SBU UTVARDERAR * RAPPORT 248/2016

Behandling av hetsatningsstorning

En systematisk dversikt och utvdrdering av medicinska,
hdlsoekonomiska, sociala och etiska aspekter

£,

STATENS BEREDNING FOR MEDICINSK OCH SOCIAL UTVARDERING



Rapportserie

Innehallsdeklaration

Nyckelord

Utgiven

Giltighetstid

Bestill

Produktion

Diarienummer

Citera denna rapport

Denna rapport hor till serien SBU Utvérderar (ISSN 1400-1403). Rapportserien
baseras pa systematiska litteraturgenomgangar av forskningsartiklar. Rapporten har
utarbetats av en grupp sakkunniga inom @mnesomradet. De sakkunniga har bland
annat preciserat fragestéliningen, bedémt forskningens kvalitet och diskuterat de
sammanvagda resultat som framkommit. Fragestallningen belyses ur ett etiskt och
halsoekonomiskt perspektiv och rapporten omfattar dven en evidensgradering som
visar hur starkt det samlade vetenskapliga underlaget 4r. Rapporten har granskats
savdl internt inom SBU som av externa granskare inom omradet.

Utvirdering av ny/etablerad metod Framtagen i samarbete
Systematisk litteratursdkning med sakkunniga
Relevansgranskning Patienter/brukare medverkat
Kvalitetsgranskning Etiska aspekter
Sammanvagning av resultat Ekonomiska aspekter
Evidensgradering gjord av SBU Samhdlleliga perspektiv
Evidensgradering gjord externt Godkand av SBU:s prioriterings-
Baseras pa en systematisk och kvalitetsgrupp
litteraturoversikt Godkédnd av SBU:s ndmnd
Konsensusprocess

Atstérningar, Hetsitning, KBT, Kognitiv beteendeterapi, IPT, Interpersonell psyko-
terapi, SSRI, Lisdexamfetamin (Elvanse)

April 2016

Resultat som bygger pa ett starkt vetenskapligt underlag fortsatter vanligen att gélla
under en lang tid framat. Andra resultat kan ha hunnit bli inaktuella. Det géller framst
omraden dar det vetenskapliga underlaget &r otillrackligt eller begransat

Denna rapport (nr 248) kan bestéllas fran Stromberg distribution.
Telefon: 08-779 96 85 * Fax: 08-779 96 10 ¢ E-post: sbu@strd.se

Grafisk produktion av Anna Edling, SBU. Tryckt av Elanders Sverige AB, Mélnlycke,
2016. Omslagsfoto: Shutterstock

UTV2015/218

SBU. Behandling av hetsatningsstérning. En systematisk éversikt och utvardering
av medicinska, hadlsoekonomiska, sociala och etiska aspekter. Stockholm: Statens
beredning fér medicinsk och social utvardering (SBU); 2016. SBU-rapport nr 243.
ISBN 978-91-85413-91-1.



Innehall

Sammanfattning och slutsatser

1

Syfte
Malgrupper

Bakgrund
Diagnosen hetsatningsstorning
Forekomst
Behandling
Paverkan pa livskvalitet och kostnader for hetséatningsstérningen
Utfallsmatt som anvands i rapporten
— Remission
— Atstérningsspecifik psykopatologi
— Frekvensen av objektiva bulimiska episoder (OBE)
— Depressiv symtomatologi och BMI
Nuldgesbeskrivning

Metod for den systematiska oversikten
Fragestallningar
Urvalskriterier
Avgransning
Metodik for urval av studier
— Litteratursokning
— Granskning och kvalitetsbedémning av litteraturen
Metoder fér sammanvigning av resultat
— Metaanalys
Det vetenskapliga underlagets styrka

Flodesschema 6ver den systematiska litteratursokningen

Lakemedelsbehandling av hetsitningsstorning
Sammanfattning av resultaten
Inkluderade studier
SSRI jamfért med placebo
— Beskrivning av ingdende studier
— Beddmning av sammanvégd effekt och det vetenskapliga underlaget
— Sammanfattning
Centralstimulerande ldkemedel
(lisdexamfetamin) jamfort med placebo
— Beskrivning av ingdende studier
— Beddmning av sammanvigd effekt och det vetenskapliga underlaget
— Sammanfattning
Stamningsstabiliserande (antikonvulsiva) likemedel jamfort med placebo
— Beskrivning av ingdende studier
— Beddmning av sammanvégd effekt och det vetenskapliga underlaget
— Sammanfattning

7

11
11

13
13
15
17
18
18
18
18
18
19
19

21
21
21
22
22
22
23
23
23
24

27

29
29
30
31
31
32
35

36
36
36
38
39
39
39
41



10

11

Viktreducerande ldkemedel jamfort med placebo
— Beskrivning av ingdende studier
— Bed6mning av sammanvégd effekt och det vetenskapliga underlaget

Kombination av lakemedel och psykologisk behandling
Sammanfattning av resultaten

Psykologisk behandling

Sammanfattning av resultaten

Kognitiv beteendeterapi (KBT) specifikt utvecklad fér behandling

av dtstorningar jamfort med vantelista
— Beskrivning av ingdende studier
— Beddmning av sammanvagd effekt och av det vetenskapliga underlaget
— Sammanfattning

KBT-baserad vigledd sjilvhjalp jamfort med vantelista
— Beskrivning av ingaende studier
— Beddmning av sammanvégd effekt och det vetenskapliga underlaget
— Sammanfattning

Interpersonell psykoterapi (IPT) jamfort med KBT eller KBT-baserad sjélvhjalp
— Beskrivning av ingdende studier
— Bed6mning av sammanvégd effekt och av det vetenskapliga underlaget
— Sammanfattning

Viktnedgangsprogram (BWL) jamfort med kognitiv beteendeterapi (KBT)

i grupp eller guidad sjalvhjalp
— Beskrivning av ingaende studier
— Bed6mning av sammanviagd effekt och av det vetenskapliga underlaget
— Sammanfattning

Tidig (rapid) respons

Halsoekonomiska aspekter

Sammanfattning

Beslutsproblem och fragestallningar

Systematisk litteraturdversikt av hdlsoekonomiska studier
Diskussion av hidlsoekonomiska aspekter

Etiska och sociala aspekter

Diskussion
Diskussion av fynden
Metodfragor
— Deltagarna
— Design, intervention och analys
Jamforelse med andra 6versikter

Overviganden for forskning, policy och praktik
Policy och praktik
Forskning

41
41
42

43
44

45
45
48

48
48
51
51
51
52
56
57
57
58
60
61

61
62
66
66

69
69
69
70
70

73

75
75
78
78
79
81

83
83
84



12 Projektgrupp, externa granskare, rad och namnd 87

Projektgrupp
— Sakkunniga
— SBU
Externa granskare
Bindningar och jav
SBU:s ndmnd
SBU:s vetenskapliga rad
13 Ordforklaringar och forkortningar
14 Referenser
Bilaga 1 Sokstrategier
Bilaga 2 Exkluderade studier

Bilaga 3 Granskningsmallar

Bilaga 4 Exkluderade studier och
studier med hog risk for bias

Bilaga 5 Tabellverk av ingaende studier

87
87
87
88
88
88
89
91

93
tillganglig pa www.sbu.se/248
tillganglig pa www.sbu.se/248
tillganglig pd www.sbu.se/248

tillganglig pa www.sbu.se/248

tillganglig pa www.sbu.se/248






Sammanfattning
och slutsatser

Syfte

Hetsitningsstorning ir en ny diagnos i diagnossystemet DSM-5, men den har
anvints kliniske i cirka 20 ar. Det har varit oklart vilka behandlingar som har
vetenskapligt stdd. Inom ramen f6r regeringens psykiatrisatsning (PRIO) fick
SBU i uppdrag att géra en utvirdering av vilka behandlingar som fungerar vid
detta tillstand.

Slutsatser

»  Det finns flera behandlingar for personer med hetsitningsstorning som
leder till att personerna slutar hetsita eller hetsiter mer sillan.

» Savil kognitiv beteendeterapi (KBT) som interpersonell psykoterapi (IPT)
ar psykologiska metoder som leder till att hetsitningen upphoér eller minskar,
vilket har visats med data frin uppfoljningar efter ett dr. KBT i sjilvhjilps-
format har ocksa visat sig minska hetsitning, men detta 4r mitt direke efter
avslutad behandling.

» Behandling med antidepressiva likemedel av typen SSRI och det central-
stimulerande likemedlet lisdexamfetamin leder till att hetsitningen upphor
eller minskar, men det ar oklart om effekten kvarstar pa lingre sikt.

»  Framtida forskning bor undersoka behandlingarnas effekt pa livskvalitet,
kombinationen av olika behandlingar, nyttan pa lang sikt och behandling

av barn och ungdomar. Dessutom bor hilsoekonomiska studier genomforas.
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Bakgrund

Hetsdtningsstorning orsakar mycket lidande och uppfattas som skamfullt av
de drabbade. Diagnosen definieras som upprepade episoder av hetsitning som
kinnetecknas av minst tre av foljande: man dter mycket fortare in normalt, dter
tills man 4r obehagligt mitt, dter trots att man inte kdnner sig hungrig, ter

i ensamhet pd grund av skam, har starka kinslor av skuld, 4ckel eller ned-
stimdhet efter hetsitningen. Hetsdtningsstorning liknar dtstérningen bulimia
nervosa, men personer med hetsitningsstérning kriks inte upp maten eller
kompenserar energiintaget pa annat sitt. En viktig skillnad mellan hetsitnings-
stérning och ovriga dtstorningsdiagnoser ir att en betydande andel av patienter
med hetsdtningsstérning samtidigt lider av fetma eller 6vervike.

I den allminna befolkningen drabbas mellan en och fyra personer av hundra
av detta tillstind. Samsjuklighet 4r vanligt, drygt 70 procent av patienterna har
minst en annan psykiatrisk diagnos nigon gang i livet. Minga s6ker aldrig hjilp
och de som s6ker vérd tycks vinta linge (10-20 ir) innan de kontaktar virden.

Metod for den systematiska oversikten

Den systematiska oversikten genomférdes enligt SBU:s metodik. Inklusions-
kraven var personer med hetsitningsstorning och alla typer av behandlingar.
Kontrollerade kliniska studier, med eller utan randomisering, ingick. Vid
bedémningen av det samlade vetenskapliga underlaget tillimpades GRADE
som klassificerar evidensen i fyra nivder: (starkt (DODD), micrtligt starke
(@@@0), begrinsat (BOOO) och otillrickligt underlag (@OOO). En

hilsoekonomisk genomgang ingick ocksa.

Huvudresultat

Totalt identifierades 44 studier (53 publikationer) som uppfyllde vara inklusions-
och kvalitetskrav [1-53]. Samtliga dr randomiserade. Granskning visar att det
finns flera effektiva behandlingar pa kort sikt for personer med hetsitningsstor-
ning (Tabell 1). Daremot saknas studier som har underséke kostnadseffektivi-
teten av de olika behandlingarna.

8 BEHANDLING AV HETSATNINGSSTORNING



Intervention

Remission
(slutat
hetsita)

Psykologisk behandling

Utfall

Hetsatnings-
frekvens

Atstornings-
specifik
psykopatologi’

Tabell 1
Sammanfattning av
huvudresultaten fran
den systematiska
litteraturoversikten.

Viktpaverkan

Kognitiv 400 fler per Minskar Minskar Otillrackligt
beteendeterapi 1000 slutat (®D0O0) (®DO0) underlag
(KBT) jamfort hetsita (®&000)
med véntelista* (®@DDO)
(4RCT)
Sjalvhjdlp baserat 250 fler per Minskar Minskar Otillrackligt
pa KBT jamfort 1000 slutat (®D0O0) (®DD0O) underlag
med véntelista* hetséta (©000)
(7RCT) (®DDO)
Interpersonell Likvardiga, Likvardiga, Otillrackligt Likvardiga,
psykoterapi (IPT)  vid avslutad vid avslutad underlag vid avslutad
jamfort med KBT ~ behandling behandlingoch  (@0O00) behandling
(4 RCT) och 1 éar senare 1 &r senare och 1 ar senare
(®D0O0) (®D0O0) (®&DO0)
Viktnedgangs- Oklart vid KBT battre Otillrackligt Oklart vid
program jamfort avslutad bade direkt underlag avslutad
med KBT behandling efter avslutad (®000) behandling
(2RCT) (®000) behandling och (©&000)
5 5 1 érsenare T
1 ar: KBT battre 1 ar: likkvardiga
(@®®O0) (©00) (@D00)
Likemedelsbehandling
SSRIZ jamfort 150 fler per Liten minskning ~ Otillrackligt Otillrackligt
med placebo* 1000 slutat (©&S00) underlag underlag
(6RCT) hetséta (®000) (©000)
(®DO0)
Lisdexamfetamin 250 fler per Liten minskning  Otillrackligt Viktminskning
jamfort med 1000 slutat (©&SO0) underlag (@DS00)
placebo* hetséta (®000)
(3RCT) (®DO0)

*  Miitt direkt efter avslutad behandling.

' Viktiga variabler som kannetecknar och anses vidmakthalla dtstorningar (till exempel aterhallsamt
dtande, bekymmer med figuren eller vikten). Minskning av dessa variabler indikerar god effekt.
I ingdende studier har dessa studerats med frageformuléret EDE-Q.

2 Selektiva serotonin aterupptagshdmmare, antidepressivt lakemedel.

3 Centralstimulerande likemedel.
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Diskussion

En sammanfattande bedémning av remission (definierad i termer av upphérande
av hetsitning) och hetsitningsfrekvens visar att de tvi undersékta psykologiska
behandlingarna KBT och IPT har effekt p4 hetsitningsstorning. Aven psykolo-
gisk behandling i form av sjilvhjilp baserad pi KBT samt likemedelsbehand-
ling med preparat av typen SSRI och lisdexamfetamin 6kade andelen som gick
i remission och/eller minskade hetsitningsfrekvensen.

Nir det giller likemedelsbehandling visar sammanstillningen att sedvanliga
biverkningar som ir férknippade med SSRI och lisdexamfetamin férekom
ocksd hos patienter med hetsitningsstorning.

Patientens valmojligheter kan vara begrinsad eftersom tillgangen till en viss
behandling varierar i olika delar av landet. Ytterligare inskrinkningar ar dels att
forskrivningsmojligheten for lisdexamfetamin 4r begrinsad i nuliget och dels
att sjilvhjilp sillan 4r en tillginglig behandling i Sverige forutom inom ramen
for tidsbegrinsade forskningsstudier.

Viktiga kunskapsluckor ir effekten av behandlingarna pé lang sike, risken for
bieffekter i psykologiska behandlingar, paverkan pa livskvalitet, fler direkta jam-
forelser mellan aktiva behandlingar samt hilsoekonomiska studier. Det 4r ocksa
angeldget att utveckla andra behandlingar eftersom de som ingick i granskningen
har sma effekter framfor allt vad giller vikten.

10 BEHANDLING AV HETSATNINGSSTORNING



" Syfte

SBU ingér bland de fem myndigheter som har fatt regeringsuppdraget att
utveckla kunskapsstyrningen inom psykisk ohilsa, den sé kallade PRIO-sats-
ningen. Mélet med PRIO ir att forbittra livssituationen for personer med
psykisk ohilsa. P4 forfrigan genomférde SBU en systematisk litteraturéversike
om behandling av hetsitningsstrning. Oversikten finansierades via PRIO-
satsningen. Syftet med oversikten dr att bista hilso- och sjukvarden med kun-
skap om behandlingar av hetsidtningsstorning samt att pavisa forskningsluckor
och utvecklingsbehov.

Malgrupper

Rapporten vinder sig bland annat till dtstorningskliniker, huvudminnen inom
svensk hilso- och sjukvird samt psykiatrimottagningar, ungdomsmottagningar,
primirvérden, brukare och anhériga.

KAPITEL 1 SYFTE 1






2 Bakgrund

Diagnosen hetsatningsstorning

Begreppet hetsitning och relaterade symtom beskrevs i den vetenskapliga littera-
turen av Stunkard s sent som i slutet av 1950-talet [54]. Fenomenet hetsdtning
ar ett kiinnetecknande drag vid bade bulimia nervosa och hetsitningsstérning,
men det kan ocksi forekomma i samband med anorexia nervosa. Bulimia ner-
vosa foreslogs vara en specialvariant av anorexia i slutet av 1970-talet [55] och
inte langt darefter blev det en diagnos i den tredje upplagan av DSM-systemet
[56] medan syndromet hetsitningsstérning blev en officiell diagnos forst i och
med den femte versionen av DSM, 2013 [57].

Di definitionen av hetsdtning innefattar en avgrinsning i tid hinvisar man ofta
till fenomenet i termer av hetsitningsepisoder. En hetsitningsepisod definieras
som att man iter en visentligt storre miangd mat och/eller andra dtbara produk-
ter 4n vad som ir normalt f6r omstindigheterna under en begrinsad tid (till
exempel tva timmar), samtidigt som man har en upplevelse av att ha forlorat
kontrollen &ver sitt dtande. Hetsitning ska skiljas fran overitning. Overitning
ar ndgot som de flesta gor négon ging och det innefattar inte nigon form av
kontrollforlust.

Det rader brist pd vilgjorda epidemiologiska studier om hetsitningsstorning.
Detta dé den tills nyligen inte har varit en officiell diagnos, utan har betraktats
som ett syndrom i behov av vidare studier om diagnostik, debutélder, forekomst,
konsfordelning, naturalférlopp och respons pa behandling,.

Diagnosen hetsitningsstorning har i DSM-5 definierats som upprepade
episoder av hetsdtning som kinnetecknas av minst tre av f6ljande: man Zter

KAPITEL 2 BAKGRUND 13



Faktaruta 2.1
Diagnoskriterier enligt
MINI-D 5 [58].

mycket fortare 4n normalt, dter tills man ar obehagligt mitt, dter trots att man
inte kinner sig hungrig, dter i ensamhet pd grund av skam och/eller har starka
skuldkinslor, dckelkinslor eller nedstimdhet efter hetsdtningen (Faktaruta 2.1).
For att fa diagnosen krivs det att man upplever att hetsidtningen medfor ett
patagligt lidande och att man hetsiter i genomsnitt minst en gang i veckan
under minst tre ménader. Till skillnad fran vid bulimia nervosa férekommer det
vid hetsitningsstérning inga upprepade olimpliga kompensatoriska beteenden
sasom sjilvframkallad krikning, missbruk av laxermedel eller vitskedrivande
medel, dverdriven trining eller fasta.

A. Upprepade episoder av hetsatning. En sddan episod kdnnetecknas av bade

kriterium (1) och (2):

1. Personen dter under en avgransad tid (t ex inom 2 timmar) en vésentligt
storre mangd mat dn vad de flesta personer skulle dta under motsvarande
tid och omstandigheter.

2. Personen tycker sig ha forlorat kontrollen éver dtandet under episoden
(t ex en kdnsla av att inte kunna sluta dta eller kontrollera vad eller hur
mycket man &ter).

B. Under hetsétningsepisoderna féreligger minst tre av féljande:

1. Ater mycket fortare 4n normalt.

2. Ater sa mycket att det uppstar en obehaglig méttnadskansla.

3. Ater storamingder mat utan att kinna sig fysiskt hungrig.

4. Ateriensamhet pa grund av skamknslor fér att 4ta s mycket.

5. Acklas 6ver sig sjilv, kdnner sig deprimerad eller har starka skuldkanslor

efterat.

C. Hetsdtningen medfor ett patagligt lidande.
D. Hetsdtningen forekommer i genomsnitt minst en gang i veckan under 3 manader
E. Hetsdtningen &r inte forknippad med upprepade olimpliga kompensatoriska

beteenden som vid bulimia eller anorexia nervosa.

Specificera om:

| partiell remission: samtliga kriterier for hetsatningsstérning har tidigare varit upp-
fyllda. Under en sammanhingande tidsperiod har emellertid hetsatningsepisoder
forekommit i genomsnitt mer séllan 4n en gang i veckan.

I fullstandig remission: Samtliga kriterier for hetsatningsstorning har tidigare varit
uppfyllda. Under en sammanhingande tidsperiod har inga kriterier lingre varit

uppfyllda.

Specificera aktuell svarighetsgrad:

Svarighetsgraderingen utgar inledningsvis fran frekvensen av hetsétningsepisoder.
Svarighetsgraderingen kan, om det finns skal till det, 6kas for att aterspegla fore-
komsten av andra symtom samt graden av funktionsnedséttning.

Lindrig: 1-3 hetsétningsepisoder per vecka.

Medelsvar: 4-7 hetsatningsepisoder per vecka.

Svar: 8-13 hetsatningsepisoder per vecka.

Mycket svar: 14 eller fler hetsatningsepisoder per vecka.

14 BEHANDLING AV HETSATNINGSSTORNING



Som framgir av kriterierna for hetsitningsstérning utifrin DSM-5 ir ett av
huvudkriterierna ett patagligt lidande till £6ljd av problematiken. Patienter med
hetsitningsstérning rapporterar sinkt livskvalitet, hogre frekvens av suicidtankar
och suicidf6rsok, forsimrad social funktion och samtidiga fysiska sjukdomar
och psykiatriska storningar [59-63]. Uttryck av skuld, skam, hjilploshet och
mdnga andra negativa kinslor i kombination med konsekvenser som viktupp-
gang, 6kad isolering och oro ir vanligt férekommande hos denna patientgrupp

[64,65].

I tidigare versioner av DSM krivdes det att hetsitning forekom under minst
tvd dagar i veckan under en sexméinadersperiod for att uppfylla kriterierna

for hetsitningsstorning. Pa liknande sitt krivdes det minst tva hetsitningar

i veckan under en tremédnadersperiod for att uppfylla kriterierna for bulimia
nervosa. Senare empirisk forskning har visat att det inte finns ndgon skillnad
mellan de som hetsiter en eller tva ginger i veckan med avseende pa debutalder,
svarighetsgrad, samsjuklighet eller respons pd behandling [60]. Detta resulte-
rade i ligre frekvenskrav for bade hetsitningsstorning och bulimia nervosa i den
senaste versionen av DSM (i genomsnitt en hetsitningsepisod per vecka under
en tremanadersperiod). Givet forindringen i DSM-5 ir det hogst rimligt att i
oversikten dven inkludera studier dir patienter med subtroskelniva av diagnosen
hetsdtningsstorning enligt tidigare versioner av DSM har inkluderats och behand-
lats. Majoriteten av dessa patienter skulle beddmas uppfylla kravet f6r en full
diagnos av hetsitningsstrning enligt DSM-5.

FOorekomst

Initialt betraktades hetsitningsstérning som ett tillstind som frimst forekom
hos vuxna, men det finns ackumulerad evidens for att det ocksd forekommer
hos barn och ungdomar [66]. Tidigare internationella epidemiologiska studier
visar pa en forekomst pé cirka 1-4 procent [67] i den allminna populationen
(alla aldrar) och forekomsten tycks 6ka frin senare tonaren till de tidiga vuxen-
dren hos bada kénen [61]. Eftersom hetsitningsstorning bara var en variant av
kategorin dtstorningar utan nirmare specifikation i tidigare version av DSM
saknas vilgjorda studier pa dess férekomst i forhéllande till alla andra former
av dtstorningar. Studier under de senaste fem aren tyder pa att hetsdtnings-
stérning 4r vanligare dn bulimia nervosa [60] med en livstidsprevalens pé cirka
1,4 procent jamfort med 0,8 procent for bulimia nervosa. De fa studier om
insjuknande i hetsitningsstérning som finns visar pa att de vanligaste debutald-
rarna ir de senare tondren och tidigare vuxenéren. Aktuell forskning om insjuk-
nande visar pa lag forekomst vid férpubertetsdldern [68] och en férekomst av
DSM-5-hetsitningsstorning pa 2,3 procent hos flickor och 0,7 procent hos
pojkar i sena tonar [69]. Forekomsten stiger i takt med aldern i studier som
gbrs om tonaringar och vuxna [70]. Nagra forskargrupper menar att man bor
uppmirksamma kontrollforlusten ver dtandet hos barn och ungdomar vars
intag av mat (bland annat mingden tillginglig mat) kontrolleras av forildrar.
Dessutom bér man uppmirksamma kontrollférlusten 6ver dtandet hos patienter
som genomgdtt bariatrisk kirurgi [71,72]. En subgrupp av dessa populationer
tycks lida av sé kallad loss of controll eating (LOC-eating) som kanske kan
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anses vara en variant av hetsitningsstorning [73,74]. Pa grund av frinvaron
av en klar definition av LOC-eating, samt bristande forskning om forekomst,
psykopatologi och behandling av tillstindet ingar inte tillstindet i denna 6ver-
sikt. Fenomenet fortjanar dock vidare forskning dé det till exempel har visat
sig predicera fetma vid senare aldrar [75] och initiala laboratoriestudier visar pa
lovande resultat av behandling [76].

Atstdrningar ir generellt vanligare bland kvinnor/flickor in bland min/pojkar
(90 % jamfort med 10 %). Konsfordelningen dr ndgot jaimnare vid hetsitnings-
stérning jimfoért med anorexia och bulimia nervosa, dven om det ocksa ir en
storre andel kvinnor 4n min med hetsitningsstorning (60-70 % jimfort med

30-40 %).

Vad giller samsjuklighet har drygt 70 procent av patienterna med hetsit-
ningsstérning minst en annan psykiatrisk diagnos under sin livstid och cirka
40 procent har en samtidig annan psykiatrisk diagnos [60,61,64,77]. For-
stimningssyndrom, angeststorningar och missbruk dr de vanligaste livstids-
diagnoserna, medan gillande samtidiga diagnoser ir férstimningssyndrom
och angeststrningar de vanligaste tillstinden (ibid).

En viktig skillnad mellan hetsitningsstérning och 6vriga diagnoser av itstor-

ningar ir att en betydande andel av patienterna med hetsitningsstorning lider
av samtidig fetma eller betydande overvike. Livstidsprevalensen av fetma bland
patienter med hetsitningsstérning visade sig vara hela 87 procent i en studie
som anvinde sig av sjilvrapportering av symtom [78]. Studier som anvinder
mer palitliga undersdkningsmetoder (till exempel semistrukturerade intervjuer

[60,61] visar dock pé lagre prevalenssiffror (till exempel drygt 42—-49 %).

Studier som fokuserar pa populationen med fetma visar ocksa att en betydande
andel lider av hetsitningsstorning, men prevalensen varierar nimnvirt (1,3—
30 %), vilket i regel aterspeglar olikheter i diagnostiserings- och urvalsmetoder
[79-81]. Hos barn och ungdomar med fetma som soker hjilp for sin fetma
uppfyller enbart en mindre andel (cirka 1 %) de diagnostiska kriterierna for
hetsitningsstorning [82]. Anledningarna till den hogre forekomsten av évervike
och fetma vid hetsitningsstérning kan vara dels frinvaron av strikt dterhallsam-
het i dtandet utanfor hetsitningsepisoderna, dels hogre frekvens av smédtande.
Som en f6ljd av detta har minga behandlingar f6r hetsitningsstérning inte bara
fokuserat pa att behandla hetsdtningssymtomen, utan har parallellt ocksa syftat
till vikeminskning [1]. Fler mediciner har dirmed testats nir det giller behand-
ling av hetsdtningsstorning jimfért med vid anorexia eller bulimia nervosa.
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Behandling

Vad giller behandling har effekten av kognitiv beteendeterapi (KBT), KBT-
baserad vigledd sjalvhjilp, interpersonell psykoterapi (IPT), beteendeinriktade
viktnedgingsprogram (behaviour weight loss, BWL) och likemedel samt
kombinationen av olika likemedel och psykosociala behandlingar studerats

i en rad studier [83-85] (Faktaruta 2.2). I nigra studier har dven en anpassad
form av dialektisk beteendeterapi (DBT) testats [86]. Eftersom hetsitning dr
relativt vanligt hos patienter med fetma har man ocksa intresserat sig fér den

indirekta effekten av bariatrisk kirurgi pa hetsitningsstérning och andra uttryck
for hetsdtningsstorning efter sidan kirurgi, bortom dess effekter avseende vikt-

nedging [87-89]. Generellt sett visar ocksd patienter med hetsitningsstorning
storre respons pa placebo dn de andra huvudsakliga dtstorningsdiagnoserna.

KBT — Kognitiv beteendeterapi: baseras pa inlarningspsykologi, kognitionspsykologi
och socialpsykologi. Fokus ligger pa att identifiera och bryta det som vidmakthaller
problemet genom ny forstaelse och nya fardigheter. Numera innefattar KBT manga
andra behandlingsmetoder (se t ex DBT nedan) och betraktas som ett paraplybegrepp.

KBT - specifik for hetsitning: Samma som ovan, dock med fokus pa specifik
kdrnpsykopatologi for atstérningar t ex oregelbundet, kaotiskt dtande, standigt
kontroll av vikt och figur, 6vervardering av kontroll 6ver dtande, vikt och figur,
kompensatoriska beteende, etc.

IPT — Interpersonell psykoterapi: strukturerad form av psykoterapi med fokus pa
hur psykisk halsa/ohélsa paverkar relationer, och hur relationer paverkar den
psykiska hélsan. Roétter i anknytnings-, interpersonell-, socialpsykologi- och
kommunikationsteori.

Sjalvhjalp: kan antingen férmedlas genom bok eller via internet. Oftast en tvastegs-
process dar forsta steget ar att skaffa kunskap vilket kan leda till battre forstaelse
av sina problem. Det andra steget 4r att med hjdlp av dessa kunskaper férandra sitt
beteende/férhallande till mat, dtande och omgivning.

Beteendeinriktad viktnedgangsprogram (BWL behaviour weight loss program):
fokus pa att pa ett stegvis och hallbart sitt dndra patientens diet och traningsvanor.
Gruppbehandling med st6d av ett team.

DBT - Dialektisk beteendeterapi: fokus pa att patienten ska hitta en balans mellan sitt
inre och den yttre omgivningen. Dessutom att ldra sig acceptera verkligheten och sig
sjdlv sa som man dr och samtidigt arbeta for nédvandiga forandringar mot malet att
kunna leva meningsfullt.
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Paverkan pa livskvalitet och kostnader
for hetsatningsstorningen

Hetsitningsstorning dr forknippat med forsimrad livskvalitet och okade sjuk-
vardskostnader [90]. En kanadensisk studie frin 2009 visar till exempel att
livskvaliteten var signifikant ligre (0,77 jaimf6rt med 0,89) och sjukvérdskost-
naderna var cirka 35 procent hégre for dverviktiga kvinnor med hetsitnings-
stérning 4n for kvinnor med normal vikt i samma dldersgrupp (Grenon 2009
i [90][s 4 och 8]). Hetsitningsstérning kan ocksa leda till 6kad sjukfranvaro
och dirmed produktionsbortfall [91].

Overvikt och fetma ir vanligt hos personer med hetsitningsstérning. Fetma ir
en riskfaktor for en rad olika sjukdomar som exempelvis diabetes, blodfettsjuk-
domar och hjirt- och kirlsjukdomar [92]. Dessa sjukdomar kan i sin tur leda
till 6kade samhillskostnader, livskvalitetsforsimringar och fortida dod.

Utfallsmatt som anvands i rapporten

Remission

Ett av de vanligaste utfallsmatten i behandlingsstudier om hetsitningsstrning
ar remission, vilket innebdr att man inte lingre uppfyller de diagnostiska krite-
rierna for hetsitningsstérning. I méinga studier innebir det ocksa att hetsit-
ningarna upphor helt och hillet. I de flesta studier definieras remission som
totalt upphorande av hetsitningsepisoder, vilket ocksa ligger till grund for
denna 6versike.

Atstorningsspecifik psykopatologi

De viktigaste variablerna som tycks vidmakthalla dtstérningar och som utgor
kdrnan i fenomenologin av dtstorningar kallas dtstdrningsspecifik psykopatologi.
De finns i olika grad vid samtliga former av dtstérningar utifran ett transdiag-
nostiskt perspektiv. I minga studier méter man dessa variabler vars minskning
indikerar god effekt och mindre risk f6r aterfall. De senaste tio dren har det
uppstitt en konsensus inom dtstorningsforskarvirlden att forsoka finga dessa
variabler med Eating disorders examination questionnaire (EDE-Q), som
utdver beteendeinriktade symtom miter dterhallsamhet i dtande, bekymmer
med dtande, bekymmer med vikt och bekymmer med figur. Dessa subskalor
kan ocksa vigas ihop till ett totalt medelvirde som indikerar en global niva av
dtstorningsspecifik psykopatologi.

Frekvensen av objektiva bulimiska episoder (OBE)

Ett av de mest centrala symtomen vid hetsitningsstorning 4r objektiva bulimiska
episoder (hetsitningsepisoder). I nistan samtliga studier av hetsitningsstérning
rapporterar man forekomsten av dessa och f6rindring Gver tid som en konse-
kvens av interventionen.
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Depressiv symtomatologi och BMI

Depressiva symtom ir vanliga vid hetsdtningsstorning. Effekten av interven-
tionen pa depressiva symtom brukar studeras. De flesta studier inkluderar
nagon etablerad skattningsskala f6r mitning av depressiva symtom.

Likasa 4r fordndringar i vikt, standardiserad i termer av BMI, en viktig utfalls-
variabel. Sirskilt i likemedelsbehandling och de beteendeinriktade program
som syftar till viktnedgang ir viktnedgiang ett onskat utfall, dd en majoritet av
patienterna med hetsitningsstorning lider av samtidig 6vervike eller fetma.

Nuldgesbeskrivning

I dagsliget finns ett 50-tal dtstorningsspecialiserade enheter i landet som
behandlar patienter med hetsitningsstérning. Utover de specialiserade enheterna
sa erbjuder ocksid ett antal allminpsykiatriska enheter dtstorningsbehandling.
I kvalitetsregistret Riksit registreras data fran 83 enheter i landet som bedriver
dtstorningsbehandling, och data nedan baseras pa uppgifter frin 10 064 patien-
ter som registrerades i registret under tidsperioden 2012-2014.

Patienter med hetsitningsstorning ir en underrepresenterad patientgrupp
inom dtstérningsvarden. Bland vuxna patienter (218 ar vid forsta besoket) som
pabérjade behandling fick sex procent en hetsitningsstérningsdiagnos. De flesta
av dessa patienterna (78 %) hade ett BMI 6ver 25 och fem procent var min.
Andelen med en hetsitningsdiagnos i registret dr visentligen firre 4n vad som
kunde forvintas utifrin prevalensen av hetsitningsstérning. Det finns sannolikt
flera forklaringar till detta. En kan vara att patienter med hetsdtningsstorning

i mindre utstrickning soker sig till dtstérningsvarden. Minga patienter som
soker for sin hetsitningsstdrning beskriver att de kidnde ett stort motstind
mot att s6ka, di de hade en férestillning om att dtstorningsvarden frimst 4r
anpassad for patienter med anorexia eller bulimia nervosa. En annan kan vara
att patienterna i storre utstrickning soker for foljdproblem av sin hetsitnings-
storning (till exempel Gvervike eller andra mediciniska komplikationer) istillet
for att soka vird for sjilva hetsitningsstorningen. Av dem som sékte och fick
vérd uppfyllde 60 procent inte lingre kriterier for nigon dtstorning vid uppfolj-
ningen ett ar efter behandlingsstart.

Dessutom blev diagnosen forst i DSM-5 en “egen” dtstérningsdiagnos. Det
tycks ha funnits en forestillning inom 4tstérningsvarden att denna patientgrupp
inte ska behandlas inom Ztstérningsvirden majligen eftersom det inte har varit
en etablerad diagnos. Nu, dé hetsdtningsstorning inte lingre 4r en provisorisk
diagnos, ir det rimligt att anta att dtstérningsvirden tydligare kommer att rikta
insatser mot denna patientgrupp.

Bland barn och ungdomar ir det dnnu firre som behandlas for en hetsdtnings-
stérning. Endast en procent av samtliga barn och ungdomar under 18 ir som
sokte behandling for en dtstérning hade en hetsitningsstérningsdiagnos. Detta
forklaras sannolikt till stor del av att hetsitningsstorning ofta utvecklas forst
under sena tondren, eller tidiga vuxenlivet.

KAPITEL 2 BAKGRUND 19






Metod for den
systematiska oversikten

En systematisk oversikt innebér att man identifierar, samlar in och viger
samman forskningsresultat fran flera olika studier. Processen kinnetecknas av
systematik och 6ppenhet for att minska risken att resultaten snedvrids. Malet
ar att sikerstilla tillforlitliga resultat. I detta kapitel beskrivs hur vi har gitt «ill
viga nir underlaget f6r 6versikten tagits fram. En mer detaljerad beskrivning

av SBU:s projektprocess aterfinns i metodboken [93].

Fragestallningar

Hur effektiva ir olika behandlingsmetoder vid hetsitningsstérning?
Vad ir kostnadseffektiviteten for de behandlingar som identifierats i den

medicinska delen av denna rapport och som det finns minst ett begrinsat
vetenskapligt underlag for?

Urvalskriterier

Foljande kriterier faststilldes f6r urval av studier:

Population: Personer med hetsitningsstérning (inklusive subtroskel),
alla dldrar och oavsett vikt (normalvikt, évervikt eller fetma). For studier
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med blandad population krivs att populationen med hetsitningsstrning
sirredovisas.

Interventioner: ingen begrinsning. Exempel pa behandling ir kognitiv
beteendeterapi (KBT), interpersonell psykoterapi (IPT), ”sjilvhjilp med
stod”, dialektisk beteendeterapi (DBT), viktnedgangsprogram (behaviour
weight loss) och farmakologisk behandling.

Kontrollvillkor: kontrollgruppen ska ha fatt sedvanlig behandling, placebo,

annan definierad behandling eller ingen behandling (till exempel vintelista).

Utfallsmatt: remission, episoder av hetsitning, dtstorningsspecifik psyko-
patologi, depressiva symtom, livskvalitet, viktférindring/BMI, biverkningar,
samt ICER (incremental cost-effectiveness ratio) for de hilsoekonomiska
studierna.

Studiedesign: Kontrollerade kliniska studier med och utan randomisering,.
For hilsoekonomiska studier togs studiedesignskriteriet bort och ett ekono-
miskt sokfilter lades till.

Avgransning

Uppf6ljningstid och studiestorlek: inga begrinsningar.

Metodik for urval av studier

Med st6d av urvalskriterierna identifierade vi och valde ut relevanta studier
i tvd steg:

1. Litteratursokning

2. Granskning och kvalitetsbed6mning av litteraturen.

Litteratursokning

Med utgangspunke fran projektets fragestillningar gjordes systematiska sok-
ningar i bibliografiska databaser i nira samarbete mellan SBU:s informations-
specialist och experterna i projektgruppen. S6kningarna gjordes i PubMed
(NLM), Embase (Elsevier), Cochrane Library (Wiley), Scopus samt HTA-
databaserna frin Centre for reviews and dissemination (CRD). Sokningen
kompletterades med litteratur som vi identifierade i referenslistor fran publi-
cerade artiklar. Databass6kningarna gjordes i april 2015 med en uppdatering
november 2015. For hilsoekonomiska studier gjordes litteratursokningen
22 september 2015 i databaserna PubMed, Embase, Psyclnfo, Scopus och
Cochrane. Sokstrategierna redovisas i detalj i Bilaga 1.
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Granskning och kvalitetsbedomning av litteraturen

Granskning och kvalitetsbeddmning gjordes i tre faser.

Fas 1: Granskningen av artikelsammanfattningarna (abstrakt) gjordes av tvd
personer pa kansliet, oberoende av varandra. Endast de artiklar som med siker-
het inte uppfyllde kriterierna exkluderades. Om en person rekommenderade en

studie blev den inkluderad och bestilld i fulltext.

Fas 2: Samma personer som i fas 1 granskade sedan fulltextartiklarna, oberoende
av varandra med avseende pé urvalskriterierna. Vid osikerhet diskuterades
artikelns relevans med gruppens sakkunniga. Artiklar som inte bedémdes som
relevanta exkluderades (Bilaga 2). Endast studier som tydligt uppfyllde samtliga
kriterier togs med.

Fas 3: Studiernas vetenskapliga kvalitet bedomdes med SBU:s kvalitetsmallar
(Bilaga 3). Endast studier med ldg eller mattlig risk for bias var aktuella for ate
ingd i evidensbasen, det vill siga som underlag for slutsatserna. Studier med
hog risk for bias (lag metodologisk vetenskaplig kvalitet) redovisas i Bilaga 4.
Kvalitetsgranskningen genomfordes av projektgruppens sakkunniga parvis och
oberoende av varandra. Direfter diskuterades de artiklar man var oenig om,
forst inom ldsparet och direfter i hela projektgruppen vid behov. Fragor av
principiell betydelse diskuterades i hela projektgruppen.

Metoder for sammanvagning
av resultat

For studier med acceptabel risk for bias extraherades och sammanfattades
betydelsefulla data i tabeller (Bilaga 5).

Metaanalys

Nir mer 4n en studie utgjorde underlag utférdes metaanalyser for att viga
samman studierna. Metaanalys innebir att man riknar fram en genomsnittlig
effeke fran de inkluderade studierna. Oftast brukar man ta hinsyn till studier-
nas storlek. Detta betyder att en stor studie betyder procentuellt sett mer 4n en
liten f6r det genomsnitt som riknas fram. Bade kontinuerliga och dikotoma
variabler var foremal for metaanalyser.

Vi anvinde programvaran Review manager (RevMan) version 5.3 [94]. Klinisk
heterogenitet priglar forskningsfiltet i stor utstrickning och pa grund av denna
variation (heterogenitet) valde vi att anviinda den sa kallade slumpeffektmodellen
(random effects model) nir vi vigde samman resultaten. Denna modell innebir
att den statistiska felmarginalen (konfidensintervallet) blir lingre 4n om man
anvinder "fixed effects model”. Ju storre heterogeniteten ir, desto bredare blir
den statistiska felmarginalen. Vi anvinde alltsi modellen som en forsiktighets-
dtgird. For dikotoma utfallsmatt beriknades riskkvot (RR) och riskskillnad
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(RD) och 95 procent konfidensintervall (KI). For utfallsmatt angivna pa en
kontinuerlig skala beriknades medelvirdesskillnader (MD) eller standardiserade
medelvirdesskillnader (SMD) och 95 procent KI.

Det vetenskapliga underlagets styrka

SBU anvinder det internationellt utarbetade systemet Grading of recommen-
dations assessment development and evaluation (GRADE) {6r att bedoma hur
tillforlitliga de sammanvigda resultaten dr (Faktaruta 3.1) [95]. Tillf6rlitligheten
uttrycks med hjilp av evidensstyrka. Ju hogre slutlig evidensstyrka, desto storre
sannolikhet att det sammanvigda resultatet ir stabilt 6ver tid och inte paverkas
av nya forskningsron.

Evidensgraderingen gors i tva steg. I ett forsta steg ges varje sammanvigt resultat
en preliminir evidensstyrka som bestims av de ingdende studierna design (RCT
bérjar pa hog preliminir evidensstyrka (@®@@®), medan observationsstudier
borjar pa begrinsad (@DOO)). I nista steg bedéms i vilken utstrickning som
underlaget har svagheter beroende pa metodologiska brister, heterogenitet,
bristande overforbarhet till svenska forhallanden, bristande precision i det
sammanvigda resultatet och risk fo6r publikationsbias. Genom att viga samman
bristerna, ger det en evidensstyrka.

SBU:s beddmning ir generellt att en enda studie av begrinsad omfattning dr

otillrickligt for att bedéma evidensen. Punktestimatet 4r di mycket osikert.
Undantag gors f6r mycket stora studier och multicenterstudier.
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Faktaruta 3.1
Studiekvalitet avser den vetenskapliga kvaliteten hos en enskild studie och dess Studiekvalitet,

férmaga att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt. Slvul ii:::?rka och
Evidensstyrkan ar ett matt pa hur tillforlitligt resultatet ar. SBU tillimpar det
internationellt utarbetade evidensgraderingssystemet GRADE. For varje effektmatt
utgar man i den sammanlagda bedémningen fran studiernas design. Dérefter kan
evidensstyrkan paverkas av forekomsten av férsvagande faktorer som studiekvalitet,
samstdmmighet, dverférbarhet, precision i data och risk fér publikationsbias.

Evidensstyrkan graderas i fyra nivaer:

Starkt vetenskapligt underlag (®®®®). Bygger pa studier med hég eller
medelhog kvalitet utan forsvagande faktorer vid en samlad bedémning.

Mattligt starkt vetenskapligt underlag (©@@0). Bygger pa studier med hog
eller medelhog kvalitet med forekomst av forsvagande faktorer vid en samlad
bedémning.

Begridnsat vetenskapligt underlag (®@0OO). Bygger pa studier med hog eller
medelhog kvalitet med kraftigt forsvagande faktorer vid en samlad bedémning.

Otillrackligt vetenskapligt underlag (©OOO). Nir studier saknas, tillgangliga
studier har lag kvalitet eller dar studier av likartad kvalitet visar motsdgande
resultat, anges det vetenskapliga underlaget som otillrdckligt.

Ju starkare evidens, desto mindre sannolikt ar det att redovisade resultat kommer att
paverkas av nya forskningsrén inom 6verblickbar framtid.

Slutsatser
| SBU:s slutsatser gors en sammanfattande bedémning av nytta, risker och
kostnadseffektivitet.
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Flodesschema over
den systematiska
litteratursokningen

Den sista sokningen av litteratur genomférdes i november 2015. Sokningarna
som redovisas i Bilaga 1 genererade 3 236 artikelsammanfattningar (Figur 4.1).
Av dem listes 272 artiklar i fulltext och 96 av dessa artiklar bedémdes som
relevanta. Exkluderade artiklar finns redovisade i Bilaga 2. Det var 53 artiklar
(44 unika studier) som beddmdes ha lag eller medelhog risk for bias och ingar
i analysen (Kapitel 5-7). De artiklar som bedomdes ha hog risk for bias, totalt
43 artiklar, finns redovisade i Bilaga 4.
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Figur 4.1
Flodesschema dver
litteratursokning och
urval av studier.
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Av de 96 relevanta studierna var 89 randomiserade kontrollerade studier och
sju kontrollerade studier (observationsstudier). Ingen av de sju kontrollerade
studierna uppfyllde kvalitetskraven. Detta innebir att endast randomiserade
kontrollerade studier ingér i analysen (Kapitel 5-7). For interventionerna yoga
och fysisk trining identifierades tre relevanta studier men de hade alla hog
risk for bias och ingar dirfor inte i rapporten [96-98]. Nir det giller bariatrisk
kirurgi identifierades inga studier som uppfyllde vara inklusionskrav. Oftast
saknades kontrollgrupp eller si utgjordes kontrollgruppen av personer med

enbart fetma och inte hetsitningsstérning.
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Lakemedelsbehandling
av hetsatningsstorning

Effekten av flera olika likemedel eller deras kombination med psykosociala
interventioner inklusive metoder f6r viktnedging har studerats och utvirde-
rats i behandling av hetsitningsstérning. Vi har inte tagit stillning till om ett
likemedel dr godkint for anvindning vid hetsitningsstérning utan inkluderat
oavsett. I detta kapitel redovisas studier som enbart utforskar effekten av likeme-
del jamfort med placebo. Kombinationsbehandlingar redovisas i Kapitel 6.

Sammanfattning av resultaten

Studier om SSRI:s effekt pé hetsitning direkt efter avslutad behandling i jam-
forelse med placebo visar pa en signifikant riskskillnad (RD) respektive standar-
diserade medelvirdesskillnader (SMD = Cohens d) vad giller remission fran
diagnosen hetsitningsstorning och minskning av hetstitningsfrekvens. Det
vetenskapliga underlaget for remission och hetsitningsfrekvens var begrinsat

@00).

Lisdexamfetamin (centralstimulerande likemedel), direkt efter avslutad behand-
ling i jimforelse med placebo, 6kar andelen som nér remission, minskar hetsit-
ningsfrekvensen och leder till viktreduktion. Det vetenskapliga underlaget for

alla tre utfall var begrinsat (BDOO).

Sedvanliga biverkningar som ir forknippade med SSRI och lisdexamfetamin
forekom.
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Tabell 5.1
Huvudeffekter av SSRI
och lisdexamfetamin i
jamforelse med placebo,
matt direkt efter
avslutad behandling.

Det vetenskapliga underlaget ir otillricklige f6r att kunna bedéma effekten av
viktreducerande likemedel f6r personer med hetsitningsstérning (©OOO).

De tva befintliga studierna om stimningsstabiliserande likemedel hade gjorts
pa personer med hetsitningsstorning och fetma. Det vetenskapliga underlaget
ar otillrackligt for att avgora likemedlets effekt da studierna visade pa icke
samstimmiga resultat (BOOO).

Oversikten visar ocksa att det saknas data om livskvalitet och att langtids-
effekten av likemedlen ir oklart da det fanns otillrickligt med studier for att
bedoma detta.

SSRI Lisdexamfetamin

Remission RD 0,15 (0,02; 0,27) RD 0,25 (0,19; 0,31)

Begransat vetenskapligt
underlag @®00O

Begransat vetenskapligt
underlag @®0O0

Hetsatningsfrekvens
Begransat vetenskapligt

SMD -0,45 (-0,82; -0,09)

SMD -0,76 (-0,99; -0,53)
Begransat vetenskapligt

underlag ®@®00 underlag @®00
Atstérnings-specifik Oklart Inga studier
psykopatologi Otillrackligt vetenskapligt Otillrackligt vetenskapligt
underlag @000 underlag @000
BMI/viktpaverkan Oklart Viktminskning
Otillrackligt vetenskapligt MD -5,23 (-6,25; -3,94)
underlag @000

Begransat vetenskapligt
underlag @®00O

MD = medelvirdesskillnad; RD = riskskillnad; SMD = standardiserad medelvirdesskillnad

Inkluderade studier

Totalt identifierades 26 publikationer som uppfyllde urvalskriterierna. Atta
studier hade hog risk for systematisk snedvridning och ingér dirmed inte i
analysen [99-106] (Bilaga 4). Dessa studier exkluderades pa grund av till exem-
pel oklarheter i randomiseringsprocessen, stort bortfall eller stora skillnader i
bortfall mellan experiment- och kontrollgruppen. De likemedel som studerades
i de exkluderade studierna var fenytoin, fluoxetin, akamprosat, opioid recepto-
rantagonisten ALK-33, liraglutit, topiramat, zonisamid och atomoxetin. De
resterande 17 randomiserade kontrollerade studierna som ingér i analysen 4r
listade i Tabell 5.2 utifrin den likemedelsgrupp de tillhor, samt i Bilaga 5.

For ndgra likemedelsgrupper/likemedel identifierades endast en studie per
lakemedelsgrupp/likemedel: NDRI [51], SNRI [24], muskelavslappnande [9],
tricykliska antidepressiva [31] och centralverkande sympatomimetika (armoda-
finil) [38] (Tabell 5.2). I samtliga fall var antalet deltagare under <100 vilket
innebir att det vetenskapliga underlaget ar otillrickligt for att kunna bedoma
likemedlets effekt pd hetsitningsstorning.
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Inget av de inkluderade likemedlen ir f6r nirvarande godkint for behandling
av hetsdtningsstorning i Sverige, men amerikanska likemedelsverket godkinde
2015 lisdexamfetamin f6r behandling av hetsitningsstorning. Studier om like-
medlen sibutramin, rimonabant och fenfluramin ingick inte i 6versikten da
samtliga tre preparat har avregistrerats i Sverige pd grund av allvarliga biverk-

ningar [107-113].

Tabell 5.2
Lakemedelsstudier
som har ingatt i
analysen utifran
Orlistat [12] relevant klassifikation
av likemedel vid

Lakemedelsgrupp Lakemedel

Viktreducerande Chromium picolinat [3]

Stamningsstabiliserande (antikonvulsiva) Lamotrigin [23] behandling av
Topiramat [40] hetsatningsstorning.

Centralstimulerande Lisdexamfetamin [39,42]

Muskelavslappnande Baklofen [9]

NDRI" (behandling av beroende tillstand) Bupropion [51]

SNRI? (antidepressiva) Dulextin [24]

SSRP (antidepressiva) Escitalopram [22]

Fluvoxamin [28,45]
Fluoxetin [13,171]
Fluoxetin vs sertralin® [32]
Sertralin [371]

Citalopram [41]

Tricykliska antidepressiva Imipramin [31]

Centralverkande sympatomimetika Armodafinil [38]

T NDRI: Selektiva Noradrenalin och dopamin aterupptagshammare
2 SNRI: Selektiva Serotonin Norepinefrin aterupptagshimmare
> SSRI: Selektiva serotonin dterupptagshimmare (Selective Serotonine Re-uptake Inhibitors)

4 Studien av Leombruni et al (2008) har inte vagts samman med 6vriga studier om fluoxetin,
da den jamfors med sertraline och inte placebo som i 6vriga studier. Resultatet for den
studien redovisas separat.

SSRI jamfort med placebo

Beskrivning av ingaende studier

Totalt identifierades sex amerikanska studier (285 patienter), publicerade
mellan 1998 och 2008 (totalt sju publikationer) [13,17,22,28,37,41,45].
Behandlingstiden for studier om SSRI varierade mellan 6 och 16 veckor, med
6-12 manadersuppfoljningar (endast for interventionsgruppen) efter avslutad
behandling i enbart 1 av de 6 ingdende studierna [13,17]. Med undantag for
studien gjord av Grilo och medarbetare [17] dir fluoxetin testades med 60 mg/
dag, var dosen av de ingéende likemedlen flexibel i samtliga studier, med malet
att stilla in optimal dos hos patienterna och undvika oénskade bieffekter
(ecitalopram: 10-30 mg/dag, flovoxamin 50-200 mg/dag i ena studien och
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Figur 5.1

Andelen patienter som
nar remission efter
avslutad SSRI-behandling
jamfort med placebo.

upp till 150 mg tva ganger dagligen med en medeldos pa 239 mg/dag, citalopram
20-60 mg/dag, sertralin: start vid 50 mg/dag och 6kande med en medeldos pa
187+30 mg/dag).

I ytterligare en studie (n=44) som behandlas separat i analyserna i denna Gver-
sikt jimfordes tvé likemedel (sertralin med upp till 200 mg/dag och fluoxetin
med upp till 80 mg/dag) mot varandra och inte mot placebo [32]. Behand-
lingstiden i den studien var 24 veckor.

Bedomning av sammanvagd effekt och
det vetenskapliga underlaget

Remission

Alla sex studier hade studerat effekten pé remission. Metaanalysen omfattade
264 patienter (Figur 5.1). Sammanvigningen visar pd en liten men kliniskt
relevant effekt som var signifikant, med en riskskillnad (RD) pa 0,15 (0,02 till
0,27) till fordel f6r SSRI. Det innebir att 150 fler personer per 1 000 nar
remission med SSRI jimfért med kontrollgruppen (95 % KI, 20 till 270 fler
per 1 000). Beddmningen ér att SSRI leder till storre andel som nar remission
jamfort med placebo. Det vetenskapliga underlaget for detta ér begrinsat. Det
var oklarheter i randomisering och allokering i tre av studierna vilket kan leda
till 6vertolkning av resultat, vi gjorde darfor ett avdrag med —1. Vi gjorde dven
avdrag for precision pd grund av brett KI och populationsstorlek (—1). Begrin-
sat vetenskapligt underlag betyder att det finns en osikerhet kring resultatet.

Experimental Control Risk Difference Risk Difference
Study, year Events Total Events Total Weight = M-H, Random, 95% ClI M-H, Random, 95% CI
Grilo, 2005 6 27 7 27 22.4% -0.04 (-0.26;0.19) —a—
Guerdjikova, 2008 0 20 6 23 15.8% 0.24(-0.04;0.52) —
Hudson, 1998 15 40 1 43 27.5% 0.12(-0.08; 0.32) —a—
McElroy, 2003 9 19 4 19 15.2% 0.26 (-0.03; 0.55) T
McElroy, 2000 7 13 2 13 11.9% 0.38(0.05;0.72) e —
Pearlstein, 2003 4 9 5 1 7.3% -0.01(-0.45; 0.43) EEE
Subtotal (95% Cl) 128 136 100.0% 0.15(0.02; 0.27) <>
Total events 51 35 ‘ ‘ ‘
-1 -0.5 0 0.5 1

e el D e Favours Favours

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi‘=6.03; df=5 (P=0.30); I°’=17% placebo SSRI

Test for overall effect: Z=2.34 (P=0.02)

Hetsatningsfrekvens

Samtliga sex studier (n=257, Figur 5.2) hade 4ven redovisat resultat pa hur
SSRI-behandlingen paverkade hetsitningsfrekvensen. Studierna hade mitt
detta pa olika sitt, sisom episoder [17] eller antal dagar per vecka [22,28,
37,41] eller manad [45]. Vi bedomde dnda att de var tillrickligt lika for att
vdgas samman i metaanalysen men data redovisas som standardiserad medel-
virdesskillnad (SMD), vilken dr samma som Cohens d. Den sammanvigda
effekten visade pa en liten, men statistiskt sikerstilld effekt med en SMD pa
-0,45 (-0,82 till -0,09) till fordel for gruppen som fice SSRI-behandling.
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Bedomningen ir att SSRI minskar hetsitningsfrekvensen och det vetenskapliga
underlaget for detta dr begrinsat. Vi gjorde avdrag for precision (brett KI och
populationsstorleken) med —1. Det var 4ven samma problem med studickva-
liteten som nimndes ovan vilket gav ett avdrag pa —1. Begrinsat vetenskapligt
stdd innebir att det finns en osdkerhet kring resultatet.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% ClI IV, Random, 95% ClI
Grilo, 2005 103 111 27 72 92 27 201% 0.30(-0.24;0.84) -
Guerdjikova, 2008 09 14 20 16 1.4 23 17.8% -0.49(-1.10;0.12) —
Hudson, 1998 (1) 0 03 40 0.18 03 43 23.4% -0.60(-1.04;-0.16) —_
McElroy, 2003 1.2 2 16 28 22 15 14.6% -0.74(-1.47;-0.01) —
McElroy, 2000 113 1.56 13 385 381 13 12.8% -0.90(-1.72;-0.09) —_—
Pearlstein, 2003 311 42 9 731 931 11 11.2%  -0.54(-1.44;0.36) —
Subtotal (95% CI) 125 132 100.0% -0.45 (-0.82;-0.09) -
Heterogeneity: Tau’=0.10; Chi*=9.76 df=5 (P=0.08); I’=49% , , , ,
Test for overall effect: Z=2.43 (P=0.02) -2 -1 0 1 2

Favours Favours

(1) calculated from p-value SSRI placebo

Atstorningsspecifik psykopatologi

Av de ingdende studierna ir det bara Grilo och medarbetare som har studerat
den specifika psykopatologin av hetsitningsstérning [17]. Detta har gjorts
med hjilp av EDE-Q. Likemedelsgruppen visar pi en mictlig, men icke-signi-
fikant ej forvintad 6kning av EDE-Q totalpoing pa 0,50 (95 % KI, —0,35 till
1,35) jamfort med kontrollgruppen. Dé det endast 4r en liten studie kan vi
inte beddma SSRI:s paverkan pé den specifika psykopatologin, det vill siga det
vetenskapliga underlaget ar otillrickligt.

BMI

Metaanalys av de ingdende fem studierna (n=237, Figur 5.3) visar pd ingen
statistisk sikerstilld skillnad mellan SSRI och kontrollgruppen, SMD 0,01
(-0,39 till 0,41) (Figur 5.3) [17,22,28,37,41]. Studien som inte gick att féra

in i metaanalysen pd grund av bristande dataredovisning rapporterade signi-
fikanta skillnader mellan grupperna till férdel for interventionsgruppen [45].
Resultaten ir inte konklusiva och det vetenskapliga underlaget bedomdes som
otillrickligt. Det blev avdrag for precision (brett KI och populationsstorlek)
med —2. Det fanns dven brister i studiekvaliteten samt heterogena data vilket
tillsammans gav ett avdrag med —1. Otillrickligt vetenskapligt underlag betyder
att vi inte kan beddma om SSRI paverkar BMI eller inte.
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Figur 5.3

Effekten av SSRI-
behandling pa BMI
jamfort med placebo
efter avslutad
behandling.

Figur 5.4

Effekten pa depressiv
symtomatologi vid
avslutad behandling
med SSRI jamfort
med placebo.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference

Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI

Grilo, 2005 381 96 27 357 75 27 221% 0.27(-0.26; 0.81) ——

Guerdjikova, 2008 40.4 7 20 405 5 23 202% -0.02(-0.62;0.58) —_—

Hudson, 1998 (1) 0 037 40 017 037 43 255% -0.45(-0.88;-0.01) —

McElroy, 2003 40.9 7 16 357 75 15 16.6 0.70(-0.03; 1.43) —

McElroy, 2000 0 049 13 0.17 0.49 13 155  -0.33(-1.10;0.45) —_—

Subtotal (95% CI) 116 121 100.0%  0.01(-0.39;0.41) T

Heterogeneity: Tau’=0.12; Chi’=9.16 df=4 (P=0.06); I’=56% : : | : :

Test for overall effect: Z=0.04 (P=0.97) -2 - 0 1 2
Favours Favours

(1) calculated from p-value SSRI placebo

Depressiv symtomatologi

Fyra studier (n=148, Figur 5.4) hade rapporterat data om depressiv symtomato-
logi som kunde anvindas for vidare analyser [17,22,41,45]. Metaanalysen visar
en liten, icke-signifikant effekt, SMD —0,16 (-0,49 till 0,16) (Figur 5.4). De
tva andra studierna som inte kunde vigas samman i metaanalysen rapporterade
inga effekter pa depressiv symtomatologi i jimférelsen mellan likemedelsgrup-
pen och placebogruppen [28,37]. Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt
for att bedoma effekten av SSRI pa depressiva symtom. For precision gjorde

vi avdrag med -2, pé grund av att det delvis r en narrativ analys och liten
population. Som for 6vriga utfall var det brister i studiekvaliteten vilket gav ett
avdrag pa —1. Resultaten var nigot heterogena men inte tillrickligt for att ge
ett avdrag. Sammantaget blev det tre avdrag i GRADE vilket innebir att det
vetenskapliga underlaget ir otillrickligt.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Grilo, 2005 11.7 103 27 11.7 103 27 37.1% 0.00 (-0.53; 0.53) ——
Guerdjikova, 2008 24 29 20 48 51 23 282% -0.56(-1.17;0.05) —
McElroy, 2003 14 23 16 19 31 15 21.2% -0.18(-0.89;0.53) —_—
Pearlstein, 2003 938 971 9 738 6.15 1 13.5% 0.24 (-0.64;1.13) e
Subtotal (95% CI) 72 76 100.0% 0.16 (-0.49; 0.16) t
Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=2.76 df=3 (P=0.43); ’=0% 2 a1 o 1 2
Test for overall effect: Z=0.98 (P=0.33) Favours Favours

SSRI placebo

Biverkningar

I studien av Hudson och medarbetare rapporterades en rad biverkningar sisom
insomni, huvudvirk, illamiende, nedstimdhet, yrsel, muntorrhet, ovanliga
drdmmar och minskad sexlust [28]. Det var signifikant fler i fluvoxamingruppen
som rapporterade besvir med insomni, illamdende och ovanliga drémmar 4n i
placebogruppen. Pi liknande sitt var det ett flertal biverkningar rapporterade

i studien av Guerdjikova och medarbetare (2008) sisom muntorrhet, diarré,
trotthet, huvudvirk, 6kad frekvens av vattenkastning, insomni, svettningar,
sexuella dysfunktioner, gispning, maginfluensa etc, men det fanns inga signifi-
kanta skillnader mellan escitalopram- och placebogruppen i andelen patienter

i respektive grupp som upplevde dessa biverkningar [22].
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De rapporterade biverkningarna i studien av McElroy och medarbetare (2003)
var trotthet och svettningar som var signifikant mer forekommande i citalopram-
gruppen jimfort med placebogruppen, medan bada grupperna rapporterade
andra biverkningar sisom muntorrhet, huvudvirk, diarré, illaméaende, insomni
och dasighet [41]. I studien av McElroy och medarbetare (2000) var det signi-
fikant fler i sertralingruppen som rapporterade insomni jaimfort med placebo-
gruppen [37]. I studien av Pearlstein och medarbetare (2008) rapporterade 1,3
till 4 ginger fler i fluvoxamingruppen jaimfort med placebogruppen symtom pa
sedering, illamdende, muntorrhet och nedsatt sexuell drift [45].

Sammanfattning

SSRI visar sig vara en verksam behandling, med begrinsat vetenskapligt stod,
pa kort sikt for personer med hetsdtningsstorning. Den okar bada andelen som
nir remission, och minskar hetsitningsfrekvensen, men det saknas studier som
undersdker langtidseffekterna av SSRI (Tabell 5.3). De rapporterade biverk-
ningarna tillhér gruppen vanliga biverkningar som 4r kinda vid anvindning av

SSRI-preparat.

Effektmatt Antal Sammanvigd Evidens-  Avdrag Konsekvens
patienter effekt styrka
(antal RCT)  (95% K1)
Remission 264 (6) RD 0,15 Begransad -1 studiekvalitet ~ Fler friska,
(0,02;0,27) (©00) -1 precision liten 6kning
Hetsatnings- 257 (6) SMD -0,45 Begrdnsad -1 studiekvalitet  Liten
frekvens (-0,82;-0,09) (®DO0O) -1 precision minskning
Atstérnings- 54(1) MD 0,5 Otillracklig  En studie* Oklart
specifik (-0,35;1,35) (®000)
psykopatologi
BMI 237(5) SMD 0,01 Otillracklig -1 studie- Oklart

(-0,39;0,41) (®000) kvalitet och
samstammighet

-2 precision
Depressiv 148 (4) SMD -0,16 Otillracklig -2 precision Oklart
symtomatologi o5 @) e (-0,49; 0,16) (®©0O00) -1 studiekvalitet
Livskvalitet 0 Otillracklig  Inga studier Oklart
(®000)

* SBU:s bedémning &r generellt att en enda studie av begransad omfattning ar otillrackligt for
att beddma evidensen. Undantag gors for mycket stora studier och multicenterstudier.
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Centralstimulerande lakemedel
(lisdexamfetamin) jamfort med placebo

Beskrivning av ingaende studier

Totalt identifierades tvd artiklar (n=850) som ir frin samma forskargrupp i USA
[39,42]. I den ena artikeln ingick tvd multicenterstudier med deltagare frin
Sverige, Spanien och Holland [39], vilket gor att det totalt finns resultat frin
tre olika studier. Patienterna i studierna var vuxna (18-55 4r), oftast kvinnor
(>80 %), med DSM-IV-diagnos av méttlig till svir hetsdtningsstorning och
med ett BMI pa 18—45. De rekryterades via annonser eller via forskarnas data-
baser [39]. Behandlingstiden var 11 eller 12 veckor dér de 3—4 forsta veckorna
bestod av dosoptimering/titrering. I den ena studien testades olika doser av
lisdexamfetamin (30, 50 och 70 mg) med malet att halla det till 50-70 mg/dag
vid god tolerans under de sista fem veckorna, och nedjustering vid behov [42],
medan i den andra studien administrerades 70 mg/dag som standarddos [39].
I de 2 multicenterstudierna var f6ljsamheten mycket lag (50 %) pa grund av
oonskade bieffekter, avvikelse frin protokollet, avhopp, bristande effekt eller
annat [39]. Effekten av behandlingen studerades endast direke efter avslutad
behandling.

Bedomning av sammanvagd effekt och
det vetenskapliga underlaget

Vid var sammanvigning av effekten av behandling frin de tre olika studierna,
pa de olika utfallsmitten nedan, anvindes endast data frin gruppen som fick
70 mg/dag frin studien dir flera doser testades [42].

Remission

Alla tre studierna hade rapporterat data pa utfallet remission. Metaanalysen
omfattade 850 patienter (Figur 5.5). Sammanvigningen visar pd en mattlig
och kliniskt relevant effekt med en riskskillnad (RD) pé 0,25 (0,19 till 0,31)
till fordel for lisdexamfetamin. Det innebar att 250 fler personer per 1 000 nir
remission med lisdexamfetamin jimfort med kontrollgruppen (190 till 310
fler per 1 000). Bedémningen ir att lisdexamfetamin leder till storre andel som
nar remission jamfort med placebo. Det vetenskapliga underlaget f6r detta ar
begrinsat. Studierna 4r fran samma forskargrupp vilket innebir en osikerhet.
Sponsorerna har varit inblandade i alla delar, vilket delvis 4r forstieligt, men
detaljerna 4r inte helt transparenta. Dessutom fanns oklarheter kring alloke-
ringen och om bedémarna hade kinnedom om studiedeltagarnas grupprtill-
hérighet eller inte. Vikeigt dr ocksa att beakta den laga féljsamheten i termer av
hur manga som gick igenom hela behandlingen i en av studierna [39]. Samman-
taget blir det avdrag med 2 poing (risk for bias och overforbarhet). Begriansat
vetenskapligt underlag betyder att det finns en osikerhet kring resultatet.
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Experimental Control Risk Difference Risk Difference Figur 5.5

Study, year Events Total Events Total Weight = M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% Cl Andelen som nar
McElroy, 2015a 76 190 26 184  44.1% 0.26(0.17;0.34) - remission direkt efter
McElroy, 2015b 63 174 23 176 43.0% 0.23(0.14;0.32) - avslutad behandling
McElroy, 2015¢ 31 63 13 63 12.9% 0.29(0.13;0.44) —— med lisdexamfetamin
Subtotal (95% CI) 427 423 100.0% 0.25(0.19; 0.31) . jamfort med placebo.
Total events 170 62 | | | |

-1 -05 0 0.5 1

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.41; df=2 (P=0.81); I’=0%

Favours Favours
Test for overall effect: Z=8.60 (P<0.00001)

placebo lisdexamfetamine

Hetsatningsfrekvens

Samtliga studier hade dven studerat effekten pé hetsitningsfrekvensen och alla
tre kunde ldggas in i metaanalysen (n=849, Figur 5.6). Sammanvigningen
visar pd signifikant men mattlig kliniskt relevant minskning till fordel for
lisdexamfetamin, SMD —0,76 (-0,99 till —0,53) (Figur 5.6). Beddmningen
ar att lisdexamfetamin minskar hetsitningsfrekvensen och den vetenskapliga
bedémningen f6r detta 4r begrinsad. Studierna ir frin samma forskargrupp
vilket gor att det finns en osikerhet rérande 6verférbarheten (~1). Det finns
dven oklarheter kring allokeringen och om bedomarna var blindade. Dessutom
fanns det problem med precisionen (brett KI). Sammantaget blir det avdrag med
2 steg, trots att det finns fler brister hir 4n for utfallet remission men bristerna
gillande hetsitning ir inte tillrickligt stora for ett helt avdrag. Begrinsat veten-
skapligt underlag betyder att det finns en osikerhet kring resultatet.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference Figur 5.6
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI Effekten pa
McElroy, 2015a 387 17190 -251 17 184 385% -0.80(-1.01;-0.59) - hetsitningsfrekvensen
McElroy, 2015b 392 178 174 -2.26 1.82 176 37.3% -0.92(~1.14;-0.70) - .
McElroy, 2015¢ 2035 076 63 001 0.76 62 242% -0.44(-0.80;-0.09) _— glrskt Srter avs:iutad
Subtotal (95% CI) 427 422 100.0% 0.76(-0.99; -0.53) - enanadling me

lisdexamfetamin

Heterogeneity: Tau?=0.02; Chi’=4.98 df=2 (P=0.08); I’=60% Y 0 ; 5 jamfért med placebo.
Test for overall effect: Z=6.43 (P<0.00001)

Favours Favours
lisdexamfetamine  placebo

BMI

I alla tre studier rapporterades effekten pa vikten som vikeskillnad frin baslinjen
och den sammanvigda effekten visar pa en viktminskning pé cirka 5 kg, MD
-5,23 (-6,52 till -3,94) (Figur 5.7). Var bedomning ir att lisdexamfetamin
leder till kliniskt relevant viktnedgang for personer med hetsitningsstérning
och den vetenskapliga beddmningen for detta dr begrinsad. Bristerna ir att det
finns oklarheter kring allokering. Detta tillsammans med att alla studier 4r frin
samma forskargrupp och aktivt deltagande fran sponsorerna gor att vi samman-
taget gor avdrag med 2 poidng (risk for bias och 6verforbarhet).
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Figur 5.7
Forandring i vikt
fran baslinjen.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference

Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% ClI IV, Random, 95% ClI
McElroy, 2015a -6.25 4 190 0.1 4 184 358% -6.36(-7.17,-5.55) —=—

McElroy, 2015b =557 46 174 -1.15 468 176 33.8% -4.42(-5.39;-3.45) ——

McElroy, 2015¢ -49 393 65 -0.1 3.09 63 30.4% -4.80(-6.02;-3.58) —=—

Subtotal (95% CI) 429 423 100.0% -5.23(-6.52;-3.94) -t

Heterogeneity: Tau’=1.04; Chi’=10.21 df=2 (P=0.006); I’=80% 0 20 o 4

Test for overall effect: Z=7.93 (P<0.00001)
Favours Favours

lisdexamfetamine  placebo

Depressiv symtomatologi

Det var endast en av studierna som hade rapporten effekten pa depressiva sym-
tom [42]. I de tvd andra studierna har man inte redovisat resultaten (trots att
de ska ha mitt depressiva symtom med hjilp av MADRS) s data kunde inte
extraheras for metaanalysen [39]. De rapporterade ingen signifikant skillnad
mellan interventions- och kontrollgruppen. Det vetenskapliga underlaget ir
otillrickligt for att bedoma lisdexamfetamins effekt pd depressiva symtom.

Biverkningar

Majoriteten av deltagarna i bade interventions- (>80 %) och placebogruppen
(>50 %) rapporterade ndgon form av biverkning. Oftast rérde det sig om milda
eller méttliga biverkningar. Allvarliga biverkningar var lika vanligt i kontroll-
och interventionsgruppen (cirka 1 % respektive 1,5 %). Andelen deltagare som
brot behandlingen pé grund av biverkningar var cirka 3—6 procent i interven-
tionsgruppen jimfért med 0—3 procent i kontrollgruppen i studierna. De van-
ligaste biverkningarna var muntorrhet, sémnléshet, huvudvirk, minskad aptit
och illamdende.

Sammanfattning

Lisdexamfetamin (centralstimulerande likemedel) 6kar andelen som nir remis-
sion fran hetsitningsstorning, minskar antalet hetsitningsdagar per vecka och
leder till viktreduktion efter 11-12 veckors behandling (Tabell 5.4). Det veten-
skapliga underlaget for samtliga tre utfallsmatt dr begransat. Diremot saknas
studier avseende langtidseffekten och péverkan pa depressiv symtomatologi och
livskvalitet. Mer dn 10 procent av patienterna rapporterar milda eller marttliga
biverkningar, medan allvarliga biverkningar férekommer hos cirka 1 procent
och i samma utstrickning hos dem som fir medicin som dem som fér placebo,
vilket tyder pd att de kan bero pé potentiella andra tillstind och samsjuklighet
vid hetsitningsstérning.
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Tabell 5.4
Sammanstillning 6ver
effekten av behandling
med lisdexamfetamin

Effektmatt Antal RCT Sammanvagd Evidens-

(Antal effekt styrka
patienter)  (95% Kil)

Remission 3 (850) RD 0,25 Begrinsad -1 studiekvalitet Fler friska, ~ Jamfort med
0,19;031)  (@®00) -1 6verforbarhet mattlig effekt Placebo direkt efter
avslutad behandling
Hetsatnings- 3(849) SMD -0,76 Begransad -2 studiekvalitet, Minskar, (behandlingstid
frekvens (-0,99;-0,53) (®@®0O0) precision och méttlig effekt  11-12 veckor).
overforbarhet
Atstornings- 0 Otillricklig Inga studier Oklart
specifik (B0O00)
psykopatologi
Viktminskning 3 (853) MD -5,23 Begransad -1 studiekvalitet ~ Vikt-
(-6,52;-3,94) (®@D0O0) -1 6verforbarhet  minskning
Depressiv 1(120) Inga Otillracklig En studie* Oklart
symtomatologi signifikanta (®O00)
skillnader
Livskvalitet 0 Otillracklig Inga studier Oklart
(®000)

* SBU:s bedémning ar generellt att en enda studie av begransad omfattning ar otillrackligt for
att bedéma evidensen. Undantag gors for mycket stora studier och multicenterstudier.

Stamningsstabiliserande
(antikonvulsiva) lakemedel
jamfort med placebo

Beskrivning av ingaende studier

Totalt identifierades tva amerikanska studier (443 patienter), gjorda under
2000-talet pé patienter med hetsdtningsstorning och samtidig fetma [23,40].
Behandlingstiden i bada studierna var 16 veckor och det saknades uppfolj-
ningar efter avslutad behandling. Patienterna var vuxna (18-65 ar) med
DSM-IV-diagnos av hetsitningsstorning och ett BMI >30. Deltagarna rekry-
terades via annonser vid privata mottagningar och universitet (studenthilsan).
Lamotrigin gavs med flexibel dos, frin 25 mg/dag upp till 200 mg/dag utifran
hur det tolererades och med hinsyn till biverkningar [23]. Topiramat gavs ocksa
med ligre dos initialt (25 mg/dag) och okade till 400 mg/dag eller maximal
tolererad dos [40].

Bedomning av sammanvigd effekt och
det vetenskapliga underlaget

Remission

De tva ingdende studierna visar pd motstridiga resultat och den sammanvigda
effekten dr RD 0,05 (-0,47 till 0,56). Det vetenskapliga underlaget ir otill-
rickligt for att avgéra om stimningsstabiliserande likemedel har effekt pa
remissionen hos personer med hetsitningsstérning. Vi gjorde avdrag for brister
i samstimmighet med —1. Konfidensintervallet var brett, och underlaget bestod
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endast av tva studier vilket gav —2 i avdrag i precision. Det fanns smirre brister
i studiekvaliteten men inte tillrickliga for att orsaka avdrag.

Hetsatningsfrekvens

I likhet med resultat f6r remission visar de ingdende studierna pd motsatta
effekter (forsimring respektive férbattring). Den sammanvigda effekten 4r inte
signifikant SMD —0,28 (-2,34 till 1,77). Det vetenskapliga underlaget ir otill-
rickligt for att avgora stimningsstabiliserande likemedels effekt pa hetsdtnings-
frekvensen. Bristerna ir desamma som for utfallet remission det vill siga brett
KI, endast tvd studier och heterogena resultat (totalt blev det avdrag med -3).

Atstorningsspecifik psykopatologi

Effekten av dessa likemedel kunde inte vigas samman i metaanalys da utfallet
som mittes med EDE-Q enbart rapporterades i en av studierna, vilken inte
visade en signifikant effekt [23]. Det vetenskapliga underlaget ar otillrickligt
for att kunna bedoma effekten av likemedlet.

BMI

Ingen sammanvigning var mojlig da enbart en av studierna redovisade data
i sidan form att de kunde liggas in i en metaanalys. En av de tva studierna
visade pa signifikanta effekeer till fordel for interventionsgruppen [40] medan
den andra inte visade nagra signifikanta skillnader [23]. Det vetenskapliga
underlaget ar otillrickligt for att bedoma effekten av stimningsstabiliserande
likemedel pa vikten da det enbart utgors av deskriptiv analys och tvé studier.

Depressiv symtomatologi

Béda studierna undersokte effekten av likemedlet pa depressiva symtom med
hjilp av MADRS, men medelvirden rapporterades enbart i en av studierna.
Dirfor var det inte majligt att viga samman effekterna. Bada studierna visade
pa inga statistiske signifikanta skillnader mellan grupperna. Det vetenskapliga
underlaget 4r otillrickligt for att avgéra om stimningsstabiliserande likemedel
har effekt. Detta pd grund av deskriptiv analys och att underlaget endast utgjor-
des av tva studier.

Biverkningar

Vid topiramat var forindringar i smakupplevelse, forvirring och stickningar/
domningar mer férekommande biverkningar i interventionsgruppen jamfért
med placebo. I samband med lamotrigin rapporterades biverkningar som
huvudvirk, insomni, muntorrhet och déisighet, men ingen av dessa var mer
forekommande 4n i placebogruppen.
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Sammanfattning

Det ir i nuldget oklart om stimninggsstabiliserande likemedel ir ett behand-
lingsalternativ for personer med hetsitningsstérning da det vetenskapliga
underlaget ar otillrickligt for samtliga utfall (Tabell 5.5).

Tabell 5.5
Sammanstillning

av effekten av
stimningsstabiliserande

Remission 443(2)  RDO0S Otillricklig  —1samstimmighet  Oklart likemedel hos personer

(-0,47: 0,56) (BOO0) 2 precision med hets.éit.ningsstérning
och samtidig fetma

Effektmatt Antal Sammanvagd  Evidens- Avdrag

patienter effekt styrka
(RCT) (95% Ki)

Hetsétnings- 445 (2) MD -0,28 Otillracklig -1 samstdmmighet  Oklart jamfort med placebo.
frekvens (-2.34,1,77) (@®000) -2 precision Mitt direkt efter avslutad
- behandling (16 veckors
Atstérnings- 51(1) MD -1,95 Otillracklig  En studie* Oklart behandlingstid).
specifik (-4.37;0,47) (®000)
psykopatologi
BMI 445 (2) Ingen skillnad Otillracklig -2 precision Oklart

(@®000) -1 6verforbarhet
Depressiv 445 (2) Ingen skillnad Otillracklig -2 precision Oklart
symtomatologi (B0O00) -1 6verforbarhet

*  SBU:s bedémning &r generellt att en enda studie av begransad omfattning ar otillrackligt for
att bedoma evidensen. Undantag gérs for mycket stora studier och multicenterstudier.

Viktreducerande lakemedel
jamfort med placebo

Beskrivning av ingaende studier

Totalt identifierades tva studier (n=103): en frin USA [3] och en frin Schweiz
[12]. Rekrytering gjordes via annonsering [3] eller via tvé dtstorningskliniker
[12]. Deltagarna bestod till stdrsta delen av kvinnor (>83 %), med en medel-
alder pa 3741 ar. I ena studien ingick bade personer med overvikt och/eller
fetma [3] medan endast personer med fetma inkluderades i den andra studien
[12]. Behandlingstiden var 6 manader i bada studierna men de undersokte
tvéd olika viktreducerande preparat: chromium picolinat [3] och orlistat [12].
I studien pa chromium picolinat undersoktes tvé olika doser (800-1000 pg/dag)
medan de anvinde en fast dos for orlistat (120 mg/dag) [12].
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Bedomning av sammanvagd effekt och
det vetenskapliga underlaget

Da inga utfallsmatt var redovisade pa samma sitt kunde data inte vigas samman
i metaanalyser.

Endast studien av Golay och medarbetare rapporterade data pi andelen som
nar remission [12]. De sig inga signifikanta skillnader mellan interventions-
och placebogruppen (23 % respektive 29 %) [12]. Bida studierna hade studerat
paverkan pa hetsitningsfrekvensen men rapporterade inga signifikanta skillnader
[3,12 ]. Ddremot var viktnedgingen signifikant stérre for gruppen som fick
orlistat jimfort med placebo (—7,4 % respektive —2,3 %, p=0,0001) [12]. Inga
effekter sags pa depressiva symtom [3,12 ] eller livskvalitet [12].

Det vetenskapliga underlaget for samtliga utfallsmétt dr otillrickligt det vill
siga det dr oklart vilken effekt viktreducerande likemedel har for personer med
hetsitningsstorning. For remission, viktnedging och livskvalitet beror det pa
att underlaget endast bestod utav en studie (n=89). For 6vriga tva utfallsmitt,
hetsitningsfrekvens och depressiva symtom, blir det avdrag for precision (-2)
och 6verforbarhet (—1), detta pd grund av narrativ analys och att underlaget
endast bestér av tvé studier med liten populationsstorlek.

42 BEHANDLING AV HETSATNINGSSTORNING



Kombination av
lakemedel och
psykologisk behandling

Totalt identifierades 16 publikationer som uppfyllde urvalskriterierna. Sju
unika studier (totalt 9 publikationer) hade hég risk for systematisk snedvrid-
ning och ingar dirmed inte i analysen [114-122] (Bilaga 4). Dessa var inom
kombinationerna KBT med eller utan SSRI [114-117,119], SSNR [115],
stimningsstabiliserande likemedel [114,121] eller traning [120].

De fem unika studierna (totalt sju publikationer, alla randomiserade kontrolle-
rade studier) som ingdr i och inom vilka kombinationer finns redovisat i Tabell
6.1 samt finns sammanstillda i Bilaga 5.

Tabell 6.1

Oversikt 6ver ingaende
studier och dess
interventioner.

Lakemedelsgrupp Lakemedel Psykologisk Publikationer

behandling

Tricykliskt antidepressiva Desipramin KBT [1]

Stamningsstabiliserande Topiramat KBT [8]
(antikonvulsiva)

Viktreducerande lakemedel Orlistat Sjavhjalp [15]
Viktnedgangsprogram [20]

SSRI Fluoxetin KBT [17]
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Figur 6.1

Utfall andelen som
nar remission vid
olika tidpunkter
efter behandling.

Sammanfattning av resultaten

Som framgér av Tabell 6.1 var det ingen kombination av likemedel och psyko-
logisk behandling dir flera studier identifierades, det vill siga det fanns endast
en studie per kombination. Detta innebir att det vetenskapliga underlaget ar
otillrickligt f6r samtliga kombinationer.

Det fanns flera studier som hade undersoke tilliggseffekten av olika likemedel
till KBT-behandling. Som illustration av resultaten fran de enskilda studierna
gjordes en metaanalys for utfallet remission (Figur 6.1). Samma monster sigs

dven for utfallen hetsitning, BMI och depressiva symtom.

Favours control  Control Risk Difference Risk Difference
Study, year Events Total Events Total M-H, Random, 95% ClI M-H, Random, 95% ClI
Post treatment
Agras, 1995 1 27 11 30 0.04(-0.21;0.29) —
Claudino, 2007 31 37 22 36 0.23 (-0.03;0.43) —t
Grilo, 2005 [15] 16 25 9 25 0.28 (-0.01; 0.55) —
Grilo, 2005 [17] 13 26 20 28 -0.21(-0.47;0.04) —t—
3 months
Agras, 1995 9 27 8 30 0.07 (-0.17;0.30) —_—
Grilo, 2005 [15] 13 25 13 25 0.00(-0.28;0.28) —
6 months
Grilo, 2005 [17] 9 26 7 28 0.10(-0.15;0.34) —t—
12 months
Grilo, 2005 [17] 7 26 10 28 -0.09 (-0.33;0.16) —t
1 05 0 05 1
Favours Favours
CBT CBT +drug
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7 Psykologisk behandling

Sammanfattning av resultaten

KBT specifikt utvecklad for behandling av dtstorningar, jimf6rt med vintelista,
okar andelen som nér remission och minskar hetsitningsfrekvensen vid hetsit-
ningsstorning direkt efter avslutad behandling. Den forbdttrar dven depressiva
symtom, men paverkan pa livskvalitet och vike ar oklar (Tabell 7.1). Det dr
dven oklart vad lingtidseffekten 4r da studier saknas.

Sjalvhjilp baserat pd KBT, jimfort med vintelista, 6kar andelen som nar remis-
sion samt minskar hetsitningsfrekvensen direkt efter avslutad behandling. Dess
effeke pa livskvalitet, vikten och depressiva symtom ar i nuliget oklar (Tabell 7.1).
Det saknas studier som har studerat behandlingseffekten pa lang sike.

Interpersonell psykoterapi (IPT) och KBT ir likvirdiga behandlingar nir det
giller effekten pa andelen som nér remission, minskad hetsitningsfrekvens och
viktpaverkan direke efter avslutad behandling och upp till 1 &r (Tabell 7.1). Det

vetenskapliga underlaget f6r remission och hetsitningsfrekvens var begrinsat

@00).

KBT-behandling ir effektivare 4n viktnedgingsprogram (behaviour weight loss
program, BWL) nir det giller utfallsmatten remission och hetsitningsfrekvens
vid ettdrsuppfoljning. Det vetenskapliga underlaget var begrinsat (©®©0OO0).

Effekten pa lingre sikt dr oklar pa grund av f6r fa studier (Tabell 7.1).
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Tabell 7.1
Sammanfattande tabell
over interventionernas

paverkan pa de olika

utfallsmatten.

Utfallsmatt Sjalvhjdlp KBT  IPT vs KBT Viktnedgangs-
program vs KBT
Remission 400 fler 250 fler Post och 1 ar Post: Oklart
(slutat per 1 000 per 1000 senare: Likvardiga  (©000)
hetsata) (©DDO) (®DDO) behandlingar 1 ar: KBT bittre
(®D0O0) (@(—éOO)
Hetsatnings- Minskar Minskar Post och 1 ar Post och 1 ar senare:
frekvens SMD -0,83 SMD -0,51 sbezarec:jll__ikvérdiga KBT bittre (©®0OO)
(-1,11;-055)  (-0,84;-0,17) 5 @ag O'”gar
@®®00) (@®00) @900
Atstérning- Forbattrad, Forbittrad, Oklart Oklart
specifik liten effekt liten effekt (B0O00) (®0O00)
psykopatologi 5 _g 50 MD -0,58
(-0.,88; -0,12) (-0,98; -0,17)
(®DO0) (©DDO)
BMI Oklart Oklart Post och 1 ar Post: Oklart
(®000) (®0O00) senare: Likvardiga  (©0O0O0)
behandlingar .
14dr senare:
(®®00) Likvardiga
behandlingar
(®DO0)
Depressiv Minskar graden  Liten effekt Oklart Post: Likvardiga
symtomatologi av depressions  kliniskt icke (©000) behandlingar
symtom relevant (®DO0)
SMD -0,42 SMD -0,31 1 ar senare: Oklart
(-0,67; -0,18) (-0,55; -0,07) (®000)
(©DDO) (®D0O0)
Livskvalitet Inga studier Oklart Inga studier Inga studier
(®000) (®000) (®000) (®000)

Inkluderade studier

Totalt identifierades 52 publikationer som uppfyllde urvalskriterierna. Tjugotva
publikationer (totalt 19 studier) hade hég risk for systematisk snedvridning
och ingér dirmed inte i analysen (Bilaga 4) [96,123-143]. Totalt ingir 23 ran-
domiserade kontrollerade studier (30 publikationer) i analysen, vilka finns
sammanstillda i Bilaga 5 [1,2,4-7,10,11,15-17,19,21,26,27,29,30,33-306,
43,44,46-50,52,53].

For vissa psykologiska behandlingar identifierades endast en studie. Dessa
studier och de interventionerna dr sammanstillda i tabell 7.2. D4 de ingdende
studierna ocksd var smé (<100 deltagare) innebir detta att vi inte kan bedéma
dessa interventioners effekt, det vill siga det vetenskapliga underlaget ir otill-
rickligt. For vissa studier kan vissa av armarna ingd i metaanalyserna.
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Forste forfattare,
ar, referens

Psykologisk behandling

Tabell 7.2
Sammanstillning

over de psykologiska
behandlingar dar endast

Kontrollbetingelse

Alfonsson, 2015 [2] Beteende aktivering (BA) Vintelista .
en studie fanns som
Carter, 1998 [5] Sjalvhjalp-KBT 1. Vintelista underlag (notera att
. ) andra psykologiska
2. K?IT;]fF;rrr(‘éth'_T)'dad behandlingar, det vill
sjaviyalp sdga andra armar, fran
Castelnuovo, 2011[7]  Brief Strategic Therapy KBT dessa studier kan med-

Cassin, 2008 [6]

Motiverande samtal + Sjélvhjalp-KBT

verka i andra jamforelser).
Sjélvhjalp-KBT

Grilo, 2011 [19]

KBT+Viktnedgangsprogram

1. KBT
2. Viktnedgangsprogram

Grilo, 2013 [21]

Sjélvhjalp-KBT + Vanlig vard

Vanlig vard

Hilbert, 2004 [27]

KBT-Exponering av figur

KBT- Kognitiv
omstrukturering figur

Kelly, 2014 [29]

SH; Maltidsplanering + Sjdlvmedkansla

1. Vintelista

2 Sjélvhjdlp, maltids-
planering + beteende-
strategier

Kristeller, 2014 [30]

Mindfulness baserad
behandling(mindfulness based
eating awareness training )

1. Psykoedukation med
inslag av KBT
2. Vintelista

Masheb, 2011 [35]

KBT + kost med lag
energitithet/lagkaloridiet

KBT + sedvanlig
kostradgivning

Ricca, 2010 [47]

KBT

KBT i grupp

Shapiro, 2007 [49]

KBT for hdlsosamt dtande

Vintelista

& viktkontroll - Grupp Sjalvhjalp-KBT for halsosamt

dtande & viktkontroll

Viktnedgangsprogram motsvarar eng. Behavioral weight loss (BWL)
GSH = Guidad sjalvhjalp

Tre interventioner (tre publikationer) i tabellen ovan bedémdes inte passa in i
nagon metaanalys trots vissa likheter med andra studier [2,30,49]. I studien av
Alfonsson och medarbetare provades beteendeaktivering i grupp jimfért med
véntelista [2] och i studien av Shapiro och medarbetare provades gruppbehand-
ling med KBT for hilsosamt dtande och viktkontroll [49]. Dessa interventioner
bedomdes i olika grad vara alltfor generella KBT-behandlingar dé de saknade
ménga av de dtstorningsspecifika interventioner som de andra behandlingarna
hade gemensamt i metaanalyserna f6r KBT jaimfért med vintelista/placebo.
Studien av Kristeller provade en mindfulnessbaserad behandling men dven psy-
koedukation med inslag av KBT jimf6rt med véntelista [30]. Psykoedukation
med inslag av KBT och den mindfulnessbaserade behandlingen bedomdes inte
vara tillricklig lik de ingdende studierna i ovan nimnda metaanalys och exklu-
derades dirfor.
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Figur 7.1

Andelen som ndr
remission efter avslutad
behandling. KBT inriktad
mot hetsdtningsstorning
jamfort med vintelista.

Kognitiv beteendeterapi (KBT)
specifikt utvecklad for behandling av
atstorningar jamfort med vantelista

Beskrivning av ingaende studier

Totalt identifierades fyra studier (totalt fem publikationer, 272 patienter) varav
tva var frin USA [17,46], en frin Holland [10] och en frin Schweiz [11,48].
Deltagarna rekryterades via tidningsannonser i samtliga studier och dven via
remiss fran dtstérningskliniker [46]. Majoriteten av deltagarna utgjordes av
kvinnor (70-100 %) med en medelalder pa 33—48 ar och som var dverviktiga
(medel-BMI i studierna varierade mellan 33-39).

Behandlingen varade mellan 8 [48], 16 [17] och 20 veckor [10,46] och antalet
sessioner varierade mellan 8 och 16 stycken. Tre av behandlingarna var i grupp-
format medan en hade individuell behandling [17]. Trots variationer i format,
behandlingstid, sessionsantal och tid bedémde vi att de var tillrickligt lika i sitt
innehall for att vigas samman i metaanalyserna nedan.

Bedomning av sammanvagd effekt och
av det vetenskapliga underlaget

Remission

Samtliga studier hade redovisat utfallsmattet remission och kunde liggas in i
metaanalysen (Figur 7.1). Populationen utgjordes av 272 personer. Samman-
vigningen av resultaten visar pd en méttlig och kliniske relevant effekt, som var
statistiskt sikerstilld, till férdel f6r KBT-gruppen, RD 0,40 (0,30 till 0,50).
Detta innebir att 400 fler personer per 1 000 nér remission i KBT jamfort med
kontrollgruppen (spridning 300 till 500 fler per 1 000). Bedomningen ir att
KBT 6kar andelen som nér remission och det vetenskapliga underlaget for
detta dr mattligt starke. Vi gjorde ett avdrag for precision pa grund av popula-
tionsstorleken (-1). Mattligt starkt vetenskapligt underlag betyder att vi bedémer
resultaten som ganska tillforlitliga. Det 4r inte troligt att ytterligare forskning
kan forindra bilden, dven om detta dr mojligt.

Experimental Control Risk Difference Risk Difference

Study, year Events Total Events Total Weight  M-H, Random, 95% ClI M-H, Random, 95% ClI
Dingemans, 2007 19 30 4 22 17.8% 0.45(0.22; 0.69) B
Grilo, 2005 17 28 7 27 16.5% 0.35(0.10; 0.59) —_—
Peterson, 2009 30 60 7 69  47.1% 0.40 (0.25; 0.54) ——
Schlup, 2009 7 18 0 18 18.6% 0.39(0.16; 0.62) —_—
Subtotal (95% CI) 136 136 100.0% 0.40 (0.30; 0.50) L 4
Total events 73 18 } } } }

-1 -0.5 0 0.5 1
Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.36; df=3 (P=0.95); I’=0% Favours Favours
Test for overall effect: Z=7.83 (P=0.00001) PR

waiting list CBT
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Hetsatningsfrekvens

Samtliga studier hade dven undersokt paverkan pa hetsitningsfrekvensen
(n=234, Figur 7.2). Studierna hade dock mitt detta pé olika sitt: episoder
[17,48] eller antal hetsitningsdagar under de senaste 28 dagarna fore bedom-
ningspunkten [10,46]. Vi bedomde att de var tillrickligt lika for att vigas
samman i metanalysen, men de redovisas med utfallsmattet standardiserad
medelvirdesskillnad (SMD, vilket 4r samma som Cohen’s d). Sammanvig-
ningen visar pa en signifikant och kliniskt relevant effeke till férdel for KBT,
SMD -0,83 (-1,11 till -0,55) (Figur 7.2). Vir bedémning ir att KBT minskar
hetsitningsfrekvensen och det vetenskapliga underlaget for detta 4r begrinsat.
Det finns dterigen problem med precisionen (populationsstorlek). Dessutom
finns begrinsningar i 6verforbarhet da studierna har mite effekten pé olika sitt
vilket dr en svaghet. Tillsammans med precisionen blev det totalt -2 i avdrag.
Begrinsat vetenskapligt underlag betyder att det finns en osikerhet kring

resultatet.
Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference Figur 7.2
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% ClI Paverkan pa hetsatnings-
Dingemans, 2007 21 55 28 46 6 22 213% -0.43(-1.00;0.14) N frekvens, KBT jamfort
Grilo, 2005 1.8 39 28 72 92 27 22.4% -0.76 (-1.31;-0.21) —_— med vintelista.
Peterson, 2009 44 73 60 13.5 93 69 41.2% -1.07 (-1.44;-0.70) ——
Schlup, 2009 -57 61 18 -043 6.1 18 15.2% —0.84(-1.53;-0.16) _
Subtotal (95% CI) 134 136 100.0% -0.83(-1.11;-0.55) -
Heterogeneity: Tau’=0.01; Chi*=3.62; df=3 (P=0.31); I’=17% 54 0 p 3
Test for overall effect: Z=5.76 (P<0.00001)
Favours Favours
CBT waiting list

Footnotes
(1) calculated SD from p-value

Atstorningsspecifik psykopatologi

Tre av studierna har undersékt symtomforindring mitt med EDE-Q. Samman-
vigning visar pa statistiske sikerstilld och kliniskt relevant skillnad till férdel for
interventionsgruppen, MD -0,50 (-0,88 till -0,12) (Figur 7.3). Det vetenskap-
liga underlaget for detta dr begrinsat. Det finns risk for bias dd en av studierna
som har storst effekt har flera forsvagande faktorer som oklar randomisering
och oklar bortfallsredovisning mellan grupperna vilket gav avdrag i studiekvali-
teten med -1. Det fanns dven precisionsproblem sisom populationsstorlek och
brett KI (-1). Begrinsat vetenskapligt underlag betyder att det finns en osiker-
het kring resultatet.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference Figur 7.3
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI Effekten pa den speciﬁka
Dingemans, 2007 1.3 1 28 23 09 22 24.6% -1.00(-1.53;-0.47) —— psykopatologin av
Grilo, 2005 21 1 28 26 1.6 27 179% -0.50(-1.21;0.21) —r hetsatningsstorning vid
Peterson, 2009 21 09 60 23 09 69 357% -0.20(-0.51;0.11) - avslutad KBT-behandIing
Schlup, 2009 263 09 18 3.04 09 17 21.8% -0.41(-1.01;0.19) —t N o .
jamfort med vintelista.

Subtotal (95% ClI) 134 135 100.0% -0.50(-0.88;-0.12) <&
Heterogeneity: Tau’=0.08; Chi’=6.61; df=3 (P=0.09); I’=55% 4 2 0 2 4
Test for overall effect: Z=2.56 (P=0.01) Favours Favours

CBT control
Footnotes

(1) calculated SD from p-value
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Figur 7.4

Effekten pa utfallet BMI
efter avslutad KBT-
behandling jamfort
med vintelista.

Figur 7.5

Effekten pa utfallet
depressiv symtomatologi
efter avslutad KBT-
behandling jamfort

med vintelista.

BMI

Tre av fyra studier ingick i metaanalysen avseende BMI-férindring [17,46,
48,49]. Det sammanvigda resultatet av de ingdende studierna visar pd ingen
effekt, SMD 0,09 (-0,55 till 0,37) (Figur 7.4). Den fjirde studien [10] rappor-
terade inte data pa ett sidant sitt att den kunde inkluderas i metaanalysen,
men visade inte heller pd ndgra signifikanta skillnader mellan grupperna. Det
vetenskapliga underlaget dr otillrickligt for att kunna bedéma effekten av KBT
pa vikten. Begrinsningarna var heterogena resultat och precisionsproblem
(populationsstorlek, brett KI, delvis narrativ analys) som sammantaget gav —3

i avdrag.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference
Study Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Grilo, 2005 342 58 28 357 75 27 320% -0.22(-0.75;0.31) —a
Peterson, 2009 40.8 11.7 60 383 74 69 422% 0.26 (-0.09; 0.61) T
Schlup, 2009 (1) 0.01 0.79 18 042 079 18 257% -0.51(-1.18;0.15) —_—
Subtotal (95% ClI) 106 114 100.0% —0.09 (-0.55;0.37) f
Heterogeneity: Tau’=0.10; Chi’=5.04 df=2 (P=0.08); I’=60% A S ;]
Test for overall effect: Z=0.40 (P=0.69)

Favours Favours

Footnotes CBT waiting list

(1) SD was calculated via p-value

Depressiv symtomatologi

Samtliga studier utom en [49] hade mitt graden av depression hos deltagarna
och kunde ldggas in i metaanalysen (n=269, Figur 7.5). Studierna hade anvint
olika instrument (BDI [17,48] och IDS-SR [46]) men dven redovisat data pd
olika sitt vilket gor att resultaten redovisas som standardiserad medelvirdes-
skillnad (SMD). Sammanvigningen visar pa en liten men kliniskt relevant och
signifikant effekt, SMD —0,42 (-0,67 till -0,18) till fordel for KBT. Samman-
taget bedomer vi att KBT minskar graden av depressionssymtom och det veten-
skapliga underlaget for detta ar mattligt starkt. Den begrinsning som fanns var
precisionen pa grund av populationsstorlek och brett KI. Mattligt starkt veten-
skapligt underlag betyder att vi bedomer resultaten som ganska tillforlitliga.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Dingemans, 2007 129 132 28 17.4 105 22 187% -0.37(-0.93;0.20) —_—
Grilo, 2005 65 68 28 11.7 103 27 20.3% -0.59(-1.13;-0.05) —_—
Peterson, 2009 19.8 113 59 233 107 67 47.8% -0.32(-0.67;0.04) ——
Schlup, 2009 (1) -1.98 457 18 0.96 457 18 13.2% -0.63(-1.30;0.04) —_—
Subtotal (95% ClI) 133 134 100.0% -0.42(-0.67;-0.18) >

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=1.12; df=3 (P=0.77); I’=0% ‘ ‘ ‘ i

Test for overall effect: Z=3.40 (P=0.0007) -2 -1 0 1 2
Favours Favours
Footnotes CBT waiting list

(1) calculated SD from p-value
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Biverkningar

Inga biverkningar rapporterades i studierna, men det ar oklart om detta har
undersokts systematiskt.

Sammanfattning

Det finns ett mattligt till begrinsat std for att KBT 6kar andelen som nar
remission, minskar hetsitningsfrekvensen, forbittrar patientens upplevelse av
problemet och minskar graden av depression direke efter avslutad behandling
jamfort med vintelista (Tabell 7.3). Diremot var det vetenskapliga underlaget
otillrickligt for att kunna bedoma effekten pé vikten, men ingen av studierna

visade pa nagon viktreducerande effekt. Effekten pd ling sike 4r oklar da studier
saknas.

Effektmatt Antal Sammanvagd Evidens- Konsekvens ;:r:ﬂla:sst‘illnin
patienter  effekt styrka fek KgBT
(RCT)  (95% KI) av effexten av KB1-
behandling specifikt
Remission 170 (4) RD -0,40 Méttlig -1 precision Fler somsluta  utvecklad for behandling
(0,30; 0,50) OODO hetsata av atstorningar jamfort
med vintelista.
Hetsétnings- 170 (4) SMD -0,83 Begransad -1 precision Minskad
frekvens (-1,11; -0,55) ClClele) -16verforbarhet  hetsitnings-
frekvens
Atstornings- 234 (3) MD -0,50 Begransad -1 bias Minskad,
specifik (-0,88; -0,12) CLlele) —1 precision liten effekt
psykopatologi
BMI 184 (2)* SMD -0,09 Otillracklig -1 sam- Oklart
1 studie (-0,55;0,37) @000 stdmmighet
narrativ -2 precision
Depressiv 167 (4) SMD -0,42 Mattlig —1 precision Minskad grad
symtomatologi (-0,67;-0,18) SSle)
Livskvalitet 0 Otillracklig Inga studier Oklart
@000

KBT-baserad vagledd sjalvhjalp
jamfort med vantelista

Beskrivning av ingaende studier

Totalt identifierades atta unika studier (cirka 400 patienter) som bedémdes,
vilka var fran USA [14,16,49], Schweiz [4], Canada [29,36], Holland [50] och
Storbritannien [5]. Samtliga patienter var Gver 18 ér, och endast 13 procent (52
stycken) av deltagarna var min. [ tre av studierna bestod deltagarna endast av
kvinnor [4,5,50]. Deltagarna var ofta 6verviktiga eller hade fetma. Tva studier
inkluderade endast patienter med dvervikt och fetma (BMI 227) [14,49] och
en studie enbart personer med fetma (BMI 230)[16].
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Lingden pa de olika sjilvhjilpsprogrammen varierade mellan 3 [29], 10-13
(5,14,36,49], 15—18 [50], 16 [16] och 24 veckor [4].

Innehéllet i sjalvhjilpsprogrammen varierade ocksd. Fem av studierna provade
atstorningsspecifik KBT [4,5,14,16,50 ]. Ett program provade en DBT-manual
[36], medan studien av Kelly och medarbetare testade en férkortad variant
(2/3) baserad pé Fairburns sjilvhjilpbok [29]. En behandling var inriktad pé
hilsosamt dtande och viktkontroll med KBT [49].

En ytterligare aspekt som varierade mellan studierna var graden av terapeut-
stdd under sjilvhjilpsprogrammet: helt utan stod [5,16], korta stédsessioner
(20 minuter) ungefir varannan vecka [5,14], telefonsamtal (20 minuter varan-
nan vecka ) [36] eller mejlkontakt med en terapeut ungefir tvd ganger i veckan
[50 ]. En studie hade en dterkopplingsfunktion inbyggd i interventionen [4],
och en annan erbjod ett kort telefonsamtal [49]. Studien med kortast behand-
lingstid erbjod inget stdd under behandlingstiden pa tre veckor, men hade
istillet en relativt omfattande session fore och efter interventionen [29]. Slut-
ligen varierade ocksa studierna i termer av hur sjilvhjilpsprogrammen admi-
nistrerades, allt ifrin en bok [5,16], tryckt manual [14,36], cd-romskiva [49]),
powerpointpresentationer [29] till internet [4,50].

Studierna var alltsa relativt olika avseende flera aspekter, men trots dessa olik-
heter bedomde vi att dessa studier var tillrickligt lika for att ligga in i en
metaanalys.

Slutligen, fyra studier hade ytterligare behandlingsarmar som inte ingick i
metaanalysen [5,14,16,49]. En studie [50] hade dven inkluderat patienter med
bulimia nervosa eller dtstorning UNS (utan nirmare specifikation), men hade
analyserat och redovisat data diagnosuppdelat, varfor vi valde att inkludera
hetsitningsstérningsgruppen.

Bedomning av sammanvagd effekt och
det vetenskapliga underlaget

Remission

Sex av atta studier hade utvirderat andelen som nir remission efter avslutad
behandling [4,5,14,16,36,49]. Metaanalysen omfattade 333 patienter (Figur 7.6).
Den sammanvigda beddmningen visar pa en kliniskt relevant och signifikant
effeke till fordel for interventionsgruppen, RD 0,25 (0,12 till 0,38). Detta
innebdr att 250 fler personer per 1 000 nér remission (med en spridning pa 120
till 380 fler per 1 000). Det vetenskapliga stodet for att KBT-baserad vigledd
sjalvhjilp 6kar andelen som nar remission dr mattligt starke. Brister var dels
bortfallsskillnader i tva av de sex studierna, dels populationsstorleken vilket
sammantaget gav ett avdrag pd —1 (precision och studiekvalitet.) Mattligt starkt
vetenskapligt underlag betyder att vi bedomer resultaten som ganska tillfor-
litliga. Det ir inte troligt att ytterligare forskning kan férindra bilden, dven om
detta dr mojligt.
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Favours control ~ Control Risk Difference Risk Difference Figur 7.6

Study, year Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% CI Andelen som nar
Carrard, 2011 13 37 3 37 18.9% 0.27 (0.09; 0.45) . remission vid avslutad
Carter, 1998 17 34 2 24 17.2% 0.42(0.22;0.62) —_— behandling.

Grilo, 2005 2 37 4 15 12.8% 0.33(0.05; 0.60) _—

Masson, 2013 12 30 130 18.2% 0.37(0.18;0.55) —

Shapiro, 2007 2 15 0 22 181% 0.13 (-0.05; 0.32) N —

Subtotal (95% Cl) 153 128  85.3% 0.30 (0.20; 0.40) <>

Total events 66 10

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=5.10; df=4 (P=0.28); I’=22%
Test for overall effect: Z=5.77 (P<0.00001)

Obese patients

Grilo, 2014 6 25 8 27 14.7% -0.06 (-0.30; 0.18) —_—
Subtotal (95% CI) 25 27  14.7% -0.06 (-30;0.18) i
Total events 6 8

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.46 (P=0.65)

Total (95% Cl) 178 155 100% 0.25(0.12;0.38) >

Total events 72 18 ! f f |
-1 -0.5 0 0.5 1

Heterogeneity: Tau’=0.02; Chi’=12.22; df=5 (P=0.03); I’=59% Favours Favours

Test for overall effect: Z=3.67 (P=0.0002) waiting list self-help

Test for subgroup differences: Chi’=7.07, df=1 (P=0.008), 1°=85.9%

Hetsatningsfrekvens

Sju av de atta studierna (n=350) hade dven undersoke effekten pé hetsitnings-
frekvensen och kunde ingd i metaanalysen [4,5,14,16,29,36,49]. Antalet hetsit-
ningsdagar hade beriknats olika i studierna: antal dagar per vecka [5,29,36,49],
under de senaste 28 dagarna [5,36], senaste minaden [14,16] eller episoder
[4]. Data redovisas dirfor som standardiserad medelvirdesskillnad (SMD).
Sammanvigningen visar pa mattlig och kliniskt relevant effekt som ir statistiskt
sikerstilld till fordel for interventionsgruppen SMD —0,51 (-0,84 till -0,17)
(Figur 7.7). Bedémningen 4r att KBT-baserad vigledd sjilvhjilp minskar
hetsitningsfrekvensen och det vetenskapliga underlaget for detta 4r begrinsat.
Vi gjorde ett avdrag (—1) for precision (brett KI och populationsstorlek). Dess-
utom fanns det smirre brister i studiekvaliteten, men inte tillrickligt for ett helt
avdrag. Det fanns dven viss heterogenitet i resultaten mellan studierna, vilket
tillsammans med kvalitetsbristerna gav avdrag med —1. Detta betyder att det
finns en osikerhet i resultaten och att nya studier kan visa pa andra resultat.

KAPITEL 7 PSYKOLOGISK BEHANDLING 53



Figur 7.7

Utfall hetsatnings-
frekvensen efter
avslutad behandling.

Figur 7.8

Effekten av sjélvhjilp
jamfort med vantelista
pa atstorningsspecifik
psykopatologi efter
avslutad behandling.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Shapiro, 2007 258 156 15 25 12 20 12.8% 0.06 (-0.61; 0.73) —_—
Masson, 2013 597 9.42 30 1437 11.9 30 159% -0.77(-1.30;-0.25) _—
Kelly, 2014 192 1.73 13 3.88 1.77 13 10.0% -1.09(-1.92; -0.25)
Grilo, 2005 38 6.1 37 68 6.1 15 14.1%  -0.48 (-1.09;0.12) —_—
Carter, 1998 43 78 34 135 103 24 152% -1.02(-1.58;-0.46) —_—
Carrard, 2011 55 74 37 9.1 88 37 17.5%  —-0.44(-0.90;0.02) —_—
Subtotal (95% Cl) 166 139  85.4% -0.61(-0.92;-0.30) -

Heterogeneity: Tau’=0.06; Chi’=8.21; df=5 (P=0.15); I’=39%
Test for overall effect: Z=3.88 (P=0.0001)

Obese patients
Grilo, 2014 64 76 23 53 99 22 146% 0.12(-0.46; 0.71)

Subtotal (95% CI) 23 22 14.6%  0.12(-0.46;0.71) i

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.41 (P=0.68)

Total (95% Cl) 189 169 100.0% -0.51(-0.84;-0.17) -

Heterogeneity: Tau’=0.11; Chi’=13.36; df=6 (P=0.04); I’=55% 2 A 0 1 2
Test for overall effect: Z=2.98 (P=0.003) Favours Favours
Test for subgroup differences: Chi*=4.37; df=1 (P=0.03); I’=78.9% self-help waiting list

Atstorningsspecifik psykopatologi

Av de ingdende studierna ir det sex som har studerat den specifika psykopato-
login av hetsdtningsstorning [4,5,16,29,36,50]. Detta har gjorts med EDE-Q.
Sammanvigningen visar pd kliniske relevant och statistiskt sakerstilld skillnad
till fordel for interventionsgruppen, MD —0,58 (—0,98 till -0,17) (Figur 7.8).
Bedémningen 4r att KBT-baserad vigledd sjalvhjilp minskar dtstorningssymtom
och det vetenskapliga underlaget for detta dr matdigt starkt. Vi gjorde avdrag i
precision for brett KI och populationsstorlek med —1. Det fanns dven brister i
studiekvaliteten sdsom ojimna bortfallsskillnader i tvd av sex studier, men detta
var inte tillrickligt for ett avdrag. Mattligt starkt vetenskapligt underlag betyder
att vi bedomer resultaten som ganska tillforlitliga. Det ér inte troligt att ytter-
ligare forskning kan forindra bilden, dven om detta 4r moijligt.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Carrard, 2011 25 11 37 2.9 1 37 17.0% -0.40(-0.88;0.08) —
Carter, 1998 21 12 34 35 08 24 16.4% -1.40(-1.91;-0.89) ——
Kelly, 2014 248 040 13 251 043 13 19.7% -0.03(-0.35;0.29) -+
Masson 2013 365 1.03 30 436 1 30 16.4% -0.71(-1.22;-0.20) —_
ter Huurne, 2015 26 13 43 32 09 42 17.1% -0.60(-1.07;-0.13) —_
Subtotal (95% CI) 157 146 86.7% -0.61(-1.07;-0.14) >

Heterogeneity: Tau’=0.22; Chi’=21.04; df=4 (P=0.0003); I’=81%
Test for overall effect: Z=2.57 (P=0.01)

Obese patients

Grilo, 2014 1.7 12 23 21 12 22 133% -0.40(-1.10;0.30) —r

Subtotal (95% CI) 23 22 13.3% -0.40(-1.10; 0.30) -

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z=1.12 (P=0.26)

Total (95% Cl) 180 168 100.0% -0.58(-0.98;-0.17) <>

Heterogeneity: Tau’=0.19; Chi’=21.09; df=5 (P=0.0008); I’=76% ; ; ; ;

Test for overall effect: Z=2.81 (P=0.005) -4 -2 0 2 4

Test for subgroup differences: Chi’=0.23; df=1 (P=0.63); I’=0% Favours Favours
self-help waiting list
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BMI

Sju av de dtta ingdende studierna hade utvirderat effekten pa BMI efter avslutad
behandling (n=384) [4,5,14,16,29,49,50]. Den sammanvigda effekten visar
pa ingen signifikant skillnad mellan interventions- och kontrollgruppen MD
-0,52 (-2,44 till 1,40) (Figur 7.9). Bedomningen ir att resultatet inte 4r kon-
-klusivt och att det vetenskapliga underlaget 4r otillrickligt. Vi gjorde avdrag

i precision for brett konfidensintervall och populationsstorlek med —1. Resul-
taten var motstridiga vilket gav —2 i samstimmighet. Det fanns smirre brister

i studiekvaliteten men inte tillrickligt for avdrag. Otillrickligt vetenskapligt
underlag betyder att det ar oklart om sjilvhjilp har effeke eller inte pé vikten.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference Figur 7.9
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI Effekten av sj.‘ilvhjéilp
Carrard, 2011 292 6 37 2749 54 37 17.0%  1.30(-1.30;3.90) — jamfort med viantelista
Carter, 1998 317 61 34 319 74 24 132% -0.20(-3.80;3.40) —_— pa BMI efter avslutad
Grilo, 2005 33.1 8 37 3742 44 24 149% -432(-7.44,-1.20) «—— behandling
Kelly, 2014 33.08 4 13 33 404 13 15.0% 0.08 (-3.01;3.17) e ’
Shapiro, 2007 38.63 9 15 3439 639 20 8.5% 4.24(-1.11;9.59) —
ter Huurne, 2015 347 65 43 342 54 42 17.2% 0.50 (-2.04; 3.04) _
Subtotal (95% CI) 179 160  85.8% -0.01(-1.94;-1.92) -

Heterogeneity: Tau’=3.05; Chi’=10.89; df=5 (P=0.05); I’=54%
Test for overall effect: Z=22 (P=0.03)

Obese patients
Grilo, 2014 359 56 23 396 57 22 142% -3.70(-7.00;-0.40) «—w—
Subtotal (95% Cl) 23 22 14.2% -3.70(-7.00; -0.40) ———iimm—

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=2.2 (P=0.03)

Total (95% Cl) 202 182 100.0% -0.52(-2.44;1.40) ?
Heterogeneity: Tau’=3.91; Chi’=14.97; df=6 (P=0.02); I’=60% 4 -2 0 2 4
Test for overall effect: Z=0.53 (P=0.60) Favours Favours
Test for subgroup differences: Chi’=3.57; df=1 (P=0.06); I’=72% self-help waiting list

Depressiv symtomatologi

Fem studier (282 deltagare) hade rapporterat data gillande depressiv symto-
matologi som kunde liggas in i en metaanalys (Figur 7.10). Studierna hade
anvint olika instrument; BDI [4,14], DASS [50] och CES-D [29] och dirfor
redovisas utfallsmattet som standardiserad medelvirdesskillnad (SMD). Det
sammanvigda resultatet visar pa signifikant men klinisk icke relevant effekt for
interventionsgruppen, SMD —0,31 (-0,55 till —0,07). Det vetenskapliga under-
laget dr begrinsat. Det finns flera férsvagande faktorer. Det blev ett avdrag for
precision (~1). Det finns viss heterogenitet i resultatet som tillsammans med
studiekvalitetsbristerna ger ett avdrag pa —1.
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Figur 7.10 Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference

Effekten pé depressiv Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
symtomatologi efter  Post Intervention
avslutad behandling, Carrard, 2011 10 7.4 37 132 96 37 271%  -0.37(-0.83;0.09) —
sjdlvhjilp respektive ~ Crilo. 2005 95 94 37 114 85 15 158% -0.20(-0.81;0.40) —
vintelista Kelly, 2014 194 63 13 229 65 13 9.3% -0.54(-1.32;0.25) —
* terHuurne, 2015 87 75 43 12 83 42 31.0% -0.41(-0.84;0.02) ——
Subtotal (95% CI) 130 107 83.2% -0.37(-0.64;-0.11) -

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.51; df=3 (P=0.92); I’=0%
Test for overall effect: Z=2.79 (P=0.005)

Obese patients
Grilo, 2014 98 97 23 9.6 113 22 16.8% 0.02 (-0.57; 0.60) I

Subtotal (95% CI) 23 22 16.8%  0.02(-0.57;0.60) i

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.06 (P=0.95)

Total (95% CI) 153 129 100.0%  0.02(-0.57; 0.60) <>

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=1.95; df=4 (P=0.75); I’=0% ; ; | |
Test for overall effect: Z=2.52 (P=0.01) -2 -1 0 1 2

Test for subgroup differences: Chi’=1.44; df=1 (P=0.23); I’=30.5% Favours F;f“{our_s
self-help waiting list

Biverkningar

Det fanns inga rapporterade biverkningar i studierna, men det 4r oklart om
detta har undersokts systematiske.

Langtidsuppfoéljning

Endast tva studier hade utvirderat effekten pa lingre sikt hos bide interven-
tions- och kontrollgruppen, tvd manader [49] respektive upp till ett ar [16]. I
tre ytterligare studier fanns uppféljningsdata men dé endast for interventions-
gruppen [4,5,36]. Sammantaget gor detta att vi inte kan bedéma den lingsik-
tiga effekten av sjilvhjilp f6r personer med hetsitningsstérning.

Sammanfattning

Sammanfattningsvis visar resultaten att KBT-baserad vigledd sjilvhjilp r mer
effektivt dn vintelista avseende andelen patienter i remission, antalet hetsit-
ningsdagar och specifik psykopatologi av dtstorningar (Tabell 7.4). Paverkan
pa vikten visade pa motstridiga resultat och det vetenskapliga underlaget ar
dirmed otillrickligt. Da det saknas lingtidsuppf6ljningar saknas data pé effek-

ten av sjilvhjilp over tid.
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Tabell 7.4
Sammanstillning
over utfallsmatten for
KBT-baserad vigledd
sjdlvhjalp jamfort

Evidens- Konsekvens

styrka

Antal
patienter
(RCT)

Effektmatt Sammanvagd
effekt

(95% Kil)

Avdrag

Remission 333 (6) RD 0,25 Mattlig -1 precision och  Fler som nar alp )¢
(0,12;0,38) ®®D0 studiekvalitet remission med véntelista.
Hetsatnings- 278 (6) SMD -0,51 Begransad -1 precision Minskad
frekvens (-0,84;-0,17) @®0O0O -1 samstam- hetsatnings-
mighet & frekvens
studiekvalitet
Atstérnings- 263 (5) MD -0,58 Mattlig —1 precision Minskad
specifik (-0,98;-0,17) @®®0O atstérnings-
psykopatologi specifik
psykopatologi
Viktminskning, 299 (6) MD -0,52 Otillracklig -1 precision Oklart
BMI (-2,44;1,40) @000 -2 sam-
stimmighet
Livskvalitet 85 (1) MD 5,20 Otillracklig ~ En studie* Oklart
(-1,50;11,90) @000
Depressiv 154 (3) SMD -0,31 Begrdnsad -1 precision Liten och
symtomatologi (-0,55;-0,07) @00 -1 samstdm- inte kliniskt
mighet & relevant effekt

studiekvalitet

* SBU:s bedémning &r generellt att en enda studie av begransad omfattning ar otillrackligt for
att bedoma evidensen. Undantag gors for mycket stora studier och multicenterstudier.

Interpersonell psykoterapi (IPT) jamfort
med KBT eller KBT-baserad sjalvhjalp

Beskrivning av ingaende studier

Totalt identifierades tva amerikanska studier (cirka 265 patienter, totalt fyra
publikationer) [25,26,52,53] som jimforde IPT med KBT. Studierna inklu-
derade deltagare 6ver 18 4r med BMI 27-48. I bada studierna rekryterades
deltagarna via tidningsannonser men i den ena studien dven via remiss frin
klinik [53]. Populationen utgjordes till storsta delen av kvinnor (79 % respek-
tive 83 %) med en medelalder 245 ar (45 respektive 49 ar) och medel-BMI som
indikerar fetma (36 respektive 37). Behandlingen bestod av 20 veckovisa sessio-
ner i grupp samt 3 individuella samtal f6r IPT och KBT [52] och den andra
studien jimférde 19 individuella sessioner med IPT &ver 24 veckor med guidad
sjalvhjilp for KBT med 10 sessioner (cirka 25 minuter) 6ver 24 veckor [53].

Vi bedédmde interventionerna som tillrickligt likvirdiga trots olikheter i
behandlingsformat.

Studien av Wilson hade ytterligare en behandlingsarm (viktnedgingsprogram)
som inte ingick i metaanalysen [53].
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Figur 7.11
Andelen som nar
remission vid olika
tidpunkter efter
IPT- jamfort med
KBT-behandling.

Bedomning av sammanvagd effekt och
av det vetenskapliga underlaget

Remission

Béda studierna redovisade andelen deltagare som nér remission direkt efter
avslutad behandling och vid ettarsuppf6ljning. For att en behandling ska anses
overldgsen, det vill sidga bittre dn den andra, maste skillnaden vara 10 procent
eller storre. Resultaten visar pa kort sikt RD 0,02 (-0,13 till 0,09) och pa
langre sikt (ett &r) RD —0,00 (-0,12 till 0,12) (Figur 7.11). Det 95 % KI ligger
strax utanfor 10 procent (12 respektive 13 %) vilket gor att vi bedémer att
behandlingarna ir likvirdiga. Det vetenskapliga underlaget for att interven-
tionerna ir likvirdiga nir det giller utfallet remission vid bada tidpunkterna
bedémdes som begrinsat. Det fanns problem vid bdda uppfoljningstider med
precisionen pa grund av populationsstorleken och att underlaget endast utgjor-
des av tvé studier (6verférbarhet). Vi gjorde inga avdrag for att kontrollvill-
koren skilde sig at.

Vid langtidsuppféljingen (2—4 ar) exkluderades studien av Wilfley och med-
arbetare pa grund av av hogt bortfall (>50 %) [52]. Studien av Wilson och
medarbetare visade pa ingen skillnad mellan behandlingarna, RD 0,04 (-0,15
till 0,23) [53]. Det vetenskapliga underlaget dr dock otillrackligt for att bedoma
effekten pa ling sike.

Risk Difference
M-H, Random, 95% ClI

Risk Difference
M-H, Random, 95% CI

Control
Events Total Weight

Favours control

Study, year Events Total

Post Intervention

Wilfley, 2002 59 81 64 81 68.4% -0.06 (-0.19;0.07)
Wilson, 2010 24 37 39 66 31.6% 0.06 (-0.14; 0.25)
Subtotal (95% CI) 118 147 100.0% -0.02 (-0.13; 0.09)
Total events 83 103

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=1.01; df=1 (P=0.31); I’=1%
Test for overall effect: Z=0.43 (P=0.67)

12 months follow-up

Wilfley, 2002 50 81 48 81 63.4% 0.02 (-0.13;0.18)
Wilson, 2010 21 37 41 66 36.6% —-0.05 (-0.25; 0.14)
Subtotal (95% Cl) 118 147 100.0% —0.00 (-0.12; 0.12)
Total events 71 89 ‘ ‘ ‘
Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.38; df=1 (P=0.54); I’=0% -1 05 0 05 1
Test for overall effect: Z=0.07 (P=0.95) Favours Favours

CBT IPT

Test for subgroup differences: Chi*=0.06, df=1 (P=0.81), I’=0%

Hetsatningsfrekvens

Béda studierna hade studerat hetsdtningsfrekvensen. For att en behandling ska
anses Overldgsen, det vill siga bittre in den andra behandlingen, maste skill-
naden vara 0,3 eller stérre. Sammanvigningen av resultaten visar att behand-
lingarna ar likvirdiga bade direke efter avslutad behandling SMD 0,08 (-0,15
till 0,31) samt ett ar senare SMD —0,04 (-0,27 till 0,20) (Figur 7.12). IPT och
KBT har likvirdig effekt pd hetsitningsfrekvensen och det vetenskapliga under-
laget f6r detta dr begrinsat. Vi gjorde avdrag for precision och 6éverférbarhet
pa grund av brett KI och att underlaget endast bestod utav tvé studier (totalt
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—2 avdrag). Begrinsat vetenskapligt underlag innebir att det finns en osikerhet
kring resultatet.

Wilson och medarbetare presenterade dven en tvadrsuppféljning [53]. Resul-
taten visade pé ingen skillnad mellan IPT- och KBT-behandling (MD 0,6
(—1,89 dill 3,09) (n=141). Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt for att
avgora om behandlingarna ir likvirdiga eller inte.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI
Post Intervention
Wilfley, 2002 0.9 2 8 06 16 78 52.9% 0.16 (-0.15; 0.48)
Wilson, 2010 37 72 75 38 72 66 47.1% -0.01(-0.34,0.32)
Subtotal (95% Cl) 155 144 100.0%  0.08(-0.15;0.31)

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.59; df=1 (P=0.44); I’=0%
Test for overall effect: Z=0.69 (P=0.49)

12 months follow-up

Wilfley, 2002 12 26 71 17 43 67 495% -0.14(-0.48;0.19)
Wilson, 2010 48 76 75 43 78 66 50.5% 0.06 (-0.27; 0.40)
Subtotal (95% CI) 146 133 100.0% -0.04(-0.27;0.20)

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.73; df=1 (P=0.39); I’=0% R o 1 ]
Test for overall effect: Z=0.31 (P=0.76)
Favours Favours

Test for subgroup differences: Chi’=0.50; df=1 (P=0.48); I’=0% PT CBT

Atstorningsspecifik psykopatologi

Endast studien av Wilson och medarbetare hade studerat den specifika psyko-
patologin av hetsitningsstorning [53]. Detta har gjorts med EDE-Q. Resultatet
visar ingen statistiskt sikerstilld skillnad mellan behandlingarna vid nagon av
tidpunkterna (direkt efter avslutad behandling, respektive efter ett och tvd ér).
Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt for att bedéma om behandlingarna
ar likvirdiga eller inte.

BMI

Bada studierna undersékte paverkan pa BMI, bade direkt efter avslutad
behandling och efter ett ar. Sammanvigningen av resultaten visar pa atct IPT-
och KBT-baserad sjalvhjilp ir likvirdiga efter avslutad behandling, MD -0,25
(-1,39 1ill 0,90) och efter ett ar (MD —0,33 (-1,55 till 0,89) (Figur 7.13). Detta
da det inte motsvarar en klinisk relevant skillnad (2,5 kg). Det vetenskapliga
underlaget for detta dr begrinsat. Vi bedomde att det fanns brister i precision
och 6verforbarhet (brett KI, populationsstorlek och tvé studier) som resulterade
i avdrag med 2 poing. Begrinsat vetenskapligt underlag innebir att det finns en
osikerhet kring resultatet.

Wilson och medarbetare undersékte dven effekten efter tva ar och fann ingen
skillnad mellan behandlingarna MD 0,00 (-0,35 till 0,35). Da det endast finns
en studie blir det vetenskapliga underlaget otilrackligt det vill siga vi kan inte
avgora om det finns en skillnad mellan de tva behandlingarna avseeende effekt
pa vikten pé lang sikt.
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Figur 7.12

Effekten pa
hetsatningsfrekvens
jamfort mellan IPT- och
KBT-behandling, efter
avslutad behandling
och ett ar senare.



Figur 7.13
Paverkan pa BMI vid
avslutad behandling

och vid 1 ar jamfort
mellan IPT- och
KBT-behandling.

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Post Intervention
Wilfley, 2002 372 52 80 375 53 78 489% -0.30(-1.94;1.34)
Wilson, 2010 359 53 75 361 44 66 51.1%  -0.20(-1.80;1.40)
Subtotal (95% CI) 155 144 100.0% -0.25(-1.39;0.90)

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.01; df=1 (P=0.93); I’=0%
Test for overall effect: Z=0.43 (P=0.67)

12 months follow-up

Wilfley, 2002 363 54 71 372 51 67 485% -0.90(-2.65;0.85)

Wilson, 2010 359 54 75 357 49 66 51.5% 0.20 (-1.50; 1.90)

Subtotal (95% CI) 146 133 100.0% -0.33(-1.55;0.89)

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.78; df=1 (P=0.38); I’=0% R S S
Test for overall effect: Z=0.54 (P=0.59) Favours Favours
Test for subgroup differences: Chi’=0.01; df=1(P=0.92); I’=0% IPT CBT

Depressiv symtomatologi

Endast studien av Wilfley och medarbetare rapporterade data gillande paverkan
pa graden av depression [52]. De redovisade ingen skillnad mellan behandling-
arna: efter avslutad behandling, SMD -0,14 (-0,46 till 0,17) eller ett ar senare
SMD -0,10 (-0,43 till 0,24). Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt for
att kunna avgéra om behandlingarna ir likvirdiga eller om en ir bittre 4n den
andra nir det géller piverkan pd graden av depression. Detta da underlaget
endast bestod av en studie.

Biverkningar

Det fanns inga rapporterade biverkningar i studierna, och det 4r oklart om
detta har undersokts systematiske.

Sammanfattning

KBT och IPT verkar vara likvirdiga behandlingar nir det giller utfallsmétten
remission, hetsitningsfrekvens samt viktpaverkan, direkt efter avslutad behand-
ling samt ett ar senare (Tabell 7.5). Det finns {6r fa studier for att bedoma
effekten pa dtstorningssymtom och graden av depression. Langtidseffekten 4r
ocksa oklar pa grund av for fa studier.
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Effektmatt Uppfolj- Antal Sammanvagd Evidens-

ningstid patienter effekt styrka
(RCT)

Remission Avslutad 265 (2) Likvardiga Begransad —1 precision
behandling Cllee) -1 6verfor-
och 1ar barhet
Langtids 141 (1) Ingen skillnad Otillracklig En studie

@000

Hetsétning Avslutad Post: 199 (2)  Likvardiga Begransad -2 precision
behandling  1ar: 179 (2) CClele)
och 1ar
Langtids 141 (1) Ingen skillnad Otillracklig En studie*

@000

Atstérnings— Avslutad 141 (1) Ingen skillnad Otillracklig En studie*

specifik behandling, @000

psykopatologi  1och2ar
senare

BMI Avslutad 299 (2) Likvardiga Begransad —2 precision
beh?ndllng 279(2) Clele)

&1ar
Langtids 141 (1) Ingen skillnad Otillracklig En studie*
@000

Livskvalitet 0 Inga studier

Depressiv Avslutad Ingen skillnad Otillracklig En studie*

symtomatologi  behandling, @000
Toch2ar

* SBU:s bedémning &r generellt att en enda studie av begransad omfattning ar otillrackligt for
att bedéma evidensen. Undantag gors fér mycket stora studier och multicenterstudier.

Viktnedgangsprogram (BWL) jamfort
med kognitiv beteendeterapi (KBT)
| grupp eller guidad sjalvhjalp

Beskrivning av ingaende studier

Totalt identifierades fyra studier (375 deltagare) som hade jaimfort effekten av
viktnedgangsprogram med KBT. Tre av studierna var frin USA [14,19,53] och
en fran Schweiz [43]. Deltagarna rekryterades via tidningsannonser men i en
studie dven via remiss fran klinik [53]. Studierna inkluderade deltagare med
overvike eller fetma. Majoriteteten av deltagarna utgjordes av kvinnor (63-89 %),
med en medelalder pa 45-48 ar och medel-BMI pa 34-39.

Tva studier jimforde viktnedgingsprogram i grupp jaimfért med KBT i grupp
med 16 sessioner for vardera betingelse: over 24 veckor [19] samt 6ver 16 veckor
(och ytterligare tvé sessioner efter avslutad aktiv behandlingsfas) [43]. En studie
jamforde 24 veckors viktnedgingsprogram (20 sessioner) med KBT-guidad
sjalvhjalp med tio stycken 25 minuterssessioner [53]. Studien av Grilo och
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Tabell 7.5
Sammanstillning av
effekten av IPT- jamfort
med KBT-behandling.



medarbetare (Grilo 2005) jimforde guidad sjilvhjilp over 12 veckor med sex
sessioner (20 minuter varannan vecka) mellan viktnedgangsprogram och KBT

[14].

Tre av studierna f6ljde upp effekten efter 1-6 &r [19,43,53]. Trots olikheter i
behandlingsformat mellan studierna bedémde vi dem tillrickligt likvirdiga for
att ingd i samma metaanalyser.

Bedomning av sammanvagd effekt och
av det vetenskapliga underlaget

Remission

Alla fyra studier redovisade andelen som nar remission direkt efter avslutad
behandling (375 deltagare) men édven ett ar senare (300 deltagare). Samman-
vigningen visar att det finns ingen signifikant skillnad mellan behandlingarna
direke efter avslutad behandling RD —0,06 (-0,22 till 0,11) (Figur 7.14).
Detta innebir att 60 fler i KBT-gruppen nér remission per 1 000, men att
spridningen ir frdn 11 fler i viktnedgidngsprogramgruppen till 220 fler i KBT-
gruppen. Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt f6r att kunna avgora om
behandlingarna ir likvirdiga eller inte. Vi gjorde avdrag for brister i samstim-
mighet med ett avdrag pa —1. Det fanns dven brister i precision sisom popula-
tionsstorlek vilket gav —2.

Vid ettarsuppfoljningen ses en liten statistiske sikerstalld effeke till fordel for
KBT-gruppen jimfért med gruppen som fick viktnedgingsprogrammet,

RD -0,13 (-0, 25 till —0,02) (Figur 7.14). Detta betyder att 130 fler i KBT-
gruppen per 1 000 nir remission vid ettdrsuppfojning (med intervallet 20 till
250 fler). Nir det giller effekten pd andelen som nér remission vid ettdrsupp-
foljningen si dr var beddmning att KBT 4r bittre 4n viktnedgingsprogram. Det
vetenskapliga underlaget for detta dr begrinsat. Vi gjorde avdrag for precision
pa grund av populationsstorlek med —2. Begrinsat vetenskapligt underlag
betyder att resultaten ir osikra.
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Favours control ~ Control Risk Difference Risk Difference

Study, year Events Total Events Total Weight = M-H, Random, 95% ClI M-H, Random, 95% ClI
Post Intervention
Grilo, 2005 7 38 17 37 24.6% -0.28(-0.48; -0.07) —_—
Grilo, 2011 17 45 20 45 24.6% -0.07 (-0.27;0.14) ——
Munsch, 2007 21 36 18 44 23.4% 0.17 (-0.04; 0.39) —
Wilson, 2010 36 64 40 66 27.5% -0.04(-0.21;0.13) ——
Subtotal (95% CI) 183 192 100.0% -0.06 (-0.22; 0.11) e
Total events 81 95
Heterogeneity: Tau’=0.02; Chi’=8.90; df=3 (P=0.03); I’=66%
Test for overall effect: Z=0.64 (P=0.52)
12 months follow-up
Grilo, 2011 16 45 23 45 30.5% -0.16 (-0.36; 0.05) —a—
Munsch, 2007 18 36 23 44 25.7% -0.02 (-0.24; 0.20) .
Wilson, 2010 28 64 4 66 43.8% -0.18(-0.35; -0.01) ——
Subtotal (95% Cl) 145 155 100.0% -0.13 (-0.25;-0.02) <o
Total events 62 87 | | | |
-1 -0.5 0 0.5 1
Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=1.36; df=2 (P=0.51); I’=0%
Test for overall effect: Z=2.35 (P=0.02) Favours Favours
CBT BWL

Test for subgroup differences: Chi*=0.57, df=1 (P=0.45), 1°=0%

Hetsatningsfrekvens

Samtliga studier hade rapporterat utfallsmattet hetsitningsfrekvens direke efter
avslutad behandling men endast tre vid ettarsuppf6ljningen. Effekten var mitt
pa olika sitt (hetsitningsdagar/manad [14,53], per vecka [43] eller episoder/
ménad [19]). Vi beddmde dock att de kunde liggas in i samma metaanalys.
Detta gor att vi vid sammanvigningen redovisar detta som SMD. Sammanvig-
ning visar pa statistiskt sikerstilld och kliniske relevant skillnad till fordel for
KBT-behandlingen bade direke efter avslutad behandling SMD 0,27 (0,05 till
0,48) och ett ar senare SMD 0,24 (0,01 till 0,46) (Figur 7.15). Vi bedomer att
KBT ir bittre 4n viktnedgingsprogram nir det giller att minska hetsitnings-
frekvensen. Det vetenskapliga underlaget for detta dr begrinsat. Det blev avdrag
for precision med 2.

Det var endast en studie som hade studerat effekten pa ling sike (tva ar) [53].
Den kunde inte visa pa en statistiskt signifikantskillnad mellan behandlingarna,
men till fordel f6r KBT-behandlingen. Det vetenskapliga underlaget ir otill-
rickligt for att avgdra om behandlingarna ir likvirdiga eller inte.
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Figur 7.14

Andelen som nar
remission vid avslutad
behandling och vid
ettarsuppfoljning, jamfort
mellan KBT- och viktned-
gangsprogramgruppen.



Figur 7.15

Effekten av KBT-
behandling jamfort
med viktnedgangs-
program (BWL) pa
hetsitningsfrevensen
vid olika tidpunkter.

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Post intervention
Grilo, 2005 73 82 38 38 6.1 37 20.3% 0.48 (0.02; 0.94) ——
Grilo, 2011 4.6 6 45 22 38 45 23.9% 0.47 (0.05; 0.89) ——
Munsch, 2007 7.54 938 36 6.2 866 44 21.8% 0.15(-0.29; 0.59) —t—
Wilson, 2010 43 79 64 38 7.2 66 33% 0.07 (-0.28; 0.41) ——
Subtotal (95% Cl) 183 192 100% 0.27(0.05; 0.48) @

Heterogeneity: Tau’=0.01; Chi’=3.34; df=3 (P=0.34); I’=10%
Test for overall effect: Z=2.40 (P=0.02)

12 months follow-up

Grilo, 2011 4.6 6 45 24 81 45 30% 0.31(-0.11;0.72) T

Munsch, 2007 577 915 36 4.84 8 44  26.6% 0.11(-0.33; 0.55) —f—

Wilson, 2010 65 87 64 43 78 66 43.4% 0.26 (-0.08; 0.61) T

Subtotal (95% CI) 145 155  100% 0.24(0.01; 0.46) L g

Heterogeneity: Tau’=0.0; Chi*=0.46; df=2 (P=0.79); I’=0%

Test for overall effect: Z=2.03 (P=0.04)

2 years follow-up

Wilson, 2010 58 85 64 37 73 66 100% 0.26 (-0.08; 0.61) -

Subtotal (95% CI) 64 66  100% 0.26 (-0.08; 0.61) -

Heterogeneity: Not applicable ) ) ) )

Test for overall effect: Z=1.50 (P=0.13) 7‘2 7‘1 0 % é

Test for subgroup differences: Chi’=0.04; df=2 (P=0.98); I’=0% Favours Favours
BWL CBT

Atstorningsspecifik psykopatologi

Endast studien av Wilson och medarbetare hade studerat den specifika psyko-
patologin av hetsitningsstérning [53]. Detta har gjorts med EDE-Q. Deras
resultat visar pa ingen skillnad mellan behandlingarna vid ndgon tidpunkt. Det
vetenskapliga underlaget ir otillrickligt for att avgora om det foreligger nigon
skillnad mellan de tva behandlingarna.

BMI

Samtliga fyra studier hade redovisat data pA BMI och som kunde liggas in i
metanalysen. Men endast tre av de fyra studierna hade mitt effekten efter ett ar.
Sammanvigningen av resultaten visar ingen statistiskt signifikant eller kliniskt
relevant skillnad (minst 5 kg), mellan de tvé behandlingarna vid bada tidpunk-
terna/mitpunkterna (Figur 7.16). Det vetenskapliga underlaget for att behand-
lingarna ir likvirdiga nir det giller viktpaverkan 4r begrinsad. Begrinsningarna
var heterogena resultat, vilket innebar ett avdrag med —1. Dessutom fanns det
problem med precisionen (populationsstorleken, avdrag med —1). Effekten pa
lang tid (tva ar) hade endast studerats av Wilson och medarbetare och dirmed
ar det vetenskapliga underlaget otillrickligt for att kunna bedéma om det finns
en skillnad mellan behandlingarna p4 lingre sike nir det giller vikepaverkan.
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Figur 7.16

Experimental Control Std. Mean Difference  Std. Mean Difference .
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV,Random,95%Cl IV, Random, 95% CI Effeikteg EahBMél‘?ﬁer .
Post Grilo, 2005 345 88 38 331 58 38 13.1%  1.40(-1.95,4.75) — ayds utad be '}']I. Ing oc
Grilo et al 2011 357 59 45 385 57 45 222% -280(-520;-0.40) — = vid ettarsupptoljning,
Munsch, 2007 3229 4 36 3358 453 44 31.1% -1.29(-3.16;0.58) N jamfort mellan KBT-
Wilson, 2010 354 57 64 361 44 66 33.6% -0.70(-2.45;1.05) — behandling och vikt-
Subtotal (95% Cl) 183 193 100% -1.07 (~2.40; 0.25) - nedgangsprogram

(BWL).
Heterogeneity: Tau’=0.55; Chi’=4.31; df=3 (P=0.23); I’=30%
Test for overall effect: Z=1.59 (P=0.11)
12 months follow-up
Grilo, 2011 366 65 45 383 6 45 225% -170(-428088) — = |
Munsch, 2007 3318 417 36 331 50 44 369%  0.08(-1.94:2.10) —
Wilson, 2010 36 62 64 357 49 66 40.6%  0.30(-1.622.22) —
Subtotal (95% CI) 145 155 100% -0.23 (~1.46; 0.99)
Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=1.62; df=2 (P=0.44); I’=0% ; ; ; ;
Test for overall effect: Z=0.37 (P=0.71) 4 2 0 2 4
Test for subgroup differences: Chi’=0.84; df=1 (P=0.36); I’=0% Favours Favours
BWL CBT

Depressiv symtomatologi
Tre av de fyra studierna hade rapporterat data gillande depressiv symtomatologi
direkt efter avslutad behandling [14,19,43] och som kunde vigas samman i en
metaanalys (Figur 7.17). Samtliga studier hade anvint samma instrument (BDI).
Det sammanvigda resultatet visar pa ingen statistiskt sikerstilld eller kliniskt
relevant skillnad mellan viktnedgingsprogram och KBT. Det vetenskapliga
underlaget bedomdes som begrinsat. Vi gjorde avdrag for precision, vid tid-
punkten for avslutad behandling med -2 f6r liten population och brett KI.
Tva av studierna hade dven utvirderat effekten vid ettarsuppféljning och dir
ingen statistiskt signifikant skillnad sdgs mellan de tva behandlingarna. Det
vetenskapliga underlaget ar otillrickligt for att bedoma om de ir likvirdiga eller
inte. Vi gjorde avdrag for precision (—2) samt for éverforbarhet (~1), d& under-
laget nu endast utgjordes av tva studier.

Experimental Control Mean Difference Mean Difference Figur 7.1 70 .
Study, year Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl Effekten pa depressiv
Post Intervention symtomatologi efter
Grilo, 2005 12 103 38 95 94 37 248%  2.50(-1.96;6.96) » avslutad behandling och
Grilo, 2011 1.1 83 45 1071 88 45 39.5%  1.00(-2.53;4.53) ——=———  vid ettarsuppfoljning
Munsch, 2007 919 654 26 916 7.8 31 356%  0.03(-3.693.75) S jamfort mellan KBT-
Subtotal (95% Cl) 109 113 100.0%  1.03(-1.20; 3.25) —— behandling och viktned-
Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.69; df=2 (P=0.71); I’=0% gangsprogram (BWL).
Test for overall effect: Z=0.91 (P=0.37)
12 months follow-up
Grilo, 2011 96 77 45 91 79 45 743%  050(-272:3.72) —
Munsch, 2007 776 648 21 82 113 22 257% -0.47(-5.955.01) <
Subtotal (95% CI) 66 67 100.0%  0.25(-2.53;3.03)

Heterogeneity: Tau’=0.00; Chi’=0.09; df=1 (P=0.76); I’=0% _*4

Test for overall effect: Z=0.18 (P=0.86) 2 0 2 4
Favours Favours
Test for subgroup differences: Chi’=0.18; df=1 (P=0.67); I’=0% BWL CBT
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Tabell 7.6
Sammanstillning
av effekten av vikt-
nedgangsprogram
jamfort med
KBT-behandling.

Biverkningar

Det fanns inga rapporterade biverkningar i studierna, och det 4r oklart om
detta har undersokts systematiske.

Sammanfattning

KBT-behandling ger en hégre andel som nér remission jaimfort med viktned-
gangsprogram vid ettirsuppfoljningen. Nir det giller hetsitningsfrekvensen si
ar KBT bittre dn viktnedgingsprogram vid bidda tidpunkterna. Diremot ses
ingen skillnad mellan behandlingarna nir det giller effekt pa viktnedging eller
depression (Tabell 7.6).

Antal
patienter
(RCT)

Effektmatt Evidensstyrka Avdrag

Sammanvigd effekt

(95% Kil)

Remission Post: Post: oklart Otillracklig -1 samstdammighet
375 (4) D000 —2 precision
14ar:300(3) 1 ar: KBT bdttre Begransad —2 precision

®®00

Hetsatnings- Post: Post och 1 ar: Begransad -2 precision

frekvens 375(4) KBT battre @e00
14r:300 (3)

Atstérnings- 139 (1) Oklart Otillracklig En studie*

specifik @000

psykopatologi

BMI Post: Post: oklart Otillracklig -2 samstdmmighet
376 (4) @000 -1 precision
1ar:300(3) 1ar:likvardiga Begransad -1 samstdammighet

DDO0 -1 precision

Depressiv Post: Post: likvardiga Begrdnsad -2 precision

symtomatologi 222 (3) @D00
1ar:173(2)  1ar: oklart Otillracklig —1 precision

@000 -1 6verforbarhet

*

SBU:s bedémning ar generellt att en enda studie av begransad omfattning ar otillrackligt for
att bedéma evidensen. Undantag gors for mycket stora studier och multicenterstudier.

Tidig (rapid) respons

Trots de resultat som ovanstiende metaanalyser visar finns en ansenlig andel
deltagare som inte nar remission och tillrickligt minskad hetsitningsfrekvens.
For att forbittra befintliga behandlingar och 6ka andelen som nar remission
ar det viktigt att kunna predicera behandlingsutfall bland annat pa det som i
litteraturen kallas tidig respons (rapid response). Detta utvirderas for de med
hetsdtningsstorning efter cirka fyra veckor efter paborjad behandling. Tvé stu-
dier med tidig respons-design presenteras nedan.
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I den f6rsta studien undersokte forfattarna tidig respons hos deltagarna dir
viktnedgingsprogram och KBT-baserad vigledd sjilvhjilp (sjilvhjilp) jamfor-
des [33]. Sista bedomningstillfillet i denna studie var efter avslutad behandling.
Definitionen av tidig respons var i denna studie 265 procents minskning av
hetsitningar (OBE) i fjidrde veckan baserat pa daglig monitorering av patienten
som bedémdes av terapeuten varje vecka.

Andelen med tidig respons var totalt 54,6 procent dir sjilvhjilp stod f6r 62,2
procent och viktnedgingsprogram 47,4 procent. De med tidig respons hade
vid formatningen lagre grad av dtstérningsspecifik psykopatologi (EDE-Q) och
ligre depressiv symtomatologi (BDI) men inte vad giller antalet hetsitningar,
BMI, itstorningsspecifik psykopatologi (TFEQ) eller demografiska variabler.
Vid eftermitningen hade de med tidig respons hogre grad av remission, mindre
dtstorningsspecifik psykopatologi och depressiva symtom. Andelen i remission
vid eftermitningen skilde sig inte mellan de med tidig respons och dem utan i
sjalvhjalpgruppen. I viktnedgangsprogrammet var det dock mer sannolike att
de med tidig respons uppnadde remission vid eftermitningen 4n de utan.

Slutsatsen av denna studie med eftermitning som sista uppf6ljning ar ate del-
tagarna i sjilvhjilp hade samma grad av remission oavsett tidig responsstatus.
Deltagarna i viktnedgingsprogrammet med tidig respons hade storre viktned-
gang och rapporterade hogre grad av restriktion.

I den andra studien undersokte forfattarna tidig respons hos deltagarna som
fick IPT, viktnedgingsprogram och sjilvhjilp jamfordes [26,53]. Uppfoljningar
i denna studie gjordes upp till 24 manader efter avslutad behandling. Defini-
tionen av tidig respons var hir >70 procents minskning av hetsitningar i fjirde
veckan via retrospektiv bedomning via EDE-intervju vid eftermitning.

Andelen med tidig respons var totalt 70,7 procent (viktnedgingsprogram
73,4 %; sjilvhjilp 74,2 % och IPT 65,3 %), det vill siga ingen skillnad mellan
grupperna. Studien rapporterade inte eventuella skillnader vad giller férmit-
ningen (demografiska eller andra variabler). Andelen med remission hos de
med tidig respons vid uppfoljningarna var stdrre endast i sjilvhjilpgruppen.

Slutsatsen av denna studie med uppféljning upp till 24 manader ér att for sjilv-
hjilp ir tidig respons en positiv prognostisk faktor f6r vidmakthallen remission
av hetsitning. IPT visade sig lika effektivt for tidig respons som de utan. Baserat
pa detta foresldr man ocksé att IPT bor utvdrderas nidrmare, enligt en "stepped
care”’-modell, dir de som inte svarar snabbt pd sjilvhjalp far IPT.

Béda studierna betonar vikten av fortsatt utvirdering av tidig respons for att

predicera utfall, faststilla specifika behandlingars effekt och har implikationer
for stepped care”-modeller vid hetsdtningsstorning,.
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Halsoekonomiska
aspekter

Sammanfattning

Det saknas studier som understker kostnadseffektiviteten av KBT, IPT, KBT-
baserad vigledd sjalvhjilp, SSRI och lisdexamfetamin vid hetsitningsstorning.

For att bedoma behandlingarnas kostnadseffektivitet behdvs studier som visar
hur linge effekten av behandlingarna kvarstar samt hur minskad hetsitning
paverkar virdkostnader, patientkostnader, samt sjukfrinvaro. For att bedoma
hur behandlingarna av hetsitning paverkar livskvalitet vore det virdefullt att
framtida studier inkluderar matt pa hilsorelaterad livskvalitet.

Beslutsproblem och fragestallningar

Eftersom hilso- och sjukvirdens resurser ir begrinsade och bér anvindas dir
de gor storst nytta dr det ur ett beslutsfattarperspektiv visentligt att utvirdera
behandlingars kostnadseffektivitet. Syftet med det hilsoekonomiska avsnittet ar
att belysa kostnadseffektiviteten av olika behandlingsalternativ vid hetsitning.
Behandlingarnas effekt pd hilsa sitts da i relation till vad de kostar. Behand-
lingarnas kostnadseffektivitet underséktes med hjilp av en systematisk littera-
turéversikt 6ver hilsoekonomiska studier av behandling mot hetsitning. For
en nirmare presentation av de hilsoekonomiska begrepp och metoder som
anvinds i detta kapitel hinvisas till SBU:s handbok i utvirdering av metoder
i hilso- och sjukvarden, Kapitel 11, se www.sbu.se/metodbok [93].
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Systematisk litteraturoversikt
av halsoekonomiska studier

Metodiken f6r den systematiska oversikten finns redovisad i Kapitel 3. Totalt
identifierades 264 studier i databassokningarna och 20 av dessa lastes i fulltext.
Ingen av studierna uppfyllde urvalskriterierna (Bilaga 2) och det saknas ddrmed
vetenskapligt underlag for att bedoma kostnadseffektiviteten av behandlingar
riktade till en hetsdtningspopulation.

En studie som bedomdes ha fel studiepopulation pa grund av att cirka tio
procent av studiedeltagarna inte hade hetsitningsstérning utan bulimia nervosa
kan vara vird att uppmirksamma [91]. Studien undersokte kostnadseffektiviteten
av ett KBT-baserat sjilvhjilpsprogram i tilldgg till sedvanlig vird jimfért med
enbart sedvanlig vard. Programmet ledde till att patienterna i snitt hade 25
firre dagar med hetsitning under en tolvmanadersperiod. Personerna i inter-
ventionsgruppen hade ocksa ligre sjukfranvaro pd grund av idtstdrningsprob-
lematik 4n kontrollgruppen (5,3 mot 11,0 dagar) men skillnaden var inte
statistiskt sikerstilld och ingick inte i berdkningen av samhillskostnader. De
totala samhillskostnaderna beriknades till cirka 4 400 svenska kronor' ligre 4n
de i kontrollgruppen men inte heller den skillnaden var statistiskt sikerstilld.
De lagre kostnaderna i interventionsgruppen forklaras till storsta del av ligre
kostnader f6r vérd specialiserad pa vikt- och dtstorningar, ligre genomsnittliga
kostnader for likemedel och ligre kostnader/utgifter for patienterna. Eftersom
det KBT-baserade sjilvhjilpsprogrammet ledde till bade firre dagar med hets-
dtning och till ligre samhillskostnader bedémdes den vara kostnadseffektiv
jamfort med sedvanlig vaird. Om patienternas kostnader fér mat och skillnaden
i sjukfranvaro hade ingétt i beriakningen hade skillnaden i kostnader varit storre
mellan grupperna.

Diskussion av halsoekonomiska
aspekter

Det hilsoekonomiska avsnittet utgérs i denna rapport av en systematisk littera-
turdversikt over hilsoekonomiska studier. I versikten identifierades endast en
studie, vilken dessutom var utférd pa delvis fel studiepopulation [91]. Studien
illustrerar att behandlingar som minskar hetsitning har en potential att vara
kostnadseffektiva, och till och med kan vara kostnadsbesparande om de leder
till ligre kostnader f6r annan vérd.

For att utvirdera kostnadseffektiviteten av behandlingarna som omfattas av
denna rapport f6r en hetsitningspopulation behovs vetenskapligt stod for

' Alla kostnadsuppgifter i detta kapitel 4r omriknade till svenska kronor &r 2015 med hjilp av
den metod som rekommenderas av The Cochrane and Campbell Economic Methods Group,
det vill siga med PPPs (kopkraftsjusterade valutakurser) via CCEMG - EPPI-Centre Cost
Converter v.1.4, tillginglig 160201 pa http://eppi.ioe.ac.uk/costconversion/ (IMF PPPs).
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behandlingarnas effekt pa hilsa och hur de paverkar kostnader. Det rekommen-
deras att hilsoekonomiska analyser som ska anvindas for beslut i en svensk
kontext gors ur ett svenske samhillsperspektiv [145]. Det innebir att inte bara
hilso- och sjukvardens kostnader beaktas utan att dven kostnader f6r resor till
och fran behandling, frinvaro fran arbete och virdet av patienternas fritid bor
tas med i analysen. For att kunna ge en komplett bild av behandlingsalternati-
vens kostnader och effekter bor aven péverkan av eventuella biverkningar inga.

Det vi vet fran resultaten i den systematiska 6versikten av interventionsstudierna
(Kapitel 5-7) dr ate KBT, IPT, KBT-baserad vigledd sjalvhjilp, SSRI och lisdex-
amfetamin minskar andelen personer som hetsiter och hetsitningsfrekvensen
samt att KBT 4ven leder till minskade depressionssymtom. Lisdexamfetamin
har dessutom visat sig ha en effekt pa personernas vikt men det bor betonas att
likemedlet inte dr godkidnt som behandling for viktnedging. Likemedelsbe-
handlingarna har setts ge biverkningar som exempelvis insomni, huvudvirk,
illamaende, nedstimdhet, yrsel, muntorrhet, ovanliga drommar och minskad
sexlust, vilka kan paverka bade livskvalitet och kostnader. Inga av de ingiende
studierna har dock undersokt hur behandlingarna péaverkar vare sig livskvalitet,
virdkostnader, patienternas utgifter och fritid eller sjukfrinvaro. Det dr ocksa
oklart hur linge effekten av behandlingarna kvarstar.

I en fullstindig kostnadseffektivitetsanalys jamfors alla relevanta kostnader och
effekter som uppstar till foljd av tvé eller flera behandlingsalternativ. Fér att
bedéma om behandlingarna ir kostnadseffektiva jimfort med vintelista eller
placebo behéver den fullstindiga kostnaden for behandlingen sittas i relation
till behandlingens effekt jimfért med kontrollgruppen. Nir tvd olika behand-
lingar jimfors behover emellertid endast skillnader i behandlingarnas kostnader
och effeke sittas i relation till varandra. Eftersom IPT och KBT bedéms ha en
likvirdig effeke blir skillnaden i kostnader mellan behandlingarna avgérande for
vilken metod som ir kostnadseffektiv. D4 det inte beddms vara nagon skillnad
i resursatging mellan IPT och KBT formedlat individuellt eller i grupp kan
metoderna bedémas vara likvirdiga dven ur ett hilsoekonomiskt perspektiv.
KBT-baserad vigledd sjilvhjilp har diremot tidigare bedémts kosta mindre
in KBT foérmedlat individuellt eller i grupp [146] och det dr dérfor troligt att
behandlingen ocksa 4r mindre kostsam dn IPT, vilket betyder att den troligtvis
dven ir kostnadseftektiv jaimfort med IPT.

For att bedoma kostnadseffektiviteten av de behandlingar som leder till bittre
effekt men hogre kostnader 4n jimforelsealternativet behévs en bedémning
av om de 6kade kostnaderna ir rimliga i relation till effekten. Detta giller till
exempel KBT jimf6rt med vintelista och likemedelsbehandling jimfért med
placebo. I dessa fall presenteras effekten i hilsoekonomiska analyser vanligtvis

i ett sammansatt matt pa patienternas livskvalitet och 6verlevnad, dvs. i sd
kallade kvalitetsjusterade levnadsir (QALYs). Resultatet frin analysen presen-
teras som kostnader per vunna QALYs och kan tolkas utifrn riktlinjer for vad
som ir en lag, mittlig, hog och mycket hog kostnad per QALY [147]. Nir
information for att berikna QALYs saknas kan andra sa kallade intermediira
utfallsmatt anvindas. Ett exempel pa ett sidant utfallsmatt 4r andelen personer
som slutat hetsita eller antalet dagar med hetsitning, vilket till exempel anvin-
des som primirt utfallsmart i studien av Lynch och medarbetare [91]. Anvind-
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ningen av intermedidra matt forsvirar beddmningen av vad som ir en rimlig
kostnad att betala for behandlingarna eftersom vi inte vet vad effekten betyder
for patienterna och inte heller kan sitta det i relation till ovan nimnda rike-
linjer f6r bedémning av kostnadseffektivitet.

Om behandlingarna skulle visa sig paverka personernas vikt pa lingre sike, ar
det mojligt att bade kostnader och livskvalitet kopplade till olika sjukdomar
som f6ljd av 6vervikt och eller fetma minskar pa sikt. Detta dr nagot som det
ddremot inte gar att uttala sig om idag eftersom effekten pa vikt dr oklar for alla
behandlingar utom Lisdexamfetamin. Oavsett viktpaverkan, dr det troligt att de
personer som slutar hetsita upplever en bittre livskvalitet men det 4r oklart hur
stor denna livskvalitetspdverkan skulle kunna vara. Lynch och medarbetare [91]
niamner i sin studie att dagar med och utan dtstérningar har virderats till en
livskvalitet pd 0,72 respektive 1,0 (pa en skala mellan 0 och 1 dir 1 represente-
rar full hilsa och 0 d6d). Skattningen i4r gjord av tre expertpaneler bestiende av
lakare som anvint sig av en metod som kallas person trade-off (PTO). For att
bedéma hur behandlingarna av hetsitning paverkar livskvalitet vore det virde-
full att framtida studier inkluderar matt pa hilsorelaterad livskvalitet.
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Etiska och sociala
aspekter

Detta kapitel diskuterar etiska inklusive sociala aspekter pa de behandlingar
som har vetenskapligt stdd i var systematiska litteraturoversike. SBU:s checklista
for etiska fragor har anvints som utgangspunkt for vervigandena [148].

Den systematiska oversikten visar att flera effektiva behandlingar finns, savil
psykologiska som medicinska. Det finns f6ljaktligen méjlighet att erbjuda
patienter en evidensbaserad vard.

Av flera skil finns det risk for att tillgingen till evidensbaserad vérd inte 4r jim-
likt férdelad. En orsak dr geografiska begrinsningar. Psykologiska behandlingar
(KBT och IPT) som har stdrst effeke erbjuds fraimst vid de specialiserade dtstor-
ningsenheter som finns pa olika héll i landet, eller pa andra psykiatriska mot-
tagningar som erbjuder dtstérningsbehandling. I de flesta regioner/landsting
finns denna behandling att tillgd pa en, eller mojligtvis tva, mottagningar. Det
innebir langa resvigar fér ménga patienter som bor utanfor storstadsomradena.
Eftersom behandlingen i regel bygger pa veckovisa besok kan det vara svért for
personer utanfor storstadsomridena att soka och ta emot behandlingar som ges
vid personligt méte. Hir skulle sjdlvhjilpsprogram kunna fylla en viktig funk-
tion. Men metoden ir knappast tillginglig i Sverige férutom inom ramen f6r
tidsbegrinsade forskningsstudier.

En annan faktor som kan leda till ojamlikhet i tillgingen till vard 4r att en del
dtstorningsenheter inte behandlar patienter med hetsdtningsstorning. Detta kan
till viss del bero pé en forestillning om att hetsitningsstorning 4r mindre allvar-
lig 4n till exempel anorexia och bulimia nervosa. Det kan ocksa vara forknippat
med en uppfattning att dessa patienter, som ju ofta har en 6vervikesproblematik,
bor behandlas inom primirvarden, eller, i de fall patienten har medicinska foljd-
tillstaind, inom den somatiska sjukvérden.
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Den ojidmlika tillgdngen till olika terapier paverkar dven patienternas mojlighet
att sjdlva vilja behandling. Tillgdngen till KBT ir relativt god inom den specia-
liserade dtstorningsvarden medan IPT endast ges pa ett fatal enheter som har
personal med denna kompetens. Pi samma sitt finns en god tillgang till SSRI
medan f6rskrivningsméjligheterna for lisdexamfetamin idag dr begrinsad.

En annan aspekt som péverkar patientens autonomi giller de patienter som har
hetsdtningsstrning och samtidig fetma. Manga patienter med fetma och hets-
dtningsstorning soker inte behandling for sin dtstérning, utan for sin 6vervike,
eller for medicinska tillstind som ir relaterade till 6vervikt och fetma [149].
Overviktsenheter hinvisar emellertid ofta patienter med fetma och samtidig
atstorning till dtstérningsvarden eftersom en samtidig 4tstorning kan kompli-
cera viktminskningsbehandlingen. Nir det giller kirurgisk éverviktsbehandling
ar det inte ovanligt att patienter nekas behandling om det vid bedomningen
framkommer att patienten har en samtidig dtstérning. Detta sammantaget
leder till att patienter med samtidig hetsdtningsstorning och fetma ofta hinvisas
till dtstérningsvarden for att forst fa dtstérningsbehandling, innan vervikes-
behandling kommer i friga, och de riskerar siledes att "falla mellan stolarna”.
Trots att detta ir kliniskt relevanta avvigningar, sa blir foljden att patienter inte
har méjlighet att vilja fokus for sin behandling, och det har visat sig att patien-
ter som s6ker 6verviktsbehandling ofta later bli att rapportera att de har en
samtidig dtstorning, for att inte nekas viktreducerande behandling.

En ytterligare faktor som kan begrinsa tillgingligheten till adekvat vard ar
psykiatrisk samsjuklighet. Médnga patienter med hetsidtningsstorning har en
psykiatrisk samsjuklighet. Det dr vanligt att dtstérningsenheter avvisar patienter
med exempelvis pigiende missbruksproblematik. Enligt riktlinjer ska patienter
med svirt missbruk inte behandlas for sin dtstorning utan forst for sitt missbruk.
Diremot kan patienter med milt till mactligt missbruk behandlas f6r sin dtstor-
ning. Till stor del beror hinvisning till annan behandling férst pa bristande
kunskap om hur man kan anpassa behandlingen till dessa grupper. Statens
institutionsstyrelse understryker i sin rapport "Missbruk och dtstérning” behovet
av bittre samordning och utbildning kring patienter med 4tstérning och miss-
bruk (Bjorck & Ekeroth, 2012) [150]). Utover sidan utbildning och samord-
ning behovs fler systematiska observationer kring hur samsjuklighet paverkar
behandlingen av hetsitningsstrning.

Slutligen, personer med hetsitningsstorning séker oftast hjalp forst i vuxen
dlder. Vid anamnesupptagning beskriver dock ofta patienterna ett problematiske
forhallande till dtande redan under ungdomséren, och att problemen sedan
successivt accelererat. Nir patienten soker vard har han eller hon ofta haft pro-
blemen under en ling tid, och det kan vara svart att precisera nir problemen
blev av den art och grad att patienten uppfyllde kriterier f6r en diagnos. Det
finns saledes anledning att misstinka att hetsdtningsstérning ir underdiagnos-
tiserat (och som en f6ljd dirav underbehandlat) bland ungdomar. Da vi har en
okande andel ungdomar med 6vervikt och fetma, dr det naturligtvis ett etiske
problem om ungdomar till f6ljd av bristande utredning och diagnostisering
inte far adekvat behandling, och utvecklar 6vervikt eller fetma.
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O Diskussion

Diskussion av fynden

Var granskning av befintliga studier visar att det finns flera effektiva behand-
lingar for personer med hetsitningsstorning. Sammanstillningen visar ocksa
att det finns fa studier vilket gor att det totala underlaget for att besvara varje
specifik fragestillning 4r begrinsat. Kvaliteten i de flesta studier var god och
bristerna (till exempel fa deltagare) ledde till poingavdrag i bestimning av
det vetenskapliga underlaget for varje slutsats. I flera studier som var dubbel-
blinda randomiserade kontrollerade studier saknades tillricklig information
om allokering av deltagare och huruvida eventuella bedémare var blinda gil-
lande deltagarnas grupptillhérighet efter avslutad behandling. I vissa fall har
detta mindre paverkan nir vissa utfall bygger pa sjilvrapportering eller del-
tagarnas dagliga registreringar, medan det i andra fall 4r oklart hur eventuella
bias kan ha paverkat utfallet.

Kognitiv beteendeterapi (KBT), Interpersonell psykoterapi (IPT), KBT-baserad
vigledd sjilvhjilp (sjalvhjilp), samt farmaka (SSRI och centralstimulantia) har
visat pd goda effekter vad giller remission som 4r den mest centrala utfallsvaria-
beln (Tabell 10.1). Vi kan i nuldget inte beddma om kombinationen av psyko-
logiska behandlingar och farmaka leder till battre effeke 4n enbart psykologisk

behandling gillande remission da det endast fanns enstaka studier.

Majoriteten av deltagarna var vuxna kvinnor med hetsitningsstorning och
samtidig 6vervikt/fetma som sokte behandling via annonser och klinik. I vilken
méin man kan generalisera foreliggande resultat till andra populationer (min,
ungdomar, minoritetsgrupper med flera) 4r inte mojligt att bedoma.
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Tabell 10.1
Sammanvigd effekt
och evidensstyrka
for behandling av

hetsatningsstorning.

Intervention

Psykologisk behandling

Sammanvagd
effekt

Direkt efter
avslutad
behandling

Sammanvagd
effekt 1 ars
uppfoljning

Sammanvagd
effekt langtids-
uppfoljning

KBT jamfort med vdntelista  Fler sluta hetsata, Inga studier Inga studier
400 fler per 1000
Mattligt stark
evidensstyrka
(@2D0)

Sjalvhjilp jamfort Fler sluta hetséta, Inga studier Inga studier

med vantelista 250 fler per 1000
Mattligt stark
evidensstyrka
(®@D80)

IPT jamfoért med KBT Likvdrdiga Likvdrdiga Oklart
Begransad Begransad Otillracklig
evidensstyrka evidensstyrka evidensstyrka
(@®00) (®200) (®000)

Viktnedgangsprogram Oklart KBT battre Studier saknas

jamfort med KBT Otillracklig Begransad
evidensstyrka evidensstyrka
(®000) (@®D00)

Lakemedelsbehandling

SSRI jamfort med placebo Fler sluta hetséta, Inga studier Inga studier
150 fler per 1000
Begransad
evidensstyrka
(@®00)

Centralstimulerande Fler sluta hetséta, Inga studier Inga studier

ladkemedel(Lisdex- 250 fler per 1000

amZetalmlnz)Jamfort Begrinsad

med placebo evidensstyrka
(®00)

Stamningsstabiliserande Motstridiga resultat Inga studier Inga studier

lakemedel jamfort Otillricklig

med placebo evidensstyrka
(®000)

Viktreducerande lakemedel ~ Motstridiga resultat Inga studier Inga studier

jamfort med placebo Otillricklig
evidensstyrka
(®000)

For ett flertal lakemedel (till exempel muskelavslappnande medel, NDRI, SNRI)
fanns det inte tillrickligt med studier for att gora metaanalyser och samman-
stillningar. For viktreducerande likemedel (Tabell 5.2 i Kapitel 5) fanns det
tvd studier, men trots kontakt med forfattarna kunde vi inte erhélla data som
kunde mojliggora metaanalyser.
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Riskskillnad gillande remission for KBT var storst, {6ljt av KBT-baserad vig-
ledd sjalvhjilp, centralstimulerande och SSRI (Tabell 10.1). IPT har visat sig
vara likvirdig med KBT. Det bor dock noteras att majoriteten av studierna som
undersoker effekten av KBT anvinder sig av vintelista som kontrollbetingelse,
medan likemedelsstudierna har placebo som kontrollbetingelse. Da kontroll-
gruppen inte ir likvirdig inom psykologiska studier och farmakastudier behover
man tolka riskdifferenserna och 6vriga resultat med forsiktighet nir effekten av
psykologisk behandling jamfors med farmaka. KBT visar pa signifikanta effekter
pa remission och frekvens av hetsitning, depressiv symtomatologi och dtstor-
ningsspecifik psykopatologi, men inga effekter pA BMI. SSRI har signifikant
effekt pa remission och frekvens av hetsitning, men dess effekt pi BMI och
depressiv symtomatologi dr oklar, trots att det ir ett antidepressivt likemedel.
Centralstimulerande likemedel visar pa signifikanta effekter péa remission, frek-
vens av hetsitning och vikt, medan det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt
for att beddma stimningsstabiliserande likemedels effekt.

For majoriteten av behandlingarna saknas lingtidsuppf6ljningar. For likemedel
finns det i stort sett enbart redovisade effekter efter avslutad behandling. Fér
beteendeinriktad viktnedging jimf6ért med KBT, och f6r IPT i jimforelse med
KBT finns det ettarsuppfoljningar. KBT visar sig vara béttre 4n beteendeinriktad
viktnedgingsprogram vid ettarsuppf6ljning, medan KBT och IPT ir likvirdiga.

Det saknas data om generell och dtstorningsspecifik livskvalitet och funktions-
forméga. I tva enstaka studier fanns méct pé livskvalitet [12,47] men i 6vrigt
har dessa fragor inte beaktats, trots aterkommande diskussioner och konsensus-
utlitanden vid flera stora konferenser om 4tstorningar dir man pétalat behovet
av sddan mitning med hjilp av till exempel Clinical Impairment Assessment
[151,152]. Det saknas ocksé information om patientens nojdhet med behand-
lingen. Medan man undersoker behandlingens trovirdighet och f6ljsamhet i de
flesta studier, tillfragar man inte deltagarna om deras néjdhet med behandlingen.

I likemedelsstudierna rapporterar man systematiske de biverkningar som fore-
kommer. Majoriteten av biverkningarna dr sidana som enligt forfattare till
lakemedelsstudierna 4r kinda och forvintade. Forekomsten av biverkningar i
interventions- respektive placebogrupp har jaimforts noga i flera studier. Nega-
tiva effekter av psykologiska behandlingar eller frinvaron av sidana ir inte
rapporterade.

Mer forfinade subgruppsanalyser och eventuella analyser av moderatorer av
behandling var inte méjliga pa grund av det begrinsade underlaget. Majorite-
ten av deltagarna i studier om hetsdtningsstérning ar kvinnor och det har inte
varit mojligt att gora separata analyser for en mer nyanserad bild utifran till
exempel kon eller dlder.

Detta ir ett relativt nytt forskningsfilt och det finns bland annat dirfér mycket
fa studier dir flera aktiva behandlingar jamf6rs. Dessa studier r dessutom
oerhort kostsamma och kriver stora underlag f6r att studien ska ha adekvat
statistisk styrka.
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I ndstan alla studier om behandling av hetsitningsstérning har man samtidigt
undersoke vilken effekt behandlingen har pa depressiva symtom. Anledningen
till detta 4r den hoga samsjukligheten. Depressiva symtom och dven depression
verkar dock i manga fall vara sekundira till hetsdtningsstorning. Depressiva
symtom avtar avsevirt och forsvinner ibland helt efter framgangsrik behandling
av dtstorningen. Konsensus ir att inte behandla depressionen vid 4tstorningar
med undantag for nir den ir svar eller av primir natur, vilket framkommer
oftast tydligt vid en god anamnes. Vid svar eller primir depression i samband
med hetsitningsstérning ska behandlingen starta med fokus pa depression forst
for att efter nagra veckor (forslagsvis 5-6) dverga till fokus pa hetsitningsstorning.

Metodfragor

Deltagarna

I majoriteten av studierna har deltagarna rekryterats vid annonser i olika media,
dven om rekrytering via olika kliniker ocksd forekommer i nagra studier. Givet
den relativt laga prevalensen av hetsitningsstérning och det faktum att en mino-
ritet av dem som lider av hetsitningsstérning soker hjilp 4r det mycket svért
att fa ihop ett adekvat underlag for studierna. Svérighetsgrad av symtom och
komorbid psykopatologi som redovisas i flera studier tyder ocksd pa att patient-
underlaget inte skiljer sig nimnvirt frin dem som soker hjilp inom psykiatrin
eller andra relevanta vardinrittningar.

I ett flertal studier har man valt att inkludera bade deltagare med full diagnos
eller subtroskeldiagnos av hetsitningsstorning. Diagnoserna har varit utifran
DSM-1V, DSM-IV-TR eller motsvarande system i nidstan samtliga studier.
Majoriteten av de patienter som utifran tidigare versioner av DSM 4n den
nuvarande (DSM-5) har fatt en subtroskeldiagnos av hetsdtningsstérning skulle
enligt DSM-5 fi en full diagnos av hetsitningsstorning da duration och frek-
venskriteriet for hetsitningsstérning justerats ner till i genomsnitt en hetsét-
ning per vecka under de senaste tre manaderna. Detta motsvarar de sa kallade
Oxfordkriterierna for bulimia nervosa och hetsitningsstérning som etablerades
langt innan DSM-5 och som anvindes i flera studier. I samtliga inkluderade
studier har strukturerade eller semi-strukturerade intervjuer anvints for diag-
nostisering av patienterna. Exklusionskriterierna ar rimliga (till exempel psy-
koser, suicidalitet och graviditet) och motsvarar klinisk praxis, vilket inte bor
paverka representativitet och majlighet till generalisering av resultat.

Initialt var tanken att géra separata analyser for studier dir personer med hets-
dtningsstorning dven skulle uppfylla kriterierna for fetma jimf6rt med studier
dir fetma inte var nagot krav for inklusion. Det fanns dock for fa studier med
det forstnimnda kravet inom respektive kategori av behandling, vilket gjorde
det omaijligt att géra meningsfulla subgruppsanalyser. Dessutom hade majori-
teten av deltagarna i 6vriga studier betydande overvikt eller fetma, vilket gjorde
sammanslagningen av resultat mer meningsfull.
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I 15 studier (psykologisk behandling) har man rapporterat debutalder for del-
tagarna med hetsitningsstérning. Fran insjuknande till deltagande i dessa
behandlingsstudier var tiden i medeltal 19 ar (spridning15,5-21,5 r). Det 4r
en anmirkningsvird lang tid innan deltagarna har skt hjalp for hetsitnings-
storning. Vid bulimia nervosa drojer det upp till 8 ar innan man soker hjilp
[61]. Da hetsitningsstorning har varit mindre (er)kind som en psykiatrisk
problematik men i och med DSM-5 nu kvalificerar sig som en itstérning 6kar
forhoppningsvis medvetenheten om dess existens och att det finns effektiv
behandling f6r den. Férhoppningsvis kan detta minska tiden fran debut till
att man soker hjilp.

Design, intervention och analys

Samtliga inkluderade studier dr randomiserade kontrollerade studier, men
interventionerna skiljer sig avsevirt och kontrollbetingelserna varierar fran
vintelista, till placebo eller andra aktiva behandlingar. For adekvata jamforelser
har subanalyser gjorts och interventionerna har grupperats pa olika nivaer (till
exempel olika klasser av likemedel) f6r att kombinera relevanta studier och
jimfora dem med samma/likvirdig kontrollbetingelse. Detta har lett till mins-
kad power i metaanalysen, men mer adekvata jamforelser.

Behandlingarna har haft olika lingder, men inom varje behandlingstradition
har majoriteten av behandlingarna haft adekvat klinisk dos och duration. Det
finns dock nagra studier, bade gillande likemedel och psykologisk behandling,
som har haft relativt korta durationer. Likemedelsstudierna har forbittrats over
tid dd man har forsoke att titrera dosen av likemedel istillet for att ge alla en
bestimd dos oavsett tolerans, biverkningar och effekt.

De psykologiska behandlingarna varierade mycket, i savil lingd, uppligg och
innehall, som form av behandling. De flesta behandlingar har haft en adekvat
behandlingslingd, mellan tio veckor och upp till cirka sex ménader, men det
finns dven ett par interventioner som ir betydligt kortare (till exempel en sjilv-
hjilpsintervention som endast pagar under tre veckor). Behandlingens innehall
har ocksa varierat, ibland i si hog grad att vi bedémt att det inte gar att ligga
samman samtliga studier i samma metaanalys. Metaanalysen KBT mot vinte-
lista inkluderar exempelvis endast fyra av sju identifierade studier. Detta beror
pa att de tre resterande studierna saknade vissa centrala komponenter av KBT-
behandling f6r hetsitningsstérning. Det var hir intressant att notera att de fyra
studier som innefattade samtliga sedvanliga behandlingskomponenter hade ett
bittre utfall gillande savil remission som frekvens av hetsitning, 4n de studier
som hade en mer psykoedukativ ansats, eller generell KBT-ansats (beteendeak-

tivering) (Bilaga 5).

Vad giller f6ljsamhet till behandlingen har likemedelsstudierna i de flesta fall
vidtagit atgirder for att 6ka sannolikheten for att patienterna f6ljer behandlingen.
Detta till trots varierar foljsamheten nimnvirt. I ndgra betydande multicenter-
studier 4r f6ljsamheten lig (cirka 50 %) pé grund av oonskade bieffekter, av-
vikelse fran protokollet, avhopp, bristande effeke, eller annat, medan i andra
studier 4r foljsamheten relativt god. En tydlig progression ir synbar i nyare
likemedelsstudier med bittre initiala undersokningar och relativt tita kontroller
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i borjan och senare med jimna mellanrum. Dessa kontroller som ir del av
forsoket att titrera medicinen kan paradoxalt nog leda till snabbare uppticke
av biverkningar, avvikelser och bristande effekt som tillsammans forklarar
betydande delar av den totala bristande foljsamheten. For de psykologiska
behandlingarna finns en hel del variation i hur man rapporterar f6ljsamhet till
behandlingarna. I ménga fall finns ingen rapporterad data alls medan andra
studier har valt en (godtycklig) andel sessioner vid face-to-face-kontake (eller
andel moduler vid sjilvhjilp) som krivs for att deltagarna ska anses ha genom-
gatt behandling. Foljsamhet till psykologisk behandling bland de inkluderade
studier som rapporterat detta var 60-93 procent. Inga tydliga monster kan
urskiljas, dock verkar en visuell granskning av fordelning mellan olika behand-
lingsformat spegla nigot storre foljsamhet vid face-to-face-behandlingar 4n vid
ren sjalvhjilp. Det dr 6nskvirt med en transparent rapportering av foljsamhet
vid psykologiska behandlingar och dven konsensus for vad som kan anses vara

tullfsljd behandling.

Bortfallet i studierna dr acceptabelt vilket aterspeglar oversiktens inklusions-
och exklusionskriterier. Studier med hogt bortfall ansags vara for snedvridna for
att tas med i analyserna. Nyare studier har ocksd tillimpat mer avancerade och
limpliga analyser som minskar den negativa effekten av bortfall genom att alla
som randomiseras och har data pa nigon punkt kan vara med i analyserna och
bidra till helhetsbilden istillet for att uteslutas.

For de inkluderade studierna for psykologisk behandling hade ungefir hilften
av studierna rapporterat bortfallsanalyser pd demografiska data eller utfallsmatt.
Det fanns inget konsekvent monster av deltagarkarakeeristika hos bortfalls-
gruppen. I nagra studier hade bortfallsgruppen ligre sociockonomisk status
eller hogre grad av symtom kopplade till hetsitningsstérningen jamfort med de
som inte foll bort.

En betydande begrinsning i designen av de flesta studier 4r avsaknaden av
langtidsuppféljningar. I bista fall finns det uppféljningar upp till ett ar efter
avslutad behandling, men for de flesta jimforelserna saknas langsiktig data efter
avslutad behandling.

Populationsstorleken i studierna varierar ocksa avsevirt. Vissa studier har liten
population, medan flera studier som 4r multicenterstudier har en stérre popu-
lation. Det 4r anmirkningsvirt att a priori-poweranalyser sillan forekommer i
studierna.

Ytterligare en punkt som har varit fsremal f6r diskussion under arbetet med
oversikten dr bristen pa god transparens vad giller likemedelsforetagens inbland-
ning och roll i likemedelsstudierna. Manga formuleringar har varit vaga och

ibland tvetydiga.
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Jamforelse med andra dversikter

Oversiktsartiklar som underséker behandling av hetsitningsstorning enligt
DSM-1V och DSM-5 ir relativt fi, och metaanalyser 4r extremt fa. Jimf6rande
oversikter utgdr frin de mest anvinda databaserna, inkluderar frimst RCT-stu-
dier och i de fall icke-randomiserade kontrollerade studier ingér har de av for-
fattarna getts mindre vike. Inklusionskriterier ar liknande de i var oversikt, och
i de flesta fall ar det samma RCT-studier som ingér i SBU:s oversikt. Det kan
finnas skillnader i vilka studier som ingér vilket bland annat kan bero pi om
studier av hog risk for bias ingar eller inte. Trots detta avviker inte slutsatserna
i jimforande systematiska oversikter nimnvirt med var versike.

Kvalitativa 6versikter av RCT-studier [153—155], och en tidigare metaanalys
[156] rapporterar att savil KBT som IPT pé kort och lang sike (relativt fa studier)
reducerar frekvensen av hetsitning. Pa 12 manaders sikt var IPT, KBT (grupp)
och BWL i stort likvirdiga. Vid tvdars-uppfoljning var utfallet lika f6r IPT
och gruppbehandling med KBT, och bida var éverligsna BWL avseende
remission och stabiliserad ligre vikt. Detta stimmer vil 6verens med véra
resultat. KBT har framstillts som forstahandsval for de flesta patienter med
hetsdtningsstdrning.

Var oversike visar effekt av sjilvhjilp, mestadels KBT, jimfort med vintelista

pa andel patienter i remission samt symtomtyngd och frekvens av hetsitning.
Aktuella litteraturéversikter [153—155,157] rapporterar i stort resultat som
stimmer med vira. Majoriteten av studier som ingar i dessa 6versikter anvinder
KBT sjilvhjilpsbehandling och rapporterar effekt p hetsitningsutfall men inte
pa vikten. Forklaringsmodellen (s& kallad rationale) i psykologisk behandling
av hetsdtningsstorning ar att i forhillandet mellan fokus pa dtstorning kontra
viktreglering maste man i forsta hand ta hand om 4tstérningen. Forst nir
hetsitningar upphor och dtvanor normaliseras kan man 6verga till fokus pa
viktreglering, vilket behover vara en separat behandling som stricker sig ver
en lingre period. Beteendeinriktade interventioner for viktnedgang ir fram-
gangsrika vad giller effeke pa relativt kort tid, men vikenedgingen bibehalls inte
pa lingre sike (3—5 ar). Detta har vicke frigan om det 6verhuvudrtaget ar etiske
acceptabelt att erbjuda sddana behandlingar [158].

Flera 6versikter har ocksd visat att utfall av psykologisk behandling av hetsit-
ningsstorning avseende remission och hetsitningsfrekvens och psykopatologi
signifikant inte forstirks av att ligga till farmaka [159,160]. Vi ansdg pa grund
av for fa studier att vi inte kan bedéma tilliggseftekten.

Vira resultat rorande likemedlen SSRI och lisdexamfetamin stimmer vil
overens med andra litteraturéversikter [153—156,159—-161]. Dessa oversikter
papekar ocksa att de flesta likemedelsprovningar ér korttidsstudier vilket gor
att resultat inte kan ses som definitiva och inte visar resultat av likemedels-

behandling pa sikt [162].
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Diremot har vi i var rapport ansett att vi inte kan bedoma effekten av SNRI
(duloxetin), NDRI (bupropion) och viktreducerande likemedel d& det fanns
for fa studier, men i 6versikten av Reas och medarbetare (2015) rapporterar
de att SNRI gav snabbare reduktion av hetsitning men inte fler i remission in
placebo, och NDRI gav ingen effekt pa remission men liten viktnedging [153].
Dessutom visade det viktreducerande likemedlet orlistat en minskning av hets-
dtningssymtom och vike, jimfért med placebo. Evidensen for antidepressiva
som forstalinjebehandling har bedomts som otillricklig [159].

Sammanfattningsvis visade 6versikter av behandlingsforskning vid hetsitnings-
storning att KBT, individuellt eller i grupp, var mest undersokt och gav bist
resultat avseende andel patienter som nir remission jimfort med vintelista.

Det verkar som om SSRI och lisdexamfetamin pé kort sikt reducerar antalet
hetsitningsepisoder. Data for lingtidseffekt av medicinering inskrinker sig
till fa studier vilka antyder att aterfall 4r vanligt efter avslutad medicinering

[155,160].
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" " Overviganden for
forskning, policy
och praktik

Policy och praktik

De tidigare kapitlen i rapporten har utvirderat och kommit fram till vilka
behandlingar som har evidens f6r att de dr effektiva {6r patienter med hetsit-
ningsstorning. For att kunna anvindas for patienter i praktiken behéver dock
evidensen vigas samman med klinisk expertis och patientens preferenser. Dessa
utg6r tillsammans hornstenarna i evidensbaserad praktik, EBP [163]. De upp-
daterade svenska behandlingsriktlinjerna (Svenska psykiatriska foreningen,
2015) betonar ocksa att virden ska planeras utifran ett personcentrerat vil-
grundat beslutsfattande, med respeke for individens och anhorigas 6nskemal
och att erbjuda vard pa ritt nivé i en sammanhéllen virdkedja.

Utifrdn akeuellt kunskapslige bor patienter fa bittre tillgang till KBT som ir
utformad for behandling av dtstérningar, IPT samt KBT-baserad vigledd sjilv-
hjilp. Kvaliteten pd den behandling som erbjuds 4r central f6r att na de effekter
som forskningen visar vara mojligt. Likemedel, framforallt lisdexamfetamin
och i mindre utstrickning SSRI har ocksa visat pa lovande resultat pa kort sikt,
men det saknas kunskap om langtidseffekterna. Givet det oklara evidensliget
vad giller kombinationsbehandling, bor man ha en gedigen utvirdering med
adekvat langtidsuppfoljning om man viljer olika kombinationer av likemedel

och psykologisk behandling i den dagliga verksamheten.
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Som redan har diskuterats i etikkapitlet finns det barridrer som forsvarar att
patienter med hetsdtningsstorning kommer i behandling. En sidan barridr r
att manga patienter 6verhuvudtaget inte uppsoker véard [61]. Detta kan bero pi
skam eller ridsla att bli illa behandlad [164]. Men det kan ocksé bero pa bris-
tande information om vad hetsitningsstorning ir, och att patienten helt enkelt
inte sjilv definierar sitt problem som ett tillstind som det gir att behandla. A
andra sidan behover varden ocksé bli bittre pé att finga upp patienter med
hetsitningsstérning. Studier har visat att manga likare missar att bedoma
patienter med Gvervike for hetsitningsstorning [165] och i en studie ddr man
analyserade samtal mellan likare och patienter med tinkbar hetsitningsstérning
fann man att likarna ofta missade att efterfraga vissa diagnoskriterier [166].

En annan barriir ir oklarheter om vem som har behandlingsuppdraget for
hetsdtningsstorning. I och med att diagnosen nu ir etablerad i DSM-5 bér den
inga i den specialiserade dtstorningsvardens uppdrag. Tva grupper riskerar idag
att hamna “mellan stolarna”. Den ena ir patienter som har hetsitningsstérning
med overvikt och fetma som pa en del hill remitteras till metabola enheter
(6verviktsenheter). Problemet 4r att metabola enheter huvudsakligen fokuserar
pa vikenedgang och patienterna fir dirmed inte behandling for sin hetsitning,
dven om det finns flera undantag och gedigna forsok att erbjuda psykologiska
behandling infér till exempel bariatrisk kirurgi pa vissa enheter i landet. Den
andra gruppen ir patienter som har funktionsnedsittning som f6ljd av sin hets-
dtning men som inte helt uppfyller kriterierna for att komma till specialistvirden.
Dessa ir idag ofta hinvisade till primirvarden. Primérvarden saknar ofta méj-
lighet att ge psykologisk behandling f6r hetsitning och SSRI blir dirmed det
enda behandlingsalternativet. Det 4r angeldget att primirvérdens roll klarliggs.
Om patienter med hetsitning ingar i deras uppdrag bor primirvarden kunna
erbjuda den mest effektiva behandlingen, det vill siga psykologiska metoder.

En viktig aspekt av evidensbaserad behandling med komplexa metoder 4r att
den férmedlas enligt intentionerna, till exempel en manual och att terapin
ska vara anpassad for dtstdrning. Studier visar dock att terapeuter ofta blandar
interventioner frin olika terapiinriktningar, beroende pa egen kompetens samt
bedémning av patientens behov och patientens 6nskemal [167]. Det finns alltsa
en risk att patienten inte "far” den vetenskapligt utvirderade interventionen,
dven om det dr den insatsen som terapeuten siger sig erbjuda [168]. I den min
patienterna ska erbjudas varianter av den ursprungliga, evidensbaserade terapin,
bor effekterna av dem utvirderas.

Forskning

I detta avsnitt diskuterar vi viktiga kunskapsluckor som vi identifierade i
oversikten.

En viktig kunskapslucka 4r den lingvariga effekten av behandlingar f6r hets-
dtningsstorning. Alla likemedelsstudier undersékte effekten endast direke efter
avslutad behandling. For psykologiska behandlingar fanns det ibland tillrickligt

med studier for beddmning av det vetenskapliga underlaget av effekten ett ar
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efter avslutad behandling, men pa lingre sikt fanns for fi. Det dr inte etiskt
forsvarbart att avhalla deltagare i kontrollgruppen fran behandling under flera
ar ndr adekvat behandling finns att tillgd. Lingsiktig effekt av behandling for

hetsitningsstorning far ddrfor utvirderas via tva eller fler aktiva behandlingar.

Vi efterfragar fler studier som gor direkta jaimforelser mellan tva eller flera
aktiva behandlingar for att bedoma om de ir likvirdiga eller om ndgon ir mer
effektiv. Identifierade studier jimférde KBT antingen mot IPT eller viktned-
gangsprogram. Bland dessa fanns endast en studie med utvirdering lingre 4n
ett ar efter avslutad behandling. Det fanns dven f6r fa studier for att kunna

bedéma om tilligg av likemedel till psykologisk behandling ger bittre effekt.

Det har inte varit mojligt att bedoma det vetenskapliga underlaget for effekten
av behandling vad giller vissa populationer pd grund av fa eller inga studier. I alla
inkluderade studier bestod majoriteten eller alla av deltagarna av kvinnor. Det
finns till exempel en stor andel min med hetsdtningsstérning och effekten av
behandling for dem ir viktig att faststilla. Aven effekten av behandling hos per-
soner med hetsitningsstorning och olika komorbida tillstand och olika viktstatus
vid start dr viktig att utvirdera. Det fanns inget underlag for specifika slutsatser
om olika BMI-grupper di minga studier inkluderat deltagare med bide overvike
och med fetma men utan analys av utfallet f6r respektive grupp. Vi har heller
ingen kunskap om hur effekten 4r f6r barn och ungdomar med hetsitningsstor-
ning, dven om de utgdr en liten grupp av alla med hetsitningsstorning pa grund
av sen debut av tillstindet jamfort med till exempel anorexia nervosa. Ytterligare
en aspekt, som betonas i DSM-5, ir att bedoma hetsitningsstorningens svérig-
hetsgrad. Inga studier har varit designade for att undersoka denna dimension
och hur det hinger samman med utfallet av olika behandlingar.

Nir flera aktiva behandlingar jimfors eller nir det giller att till exempel utvirdera
effekten av behandling for min krivs ett betydligt storre underlag av patienter,
vilket gor att enbart multicenterstudier med mycket adekvat planering och
betydande finansiering kan slutféra sidana jimforelser. Framtida studier bor
ocksa analysera och redovisa utfallet for olika kategorier (till exempel normal-
vikt, vervike och fetma). An mer dnskvirt ir att publicera data och gora den
tillganglig for metaanalyser.

Framtida studier bor anvinda sig av standardiserade utfallsmétt for att underlitta
jamforelser och sammanvigningar. Framfor allt giller detta remission, frekvens
av hetsitningar och psykopatologi vid dtstorning och funktionsnedsittning pa
grund av dtstérningen. Information om potentiellt odnskade bieffekter av psyko-
logisk behandling for hetsitningsstdrning saknas i majoriteten av studier. Médnga
studier saknar utfallsmatt for livskvalitet, emotionellt dtande/bra matvanor
(patientens upplevelse av matvanor), patientens néjdhet med behandling samt
arbetsférméga/funktionsformaga. Vidare behovs fler studier som studerar kost-
nadseffektiviteten vid behandling av hetsitningsstorning.

Mer kunskap ir 6nskvirt kring utfallet f6r de som svarar snabbt pa behandling
(tidig respons) och de som inte gor det i olika behandlingar och i olika format.
Sddan kunskap kan mojliggdra effektivare beslut kring vilken behandling en

person med hetsitningsstérning erbjuds. I de fall man fordelar resurser genom
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att initialt tilldela personer med hetsitningsstorning en mindre resurskrivande
behandling (till exempel KBT-baserad vigledd sjilvhjilp) dr det viktigt att
identifiera de som inte svarar snabbt pa behandling. Vilken den bista fortsatta
behandlingen ir for dem som initialt inte svarar bra pd behandlingen (till
exempel individuell KBT eller IPT) 4r inte klarlagt. Detta forutsitter att data
pa tidig respons samlas in och analyseras i studier med adekvat deltagarantal.

Det ir oklart vilken betydelse den relativt linga latensen mellan debut dill att
personer med hetsitningsstérning séker behandling har nir det giller behand-
lingars effekt. Anorexia nervosa ir ett exempel pé en itstorning dr tidig interven-
tion dr kritisk for utfallet. I fallet med hetsdtningsstorning beh6évs mer kunskap
kring hur man nér och paverkar personer att soka hjilp som initialt steg.
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BDI

Bias

Blindning

BMI

Bortfall

CES-D

DASS

Dikotoma
DSM

Epidemiologisk

Empirisk
Evidens

Evidensbaserad

Ordforklaringar
och forkortningar

Becks Depression Inventory, ett instrument
for att méta graden av depression

Systematisk snedvriden, resultaten inte rattvisande

Maskering, atgarder for att hemlighalla vissa centrala omstandigheter
i en undersokning tills den dr avslutad och resultaten ska bearbetas.
Viktigaste exemplet: i en blindad klinisk behandlingsprévning ar det
oként vilka deltagare som far den ena eller den andra av de prévade
behandlingsformerna. En viktig upplysning ar vilka av parterna som
uppgifterna har hallits hemliga for — deltagare, forsoksledare,
prévningspersonal och/eller statistiker

Body mass index. Vikt (kg)/langd (m)?

Prévningsdeltagare som upphor att medverka i projektet, genom att
till exempel sluta ta prévningslakemedlet och inte dterkomma for
uppfoljning vid avtalad tid

Center for Epidemiological Studies for Depression,
ett instrument for att mata graden depression

Depression Anxiety Stress Scales, ett instrument
for att mita graden depression

Tudelning, uppdelning i tva kategorier
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders

Kommer av epidemiologi — vetenskapen om sjukdomars
utbredning och férhallande till olika risk- och halsofaktorer

Grundad pa erfarenhet
Bevis for att ett visst forhallande géller, vetenskaplig evidens

Nagot som beddms tyda pa att ett visst férhallande géller. | termen
evidensbaserad sjukvard &r evidens det sammanvagda resultatet av
systematiskt insamlade och kvalitetsgranskade vetenskapliga obser-
vationer, vilka ska uppfylla bestimda krav pa tillforlitlighet sa att de
sammantaget kan anses utgéra "basta tillgingliga bevis” i en viss fraga
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Evidensgradering

Forest plot
Frekvens
GRADE
Heterogenitet

Hetsatningsfrekvens

Insomni

Intervention

Konfidensintervall, KI

Metaanalys

Multicenterstudie

Placebo

Precision

Prevalens

Prospektiv

Publikationsbias

Randomiserad

RD

Remission
Sedering
Signifikant
SMD

Somatisk

Systematisk oversikt

Utfallsmatt
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SBU anvinder det internationellt utarbetade systemet GRADE for
evidensgradering i syfte att bedéma det vetenskapliga underlagets
styrka. [169,1701]

Ett satt att grafiskt illustrera metaanalys av data som ger en bild
av det sammanvagda resultatet fran flera studier

Forekomst; hur ofta nagot intraffar

SBU anvinder det internationellt utarbetade systemet GRADE for
evidensgradering i syfte att bedéma det vetenskapliga underlagets
styrka.

Bristande samstimmighet

Frekvensen av hetsatningsstorningsepisoder eller tillfallen,
métt per vecka eller manad

Sémnstérning

Ingrepp eller behandlingsatgérd for att
astadkomma en specifik férandring

Statistisk felmarginal

En statistisk metod som utnyttjar resultaten fran flera
studier for att ge ett sammanvigt resultat

Klinisk studie som utfors pa flera medicinska center

Behandling som antas vara biologiskt overksam och som
anvands for jamforelse av effekter och biverkningar med
dito hos aktiv behandling. Den vanligaste formen av
placebo dr overksamma ldkemedelsberedningar

Noggrannheten hos en klinisk matmetod: lag precision
innebdr stora slumpmassiga avvikelser fran sanna varden

Sjukdomsférekomst: antalet personer som vid en viss tidpunkt
har en viss sjukdom. Uttrycks till exempel som antal sjuka per
1000 personer eller som andel av hela landets befolkning

Framatriktad, ofta om undersokningar dar man féljer en grupp over tid

Snedvridning av publicerade resultat av studier orsakad av att under-
sokare, ibland ocksa tidskriftsredaktorer, foredrar att publicera under-
sokningar som gett positivt resultat, till exempel visat att en behandling
har effekt. Studier som inte visat nagon effekt blir till stor del okdnda,
och bilden av behandlingens virde bli omotiverat gynnsam

Slumpmdssig férdelning av deltagarna mellan gruppernaien
undersokning. Randomiseringen ar forutsattningen for att man
med statistiska metoder ska kunna bedéma sannolikheten for att
undersokningens resultat uppkommit genom slumpens verkan

Risk Difference/Riskskillnad, skillnaden i procentenheter mellan
tva grupper (till exempel kontroll- och interventionsgruppen)

Efter sjukdom, ett tillstand av franvaro av sjukdomsaktivitet
Beddvning, sankt medvetande
Ett statistiskt matt pa om en observation beror pa slump eller inte

Standardized Mean Differences/standardiserad
medelvardeskillnad, matt som ofta anvinds i metaanalyser

Kroppslig

En 6versikt som avser en tydligt formulerad fraga och som anvander
systematiska och explicita metoder for att identifiera, vélja ut och
kritiskt bedéma relevanta studier for att samla in och analysera upp-
gifter fran dessa. Analysen gors med fordel med hjélp av metaanalyser

Det matt pa effekt eller tillforlitlighet som en
klinisk studie avser att utvirdera
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