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Sammanfattning

Syfte

Syftet med rapporten 4r att visa kunskapsliget om behandling, prognos och
patienters erfarenheter av sjukvirden for personer med myalgisk encefalomyelit,

eller kroniskt trotthetssyndrom (ME/CES).

Rapporten ir gjord pa uppdrag av regeringen. SBU har samverkat med Social-
styrelsen som samtidigt fatt uppdraget att utreda férutsittningar for att ta
fram kunskapsstod och forsikringsmedicinskt beslutsstdd vid handliggning
av ME/CEFS.

Bakgrund

Myalgisk encefalomyelit, som dven kallas kroniskt trotthetssyndrom eller
post-viral trotthet (férkortat ME/CES), finns beskrivet sedan 70 dr. Men
orsakerna bakom tillstindet ir fortfarande okinda, dven om sjukdomen ofta
har en infektionsrelaterad debut. ME/CEFS kan innefatta manga olika symtom,
som stor trotthet och influensaliknande symtom samt férsimring under minst
24 timmar efter anstringning. Personer med ME/CEFS far ofta svart att utfora
vardagliga sysslor, uppritthalla sociala relationer och klara av arbete eller studier.
En del fir sa svara symtom att de inte kan limna hemmet eller ens singen.

Eftersom man inte vet vad som orsakar ME/CEFS finns det inga tester for att

diagnostisera tillstandet. Istillet anvinds diagnostiska kriterier, som beskriver
vilka symtom som krivs for att stilla diagnosen. Kriterierna har dndrats flera
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ganger och blivit sndvare men betonar alltid svir, nytillkommen och ihallande
utmattning som ett huvudsymtom samt att symtomen ska ha funnits minst ett
halvir. De nyare s kallade Kanadakriterierna har anstringningsutlést utmatt-
ning som obligatoriskt symtom, vilket tidigare kriterier inte haft.

Det kan vara svart att skilja ME/CEFS frin andra tillstand av langvarig trotthet
eller utmattning, till exempel utmattningssyndrom. I studier har drygt hilften
av dem som remitterats till specialistklinik fér misstinkt ME/CEFS vid nirmare
undersokningar visat sig ha andra tillstind, framfor allt somnrubbningar och
psykiatriska tillstind.

Det saknas idag botande behandling for ME/CES. Istillet inriktar sig sjukvarden
pa att lindra symtom och att hjilpa personen att hantera vardagen.

Metod

Rapporten bestir av fyra delar, med systematiska 6versikter som gjorts enligt
SBU:s handbok. Den forsta fokuserar pa behandlingar och deras effekter pa
utmattning och anstringningsutlost forsimring for personer som har diagnos-
tiserats med ME/CEFS enligt Kanadakriterierna. Behandlingar som primirt ska
lindra smirta eller forbéttra sémn ingdr inte i rapporten, inte heller psykologiska
insatser for att ldra sig leva med ME/CEFS. Studierna skulle vara kontrollerade,
med eller utan randomisering.

Den andra delen handlar om prognosen for att forbittras och atergé i arbete.
I den tredje har vi undersékt om langvarig funktionsnedsittning och arbets-
formaga gar att forutsiga. I den fjarde har vi utforskat upplevelser och erfaren-
heter av varden utifran studier som gjorts med kvalitativ metodik, till exempel
intervjustudier.

Samtliga delar avgrinsades till vuxna personer.

Huvudresultat

Ett huvudfynd ir att for personer som diagnostiserats enligt Kanadakriterierna
saknas det underlag for att bedéma effekterna av behandlingar. De flesta studier
anvinde aldre kriterier och ddrfor finns det en risk for att deltagarna haft andra
tillstind, som utmattningssyndrom. Dirfér gar det inte att avgora om resultaten
ar overforbara till personer som diagnostiserats enligt Kanadakriterierna.

Ett fatal studier, huvudsakligen om likemedelseffekter, har anvint Kanada-
kriterierna. Ingen av dem kunde pavisa att utmattningen minskade jaimfort
med en kontrollgrupp.

Studierna om prognoser anvinde ildre kriterier. Tva nordiska studier visade att

en betydande andel av deltagarna inte hade blivit aterstillda vid uppfoljningar
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upp till tio &r efter att symtomen borjat. En engelsk och en norsk studie fann
att manga av dem som diagnostiserats pa specialistklinik efter att ha haft sym-
tom och varit sjukskrivna i flera ar inte hade kunnat bérja arbeta eller studera
vid uppféljning manga ar senare. Det gick ddremot inte att bedéma om prog-
nosen har ett samband med till exempel alder, kon eller andra faktorer. Studierna
var i, smd och hade stora metodbrister.

Studier om patienters upplevelser och erfarenheter av vairden handlade mest om
primirvarden. Deltagarna sig det som en milstolpe att fi en diagnos och tyckte
att en personligt anpassad radgivning var viktig for att ta sig vidare i livet. De
upplevde dock att processen fram till diagnos var tung och frustrerande och att
de mottes av bristande forstdelse och okunskap om ME/CES.

Diskussion

Rapporten visar att det finns ménga kunskapsluckor dir det saknas forskning,
och manga av dem beror pd att vi inte vet vad som orsakar ME/CFS. Kunskaps-
luckor som delvis dr kopplade till detta dr diagnostiska metoder och méjligheter
till botande eller sjukdomsmodifierande behandling.

Rapporten pekar ocksd pa att det 4r viktigt med noggrann diagnostik, som kan
kriva multidisciplinir specialistkompetens for att utesluta andra tillstind som
gar att behandla.

Slutligen vill vi podngtera att avsaknad av vetenskapligt stdd for en behandling
inte 4r detsamma som att behandlingen saknar effekt. I avvaktan pa mer forsk-
ning ir det viktigt att stddja dem som har ME/CEFS att fa si god livskvalitet,
aktivitetsforméga och delaktighet i samhillet som méjligt. I och med att till-
standet ir relativt ovanligt, jimf6rt med till exempel stressrelaterad utmattning
eller kronisk smirta, ar det sannolikt en fordel med specialiserade mottagningar
for ME/CFS som har méjlighet att kontinuerligt f6lja den internationella kun-
skapsutvecklingen och omsitta den i praktiken.
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Introduktion

I den hir rapporten presenterar SBU resultaten fran fyra systematiska litteratur-
oversikter om tillstindet myalgisk encefalomyelit (ME), eller kroniskt trotthets-
syndrom (CFS):

Effekter av behandling av ME/CFS
Prognos for personer som fatt diagnosen ME/CFS

Prognostiska faktorer f6r nedsatt arbets- och funktionsformaga hos personer

med ME/CFS
Upplevelser och erfarenheter av varden hos personer med ME/CFES

Mpyalgisk encefalomyelit benimns dven som kroniskt trétthetssyndrom (eng.
Mpyalgic Encephalomyelitis eller Chronic Fatigue Syndrome, ME/CES). I den
hidr rapporten kommer vi att kalla tillstindet ME/CFS. ME/CES kan ge upphov
till en rad olika symtom som utmattning (eng. fatigue), influensaliknande sym-
tom samt att symtomen forvirras av fysisk eller mental anstringning och att
denna férsimring kvarstar under mer 4n 24 timmar (post-exertional malaise,
PEM). ME/CES karakteriseras ofta av sinkt funktionsférmaga, forsimrade
sociala relationer och minskad mojlighet att klara arbete eller studier. En del
personer har s svira symtom att de inte kan limna hemmet, och i de svéraste
fallen blir personen singbunden.

Diagnosen stills med hjilp av kliniska kriterier och en differentialdiagnostisk
utredning. Sedan tillstindet uppmiarksammades for cirka 70 &r sedan har dock
kriterierna indrats vid flera tillfillen. Over tid har kriterierna blivit snivare.
Aldre kriterier har utmattning som enda kardinalsymtom medan nyare har flera

KAPITEL 1 INTRODUKTION 9



obligatoriska symtom, till exempel PEM. Det finns dirmed en betydande risk
for att studier som har anvint éldre kriterier genomfordes med patienter som
hade vad som idag ses som andra specifika tillstind, till exempel stressrelaterat
utmattningssyndrom.

Det saknas botande behandling, och véirden av personer med ME/CES inriktas
ddrfor pa att lindra symtom och ge stod till en fungerande vardag. Effekterna av
sadana insatser ar dock oklara.

Regeringen har gett Socialstyrelsen i uppdrag att utreda férutsittningarna for att
ta fram kunskapsstdd och forsikringsmedicinskt beslutsstod vid handlidggning
av ME/CFS. SBU fick samtidigt ett uppdrag att ta fram kunskapsunderlag som
stod till Socialstyrelsen (SBU 2018/375).
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2 Bakgrund

ME/CFS finns beskrivet
sedan 70 ar tillbaka

Begreppet myalgisk encefalomyelit, ME, foreslogs for forsta gingen 1956 uti-
fran flera epidemiska utbrott i olika linder av ett tillstaind som liknade polio.
Tillstandet kallades fran bérjan benign myalgisk encefalomyelit (fritt 6versatt:
godartad inflammation i centrala nervsystemet med muskelsmirta) och karakte-
riserades av svar utmattning, muskelsmirtor och muskelsvaghet. Det gick dock
inte att pavisa poliovirus och andningsmuskulaturen férlamades inte som vid
polio. Dodsfall var ovanliga men patienterna hade ibland lingvariga besvir [1,2].

Nigra decennier senare féreslogs termen kroniskt trétthetssyndrom (Chronic
Fatigue Syndrome, CFS) for ett tillstind som anségs vara utlost av en tidigare
virusinfektion, till exempel kortelfeber som orsakas av Epstein Barr-virus [3].

Begreppet kroniske trotthetssyndrom, CFS, har uppfattats som nedsittande och
trivialiserande. A andra sidan har 4ven begreppet myalgisk encefalomyelit, ME,
kritiserats eftersom man inte har kunnat pévisa inflammation i ryggmirg eller
hjirna. Institute of Medicine (IOM) som ir en del av det amerikanska National
Academies fick ddrfér i uppdrag av amerikanska hilsovardsmyndigheter och
sociala myndigheter att gi igenom den vetenskapliga litteratur som fanns om
ME/CFS. Ar 2015 publicerade IOM en rapport [4] med huvudbudskapet

att ME/CEFS ir en ”allvarlig, kronisk, komplex multisystemsjukdom som ofta
begrinsar aktivitetsformégan kraftigt hos den drabbade patienten”. I rapporten
foreslog IOM att diagnoskriterierna skulle revideras och att tillstandet istillet
for ME/CES skulle benimnas Systemic Exertion Intolerance Disease, SEID.

KAPITEL 2 BAKGRUND 1



Orsakerna bakom ME/CFS ar okdnda

Det finns minga hypoteser om vad som orsakar ME/CFS men ingen av dem
har hittills kunnat beldggas. En hypotes ar att tillstaindet utloses efter en infek-
tion, och langtidsstudier av hela befolkningsgrupper har sett ett samband
mellan olika infektionssjukdomar och risken att utveckla ME/CEFS [5]. Inget
enskilt virus har dock kunnat férknippas med ME/CES.

Andra hypoteser har utgatt frén act det finns genetiska [5] och psykologiska
eller miljomassiga riskfaktorer [6], och att psykologiska eller psykosociala
faktorer, som till exempel stressrelaterad utmattning, skulle kunna orsaka, for-
simra eller vidmakthalla tillstaindet [7]. Individuella psykologiska faktorer som
till exempel upplevelsen av tillstindet och samhallsfaktorer som bemétande,
forstaelse och stdd fran sjukvarden har lyfts fram som faktorer som kan paverka
tillstindet [8].

Den s kallade biopsykosociala modellen presenterades i slutet av 1970-talet [9].
Modellen utgick fran att sjukdom och ohilsa kan uppstd ur komplexa samband
mellan biologiska, psykologiska och sociala faktorer och var alltsd inte avgrinsad
till ME/CEFS. For ME/CFES har modellen tolkats som att tillstindet orsakas av
andra faktorer in rent biomedicinska och att tillstindet kan behandlas med
psykologiska metoder for att férindra tankesitt och beteenden [10]. IOM
bedomer dock i sin rapport att “det ir en vanlig feluppfattning i sjukvarden

att ME/CEFS ir en psykisk sjukdom” [4].

En nyare hypotes ar att ME/CFES uppkommer som en {6ljd av autoimmuna
mekanismer som paverkar metabola system [11]. Studier har pa gruppniva till
exempel visat férindringar i proteinnivéer i ryggmargsvitska [12], férindringar
i nivan av cytokiner och andra biomarkarer vid anstringning [13], metabola
forindringar kopplade till energimetabolism [14], férindringar i hjirnans
metabolism [15], 6kad aktivitet av mikroglia i hjirnan [16], okad forekomst av
vissa typer av autoantikroppar [17-19] samt metabola férindringar och for-
dndringar i anaerob troskel, syrgasupptagningsformaga och arbetskapacitet vid
upprepat maxtest med gasutbyte [20,21]. Inga biomarkérer har dock identifie-
rats som kan anvindas for diagnostik pa individniva.

Som foljd av IOM-rapporten har det amerikanska National Institutes of Health
(NIH) initierat en storre satsning pa forskning for att oka forstielsen kring bio-
logiska mekanismer vid ME/CES och dirmed ligga grund till att finna effektiva
behandlingar [22]. NIH stddjer till exempel tre olika forskningscentrum och
ett koordinations- och datacenter som med hjilp av hjirnavbildning, arbets-
prov och blodprover ska studera genetik, inflammation, tarmflora, immun-
systemet och metabolism vid ME/CFS [23].

Symtom och svdrighetsgrad

Sévil autonoma som kognitiva och immunologiska symtom férekommer.
Typiska symtom ir trotthet eller utmattning, kognitiva svérigheter, influensa-
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liknande symtom med feberkinsla eller lag feber samt generell led- och muskel-
smirta, sdomnrubbningar, hjirtklappning och yrsel nir man stir upp (ortostatisk
intolerans). Symtomen f6rvirras av fysisk eller mental anstringning over patien-
tens individuella "grinsnivd” (eng. envelope) och denna férsimring ska kvarsta
mer 4n 24 timmar efterat (post-extertional malaise, PEM). For att kunna
diagnostiseras som ME/CEFS ska symtomen ha férekommit under minst sex
manader, men de kan ind3 variera 6ver tid [24].

Samsjuklighet med bland annat fibromyalgi, 6verkinslig tarm (eng. Irritable
Bowel Syndrome, IBS), sdmnsjukdom och psykiatriska tillstaind ir inte ovanligt
[25-30]. En studie som genomférdes pa en specialistklinik i England under-
sokte forekomsten av samsjuklighet hos personer som remitterats for utredning
av oforklarad kronisk trotthet [30]. Patienterna gick igenom en mycket nog-
grann diagnostik. Hilften av dem som bedémdes ha ME/CEFS hade en samsjuk-
lighet som dock inte bedomdes kunna forklara svirighetsgraden av trotthet. Tre
fjirdedelar av dem med samsjuklighet hade en somnsjukdom medan en fjirde-

del hade ett psykiatriske tillstand.

Svarighetsgraden, det vill siga hur svira symtomen ir, kan klassas som mild,
mictlig, svar eller mycket svir. Den nyaste klassificeringen av svérighetsgrad
finns i International Consensus Criteria for ME (ICC) [31]. Mild ME/CES
innebir att aktivitetsformagan halverats jimfort med tidigare, men personen
kan fortfarande utfora till exempel hushallsarbete, arbeta eller studera. Det
sker dock ofta pa bekostnad av fritidssysselsdttningar och social samvaro och
helgerna gér it till dterhimtning. Vid méctlig ME/CES orkar personen knappt
limna hemmet och behéver ofta sova nagra timmar under dagen. Svir ME/
CEFS innebir att personen ligger till sings storre delen av dagen och bara klarar
av ldtta aktiviteter som att borsta tinderna och att dta. Médnga drabbas ocksé
av allvarliga kognitiva problem. Vid mycket svar ME/CES ir personen sing-
bunden dygnet runt och behéver hjilp med alla dagliga sysslor.

Den amerikanska myndigheten Social Security Administration, SSA, har tagit
fram rekommendationer f6r hur man kan bedéma graden av funktionsned-
sittning, det vill siga hur vil personens vardag fungerar med ME/CEFS [32].

ME/CFS &r en uteslutningsdiagnos
baserad pa kriterier

Det saknas diagnostiska test for ME/CEFS. Istillet finns kriterier (eng. case defini-
tions) for att stilla diagnos, som anvinds férst nar andra kroppsliga eller psykiska
orsaker till symtomen har uteslutits. Ett tjugotal definitioner eller kriterier finns
beskrivna i litteraturen [33]. I forskningssammanhang ar Fukudakriterierna
fran Center of Disease Control (iven kallade CDC-kriterierna) [34] de som har
anvints i sirklass mest [33]. De si kallade Kanadakriterierna [35] och deras upp-
datering International Consensus Criteria (ICC) [31] utvecklades ddremot for
att stddja diagnos pa klinik. De kriterier som senare tillkom f6r att diagnostisera
tillstindet SEID ir ocksa tinkta mer for klinisk verksamhet an f6r forskning.

KAPITEL 2 BAKGRUND 13



Tabell 2.1
Beskrivning av
Fukudakriterierna,
Kanadakriterierna och
kriterierna for SEID.

Samtliga kriterier betonar att svar, nytillkommen och ihéllande utmattning ir
ett kardinalsymtom. Kanadakriterierna och kriterierna fér SEID har ytterligare
obligatoriska symtom, ddribland PEM. Fukudakriterierna diremot kriver att
minst fyra av dtta symtom ska uppfyllas forutom utmattning. En konsekvens
av det 4r att patienter diagnostiserade med Fukudakriterierna inte behdver
ha PEM, som har en central roll i de nyare kriterierna. I Tabell 2.1 kan du

se likheter och skillnader mellan Fukudakriterierna, Kanadakriterierna och
kriterierna for SEID.

Kriterie Beskrivning

Fukuda- A. Oférklarlig och ihallande eller aterkommande kronisk trétthet som leder
kriterierna till avsevdrd minskning av tidigare nivaer av arbets-, utbildnings-, sociala
(CDC1994) och personliga aktiviteter.

[34]

B. Minst fyra av nedanstdende symtom ska upptrada samtidigt:

Forsamrat minne eller koncentration

Sérig hals

Omma lymfkértlar

Muskelsmartor

Utbredda ledsmartor utan svullnad eller rodnad
Huvudvark av ny typ eller svarighetsgrad

S6mn som inte leder till aterhamtning
Anstrangningsutlost forsamring (PEM) >24 timmar

C. Symtomen maste ha pagatt under minst 6 manader i f6ljd och far inte
ha foregatt utmattningen.

Kanada- A. Oférklarlig och ihallande, svar fysisk och mental utmattning som leder
kriterierna [35] till avsevard minskning av aktivitetsnivan.

B. Anstrangningsutldst forsamring (PEM) som "vanligen" pagar mer dn 24 timmar.
C. Sémnstoérningar eller sémn som inte leder till aterhamtning.
D. Avsevard smarta i leder, muskler eller huvudvirk av ny typ eller svarighetsgrad.

E. Minst tva kognitiva eller neurologiska symtom, t.ex. koncentration, minne,
forvirring, kdnslighet for ljud och ljus, muskelsvaghet.

F. Minst ett symtom fran tva av nedanstaende kategorier:
Autonomt (t.ex. ortostatisk intolerans, illamdende, IBS)
Neuroendokrint (t.ex. temperaturkanslighet, viktforandring, stresskanslighet)
Immunologiskt (6mma lymfknutor, sarig hals,
overkanslighet for mat, kemikalier etc.)

G. Symtomen maste ha pagatt under minst 6 manader i foljd.

Kriterierna A. En avsevird nedsattning i formagan att engagera sig i arbets-, utbildnings-,

for SEID [4] sociala eller personliga aktiviteter, som pagatt i minst 6 manader och atféljs av
en utmattning som ofta ar djup, som &r nytillkommen, som inte &r ett resultat
av pagaende kraftig anstrangning och som inte lindras av vila i pataglig grad.

B. Anstrangningsutlost forsamring (PEM)*.
C. S6mn som inte leder till aterhdmtning*.
D. Minst en av féljande:

Kognitiv nedsattning
Ortostatisk intolerans

* Symtomen bor ha forekommit under minst hélften av tiden och ha minst mattlig intensitet.
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Olika grad av overlappning mellan kriterierna

Flera studier har undersokt i vilken utstrickning de olika kriterierna éverlappar
varandra. Jason och medarbetare utgick fran fem kohortstudier med patienter
fran register i USA, Storbritannien och Norge [36]. Cirka 800 personer deltog
och skattade sina problem i tva formulir. Det ena var dePaul Questionnaire
(DPQ) som baseras pa Kanadakriterierna [37]. Det andra formuliret var Short
Form Health Survey (SF-36) som utvecklats for att underséka hilsorelaterad
livskvalitet och innehéller frigeomraden om fysisk och mental funktion. Utifran
svaren uppskattade forskarna att 92 procent av deltagarna uppfyllde Fukuda-
kriterierna, 76 procent uppfyllde Kanadakriterierna och 60 procent ICC.
Kriterierna for att uppfylla diagnosen SEID uppfylldes av 88 procent. Studien
undersokte ocksa i vilken utstrickning deltagarna hade de kardinalsymtom som
krivs for diagnosen SEID. En mycket hog andel hade PEM (96 %), somn-
problem (97 %) och kognitiv nedsittning (93 %) medan ungefir tvé tredje-
delar uppgav att de fick yrsel nir de stod upp.

I en engelsk studie [38] tillimpade forskarna Fukuda- respektive Kanada-
kriterierna pa patienter i primédrvarden som fatt diagnoser som skulle kunna
tyda pd ME/CFS. Aven patienter som fitt diagnoser som fibromyalgi och
postviral trotthet inkluderades. Patienterna fyllde i enkiter om symtom och
funktionsférméga. Knappt hilften av dem som uppfyllde Fukudakriterierna
uppfyllde dven Kanadakriterierna [38].

En studie fran Australien [39] tillimpade Fukudakriterierna och ICC pa drygt
500 personer som fitt diagnosen ME/CES i primirvarden. Deltagarna rekry-
terades genom annonser i patientféreningar och fick besvara en enkit dir de
beskrev sin medicinska historia och sina symtom. Forskarna fann att 63 procent

av dem uppfyllde Fukudakriterierna, och av dem uppfyllde hilften dven ICC.

Andra tillstand kan ha liknande symtom

Det kan vara svért att sdrskilja ME/CEFES frin andra tillstind ddr langvarig
trotthet eller utmattning 4r ett utmérkande drag. Registerstudier frin England
och Australien [40,41] rapporterade att ME/CEFS kunde uteslutas for upp till
cirka hilften av dem som remitterats till en specialistklinik. Orsakerna till saidan
annan trotthet eller utmattning var medicinska, och berodde pa till exempel
smirttillstdind, somnsjukdomar eller Crohns sjukdom, eller psykiatriska i
ungefir lika hog utstrickning [40,41]. En engelsk studie som gjorde noggranna
utredningar av patienter som remitterats for kronisk trotthet fann likartade
resultat [30].

Utmattningssyndrom och fibromyalgi r tva tillstind som har flera symtom

gemensamma med ME/CES och dir diagnosen kan vara svar att stilla,
se Tabell 2.2.
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Tabell 2.2 . crivni
Beskrivning av Kriterie Beskrivning

kriterielj for MESCFS ME/CFS enligt A. Oférklarlig och ihallande, svar fysisk och mental utmattning
utmattningssyndrom o dakriterierna  som leder till avsevird minskning av aktivitetsnivan.
och fibromyalgi.
B. Anstrangningsutlost forsamring (PEM) som "vanligen” pagar
mer dn 24 timmar.

C. Sémnstoérningar eller somn som inte leder till aterhamtning.

D. Avsevdrd smarta i leder, muskler eller huvudvirk av ny typ
eller svérighetsgrad.

E. Minst tva kognitiva eller neurologiska symtom, t.ex. koncentration,
minne, forvirring, kanslighet for ljud och ljus, muskelsvaghet.

F. Minst ett symtom fran tvd av nedanstaende kategorier:
Autonomt (t.ex. ortostatisk intolerans, illamaende, IBS)
Neuroendokrint (t.ex. temperaturkanslighet, viktférandring, stresskanslighet)
Immunologiskt (6mma lymfknutor, sarig hals,
overkanslighet for mat, kemikalier etc.)

G. Symtomen maste ha pagatt under minst 6 manader i foljd.

Utmattnings- A. Fysiska och psykiska symtom pa utmattning under minst 2 veckor. Symtomen
syndrom [42] har utvecklats till foljd av en eller flera identifierbara stressfaktorer
vilka har férelegat under minst 6 manader.

B. Pataglig brist pa psykisk energi, vilket visar sig i minskad foretagsamhet, minskad
uthallighet eller forlangd dterhdmtningstid i samband med psykisk belastning.

C. Minst fyra av féljande symtom har férelegat i stort
sett varje dag under samma tvaveckorsperiod:
Koncentrationssvarigheter eller minnesstérning
Patagligt nedsatt formaga att hantera krav eller att gora saker under tidspress
Kéanslomdssig labilitet eller irritabilitet
Sémnstérning
Pataglig kroppslig svaghet eller uttréttbarhet
Fysiska symtom sasom vark, bréstsmartor, hjartklappning,
magtarmbesvir, yrsel eller ljudkénslighet.

D. Symtomen orsakar ett kliniskt signifikant lidande eller forsamrad
funktion i arbete, socialt eller i andra viktiga avseenden.

E. Beror e] pa direkta fysiologiska effekter av nagon substans eller
ndgon somatisk sjukdom/skada (t.ex. infektionssjukdom).

F. Om kriterierna for egentlig depression, dystymi eller generaliserat
angestsyndrom samtidigt dr uppfyllda anges utmattningssyndrom
enbart som tilldggsspecifikation till den aktuella diagnosen.

Fibromyalgi [471] Utbrett smartindex (Widespread Pain Index, WPI) 27 och SSS-podng
(Symptom Severity Scale, SSS) =5 ELLER WPI 4-6 och SSS-podng >9.

B. Férekomst av generell smarta, definierad som smarta i minst 4 av 5 regioner.
C. Symtom har varit ndrvarande pa en liknande niva i minst 3 manader.

D. En diagnos av fibromyalgi ar giltig oavsett andra diagnoser. En diagnos
av fibromyalgi utesluter inte férekomsten av andra sjukdomar

For utmattningssyndrom finns diagnoskoden F438A, specifika svenska
diagnoskriterier och specifika handliggningsstrategier for behandling och
rehabilitering [42]. Diagnosen och kriterierna etablerades 2003 som en reak-
tion pd en kraftig okning av antalet sjukskrivna under 1900-talets sista ar.
Men dessa kriterier visar en betydande dverlappning med nistan samtliga
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diagnostiska kriterier for ME/CFS. Undantagen ir att utmattningssyndrom
ska ha foregatts av en allvarlig stress som pdgitt minst sex manader fore
insjuknandet, och att influensaliknande symtom samt PEM inte ingar i
diagnoskriterierna for utmattningssyndrom. PEM kan férekomma, men ir inte
sa uttalat som vid ME/CES. Sirskilt fysisk PEM, med f6rsimring och upp-
blossande influensaliknande symtom som kvarstar mer 4n 24 timmar 4ven efter
lattare fysisk anstringning, ir inte typiskt vid utmattningssyndrom [43-45].

Aven vid fibromyalgi forekommer utmattning, kognitiv nedsitening (“fibro-
dimma”) och i viss utstrickning PEM. Men fibromyalgi har generaliserad
smirta som huvudsymtom. De tidigaste kriterierna for fibromyalgi utarbetades
av det amerikanska reumatologférbundet 1990 [46] och har uppdaterats vid
flera tillfillen. Den version som nu ir aktuell 4r frin 2016 [47].

Svérigheterna med att sirskilja tillstinden illustreras i en engelsk studie som
primirt handlade om ME/CES [38]. I studien ingick dven 114 patienter som
diagnostiserats med fibromyalgi. En expertpanel bedémde att tva tredjedelar av
dem hade ME/CEFS.

Forekomsten av
ME/CFS ar inte klarlagd

Forekomsten, eller prevalensen, av ME/CES beror pa vilka kriterier som har
anvints, den studerade populationen samt om data bygger pa sjilvskattningar
eller kliniska beddmningar och intervjuer. Den systematiska 6versikten av
Brurberg och medarbetare [33] fann att i 17 studier som tillimpat Fukuda-
kriterierna lig prevalensen mellan 0,1 och 6,4 procent. I fem studier som
anvint de dldre s kallade Oxfordkriterierna [48] lag prevalensen mellan
0,4 och 3,7 procent. Den enda studien som tillimpat Kanadakriterierna fann
en prevalens pa 0,1 procent.

I en engelsk studie mittes prevalensen i en primirvirdspopulation med drygt
140 000 patienter med savil Fukudakriterierna som Kanadakriterierna [38].
Prevalensen uppskattades till 0,19 procent mitt med Fukudakriterierna och
0,11 procent mitt med Kanadakriterierna.

Tva studier som utgick frin allminbefolkningen har visat hégre prevalens men
resultaten byggde enbart pa sjilvskattning av symtom. En amerikansk studie
anvinde sig av ett register 6ver tvillingar [49]. Deltagarna sjilvrapporterade
symtom i en enkit som byggde pa Fukudakriterierna. Drygt 4 500 personer
(31 % av antalet personer i registret) besvarade enkiten. Av dessa rapporterade
2,7 procent (av vilka 77 % var kvinnor) tillrickligt manga symtom for att
uppfylla kriterierna f6r ME/CES. Det vanligast forekommande symtomet var
att man inte kidnde sig utvilad efter somn (25 %) medan 11 procent uppgav
att de forsimrades efter anstringning [49]. En kanadensisk tvirsnittsstudie
fran 2010, Canadian Community Health Survey, dir nira 60 000 slumpvis
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Figur 2.1

Antal patienter dver

15 ar som vardats for
en diagnos i kategorin
G93 inom slutenvard
under aren 2012-2017.
Kalla: Socialstyrelsens
statistikdatabas.

Figur 2.2

Antalet personer

som diagnostiserats
med kategorin G93
inom specialiserad
oppenvard mellan
aren 2012 och 2016.
Killa: Socialstyrelsens
statistikdatabas.

utvalda personer deltog, fann att 1,4 procent sjilvrapporterade att de hade
fate diagnosen ME/CES av en likare [50].

Forekomst i Sverige

Det saknas sikra uppgifter om hur vanligt ME/CEFS ir i Sverige men statistik
fran Socialstyrelsen kan ge en grov uppskattning. Hur manga som har fatt
diagnoskoden G93.3, trétthetssyndrom efter virussjukdom, gar inte att utlésa.
Diremot finns det sidan data for den 6vergripande diagnoskategorin G93,
andra sjukdomar i hjirnan, som dven omfattar vissa hjirncystor och encefalo-
patier. Som du kan se i Figur 2.1 har antalet personer dver femton ir som
vérdats pa sjukhus for diagnoskategorin G93 legat mellan 500 och 600 per ar
de senaste sex aren, med relativt jimn kénsfordelning.
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I Figur 2.2 kan du se hur manga av dessa som behandlats inom specialiserad
oppenvard, inklusive dagkirurgisk och psykiatrisk poliklinisk verksamhet.
Dir kan vi se att mellan 2012 och 2016 behandlades mellan 1 200 och 1 600
individer arligen och att de flesta av dessa var kvinnor. Det finns ddremot inga
register som visar hur vanlig diagnosen ir vid andra mottagningar, till exempel
i primirvard.
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En ytterligare osikerhet nir man forsoker bedéma hur ménga som har ME/
CFS i Sverige dr hur diagnoskoden G93.3, trotthetssyndrom efter virussjuk-
dom, anvinds. Koden innefattar visserligen ME/CFS men det finns flera virus-
sjukdomar, till exempel kortelfeber och humant herpesvirus, som ocksi kan
ge upphov till lingvarig postinfektios utmattning. Det gér inte att utldsa hur
manga fall av dessa diagnoser som hamnar under diagnoskoden G93.3 och det
dr ddrfor oklart i vilken utstrickning de specifikt syftar pa ME/CEFS.

Det saknas uppgifter om vilka kriterier som anvinds i Sverige for att sitta
diagnosen ME/CFS. Det dr ocksa oklart enligt vilka kriterier diagnoserna
faktiske sdtts. Nagra landsting, till exempel Stockholm och Ostergétland, fore-
sprikar Kanadakriterierna men vi vet inte i vilken utstrickning de anvinds i
klinisk verksamhet. Ett antagande ir att likare vid specialistkliniker f6r ME/
CFS, dit patienterna ofta remitteras eller soker sig, tillimpar antingen Kanada-
kriterierna eller ICC i hogre utstrickning 4n likare vid andra kliniker. En
studentuppsats frin 2017 [51] undersokte primirvardslikares erfarenhet

av att diagnostisera ME/CFS i Orebro landsting. 132 likare fick besvara en
enkit dir tre fjirdedelar uppgav att de aldrig hade stillt diagnosen medan cirka
7 procent hade stillt diagnosen sd ofta att de kunde antas std for merparten av
alla stillda diagnoser. Uppsatsen rapporterade ocksa fran en journaldatabas-
sokning att diagnoskoden G93.3 satts vid 144 tillfillen for patienter fran sju
vardcentraler under de senaste fem dren. Granskning av journalerna visade att
flera av de likare som stillt diagnosen kint sig osikra i samband med utredning

och diagnostik.

Sjukskrivningsdata
Forsikringskassans MiDAS- respektive STORE-databaser ger tillging till

statistik Gver antalet sjukfall respektive individer med permanent sjuk- och
aktivitetsersittning for den 6vergripande diagnoskoden G93, andra sjukdomar
i hjarnan. Ett problem med den ir dock att personer som fatt diagnosen ME/
CFS men blivit sjukskrivna for en annan huvudsaklig diagnos inte finns med i
statistiken. Figur 3 visar att antalet pabérjade sjukfall har legat mellan cirka 600
och 800 per ar mellan 2012 och 2017 och att i genomsnitt 73 procent av dessa
fall gillde kvinnor.
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Figur 2.4

Antal pagaende

fall med sjuk- och
aktivitetsersdttning
mellan 2012 och
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Figur 2.4 visar slutligen att antalet personer med en diagnos inom G93 som har
sjuk- och aktivitetsersdttning har stigit frin omkring 800 ar 2012 till omkring
1 200 ar 2017. I genomsnitt var 64,1 procent av dem kvinnor.
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Antalet sjukfall inom G93 kan jimf6ras med antalet sjukfall inom diagnos-
koden F43, anpassningsstorningar och svér stress, som omfattar underkategorin
utmattningssyndrom. Utmattningssyndrom 4r ocksd ett trotthetssyndrom, men
dir ska fysiska och psykiska symtom pd utmattning vara en foljd av en eller
flera identifierbara stressfaktorer som pagitt under minst sex ménader. Enligt
uppgifter frin Forsikringskassan paborjades 78 048 sjukfall for en diagnos
inom F43 under 2017, det vill siga mer 4n hundra ganger fler 4n de 664 sjuk-
fallen for diagnoskoden G93.

Behandlingsmetoder
som ingar i oversikten

Det saknas botande behandling f6r ME/CES. Istillet inriktas behandlingen av
ME/CES pa att lindra symtom och att hjilpa patienten att hantera vardagen
sd bra som mojligt. De behandlingar som tas upp i denna rapport ir avgrin-
sade till sidana som syftar till att minska utmattning och PEM. Behandlingar
som primirt syftar till att till exempel lindra smirta eller forbattra somn har
inte utvirderats, inte heller psykologiska insatser som syftar till att underlicta
coping, det vill siga strategier for att lira sig leva med ME/CFS.
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De flesta av behandlingarna bygger pé olika antaganden om vad som orsakar
ME/CES och kan éversiktligt kategoriseras som

fysisk aktivitet
psykologiska metoder
lakemedel

andra strategier som kosttillskott, yoga och akupunktur.

Tva specifika metoder som ror fysisk aktivitet 4r Graded Exercise Training (GET)
och si kallad pacing. GET ir aerobisk trining dér intensitet och miangd 6kas
gradvis. Metoden bygger pa teorin att trottheten vid ME/CES vidmakehalls
av férsimrad kondition. Utgdngspunkten for pacing ir att varje individ tal
olika mycket anstringning (eng. envelope theory) och om individen anstringer
sig over sin grins blossar symtomen upp och tillstindet forsimras. Pacing syftar
ddrfor till ate skapa en balans mellan aktivitet och vila och bygger pé en indivi-
duell plan med dagliga aktiviteter. Malet ar att behdlla eller pa sikt kunna oka
aktivitetsformagan genom att undvika férsimringar.
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3 Metod

For att ge en sd objektiv kartldggning av kunskapsliget kring ME/CES som
mojligt har SBU gjort systematiska 6versikter dir vi sammanstillt resultat frin
den forskning som finns tillginglig. En tillforlitlig systematisk oversikt karak-
teriseras av att matt och steg dr valda for att minska risken for att resultaten
paverkas av subjektiva virderingar och forforstaelse. Arbetet ska f6lja en struk-
turerad process. Processen ska redovisas pa ett transparent sitt sd att ldsaren kan
bilda sig en uppfattning om hur litteraturen har valts ut och hanterats. Kraven
for oversikter baserade pa studier med kvantitativ metodik finns sammanstillda
i PRISMA Statement (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses), som vi har f6ljt i denna rapport [52] och for studier baserade
pa kvalitativ metodik i ENTREQ (Enhanced Transparency in Reporting
Synthesis of Qualitative Research) [53].

I korthet innebir en systematisk dversikt en systematisk sokning efter litteratur
s att samtliga vetenskapliga studier som ir relevanta for rapportens fragor iden-
tifieras, ett systematiskt urval av litteratur och en systematisk analys eller syntes.

Arbetet har bedrivits i ldspar dir tva personer forst oberoende av varandra
granskat studierna och ddrefter kommit verens om en gemensam bedémning.

Detta avsnitt beskriver frigor, urvalskriterier och metodik for de frigor som
ingar i denna rapport. For mera utforlig information om metodiken hinvisar vi

till SBU:s handbok [54].
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Fragor och avgransningar

Utgangspunkten for 6versikten var att besvara fragor utifrin de diagnostiska
kriterier som idag framhalls som de mest specifika av experter och kliniker,
Kanadakriterierna eller ICC och kriterierna for SEID.

Inklusionskriterier och andra avgrinsningar for frigorna finns sammanstillda

i Tabell 3.1.

Fraga 1

Vilka effekter, positiva och negativa, har behandlingar riktade till personer
med ME/CES?

Fraga 2

Vilken ir prognosen for personer med ME/CES vad giller funktionsférmaga
och arbetsférméga vid uppfoljningar efter minst 90 dagar?

Fraga 3

Finns det nagra faktorer som prognosticerar langvarig funktionsnedsittning
och arbetsférméga for personer med ME/CES?

Fraga 4
Vilka upplevelser och erfarenheter har personer med ME/CES av sjukvirden?

Litteratursokning

Litteratur soktes i databaserna PubMed, Psyclnfo och Embase under som-
maren 2018. Sokstrategierna redovisas i Bilaga 1. Sokstrategierna togs fram
av en av SBU:s informationsspecialister i samverkan med projektledare och
amnesexperter.

Urval av studier

Litteratursdkningarna resulterade i artikelsammanfattningar (abstrakter). Tva
projektledare gallrade forst artikelsammanfattningarna oberoende av varandra.
Direfter gick projektledarna igenom sina urval tillsammans och bedomde
gemensamt vilka som skulle bestillas i fulltext. Utifran fulltexterna delades forst
studierna in efter vilken population de undersokte. Studier som anvint andra
kriterier in Kanadakriterierna, ICC eller kriterierna for SEID exkluderades for
frigan om effekt av interventioner. Exkluderade studier redovisas i Bilaga 2.
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Tabell 3.1 Inklusionskriterier.

Fraga Deltagare Intervention/ Kontroll Utfall Studietyp Publikation, sprak
prognostisk faktor
Fraga Personer 6ver 18 ar som Alla interventioner Placebo, Primart: Minskning i PEM Kontrollerade Sakkunniggranskade
uppfyller kriterier for ME/ sedvanlig studier, med eller tidskrifter, tidigast
CFS enligt Kanada- eller vard eller Sekunddrt: Utmattning utan randomisering 2004, engelska,
ICC-kriterierna eller annan skandinaviska sprak
har diagnosen SEID behandling
Fraga 2 Som fraga 1 men avgransat ~ Prognos for framtida - Hel eller partiell of6rmaga Longitudinell studie Sakkunniggranskade
till arbetsfor alder funktions- och arbetsférmaga till arbete, mitt dven som tidskrifter, tidigast
langtidssjukskrivning, aktivitets- 2004, engelska,
ersattning eller sjukersattning, skandinaviska sprak
funktionsféormaga, andel
som inte langre uppfyller
diagnostiska kriterier
Prognosen ska avse minst
90 dagar
Fraga3 Som fraga 1 men avgransat  Inga avgransningar: - Som fraga 2 Kohortstudie med Sakkunniggranskade
till arbetsfor alder kan vara individuella tva grupper tidskrifter, tidigast
och sociala faktorer, 2004, engelska,
symtom, svarighetsgrad skandinaviska sprak
ME, samsjuklighet och
organisatoriska faktorer
Fraga 4 Personer 6ver 18 ar med Méten med halso- och - Upplevelser och erfarenheter Kvalitativa metoder fér ~ Sakkunniggranskade

diagnosen ME/CFS,
oavsett kriterier for diagnos

sjukvarden, savél primar-
vard som specialistvard,
relaterade till ME/CFS

insamling av data och
for analys av fynden

Studierna kunde
inkluderas oavsett
underliggande
filosofisk hallning eller
teori men fynden
skulle vara beskrivna
pa ett sadant satt att
de kunde anvindas

i syntesen

tidskrifter, tidigast
2007, engelska,
skandinaviska sprak

ICC = International consensus criteria; ME/CFS = Myalgic encephalomyelitis/Chronic fatigue syndrome; PEM = Post-exertional malaise; SEID = Systemic exertion intolerance disease



Bedomning av snedvridning
av enskilda studier

Studierna granskades med avseende pd risken for att resultaten snedvridits pa
ett systematiskt sitt (bias). Interventionsstudier granskades med stod av check-
listan ROB 2.0 som utvecklats av Cochrane Collaboration [55], se Bilaga 3.
Studier om prognos bedémdes utefter risker férknippade med urval av del-
tagare, bortfall samt metoder for datainsamling och analys.

De studier med kvalitativ metodik som uppfyllde vira inklusionskriterier
granskades med stod av en checklista som utvecklats av SBU (Bilaga 4).
Fragorna ticker rekrytering av deltagare, datainsamling och analys samt

i vilken utstrickning forskarens intressen och forforstielse kunnat paverka
arbetet. Studierna granskades av tvd projektledare oberoende av varandra foljt
av ett konsensusbeslut om graden av tillforlitlighet.

Den 6vergripande risken for snedvridning av resultaten respektive for att
metodproblem péverkat fynden klassificerades som lag, mattlig eller hog.
Studier med hog risk eller allvarliga metodproblem togs inte med i syntesen.

SBU har ingen checklista f6r studier som bygger pa enkiter och risken for
snedvridna resultat i sadana studier klassificerades inte. Studier med hogt bort-
fall eller uppenbara, allvarliga brister i selektion och datainsamling skulle inte
ingd i det fortsatta arbetet.

Sammanvagning av resultat

Resultaten fran kvantitativa studier skulle om méjligt vigas samman till ett
estimat i en metaanalys.

Resultaten frin kvalitativa studier vigdes samman i en induktiv tematisk
syntes [56]. En tematisk syntes dr en process i tre steg: kodning av all relevant
information rad for rad i varje studie (niva 1), organisation av koderna tvirs
over samtliga studier i deskriptiva teman (niva 2) och utveckling av analytiska
teman (nivin 3). Savil hela textavsnitt dir forfattarna beskrev sina fynd som
illustrativa citat betraktades som relevant information. Koder och deskrip-
tiva teman ska vara textnira medan analytiska teman helst bor vara tolkande
abstraktioner av deskriptiva teman. I den hir syntesen ir dven den tredje nivin
deskriptiv eftersom det inte ingick i uppdraget att sitta in fynden i den bredare
litteraturen.

Tva projektledare kodade studierna oberoende av varandra medan resten av
syntesen gjordes gemensamt. Projektledarna hade medverkat i nagra tidigare
kvalitativa synteser pd SBU och en av dem hade erfarenhet frin forskning
med kvalitativ metodik. Processen skedde stegvis dir vi aktivt s6kte alternativa
teman och fynd som motsade teman. Fynden i syntesen validerades med annan
relevant forskning.
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Bedomning av resultatens
tillforlitlighet

GRADE anvindes som stod for att bedoma tillforlitligheten i resultat fran
interventionsstudier [57]. Det vetenskapliga underlaget analyserades med
avseende pd overgripande risk for snedvridning ("bias”), i vilken grad studiernas
resultat inte dverensstimde med varandra ("inconsistency”), hur stor osikerheten
i det sammanvigda resultatet var (konfidensintervallets storlek, "imprecision”),
risk for problem med tillimplighet (6verforbarhet,”’indirectness”) samt risk for
snedvridning av resultatet pd grund av att studier med negativa resultat inte
publicerats ("publikationsbias”). Tillf6rlitligheten i resultaten klassificerades
som hog, mattlig, lag eller mycket lag (se Faktaruta 3.1).

Tillforlitligheten i resultat frin studier av prognos och prognostiska faktorer
bedomdes inte.

Bedomning av tillforlitlighet,
teman pa niva 2
Tillforlitligheten for deskriptiva teman pa nivd 2 beddmdes med stéd av ram-
verket GRADE-CERQual [58]. I GRADE-CERQual granskas varje tema pa
niva 2 utifran fyra perspektiv eller dominer:
Har temat paverkats av brister i design och genomférande av studierna [59]?
Representerar temat underliggande aspekter pa fenomenet? (Koherens [60])
Ar fyndet dverforbart till svenska sammanhang? (Relevans [61])

Ar underliggande data tillricklige rike? (Adekvata data [62])

Tillforlitligheten for varje tema pa niva 2 klassificerades som hog, mattlig, lig
eller mycket lag.

KAPITEL3  METOD 27



Faktaruta 3.1
Bedémning

En systematisk litteraturodversikt viger samman resultat fran olika studier.
av resultatens

tillfarlitlighet SBU anvander det internationellt utarbetade GRADE-systemet (http://www.
med GRADE gradeworkinggroup.org) for att géra en strukturerad beddmning av tillférlitligheten
(kvantitativa data).

(evidensstyrkan) hos varje sammanvagt delresultat (utfall) i 6versikten. Den sakliga
grunden for virderingen ska redovisas tydligt sa att det ar mojligt for andra att granska
och géra sin egen bedémning.

Bedomningen av tillforlitlighet innefattar, for varje sammanvégt delresultat:

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

i vilken grad som de studerade forhallandena skiljer sig fran den aktuella fragan
(engelska: indirectness, bristande éverférbarhet),

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

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

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

Tillforlitligheten graderas i fyra nivaer:

Det sammanvégda resultatet har hog tillforlitlighet (©®®®)
(Bedémningen dr att resultatet stimmer)

Det sammanvagda resultatet har mattlig tillforlitlighet (©@®0)
(Bedémningen 4r att det dr troligt att resultatet stimmer)

Det sammanvigda resultatet har lag tillforlitlighet (®®OO)
(Bedémningen dr att det dr méjligt att resultatet stimmer)

Det sammanvigda resultatet har mycket lag tillforlitlighet (©OOO)
(Det gar inte att bedéma om resultatet stimmer)

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

Urval

Figur 4.1
Granskade abstrgkt Flodesschema.
fran databassokning:
2107
Exkluderade abstrakt:
\ 2058
Artiklar granskade
i fulltext:
49 Exkluderade artiklar:
¢ Anviande andra kriterier
4n Kanadakriterierna,
> N
v ICC eller kriterierna
for SEID: 38
Artiklar anvande kriterier * Feldesign:2
som motsvarade * Dubbelpublikation: 2
Kanadakriterierna: 4 * Fel utfallsmétt: 2
¢ Konferens abstrakt: 1

v

Artiklar med medelhog risk

v

Artiklar med lag risk

for systematisk for systematisk
snedvridning: snedvridning:
1 3

Som framgar av Figur 4.1 listes 49 studier i fulltext men endast 4 av dessa
bedomdes vara relevanta [63,64—66]. Sokningen gjordes i juni 2018.
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Beskrivning av inkluderade
studier och deras resultat

De fyra inkluderade studierna finns sammanfattade i Tabell 4.1.

Tre av dem anvinde explicit Kanadakriterierna [64-66]. De var genomforda
i Norge [65], Sverige [64] och Skottland [66], och omfattade totalt 249 per-
soner. Ingen av dem hade PEM som utfallsmétt utan undersokee effekter pa
utmattning och olika biologiska markorer.

En av studierna undersdkte effekten av den dopaminstabiliserande likemedels-
substansen (-) -OSUG6162 som visat lovande resultat pd mental utmattning hos
patienter med stroke eller traumatisk hjirnskada [64]. Substansen minskade
dock inte utmattning i studien. Den andra studien utvirderade effekter av hoga
doser vitamin D varannan méanad [66] och hade utmattning som ett sekundirt
matt. Forfattarna till studien sg dock inga effekter pd utmattning. Den tredje
studien jimférde ett self-management-program i grupp med sedvanlig vard [65].
Vid en forsta uppfoljning hade utmattning minskat mer i kontrollgruppen 4n i
interventionsgruppen medan interventionsgruppen hade forbittrat sin tilltro till
sin egen formaga (eng. self-efficacy) i storre utstrickning. Effekterna hade dock
forsvunnit efter ett ar.

Den fjirde studien [63] rekryterade patienter som uppfyllde Fukudakriterierna.
[ tilligg skulle tillstindet ha borjat efter en infektion och patienterna skulle ha
héga nivier av antikroppar mot herpesvirus 6 eller Epstein Barr-virus. Nistan
samtliga patienter hade PEM. Studien undersokte effekten av ett antiviralt
likemedel (valganciclovir) jamf6rt med placebo. Utmattningen, mitt med
formuldret Multidimensional Fatigue Inventory (MFI-20), var lagre i gruppen
som fick likemedlet vid uppféljning tre minader efter avslutad behandling men
skillnaden var inte signifikant.

Ytterligare en relevant studie har presenterats pa konferenser men 4r dnnu
inte godkind f6r publicering (Kommunikation med Kari Sérland, november
2018). Studien undersokte effekten av en monoklonal antikropp, rituximab,
som bland annat anvinds vid behandling av vissa autoimmuna sjukdomar och
cancertyper. Preparatet hade ingen effekt pa studiens olika utfallsmatt, inklusive
PEM och utmattning,.

Bedomning av vetenskapligt stod

SBU bedomer att tillforlitligheten i resultaten for alla fyra behandlingarna ar
mycket lag (©OOO0O). Ingen av studierna visade nigon effekt pi utmattning.

Det fanns dock bara en studie per behandling och dessa var mycket smé. Det
skulle behovas fler studier for att klarligga om behandlingarna kan minska

utmattning.
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Tabell 4.1 Effekt av behandlingar pa personer som diagnosticerats enligt Kanadakriterierna eller ICC.

Forfattare,
ar, land

Setting, intervention och jamférelse
Diagnoskriterier

Utfallsmatt

Deltagare

Resultat

Montoya Forskningsklinik 11: MFI-20 Forandring i MFI-20 efter
2013 [63] N =20 (75 % kvinnor) 9 manader (medelvdrde)
I1: Valganciclovir, i 6 manader Utmattning sjalvskattad
USA Genomsnittlig alder: 50,18 (10,20) ar med FSS 11: 6,15 (SD 12,06)
12: Placebo i 6 manader
Sjukdomsperiod: 12,7 (10,02) &r 12: =1,10 (SD 5,90)
CDC-kriterierna + misstankt infektionsutlést
+ forhojda antikroppstitrar mot Andel med PEM: 95 % ns
HHV-6 eller EBV-A eller EBV-B
12: Forandring i FSS efter 9 manader
N =10 (50 % kvinnor) (védrden fran graf)
Genomsnittlig alder: 48,47 (12,75) ar 1:-0,4
Sjukdomsperiod: 13,53 (7,82) ar 12:0,2
Andel med PEM: 100 % p =0,006
Nilsson En CFS-klinik Inte konsekutiv rekrytering Utmattning sjdlvskattad Forandring i MFS efter 2 veckor
2017 [64] med MFS
I1: En ladkemedelskandidat, (-)-OSU6162, 11: 11: -4,05 (6,11 till =2,00)
Sverige som hade visat positiva effekter pa N =31 (84 % kvinnor) Andel som forbattrats

utmattning efter stroke. 15 x 2 mg/dag i
1 vecka och 30 mg x 2/mg dag i 1 vecka

12: Placebo

|CC-kriterierna

(inklusive liten forbattring)
skattad av kliniker med
CGI-C (Likertskala 1-7)

Genomsnittlig alder: 47,9 (9,8) ar
Varaktighet symtom: 9,5 (9,9) ar

12:
N =31 (85 % kvinnor)

Genomsnittlig alder: 45,3 (13,6) ar

Varaktighet symtom: 7,2 (10,0) ar

12: —4,11 (6,20 till -2,03)

ns

Andel som forbattrats efter 2 veckor
11:55%

12: 63 %

ns

Efter ytterligare 4 veckor hade
vdrdena atergatt till baslinjen

Tabellen fortsétter pa nésta sida



(S4D/3W) WOHANASSLIHLLOYL INSINOYN HOO LITIAWOTYHIDNI ASIDTVAW

Tabell 4.1 Fortsittning

Forfattare,
ar, land

Pinxsterhuis

Setting, intervention och jamférelse
Diagnoskriterier

Forskningsklinik

Deltagare

Rekrytering fran sjukvard och

Utfallsmatt

Fysisk funktion sjélvskattad

Resultat

Andring i SF-36 PF efter sex

2017 [65] patientorganisationer i sex kommuner med SF-36 PF (0-100 poang) manader (medelvdrde)
I1: Ett manualbaserat sjélvhjalpsprogram
Norge i grupp, baserat pa teorier om self- 11: Utmattning sjalvskattad 11: 0,6 (=2,9till 4,0)
efficacy och Energy Envelope Theory. N =71 (94 % kvinnor) med FSS (9-63 poing)
Programmet leddes av en radgivare 12: 4,3 (-0,41ill 8,9)
som sjilv hade CFS. Omfattningen Genomsnittlig alder: 44,0 (11,8) ar
var dtta méten, 2,5 timmar, varannan ns
vecka samt en session for anhoriga. Antal i arbete/studier: 5
Andring i FSS efter
12: Vintelista samt sedvanlig behandling 12: 6 manader (medelvarde)
N =66 (82 % kvinnor)
Kanadakriterierna eller CDC-kriterierna 11: -0,2 (-1,7till 1,3)
Genomsnittlig alder: 43,8 (11,6) ar
12: -2,7 (-4,7till -0,7)
Antal i arbete/studier: 8
p=0,039
Signifikant skillnad mellan
grupperna avseende kon Vid uppféljning 6 manader senare
hade vdrdena atergatt till baslinjen
Bortfall vid uppféljning efter ett ar: 13,9 %
Witham Forskningsklinik Annonsrekrytering Studien undersokte Inga skillnader mellan grupperna
2015 [66] huvudsakligen effekter med avseende pa utmattning
I1: 100 000 enheter vitamin D3 11: pa karl
Skottland varannan manad, tre ganger N =25 (72 % kvinnor)

12: Placebo, varannan manad, tre ganger

CDC- och Kanadakriterierna samt laga

nivaer av 25-hydroxyvitamin D (< 75 nmol/I)

Genomsnittlig alder: 48,1 (12,0) &r

12:
N =25 (80 % kvinnor)

Genomsnittlig alder: 50,7 (13,1) ar

Utmattning sjalvskattades
med Piper Fatigue Scale

CGl- C = Clinical Global Impression of Change; EBV = Epstein Barr-virus; FSS = Fatigue Severity Scale; HHV-6 = Humant herpesvirus -6; ICC = International Consensus Criteria;
MFI-20 = Multidimensional Fatigue Inventory -20 items; MFS = Mental Fatigue Scale; ns = icke signifikant; SF-36 PF = Medical Outcomes Study-short form -36 physical
functioning subscale; PEM = Post-exertional malaise



Exkluderade studier

Av de 45 studier som exkluderades var orsaken i 38 studier att de hade anvint
andra kriterier. 31 av dessa anvinde Fukudakriterierna. Tva av studierna
rapporterade att en mindre andel av patienterna hade PEM, men sirredovisade

dem inte [67,68].

Det vanligaste utfallsmattet i studierna var utmattning mitt med till exempel
Chalders fatigueskala. De interventioner som unders6ktes kunde grupperas
som

pacing/GET [69-76]

psykologiska behandlingar [67,68,77-88]

likemedel [89-95]

diet och kosttillskott [96-98]

komplementirmedicin i form av till exempel kinesiska 6rtmediciner
och yoga [99-103]

socialt stod [104].

Studierna forefoll tyda pé att pacing och graderad fysisk aktivitet samt kognitiv
beteendeterapi kunde minska utmattning men resultaten var inte samstimmiga.

Forsimringar efter GET och kognitiv beteendeterapi rapporterades [69].

Studierna finns sammanfattade i Bilaga 4.
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Prognos och
prognostiska faktorer
for arbets- och
funktionsformaga

Urval av studier

Figur 5.1
Granskade abstrakt Urvalsforfarande for
fran databassokning: fragorna om prognos och
2575 prognostiska faktorer
for arbetsféormaga.
Exkluderade abstrakt:
v 2558
Artiklar granskade
i fulltext:
17 Exkluderade artiklar:
e Tvérsnittsstudier utan
information: 3
Y * Inte CFS: 2
¢ Stora metodbrister: 2
¢ Fel utfallsmatt: 1

7 studier i 9 artiklar

Prognostiska faktorer: Prognos:
4 studier i 6 artiklar 6 studier i 8 artiklar
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Sokningen skulle ticka savil prognostiska faktorer f6r nedsatt arbets- och funk-
tionsférmaga som prognosen pa sikt. Totalt 1 568 abstrakter granskades vilket
resulterade i 17 artiklar som listes i fulltext. 8 av dem exkluderades. 2 studier
avsdg svar utmattning utan att kriterierna for ME/CES uppfylldes [105,106].

3 av artiklarna redovisade resultat frin tvirsnittsstudier som inte bidrog med
anvindbar information [107-109]. 2 studier hade 6ver 60 procents bortfall
och bedémdes inte som tillforlitliga [110,111]. Ytterligare en studie anvinde
de breda NICE-kriterierna [112]. Endast hilften av deltagarna uppfyllde dir
Fukudakriterierna vilket medférde att det var svart att beddma om studien var
relevant for var fraga.

4 studier i 6 artiklar utforskade prognostiska faktorer for nedsatt arbetsfor-
maga eller lag funktionsformaga [106,113-118]. 6 studier i 8 artiklar under-

sokte hur arbetsférméga och funktionsformaga dndrades over tid [106,114-116,
118-121].

Langtidsuppfdljning av tillstand

och arbetsformaga

De sex studier som ingar i underlaget finns sammanstillda i Tabell 5.1.
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Tabell 5.1 Tillfrisknande, funktion och arbetsférmaga vid langtidsuppféljningar.

Forfattare,
ar, land

Andersen et al.

Diagnoskriterier

Holmes 1988 &

Studiedesign
Setting

Longitudinell med métning

Deltagare

N =35 (varav 28 kvinnor)

Utfall*, matmetod/
analysmetod

Sjélvrapporterad

Resultat

Andel som inte arbetade:

2004 [119] CDC 1994 efter 0(T0) och 5 ar (T1) . arbetsformaga, och
Alder: | genomsnitt aktivitetsférmaga TO: 77 % (17 % hade
Danmark Infektionsklinik 41 ar (25-56 ar) och hilsa kvar sin anstallning)
Bortfall: 2/35 T1: 91 % (ingen arbetade
heltid eller hade
reguljdr anstallning)
Andel med forbattrad hilsa
jamfort med matning 1: 15 %
Andel med férsimrad halsa
jamfort med matning 1: 40 %
Brown et al. Bell & Bell 1988 Uppfoéljning efter 25 ar av N =25 (68,5 % kvinnor) tidigare  Sjélvrapporterad Fortfarande CFS
2012[120] patienter med "CFS-like diagnostiserade med CFS nuvarande diagnos
illness" som tonaringar N =5 (20 %)
Brown et al. N= 10 friska kontroller SF-36 m fl.
2014 [37] . sjalvskattningsformular Signifikant sdmre &n
Alder: | genomsnitt 39,7 ar kontrollgruppen pa
USA alla subskalor férutom

Andel i arbete:
71,4 % heltid
11,4 % deltid

Andel i sjukpension:
11,4 % full
5,7 % partiell

Mental Health

Aven de som ansag

sig ha tillfrisknat hade
signifikant samre funktion
an kontrollgruppen

Tabellen fortsétter pa nésta sida



(S4D/3W) WOHANASSLIHLLOYL INSINOYN HOO LITIAWOTYHIDNI ASIDTVAW

Tabell 5.1 Fortsittning

Forfattare,
ar, land

Diagnoskriterier

Studiedesign
Setting

Deltagare

Utfall*, matmetod/

analysmetod

Resultat

Jason et al. CDC-kriterier + 10 ars uppfoljning av N =24 (79,2 % kvinnor) Klinikerbedémning Andel som
2011 [118] SCID-l intervju + patienter med diagnosen CFS; fortfarande uppfyllde
konsensusdiskussion 12 personer kunde inte nas Alder: | genomsnitt 40 &r diagnoskriterier: 67 %
USA
Andel i remission
(dvs. inte fatigue de
senaste 6 manaderna)
1/24
Huibers et al. Svir fatigue (CIS 12-ménaders uppféljning N =151 sjukskrivna Sjélvskattad Andel av dem som uppfyllde
2004 [114] score >35) av patienter som deltagit i (55 % kvinnor) i gruppen arbetsatergang CDC-kriterierna som atergatt i
RCT om KBT-behandling som fick KBT arbete efter 12 manader: 47 %
Nederldnderna 44 % av populationen
uppfyllde CDC-kriterierna Alder: | genomsnitt cirka 43 ar
Huibers et al. CFS-like caseness 4-arsuppfoljning av personer N =127 (60 % kvinnor) Sjélvskattad Partiell arbetsoférmaga:
2006 [115] (CIS score >40, med CFS-like utmattning arbetsoféormaga OR4,4(95%KI1,6till12,2)
sjdlvrapporterad jamfort med dem som inte Alder: | genomsnitt cirka 44 &r for CFS-like utmattning jamfort
Nederldnderna utmattning >6 manader, uppfyllde CFS-kriterier. med annan utmattning
lag funktion <60 pa SF-36) Bortfall: Cirka 16 %
Se dven Leone Total of6rmaga att arbeta:
et.al. nedan OR3,9(95%KI11,3till 11,8)
for CFS-like utmattning jamfort
med annan utmattning
Leone etal. CFS-like caseness Samma som Huibers 2006 Sjélvrapporterad full Andel med CFS-like
2006 [116] (>35 pa CIS fatigue ersdttning pa grund problem vid 4 ar: 27 %

subskala) av arbetsoférmaga
Andel med arbets-
oférmaga: 26 %
McDermott et al. CDC 1994 Uppfoéljning efter 18 manader N =98 (69 % kvinnor) Andel som atergatt i

2004 [121]

Storbritannien

av patienter som fatt livsstilsrad
och samtal med arbetsterapeut

Alder: | genomsnitt 38,6 ar

betalt eller obetalt arbete
eller traning: 42 %

Tabellen fortsétter pa nésta sida
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Tabell 5.1 Fortsittning

Forfattare, Diagnoskriterier Studiedesign Deltagare Utfall*, matmetod/ Resultat
ar, land Setting analysmetod
Nyland et al. CDC 1994 + nyligen Kohort patienter som erhdll CFS-specialistklinik Sjélvrapporterad Andel heltidsanstllda
201411171 genomgangen individualiserade coping- anstéllning och vid uppféljning: 27 %
mononukleosinfektion och aktivitetsstrategier. N =111 (67 % kvinnor) sjukskrivning
Norge Andel deltidsanstallda: 45 %
Uppfoljning via enkat efter Alder: Medelalder cirka
i genomsnitt 6,5 ar. 24 ar vid diagnos och Andel med nagon grad
34 ar vid uppféljning av sjukpenning eller

sjukersattning: 68 %
Bortfall: 17 %

Andel med permanent

sjukersattning: 16 % i nagon

grad, 42 % pa heltid

GET = Graded exercise therapy; KBT = Kognitiv beteendeterapi; NICE guideline criteria = https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1962830/


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1962830/

Tre av dem var genomf6rda i USA [118,120,121] och en vardera i Nederlinderna
[106,114-116], Danmark [119] och Norge [117]. Fyra av studierna f6ljde upp
kohorter med personer som diagnostiserats pa specialistklinik mellan 5 och
25 ar tidigare [117-120]. De andra bida studierna féljde upp personer som
deltagit i interventionsstudier om livsstilsrdd och samtal med arbetsterapeut
[121] respektive kognitiv beteendeterapi [106,114-116]. Uppf6ljningstiden var
18 manader [121] respektive ett och fyra ar [106,114-116]. Totalt ingick 422
personer i underlaget.

Samtliga studier refererade till Fukudakriterierna, dven om tre av dem anvint
kriterier som forfattarna bedomde som likvirdiga [106,114-116,118,120].
Ytterligare en studie baserades pa deltagare som, forutom ME/CEFS enligt
Fukudakriterierna, dven nyligen hade haft kortelfeber och hade forhojda
nivéer av antikroppar mot herpesvirus 6 och Epstein Barr-virus [117]. Tre
studier beskrev en noggrann diagnostik med anamnes, medicinska utredningar
och psykiatrisk utredning [117-119] medan de 6vriga tre har haft enklare
forfaranden.

Fyra studier redovisade arbetsrelaterade utfall [106,114-117,119] och
fyra rapporterade utfall relaterade till tillfrisknande och funktionsférmaga
[106,114—-116,118-120].

Utfall relaterade till tillfrisknande
och funktionsformaga

De fyra studierna [116,118-120] rapporterade att deltagarna i storre eller
mindre utstrickning blivit terstillda under uppfoljningstiden men att manga
fortfarande hade symtom och nedsatt funktionsférmaga. Tva av studierna
grundades pé en noggrann diagnostik av deltagarna [118,119]. Den ena fann
att en av 33 deltagare var helt dterstilld och ytterligare en person hade forbatt-
rats avsevirt men hade fortfarande en svir funktionsnedsittning nir man tog
hinsyn till alla symtom och funktionsférmaga vid uppf6ljning efter fem ar
[119]. Samtidigt uppgav nira hilften att deras hilsotillstand hade férsimrats.
Den andra studien kom fram till att tvé tredjedelar av deltagarna fortfarande
uppfyllde kriterierna for ME/CEFES [118]. En person var aterstilld och tvd hade
forbattrats.

De tva andra studierna baserades enbart pa deltagarnas sjilvskattningar
[116,120]. I den ena ansig 80 procent av deltagarna att de var dterstillda vid
uppfoljning efter 25 ar [120]. Forfattarna noterade dock att de aterstillda hade
lika mycket symtom och likartad, sinkt funktion som de som uppgav att de
fortfarande hade ME/CFS. I den fjirde studien, dir forfattarna beddmde om
deltagarna hade ME/CES baserat pa deras sjilvskattningar av symtom, upp-
fyllde diremot drygt tvé tredjedelar inte lingre Fukudakriterierna efter fyra ar
[116].

Resultaten vad giller deltagare som blir aterstillda liknar dem som samman-
stillts i en ildre systematisk oversike av Cairns och medarbetare [122]. Over-
sikten inkluderade artiklar fram till oktober 2003. Forfattarna identifierade
tolv studier som redovisade antal eller andel deltagare som aterstillts delvis eller
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helt vid uppféljningstider pa upp till fem ar. Tva av studierna kriavde dock

att utmattningen endast skulle ha varit frinvarande under nagra veckor. Av
de 6vriga tio studierna redovisade atta att mellan 0 och 8 procent blivit dter-
stillda och tva fann att cirka 20 procent blivit aterstillda. Studierna byggde

pa olika populationer och diagnosen hade stillts med dldre CDC-kriterier,
Fukudakriterierna eller Oxfordkriterierna vilket kan vara en orsak till den stora
variationen.

Sammanfattningsvis visar publicerade studier, savil de som ingick i var
granskning som de som ingick i den ildre oversikten, att en betydande andel
av de patienter som uppfyllt Fukudakriterierna inte ar dterstillda vid uppfolj-
ningar efter upp till 25 ar. De tvé studier som anvint en noggrann diagnostik
visade simre prognos. Det kan vara rimligt att anta att resultaten 4r likartade
eller simre for personer som uppfyller Kanadakriterierna.

Arbetsrelaterade utfall

De fyra studierna kom fram till att manga deltagare hade nedsatt kapacitet att
arbeta under lingre tid. Tva av studierna [117,119] f6ljde upp individer som
efter noggrann diagnostik pad specialistklinik hade fatt diagnosen ME/CFES
med stdd av Fukudakriterierna. I bdda studierna hade deltagarna haft symtom
under flera ar innan de remitterades till specialistkliniken. I den ena studien,
som var genomford i Danmark, [119] arbetade inte 77 procent av deltagarna
vid diagnostillfillet. Vid uppf6ljning fem ar senare hade ingen av deltagarna
heltidstjanst, men ett par individer studerade eller arbetade pé deltid.

Den andra studien genomférdes i Norge [117]. Hir var deltagarna yngre och
hade utvecklat kroniske utmattningstillstand efter kortelfeber. Vid tidpunkten
for diagnos arbetade 10 procent pa hel- eller deltid medan 75 procent hade
antingen permanent sjukpension eller sjuk- och aktivitetsersittning pa heltid.
Vid uppféljning 6,5 ar senare hade andelen som arbetade pé hel- eller deltid
okat till 55 procent samtidigt som andelen som hade sjukpension eller sjuk-
och aktivitetsersdttning pa heltid hade minskat till 47 procent.

De tvi ovriga studierna utvirderade effekter av interventioner med arbetsrelate-
rade utfallsmartt [106,114,121]. Studiernas inklusionskriterier var sidana att det
finns stor risk for att deltagarna hade andra tillstind an ME/CEFS och dirmed
ocksa en annan prognos. Den ena studien utvirderade kognitiv beteendeterapi i
en randomiserad studie [106,114]. Deltagarna hade en hog niva av sjilvskattad
utmattning och drygt 40 procent av dem ansdgs i efterhand uppfylla Fukuda-
kriterierna f6r ME/CEFS. Ingen av dem hade diagnostiserats av likare. Vid
uppfoljning efter ett ar arbetade drygt hilften av de som uppfyllde Fukudakri-
terierna [114] och drygt 70 procent var i arbete efter fyra ar [116]. Den andra
studien utvirderade ett livsstilsprogram med fokus pa pacing [121]. Diagnos-
tiken inskrinkte sig till att en reumatolog bedomde om deltagarna uppfyllde
Fukudakriterierna. Vid studiens borjan arbetade 8 procent helt eller delvis. Vid
uppfoljning sex manader efter avslutad intervention hade andelen som arbetade
helt eller delvis 6kat till 28 procent [121].
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Bedémningen var att de tvé nordiska studierna kan vara relevanta f6r individer
som dterfinns pa svenska specialistkliniker f6r ME/CEFES. Bada studierna visade
att manga av de som hade fatt diagnosen ME/CES pa specialistklinik efter flera
ars sjukdom och ddr majoriteten redan var sjukskrivna inte hade kunnat tergd
i arbete eller studier vid uppféljningar tio ar efter att de forst fitt symtom.
Diagnosen var stilld med Fukudakriterierna och det ir sannolike att resultaten
skulle vara likartade eller simre om Kanadakriterierna hade anvints.

Prognostiska faktorer for
arbets- och funktionsformaga

De fyra studier som ingdr i underlaget finns sammanstillda i Tabell 5.2.
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Tabell 5.2 Studier om faktorer som kan foérutsaga nedsatt arbetsformaga, arbete eller funktion.

Forfattare, ar

Crawley et al.
2013 [113]

Storbritannien

Diagnoskriterier

CDC 1994

Setting och

studiedesign

6 specialistkliniker

Longitudinell kohort
med 8-20 méanaders
uppfoljningstid baserat
pa registerdata

Deltagare
bortfall

N =1 643 (77,2 % kvinnor)
Alder: | genomsnitt 39,9 &r

Bortfall: Cirka 50 %

Utfallsmatt*, mitmetod/
analysmetod

Fysisk funktion (SF-36)

Justerade regressionsanalyser

Resultat

Prediktorer for samre fysisk
funktionsférmaga: Alder, fysisk
funktion vid baslinjen, smarta

Huibers et al.
2004 [106]

Nederlinderna

Svar fatigue (CIS
subskala >35)

Kohort av personer
som arbetade och hade
allvarlig utmattning
folides 6ver 24 manader

N =2 108 (25 % kvinnor)
Alder: | genomsnitt 40,6 &r

Bortfall: Cirka 20 % i
registerdata om sjukskrivning

Utfall: Sjukfranvaro
>42 dagar i foljd

Sjukskrivningsdata fran register
samt sjilvrapporterad sjukfranvaro,

Prediktorer for
langtidssjukskrivning: Hogre
alder, lagt beslutsutrymme i
arbete, kvinnligt kon, kvallsskift,
symtom attribuerade till fysisk
sjukdom, tidigare sjukskrivning

Huibers et al.
2004 [114]

Nederlanderna

Svir fatigue (CIS
subskala >35)

44 % av populationen
hade CFS enligt CDC

| samband med
RCT om KBT

N =151 sjukskrivna
(55 % kvinnor)

Alder: | genomsnitt cirka 43 &r

Arbetsdtergang
(sjalvrapporterad) for dem
som uppfyllde CFS-kriterier

Prediktorer for arbetsatergang
for CFS-fall:

Manligt kon, lagre alder,
battre sjalvskattad hélsa, lag
grad av somatisering

Leone et al.
2006 [116]

Huibers et al.
2006 [115]

Nederldnderna

CFS-like caseness
(CIS subskala for
fatigue >35)

Langtidsuppféljning av
kohort med utmattning.

N =127 (60 % kvinnor)

Alder: | genomsnitt cirka 44 ar

Utfall: sjélvrapporterad full
ersittning pga arbetsoférmaga

Multipel regression

Prediktorer vid forsta mattillfalle
for att erhalla ersattning for full
arbetsoformaga vid 4 ar:

Hogre alder, kvinnligt kon,

lag fysisk funktion

Nyland et al.
2014 [117]

Norge

CDC 1994 + nyligen
genomgangen
mononukleos-
infektion

Specialistklinik for CFS

Kohort av personer som
erholl individualiserade
coping- och
aktivitetsstrategier.

Uppféljning via enkat
efter i genomsnitt 6,5 ar

N =111 (67 % kvinnor)
Alder: | genomsnitt cirka
24 ar vid diagnos och cirka

34 ar vid uppfoljning

Bortfall: 17 %

Utfall:

1) Atergang till arbete,
helt eller delvis

2) Sjukpensionering,
hel eller delvis

PEM vid forsta kontakt predicerade
inte arbetsutfall efter 6,5 ar

CFS = Chronic fatigue syndrome; KBT = Kognitiv beteendeterapi; NICE guideline criteria = https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1962830/;
PEM = Post exertional malaise, anstrangningsutldst utmattning


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1962830/

Tva av studierna undersdkte prognostiska faktorer pa individer som hade
genomgitt behandling f6r utmattning,.

Den ena studien var genomf6rd i Storbritannien [113]. Den omfattade

1 643 patienter som diagnostiserats med ME/CFES pa specialistkliniker enligt
Fukudakriterierna. Hilften av patienterna deltog i en uppfoljning efter 8 till
20 manader. Studien mitte inte ndgot arbetsrelaterat utfall men diremot funk-
tionsférmagan som sjilvskattades med SF-36. Studien kom fram till att de som
hade bittre fysisk funktion och ligre grad av smirta vid start hade bittre fysisk
funktion dven vid uppf6ljningen.

Den andra baserades pa den hollindska kohortstudien med personer med hog
niva av sjilvskattad utmattning [106,114-116]. Studien sig ett samband mellan
manligt kon, ligre dlder, bittre sjilvskattad hilsa samt ligre grad av sjilvskattad
somatisering och en héogre sannolikhet att aterga till arbete vid uppfoljning efter
ett ar. Hogre dlder, kvinnligt kon och lag fysisk funktionsniva vid start 6kade
risken for att inte vara i arbete fyra ar senare.

Av de tvd andra studierna var den ena genomford i Norge [117]. Deltagarna
utvirderades vid tvi tillfillen. Det forsta tillfillet var i samband med att de
remitterades till specialistklinik (baslinjen), i medeltal fyra ar efter att de forst face
symtom, och det andra i genomsnitt 6,5 ar senare. Sannolikheten for att vara
anstilld vid uppfoljningen var hogre for dem som redan hade hunnit forbéttras
vid startmdtningen och for dem som inte hade ledbesvir vid startmitningen.

Prognostiska faktorer undersoktes ocksa i den andra av de tva studierna, utford
i USA. Kvinnligt kon var den enda faktor som predicerade att patienterna
skulle ha ME/CES vid uppf6ljningen [118].

Sammanfattningsvis finns det inga studier som underséker prognostiska fak-
torer for arbets- och funktionsférmaga f6r personer som diagnostiserats med
ME/CES enligt Kanadakriterierna. Det 4r dock méjligt att resultaten fran den
norska studien dir deltagarna hade infektionsutlést ME/CEFS kan vara 6verfor-
bara till personer som uppfyller Kanadakriterierna. Resultaten behover dock
bekriftas i fler studier och andra populationer.

De tre studierna med ME/CES enligt Fukudakriterierna utan krav pa att debu-
ten var infektionsutldst hade inga gemensamma prognostiska faktorer. Det kan
noteras att den tidigare nimnda 6versikten av Cairns och medarbetare [122]
fann tvé studier som undersokt arbetsrelaterade prognostiska faktorer vid
ME/CEFS [123,124]. Den ena hittade inga prognostiska faktorer [123]. Den
andra studien [124] inkluderade 35 personer och fann att hdgre dlder var
forknippat med ligre odds for anstillning vid uppf6ljning. Alder var dven en
prediktor i den hollindska studien [114]. Eftersom bada studierna [114,124]
ar sma och har metodologiska brister 4r de dock inte tillrickligt underlag for
att dra slutsatsen att alder r en prognostisk faktor.
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Litteratursdkningen resulterade i 2 331 abstrakter, se Figur 2.1. 22 artiklar
lastes i fulltext. Elva studier utan allvarliga metodproblem inkluderades i synte-
sen [125-135]. Totalt deltog 168 personer, varav 135 kvinnor. Studiestorleken
varierade frdn 2 personer (samt 2 anhériga) till 35. Studierna var genomforda i
Norge [130,132,135], England [125-129,131,133] och Belgien [134]. Del-
tagarna rekryterades frin stddgrupper eller patientféreningar [125,128-131]
eller fran olika typer av specialistkliniker [126,127,132—135]. En studie avvek
fran de ovriga eftersom den hade en mycket homogen grupp av deltagare [135].
Samtliga hade fatt ME/CES efter ett utbrott av maginfektion med bakterien
Giardia lambia, som orsakats av ett utslipp frin en kommuns avlopp [135].

Studierna hade olika syften. Tvd av dem utforskade hur det 4r att leva med
ME/CES dir upplevelser fran sjukvirden var en visentlig del av deltagarnas
berittelser [126,129] medan de 6vriga fokuserade pa olika aspekter av virden.
Fyra studier syftade uttryckligen till att ge kunskap som st6d for att forbittra
varden eller for att utveckla en behandling [131,132,134,135]. Tre studier
kartlade behov, forvintningar och hinder for god vard [128,130,133], och en
vardera undersokte erfarenheter av att fa en diagnos [125] respektive upplevelser
av varden pd en specialistmottagning for ME/CES [127].

Fem studier grundades pa fenomenologiska teorier [125,126,129,130,132]
och en byggde pa deltagande forskning (eng. participatory research) [127].
Ovriga hinvisade inte till nagon filosofisk héllning, teori eller modell.
Materialet analyserades enligt principerna for tolkande fenomenologisk
analys, IPA [125,126,129], konstant komparativ analys med referens till
grounded theory [127,131,133], tematisk analys [128,134], systematisk text-
kondensering med rétter i fenomenologin [130,132] samt induktiv kvalitativ
innehallsanalys [135].

Studierna finns kortfattat beskrivna i Tabell 6.1.

Elva av de 22 studier som listes i fulltext exkluderades for att de inte upp-
fyllde vara inklusionskriterier. Tre av dem undersokte erfarenheter av specifika
behandlingar, KBT [136], fysisk aktivitet [137] respektive traditionella koreanska
lakemedel [138] och de innehdll ingen information som vi kunde anvinda i
syntesen. Den fjirde visade sig vara ett brev till en tidskrift [139] och den femte
handlade om en annan friga, att lata patienter medverka i prioriteringar [140].
Den sjdtte studien anvinde diskursanalys pa intervjuer av sex deltagare och
resultaten redovisades i en form som inte gick att anvinda i véir syntes [141].
Fem ytterligare artiklar baserades pd enkiter [142—146]. En av enkiterna
inneholl en 6ppen friga [145] och forfattarna analyserade svaren med kvalitativ
innehéllsanalys. Den artikeln anvindes for att validera vir syntes. Resultaten av
de ovriga artiklarna beskrivs separat eftersom de bidrar med information om
tillfredsstillelse med varden.
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Tabell 6.1 Beskrivning av inkluderade studier.

Forfattare, Syfte Underliggande Setting och rekrytering  Deltagare Datainsamling Analysmetod
ar, land, ID filosofi, forskarnas
bakgrund
Arroll och Undersoka de Fenomenologi Tva stodgrupper for ME/ N =8 varav 6 kvinnor Semistrukturerade IPA
Senior 2008 processer som CFSi sydostra England intervjuer per telefon dar
[125] leder fram till Tva forskare Alder: 35-67 ar ett frigeomrade géllde den
att deltagarna fran psykologisk Annonsering i (genomsnitt 55,5 ar) diagnostiska processen
England konceptualiserar forskningsinstitution nyhetsblad dar tio (genomsnittlig tid 41 minuter)
sina symtom och svarade pa annonsen Antal ar med symtom:
erfarenheter av 6-53 ar (genomsnitt 21 &r)
att fa en diagnos
Brooks et al. Erfarenhet av att leva  Fenomenologi Fran en immunologiklinik ~ Tva min i femtioarsaldern Semistrukturerade intervjuer IPA
2014 [126] med ME/CFS eller i norra England med symtom i 13 med Common-sense-
vara partner till en En doktorand respektive cirka 25 ar modellen som ramverk
England person med ME/CFS  och tva forskare Rekryteringsmetod samt deras hustrur
fran psykologisk framgar inte
forskningsinstitution Diagnos enligt
Fukudakriterierna 12
respektive 7 ar tidigare
Broughton Upplevelser av vérd Deltagande forskning Konsekutiv rekryteringav N =16 varav 14 kvinnor Semistrukturerade intervjuer Tematisk analys
etal. 2017 pa NHS specialist- patienter som avslutade i hemmet eller pa telefon med konstant
[127] mottagningar En post doc och sin behandling Antal & med symtom: (genomsnittlig tid 32 minuter)  jamférelse
for ME/CFS fyra forskare inom 1-17 ar (median 7,5 ar)
England socialmedicin Tillfragades av sin lakare Frageomraden togs

fram i samverkan med
en referensgrupp av
personer i Action for ME

Deltagarna uppmuntrades
att ta upp andra dmnen dn
de som ingick i guiden

Tabellen fortsétter pa nasta sida
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Tabell 6.1 Fortsittning

Forfattare,
ar, land, ID

de Carvalho
Leite et al.
2011 [128]

England

Kartlagga behov

av stod fran
sjukvard och sociala
myndigheter samt
identifiera bristande
jdmlikhet i varden

Underliggande
filosofi, forskarnas
bakgrund

Tolv forskare med
olika bakgrund,
t.ex. fysioterapi
och omvardnad

Setting och rekrytering

Annonsrekrytering
via stodforeningar,
vard och media

Strategiskt urval for att
maximera variation

N =52 svarade

Deltagare

N = 35 varav 28 kvinnor
Alder: Aldre 4n 17 ar

Olika etnicitet,
utbildningsniva,
arbetsférhéllanden och
tid med sjukdomen

Datainsamling

En inledande fokusgrupp
pa 2 timmar dér deltagarna

berittade sina historier (n = 6)

foljt av semistrukturerade
intervjuer med samtliga
(genomsnitt 45 minuter)

Analysmetod

Tematisk analys

Triangulering
samt diskussion
av resultaten med
stodféreningar

Edwards et al. Erfarenheter av att Fenomenologi Annonsrekrytering viaett N =8 kvinnor, de férsta Semistrukturerade intervjuer IPA
2007 [129] leva med ME/CFS ME-nétverk for sjalvhjdlp ~ som anmalde sig med breda frageomraden i
Tre forskare inom hemmet (60-90 minuter) Analysprocessen
England psykologi och Deltagarna skulle haminst ~ Alder: 37-55 ar dokumenterades
primarvard mattlig svarighetsgrad
enligt CFS/ME Symtom sedan 20 manader Deltagarna
Working group 2002 till 12 ar tillbaka validerade sina
individuella citat
Forutbestamt och teman
antal deltagare
Gilje etal. Upplevelser av Tre forskare inom Via lokal N =12 varav 10 kvinnor En fokusgrupp, Systematisk
2008 [130] hinder for god vard primarvard patientorganisation semistrukturerad textkondensation
Alder: 22-54 ar frageguide
Norge (genomsnitt 41 ar) Vid en uppféljning

Antal ar med
symtom: 1-20 &r

Samtliga var sjukpensiondrer

(5/12 deltog)

dér analysen
presenterades ett
ar senare forfinades
och kompletterades
analysen

Tabellen fortsitter pa nasta sida
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Tabell 6.1 Fortsittning

Forfattare,
ar, land, ID

Syfte

Underliggande
filosofi, forskarnas
bakgrund

Setting och rekrytering

Deltagare

Datainsamling

Analysmetod

Hannon et al. Informera en Sju forskare med Annonser genom ME/ N =16 varav 11 kvinnor Semistrukturerade intervjuer Tematisk analys
2012[131] kommande bakgrund inom CFS-grupper och pa dar frageguiderna utvecklades inspirerad av
utbildning och psykologi, primarvard specialistmottagningar Alder: 28-64 ar med stod av litteraturen grounded theory
England traningsinsats for och omvardnad
lakare i enlighet Tid fran diagnos: 0,5-22 ar Fragor géllde diagnostisering, Oberoende
med MRC-ramverk support i primarvarden 6ppen kodning
for komplexa och resursbehov
interventioner Datainsamlingen
upphorde nar
teoretisk mattnad
uppnatts
Larun och Upplevelser och Tva forskare med Strategiskt urval fran N =10 varav 8 kvinnor Tva fokusgrupper pa Systematisk
Malterud erfarenheter bakgrund inom personer som deltog i ett kliniken (60 minuter) textkondensation
2011 [132] om traning som primarvard behandlingsprogram med ~ Alder: 40-64 ar som forskarna
kunskapsunderlag fysioterapi och individuell ~ (genomsnitt 50 ar) Frageguiden tickte fysisk gjorde gemensamt
Norge for att forbattra radgivning (Counselling) aktivitet i bred mening
varden pa en rehabklinik Tid fran diagnos: 1-7 ar Processen
(genomsnitt 3,4 ar) dokumenterades
Rekrytering via
personal pa kliniken Svarighetsgrad: Nara
maximalt varde pa CSS
McDermott Forhoppningar och Tre forskare, varav ME/CFS-klinik N =20 varav 17 kvinnor Semistrukturerade Konstant
etal. 2011 forvantningar fran tva med bakgrund intervjuer per telefon innan komparativ analys
[133] personer som hade inom priméarvard och Samtliga personer Alder: 22-60 ar personerna hade besokt dér datainsamling
remitterats fran den tredje anstalld (n=56) som remitterats (genomsnitt 39 &r) kliniken for forsta gangen fortsatte tills
England primdrvarden till pa ME/CFS-kliniken under 5 manader bjods (genomsnittlig tid 45 minuter) ~ maéttnad uppnatts

en ME/CFS-klinik

via brev in att delta

Frageguiden utvecklades i
samrad med allménlakare,
ME/CFS-specialister och
personer med ME/CFS

Den forskare som
var anstdlld pa
kliniken deltog
inte i den initiala
delen av analysen

Tabellen fortsitter pa nasta sida
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Tabell 6.1 Fortsittning

Forfattare, Syfte Underliggande Setting och rekrytering  Deltagare Datainsamling Analysmetod
ar, land, ID filosofi, forskarnas
bakgrund
Ryckeghem Erfarenheter och Sex forskare pa Strategiskt urval N =15 varav 14 kvinnor Semistrukturerade intervjuer Tematisk analys
etal. 2017 forvantningar pa sjukhus, varav tva av patienter fran med Gppen
[134] varden som underlag  sjukskoterskor en avdelning for Alder: 33-59 &r Frageguiden utvecklades kodning dar
for att utveckla en internmedicin pa ett (median 45 ar) efter litteraturéversikt huvudforskaren
Belgien roll som specialist- universitetssjukhus analyserade all data
sjukskoterska Intervjuerna dgde rum
| samband med att i hemmet (n=12) eller
diagnosen stalldes pa kliniken (n = 3)

N =18 inbjods att delta

Stormorken Fa kunskap Tva omvardnads- Strategiskt urval av N =26 varav 19 kvinnor Djupintervjuer Induktiv kvalitativ

2017 [135] om hinder och forskare samt personer som fatt ME/ (60-120 minuter) innehallsanalys
stodfaktorer en forskare med CFS efter ett utbrott Alder: 26-59 ar 4 ér efter infektion

Norge som paverkar lang erfarenhet av av giardia-infektion (genomsnitt 40 ar) Guba & Lincolns
sjukdomsforloppet ME/CFS-forskning och var inskrivna pa kriterier anviandes
under de forstadren  fran USA neurologkliniken pa for att 6ka
som stod for att ett universitetssjukhus resultatens
forbattra varden i Norge trovérdighet

IPA = Interpretative Phenomenological Analysis; ME/CFS = Myalgisk encefalomyelit/Kroniskt trétthetssyndrom; NHS = National Health Security



Resultat av syntesen

Syntesen resulterade i tre deskriptiva teman pé niva 3. Det forsta temat rorde
faktorer i virden som underldttar for personer med ME/CFS och de tvd andra
rorde faktorer som upplevdes som hinder i varden. Nivé 3-temat Az fi en
diagnos och ett individanpassat stod underlittar livet rymmer tva deskriptiva
teman pa niva 2: Diagnosen dr en milstolpe som ofta innebir en littnad samt
Individuell radgivning och personligt stod dr hornstenar for att lira sig leva med
MEJ/CFS. Niva 3-temat Processen dr tung och frustrerande bygger pa tre niva
2-teman: Vigen till diagnos ir ling och jobbig, Bristande kunskap om ME/CFS
bland likare i primdrvirden kan leda till fel diagnos och olimplig behandling
och slutligen Kamp for att fi hjilp. Niva 3-temat Tas inte pa allvar handlar om
likarnas attityder till savil sin patient som till sjilva tillstindet. Temat bestar
av tvd nivd 2-teman: En upplevelse av att vara ointressant och till besvir och en
upplevelse att likarna i primdrvdrden inte tror att sjukdomen finns. I det toljande
avsnittet beskrivs varje nivd 2-tema. Text i kursiverad stil 4r representativa citat
fran deltagare i de olika studierna. Vi valde att dversitta citaten frin engelska
for att underlitta forstielsen.

Tabell 6.2 visar ett exempel pa delsteg i syntesen.

- e . Tabell 6.2
Niva 1-tema Deskriptivt Deskriptivt Exempel p vigen
Niva 2-tema Niva 3-tema fran citat till analytiskt
" was going in every few Langdragen Personer med ME/ Processen &r tung Niva 3-tema.
weeks and they'd ask if itwas ~ diagnostisk CFS upplevde att
any better and | was like no process vagen till diagnos kan
not really and it was like okay vara lang och jobbig
come back in a few weeks"
“l was starting to think it was Skrammande
a brain tumour” (Brooks) utredningar

Niva 3. Att fa en diagnos och ett
individanpassat stod underlattar livet

Niva 2. Diagnosen dr en milstolpe som oftast innebdr en lidttnad

Deltagarna beskrev ofta att det var en milstolpe att fi en diagnos. Den kidndes
som nddvindig for att komma vidare i livet [133]. Diagnosen blev en bekriftelse
pa att deras symtom var verkliga vilket var en ldttnad [128,131,134,135] och
samtidigt var det en ldttnad att fa veta att de inte led av nigon svir eller livs-
hotande sjukdom [126,133]. En deltagare sade:

"Nir jag fitt en formell diagnos var det faktiskt en stor littnad for mig for
Jjag visste dtminstone att till slut kunde jag beritta for andra vad jag led
av. Jag pratade med folk och brukade siga till dem att jag var sjuk. Da
[frigade de "vad ir det du har’. Jag svarade “jag vet inte”. Och detta var
en stor psykisk pafrestning for jag hade ju alla dessa symtom. Jag visste inte

»

vad det var, ingen visste vad det var ...” [131]
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Diagnosen kunde dven bli ett forsta steg att dndra sina levnadsvanor, nagot
som illustreras av foljande berittelse:

"Bitarna foll pa plats. Det kindes bra att fa diagnosen och samtidigt rid
att faktiskt ta det lugnt, lyssna pa min kropp, ligga till viloperioder och
gora saker gradvis — det hjilper inte att trycka pa. Jag behiovde verkligen
det budskapet”. [135]

Omvint fanns det deltagare som upplevt att de kint ett inre tryck att fortsitta
leva som vanligt innan de fatt sin diagnos [129].

Det var dock inte alla som upplevde diagnosen som en littnad till en bérjan.
Deltagare beskrev att de kint sig arga och radda [127], négot som forstirktes
av att deltagarna sjilva hade negativa uppfattningar om ME/CEFS [127]. Nagra
beskrev att de kint att diagnosen innebar en livstidsdom [127,131]. Eller, som
en deltagare uttryckte det:

"Doktorn sa, att tro mig, jag vet vad som dr fel med dig. Du behiver inte
gora nagot alls, gi bara hem och ligg upp fotterna. Sa dr det, punkt slut,
Jfor du kommer att vara sjukskriven resten av ditt liv”. [125]

Deltagarna betonade att diagnosen méste formedlas med forsiktighet och
omddme och att likaren samtidigt maste ingjuta hopp [131]. Att fi hora
om personer som tillfrisknat eller férbdttrats skulle kunna fungera som
uppmuntran [133].

Niva 2. Individuell radgivning och personligt stod
ar hornstenar for att lara sig leva med ME/CFS

Individuell radgivning av experter p4 ME/CES upplevdes som en hjilp
[127,129,130,132,133]. Négra deltagare pipekade att de skulle ha kint
mindre dngest om de hade fatt rad tidigare i processen [129]. Individuella
mal och stod for att sitta sidana uppfattades som en viktig férutsittning for
en framgingsrik behandling av symtom [127]. Det illustreras av en deltagare
som uttryckte:

"Det finns alltid en guldkant pa livet. Jag brukar siga att mitt liv numera
gdr pa halvfart och det ir en ganska skon tillvaro. Och jag vet att om
Jjag ger mig ut i den snabba filen si kommer det att bli konsekvenser. Jag
kan vilja ibland att gi ut i den snabba filen men di vet jag att det kan
komma ett dgterfall eller att jag kommer att ha négra dagar di jag inte gor
néagot alls — men det dr det som dr planering.” [127]

Vigledning och information i hur komplext ME/CES ir och hur olika faktorer
samverkade sigs som en vig bort frin utmattningen [130]. St6d av arbetstera-
peuter for att hitta en balans mellan vila och aktivitet var virdefullt [132]. Del-
tagare konstaterade dock att det kunde vara svart i borjan att ta till sig riden fran
specialister [127,132]. Raden kunde vara kontraintuitiva och skilja sig fran hur
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deltagarna tidigare hanterat till exempel 6veranstringning ("boom and bust”)
sjdlva. En deltagare berittade:

"Jag fick ett triningsprogram som fick mig att skratta. Det var tvd eller tre
smd axelovningar. Nér jag fragade fysioterapeuten om jag skulle gora dem
pé mornar och kvillar, sag han allvarlig ut och sa att jag kunde gora det
tvd eller tre ganger i veckan om jag orkade.” [132]

Deltagarna i ndgra studier podngterade att det 4r viktigt med ett personligt stod
i virden som kan bistd med strategier och vigledning [133-135]. En person
inom virden som kunde fungera som koordinator eller personlig coach skulle

ha varic dill hjilp [132,134,135]:

*[....] for jag har inte sett samma person vid tvd olika tillfillen hir [...]
det skulle ha hjilpt mycket om det hade funnits nigon som koordinerade

[...] det skulle ha gjort skillnad for mig.” [134]

En annan form av st6d var den som deltagare som deltagit i gruppsamtal
upplevt [127]. Att tala med andra i samma situation och dela sina erfarenheter
med dem normaliserade tillstindet. En av deltagarna berittade:

*[....] att lyssna till andyas berittelser och att inse att andra hade exakt
samma erfarenheter. Sa jag inbillade mig inte, det var inte si att allt fanns i
mitt huvud, jag var inte svag, jag var inte patetisk, jag var inte lat.” [127]

Niva 3. Processen dr tung och frustrerande

Niva 2. Viagen till diagnos dr lang och jobbig

Vigen till diagnos var lang och innebar provningar fér deltagarna. Dels var
diagnostiken omfattande med manga utredningar och tester [125,127,129].
Dels upplevdes vissa utredningar som skrimmande, till exempel utredning for
hjarntumér [127]. Deltagarna hade inte heller nagon 6verblick 6ver vilka tester
som skulle genomforas som f6ljd av bristfillig information [134].

Tiden fram till diagnos uppfattades i sig som ett "hért arbete” eller mycket,
mycket dngestladdat” [127], nigot som exemplifierades av en annan deltagare:

"Jag mdste ha varit den enda patienten i hela virlden som grit nér inga
tester hittade négot som var fel for jag ville bara ha ndgot som forklarade
ally”. [127]

Niégra deltagare hade upplevt problem med att diagnostiken drog ut pa tiden
som foljd av att likarna inte hade tillricklig kunskap om tillstandet [130,135].
Deltagarna upplevde dérfor att det var viktigt att likare med bristande kunskap
remitterade vidare till specialister:

"Pi universitetssjukhuset noterade de att jag hade radat upp mdnga neuro-

logiska symtom. De sa att nu tar vi ndgra tester och exkluderar farliga
saker som multipel skleros och hjarntumorer”. [130]
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Niva 2. Bristande kunskap om ME/CFS bland lakare i
primadrvarden kan leda till fel diagnos och olamplig behandling

Deltagarna forvintade sig att sjukvarden skulle ge en definitiv diagnos och en
botande behandling f6r deras tillstand [126]. De kinde sig alarmerade nir de
insdg att likarna inte kunde stilla ndgon sddan diagnos och inte heller erbjuda
nagon behandling [126]. En illustration till bristande kunskap 4r den norska stu-
die dar likarna, enligt deltagarna, relaterat deras svira utmattning till andra till-
staind som utbrindhet, dtstorningar, depression eller psykiska problem i allménhet
[135]. A andra sidan var en deltagare osiker pi om ME/CFS verkligen var den

ritta diagnosen trots allt eller om virden hade missat nigra utredningar [125].

En konsekvens av att likarna bedémde att deltagarna hade andra problem var
att deltagarna fick, i deras tycke, olimpliga behandlingar. En del hade ordinerats
antidepressiva likemedel, som de kinde sig simre av [125,135]. Andra deltagare
hade blivit reckommenderade fysisk aktivitet, nigot som ledde till att de flesta av
dem forsimrades [130,135]. En deltagare uttryckee:

"Jag sa: Det hir dr galet! Jag har problem med att gi uppfor en backe och
nu ska jag ga till ett trianingscenter. Men OK, jag skulle forsoka. Sa jag
gick dit. Och efter tvi dagar kollapsade jag.” [130]

Niégra deltagare hade erfarenheten att deras 6nskemal om att inte behandlas
med antidepressiva eller graderad trining (GET) sigs som en vigran att bli

behandlad 6verhuvudtaget [128].

Niva 2. Kamp for att fa hjalp

I studierna upplevde deltagarna en bristande kunskap och ett ointresse bland
lakare. Konsekvensen blev att patienterna eller deras anhériga tog egna initiativ
for diagnos och behandling. Som en av studierna sammanfattade det: "Likarna
overgav patienterna som fick kimpa vidare pa egen hand.” [128]

Nir sjukvarden inte kunde forklara orsaken till symtomen sokte deltagarna
information om diagnos pa andra héll [126]. F6r dem som inte fitt en diagnos
var en strategi att kontakta sympatiskt instillda likare med kunskap om
ME/CSF som rekommenderats av andra med sjukdomen [131]. En variant
var att deltagare eller anhériga sjilva kontaktade specialistkliniker eller pushade
pa for att bli remitterade [135], en annan att patienterna bad att fi genomga
specifika diagnostiska test [127]. En deltagare sa:

"Jag bad min doktor att remittera mig (till utmattningskliniken) eftersom
jag hade hort talas om neurologen.” [135]

Efter diagnos upplevde en del deltagare att de limnades att soka information
om symtomlindring sjilva [131,135]. Direfter kunde de férsoka 6vertyga
lakaren om att f den behandling de ansag sig behova eller ocksa fick de forsoka
hitta behandling pa annat hall [131]. En deltagare sa:

"Under hela tiden som jag har varit sjuk si har jag forsokt gora nagot for
att forbéttra situationen.” [129]
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En del vinde sig till privata eller alternativa virdgivare for att i tillgang till
exempelvis homeopati, massage och akupunktur [125,128,129]. Sidana

behandlingar kunde dock innebira pafrestningar pa den egna ekonomin,
nagot som kunde leda till stress och f6rsimrad hilsa [128,129].

Ytterligare en aspekt pé svarigheterna var det rent praktiska, att det kunde bli for
anstringande att resa till kliniken [127]. En deltagare berittade:

"Det var svdrt for att det dr 40 minuters restid si det var verkligen en tritt-
sam resa, det blev en ling dag. Vanligen sov jag ett par dagar efterit”. [127]

Niva 3. Tas inte pa allvar

Niva 2. Upplevelse av att vara ointressant och till besvar

Deltagarna upplevde oftast en brist pa intresse och engagemang fran likarna
[125-131,135], ett ointresse som fortsatte dven sedan diagnosen var satt [129].
Ointresset for patienternas egna erfarenheter medférde att deltagarna kinde att
de inte kunde péverka valet av behandling [128].

Att inte bli trodd av sin likare var virre att uthirda dn de svira symtomen
[130]. Deltagarna hade ocksé erfarenheter av nedlitande beteende som fick
dem att kiinna sig idiotforklarade [126]. En deltagare sa:

*[...] jag hade blivit avvisad bide hir och dir, ja dverallt och de hade firt
mig att kinna mig som en idiot. Jag tycker att det borde vara fornedrande
for en allménlikare att behandla mig pa det sitt som min likare har
gort”. [129]

En annan deltagare uttryckte:

"Du vet, négra tror faktiskt att det vi kinner enbart finns i virt huvud
och det dr ganska nedvirderande.” [127]

Deltagarna upplevde att likarna inte lyssnade pa dem [128,135] och nagra
beskrev att likarna forefoll att styras mer av sitt eget sjilvfortroende [128,130].
En deltagare fick hora att han hade varit mer intressant om han hade haft hjirt-
problem [130]. En annan deltagare hade erfarenheten att:

"De lyssnade inte pa mig for jag var inte intressant. Jag var en typisk hem-
mafru i en besvirlig dlder. Troligen klimakteriesymtom och liknade saker.”
[130]

Minga ginger ledde s6kandet efter diagnos till ett stort antal fruktlésa moten
[125,128,135] och relationen blev med tiden alltmer anstringd [125,128,135].
Likarna kunde ge intryck av att vilja bli av med patienterna sa snart som mojligt
[128,130,135]. En deltagare berittade att:

"De sa, vi ska ge dig antidepressiva si du kan bara gd, gi hirifrin och var
tyst ndgonstans.” [128]
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Trots den 6vervigande morka bild som deltagarna gav av sina erfarenheter av
framfor allt primirvarden fanns det deltagare som upplevt ljusglimtar. De hade
mott allminlikare som visserligen inte hade nigon kunskap om ME/CES men
som hade varit vinliga och stottande [127,129-131]. En deltagare berittade:

"Léikaren medgav att han inte kinde till mycket om det for nir jag
berittade om [den engelska] CFS-kliniken och andra saker bad han
mig om informationen. Han sa att han skulle ge den till andra personer
ocksd. Sd han var dppen for att fi veta mer faktiskt.” [131]

Niva 2. Upplevelse att lakare i primarvarden
inte tror att ME/CFS finns

Deltagarnas erfarenheter var att en del allminlikare inte tror att sjukdomen

finns [125,127,128,131]. En deltagare berittade:

"Min mamma gjorde litet efterforskningar och hon frigade om det kunde
vara ME och han sa att det finns inget som heter sa”. [127]

Andra allminlikare trivialiserade symtomen som till exempel kunde avfirdas
som tecken pa férkylning eller annat virus [128]. Deltagare hade ocksé erfaren-
heter av att allminlikare psykologiserade symtomen [130,135]. En deltagare
mindes ett besok efter att likaren hade uteslutit kortelfeber som orsak till
hennes besvir:

"Jag gick tillbaka till min doktor och bad henne undersoka mina dron som
jag hade virk i samtidigt som jag forklarade vilka andra symtom jag hade.
Jag sa pd morgnarna ér jag for trott for att gd upp och ga till arbetet’ och
hon sa (med ett skratt) Gh, jag tror att du kanske har en depression’, och
Jjag sa hur blir det med 6ronen?’ Det var konstigt, jag fick ingen hjilp
dir.” [125]

Likare och deltagare kunde vara oeniga om diagnosen dir en del deltagare

upplevde att likarna var Gverdrivet uppmirksamma pa psykiska symtom
[128,130]. En deltagare beskrev:

*[...] och sedan triffade jag en likare som var overtygad om att jag var
deprimerad. Han frigade om jag griit mycket. Men jag grit inte mer in
Jjag skrattade under den perioden. S grit var inget problem. Sedan beriit-
tade jag att jag inte kunde gora nigonting alls. Och, naturligtvis, dé var
Jjag deprimerad eftersom jag inte klarade ndigonting eller saknade initia-
tivformdga. Men det var inte mitt problem. Jag ville gora en massa olika
saker men sd snart jag forsokt blev jag uttrittad och var tvungen att gi till

»

sdngs igen.” [130]
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Validering av syntesens resultat

[ sista steget av syntesen undersdkte vi om fynden kunde bekriftas av nagon

annan studie. Vi valde en norsk enkitstudie eftersom den hade méanga del-
tagare, data hade samlats in relativt nyligen och den var genomf6rd i ett land
med likartad vardorganisation.

Studien baserades pa svaren pa en dppen friga om vérderfarenheter i en enkit
till medlemmar i den norska ME-féreningen [145]. Enkiten skickades ut
véaren 2013. Frigan besvarades av 430 personer som sjilvrapporterade att de
hade diagnostiserats med ME/CEFS. Svaren analyserades med kvalitativ inne-
hallsanalys. Forfattarna kom fram till sex teman:

brist pd kunskap om ME/CES, speciellt i primirvirden

likarna erkdnner inte deras problem ("inte bli forstadd”)

vérden tror inte att sjukdomen finns ("inte bli trodd”)

lakare och patient har olika uppfattning om forklaring till symtomen
likarna, framfor allt i primérvarden, vill bli av med patienterna

(bli avfirdad”)

att kimpa sig fram i systemet.

Samtliga dessa aspekter dterfinns i vir syntes, vilket stirker tillforlitligheten

i véra fynd.

Bedomning av tillforlitligheten for teman pa niva 2

Var bedomning av tillforlitligheten grundades pa féljande overviganden,

uppdelat efter dominerna i CERQual.

Risk for att metodbrister paverkar

Vi bedémde att de var lg risk for att teman pd niva 2 allvarligt paverkats av
metodbrister. En studie [134] hade mattlig risk for att fynden kunde ha péver-
kats av brister i design och genomférande medan 6vriga bedémdes ha lig total
risk dven om de hade vissa brister. Tva studier hade inte beskrivit tillricklig
tydligt hur urvalet hade gitt till [126,134] och en studie hade brister i och med
att forfattaren gjorde hela grundarbetet med analysen sjilv [134]. De oklarheter
som fanns i underlaget gillde fraimst forskarens roll, i vilken utstrickning fors-
karna varit reflexiva och hur de hanterat sin forforstaelse [125,130,133,134].
For tva av studierna bedémde vi att forforstaelsen hanterats pa ett acceptabelt
sitt. I den ena [130] anvindes systematisk textkondensering som bygger in
steg for att uppmana till reflexivitet och att analysera sin forforstielse (eng.
bracketing) [147]. Upphovspersonen till metoden var dessutom en av forskarna
i studien. I den andra nimndes inget om forforstielse men tvé av de tre fors-
karna ir kvalitativa forskare inom omvardnadsforskning generellt [133].

En tredje studie 4r mer problematisk [134]. Intervjuer och analys genomf6r-
des av en forskare som var sjukskoterska med intresse for studiens fraga om en
koordinerande specialistsjukskoterska for ME/CFS. Inga procedurer for att
minska risken for att processen paverkats av hennes intresse redovisades. Studien
dr dock inte en betydande del av underlaget for nagot tema pa niva 2.

KAPITEL 6 UPPLEVELSER OCH ERFARENHETER AV VARDEN 57



Relevans

Vi bedomde att underlaget har god relevans for dagens férhillanden i Sverige,
och gjorde inga avdrag for bristande relevans for nagot tema pa niva 2. Samtliga
studier 4r genomforda i norra Europa och tre av studierna dr norska. Studierna
ar dessutom genomforda under de senaste tio dren. Organisationen av virden
som den beskrivs i studierna dr likartad den svenska, med primirvard och
specialistvird. Specialistvirden kunde skilja nagot i studierna, om de var neuro-
logkliniker eller sirskilda mottagningar for patienter med ME/CES. Detta
overensstimmer med situationen i Sverige.

En viktig begransning 4r dock att studierna inte har kunnat rekrytera deltagare
med s svir ME/CEFS att de inte orkar delta i intervjuer. Vara resultat ar foljake-
ligen inte 6verforbara till dem.

Koherens

Vi bedémde att koherensen var acceptabel for de flesta av vara teman pa niva 2.
Vi utgar di fran att underliggande originalstudier har hanterat negativa fynd pa
ett bra sitt och redovisat dem. Syntesen har brister i koherens for ett tema pé
niva 2, Upplevelse av att vara ointressant. Fyra av studierna som ingar i under-
laget f6r temat rapporterade namligen att nigra patienter hade triffat likare

i primirvirden som stottat dem. Det leder till avdrag med ett steg for brister i
koherens.

Tillrackliga data

Vi bedémde att datan i studierna var tillricklig f6r samtliga teman pé niva 2,
dven om det underliggande antalet studier var fa f6r ndgra av dem. Vi foljde
anvisningarna for CERQual [62] som stiller ligre krav pd antalet inkluderade
studier for teman som ir deskriptiva 4n fér dem som innebir en hogre grad av
tolkning.

Studierna hade anvint sig av frageguider for intervjuer och fokusgrupper som
medgav att deltagarna kunde uttrycka sig fritt. Forfattarna till studierna hade
beddmt att antalet deltagare var tillrickligt for den teori och analys de hade
valt, och studierna inneholl rika beskrivningar av deltagarnas upplevelser och
erfarenheter.

Bedémningarna sammanfattas i Tabell 6.3.
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Tema niva 3

Tema niva 2

Antal studier
(deltagare) som

underbygger

Tillforlitlighet
for tema pa
niva 2, enligt

Tabell 6.3
Sammanstillning av det
vetenskapliga stodet

for teman pa niva 2.

tema pa niva 2 CERQual

Attfaen Personer med ME/CFS upplevde 9(146) Hog
diagnosochett  att diagnosen ar en milstolpe [125-129, 131,
individanpassat ~ som oftast innebér en l4ttnad 133-135]
stod underlattar
livet Personer med ME/CFS upplevde 7(107) Hog

att individuell radgivning och [127,129,130,

personligt stod ar hérnstenar for 132-135]

att lira sig leva med ME/CFS
Processen Personer med ME/CFS 6(85) Hog
artung och upplevde att vagen till [125,127,129,
frustrerande diagnos ar lang och jobbig 130,134,135]

Personer med ME/CFS upplevde 4(81) Hog

att bristande kunskap om ME/ [125,128,130,135]

CFS bland ldkare i primarvarden

kunde leda till fel diagnos

och olamplig behandling

Personer med ME/CFS upplevde 7 (111) Hog

att det var en kamp for att fa hjalp [125-129,131,135]
Tas inte pa Personer med ME/ 8(123) Mattlig, med
allvar CFS upplevde att de var [125-131,135] avdrag for

ointressanta och till besvar bristande

koherens (-1)

Personer med ME/CFS upplevde
att ldkarna i primarvarden inte
trodde att sjukdomen finns

6(113) Hog
(125,127,128,
130,131,135]

Enkatstudier kan bidra med kunskap

Tva ytterligare studier hade samlat in erfarenheter av virden med hjilp av
strukturerade enkiter. De kan komplettera vara fynd med en uppfattning om

i vilken utstrickning personer med ME/CEFS ir tillfredsstillda med hilso- och
sjukvirden. Bida studierna kom fram till att de flesta deltagarna upplevt brister
i framfor allt i primérvérden, i form av bristande kunskap och engagemang.
Deras resultat kan dirmed ses som ett komplement till vir syntes.

Den ena studien genomf6rdes i Norge och redovisades i tre publikationer
[142—-144] och riktades till personer i norska ME-foreningen som hade diagno-
sen ME/CEFS. Studien avgrinsades till att gilla kvinnor, eftersom fa min besva-
rade enkiten. 310 kvinnor deltog, varav drygt 60 procent haft ME/CEFS i mer
dn tio 4r. Studien visade att en mindre del var tillfredsstillda efter de inledande
besoken [144]. Knappt 20 procent ansag att likaren undersokt dem tillrick-
ligt och mer 4n tvé tredjedelar uppfattade att likarna inte tog dem pa allvar.
Diremot var drygt hilften néjda med bemétande och delaktighet i behandling
vid tiden f6r enkdten, men da hade manga bytt likare [144]. Drygt en tredje-
del upplevde att deras lakare i primirvirden inte informerat om resultat frin
undersokningar [142]. Lika stor andel ansig att likaren inte koordinerade de
olika delarna av varden [142]. Nira 80 procent kinde diremot att de och deras
likare i primérvirden fungerade som ett team [142]. Den tredje publikationen
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redovisade uppfattningar om vardkvaliteten generellt sett [143]. Fler var miss-
ndjda med vardkvaliteten i primirvirden (60 %) in i specialistvarden (47 %)

[143].

Den andra studien rekryterade deltagare pa en specialistklinik i Belgien [146].
Majoriteten av dem hade negativa upplevelser av primirvarden. De hade
upplevt att deras likare inte hade nagon erfarenhet av att handligga kronisk
trotthet. S& hade ocksa nira tva tredjedelar av deltagarna forst fact en psykia-
trisk diagnos medan en fjirdedel bedomts ha en medicinsk diagnos. Hilften
av deltagarna hade bytt liakare f6r att fa bittre behandling.
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7 Diskussion

Denna rapport har sokt svar pé fyra fragor: effekter av behandlingar, prognos,
prognostiska faktorer samt vilka erfarenheter och upplevelser personer med
ME/CES har av hilso- och sjukvarden. Sammanfattningsvis visar rapporten att
det finns betydande forskningsluckor vad giller behandling och prognos, vilket
aterspeglar de forskjutningar som 4gt rum i diagnostiska kriterier for ME/CFS
under drens lopp. Resultaten stddjer ocksé uppfattningen att det ar viktigt
med en noggrann, multidisciplinir, diagnostik i och med att en del symtom

dr gemensamma med andra tillstand dir det idag finns effektiva behandlingar.
Slutligen kommer det i rapporten fram att personer med ME/CES upplever
att de ofta moter brister i sjukvirden men ocksa att sjukvirden kan vara ett
stort stod.

Vi hittade fa relevanta
behandlingsstudier

Ett huvudfynd ir att det saknas underlag for att bedoma effekterna av behand-
lingar som syftar till att lindra symtomen om diagnosen har stillts med st6d av
Kanadakriterierna eller ICC. Vi kunde bara identifiera fyra sidana publicerade
studier pd fyra olika behandlingar och ingen av dem visade att behandlingen
kunde minska utmattning, som dock inte var det primira utfallsmattet i var
oversikt. Ddremot fann vi 38 studier som utgdtt frdn ildre kriterier, i huvudsak
Fukudakriterierna. Studierna forefoll sammantaget tyda pa att graderad fysisk
aktivitet (GET) och kognitiv beteendeterapi kunde minska svirighetsgraden av
utmattning, men studierna var inte samstimmiga. Vi bedémde dessutom att
studiepopulationerna i dessa studier sannolikt till stor del inkluderat deltagare
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med stressrelaterad utmattning. Det dr oklart i vilken utstrickning resultaten ar
overforbara till personer som diagnostiserats enligt Kanadakriterierna eller ICC.
Dirfor behévs randomiserade studier som utvirderar effekter av rehabilitering

specifikt anpassade f6r ME/CES diagnostiserat med Kanadakriterierna eller ICC.

Det kan noteras att tva behandlingar som férekommer i Sverige inte ingick

i granskningen. Det giller dels behandling med stafylokockvaccin, som har
undersokts i en randomiserad studie [148] som var publicerad fore vér tids-
grins, ar 2004. Studien byggde pd Fukudakriterierna och skulle ha exkluderats
dven om tidsgrinsen satts annorlunda. Dels giller det behandling med vitamin
B12 i hoga doser, som har utvirderats i tva studier som bada 61l utanfor detta
projekts inklusionskriterier. I en liten randomiserad studie publicerad 1989
anvinde forskarna leverextrakt som inneholl vitamin B12 och enligt artikeln
visade sidan behandling ingen effekt jimf6rt med placebo [149]. Den andra
studien hade ingen kontrollgrupp utan samtliga deltagare fick vitamin B12,
vilket medfor att det inte gér att uttala sig om effekten [150].

Mer forskning behovs om prognos
for funktionsnedsattningar
och oférmaga till arbete

Betriffande prognos fann vi att en betydande andel av dem som diagnostiserats
med ME/CES enligt dldre kriterier hade lingvariga funktionsnedsittningar och
klarade inte att arbeta. Kanadakriterierna och kriterierna f6r SEID skiljer ut en
mer specifik patientpopulation, och det finns skil att anta att de som uppfyller
de kriterierna har minst lika hog grad av funktionsnedsittning och oférméiga
till arbete som de som diagnostiserats enligt dldre kriterier. Studierna avsag
personer som haft symtom flera ar fore diagnos och det 4r oklart om prognosen
ar densamma f6r personer som haft symtom kort tid. Fa studier hade undersoke
prognostiska faktorer for arbets- och funktionsformaga, och de studier som
finns utgick fran olika populationer som valts ut pa olika vis och som skiljer sig
it i flera avseenden.

Det ar viktigt med en noggrann,
multidisciplinar diagnostik

Var oversikt visar att dven om det saknas kunskap om orsakerna bakom ME/
CES och dirmed hur sjukdomen kan diagnostiseras pa ett tillforlitlige sict,
finns det indd mojligheter ate forbdttra den kliniska diagnostiken. En grund-
forutsittning ar att aktuella kriterier anviinds som ett stéd och att kriterierna
tillimpas pa ett likartat sitt. Ett problem ir att den kliniska tillimpningen av
kriterierna inte ir operationaliserad. Flera av de symtomskattningar som behévs
for att stilla diagnos vilar pd anamnesen. Det blir en tolkningsfriga for bade
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lakare och patient om till exempel graden av symtomforsimring ar tillricklig
eller inte for att uppfylla ett enskilt diagnostiskt kriterium. Det innebir att
diagnosens reliabilitet 4r oklar, oavsett vilka kriterier som anvinds.

Litteraturen pekar vidare pa att det ar viktigt att det gors en noggrann, multi-
disciplinir diagnostik for att sa gott det gir kunna utesluta andra tillstand.
Studierna i var dversikt visade till exempel att 6ver hilften av dem med miss-
tinkt ME/CEFS hade nigon annan orsak till sina symtom, dven om tidigare
medicinsk utredning inte hade pavisat ndgon medicinsk eller psykiatrisk
sjukdom. Det har bekriftats i ett svenskt projekt som bedrevs pd Danderyds
sjukhus dir ett multidisciplinirt team bedémde patienter som antingen
remitterats eller sjilva soke till kliniken [151].

Patienters upplevelser av varden
tycks inte ha forandrats over tid

I den kvalitativa syntesen fann vi att personer med ME/CFS ofta upplevde att
det underlittade att fd en diagnos och dirmed fa en bekriftelse pa att deras
sjukdom var verklig och inte inbillad. Diagnosen innebar ocksé att de kunde fa
tillgang till individuellt anpassade rad och st6d for att lira sig hantera tillstandet
pa bista sitt. Men personer med ME/CES upplevde ocksa att likare i primir-
véirden ofta hade bristande kunskap om tillstindet, att de beméottes med non-
chalans och ointresse och att likarna ville bli av med dem.

Var syntes var avgrinsad till kvalitativa studier som publicerats de senaste tolv
dren for att studierna skulle avspegla sammanhang som liknar dagens svenska
forhallanden. Det finns dock ildre systematiska oversikter som ticker tidigare
litteratur. Den systematiska 6versikten av Drachler och medarbetare [152]
inkluderade till exempel 32 studier publicerade fram till november 2007. Men
trots att var och Drachlers 6versikt endast har en studie gemensam kom vi fram
till samma fynd, vilket kan tyda pa inga storre forindringar skett 6ver tid. Aven
en svensk uppsats frin utbildningen f6r fysioterapeuter i Stockholm fran 2012
ger en liknande bild [153]. Sex personer som djupintervjuades upplevde att
kunskapen och bemétandet i varden var bristfilliga. I likhet med fynden i var
oversikt hade till exempel ndgra uppfattat att de fitt uppmaningen att bérja
motionera, vilket de kinde hade lett till att de forsimrats.

Var syntes var ocksa avgrinsad till att utforska patienternas perspektiv. Ett antal
studier har unders6ke upplevelser och erfarenheter bland likare i primérvarden,
och studier fram till 2013 har ingatt i en metasyntes av Bayliss och medarbetare
[154]. Syftet var att utforska hinder f6r diagnos och behandling av ME/CFS

i primirvérden. Forfattarna identifierade fyra hinder som kan hjilpa till att
forklara den handliggning och det bemétande personer med ME/CES upplever
att de far.

Det forsta hindret var att bide patienter och likare har ett biomedicinskt
synsitt pd sjukdom. Likarna drog slutsatsen att det inte finns nagon "verklig”
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sjukdom eftersom det inte finns nigon identifierbar patologi. Likarna satte
istallet psykiatriska diagnoser eller ansig att patienterna somatiserade (gav
uttryck for sociala och kinslomissiga problem i form av fysiska symtom).

Det andra hindret var déilig kommunikation mellan patient och likare. En
orsak till det var att likarna kunde kinna sig otillfredsstillda 6ver att inte kunna
ge en biomedicinsk diagnos och tillhérande behandling och dirfér forsokee
avldgsna sig frin patienten.

Det tredje hindret var att likarna upplevde att de inte hade face tillricklig
utbildning om ME/CES och att de hade en negativ, stereotyp bild av att de
som drabbas av ME/CEFS ir hypokondriker, omotiverade eller svéra att hjilpa.

Det fjirde hindret, som bland annat identifierats i en svensk studie [155],
var att ME/CEFS har lag status och att patienterna dirmed far lag prioritet.

Men Bayliss visade ocksé goda exempel frin litteraturen pa likare som undan-
r6jt hindren genom ett partnerskap med patienten och ett mer flexibelt synsitt.
Det ligger i linje med vart fynd att nagra deltagare i studierna hade mott likare
som upplevts som hjilpsamma och stodjande.

| vantan pa fler studier behovs stod
till sa god livskvalitet som mojligt

Slutligen vill vi podngtera att avsaknad av vetenskapligt st6d f6r en behandling
inte nédvindigtvis innebir att behandlingen saknar effekt. I avvaktan pé ett
bittre kunskapslige dr det viktigt att stddja patienterna till sa god livskvalitet,
aktivitetsformaga och delaktighet i samhillet som mojligt dven om funktions-
formagan ofta inte kan péverkas. I och med att tillstandet ir relativt ovanligt,
jamfort med till exempel stressrelaterad utmattning eller kronisk smirta, dr
det sannolikt en fordel med specialiserade mottagningar som har méjlighet att
kontinuerligt folja den internationella kunskapsutvecklingen och omsitta den
i praktiken. Sadana specialiserade mottagningar skulle ocksa kunna ge bittre
mojlighet f6r att samla in data kring sjukdomens f6rekomst och férlopp och
bittre mojlighet att bedriva studier kring mekanismer, behandling och rehabi-
litering. Sadan forskning skulle kunna bidra till forbittrade diagnoskriterier
som baseras pd empiriska data utifrin longitudinella studier av jimforbara
patientpopulationer och inte endast konsensus frin expertpaneler.
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9 Ordforklaringar

Kvalitativ
metodik

Metaanalys

Placebo

Population

Prediktor

Prevalens

KAPITEL 9

ORDFORKLARINGAR

Ett sétt att utfora en studie som inte i forsta hand besvarar fragor
genom siffermissiga resultat utan som tolkar handelser och utvecklar
begreppsmassiga strukturer. Det vanligaste arbetssattet ar
omfattande intervjuer.

En metaanalys 4r en metod for att goéra en samlad bedémning av ett

antal jamférande primérstudier genom att statistiskt sammanféra deras
resultat. Metaanalysen redovisar samtliga resultat i form av ett jimférande
resultatmatt (t.ex. oddskvot) med tillhérande konfidensintervall samt, genom
en statistisk sammanslagning av resultaten, ett samlat resultatmatt med
tillhérande konfidensintervall. Vanligen presenteras dven ett skogsdiagram
(forest plot). Proceduren ger en éverblick 6ver tillgdngliga resultat och

deras samstimmighet (homogenitet). De summerade jamférelsemétten

ger en sammanfattande uppfattning om huruvida publikationerna visat att

en metod dr battre dn en annan metod (eller battre 4n ingen atgérd alls).

En behandling som avses vara biologiskt overksam och som anvénds for
jamforelse av effekter och biverkningar med dito hos aktiv behandling.
Den vanligaste formen av placebo 4r overksamma ldkemedelsberedningar
(till exempel "blindtabletter"), men placeboatgérder kan ibland

anvandas vid prévning av kirurgj, sjukgymnastik med mera.

En klinisk undersokning utférs i regel pa ett urval ur en population,
det vill sdga en grupp personer som har nagot gemensamt, till
exempel att de har en viss diagnos, r kdnda vid en viss mottagning,
inte bor alltfor langt bort, accepterar att delta i undersékningen

och uppfyller dennas inklusions- och exklusionskriterier. En

sadan urvalsgrupp kan ocksa kallas en (studie)population.

Ett testresultat eller annat forhallande som anses kunna utsdga nagot
om framtida skeenden, till exempel att individen I6per 6kad risk att fa
viss sjukdom.

Prevalens betyder ungefar sjukdomsférekomst: antalet personer som
vid en viss tidpunkt har en viss sjukdom. Uttrycks till exempel som antal
sjuka per 1 000 personer eller som andel av hela landets befolkning.
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Randomiserad En randomiserad kontrollerad studie (RCT) &r en klinisk undersékning

kontrollerad av effekten av en behandling. Studien kdnnetecknas av att patienterna

studie (RCT) fordelas slumpmadssigt till att antingen fa behandlingen man vill underséka
eller en kontrollbehandling. Randomisering innebér slumpmadssig
fordelning av deltagarna mellan grupperna i en undersokning.

Somatisering Ett tillstdnd ddr en patient har medicinskt svarférklarliga symtom
(medically unexplained physical symptoms, MUPS/MUS). Med
detta menas sjukdomar dér de fysiska symtomen inte kan forklaras
med hjilp av hittills tillgédngliga medicinska tester. Patienterna
kan sjélva ha olika forklaringsmodeller for sina symtom.

Systematisk En systematisk 6versikt dr en kunskapssammanstallning av primdrstudier
oversikt avseende en tydlig och avgrinsad fraga. For att géra en systematisk oversikt
anvinds en strukturerad och transparent metod for att finna, vélja ut,
kritiskt bedéma samt sammanfatta studier relevanta for fragestaliningen.
En bra systematisk éversikt foljer vissa principer som ska minimera
riskerna for att slump eller godtycklighet paverkar slutsatserna. Hit hor:

* en preciserad fraga/problem

* reproducerbarhet: redovisning av urvalskriterier

(inklusions- och exklusionskriterier)

systematisk sokning efter all relevant litteratur

kvalitetsgranskning av samtliga studier som uppfyller urvalskriterierna
extraktion av data och tabellering fran de

studier som har kvalitetsgranskats

sammanvagning av resultaten i till exempel en metaanalys

en bedémning av hur vilgrundade resultaten ar (evidensgradering).
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