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Sammendrag

Studiedesign: Systematisk oversikt med meta-analyse

Bakgrunn: Skulderkapsulitt/ frossen skulder er en vanlig lidelse i muskel- og
skjelettsystemet. Kjennetegn er smerter i skulder og overarm, nedsatt bevegelighet (ROM) i et

kapsulart mgnster. Uten hensiktsmessig behandling kan symptomer vedvare i flere ar.

Hensikt: A estimere effekten av laserbehandling pa skuldersmerte, funksjon og bevegelighet

pa pasienter med skulderkapsulitt/frossen skulder.

Metode: Systematiske sgk i PubMed og Embase ble gjennomfart for a identifisere
randomiserte kontrollerte studier der laserbehandling blir brukt pa skulderkaspulitt/frossen
skulder. Utfallsmalene var pasientrapportert skuldersmerte, pasientrapportert skulderfunksjon
og skulderbevegelighet. En person selekterte studiene, vurderte risk of bias og ekstraherte
data. Risk of bias ble utfgrt ved bruk av Physioterapy Evidence Database (PEDro) 0-10 poen
skala.

Resultater: Tre studier ble inkludert, ett med low level laser therapy (LLLT) og to studier
som brukte high intensity laser therapy (HILT). Sammenlignet med placebo viste laserterapi
en signifikant positiv effekt pa smerter (Standarized Mean Difference, SMD = -1,15 [95% ClI;
-1.81 til -0.49], 12 = 85%, n= 300, funksjon (SMD= 0,59[95% ClI; 0.05 til 1.13], I2=79%, n=
300) og skulderbevegelighet i fleksjon (SMD= 0,48[95% CI; -0,18 til 1.14], 12 = 86%, n=
300). Nar det gjelder skulderbevegelighet i utadrotasjon ble det funnet en ikke-signifikant
trend i faver laserterapi (SMD= 0,48[95% CI: -0,18 til 1,14]; 1> = 93%; n = 300).

Konklusjon: Laserterapi viste en signifikant og god effekt pa selvopplevd smerte, selv
rapportert funksjon og bevegelighet ved skulderfleksjon. Resultatene viste en ikke-signifikant
moderat positiv effekt av laserterapi pa bevegelighet ved utrotasjon i skulder. Det trenges
flere studier pa omradet for a snevre inn konfidensintervallene og identifisere arsaken til den
statistiske heterogeniteten som var moderat til hgy. Stor variasjon i laserdosering kan

muligvis veere reflektert i den statistiske heterogeniteten.

Nokkelord: Frossen skulder, skulder kapsulitt, laserbehandling, photobiomodulering, low

level laser therapy, LLLT, high level laser therapy, HILT, systematisk oversikt, meta-analyse.



Abstract

Study design: Systematic overview of meta-analysis

Background: Shoulder capsulitis or frozen shoulder is a common muscle and skeletal
problem. Characteristics include shoulder pain, impaired shoulder function and mobility.

Without appropriate treatment, symptoms may persist for several years,

Purpose: To estimate the effect of laser treatment on shoulder pain, disability, and range of

motion in patients with capsulitis/frozen shoulder.

Method: Systematic searches in PubMed and Embase were performed to identify placebo
controlled randomized trials concerning laser treatment of frozen shoulder/shoulder capsulitis.
Outcomes were patient-reported pain, patient-reported ability, and range of motion. A single
reviewer selected the trials, scored the risk of bias and extracted the data. Risk of bias was

judged using the Physiotherapy Evidence Database 0—10-point scale.

Results: Three trials were included. One concerned low level laser therapy (LLLT) and two
studies concerned high intensity laser therapy (HILT). Compared with placebo, laser therapy
showed a significant positive effect on patient-reported pain (Standarized Mean Difference,
SMD =-1,15 [95% ClI; -1.81 to -0.49], 12 = 85%, n= 300, patient-reported disability (SMD=
0,59[95% CI; 0.05 to 1.13], 12 = 79%, n= 300) and shoulder flexion range of motion (SMD=
0,48[95% ClI; -0,18 to 1.14], 12 = 86%, n= 300). Range of motion in lateral rotation showed a
non-significant trend in favoring laser therapy (SMD= 0,48[95% CI: -0,18 to 1,14]; 1? = 93%;
n = 300).

Conclusion: Laser therapy demonstrated a significant and good effect on patient-reported
pain, patient-reported disability and shoulder flexion range of motion. The results showed a
non-significant moderate positive effect of laser therapy on lateral rotation shoulder range of
motion. More studies on the topic are needed in this area to narrow the confidence intervals
and identify the reasons for the moderate to high statistical heterogeneity. The application of
heterogeneous laser therapy protocols is a plausible explanation for some of the statistical

heterogeneity.

Key words: Frozen shoulder, shoulder capsulitis, lasertreatment, photobiomodulation, low level laser

therapy, LLLT, high level laser therapy, HILT, systematic review, meta-analysis.



Forord

Denne oppgaven har leert meg mye om akademisk forskning.

Jeg vil takke min veileder Martin Bjern Stausholm for mange nyttige tips og gode innspill

bade med tanke pa laserteori og ikke minst med meta-analysen.
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1. Introduksjon og teori

1.1 Bakgrunn

Skulderkapsulitt er en vanlig smertefull skulderlidelse. | 2020 kom det en stor systematisk
oversikt hvor det ble sett pa behandlingsintervensjoner vedrgrende denne lidelsen
(Challoumas et al., 2020). Forskerne konkluderte med at injeksjonsbehandling med
kortikosteriod i lgpet av det farste aret lidelsen varer gir best behandlingseffekt. Det ble ogsa
konkludert med at fysioterapi i form av elektroterapi, mobilisering og gvelser kan gi effekt, og
spesielt viktig dersom kortisoninjeksjoner er kontraindisert. | samme systematiske oversikt er

laserbehandling ikke nevnt som en mulig behandlingsform.

Det er kommet flere studier som viser effekt av laserbehandling pa muskel skjelettlidelser,
(Haslerud et al., 2015; Penberthy & Vorwaller, 2021; Song et al., 2018; Stausholm et al.,
2019) men det er per nd ikke kommet en systematisk oversikt for laserbehandling pa

skulderkapsulitt.

Det er derfor av verdi a finne ut om laserbehandling har effekt pa smerter og funksjon for
denne lidelsen. Dersom det viser seg at det er god effekt av laserbehandling, sa kan dette vaere
et godt behandlingsalternativ til injeksjoner med kortikosteriod, spesielt til den gruppen som

ikke gnsker kortikosteroidinjeksjoner eller hvor kortikosterioidbehandling er kontraindisert.

1.2 Valg av metode

For a besvare problemstillingen valgte jeg a gjgre en systematisk oversikt.
Helt gverst i evidenspyramiden ligger systematisk oversikter (Rosenberg, 2016, p. 92).

Systematisk oversikt utarbeides med formalet om a oppsummere og konkludere all forskning
pa en konkret problemstilling basert pa forskning og studier. Sa formalet bar vaere klart og
metoden ma kunne etterprgves. Forskningsmetoden er preget av systematisk sgk og en
apenhet for a sikre at andre kan etterprave metoden og komme til samme konklusjon.
(Helsebiblioteket, 2016).



Valget om a gjare en systematisk oversikt er ogsa fordi det at dette er fin metode & bruke

innenfor masteroppgaveformatet i manuell terapi.

En meta-analyse blir gjennomfart for & fa en oversikt over resultatene og fer det kan
gjennomfagres ma det tas hensyn til om de inkluderte studiene kan sammenlignes. Det er av
verdi og se som deltakerne er like, har like effektmal og maletidspunkter, og om det er like
intervensjoner. | denne studien gjelder meta-analysen som tidligere nevnt laserbehandling

versus placebolaser for pasienter med skulderkapsulitt.

1.3 Frossen skulder/skulderkapsulitt

Ifalge helsebiblioteket sa er skulderkapsulitt eller frossen skulder en diagnose som
kjennetegnes med innskrenket bevegelighet og smerter i skulderen. Andre navn pa tilstanden
er «frozen shoulders», adhesiv kapsulitt og adhesjonskapsulitt (Helsebiblioteket, 2017). 1
denne oppgaven vil derfor ordene «skulderkapsulitt, kapsulitt og frossen skulder» brukes om

hverandre.

Ved skulderkapsulitt er det et kapsulert mgnster i affisert skulder, som kommer av at det er
adhesjoner mellom leddkapsel og humerus (Hand et al., 2007). NEL oppgir at den nedsatte
bevegeligheten og de langvarige smertene skyldes en inflammasjon i synovia og hele
leddkapselen, og at det omtrent alltid er en reversibel «<sammentrekning» av leddkapselen
(NEL, 2021). Studier karakteriserer patofysiologien ved frossen skulder ved at det er en
inflammasjon og fibrosering av leddkapselen som er mediert av cytokiner, vekstfaktorer,
matrix metalloprotenases og immunceller (Cho et al., 2018).

Skulderkapsulitter har stor sannsynlighet for a bli bra spontant og varer vanligvis i minst ett ar
(Maund et al., 2012). Et studie fra 2000 har kommet frem til at lidelsen har en
spontantilheling fra ett til to ar. Og at noen har symptomer over to ar (Griggs et al., 2000). For
noen av pasientene med skulderkapsulitt varer symptomene i flere ar (Wong et al., 2017). Et
langtidstudie avdekket hvordan prognosen er varierende og ikke fullt sa klar og god som man
har trodd (Hand et al., 2008). Studiet pravde a finne ut ved bruk av spgrreskjema hvordan
lidelsen pavirket pasientenes liv under langtidsoppfelging. Etter i gjennomsnitt 4,4 ar (med et

spenn fra 2 til 20 ar) hadde 59% av pasientene (n=159) normal eller tilnaermet normal skulder
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og 41 prosent hadde fortsatt symptomer. Av disse 41 % som fortsatt hadde plager, oppga 94%

at det var kun snakk om milde symptomer.

Ifglge boken «A system of Orthopeadic Medicine» sa deler man lidelsen inn i 3 faser. Disse
fasene er smertefasen, stivhetsfasen og tilhelingsfasen. Alle fasene varer omtrent like lenge. |
smertefasen har pasientene mye hvilesmerter og smerter ved bruk av skulder. Sa glir det over
i stivhetsfasen der smertene minker og det blir en gkende stivhet og tilstiving. |
tilhelingsfasen vil det oppleves mindre smerter og stivheten vil opphgre gradvis (Ombregt,
2013, pp. 221-230).

Videre deler forfatterne skulderkapsulitt inn i stadier etter alvorlighetsgrad og symptomer.
Stadie 1 er den mildeste. | dette stadiet kan pasienten sove pa affisert side, og det er ingen
nattsmerter og ingen smerter i ro. Det er ogsa nesten normal «end feel» eller lett hardere «end
—feel». Stadie 2 blir beskrevet som en «mixed pattern» der pasient kan ha og ikke ha smerter i
hvile og/eller natt, men «end feel» er mer stiv og smertefull. Det er kombinasjoner mellom
kriteriene i stadie 2 og stadie 3. Ved stadie 3 sa kan ikke pasienten ligge pa affisert skulder pa
grunn av smerter. Det er smerter i ro. Smertene i skulder refererer ogsa forbi albue. Og «end

feel» er hard og evt med muskelspasme med betydelig smerter (Ombregt, 2013, pp. 221-229).

Stadiene eller fasene i frossen skulder er beskrevet i Millar et al. (2022) noe annerledes. |
figurl blir stadie 1 beskrevet som inflammatorisk stadie, med gkende smerter og med liten
innvirkning pa ROM. Stadie 2 assosieres med stivhet og nedsatt funksjon av daglig gjeremal,
og smerteniva flater mer ut. Stadie 3 er assosiert med avtagende smerter, smerter mer mot

ytterpunktene i ROM og gkende bevegelighet i lgpet av maneder og ar.
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Stage | Stage ll Stage lll
| | |

Thawing
Frozen Improvement in
Stiffness, range of motion
loss of and pain
axillary
recess, and
—\ minimal

: noviti
Inflammation synovitis

and/or freezing
Gradually
worsening pain,
with later
decreased range
of motion
and/or stiffness

Time

Figur 1. Stadier av frossen skulder (Millar et al., 2022).

Forekomst

Forekomsten av skulderkapsulitt/frossen skulder i den generelle befolkningen er pa 1-5
prosent. Her star det ogsa at frossen skulder er en av de vanligste formene for skuldersmerter

og at 11-16 prosent av pasienter med skuldersmerter far diagnosen (Helsebiblioteket, 2017).

Lidelsen er vanligst i 40- og 70 arene, og det er oftest kvinner som blir rammet (Dias et al.,
2005). Ifglge Kingston et al. (2018) opptrer frossen skulder 4 ganger hyppigere hos kvinner
enn hos menn. Andre har konkludert med omtrent det samme og kommet frem til at frossen
skulder hovedsakelig finner sted hos personer i 50-arene, og at man har sett lidelsen hos

personer som er mellom 28 ar og 85 ar (Hand et al., 2008).
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Forekomsten av frossen skulder hos pasienter med diabetes er 13 prosent og forekomsten av
diabetes hos pasienter med frossen skulder er 30 prosent. Diabetikere har derfor en betydelig
risiko for a utvikle lidelsen (Sayed-Hassan & Alourfi, 2014).

Arsak

De aller fleste far lidelsen uten kjent arsak. Noen kan fa skulderkapsulitt pa grunn av et traume mot

skulderen. Andre kan fa det av immobilisering og etter kirurgiske operasjoner i skulder (NEL, 2021)

Det er uklarhet og usikkerhet vedrarende arsaken til hvordan ideopatisk frossen skulder oppstar og
utvikles (Hanchard et al., 2012). De fleste far altsa frossen skulder uten at man kan peke pa en
bakenforliggende arsak. Personer med stoffskifteforstyrrelser eller diabetes har gkt sjanse for a fa
lidelsen (Cucchi et al., 2017)

Noen oppgir risikofaktorer for a utvikle tilstanden til & veere immobilisering av skulder og arm,
skulderkirurgisk inngrep, traume mot skulder, autoimmune sykdommer og apoplexi (Cucchi et al.,
2017; Kelley et al., 2013).

Diagnostisering

Helsebiblioteket skriver at frossen skulder er en klinisk diagnose basert pa pasientens sykehistorie og
den kliniske undersgkelsen. Skulderkapsulitt er sannsynlig dersom pasienten har smerter utside og
fortil i skulder og har redusert aktiv og passiv skulderbevegelighet. Spesielt redusert bevegelighet i
utadrotasjon. Andre diagnoser som subakromiale smerter, artritt og glenohumeral artrose skal veere
utelukket. Deretter skal man vurdere og finne ut hvilken fase han/hun er i, om vedkommende er i
smertefasen, tilstivingsfasen eller tilhelingsfasen. Er terapeut/lege usikker pa om det er stivheten eller

smerten som er mest plagsom, skal pasienten settes i smertefasekategorien. (Helsebiblioteket, 2017).

I den kliniske undersgkelsen av pasienten sa er det ofte gkt opplevelse av smerter i skulder ved passiv
bevegelighet mot ytterstilling enn isometriske tester (Hanchard et al., 2012; Kelley et al., 2013;
Prestgaard, 2018).
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Behandling av skulderkapsulitt

I Challoumas et al. (2020) sin systematiske oversikt over hvilke intervensjoner som gir best

effekt pa smerte og funksjon ved lidelsen, kommer med anbefalinger pa hva som er den beste

behandlingsmetoden for frossen skulder. Gruppen anbefaler intra-artikuleer injeksjon for
pasienter som har hatt lidelsen under ett ar, sammen met et treningsprogram med enkle
gvelser for ROM og tgyninger. Fysioterapi i form av elektroterapi og egenmobilisering er
anbefalt spesielt dersom det er kontraindikasjoner pa intra-artikuler injeksjon. Videre
anbefales det & opplyse pasienten om at frossen skulder har en spontan tilheling i lgpet av
maneder og opp mot 1-2 ar. Forskergruppen anbefalte ogsa ytterligere studier pa blant annet
spesielle elektroterapiformer. | dette store studie blir ikke laserbehandling nevnt som

behandlingsform for lidelsen.

| artikkelen om frossen skulder som Millar et al. (2022) utarbeidet er det beskrevet

behandlingsforslag til hvert stadie. Oversikten over dette sees i figur 2.

Stage Characteristics Treatment approaches

Pharmacological Physical Other adjuncts
Inflammation NSAIDs Home exercises  Patient education
CSl Hydrodilation
TENS
Il Freezing and NSAIDs Physiotherapy:  Patient education
frozen mobilization Hydrodilation
Shockwave therapy
Il Thawing NA Physiotherapy: ~ Surgical manage-

resistance-based mentif symptoms
do not dissipate

Figur 2. Oversikt over behandling ved de forskjellige stadiene ved frossen skulder. CSl=
kortikosteriod injeksjon (Millar et al., 2022).
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1.4 Laserbehandling

Laser

LASER er et akronym som kommer av «Light Amplification by Stimulated Emission of
Radiation» (Tunér, 2010). Et laserinstrument er ifglge «International Electrotechnical
Commission» et instrument som kan produsere elektromagnetisk straling i bglgelengder fra
180 nm til 1000000 nm ved kontrollert stimulert emmisjon (IEC, 2004). Stralingen fra laser er
kohorent som betyr at lyspartiklene (photonene) beveger seg med enkel(monokromatisk)

belgelengde, frekvens og fase (Edgerton & McKnelly, 1969).

| boken til Tunér (2010) star det at nar laserstralen treffer vev, sa blir den spredt umiddelbart.
Lgsningen pa a redusere dette og minke risiko for gyeskader er at noen at noen laserapparatur

er konstruert med konkav/konveks linse. Laserstralene kan sendes pulset eller kontinuerlig.

Laserbehandling i er ikke-invasiv behandlingsmetode med lav risiko for bivirkninger (Song et
al., 2018).

Lasere blir plassert i klasser etter hvilken risiko de har (DSA, 2020). Low level laser therapy
(LLLT) eri klasse 3b og High Intensity Laser treatment (HILT) er i klasse 4 (Cotler et al.,
2015).

| 2001 godkjente FDA (Food and Drug Administration) den farste «cold» laser (LLLT) for &
behandle smerter, og har blitt brukt i USA siden 2002. HILT er ganske nylig utviklet og de
farste publiseringene kom i 2009 (Elvir-Lazo et al., 2020).

Low level laser therapy

Low level laser therapy (LLLT) blir ogsa kalt «low light therapy», «cold laser therapy» og
«photobiomodulation therapy (PBMT)» og er lav intensiv lysterapi (Cotler et al., 2015).

LLLT er applisering av lys vanligvis 10 mW-500mW med en bglgelengde pa 660-905nm i
spekter fra rad til naer infrargdt lys (Cotler et al., 2015).
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LLLT kan na dybder mot 4 cm (Rp & K, 2020), mens studie til Esnouf et al. (2007) viser til at

66% av laser stralene ved LLLT med 850 nm blir absorbert i huden.

World Association for Laser Therapy (WALT, 2010) har oppgitt anbefalte dosering og
prinsipper for behandling med LLLT pa forskjellige ledd og senevev. Ved behandling rettet
mot skulderleddet anbefaler WALT ved bruk av lasere 780 - 860nm (GaAs Lasers) en dose pa
8 Joules(J) per punkt eller cm2. Ved bruk av lasere, 904 nm (GaAs Lasers) anbefales det &
bruke 2 J per punkt/cm2 mot skulderleddet. Det anbefales daglig behandling eller annenhver

dag i 2 uker.

Lopes-Martins et al. (2018) oppgir at i 2 av 3 systematiske oversikter med laserbehandling
med LLLT i Cochrane databasen, ikke bruker anbefalt dose fra WALT. Videre star det at
noen av de systematiske oversiktene som viser lite eller ingen effekt av laserbehandling har
mangler. Blant annet mangler fullstendig litteratursgk, ikke har undersgkt dosering eller
neglisjert WALT sine anbefalinger vedrgrende dosering, eller ikke har klassifisert subgrupper

om de har brukt WALT doseringsanbefalinger eller ikke.

Lasere pa 904 nm bglgelengde penetrerte rottehud bedre enn 810 nm (Joensen et al., 2012).
Liebert et al. (2012) fant ut laser med 904 nm bglgelengde penetrert lys(hvit) hud bedre enn
mgark hud.

High intensity laser therapy

High intensity laser therapy(HILT) er laserbehandling i klasse 4 og som behandler med en
effekt over 500 mW og har en bglgelengde mellom 660 til 1280 nm (Ahmad et al., 2022).

| to systematiske oversikter (Ahmad et al., 2022; Ezzati et al., 2020) oppgis HILT & ha de
samme virkningsmekanismer som ved LLLT. HILT oppgis a kunne gi en mer termisk effekt
pa hud enn LLLT (Ahmad et al., 2022), og gi effekt opp mot 8 cm dybde (Rp & K, 2020).

Nylig systematisk undersgkelse av Penberthy and VVorwaller (2021) viser at HILT med 1064
nm HPL-PBMT laser er en trygg, effektiv behandling for muskel og skjelettlidelser..
Forfatterne mener ogsa at flere laserstudier som er gjort med LLLT viser ingen eller
inkonklusive resultater er fordi det er blitt brukt mot dypt vev der laserstralene ikke har nadd

frem.
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Lengre bglgelengde reduserer absorpsjon av laserstralen. Dette skjer fordi melanin og
hemoglobin absorberer lasere stralen mindre ved hgyre bglgelengde, og dermed kan HILT

serge for dypere vevspenetrasjon i blatvev og muskler (Elvir-Lazo et al., 2020).

| boken High Power Laser (Steenkiste, 2017) star det at behandling skjer ved forskjellige
valgbare programmer(«modes») pa laserutstyret. Programmene til laserutstyret til blant annet
Chattanoga HPL er «kontinuerlig», «interrupted», «pulsed», «single pulse», «burst»,
«stochastic», og «ant-inflam». | samme bok er det laget et forslag til behandlingsprotokoll for
skulderledd artritt/artrose. Her anbefales «stochastic mode» 7 W med total energi 126 J+ 378
J for smertedemping. «Anti-inflam» 5 W og total energi 200 J for anti inflammasjon.
«Continues og interrupted» 10W med total energi 5000J + 15 W med total energi 6000 J for
biostimulering. Man bruker sirkuler teknikk for smertedemping og «Grid scanning» teknikk

for biostimulering.

Virkningsmekanismer laserbehandling

Lys er en elektromagnetisk balge der lyspartiklene som sendes kalles photoner. Biologisk vev
reflekterer, absorberer, sprer eller sender lys. Bglgelengde er en parameter i laserbehandling
fordi det avgjer vevets absorberingsevne og penetrasjonsevne. Den delen av at molekyl som
absorberer lys kalles «chromaphore». Chromophorene i vev som er relevant for
laserbehandling er hemoglobin, oxyhemoglobin, vann, melanin og cytochrome C, og har en
affinitet pa bestemte bglgelengder. Laserlysets bglgelengde avgjgr hvor mye av
photonene(lyset) som absorberes av chromophorene. Dersom mye av photonene absorberes

superfiscielt vil mindre photoner na ned til dypere vev.
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Figur 3 Oversikt over bglgelengde og absorbsjonsevne (Patil & Dhami, 2008).

Ifglge figuren over sa vil balgelengde under 600mW absorberes av hud, melanin og

hemoglogin. Bglgelengder over 1200nm blir absorbert av vann.

Oksygenring, biostimulering og microvasculaisering

Det terapeutiske vinduet for photobiomodulering/ biostimulering er mellom 800nm og 1000
nm (Karu, 2010), og nar laserlys blir absorbert av chromaphorer ved denne bglgelengden vil
det indusere fotokjemiske prosesser som oksygenring, biostimulering og microvascularisering
(Steenkiste, 2017).

Oksygneringen skjer ved at oxyhemoglobin frigjer oksygen. Biostimulering skjer ved at 02
molekyler binder seg til Cytochrome ¢ i membranene pa mitokondriene. Det vil da dannes
Cytochrome C oxydase (COX). Cytochrome C oxydase har en rolle i adenosin triphosphate
(ATP) produksjonen. Nitrogen oksid (NO) som blir produsert av mitokondrine inhibere COX
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som flytter O2 molekylene til omrader med skadete celler eller celler med hypoksi (Cotler et
al., 2015).

Ifelge Chung et al. (2012) antas langtidseffekten av laserterapi & veere pa grunn av aktivering
kjemiske signalmolekyler pa grunn av stimuleringen av mitokondriene. De viktigste
signalmolekylene er ATP, cyclic-AMP, NO og ROS (reactive oxygen species).

Ifalge artikkelen til Cotler et al. (2015) oppgis det at laserterapi ved lav dosering har vist
forbedret celleprofilering av fibroblaster, endotelceller, og lymfocytter. Denne profileringen
er et resultat av stimuleringen av mitokondriene med gkning av signalmolekyler og

oppregulering som farer til en gkning av vekstfaktor.

LLLT har ogsa vist at kan forbedre neovaskulariseringen, angiogenese og gke

kollagensyntese for & hjelpe tilhelingen av akutte og kroniske sar (Usumez et al., 2014).

Vaskularisering skjer ved at vann absorberer laserlys som farer til at temperaturen stiger og

gker sirkulasjonen (Steenkiste, 2017).

Smerte

LLLT har vist seg & ha antiinflammatorisk effekt, noe som kan redusere smerter (Hamblin,
2017; Pallotta et al., 2012; Tomazoni et al., 2017). Ut ifra den systematiske oversikten til
Clijsen et al. (2017) gir LLLT smertelindrende effekt pa muskel og skjelettlidelser. | falge
Hamblin (2017) har laserterapi med LLLT vist reduksjon av inflammatoriske markarer
COX2, prostaglandiner, reduksjon av inflammatoriske proteiner og gkt stimulering til
fagocytose av ngytrofile granulocytter og makrofager. PBMT redusere konsentrasjonen av
pro-inflammatoriske cytokiner i inflammerte celler (Farivar et al., 2014). Cytokiner som

reduseres er blant annet interleukine 1 og 6, 8 og TNFa (Hamblin, 2017).

Chow et al. (2011) viser i sitt LLLT studie inhibitorisk effekter pa perifere nerver, som kan
redusere akutte smerter ved a direkte inhibere perifere nociceptorer. Laserbehandling viser
seg 0gsa a virke smertedempende ved a gke aksjonspotensialet i nociceptorer som gjar

depolarisering vanskeligere. Andre effekter er suppresjon av synaptisk aktivitet av substance
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P som gir mindre signaler til kortikale baner (Cotler et al., 2015). Studier har vist at

laserbehandling gir gkt endorfin nivaer (Steenkiste, 2017)

High power lasere kan redusere smerte i lgpet av minutter ved & gi hgyere stralenivaer til
nervevev. Rask smertelindring krevere hgyere straling for midlertidig gjgre neuroplastiske
endringer pa neuroner (Chow et al., 2011; Holanda et al., 2017).

Tilheling

| dyreforsgk har en sett effekt sett at PBMT pa raskere sartilheling og redusert inflammasjon
av akutte og kronisk sar (Gal et al., 2018).

Kort oppsummering av effekter av laserbehandling

Hamblin (2017) oppsummerer behandlingseffekten av laserbehandling med LLLT slik:
Forskere har funnet ut at laserstralene gir effekt pa celleniva som manifesterer seg ved gkt
produksjon av ATP, gkt aktivitet av membranenzymer, gkt DNA og RNA syntese, og en
akselerasjon av elektrolytt utveksling mellom cellene og omkringliggende omrader. Pa
vevsniva farer laserstralene til gkt sirkulasjon av blod og lymfe, redusert trykk intrakapillert,
okt «excitability threshold» av nerveender, og stimulering av immunrespons. Alle disse
effektene som er beskrevet over er mekanismer som gir en analgetisk og antiinflammatorisk
effekt.

Laserterapi viser seg a ha effekt pa akutte, kroniske smerter og pa vevsreparasjonsprosessen
(Cotler et al., 2015).

Forskjeller mellom HILT og LLLT

Ifalge den systematiske oversikten til Song et al. (2018) kan HILT behandle ledd dypere og
mer bredt enn LLLT.
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Den starste forskjellen mellom HILT og LLLT er at det ved HILT er en sterkere laserstrale

(power>500mW) som blir sendt for & penetrere dypere og bredere for & gi ensket mengde av

energi til dypt vev pa kortere tid (Ezzati et al., 2019). Det er ogsa forskijeller i

appliseringsteknikk, behandlingstid og laserutstyr (Kheshie et al., 2014; Ordahan et al., 2018).

Det en oversiktlig tabell i Ahmad et al. (2022) sitt studie som forklarer forskjellen mellom

LLLT og HILT. Denne tabellen vises under som tabell | og er pa engelsk.

Tabell I.

Forskjell mellom low-level LLLT and high-intensity laser therapy HILT (Ahmad et al.,

2022)

Point of difference

Laser classification

Energy output (mW)

Wavelength (nm)

Laser modes

Radiation spread

Penetration abilities

(cm)

Therapy time

Size of treatment area

Photobiological
mechanisms

Low-level laser therapy

<500 mW

600 to 980 nm

Continuous

Concentrated light: results in less effective

oxidative reactions of mitochondria and

low ATP production

Superficial tissue, <2 cm

Longer, e.g. 16 minute with 500 mW of
energy output for 100 J/cm? energy

density and 5 cm? treatment area

Limited to a smaller area

Biostimulation & anti-inflammatory

High-intensity laser therapy

v

>500 mW

660 to 1280 nm

Continuous or pulsed

Diffuse light: results in more effective
oxidative reactions of mitochondria and
high ATP production

Deep tissue, 5to 15 cm

Shorter, e.g. 2 minute with 5000 mW of
energy output for 100 J/cm? energy

density and 5 cm? treatment area

Practical for a wider area

Biostimulation, anti-inflammatory &

photothermic
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Point of difference Low-level laser therapy High-intensity laser therapy

Does not induce heating sensation during  Higher power density create superficial
Temperature change

treatment hyperthermia (photothermic effects)
Probe must contact the skin for energy High laser irradiance allow for contact-
Laser probe contact
transfer free therapy
) Safe and no specific safety precaution Safe, however, safety precautions are
Safety precaution ] ) .
required required: protective eyewear

Example of L
Ga-Al-As Laser, Irradia Mid-Laser & Nd: YAG Laser, BTL 6000 HILT &

commercially available o ]
Bio-Light Aura PTL Phoenix Thera-Laser

laser system

Risiko ved laserbehandling, kontraindikasjoner og bivirkninger.

Kontraindikasjoner: Fordi laser sender lys i neer infrargdt omrade sa kan gyene skades og
temperaturen gke (Steenkiste, 2017)

Laser pd magen hos gravide, epileptikere, pa pasienter med historie med malignt carcinom, i
nakken ved hos pasienter med hypertyrose, og laser eksponering av gyne (Navratil &
Kymplova, 2003).

Tidligere forskning

Det er flere systematiske oversikter som har vist signifikant effekt pa smerter og funksjon
med photobiomodulering med LLLT (Bjordal et al., 2003; Haslerud et al., 2015; Naterstad et
al., 2022; Stausholm et al., 2019) og HILT pa muskel og skjelettlidelser (Penberthy &
Vorwaller, 2021; Song et al., 2018)

Haslerud et al. (2015) publiserte en systematisk oversikt med laserbehandling pa skulder, men
da med tanke pa skuldertendinopathi. Dette studiet konkluderte med att LLLT kan gi klinisk
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relevant smertelindring og gi raskere forbedring alene og i kombinasjon med andre

fysioterapiintervensjoner.

Forfatter av denne oppgaven har ikke funnet tidligere publiserte systematiske oversikter, som

har sett pa laserbehandling av frossen skulder.

1.5 Utfallsmal

To av de vanligste skalaene man bruker for pasient-rapportert smerte er «visual analouge
scale» (VAS) og «Numeric Pain Rating Scale» NPRS (Williamson & Hoggart, 2005).

Ifalge Angst et al. (2011) er to av de vanligste sparreskjemaer om smerter og selvopplevd
funksjon ved skulderplager «the Shoulder Pain and Disablity Index» (SPADI) og «the
Disability of the Arm, Shoulder and Hand questionnaire» (DASH).

SPADI er pasient-apportert symptomer og funksjon av skulder, og inneholder 13 spgrsmal.
Der 5 er om symptomer og 8 er om funksjon. SPADI er et godt verktgy og er anbefalt & bruke

ved skulderundersgkelser (Angst et al., 2011).

DASH inneholder 30 sparsmal er det beste teste og brukte sparreskjema for skulderfunksjon.
Det er spesielt nyttig for 8 male symptomer og funksjon i hele overekstremitetene. DASH er

ogsa nyttig a bruke for hand og albue symptomer ogsa (Angst et al., 2011).

ROM kan males passivt eller aktiv med et goniometer eller inclinometer. Aktiv ROM er den
bevegelsesutslaget en far ved a bruke sin muskelkraft til utfare bevegelsen. Passiv ROM er
bevegeleseutslaget en oppnar ved kun med hjelpe av en kraft utenfor kroppen, slik som en
terapeut, som skaper bevegelse i leddet (Abu EI Kasem et al., 2020).
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2. Hensikt med studien

2.1 Hensikt

Det finnes per na ikke en systematisk oversikt som har sett pa effekten av laserbehandling pa pasienter
med skulderkapsulitt. Hensikten med studiet er derfor & se om laserbehandling kan redusere pasient-
rapportert smerte og bedre pasientrapportert funksjon og bevegelighet (ROM) for pasienter med denne
lidelsen. Det er av verdi a finne et annet behandlingsalternativ til injeksjoner med kortikosteroid for

denne lidelsen.

2.2 Forskningsspgrsmal og problemstilling.

For & lage et godt forskningsspgrsmal brukte jeg PICO
P(“Population”) = Pasienter med skulderkapsulitt/frossen skulder
| (“Intervention”) = laserbehandling med LLLT eller HILT

C (“Comparison”) = “sham”, placebo

O (“Outcome”) = pasient-rapportert smerter, eventuelt pasient-rapportert funksjon, og eller

objektiv funksjon i form av bevegelighet (ROM).

Ut ifra PICO ble mitt forskningsspgrsmal:

Hva er effekten av laserbehandling pa selv-rapportert smerter, selv-rapportert funksjon og

bevegelighet hos pasienter med skulderkapsulitt/frossen skulder?

2.2 Protokoll og registrering

PRISMA statement oppgir at systematiske oversikter bgr bli registrert i PROSPERO
registeret, for & unnga ikke-planlagte duplikasjoner og legge til rette for & sammenligne

rapporterte oversiktenes metode med det som ble planlagt i protokollen (PRISMA, 2021).
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Prisma er et evidensbasert verktay for rapportering av systematiske oversikter og meta-
analyser. Prisma fokuserer mest pa studier som ser pa effektstudier (Page et al., 2021). |
arbeidet med oppgaven valgte jeg & bruke PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses). PRISMA 2020 sjekkliste er utfylt for denne systematiske

oversikten og sees i vedlegg 3.

PROSPERO er en internasjonal database for registrerte systematiske oversikter innen helse,
sosial, velveere, folkehelse, utdanning, kriminalitet, jus og internasjonal utvikling hvor det er
helserelatert utfall. PROSPERO er produsert av Centre for Reviews and Dissemination (CRD)
og stattet av National Institute for Health Research (NIHR)(York, 2022).
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3. Metode

3.1 Utvalg

Nedenfor nevnes ngkkelord i mine inklusjonskriterier og eksklusjonskriterier.

Inklusjonskriterier

Deltakere: Voksne personer over 18 ar med frossen skulder/skulderkapsulitt

Intervensjon: Laserbehandling, LLLT (low level laser therapy) eller HILT (high intensity
laser therapy) mot skulderleddet.

Kontrollgruppe: Placebo, Narreterapi «<SHAM»,

Utfallsmal: Utfallsmal: Pasient-rapportert smerte, pasient rapportert funksjon og bevegelighet
(ROM) i skulder.

Studie design: Randomiserte kontrollerte studier

Sprak: studier med engelsk eller skandinavisk sprak

Eksklusjonskriterier

Studier som er skrevet pa andre sprak enn engelsk, norsk, danske og svensk.

3.2 Sekemetoder og sgkestrategi

13 mai 2022 ble det sgkt systematisk farste gang med hjelp av bibliotekar fra UIB. Jeg hadde
laget en liste med aktuelle sgkeord jeg ville bruke basert pa MeSH termer som jeg fant pa
forskning av relevante studier med laserbehandling og med studier som gjaldt

skulderkapsulitt. Jeg fikk ogsa forslag til sgkeord fra min veileder. Tabell med alle sgkeord,
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MeSH termer og oversikt over sgkene i PubMed og Embase ligger vedlagt oppgaven (vedlegg
1,20g 3).

Bibliotekar viste meg hvordan sgk kunne gjares i databasene Medline via Ovid og i Ovid

Embase. 30 mai fullfgrte jeg sekene med alle relevante sgkeord.
PubMed sgkestrengen:

(“Capsulitis[Title/Abstract] OR “Frozen Shoulder”’[Title/Abstract] OR

“Bursitis”[ Title/Abstract] OR “Bursitis”[Mesh] OR “Shoulder”[Mesh] OR “Shoulder
Pain”[Mesh] OR “Shoulder”[Title/Abstract] OR “Shoulder Joint”[Mesh]) AND ("Low-Level
Light Therapy"[Mesh] OR LLLT[Title/Abstract] OR “low level”’[Title/Abstract] OR “low
power”’[Title/Abstract] OR laser therap*[Title/Abstract] OR “laser
acupuncture”[Title/Abstract] OR “HeNe”[Title/Abstract] OR “632 nm”[Title/Abstract] OR
“Ga-Al-As”[Title/Abstract] OR “820 nm”[Title/Abstract] OR “830 nm”[Title/Abstract] OR
“850 nm”[Title/Abstract] OR “GaAs”’[Title/Abstract] OR “904 nm”[Title/Abstract] OR
«1064 nm» [Title/Abstract] OR «HILT» [Title/Abstract] OR «high intensity laser therapy»
[Title/Abstract] OR «high power laser therapy» [Title/Abstract])

Studier med engelsk eller skandinavisk sprak er som nevnt ett av inklusjonskriteriene. Selv
om jeg bare gnsket & inkludere RCT studier ble dette kriteriet ikke lagt inn som et filter i
spkedatabasene da ikke alle studier er registret med design og man herved risikerer & ga glipp

av relevante artikler. Det er heller ingen begrensning pa arstall pa nar studiene er publisert.

Referanselistene til de inkluderte studiene ble ogsa gjennomgatt for a se om det er noen flere
studier som ogsa kunne veere aktuelle for inklusjon. Referanselistene til enkelte systematiske
oversikter som gjaldt LLLT og skulder ble ogsa gatt igjennom for & se om de hadde med

studier som kunne vere aktuelle for meg a inkludere.

3.3 Seleksjon av studier til oppgaven

Etter fullforte sgk i de to databasene ble alle referansene importert til EndNote. Deretter ble
duplikater fjernet. Etter dette ble det ogsa gjennomgatt manuelt bare for a veere sikker og for
se om det fantes flere duplikater som EndNote ikke oppdaget.
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Seleksjonen av studiene ble kun utfgrt av forfatter alene, og ble i farste omgang utfart
manuelt ved a lese gjennom titlene og sammendrag til alle foreslatte studier i fra sgket.
Gjennomlesningen var for a se om det var noen RCT studier som potensielt mgtte inklusjons-
eller eksklusjonskriteriene. De studiene som pa bakgrunn av lesingen av tittel og abstract som
ikke kunne ekskluderes ble lest i fulltekst format. Beslutningen knyttet til inklusjon og

eksklusjon ble utfart av forfatter alene.

| den systematiske oversikten med elektroterapi modaliteter for frossen skulder til Page et al.
(2014), hadde de med ett studie som brukte laser som jeg ikke fant i sgket i Embase eller
PubMed. Dette var et studie utfgrt av Taverna i 1990. Det lyktes ikke a finne full tekst artikkel
pa denne til tross at den ble bestilt pa universitetshiblioteket

3.4 Data ekstraksjon og meta-analyse

Dataekstraksjon

Forfatter av denne masteroppgaven utferte ekstraksjonen av data for studiekarakteristikker.
Veileder ekstraherte data til meta-analysen og dette arbeidet ble sjekket for korrekthet av
forfatter. Uenigheter ble Igst med konsensusbaserte diskusjoner.

Meta-analyse

Meta-analysen av utfallsmal i de inkluderte studiene ble syntetisert ved bruk av «Standardized
Mean Difference» (SMD) i en «random effects» meta-analyse. SMD betyr standardiserte
gjennomsnittsforskjeller og brukes i meta-analyser nar studiene undersgker det samme
fenomen med ulike metoder/skalaer. SMD uttrykker starrelsen av punktestimatet for effekt i
forhold til den tilhgrende varians (standarddeviasjon) (Cochrane, 2022b).

Ifalge Cohen (1988) betyr SMD = 0, at placebo og intervensjon er lik. Dersom starre eller
mindre enn SMD=0 sier noe om hvor mye bedre eller darligere tiltaket er i forhold til placebo.
En SMD pa 0,2 representerer lav effekt, ~ 0,5 en moderat effekt, og > 0,8 indikerer en stor

forskjell.
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Utfallsmalene som er med i meta-analysen er pasient-rapportert smerte «visual anlouge scale»
(VAS), pasient-rapportert funksjon «the Shoulder Pain and Disablity Index» (SPADI) og
bevegelighet «range of motion» (ROM) i skulder form av fleksjon og utadrotasjon.

Vurdering av heterogenitet

I2-statistikk ble brukt for & vurdere den statistiske heterogenitetens pavirkning pa meta-
analysen. 12 indikerer prosenten som skyldes reell heterogenitet. En verdi pa 0% betyr ingen
heterogenitet, mens en verdi pa 100 % representer en betydelig heterogenitet. Nivaet pa
heterogenitet mellom studiene ble kategorisert som lav (25%), moderat (50%) og hay (75%)
(Higgins et al., 2003).

Standarddeviasjon (SD)

For analysen ble standard deviasjoner (SD) ekstrahert eller estimert ut ifra forskjellige
variansdata. De inkluderte studiene ble sa gruppert etter nar utfallsmalene ble evaluert, som
resulterte i «rett etter endt laserterapi» og «8-9 uker etter endt laserterapi» («follow up»).

Analyseverktgy

Meta-analysen ble utfert ved a bruke Excel 2016 (Microsoft) and Review Manager version 5.3
(Copenhagen: The Nordic Cochrane Centre, The Cochrane Collaboration, 2014)

3.5 Metodisk kvalitet i de inkluderte studier

| vurderingene av den metodiske kvaliteten pa de inkluderte studiene ble PEDro skala brukt.
Pedro-skalaen er en valid vurderingskala som brukes til kritisk vurdere RCT studier (de
Morton, 2009; Yamato et al., 2017), og har en akseptabel inter-realibilitet (Yamato et al.,
2017). PEDro sin skala bestar av 11 punkter. Det fgrste punktet omhandler ekstern valididitet
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mens de neste omhandler intern validitet. Det er bare de de 10 siste punktene som utgjer
hvilket «score» studiet far (de Morton, 2009).

Dersom et studie far < 3 poeng regnes det som lav metodisk kvalitet, 4-5 regnes som moderat
mens dersom et studie far mellom 6-10 poeng sa regnes det som hgy metodisk kvalitet utifra
PEDro skalaen (Cashin & McAuley, 2020).

Da jeg som forfatter av denne oppgaven var alene til & vurdere risiko for bias, valgte jeg a

sammenligne mine vurderinger med PEDro-teamets sine vurderinger.

3.6 Risiko for bias mellom studiene

En analyse av «small study bias» vil bli gjort med et funnel plot dersom minst 10 studier er
tilstede i en meta-analyse. Dette er anbefalinger fra Cochranehandboken (Cochrane, 2022a).
Derfor vil antall inkluderte studier avgjgre om testing for funnel plot asymmetri skal utfares.
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4. Resultater

4.1 Seleksjon av studier

Litteratursgket farte til at det ble funnet 268 publikasjoner. For & unnga at studier skulle bli
oversett ble det i sgket ikke begrenset til randomiserte kontrollerte studier. Dette ble avtalt
med veileder pa forhand. Etter at duplikater ble sjekket gjennom EndNote, oppdaget jeg at det

gjenstod 6 duplikater som EndNote ikke hadde funnet. Disse ble derfor fjernet manuelt.

Deretter ble 236 publikasjoner screenet pa tittel og sammendrag. 10 publikasjoner var aktuelle
etter denne screeningen. Disse ble forsgkt lastet ned for a lese i full tekst, men to av
publikasjonene (Li, 2018; Tam, 2012) var ikke mulig & oppdrive. Jeg spurte ogsa bibliotekar

om hjelp til & finne dem uten hell.

Deretter ble 8 studier lest i full tekst. Til slutt var det kun 3 studier som hadde

inklusjonskriteriene, og som ble tatt med i denne systematiske oversikten.

| flytkartet, i tabell 11, blir utvelgelsesprosessen presentert, og i tabell 111 presenteres oversikt

over de ekskluderte studier.
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Tabell II.

PRISMA 2020. Flytskjema

Identifisering av studier via databaser og registre

Studier som ble fjernet far
Screening:
Duplikater fiernet (n =26 )
Studier fiernet av manuelt for
duplikater etter at duplikater
ble fiernet via endnote
(n=6)

Studier som ble ekskludert av &
lese overskrift og abstract
(n =226)

Studier ekskludert pga full tekst
ikke funnet, eksisterer kun
abstract

(n=2)

E’ Studier identifisert:
§ Databaser (n = 268)
= Medline (n =155 )
3 Embase (n= 113)
() 2
Studier gjennomgatt overskrift+
abstract
(n =236)
Full tekst artikler forsgkt lastet
> ned for inklusjon
£ (n=10)
=
[}
g
: I
n
Aktuelle full-tekst artikler lest
(n=8)
——
E Studier som ble inkludert i
E systematisk oversikt
2| | (=3
—

Grunnlag for eksklusjon:

Ikke sett pa frossen skulder som
diagnose og/eller kun,
sammenlignet 2 forskjellige
laserbehandlingsmetoder, ikke
sammenlignet mot placebo
(n=2)

Systematisk oversikt
(n=1)

lkke RCT
(n=1)

Mangel av kontrollgruppe
(n=1)
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Tabell 111.

Oversikt over de ekskluderte studiene som var mest aktuelle for inkludering.

Usikkert omkring studiedesign

FORFATTER; AR; TITTEL BEGFRUNNELSE FOR

STUDIDESIGN EKSKLUSJON
UTFALLSMAL/FUNN

Xie et al 1988 (Usikre funn. Ingen abstract funnet) Studier er utfgrt uten kontrollgruppe, og

der ikke en RCT.

Bingol et al, 2005

RCT

Laser behandling pa kroniske
skuldersmerter. Bedring pa
palpasjonssensitivitet og ekstensjon, men
ingen signifikant endring pa NRS,
AROM

PEDro 8/10

Utfart pa pasienter, med
skuldersmerter, ikke pa pasienter med

med frossen skulder diagnosen.

Montes-Molina et al, 2012

RCT

Ingen forskjell pa smerter eller funksjon
med interferens laser terapi
sammenlignet med konvensjonell

laserterapi

Interferens laserterapi ble sammenlignet
med konvensjonell laserterapi. Ikke
sammenlignet mot placebo. Studiet s&
heller ikke pa frossen skulder eller som

en subgruppe.

Thornton et al.2013

Uklarhet i hvilket studiedesign i
abstract.

Studiet s& pa om LLLT sammen med
trening hadde effekt p& skuldersmerter
opp mot placebo. 4 studier var inkludert.
Uklart om LLLT ga tilleggseffekt,
anbefaler WALT sine prinsipper om
dosering da de studiene som fulgte disse
hadde bedre effekt pa smerter og

funksjon.

Systematisk oversikt

Ikke sett pa frossen skulder som

subgruppe

Li YQ 2018

RCT

HILT viste effekt smertelindrende effekt
etter 4 uker behandling

Full text ikke funnet

Soliman et al 2014

LLLT og reflexologi gir begge effekt

men laser gir bedre effekt enn

Studiet utfert uten & ha kontrollgruppe

eller placebo-Studiet sammnelignet laser

RCT refleksologi. Utfallsmél; ROM opp mot reflexologi.
Pedro 4/10 Pedro 4/10

Tam 2012 Ifalge abstract anbefales LLLT som Full tekst ikke funnet
behandling for lidelsen.

RCT
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4.3 Inkluderte studier

Karakteristikk av inkluderte studier

Totalt ble 3 studier inkludert, og alle var publisert pa engelsk. Det var 160 deltakere totalt i
de inkluderte studiene. Fordelingen var slik at 75 deltakere fikk laserbehandling, 85 av

deltakerne fikk placebo laserbehandling eller kun trenings som intervensjon.

| studiet til Atan and Bahar-Ozdemir (2021) utferte forskningen pa 3 forskjellige grupper. En
gruppe hadde laserbehandling og @velser, gruppe 2 hadde placebo-laser og gvelser, og gruppe
3 hadde kun gvelser. Siden jeg kun skulle se pa laserbehandling versus placebo valgte jeg

ikke a ta med denne gruppen i analysen videre, og vil derfor heller ikke veere med i tabell 3.

Gjennomsnittsalderen pa deltakerne i de 3 inkluderte studiene er 57 ar med et spenn fra 48 ar
til 69 ar. Det er 60,4 % kvinner og 39,6% menn.

Alle inkluderte studiene brukte laserbehandling pa frossen skulder. To av studien brukte HILT
laserbehandling med 1064 nm bglgelengde, og utfarte behandlingen i 3 faser (Atan & Bahar-
Ozdemir, 2021; Kim et al., 2015). Studiet til Stergioulas (2008) hadde LLLT som
behandlingsintervensjon og brukte en laser med 810 nm bglgelengde.

De to inkluderte HILT studiene presenterer at de brukte betydelig hayere watt (W) og lengre
behandlingstid per behandling enn LLLT studiet. HILT studiet til Kim et al. (2015) oppgir at
total mengde energi per behandling levert er 10.000 J. I studiet til Atan and Bahar-Ozdemir
(2021) oppgir de total behandlingstid til 15 min, og at det ble brukt 8 W i fase 1, 12 W i fase 2
og 8 W fase 3. Det fremkommer ikke i dette studiet total dose Joule som ble avlevert per
behandling eller hvor lenge de holdt pa med behandling i hver fase. Men dersom en regner med
at de bruker 5 min i hver fase: Sa vil regnestykket bli: fasel: 8 W x 300 sek = 2.400 J, fase 2:
12 W x300 sek= 3.600 J, fase 3: 8 W x 300 sek=2.400 J: Dette blir da 8.400 J. LLLT studiet
til (Stergioulas, 2008) brukte 8 punkter og 1,8 joule som tilsvarer en total menge pa 14.4 J.

Alle inkluderte studier hadde selvrapportert smerte i form av «visual analouge pain scale»
(VAS) og bevegelighet skulder (ROM) som utfallsmal. VAS som utfallsmal er malt i (Atan &
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Bahar-Ozdemir, 2021) men det kommer ikke helt frem i artikkelen hvordan dette er scoret.
VAS i studiet til (Stergioulas, 2008) sa pa nattsmerte, aktivitetssmerte og «over all pain»,
mens (Kim et al., 2015) hadde VAS maling pa smerte ved flektere og abdusere armen ved a
strekke seg etter en gjenstand, og en VAS maling pa hvor bra de hadde det/forngydhet. Alle

hadde protokoll pa at det var pasienten som satt scoren sin.

Nar det gjelder maling av ROM var det ogsa noe forskjeller mellom studiene. Studiet til Kim
et al. (2015) sa kun pa passiv ROM, mens det i studiet til Stergioulas (2008) hadde kun aktiv
ROM. Ett av studiene hadde bade aktiv ROM og passiv ROM som utfallsmal (Atan & Bahar-

Ozdemir, 2021). Alle de inkluderte studiene brukte goniometer og hadde blindet undersgker.

To av studiene hadde i tillegg flere metoder for & male utfall av selvrapportert funksjon, blant
annet SPADI og DASH (Atan & Bahar-Ozdemir, 2021; Stergioulas, 2008).

Varigheten pa studiene varierte fra 12 til 16 uker. LLLT studiet (Stergioulas, 2008) hadde 12
behandlinger i lgpet av 8 uker, mens begge HILT studiene hadde behandlingsintervensjon i 3
uker, der studiet til Atan and Bahar-Ozdemir (2021) hadde 5 behandlinger i uken, mens Kim
et al. (2015) hadde 3 behandlinger i uken.

Oversikt over de inkluderte studienes karakteristika sees i tabell 1V og V.
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Tabell IV

Karakteristikker av de inkluderte studiene

Farste forfatter Intervensjongruppe Kontrollgruppe Intervenjon versus kontroll  Utfallsmal, skalaer, malinger
ved baseline ved baseline Prosedyre ved uke

Atan 2021 N: 11 N: 10 3 uker med 5 behandlinger Smerte: VAS
Kvinner: 63% Kvinner 80% per uke. Totalt 15 Sparreskjema: SPADI, SF-36
Alder: 56 ar Alder: 60 ar behandlinger med HILT + ROM: passiv ROM og aktiv
BMI: 28,22 BMI: 32.23 gvelser(gruppel) ROM
VAS pain: 86,3 mm VAS pain: 84 mm sammenlignet mot «sham» Undersgkelse (uke): 3, 12
Varighet av sympt: 4,8 Varighet av sympt: (placebo) + gvelser (gruppe2)
mnd 4,4 mnd + og kun gvelser (gruppe 3)

Kim 2015 N: 33 N: 33 3 uker med 3 behandlinger Smerte: VAS (aktiv ROM

Kvinner: 15%

Alder: 57,5 ar

VAS pain: 62 mm
Varighet av sympt: 6.0

mnd

Kvinner: 21%
Alder: 55.6 ar
VAS pain: 66 mm

Varighet av sympt:

4,6 mnd

per uke, totalt 9 behandlinger
med HILT, NSAIDs og
egentgyning sammenlignet
med «sham» (placebo) laser
NSAIDs og egentgyning

fleksjon/abd) + VAS (forngydhet)
Spgrreskjema: 0

ROM: passiv ROM

Undersgkelse (uke): 3, 8, 12

Stergioulas 2008

N: 31

Kvinner: 38,7%
Alder: 55,5 ar

VAS pain: 70,9 mm
Varighet av sympt: 6

mnd

N: 32

Kvinner: 34,4%
Alder: 56,8 ar
VAS pain: 67 mm

Varighet av sympt:

6.25 mnd

8 uker med 12 behandlinger
med LLLT. De farste 4 uker
2 behandlinger i uken, og de
neste 4 uker 1 behandling i
uken sammenlignet med
«sham» (placebo) laser. Alle
ble instruert i

hjemmegvelser.

Smerte: VAS (generell, natt,
aktivitet)

Sparreskjema: SPADI, DASH,
The Croft shoulder disability
questionnnnaire. HAQ

ROM: Aktiv ROM
Undersgkelse (uke): 4, 8, 16

Nar det gjelder hva slags laserapparatur som ble brukt og dosering og behandlingsprosedyre i

de inkluderte studier vises dette i tabell V.
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Tabell V.

Oversikt over laser apparatur, behandling og dosering.

Farste forfatter Laser Behandlingsprosedyre og dosering
Atan 2021 HILT Behandling i 3 faser per behandling:
iLux Laser,
Nd:YAG 1064 nm Fase 1: rask manuell scanning, E2C mode, 8 W og 100J/cm2
wavelength, Fase 2: fiksert scanning, CW emission mode, 12 W i «burst mode» og 100J/cm?2.
15 W max power fase 3: sakte manuell scanning 8 W og 100 J/cm2.
output Totalt 15 min
Total Joules avlevert pa skulder per behandling; ca 8.400 J
Kim 2015 HILT, Behandling i 3 faser per behandling.

Hilthera Laser,
Nd:YAG 1064 nm
wavelength,

15 W max power
output

Fase 1: rask manuell scanning 100 cm2/30 sek, 30 HZ, 4 total energi levert: 4.000 J)
Fase 2: fiksert scanning, en 350 mJ frekvens 20-25 HZ, totalt 4.000 J

Fase 3; rask manuell scanning , total energi i denne fasen 2.000 J

Total J avlevert pa skulder per behandling = 10.000 J

Stergioulas 2008

LLLT.

Ga-Al-As Laser
810 nm bglgelengde
Kontinuerlig mode

60 mW power

60 mW power, punkt starrelse 0,5 cm2, 3,6 J/cm2

1,8 J per pkt pa 8 punkter.
Total Joule avlevert pa skulder per behandling = 14,4 Joule

4.4 Risiko for systematiske feil i de inkluderte studiene

Det ble benyttet PEDro sitt verktay for a evaluere de inkluderte studiene og for a se om de

inneholdt systematiske feil. Alle de inkluderte studiene fikk en score pa 8/10 pa PEDro

skalaen. Analysen og scoringene viser at alle studiene manglet blinding av terapeut og

«intention to treat» -analyse.

Oversikten over scoringene sees i tabell VI.
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Tabell VI.

PEDro score av inkluderte studier.

Forfatter Pedro sjekkliste
Ar Ekstern validitet= 1 Intern valididet= 2-11

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 | 11 | Total score
Atan 2020
min score JA | JA | JA | JA | JA JA | JA JA | JA | 8/10
PEDrosinscore |JA | JA | JA | JA | JA JA | JA JA | JA | 8/10
Kim et al 2015
min score JA | JA | JA | JA | JA JA | JA JA | JA | 8/10

ikke bedgmt av

PEDro sin score PEDro
Stergioulas 2009
min score JA | JA | JA | JA | JA JA | JA JA | JA | 8/10
PEDrosinscore |JA | JA | JA | JA | JA JA | JA JA | JA | 8/10

1. Kriteriene for & kunne delta i studien er presisert? 2. Tilfeldig tildeling av gruppe for deltakerne? 3. Tildelingen av gruppe
er skjult for deltaker? 4. Gruppene har like karakteristika i starten pa studien? 5. Deltakerne er blindet 6. Terapeut er blindet
7. Forsker er blindet 8. Malinger av et sentralt utfallsmal er oppnadd for 85% av deltakerne? 9. Data fra alle deltakerne ble
betraktet som om de var i sin tildelte gruppe, selv om de forlot studien underveis? 10. Sammenligning av minst ett utfallsmal
mellom deltaker gruppene 11. analyse for minst ett utfallsmal ble gjennomfart.

4.5 Sammenfatning av resultater

Meta-analyse

Siden alle de inkluderte studiene har omtrent samme utfallsmal blir sammenfatningen utfart

som en meta-analyse og vises som et «forest plot».

| meta-analysen inngar selv-rapportert smerte (VAS), selv-rapportert funksjon (SPADI) og
bevegelighet (ROM).
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Smerter

Datamateriale var tilgjengelig for dette utfallsmalet i alle inkluderte studier. En endring fra
baseline til postintervensjon og ved 8-9 uker etter intervensjon sees i figur 1. Endringene

oppgis i centimeter pa VAS skala fra 0-10.

Ut ifra figur 1 viser det totale resultatet fra disse studiene en signifikant fordel laserterapi ved
avsluttet behandling fremfor placebo (SMD = -1,14 [95% CI: -1,92 til -0,35]; 12 = 78%; n
=150) p = 0.005. Smerteresultatene for oppfalgningsperioden 8-9 uker etter avsluttet
behandling viste ogsa faver laser ssmmenlignet med placebo, men ikke signifikant (SMD = -
1,19 [95% CI: -2,5 1i1 0,12]; 12 = 91%; n = 150).

De to subgruppeanalyser av maletidspunkter viste sammenlagt en signifikant smertereduksjon
av laser ved oppfelging 8-9 uker etter endt behandling (SMD = -1,15 [95% CI: -1,81 til -
0,49]; 12 = 85%; n = 300) p= 0,0007.

Laser therapy Placebo Sti. Mean Difference Sti. Mean Difference
Study or Subgroup  Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
1.1.1 Pain at completed therapy
Stergioulas 2008 2741 B7F2 31 4018 7.99 32 17.6% -1.71[-2.28,-1.13] e —
Atan 2021 363 1.8 11 6.3 245 10 14.4% -1.20 [-2.15,-0.26]
Kim 2014 32 17 33 43 22 33 18.3% -0.55 [-1.05, -0.086] —
Subtotal (95% CI) 75 75 50.4% -1.14 [-1.92, -0.35] —an i

Heterogeneity: Tau?= 0.37; Chi*= 890, df=2 (P=0.01); F=78%
Testfor averall effect: Z=2.83 (P = 0.005)

1.1.2 Pain 8-9 weeks after completed therapy
Stergioulas 2008 23482 AN M 366 708 32 17458% -1.89[-2.45 -1.29] I

Atan 2021 28 187 11 64 206 10 137%  -1.67[2.69,-065 ————=——
Kim 2015 2 22 31 22 22 33 18.4% -0.09 F0.57, 0.39] ——
Subtotal (95% Cl) 75 75 406%  -1.19[-2.50,0.12] e R——

Heterogeneity: Tau®=1.20; Chi*= 23,44, df= 2 (P = 0.00001); F=91%
Test for overall effect: Z=1.78 (P = 0.08)

Total (95% CI) 150 150 100.0%  -1.15[-1.81,-0.49] el
Heterogeneity: Tau®= 0.56; Chi*= 32.72, df= 5 (P = 0.00001}; F= 85% b } T 1 b
Test for overall effect Z= 3.41 (P = 0.0007)

) - Favours lasertherapy Favours placebo
Testfor subgroup differences: Chi®= 0.00, df=1 (P = 0.99), F= 0%

Figur 3. Forest plot for meta-analyse pa pasient-rapportert smerte «visual analouge scale» (VAS) ved avsluttet

behandling og 8-9 uker etter avsluttet behandling.
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Pasient-rapportert funksjon (SPADI)

Laser therapy Placebo Std. Mean Difference Std. Mean Difference
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight I, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
1.3.1 Disability at completed therapy
Atan 2021 B8.63 16.74 11 59 17.12 10 24.1% 0.85[-0.33,1.42] T
Stergioulas 2008 -7 248 ki -1 248 32 26.8% 1.58[1.01,2.14] ——
Subtotal (95% CI) 42 42 50.9% 112 [0.11, 2.13] B

Heterogeneity: Tau®=0.39; Chi®= 3.76, df=1 {(F=0.08), F=T3%
Testfor overall effect 2= 218 (P =0.03)

1.3.2 Disability 8 weeks after completed therapy

Atan 2021 7863 21.45 1" 60 14.81 10 23.7% 0.94 [0.03, 1.85] I
Stergioulas 2008 -5 2 K| -12 2.9 32 254% 3.05[2.31,3.79] —
Subtotal (95% CI) 42 42 49.1% 2.01 [-0.05, 4.08] ——e——

Heterogensity; Tau®= 2.04; ChiF= 12,36, df = 1 (F = 0.0004); *= 92%
Test for overall effect Z= 1.91 (P = 0.06)

Total (95% CI) 84 84 100.0% 1.55 [0.52, 2.58] ~
Heterogeneity: Tau®= 0.95; Chi®= 22.22 df= 3 (P < 0.0001); "= 87% ;
Testfor overall effect: 7= 2.84 (F = 0.003)

Testfor subgroup differences: Chi®= 088, df=1 (P=0458), F=0%

N

,

t
- 0 2
Favours placebo  Favours lasertherapy

=t
=

Figur 4. Forest plot for meta-analyse for selv-rapportert funksjon «the Shoulder Pain and Disablity Index» (SPADI)..

Malingene er gjort ved avsluttet behandling og etter 8-9 uker etter avsluttet behandling.

Meta-analysen ble kun gjort med Atan (2021) og Stergioulas (2008) sine studier da det var

kun disse som brukte SPADI som utfallsmal.

Fysisk funksjon var signifikant forbedret av laser sammenlignet med placebo rett etter
avsluttet behandling (SMD = 1,12 [95% CI: 0,11 til 2,13]; 12 = 73%; n = 84). Resultatene for
fysisk funksjon i oppfalgningsperioden 8 uker etter avsluttet behandling var ogsa i faver av
laser sammenlignet med placebo, men ikke signifikant (SMD = 2,01 [95% CI: -0,05 til 4,08];
12 = 92%; n = 84). De to subgruppeanalyser av maletidspunkter viste ssmmenlagt en
signifikant gkt fysisk funksjonsevne av laser (SMD = 1,55 [95% CI: 0,52 til 2,58]; 12 = 87%j;
n = 164).

Bevegelighet (ROM)

Alle studiene hadde ROM som sekundaert utfallsmal. Studiet til Kim (2015) malte kun passiv
ROM, mens Stergioulas (2008) hadde aktiv ROM og Atan (2021) malte bade passiv og aktiv
ROM. | meta-analysen ble det derfor tatt med kun aktiv ROM fra studiet til Atan (2021).
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Fleksjon skulder

Laser therapy Placebo Std. Mean Difference Std. Mean Difference
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
1.2.1 Flexion at completed therapy
Kim 2014 137 14 33 137 14 33 18.58% 0.00 [-0.48, 0.48] . —
Atan 2021 136 2615 11 1201 38.28 10 13.8% 0.47 [-0.40,1.34] T
Stergioulas 2008 105 7 31 100 5 32 181% 0.81[0.30,1.33] e
Subtotal {95% CI) 75 75 50.5% 0.42[-0.14,0.97] —aili-—

Heterogeneity: Tau= 0,14, Chi*= 514, df= 2 (P =0.08), F= 61%
Testfor overall effect Z=1.47 (F=0.14)

1.2.2 Flexion 8-9 weeks after completed therapy

Kim 2015 150 12 33 180 11 33 18.4% 0.00 [-0.48, 0.48] ——
Atan 2021 147.9 2867 11 121 3822 10 13.6% 0.78 [0.12, 1.67] —
Stergioulas 2008 103 & 3 95 & 32 17.6% 1.581[1.01,2.16] ——
Subtotal (95% CI) 75 75  49.5% 0.78 [-0.28, 1.84] e ———

Heterogeneity: Tau®= 0.76; Chi*=17.25, df= 2 (P=0.0002); F= 88%
Testfor overall effect Z=144 (P=015)

Taotal (95% CI) 150 150 100.0% 0.59[0.06, 1.13] g
Heterogeneity: Tau®=0.34, Chi®= 23.78, df= 4 (P =0.0002); F=79% 52 _51 b 1| é
Testforoverall effect Z=2.18 (P = 0.03) Favours placeho Favours laser therapy

Testfor subgroup differences: Chi*= 035, df=1 (P =055), F=0%

Figur 5. Forest plot for meta-analyse pa bevgeloghet «range of motion» ROM aktiv/passive fleksjon skulder.

Goniometer ble brukt ved malingene ved avsluttet behandling og etter 8-9 uker etter avsluttet behandling.

Meta-analysen av skulderfleksjon viste en ikke-signifikant trend i faver av laser over placebo
bade rett etter avsluttet behandling (SMD = 0,42 [95% CI: -0,14 til 0,97]; 12 = 61%; n = 150)
og i oppfelgningsperioden 8-9 uker etter avsluttet behandling (SMD = 0,78 [95% CI: -0,28 til
1,84]; 12 = 88%; n = 150). De to subgruppeanalyser av maletidspunkter viste sasmmenlagt en
signifikant gkt skulderfleksjon av laser (SMD = 0,59 [95% CI: 0,06 til 1,13]; 12 =79%; n =
300).
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Utadrotasjon i skulder

Laser therapy Placebo

Sti. Mean Difference

Std. Mean Difference

Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI

1.4.1 External rotation at completed therapy

Kim 20145 46 14 33 a7 14 33 17.8% -0.07 [-0.55, 0.41] ) —

Atan 2021 60.63 19.29 11 5875 1917 10 14.8% 016 [-0.70,1.01] I e —
Stergioulas 2008 CFi] 3 K 34 4 32 O1TT% 070019, 1.21] —
Subtotal (95% CI) 75 75 50.5% 0.27 [-0.25, 0.79] ~
Heterogeneity: Tau®=012; Chi*= 4 65, dfi= 2 {(P=010); F=487%

Testfor averall effect Z=1.03 (P = 0.30)

1.4.2 External rotation 8-9 weeks after completed therapy

Kim 20145 43 14 33 53 13 33 17.8% -0.37 [-0.85,0.12] — T

Atan 2021 71.27 184 11 587.2 17.04 10 14.5% 0.75[-0.14,1.64] I

Stergioulas 2008 425 28 31 38 28 32 1T1% 1.78[1.19, 2.37] e —
Subtotal (95% CI) 75 75 49.5% 0.71[-0.71, 2.14] e ———
Heterogeneity: Tau®=1.47; Chi®= 30.48, df= 2 (P < 0.00001); F=93%

Testfor averall effect 7= 098 (P =0.33)

Total (95% CI) 150 150 100.0% 0.48[-0.18, 1.14] ~e
Heterogeneity: Tau®= 0.87; Chi*= 36.35, df= & (P = 0.000013; F= 86% 11 B 11 é

Testfor averall effect Z=1.44 (P =015)
Testfor subgroup differences: Chi®=0.32, df=1 {P=0457), F= 0%

Favours placebo  Favours laser therapy

Figur 6. Forest plot for meta-analyse pd ROM aktiv/passive utadrotasjon i skulder. Goniometer ble brukt ved

malingene ved avsluttet behandling og etter 8-9 uker etter avsluttet behandling.

Meta-analysen av utadrotasjon i skulder viste en ikke-signifikant trend i faver av laser over
placebo bade rett etter avsluttet behandling (SMD = 0,27 [95% CI: -0,25 til 0,79]; 12 =57%; n
= 150) og i oppfalgningsperioden 8-9 uker etter avsluttet behandling (SMD = 0,71 [95% CI: -

0,71 til 2,14]; 12 = 93%; n = 150). De to subgruppeanalyser av maletidspunkter viste

sammenlagt en ikke-signifikant trend av gkt utadrotasjon skulder i faver av laser (SMD =
0,48 [95% CI: -0,18 til 1,14]; 12 = 93%; n = 300).

4.6 Risiko for systematisk feil mellom studiene

| denne studien var det kun 3 inkluderte studier og derfor ble det ikke utarbeidet funnel plot

for & se pa risiko for publikasjonsbias. Grunnen er at det var mindre 10 studier tilgjengelige pa

hver meta-analyse.
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5. Diskusjon

| denne delen vil funn i resultat analyse, metode og risiko for systematiske feil drgftes. Det vil
ogsa fremkomme diskusjon om forskijeller i behandlingsintervensjon, styrke og svakheter ved
dette studiet.

5.1 Sammendrag av evidensen

| resultatdelen kommer det frem at av 236 studier identifisert var det kun 3 studier som ble
inkludert. To av studiene brukte HILT og ett studie brukte LLLT pa frossen skulder. Disse ble
sammenlignet mot placebolaser pa diagnosen frossen skulder. Alle studiene oppnadde 8/10 pa
PEDro score. Meta-analysen viste at laserbehandling er signifikant bedre enn placebo ved
pasient-rapportert smerte (VAS), pasient-rapportert funksjon (SPADI) og skulderbevegelighet
form av fleksjon (ROM). Ut ifra forest plot viser LLLT studiet til Stergioulas (2008) best

effekt pa alle utfallsmal.

5.2 Utfallsmal

Pasient-rapportert smerte

Meta-analysen viste signifikant fordel laserterapi fremfor placebo ved selvopplevd smerter
med SMD= -1,15 [95% ClI; -1.81 til -0.49] og en p-verdi pa 0,0007. Ifalge Cohen (1988) er en
SMD pa 0,8 som hgy effekt av det som males og derfor regnes en SMD pa 1,15 som et godt
resultat. Ved testing 8-9 uker etter endt behandling viste meta-analysen en fordel laserterapi
men ikke signifikant endring pa pasient- rapportert smerte. Andre studier med LLLT har vist
endring av smerter ogsa i flere uker etter endt behandling (Stausholm et al., 2019). Hadde det

veert utfart flere studier, ville det det kanskje veert en signfikant endring ogsa etter 8-9 uker.
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Starst forskjeller i VAS var i LLLT studiet til Stergioulas (2008) med SMD= -1,77 mens det
var lavest i i studiet til Kim et al. (2015) med en SMD pa -0,55. Dette kan bety at LLLT er
bedre enn HILT som intervensjon, men ogsa vere et tegn pa metodisk lav kvalitet.

VAS ble brukt for selv-rapportert smerter i alle de inkluderte studiene. VAS er reliabel og
egnet a bruke for selvrapportert smerte (Karcioglu et al., 2018). VAS skala er derfor en egnet

skala for pasient-rapportert smerte.

Pasient-rapportert funksjon

Det var kun to studier som brukte SPADI for & male pasient-rapportert funksjon, hvor det ble
gjennomfart meta-analyse pa. Begge studiene viste signifikant bedre effekt sammenlignet mot
placebo, og hadde en total SMD = 1.55 faver laserbehandling. Som tidligere nevnt regnes en
SMD over 0.8 som et godt resultat (Cohen, 1988). Siden det bare er to studier med i meta-

analysen ved dette utfallsmal sa skal jeg som forfatter vaere forsiktig med & konkludere.

Bevegelighet

Ifalge meta-analysen gkte i bevegeligheten (ROM) i fleksjon i lasergruppen sammenlignet
mot placebo SMD= 0.59 og i ROM utadrotasjon med SMD = 0.48. En SMD rundt 0,5 regnes
som et moderat resultat (Cohen, 1988). Studiet til Kim har lavest SMD= 0 og ved
utadrotasjon er SMD faktisk litt lavere en 0. Forskningen til Atan and Bahar-Ozdemir (2021)

og Stergioulas (2008), viser samme begge moderat effekt sett i forhold placebo-gruppen.

5.3 Begrensninger ved de inkluderte studiene
Pasient-rapportert smerte

Alle studiene brukte «visual analouge scale» (VAS) som et mal pa smerte. Det fremkommer
hvordan VAS ble malt ved to av studiene, men i studiet til Atan and Bahar-Ozdemir (2021)
fremkommer ikke hvordan dette ble gjort. Dette er en klar svakhet i studiet. Dersom det i
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tillegg er scoret slik at behandler spgr og pasient muntlig avgir sin score kan dette pavirke

resultat enda mer.

Selv om VAS skalaen ble brukt i alle studiene kan det veere stor forskjell i hvilken form for
smerte som er malt. Er smerte angitt ved aktivitet, ved hvile eller nattsmerter. Er det bedgmt
over en periode i lgpet av en uke eller siste degn? VAS maling ble brukt til & bedemme
nattsmerter, aktivitetssmerte og «over all pain» i LLLT studiet til Stergioulas (2008). | studiet
til Kim et al. (2015) malte kun VAS nar pasienten flekterte og abdusert den affiserte armen
ved a strekke seg etter en gjenstand. Siden forfatter ikke vet hvordan de malte VAS i ett studie
og de to andre studiene malte forskjellig, sa er ikke disse malingene helt heterogene. Dette
kan medfare forskjellige resultater pa VAS slik at noen studier vil oppleve bedre eller
darligere score enn andre og er derfor en svakhet. Ved frossen skulder sa er det & bevege
affisert arm i ytterstilling ekstra smertefullt og dersom malingen gjeres da sa kan det tenkes at
VAS scoren i studiet til Kim et al. (2015) blir hgyere, og mindre forskjeller mellom gruppene.
VAS scorene vil derfor kunne sprike, og gi eventuelt bedre eller darligere resultat. Derfor ma
man tolke resultater med tanke pa VAS mellom studiene med forsiktighet. Til gjengjeld
gjorde alle studiene den samme malingen pa VAS intervensjonsgruppene og i
placebogruppene, sa man kan derfor male en eventuell forskjell mellom disse gruppene. Det
er dette som ligger til grunn i meta-analysen.

Bevegelighet

Ved maling av bevegelighet gar det ikke helt klart for seg hvordan malingen er eksakt utfart,
og det er forskjeller mellom studiene pa hvordan dette males. Ved maling av bevegelighet
«range of motion» (ROM) var det ogsa forskjeller mellom studiene. Studiet til Kim et al.
(2015) sa kun pa passiv ROM, mens det i studiet til Stergioulas (2008) hadde kun aktiv ROM.
Ett av studiene hadde bade aktiv ROM og passiv ROM som utfallsmal (Atan & Bahar-
Ozdemir, 2021). Heterogeniteten mellom studiene pa dette punktet er altsa ikke helt lik, men
alle de inkluderte studiene brukte goniometer og hadde blindet undersgker. Spgrsmalet er
hvordan de maler ROM, nar det sannsynlig er smerter involvert som begrenser
bevegeligheten. Hvor smertefullt skal det veere under maling? Skal det veere maling av ROM
rett far smerter inntreffer, eller skal det for eksempel veaere 6 pa VAS under alle malinger og

maletidspunkter? Dette bar i sa fall veere likt malt pa alle maletidspunktene. Her kan det altsa
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veere feilkilder, og hvordan akkurat dette ble malt star det ikke noe om i artiklene. Derfor kan
resultatene pa ROM variere mellom maletidspunktene i studiene. Ut ifra «forest plot» sa kan

det se ut som om noen studier har bedre effekt ROM, og Stergioulas (2008) kommer best ut.

Man skal forsiktig med & konkludere at LLLT gir bedre enn HILT effekt pa ROM pa grunn

forskjeller hvordan ROM er malt.

Tidspunkter ved maling/varighet av symptomer

Det er forskjeller i studiene pa hvor mange uker intervensjonen foregikk. Stergioulas (2008)
sin forskning hadde en intervensjon som strakk seg over 8 uker, mens HILT studiene (Atan &
Bahar-Ozdemir, 2021; Kim et al., 2015) hadde en intervensjon pa 3 uker. Heterogeniteten er
derfor ikke lik pa dette punktet. Siden LLLT studiet foregikk over sa mange uker, sa kan det
tenkes at flere deltakere vil spontantilhele som fglge av tid. Som nevnt i teorikapittelet
spontantilheler frossen skulder ofte i fra 1-2 ar etter debut. Dette kan veere en liten feilkilde og

forklare hvorfor dette studiet viste gode resultater.

Gjennomsnitt varighet av symptomer var 4 mnd i syidiet til Atan and Bahar-Ozdemir (2021),
men de to andre hadde gjennomsnitt pa 6 mnd. Dette kan bety at det i dette studiet var flere
deltakere som var i «smertefasen» av frossen skulder enn de andre, og at deltakerne hadde
lenger tid frem til der spontantilhelingen vil oppsta. Dette i seg selv kan pavirke resultatene.
Ideelt sett burde deltakerne i de tre inkluderte studiene hatt omtrent samme varighet av

symptomer.

Dose og virkningsmekanismer LLLT og HILT

| studiene til Kim et al. (2015) og Atan and Bahar-Ozdemir (2021) ble avlevert en total
mengde energi i vevet pa fra 8.000 til 10.000 Joules(J), mens total avlevert Joules i LLLT
studie til Stergioulas (2008) var pa kun 14,4 J. Pa dette punktet er det stor forskjell mellom
HILT og LLLT. Alle laser studier som viser til photobiomodulering viser til studier utfart
med lav energimengde avlevert og lav bglgelengde. Kan sa mye energi og denne bglgelengde
ved HILT gi den samme effekten? Kan en sa stor mengde energi vare hensiktsmessig for

biomodulering? Det har ikke lykkes forfatter a finne HILT studier som ser pa biologiske
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virkningsmekanismene ved behandling pa hverken dyr eller mennesker. | de systematiske
oversiktene til Ezzati et al. (2020) og Ahmad et al. (2022) som omhandler HILT har i sine
introduksjoner skrevet om de biologiske virkningsmekanismene ved laserbehandling. Alle
virkningsmekanismene de oppgir er basert pa LLLT studier (Bjordal et al., 2003; Farivar et
al., 2014; Makolinets et al., 2019; Santuzzi et al., 2011). Det finnes altsd mange studier som
har sett pa de biologiske virkningsmekanismer med LLLT, men ikke ved HILT. Det kan
derfor virke som om HILT baserer sine forklaringer pa virkningsmekanismene pa LLLT
studier. Kan en sa stor energi mengde avlevert med HILT gi like god biomodulering? Kan det
kanskje veere for kraftig dose, slik at effekten blir lavere enn det som gnskes? Disse
spgrsmalene har forfatter prgvd etter beste evne a lete i eksisterende studier men dessverre har
det ikke lyktes a finne gode svar.

LLLT sin penetrasjonsdybde er mindre enn HILT. LLLT har en maksimal penetrasjonsdybde
pa 4 cm (Rp & K, 2020). Esnouf et al. (2007) viser til at mesteparten av laser stralene ved
LLLT med 850 nm blir absorbert i huden. Det er derfor et spgrsmal om laserstralene kan na sa
langt som til leddkapselen. Dersom LLLT ikke nar ned til leddkapsel sa vil det medfare at
photobiomuleringen farst og fremst virker pa muskulatur og senene fremfor ledd og
leddkapsel? Dette kan kanskje bety at behandler en muskler & sene med laser ved kapsulitt sa
gir det ogsa smertelette og bedre funksjon. Kan grunnen til at det bare finns kun ett LLLT
studie pa frossen skulder, veere at forskere ikke tror at photonene ved LLLT nar ned til
leddkapsel, og derfor ikke gi s& god effekt? HILT ndr disse dybdene. HILT sin
penetrasjonsdybde er opp til 8 cm (Rp & K, 2020). Ezzati et al. (2020) sin systematiske
oversikt finner god effekt pa smerter og funksjon ved HILT pa en rekke muskel og
skjelettlidelser som krever dyp penetrasjonsevne som lumbal disc protrusjoner, lave

korsryggsmerter og plantar fascitt.

WALT anbefalinger

LLLT studier som bruker WALT sine anbefalinger, viser bedre og gode resultater (Lopes-
Martins et al., 2018; Stausholm et al., 2019). Studiet til Stergioulas (2008) kom i 2008, 2 ar
for anbefalingene til WALT (2010) ble utgitt. Stergioulas brukte lavere dosering og behandlet
mindre hyppig enn WALT sine anbefalinger. Han brukte 1,8 J per punkt/cm2 mens WALT

anbefaler 8 Joule per punkt/cm2 for skulderledd. Stergioulas behandlet sine pasienter 2 ganger
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i uken i 4 uker, og en gang i uken 4 uker, mens WALT anbefaler 3-5 ganger i uken i 3 uker.
Hvordan ville studiet til Stergioulas veert om det ble brukt WALT sine anbefalinger? Dersom
doseringen og antall behandlinger i uken hadde fulgt WALT (2010) sa hadde kanskje studiet
gitt enda bedre resultater. Det finnes per na ingen studier som har gjort studie med LLLT med

WALT sine anbefalinger pa frossen skulder.

Treningsgvelser

Atan and Bahar-Ozdemir (2021) var det eneste av de inkluderte studiene som utfgrte
laserforskingen sammen med treningsavelser. Dette kan pavirke resultatene i dette studiet.
Challoumas et al. (2020) mener at gvelsesbehandling og lette tayninger for denne lidelsen er

gir effekt pa smerte og funksjon.

5.4 Metodisk kvalitet og systematiske feil i de inkluderte studiene

Alle studiene scoret 8/10 pa PEDro skalaen noe som betyr av de var av god kvalitet. Men etter

ha lest artiklene naermere er det flere svakheter som ble oppdaget.

| studiet til Kim et al. (2015) fikk alle deltakerne betaling for deltakelse og det var kanskje
derfor det var ingen «drop outs». Penger kan ogsa fare til at de blir mer positive til studiet.

De fleste studier har «drop outs» pa grunn av sykdom som inntreffer deltakeren eller andre
hendelser som inntreffer som gjar at det blir vanskelig a falge opp deltagelsen. Det at
deltakerne ogsa kunne innta NSAIDs og fa injeksjoner er ogsa en stor svakhet ved dette
studiet. Noen injeksjoner kan ha gitt sveert god effekt og derfor kunne det medfare bedre
resultater i gruppene. Bruken av NSAIDs og kortisoninjeksjoner kan derfor ha pavirket
resultatet med tanke pa pasient-rapportert smerte, pasient-rapportert funksjon og bevegelighet.
Dette studiet hadde veert bedre utfert om deltakerne ikke fikk lov a ta NSAIDs og at de som
fikk injeksjonsbehandling ble ekskludert fra studie. Studiet til Kim et al. (2015) har ut ifra

dette flere begrensinger.

| det ene inkluderte studier var det 10 deltakere i intervensjonsgruppen og 11 i

placebogruppen (Atan & Bahar-Ozdemir, 2021), mens det i to andre var omtrent 30 deltakere
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i hver. All type bias har starre potensiell mulighet & pavirke sma studier, enn starre studier.
Ved sma studier med fa deltakere, ma det starre behandlingseffekt til for at svarene skal
tolkes som signifikante (Sterne et al., 2001). Derfor er det mulig sterre sjans for bias i studiet
til Atan and Bahar-Ozdemir (2021)

Kjgnn

| studiene til bade Stergioulas (2008) og Atan and Bahar-Ozdemir (2021) var det flere menn
enn kvinner med. Epidemilogien ved frossen skulder forteller at frossen skulder rammer 4
ganger oftere kvinner enn menn (Kingston et al., 2018). Hvorfor deltagelsen i disse to
studiene ikke representerer epidemilogien er noe betenkelig og en kan undre seg hva dette
skyldes. Dette er heller ikke diskutert eller gjort rede for dette i disse to studiene. Dette kan

derfor svekke troverdigheten til studiene.

Placebolaser

Varmeutvekslingen som oppstar pa hudoverflaten ved HILT kan veere kilde for systematisk
feil i begge de to inkluderte HILT studiene. Dersom en utfgrer HILT behandling vil det
oppsta en termisk effekt pa huden. Det vil da oppsta et problem med at deltakerne ikke lenger
er blindet for intervensjonen. Deltakere som opplever denne termiske effekten pa huden vil
med en gang forsta at de er med i intervensjonsgruppen. | begge de inkluderte HILT studiene
(Atan & Bahar-Ozdemir, 2021; Kim et al., 2015) er det ikke gjort rede for om de brukte
placebolasere som gjorde at deltakerne opplevde varme pa huden. Derfor vil sannsynlig
deltakeren forsta at han/hun far den aktive HILT behandling og ikke placebo, og kan derfor

vare en stor feilkilde.
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5.5 Styrke og svakheter ved denne systematiske oversikten

PRISMA, protokoll og registrering

En systematisk oversikt med meta-analyse er pa gverst niva pa evidenshierarkiet (Wallace et
al., 2022). En god systematisk oversikt krever at den er utfgrt pa en god mate slik at den er
reproduserbar, og kan gi ny nyttig informasjon. Styrken ved denne systematiske oversikten er
det er jobbet etter PRISMA sin sjekkliste (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses 2009). Dette for & kvalitetssikre oppgaven slik at alle relevante

opplysninger er rapportert. Denne kan sees i vedlegg 3.

En svakhet er at det ikke er protokoll registrert i PROSPERO. P& websiden der systematiske
oversikter registreres (York, 2022) oppgis det at PROSPERO registeret ikke har ressurser til &
ta imot sgknader fra studenter som har sma systematiske oversikter eller skal bruke
registreringen i treningsgyemed. Derfor ble ikke denne oversikten registrert i PROSPERO

registeret.

Randomiserte kontrollerte studier

Inklusjonskriteriet var at det skulle veere randomiserte kontrollerte studier (RCT) som
sammenlignet mot placebobehandling. Noe som betyr at alle deltakerne er randomisert og alle
har fatt «<samme behandling» men deltakerne har ikke visst om de fikk laserbehandlingen eller
ikke. Det at denne systematiske oversikten har kun inkludert randomiserte kontrollerte studier,
vil i s mate ha sterkere troverdighet enn ved inklusjon av eksempelvis case studier, som
ligger lavere i kvalitetshierarkiet. Ifglge Harris et al. (2014) vil systematisk oversikt av RCT

ha sterkere troverdighet enn ved inklusjon av case studier som er lavere i kvalitetshierarkiet.

Klinisk heterogenitet

Utgangspunktet for problemstilling var a se pa laserbehandling med LLLT pa frossen skulder.
Forfatter oppdaget at det kun fantes kun ett LLLT studie som var aktuell for inklusjon etter &
ha gjort systematiske sgk i oppstartfasen med denne oppgaven. Far a kunne skrive en

systematisk oversikt bar det veere flere studier inkludert. Derfor matte inklusjonskriteriet
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utvides til ogsa & gjelde laserbehandling med HILT. Laserbehandling kan gjeres med enten
LLLT eller HILT. Disse to intervensjonene har en del ulikheter med tanke pa selve
intervensjon. Det er forskjellig utstyr, dosering av bglgelengde, kontinuerlig/pulset, watt og
behandlingstid. Dette er en svakhet der jeg kan risikere & sammenligne «epler» og «parer»,
og med to inkluderte HILT studier (Atan & Bahar-Ozdemir, 2021; Kim et al., 2015) og ett
LLLT studie (Stergioulas, 2008) sa er forfatter klar over at det skal ytes forsiktighet med
bastante konklusjoner. Dette ble diskutert med veileder, og det ble besluttet at det kunne
utfares en meta-analyse selv med denne kliniske heterogeniteten. Begrunnelsen er at bade
HILT og LLLT er behandlende laserformer som behandler symptomer og plager i muskel og

skjellet apparatet.

Metode

Forfatter valgte a systematisk finne litteratur som sa pa effekten av laserterapi pa frossen
skulder. Sgkeordene ble funnet sammen med bibliotekar ved UIB, og det ble utarbeidet
sgkeordtabell. Aktuelle sgkeord ble ogsa funnet ved a se pa andre lignende studier sine MeSH
termer. Forfatter fayet til flere sgkeord uten at bibliotekar eller veileder var med pa
utvelgelsen av sgkeord. Siste sgket som ble utfert ble foretatt av forfatter alene. | denne
prosessen kan jeg ha gjort noe feil, men sa lenge jeg har dokumentert sgkeord, sgkestreng i
vedlegg 2 sa ber dette i seg selv ikke vare en begrensning. Som tidligere nevnt burde det veert

to forskere som gjorde dette.

Det at jeg som forsker var alene om utvelgelsen av studier for inkludering er en svakhet ved
dette studiet. Jo flere personer som ville veert med i selve utvelgelsesprosessen, jo mindre
sjans ville det veert a overse studier som burde vert inkludert. Det er ideelt dersom det var to
eller flere som utfarte sgk og foretok utvelgelse (Tawfik et al., 2019). Forfatter var alene om a
ekstrahere data, men ifglge Tawfik et al. (2019) ber det veere to eller flere uavhengige
forskere ogsa til & ekstrahere data. Dersom man gjer alt dette alene sa kan det medfare
feilaktig inklusjon eller eksklusjon av studier og feilaktig ekstrahering. En annen svakhet er at
to studier ikke var a oppdrive i full tekst. Dersom disse hadde veert tilgjengelig for eventuell

inklusjon kunne dette pavirket resultatet.
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Systematiske feil

Bedgmmingen av risiko for systematiske feil gjorde jeg alene. Dette er en svakhet da jeg kan
ha lest og bedgmt feil. Tawfik et al. (2019) anbefaler forskere som utarbeider systematiske
oversikter & veere to eller tre til 4 se etter systematiske feil. To av de inkluderte studiene var i
PEDro databasen og derfor tok jeg med disse scoringene som en forsker nr 2. Studiet til Kim
et al. (2015) fantes ikke i PEDro og derfor foretok bedgmmingen av alene. Her burde jeg hatt

en uavhengig forsker som bedgmte dette studiet etter PEDro skalaen.

Interessekonflikt

Det kan medfare en potensiell interessekonflikt da forfatter er fysioterapeut og har en
interesse for & favorisere laserbehandling. Forfatter har ingen erfaring eller spesiell kunnskap
om denne behandlingsformen far utarbeidelsen av denne systematiske oversikt men det kan
likevel pavirke utvelgelsen, analysen og tolkningen av resultatene.
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5. Konklusjon

5.1 Implikasjoner for klinisk praksis

Meta-analysen av tre inkluderte studier viste en signifikant og stor positiv effekt av laserterapi
pa pasient-rapportert smerte og funksjon samt en signifikant og moderat positiv effekt pa
skulderfleksjon. Analysen viste en ikke-signifikant moderat positiv effekt av laserterapi pa
utadrotasjon i skulder. Disse resultatene viser at laserbehandling kan anbefales for pasienter

med frossen skulder.

5.2 Implikasjoner for videre forskning

Det trengs flere studier pa omradet for & snevre inn konfidensintervallene og identifisere
arsaken til den statistiske heterogeniteten som var moderat til hgy. Stor variasjon i

laserdosering kan muligvis veere reflektert i den statistiske heterogeniteten.

Videre forskning burde inneha starre grupper pasienter og ha en homogenitet med hensyn til
intervensjon og dosering for & kunne konkludere effekt med sterre sikkerhet. Flere HILT og
LLLT studier med best mulig design burde gjeres pa denne lidelsen sammen med
treningsgvelser sammenlignet mot placebo og gvelser. Ved HILT studier bar placebogruppen
ha placebolaser som utvikler termisk effekt pa huden. Det burde ogsa gjeres studier med
LLLT der man bruker WALT sine anbefalinger pa diagnosen frossen skulder. Det oppfordres
til & ha 3 uker intervensjon, med malinger baseline, etter endt behandling og 8-9 uker etter
intervensjon. Det burde ogsa sgrge for ha med flere kvinner enn menn i studiene slik at en

felger epidemilogien.

5.3 Interessekonflikter

Ingen
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5.4 Forfatter bidrag

Min veileder har stattet opp om ideen til denne systematiske oversikten, og har bidratt med nyttige rad
i skriveprosessen og hjulpet spesielt med meta-analysen.

5. 5 Finansiering

Universitetet i Bergen.
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Vedlegg 1
TABELL FOR S@KEORD

Forslag spkeord

Pubmed sgkestreng

Capsulitis

Frozen Shoulder
Bursitis

Bursitis

Shoulder

Shoulder Pain

Shoulder

Shoulder Joint
Low-Level Light Therapy
LLLT

low level

low power

laser therap*

laser acupuncture

HeNe

632 nm

Ga-Al-As

820 nm

830 nm

850 nm

GaAs

904 nm

1064 Nm

High power laser therapy
High intensity laser therapy

(“Capsulitis”[Title/Abstract] OR “Frozen
Shoulder”[Title/Abstract] OR “Bursitis”[Title/Abstract]
OR “Bursitis’[Mesh] OR “Shoulder’[Mesh] OR
“Shoulder Pain’[Mesh] OR “Shoulder’[Title/Abstract]
OR “Shoulder Joint"[Mesh]) AND ("Low-Level Light
Therapy"[Mesh] OR LLLT[Title/Abstract] OR “low
level’[Title/Abstract] OR “low power’[Title/Abstract] OR
laser therap*[Title/Abstract] OR “laser
acupuncture”[Title/Abstract] OR “HeNe”[Title/Abstract]
OR “632 nm”[Title/Abstract] OR “Ga-Al-
As’[Title/Abstract] OR “820 nm”[Title/Abstract] OR
“830 nm’[Title/Abstract] OR “850 nm”[Title/Abstract]
OR “GaAs"[Title/Abstract] OR “904 nm”[Title/Abstract])
OR «1064 nm» [Title/Abstract] OR «HILT»
[Title/Abstract] OR «high intensity laser therapy»
[Title/Abstract] OR «high power laser therapy»
[Title/Abstract]) »

Frozen Shoulders

Shoulder, Frozen

Adhesive Capsulitis of
the Shoulder

Shoulder Adhesive
Capsulitis

Adhesive Capsulitides,
Shoulder

Adhesive Capsulitis,
Shoulder

Capsulitides, Shoulder
Adhesive

HILT
ELEMENT 1 ELEMENT2 ELEMENT 3
Frozen shoulder Laser treatment PAIN/FUNCTION
Fritekst Light Therapies, Low-Level Pain, Shoulder
title/abs Bursitides Light Therapy, Low-Level Pains, Shoulder
tract Frozen Shoulder Low Level Light Therapy Shoulder Pains

Photobiomodulation

Low-Level Light Therapies
Therapies, Low-Level Light
Therapy, Low-Level Light
Photobiomodulation Therapy

Photobiomodulation Therapies
Therapies,

Measurement, Pain
Pain Measurements
Pain Assessment
Analogue Pain Scale
Analogue Pain Scale
Pain Scale, Analogus
Scale, Analogue Pai

Therapy, Photobiomodulation
LLLT
Laser Therapy, Low-Level

= @O (n
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Capsulitis, Shoulder

Adhesive

Shoulder Adhesive

Capsulitides

Capsulitis
Capsulitides

Joint, Shoulder
Joints, Shoulder

Shoulder Joints

Glenohumeral Joint
Glenohumeral Joints
Joint, Glenohumeral
Joints, Glenohumeral

Laser Therapies, Low-Level
Laser Therapy, Low Level
Low-Level Laser Therapies

Laser Irradiation, Low-Power
Irradiation, Low-Power Laser

Laser Irradiation, Low Power

Low-Power Laser Therapy
Low Power Laser Therapy
Laser Therapy, Low-Power
Laser Therapies, Low-Power
Laser Therapy, Low Power
Low-Power Laser Therapies
Low-Level Laser Therapy
Low Level Laser Therapy
Low-Power Laser Irradiation
Low Power Laser Irradiation
Laser Biostimulation
Biostimulation, Laser

Laser Phototherapy
Phototherapy, Laser

Laser Therapies
Therapies, Laser

Therapy, Laser

1064 Nm

High power laser therapy
High intensity laser therapy
HILT

Analog Pain Scale

Analog Pain Scales
Pain Scale, Analog
Scale, Analog Pain

Visual Analog Pain S

Visual analogue Pair

Efficacy, Clinical

Clinical Effectiveness
Effectiveness

Clinical Treatment
Effectiveness

cale

Scale

Treatment Rehabilitation

Outcome

Outcome Rehabilitat
Treatment Efficacy

on

Treatment Clinical Efficacy

Clinical Joint Range
Motion

Joint Flexibility
Flexibility

Joint Range of Motio
Passive Range of Mc

Flexibility, Joint

Range of Motion

Df

n
ntion

MeSH

Bursitis
Shoulder Joint

Low level light therapy
Laser therapy

Pain Maesurement
Shoulder pain
Tretament outcome
Range og motion,
articular
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Vedlegg 2
Spk 30 mai.

https://ovidsp.ovid.com/ovidweb.cgi?T=JS&NEWS=N&PAGE=main&SHAREDSEARCHID=2MLn8v4LDM
g7ge2jvRRcrOkGDdBrCpog5ri87QHxXWdcRcww5ahpls3700r8Btdnb

Ovid MEDLINE(R) and Epub Ahead of Print, In-Process, In-Data-Review & Other Non-Indexed
Citations and Daily <1946 to May 27, 2022>

1 exp Bursitis/ 5083
2 exp Shoulder Joint/ 20726
3 (Bursitides or Frozen Shoulder or Frozen Shoulders or Shoulder Frozen or Adhesive Capsulitis

of the Shoulder or Shoulder Adhesive Capsulitis or Adhesive Capsulitides or Adhesive Capsulitis or
Shoulder or Capsulitides or Shoulder Adhesive or Capsulitis or Shoulder Adhesive Shoulder or
Adhesive Capsulitides or Capsulitis or Capsulitides or shoulder joint*).ti,ab,kf. 77552

4 lor2or3 84302

5 exp Low-Level Light Therapy/ 6810

6 laser therapy/ or low-level light therapy/ 46361

7 (high intensity laser therapy or high-power laser therapy or 1064 nm or Low-Level Light

Therap* or Low Level Light Therap* or LLLT or Low-Level Laser Therap* or Low Level Laser Therap*
or Low-Power Laser Therap* or Low Power Laser Therap* or Low-Power Laser Irradiation or Low
Power Laser Irradiation or Helium Neon Gas Lasers or HeNe Lasers or GaAs Laser* or GaAlAs Laser*
or Ga-As Laser* or Ga-Al-As Laser* or 632nm or 820nm or 830nm or 850nm or 904nm).ti,ab,kf.7178

8 5or6or7 50459

9 exp Shoulder Pain/ 5538

10 exp Pain Measurement/ 93124

11 range of motion, articular.mp. or exp "Range of Motion, Articular"/ 58148

12 (Shoulder Pains or Shoulder Pain or Shoulder).ti,ab,kf. 77255

13 (Pain Measurements or Pain Assessment or Analogue Pain Scale or Analogue Pain Scalor Pain
Scale, Analogue Scale, or Analogue Pain Analog or Pain Scale or Analog Pain Scales or Pain Scale or
Analog Scale, or Analog Pain Visual Analog Pain Scale or Visual analogue Pain Scale Outcome or
Treatment Patient-Relevant Outcome or Patient-Relevant Outcomes or Patient-Relevant Patient
Relevant Outcome or Patient-Relevant Outcomes or Clinical Effectiveness or Effectiveness or Clinical
Treatment Effectiveness or Treatment Rehabilitation Outcome or Outcome or Rehabilitation
Treatment Efficacy or Treatment Clinical Efficacy or Clinical Joint Range of Motion or Joint Flexibility
or Flexibility or Joint Range of Motion Passive Range of Motion).ti,ab,kf. 1746667

14 9or10orllorl12ori3 1903037

15 4 and 8 and 14 155
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https://ovidsp.ovid.com/ovidweb.cgi?T=JS&NEWS=N&PAGE=main&SHAREDSEARCHID=8ulVKQvkEZx
clIGKMX5mfYxwLcehdgH4zDSocVvkzuTtAUHHhRpmksAOrY4ltsFB1

Embase <1974 to 2022 May 27>

1 exp bursitis/ 5299
2 exp shoulder/ 76384
3 (Bursitides or Frozen Shoulder* or "Adhesive Capsulitis of the Shoulder" or Shoulder

Adhesive Capsulitis or Shoulder Adhesive Capsulitides or Capsulitis or Capsulitides or Shoulder
Joint*).ti,ab,kf. 8723

4 lor2or3 85013

5 exp low level laser therapy/ 26401

6 laser therapy/ or low-level light therapy/ 20167

7 (high intensity laser therapy or high-power laser therapy or 1064 nm or Low-Level Light

Therap* or Low Level Light Therap* or LLLT or Low-Level Laser Therap* or Low Level Laser Therap*
or Low-Power Laser Therap* or Low Power Laser Therap* or Low-Power Laser Irradiation or Low
Power Laser Irradiation or Helium Neon Gas Lasers or HeNe Lasers or GaAs Laser* or GaAlAs Laser*
or Ga-As Laser* or Ga-Al-As Laser* or 632nm or 820nm or 830nm or 850nm or 904nm).ti,ab,kf.7791

8 5or6or7 31478

9 exp Shoulder Pain/ 19354

10 exp Pain Measurement/ 24334

11 range of motion, articular.mp. or exp "Range of Motion, Articular"/ 102456

12 (Shoulder Pains or Shoulder Pain or Shoulder).ti,ab,kf. 95275

13 (Pain Measurements or Pain Assessment or Analogue Pain Scale or Analogue Pain Scalor Pain

Scale, Analogue Scale, or Analogue Pain Analog or Pain Scale or Analog Pain Scales or Pain Scale or
Analog Scale, or Analog Pain Visual Analog Pain Scale or Visual analogue Pain Scale Outcome or
Treatment Patient-Relevant Outcome or Patient-Relevant Outcomes or Patient-Relevant Patient
Relevant Outcome or Patient-Relevant Outcomes or Clinical Effectiveness or Effectiveness or Clinical
Treatment Effectiveness or Treatment Rehabilitation Outcome or Outcome or Rehabilitation
Treatment Efficacy or Treatment Clinical Efficacy or Clinical Joint Range of Motion or Joint Flexibility
or Flexibility or Joint Range of Motion Passive Range of Motion).ti,ab,kf. 2481556

14 9or10orllorl12ori3 2651904

15 4 and 8 and 14 113
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Vedlegg 3 PRISMA rapporteringsskjema (utfylt)

Section/topic # Checklist item A

on page #

TITLE

Title 1 | Identify the report as a systematic review, meta-analysis, or both. Forside

ABSTRACT

Structured summary 2 | Provide a structured summary including, as applicable: V og VI
background; objectives; data sources; study eligibility criteria,
participants, and interventions; study appraisal and synthesis
methods; results; limitations; conclusions and implications of key
findings; systematic review registration number.

INTRODUCTION

Rationale 3 | Describe the rationale for the review in the context of what is 9
already known.

Objectives 4 | Provide an explicit statement of questions being addressed with 9,10
reference to participants, interventions, comparisons, outcomes,
and study design (P1COS).

METHODS

Protocol and 5 | Indicate if a review protocol exists, if and where it can be 24 +49

registration accessed (e.g., Web address), and, if available, provide (ikke
registration information including registration number. registrert)

Eligibility criteria 6 | Specify study characteristics (e.g., PICOS, length of follow-up) 26
and report characteristics (e.g., years considered, language,
publication status) used as criteria for eligibility, giving rationale.

Information sources 7 | Describe all information sources (e.g., databases with dates of 26,27
coverage, contact with study authors to identify additional
studies) in the search and date last searched.

Search 8 | Present full electronic search strategy for at least one database, 27
including any limits used, such that it could be repeated.

Study selection 9 | State the process for selecting studies (i.e., screening, eligibility, 27,28
included in systematic review, and, if applicable, included in the
meta-analysis).

Data collection 10 | Describe method of data extraction from reports (e.g., piloted 28

process forms, independently, in duplicate) and any processes for
obtaining and confirming data from investigators.

Data items 11 | List and define all variables for which data were sought (e.g., 24
PICQOS, funding sources) and any assumptions and
simplifications made.

Risk of bias in 12 | Describe methods used for assessing risk of bias of individual 29, 30

individual studies studies (including specification of whether this was done at the
study or outcome level), and how this information is to be used in
any data synthesis.

Summary measures 13 | State the principal summary measures (e.g., risk ratio, difference 28,29
in means).

Synthesis of results 14 | Describe the methods of handling data and combining results of 29
studies, if done, including measures of consistency (e.g., 1) for
each meta-analysis.
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Section/topic

Checklist item

Reported
on page #

Risk of bias across 15 | Specify any assessment of risk of bias that may affect the 30
studies cumulative evidence (e.g., publication bias, selective reporting
within studies).
Additional analyses 16 | Describe methods of additional analyses (e.g., sensitivity or
subgroup analyses, meta-regression), if done, indicating which
were pre-specified.
RESULTS
Study selection 17 | Give numbers of studies screened, assessed for eligibility, and 31,32
included in the review, with reasons for exclusions at each stage,
ideally with a flow diagram.
Study characteristics 18 | For each study, present characteristics for which data were 36,37
extracted (e.g., study size, PICOS, follow-up period) and provide
the citations.
Risk of bias within 19 | Present data on risk of bias of each study and, if available, any 37,38
studies outcome level assessment (see item 12).
Results of individual 20 | For all outcomes considered (benefits or harms), present, for 38-42
studies each study: (a) simple summary data for each intervention group
(b) effect estimates and confidence intervals, ideally with a forest
plot.
Synthesis of results 21 | Present results of each meta-analysis done, including confidence 38,-42
intervals and measures of consistency.
Risk of bias across 22 | Present results of any assessment of risk of bias across studies
studies (see Item 15).
Additional analysis 23 | Give results of additional analyses, if done (e.g., sensitivity or
subgroup analyses, meta-regression [see Item 16]).
DISCUSSION
Summary of evidence | 24 | Summarize the main findings including the strength of evidence 43,44
for each main outcome; consider their relevance to key groups
(e.g., healthcare providers, users, and policy makers).
Limitations 25 | Discuss limitations at study and outcome level (e.g., risk of bias), 44-52
and at review-level (e.g., incomplete retrieval of identified
research, reporting bias).
Conclusions 26 | Provide a general interpretation of the results in the context of 53
other evidence, and implications for future research.
FUNDING
Funding 27 | Describe sources of funding for the systematic review and other 54

support (e.g., supply of data); role of funders for the systematic
review.
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