
safremt anbefalt dose for manipulasjon blir fulgt, er effekten bedre sammenlignet med
behandling uten manipulasjon eller ingen behandling. Alle de inkluderte studiene malrettet
behandlingen kun mot med biomekaniske system. Studier som ogsa omfavner de kognitive
og emosjonelle forhold, eksempelvis gjennom atferdsendring, bar undersgkes nermere da

forskning viser at MMB som inkluderer atferdsvitenskapelig tilneerming kombinert med

gvelser og manuellterapi er mer effektiv enn manuellterapi alene ved kroniske nakkesmerter

(Aker et al., 1996; Bronfort et al., 2001; Lopez-de-Uralde-Villanueva et al., 2020), ogsa pa

lang sikt (Lopez-de-Uralde-Villanueva et al., 2020). Tilsvarende resultater er ogsa vist blant

pasienter med kroniske korsryggsmerter (Borys et al., 2015; Miller-Schwefe et al., 2017) og

det kan tenkes at lignende effekt kan ses knyttet til CH da symptomene kan pavirke de bio-

psyko-sosiale forholdene.
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Vedlegg 5

Viser vurdering av mulige bias og konfundere.

“Upper cervical and upper thoracic manipulation versus mobilization and exercise in patients with cervicogenic

Dunning et al, 2016

headache: a multi-center randomized clinical trial”

Seleksjonsbias

Liten risiko
Randomiseringen er skjult ved hjelp av computergenerert randomisering og det ses ingen
forskjeller mellom gruppene ved baseline.

Performance-bias

Liten til mellom risiko

12 fysioterapeuter ga behandling hvor alle hadde gjennomfart et 60 timers praktisk
utdanningskurs i manuelle teknikker. For & sikre behandlingen ble det laget standardiserte
behandlingsprosedyrer som alle terapeutene matte studere samt at de matte delta i en 4
timers trening far oppstart av studiet. Det vil alltid veere en risiko for performance-bias nar
mennesker utfgrer behandlingen da de aldri kan sikres helt for a utfares likt.

Attrition-bias

Liten risiko

Over 85 % deltok ved siste follow-up (3,4 % frafall i intervensjonsgruppen og 1,8 % frafall
i kontrollgruppen). Det ble analysert med intention-to-treat hvilket reduserer risikoen for
bias. Arsaken til drop-outs beskrives ikke.

Detection-bias

Liten risiko
Deltakerne besvarer selv NPRS og NDI samt registrerte varighet og hyppighet med CH og
det er ikke mulig for behandler eller assessor & pavirke besvarelsene.

Rapporteringsbias

Liten risiko
Alle resultater representeres i studiet.

Konfundere

Liten risiko
Forfatter har ikke funnet mulige konfundere som kan ha pavirket resultatene.

Totalt: liten risiko for bias og konfundere.

Vedlegg 6

Viser vurdering av mulige bias og konfundere.

“A randomized Controlled Trial of Exercise and Manipulative Therapy for Cervicogenic Headache”

Jull et al, 2002

Seleksjonsbias

Mellom risiko

En uavhengig person stod for randomisering ved hjelp av telefonisk kontakt. Selv om
deltakerne er randomisert er ikke dette ansett som en god nok méte & randomisere
deltakerne pa. Det er ingen forskjell pa baseline karakteristika mellom gruppene med
unntagelse av fordelingen av kvinner i de tre intervensjonsgruppene. Dette kan muligens
pavirke resultatene.

Performance-bias

Hoy risiko

Det fremgar ikke hvor mange terapeuter som ga behandling og ingen trening av
manuellterapeutiske teknikker ble gjennomfer i forkant. Terapeutene kunne selv velge blant
Maitland-teknikkene og avgjorde selv fordelingen av mengden manipulasjon versus
mobilisering som ble gitt. Dette kan pavirke resultatene i forhold til menneskelige evner til
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a manipulere og & ta gode beslutninger knyttet hertil, nar behandlingen ikke er
standardisert. Nar det ikke fremgar tydelig hvor mye manipulasjon som faktisk ble gitt kan
det ha pavirket resultatet.

Attrition-bias

Liten risiko

Over 85 % deltok ved siste follow-up (2,1 % frafall i intervensjonsgruppen og 4,3 % frafall
i kontrollgruppen). Det ble analysert med intention-to-treat hvilket reduserer risikoen for
bias. Arsaken til drop-outs beskrives ikke.

Detection-bias

Liten risiko
Deltakerne besvarer selv VAS samt registrerte varighet og hyppighet med CH og det er
ikke mulig for behandler eller assessor & pavirke besvarelsene.

Rapporteringsbias

Liten risiko
Alle resultater representeres i studiet, signifikante sa vel som in signifikante.

Konfundere

Hoy risiko

Det kan veere en konfunder at man ikke kjenner til mengden manipulasjon som er gitt i
forhold til mobilisering. Dernest sgkte 24% av deltakerne ekstra eller alternativ behandling
under perioden (12% manipulasjon og treningsterapi, 19% treningsterapi, 21%
manipulasjon og 46% av kontrollgruppen) hvilket kan pavirke resultatet.

Totalt: mellomstor risiko for bias og konfundere.

Vedlegg 7

Viser vurdering av mulige bias og konfundere.

Dunning et al, 2021

“Spinal manipulation and perineural electrical dry needling in patients with cervicogenic headache: a multicenter

randomized clinical trial”

Seleksjonsbias

Liten risiko
Randomiseringen er skjult ved hjelp av computergenerert randomisering og det ses ingen
forskjeller mellom gruppene ved baseline.

Performance-bias

Liten til mellom risiko

13 fysioterapeuter ga behandling hvor alle hadde gjennomfart et 60 timers praktisk
utdanningskurs i manuelle teknikker og 54 timer for elektrisk tgrrnaling. For a sikre
behandlingen ble det laget standardiserte behandlingsprosedyrer som alle terapeutene matte
studere samt at de métte delta i en 6 timers trening for oppstart av studiet. Det vil alltid
veere en risiko for performance-bias nar mennesker utfgrer behandlingen da de aldri kan
sikres helt for & utfares likt.

Attrition-bias

Liten risiko
Over 85 % deltok ved siste follow-up (0% frafall ved samtlige follow-ups i begge grupper).
Det ble analysert med intention-to-treat hvilket reduserer risikoen for bias.

Detection-bias

Liten risiko
Deltakerne besvarer selv NPRS og NDI samt registrerte hyppighet med CH og det er ikke
mulig for behandler eller assessor & pavirke besvarelsene.

Rapporteringsbias

Liten risiko
Alle resultater representeres i studiet.

Konfundere

Liten risiko
Forfatter har ikke funnet mulige konfundere som kan ha pavirket resultatene.

Totalt: liten risiko for bias og konfundere.
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Vedlegg 8

Viser vurdering av mulige bias og konfundere.

“Pragmatic application of manipulation versus mobilization to the upper segments of the cervical spine plus exercise for

Lerner-Lentz et al, 2020

treatment of cervicogenic headache: a randomized clinical trial”

Seleksjonsbias

Liten risiko
Randomiseringen er skjult ved hjelp av computergenerert randomisering og det ses ingen
forskjeller mellom gruppene ved baseline.

Performance-bias

Liten til mellom risiko

4 fysioterapeuter gjennomfarte alle behandlingene og deltok i et standardisert
treningsprogram i forkant. Behandlerne ble fulgt opp under perioden for & sikre at
protokollene ble fulgt. Formalet med studiet var & ha en pragmatisk tilnaerming hvor
behandlerne velger segmenter & arbeide pa ut fra standardiserte teknikker. Feerre behandlere
gker risikoen for performance-bias. Det vil alltid vare en risiko for performance-bias nar
mennesker utfgrer behandlingen da de aldri kan sikres helt for & utfares ens.

Attrition-bias

Liten risiko

Over 85 % deltok ved siste follow-up (9,5 % frafall i intervensjonsgruppe versus 4,2% i
kontrollgruppe). Det ble analysert med intention-to-treat hvilket reduserer risikoen for bias.
Arsaken til drop-outs beskrives (covid).

Detection-bias

Liten risiko
Deltakerne besvarer selv NPRS og NDI og det er ikke mulig for behandler eller assessor &
pavirke besvarelsene.

Rapporteringsbias

Liten risiko
Alle resultater representeres i studiet, signifikante sa vel som in signifikante.

Konfundere

Liten risiko
Forfatter har ikke funnet mulige konfundere som kan ha pévirket resultatene.

Totalt: liten risiko for bias og konfundere.

57



	Sammendrag
	Abstract
	Definisjoner av forkortelser
	1.0 Introduksjon og teori
	1.1 Bakgrunn
	1.2 Forekomst
	1.3 Cervikogen hodepine
	1.3.1 Differensialdiagnoser

	1.4 Behandling
	1.4.1 Multimodal behandling
	1.4.2 Manipulasjon
	1.4.2.1 Virkningsmekanisme og effekt
	1.4.2.2 Dosering
	1.4.2.3 Bivirkninger og risiko ved manipulasjon
	1.4.2.4 Indikasjon
	1.4.2.5 Kontraindikasjon



	2.0 Formål
	3.0 Problemstilling
	3.1 Begrepsavklaring

	4.0 Metode
	4.1 Vitenskapsteoretisk perspektiv
	4.2 Studiedesign
	4.3 In- og eksklusjonskriterier
	4.3.1 Argumentasjon for valgte in- og eksklusjonskriterier

	4.4 Søkemetode
	4.5 Dataproduksjon og analyse
	4.5.1 Seleksjon av studier
	4.5.2 Ekskluderte studier
	4.5.3 Endelig sjekk av søkematrise
	4.5.4 Dataekstraksjon
	4.5.5 Dataanalyse
	4.5.6 Kvalitetsvurdering

	4.6 Etiske aspekter

	5.0 Resultat
	5.1 Resultat av det endelige søket
	5.2 Karakteristikker ved inkluderte studier
	5.3 Metodologisk kvalitet av inkluderte studier
	5.4 Presentasjon av relevante resultater
	5.4.1 Artikkel 1
	5.4.2 Artikkel 2
	5.4.3 Artikkel 3
	5.4.4 Artikkel 4


	6.0 Diskusjon
	6.1 Metodediskusjon
	6.1.1 Litteratursøking og -sortering
	6.1.2 In- og eksklusjonskriterier
	6.1.3 Kvalitetsvurdering og bias

	6.2 Resultatdiskusjon
	6.2.1 Deltakere
	6.2.2 Intervensjon
	6.2.3 Outcome
	6.2.4 Implikasjoner for klinisk praksis og videre forskning


	7.0 Konklusjon
	Referanseliste
	Vedlegg
	Vedlegg 1
	Vedlegg 2
	Vedlegg 3
	Vedlegg 4
	Vedlegg 5
	Vedlegg 6
	Vedlegg 7
	Vedlegg 8


