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1. Hvad er en KKR?

Definition:

Korte Kliniske Retningslinjer (KKR) bruges til afklaring af eksisterende evidens indenfor en velafgrænset klinisk problemstilling, hvor der ønskes konsensus på nationalt niveau. 
KKR er monofaglig.

Målgruppe: 

Ortopædkirurgiske læger under uddannelse og speciallæger, der deltager i visitation, udredning og behandling indenfor området/problemstillingen.

Metode:

KKR udarbejdes monofagligt, og ansvaret for udarbejdelsen skal være forankret i fagområdet. Det kan være relevant at udarbejde 1-3 PICO-spørgsmål i relation til den kliniske problemstilling.

KKR skal bygge på evidens i størst muligt omfang. 

Der laves kvalitetsvurdering af evidensen ud fra principperne i GRADE, og det forventes, at GRADE-vurderingen af evidensniveauet fremgår af KKR.
Omfang:

Længden af en KKR bør ikke overstige 3-4 sider plus eventuelle bilag. 

Revision, implementering og monitorering:

KKR bør afsluttes med forslag til implementeringsplan samt monitoreringsforslag og evt. relevant PROM.

Godkendelse og Revision:
KKR sendes i høring blandt selskabets medlemmer. Den udarbejdede retningslinje gøres tilgængelig på nettet for medlemmerne, og høringssvar afgives direkte på nettet. Efter endt høringsperiode udarbejdes svar på høringskommentarer og en final KKR udgave med et bilag for høringssvar.
KKR med relevante høringssvar godkendes på DOS’s bestyrelsesmøde forud for DOS-kongressen.    Arbejdsgruppen sørger for at præsenterer deres KKR på kongressen. Der ophænges af KU postere med alle årets nye KKR’er. Derudover bør en ny KKR præsenteres mundtligt, enten under fagområdemøderne eller i en ”videnskabelig seance”.
Alle KKR er gældende i 5 år og skal således revideres efter 4 år.
For udspecificering af ovennævnte henvises til ”årshjul for KKR på DOS hjemmeside.

2. Hvordan skal en KKR udarbejdes?

Nedenstående tager udgangspunkt i Sundhedsstyrelsens ”Metodehåndbog for udarbejdelse af

Nationale Kliniske Retningslinjer for puljeprojekter 2017-2020”
Metodehandbogen-2018.ashx (sst.dk)
1. Indhold

En KKR skal omhandle følgende kapitler:

1. Kort baggrund for den afgrænsede kliniske problemstilling

2. Udformning af fokuseret spørgsmål

3. Litteratursøgning

4. Udvælgelse af evidensen

5. Vurdering af evidensen

6. Sammenfatning af resultater

7. Gradering af estimater

8. Udarbejdelse af anbefaling

9. Implementering

10. Monitorering

2. Fokuseret spørgsmål

Den røde tråd gennem hele retningslinjen er PICO spørgsmålet. Der vælges 1-3 spørgsmål. De fokuserede spørgsmål specificerer patientgruppe, intervention og effekter, såkaldt PICO (Population –Intervention- Comparison- Outcome). 
I forbindelse med udarbejdelsen af PICO-spørgsmål er det vigtigt, at der udvælges et relevant outcome for hvert enkelt PICO-spørgsmål. 
Ved KKR omhandlende vurdering af diagnostiske tests anvendes i stedet PIRO-spørgsmål (Population - Index test –Reference standard – Outcome), hvorefter KKRen udarbejdes efter samme grund skabelon.
3.  Litteratursøgning
KKR skal bygge på eksisterende evidens fra guidelines og systematiske oversigtsartikler. Hvis ovenstående ikke kan besvare PICO spørgsmålet eller der foreligger ny viden fra primære studier, bør disse inddrages. Det er afgørende for anvendeligheden af en KKR at udvælgelsen af evidens bygger på en udtømmende systematisk litteratursøgning.

Der udarbejdes en søgeprotokol til hver KKR. 

4. Udvælgelse af evidens

Når resultaterne af litteratursøgningen foreligger, skal den grovsorteres med henblik på at udvælge kilder til evidens. 
Grovsorteringen består dels af en grovsortering på emner og indhold, dels på metode og kvalitet. Herefter   vurderes følgende: Er der søgt systematisk, præsenteret estimater,  foretaget evidens-vurdering hvad angår risiko for bias og foreligger der GRADE-tabeller. Det gælder såvel ved vurdering af eksisterende retningslinjer, som vurdering af systematiske oversigtsartikler. 
Primære studier skal vurderes for foreliggende estimater og risiko for BIAS. 
Grovsorteringen tager højde for emne, indhold, studiedesign, sprog og årstal.

Hvis man finder en eksisterende guideline, der svarer på det aktuelle PICO-spørgsmål og er af høj kvalitet, kan man direkte bruge anbefalingerne fra denne.  Derefter suppleres med søgning efter studier med lavere rangerende studiedesign (systematiske oversigtsartikler og primærstudier) fra guidelinens udgivelsestidspunkt og frem.


5. Vurdering af evidensen  
Vurderingen af evidensen afhænger af studiets design. 
Eksisterende kliniske retningslinjer vurderes ved hjælp af AGREE II værktøjet (se metodehåndbog). Vurderingen af systematiske oversigtsartikler foregår ved hjælp af AMSTAR2 (amstar.ca) værktøjet. 
Vurdering af primære studier foregår ved hjælp af tjeklister, som sekretariatet i Sundhedsstyrelsen har valgt, blandt andet fra Cochrane Risk of Bias Tool. 
Evidensvurderingen bør foretages uafhængig af minimum 2 medlemmer af arbejdsgruppen for KKR.
Under ”Sammenfatningen af evidens”-afsnittet i metodehåndbogen, er der givet detaljeret beskrivelse af, hvorledes man foretager dataekstraktion både indenfor allerede eksisterende retningslinjer, for metaanalyser og for primære studier. 
Resultaterne kan præsenteres deskriptivt eller i en kvantitativ opsummering.  Sidstnævnte kræver, at der er tale om homogene studier, for at det giver mening at sammenfatte dem i metaanalyse.
6. Gradering af den samlede evidens (GRADE)

Efter at evidensen er indsamlet, giver GRADE eksplicitte kriterier for at vurdere kvaliteten af evidensen fra ”meget lav” til ”høj”. 
Kriterierne inkluderer konsistens, nøjagtighed og indirekte evidens samt risiko for bias 
For hvert outcome i PICO-spørgsmålet foretages individuel evidens gradering, og kvaliteten af evidensen beskrives i følgende skala: 

Høj kvalitet: 
Vi er sikre på, at den sande effekt ligger tæt på den estimerede effekt
         
Moderat:  
Vi er moderat sikre på den estimerede effekt

Lav: 
Der er begrænset tiltro til den estimerede effekt, den sande effekt kan være 

                           væsentlig anderledes

Meget lav: 
Der er meget ringe tiltro til den estimerede effekt, den sande effekt vil 
                           sandsynligvis være væsentligt anderledes. 

Når det drejer sig om observationsstudier kan evidensen opgraderes 1-2 niveauer indenfor følgende domæner: effektstørrelse, dosisrespons og confounding. Det betyder i praksis, at observationsstudier kan få større betydning for de enkelte anbefalinger, ligesom randomiserede studier kan få mindre betydning. 
Som afslutning på gennemgange af evidens bør der udarbejdes en tabel, som beskriver outcome, præsenterer det relative absolutte outcome og kvaliteten af evidensen i forhold til det enkelte outcome (se metodehåndbogen).

7. Udarbejdelse af anbefalinger
Kvalitet, evidens, værdier og referencer, balance mellem effekt og skadevirkning og andre overvejelser skal belyses. Dette vil danne grundlag for styrken af anbefalingerne. 
Der arbejdes med samme type af anbefalinger til KKR, som der anvendes til NKR. Det drejer sig om: 
Stærk anbefaling for:

Anvendes når der er evidens i høj kvalitet, stor tilsigtet effekt og få skadevirkninger, og patientens værdier og referencer er velkendte og ensartede til fordel for interventionen.
Dette vil betyde, at de fleste, såvel patienter som klinikere, vil anvende interventionen.

Svag/betinget anbefaling for: 
Anvendes ved evidens af lav kvalitet, marginalt større effekt end skadevirkninger og patienternes præference og værdier vil variere og er ukendte. Det betyder at flertallet af patienterne formentlig vil ønske interventionen, men der er også en del som vil afstå. Der er behov for at klinikere hjælper patienterne med at træffe en beslutning, som passer til patientens værdier og præferencer (patient empowerment).
Svag/betinget anbefaling imod:

Anvendes ved evidens af lav kvalitet, usikker effekt ved interventionen, usikre skadevirkninger og komplikationer, som kan vurderes at være marginalt større end effekten, og patientens præferencer og værdier har betydeligt variation og er ukendte. De fleste patienter vil afstå fra interventionen, men en del vil ønske det. Her er der igen behov for at hjælpe patienten med at træffe beslutningen, som passer til patientens værdier og præferencer. 
Stærk anbefaling imod:

Anvendes ved høj kvalitet af evidens for at den tilsigtede effekt er lav, der er betydelige utilsigtede skadevirkninger og komplikationer, og patienternes værdier og præferencer er velkendte og ensartet imod interventionen. De fleste patienter ønsker ikke en intervention, og klinikere vil typisk ikke ordinere interventionen. 

Styrken af anbefalingerne følger således direkte kvaliteten af evidensen.
Hvis der ikke foreligger relevant evidens på et område, kan god praksis anbefalinger anvendes som en faglig konsensus blandt medlemmerne i arbejdsgruppen. Det kan beskrives som ”for”: at der er god praksis, for og ”imod”: at det ikke er god praksis at anvende den pågældende intervention. 
I forbindelse med udarbejdelsen af KKR, vil der være områder, hvor der er meget sparsomt eller manglende evidens, her vil det være relevant at anføre disse områder, og evt. komme med konkrete forslag til hvilken forskning, der væsentligt vil kunne bidrage til området.  

Som hovedregel er anbefalingerne gældende i 5 år, og skal revideres hvert 4. år.
Udkommer der væsentlig ny information, kan revision før tid vise sig relevant.

3. Årshjul for udarbejdelse af KKR i DOS regi
Der foreligger et ”årshjul” for arbejdet med KKR i DOS regi. Dette er tilgængeligt på DOS´s hjemmeside.
4. Skabelon til udarbejdelse af KKR
Når man skal skrive en KKR bedes den indskrevet i følgende template. På Kvalitetsudvalgets hjemmeside finder du nedenstående i word dokumentet ”Rapport skabelon til KKR”. 
Overskrifter til afsnit skrevet med sort. ”Hjælpetekst” med rødt.

Rapportskabelon til Kort klinisk retningslinje

Titel: Kort klinisk retningslinje vedr……
Anbefaling: Anfør konklusion af anbefalingen her
Udarbejdet af ”selskab”

Forfattere:

Godkendt forud for DOS kongressen 20XX efter høring på DOS hjemmesiden. 
Baggrund for valg af spørgsmål:

Beskriv fagområdes baggrund for valg af emnet.

Denne retningslinje omhandler: 

Indsæt PICO spørgsmål og beskriv kort population, Intervention, comparator og baggrund for valg og rangordning af outcomes (kritiske og sekundære).

Anbefaling:

↑ Samlet anbefalingen skrives hér. Med angivelse af styrken af anbefalingen og begrundelse herfor. 
(+)(+)(  )(  ) (stærk for, stærk imod, svag for, svag imod, god/ikke god praksis)
Følgende symboler, indikerer styrken af anbefalingerne:
↑↑ = Stærk anbefaling for

↑ = Svag/betinget anbefaling for

↓ = Svag/betinget anbefaling imod

↓↓ = Stærk anbefaling imod

√ God praksis. Anvendes hvor der ikke findes evidens på området, men hvor arbejdsgruppen ønsker at fremhæve særlige aspekter af anerkendt klinisk praksis.

Følgende symboler angiver evidensniveau:
(+)(+)(+)(+) = Høj

(+)(+)(+) = Moderat

(+)(+) = Lav

(+) = Meget Lav

Litteratur:

Kort præsentation af den litteratur, der bl.a. er baggrund for udformningen af anbefalingen. 

For et givent fokuseret spørgsmål vil det være relevant at skrive f.eks.: ”Evidensgrundlaget for det fokuserede spørgsmål er et systematisk review suppleret med X RCT, n=XX.”  Beskriv litteraturens evidenskvalitet kort incl titel og kort beskrivelse af vigtigste indhold.

Evidens:

Evidensen præsenteres for hvert outcome i en Summary of Findings-tabel for kritiske og sekundære outcomes/resultater. Suppleres eventuelt med deskriptivt afsnit her.
Arbejdsgruppens overvejelser: 

Hovedlinjerne i arbejdsgruppens overvejelser omkring anbefalingen anføres her. Evt med nedenstående under punkter som udgangspunkt for overvejelserne 

Balancen mellem effekt og skadevirkninger: Hvis effekten overstiger skadevirkningerne markant, er anbefalingen stærk. F.eks. mortalitet og neurologiske følgevirkninger overfor diarré ved antibiotisk behandling af patienter med meningitis. 
Værdier og præferencer: Hvis præferencer varierer meget mellem de enkelte patienter, er en svag anbefaling mere sandsynlig. Eksempelvis hvis de enkelte patienter vurderer forebyggelse af hjertekarsygdom og risiko for mavesår og blødning forskelligt ved brug af aspirin som kardiovaskulær profylakse. Det samme kan gøre sig gældende, hvis man ikke ved, hvad patientens værdier og præferencer er. 

Kvaliteten af evidensen :

Beskrivelse af overvejelser ved kvalitetsvurdering og gør det let gennemskueligt hvad årsagen til evt nedgraderinger er. 

Plan for implementering af aktuelle KKR:

Beskriv hvordan har gruppen planlagt at fremme implementeringen af aktuelle KKR.

Plan for evaluering af effekt af aktuelle KKR:

Beskriv hvordan det kan vurderes om aktuelle KKR har haft impact i den daglige kliniske hverdag, og/eller om den har fået os til at ændre praksis 

Andre overvejelser:

Litteraturliste:

Her anføres relevant litteratur
Summary: 

Der skrives et summary på engelsk i hht DOS abstract regler. Dette abstract udgør det sidste punkt i KKR’en inden bilag, og kan indsendes såfremt man ønsker at præsentere KKR i en videnskabelig session til DOS kongressen.
BILAG

Bilag 1: Søgestrategi og søgestreng (incl søge dato)

Bilag 2: Flowskema over litteraturudvælgelse

Bilag 3: Vurdering af evidens 
(Agree, Amstar og Risk of Bias skemaer afh af hvilke studier søgningen har givet)

Bilag 4: Summary of Findings tabel, 

Bilag 5: Høringskommentarer og svar

Eksempel

Høringskommentar 1: Er forfatter gruppen bekendt med artiklen fra bla bla som viser modsat rette anbefaling og hvorfor er den ikke inddraget?

Forfattergruppens svar på høringskommentar 1; Artiklen der henvises til er en Case Report og kvaliteten af evidensen er derfor ikke sufficient til inddragelse i en KKR.

Udfærdiget på baggrund af tidligere udgaver af ”metodebog”. 

Annie Primdahl, Nanna Salling og Frank Damborg Maj 2020
Mindre ændringer Februar 2023, Annie Primdahl
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