SBU UTVARDERAR
\ PUBLIKATION NR: 342
ISBN: 978-91-88437-86-0

PUBLICERAD: 22 FEBRUARI 2022
NEDLADDAD: 15 JUNI 2026

Hormonbehandling vid
konsdysfori — barn och unga

En systematisk oversikt och utvardering av medicinska aspekter

www.sbu.se/342 1(46)



Innehall

Sammanfattning
Bakgrund och syfte
Slutsatser
Behov av uppféljning och forskning
Kommentar
Metod
Resultat
1. Inledning
1.1 Uppdrag
1.2 Syfte
2. Bakgrund
3. Metod
3.1 Fragor
3.2 Urvalskriterier
3.3 Process for urval av studier

4. Urval av studier

5. Hormonbehandling med start fére 18 ars dlder hos barn och ungdomar

med konsdysfori
5.1 Psykosociala utfall
5.2 Kognitiva utfall
5.3 Skeletthdlsa

5.4 Kroppsmatt, kroppssammanséttning och dmnesomsattning
5.5 Konskontrdr hormonbehandling med start fore 18 ars alder utan
foregaende pubertetshimmande behandling

5.6 Sammanvagda resultat och bedémning av tillforlitlighet

5.7 Diskussion

6. Andrad uppfattning om kénsidentitet eller avbrott av behandling

6.1 Sammanfattning

6.2 Ingaende studier
7. Medverkande

7.1 Projektgrupp

7.2 Bindningar och jav

7.3 Medlemmar i Vetenskapliga Radet

www.sbu.se/342

© © O N N oo o g b~ b

[ S S O N
g w N N N O

16

16
21
21
27

30

31
32

35
36
38
38
39
39

2(46)



7.4 Medlemmar i Namnden for medicinsk och social utvardering 40
8. Ordforklaringar och forkortningar 41
9. Referenser 44

Observera att det ar mojligt att ladda ner hela eller delar av en publikation.
Denna pdf/utskrift behover darfor inte vara komplett. Hela publikationen och
den senaste versionen hittar ni pa www.sbu.se/342

ISBN 978-91-88437-86-0

www.sbu.se/342 3(46)


https://www.sbu.se/342

Sammanfattning

Bakgrund och syfte

SBU och Socialstyrelsen har 6verenskommit att SBU ska utvirdera effekter
av hormonbehandling vid konsdysfori samt 1 vilken man man véljer att
avsluta behandlingen. Arbetet dr en del av Socialstyrelsen regeringsuppdrag
att uppdatera det nationella kunskapsstodet ’God vard av barn och
ungdomar med konsdysfori” som publicerades dr 2015. Beddmning av
etiska och hilsoekonomiska aspekter har inte ingatt 1 6verenskommelsen
med Socialstyrelsen.

Upplevelsen av att ha en konsidentitet som inte stimmer med det kon som
registrerats vid fodelsen, ocksé kallat konsinkongruens, dr ofta kopplat till
ett lidande och dysfori som kan paverka psykosocial funktion. Den aktuella
utvdrderingen giller tvd typer av hormonbehandling vid kdnsdysfori.

Pubertetshammande hormonbehandling kan startas tidigast en tid efter att
puberteten borjar, d& sekundéra konskarakteristika borjar utvecklas.
Behandlingen, som idag oftast bestar av gonadotropinfrisdttande hormon
(GnRH), sker under en begrédnsad tid och syftar i forsta hand till att lindra
konsdysfori och andra psykiska symtom kopplade till dysforin genom att
skjuta fram puberteten och dédrmed ge utrymme for fortsatt
psykologisk/psykiatrisk utredning, stod och behandling innan kénskontrér
behandling startas. Pubertetshimmande behandling med GnRH medf6r inte
kroppsliga fordndringar 1 riktning mot det dnskade konet.

Konskontrdr hormonbehandling innebir behandling med det konshormon
(6strogen eller testosteron) som hor till det upplevda konet. Behandlingen
ges for att lindra konsdysfori och andra psykiska symtom kopplade till
dysforin. Den medfor kroppsliga fordndringar i riktning mot det upplevda
konet. Behandlingen kan vara livslang. Konskontrdr hormonbehandling
startas 1 Sverige tidigast kring sextondrsildern eller senare beroende pé élder
vid vardkontakt och utredning.
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Slutsatser

Det vetenskapliga underlaget ricker inte for att bedoma effekter pa
konsdysfori, psykosociala forhallanden, kognitiv funktion, kroppsmatt,
kroppssammanséttning eller imnesomséttning av pubertetshammande
eller konskontrdar hormonbehandling hos barn och ungdomar med
konsdysfori.

Det finns ett visst stod pa gruppniva for att pubertetshammande
hormonbehandling (GnRH) f6rldngsammar den benuppbyggnad som kan
forvéntas ske under den foljande puberteten (lag tillforlitlighet) men att
den vid starten av behandling uppnadda bentétheten bibehélls (lag
tillforlitlighet).

Det finns ett visst stod pa gruppniva for att ungdomar som fatt
pubertetshimmande hormonbehandling, under en foljande konskontrér
hormonbehandling med Ostrogen eller testosteron, dterhamtar bentdtheten
(14g tillforlitlighet), men det gér inte att avgdra om bentédtheten pa sikt
kommer helt upp 1 niva med unga i den omgivande befolkningen.

Det vetenskapliga underlaget ricker inte for att bedoma hur ofta
ungdomar, efter det att psykologisk/psykiatrisk och medicinsk utredning
har inletts pa grund av psykosociala problem som har ansetts bero pa
konsdysfori, véljer att inte paborja eller att frivilligt avbryta
pubertetshimmande eller konskontrdr hormonbehandling.

Behov av uppfoéljning och forskning

Sammanhallna data som beskriver forloppet for dem som soker for och far
en konsdysforidiagnos 1 Sverige dr 6nskvérda.

Randomiserade studier av hormonbehandling vid kdnsdysfori saknas.
Sadana studier dr 6nskvédrda men troligen svara att utfora.

I observationsstudierna med méatningar fore och efter start av behandling har
man vanligen analyserat data pa gruppniva. Det vore onskvirt att ocksa
fordndringar hos de enskilda personerna analyseras liksom att man férutom
medelvirden ocksa visar fordelningen av vérden i de studerade grupperna.

Utgangspunkt i studierna bor vara pubertetsstadium (biologisk mognad) och
inte enbart kronologisk alder.

Observationer under langre tid dr dnskvérda, sarskilt nér det giller
aterhdmtning av bentithet vid konskontrar hormonbehandling efter
pubertetshimmande hormonbehandling, psykosociala effekter och dndrad
uppfattning om konsidentitet eller avbrott av behandling.
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Studier under ldngre tid av personer som avslutar pubertetshimmande
hormonbehandling utan att fortsitta med konskontrédr hormonbehandling &r
onskvirda.

Kommentar

Det finns manga orsaker till att den vetenskapliga litteraturen inte racker for
att besvara flera av utvérderingens fragor. Litteraturen &r sparsam nér det
géller behandling av barn och ungdomar med konsdysfori. Utvérdering av
effekter forsvaras av att studierna har anvint flera olika diagnostiska
klassifikationssystem i olika versioner. Hos ungdomar med koénsdysfori
finns dessutom en betydande psykiatrisk samsjuklighet som gor att det ar
svart att skapa relevanta kontrollgrupper.

Flera andra omsténdigheter bidrar till osédkerheten. Eftersom det saknas
randomiserade kontrollerade studier av pubertetshammande och konskontrér
hormonbehandling, bygger slutsatser om effekter vanligen pa
observationsstudier dér det oftast saknas kontrollgrupp. Ibland jaimf6rs den
studerade gruppen med data frén referensgrupper ur omgivande befolkning
men dé studiegrupperna ofta dr sma finns en risk att slumpen snedvrider
resultatet. I studier med métningar fore och efter insatt behandling gors
oftast jamforelserna pa gruppniva (kohort) och sammanséttning av
studiedeltagare 1 grupperna kan fordndras under studiens gang till exempel
pa grund av bortfall. Detta gor att observerade fordndringar pa gruppniva
kan bero pa effekter av selektion eller bortfall istéllet for av behandling.
Behandlingen ges inte blint, det vill sdga studiedeltagarna vet vilken
behandling de far. Inte heller beddmarna dr blinda for vilken behandling
som undersoks, vilket dock vore mojligt for vissa typer av utfall. Da man
redovisar studierna med medelvirden pé gruppniva kan effekter for enskilda
individer dodljas. Enskilda individer kan ha virden langt ifran medelvardet
medan gruppen har ett medelvirde som dr “normalt”. Ingen studie som
identifierats i denna rapport har analyserat fordndringar hos de enskilda
individerna fore och efter behandling. Langtidsuppfoljningar dr ovanliga
och inleddes oftast fore det senaste decenniets 6kning av sokande med
upplevd konsdysfori. Studierna som identifierats i denna rapport omfattar fa
individer och risken for urvalsfel dr svar att bedoma. Manga studier utgér
fran kronologisk alder och inte frdn pubertetsstadium. Detta dr en
metodologisk svaghet eftersom pubertetsutvecklingen hos flickor infaller
tidigare dn hos pojkar, samt ocksé i mycket individuellt varierande tempo.
Effekterna behover studeras utifran mognadsgrad vid behandlingsstart och
tiden som behandlingen pagar.

Studier som bygger pa subjektiva upplevelser av sjukdomstillstdnd paverkas
av fenomenet “’regression mot medelvirdet”. Detta giller framst de
psykosociala utfallen i denna rapport. Studiepersonerna mar oftast som
samst vid studiestart eftersom tidpunkten oftast sammanfaller med nér de
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soker hjélp. Under studiens gang kommer deltagarna som grupp att ndirma
sig hur de i genomsnitt mar sett 6ver en liangre period. Detta medfor att
skattningar av psykosocial funktion kommer att férbittras oavsett vilken
intervention som ges. I avsaknad av kontrollgrupp gar det darfor inte att
avgora om eventuella fordndringar i psykosocial funktion beror pa sadan
spontan forbattring, behandlingen eller pa ospecifika effekter av
omhéndertagande inom varden. For att ta reda pd om en viss behandling &r
gynnsam kravs darfor jimforelse med en kontrollgrupp. I vissa studier gors
jamforelser med referensgrupper ur den omgivande befolkningen vilket
dock inte ger ndgon information om behandlingens effektivitet. Det basta
vore en randomiserad kontrollerad studie som jamfoér hormonbehandling
med psykosocialt stdd eller annan kontrollbetingelse. Det kan moéta
svarigheter att fa studiedeltagare att acceptera en sddan design. Ett alternativ
ar randomisering av tid till behandlingsstart dér exempelvis en grupp far
starta hormonbehandling omgaende medan den andra far psykosocialt stod
de forsta 12 manaderna.

Metod

En systematisk litteraturoversikt har gjorts enligt SBU:s metodik och
PRISMA -riktlinjerna.

Resultat

Négra randomiserade kontrollerade studier av hormonbehandling vid
konsdysfori har inte identifierats.

Det identifierade vetenskapliga underlaget riacker inte for att bedoma
effekter pa konsdysfori, psykosociala forhallanden, kognitiv funktion,
kroppsmétt, kroppssammansittning eller amnesomsattning av
pubertetshimmande eller konskontrar hormonbehandling hos barn och
ungdomar med konsdysfori.

Rorande skeletthilsa dr den vetenskapliga litteraturen som identifieras
samstdmmig i att den absoluta bentdtheten som uppnétts vid start av
pubertetshimmande hormonbehandling med GnRH pé gruppniva inte
minskar under behandlingen, men den 6kning som normalt sker under en
fortlopande pubertet avtar. Detta far till f6ljd att bentétheten vartefter
behandlingen pégér blir ldgre dn hos jamforbara ungdomar utan
hormonbehandling. Efter att konskontrdr hormonbehandling med testosteron
eller 6strogen startats och pagatt en tid syns den forlorade bentillvixten
atertas till stor del, dock inte fullstindigt sa langt man foljt detta, det vill
sdga upp till 22 érs alder. Analyserna dr gjorda pd gruppnivé och det finns
diarmed personer hos vilka bentdtheten fordndras mer d4n genomsnittet for
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gruppen. I flera studier fann man att bentdtheten hos ungdomar med
konsdysfori var lagre jamfort med referensvirden fran den omgivande
befolkningen redan innan behandling.

Det identifierade vetenskapliga underlaget racker inte for att bedoma
effekter av konskontrar hormonbehandling hos ungdomar som inte
behandlats med pubertetshimmande hormonbehandling.

Det identifierade vetenskapliga underlaget racker inte for att bedoma hur
ofta ungdomar, efter det att psykologisk/psykiatrisk och medicinsk
utredning har inletts pa grund av psykosociala problem som har ansetts bero
pa konsdysfori, viljer att inte paborja eller att frivilligt avbryta
pubertetshimmande eller konskontrdr hormonbehandling.
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1. Inledning

Detta underlag omfattar studier av transsexuella personer dir
hormonbehandling av kdnsdysfori paborjats fore 18 ars alder. Rapporten
fokuserar pé de effekter och bieffekter som beskrivits under den ndrmaste
tiden efter start av behandling och fram till tidig vuxenalder. Utvarderingen
omfattar inte etiska och hilsoekonomiska aspekter da dessa kommer att
belysas i Socialstyrelsens kunskapsstod.

De utfall som undersokts ar

Psykosociala effekter
Skeletthilsa

Kroppsmatt, kroppssammansittning och &mnesomséttning

1.1 Uppdrag

Socialstyrelsen har regeringens uppdrag att uppdatera det kunskapsstod for
behandling av konsdysfori hos barn och unga som publicerades 2015. Som
en del av detta har SBU 6verenskommit med Socialstyrelsen att i en
systematisk litteraturdversikt utvérdera effekter och bieffekter av
pubertetshimmande och konskontrdr hormonbehandling.

1.2 Syfte

I detta underlag utvirderas den litteratur som beskriver effekter och
bieffekter av pubertetshimmande och konskontrar hormonbehandling av
ungdomar med konsdysfori.
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2. Bakgrund

Konsdysfori till foljd av kdnsinkongruens forekommer i alla aldrar.

Fore ar 2009 var det forhallandevis fa barn och ungdomar som sokte varden
och utreddes for konsidentitetsstorningar. Under det senaste decenniet fram
till 2019 har det skett en kraftig 6kning av antalet personer, sirskilt barn och
unga, som sokt for konsidentitetsstorningar 1 Sverige [1]. Tidslinjen for
mdjlig behandling, delvis beroende lagar, av konsdysfori hos ungdomar
visas 1 Figur 2.1. Det finns inga samlade data i Sverige som visar vilken
andel av dem som soker varden for utredning pa grund av misstanke om
konsdysfori, som senare inleder pubertetshimmande behandling, som
dérefter 6vergar till konskontrar hormonbehandling och eventuellt andra
konskontrira behandlingar. Data fran andra ldnder &r i detta avseende
beroende/paverkas av skillnader i behandlingsriktlinjer, tillgang till
lakemedel o6ver tid, kulturella skillnader, etcetera.

Figur 2.1 Tidslinjer (delvis lagbundna) for behandling av kénsdysfori hos ungdomar.

Ansokan andrat legalt
kon, kastration och
genital kirurgi

Begynnande 16 ar 18 ar
pubertet

Genital kirurgi

Pubertetshimmande

Konskontrar hormonbehandling

Icke genital kirurgi

Bland barn och unga med konsdysfori dr den samtidiga forekomsten av
psykiatriska diagnoser, sjdlvskadebeteende eller suicidforsok hog jamfort
med befolkningen [1] [2]. De vanligaste psykiatriska diagnoserna i Sverige
ar depression, angest, autism och ADHD [1]. Bakgrunden till det senaste
decenniets 6kning av antalet personer som sokt vard pad grund av
konsdysfori dr oklar [3]. Det korta tidsperspektivet (det senaste decenniet)
gor att 4 studier som dnnu publicerats utgar frdn de nya grupperna av barn
och unga som soker for konsdysfori. Studier med uppfoljning mer &n ett par
ar ar fa.

Avsikten med pubertetshimmande och konskontrdar hormonbehandling ar
olika. Om pubertetshimmande effekt efterstrivas anvinds 1 Sverige idag
vanligen gonadotropinfrisidttande hormon (GnRH-agonister, (GnRH 1 resten
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av denna skrift)). Det priméira syftet med denna behandling r att lindra
konsdysfori och andra psykiska symtom som antas vara kopplade till
konsdysfori. Man kan ocksa fa tid for fortsatt psykologisk/psykiatrisk
utredning, stod och behandling fére konskontriar behandling.
Pubertetshammande hormonbehandling ger inte ndgon fysisk fordndring till
det motsatta (upplevda/6nskade konet) utan pubertetsutvecklingen (dvs.
utvecklingen av sekundira konskarakteristika) sdsom brostutveckling,
rostfordndring, etcetera, avstannar. Behandlingen motverkar ocksa
menstruation och nattliga erektioner hos ungdomar i langt gangen pubertet.
Om man viljer att avsluta GnRH-behandlingen utan att borja med
konskontrar hormonbehandling, aterstartar pubertetsutvecklingen 4ven om
individen da har en hégre kronologisk élder.

I de fall konsdysforin kvarstar och personen dnskar kroppslig forandring
mot det 6nskade konet, kan pubertetshimmande behandling foljas av
behandling med kontrart konshormon. Avsikten ar da att astadkomma en
fysisk forandring mot sekundira konskarakteristika motsvarande den
upplevda konsidentiteten. Detta sker med hjélp av behandling med 6strogen
hos transkvinnor (MtF) och testosteron hos transmén (FtM). Andelen som
inte gar vidare till kdnskontrér behandling efter pubertetshammande
behandling i Sverige ar okédnd.
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3. Metod

3.1 Fragor
Vilket vetenskapligt underlag finns for effekter och bieffekter av

pubertetshimmande hormonbehandling vid kénsdysfori?

Vilket vetenskapligt underlag finns for effekter och bieffekter av
konskontrar hormonbehandling vid konsdysfori hos ungdomar?

3.2 Urvalskriterier

Population

Ungdomar 17 ar och yngre med mdjlig konsdysfori.

Interventioner

Pubertetshammande hormonbehandling med GnRH-agonister.

Konskontrar hormonbehandling.

Kontrollintervention

Ingen hormonbehandling.

Utfallsmatt

Péaverkan pa pubertetsutveckling, skeletthidlsa och uppbyggnad av skelett,
kognitiv funktion, och dessa effekters reversibilitet vid avbruten behandling,
samt paverkan pa konsdysfori, psykosocial hilsa/ohilsa, livskvalitet samt
forekomst av dndrad uppfattning om konsidentitet eller avbrott av
behandling.

Studiedesign

Prospektiva studier med kontrollgrupp dér s& dr mojligt. For psykosociala
utfall utvérderas i forsta hand observationsstudier med data fore och efter
behandling. Systematiska dversikter med PRISMA-standard inkluderas.
Studierna ska vara publicerade i tidskrifter med peer review (oberoende
granskning).
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Avgransningar

Inga begrinsningar avseende behandlings- och uppfoljningstid och inte
heller om studierna ror binidra eller icke-binéra personer.

Ingen avgriansning i kalendertid har gjorts.

Studier skrivna pa andra sprak én svenska, norska, danska eller engelska
bedoms inte.

3.3 Process for urval av studier

Projektprocessen foljer PRISMA [4] och SBU:s metodbok [5]. Forsta
sortering har gjorts i EndNote X9 3.3 av projektledaren. Gallring har gjorts 1
Rayyan av tva experter i par oberoende av varandra. Tabellering har gjorts
av projektledningen i samrdd med experterna.

3.3.1 Litteratursokning

Projektets informationsspecialist utformade och genomforde
litteratursdkningarna i samrad med projektledaren och projektets
sakkunniga. I sokstrategierna anvéndes soktermer ur databasernas olika
dmnesordlistor tillsammans med soktermer himtade ur abstrakt och titlar.

For att hitta studier om konsdysfori och barn upprepades litteratursokningen
fran SBU:s kunskapskartlaggning Konsdysfori hos barn och unga fran 2019
[3]. Sokningen bestar av ett sokblock for konsdysfori och ett sokblock for
barn.

Sista sokdatum for litteratursokningarna ar den 9 november 2021.
Sokningarna utfordes primért i foljande internationella databaser:

CINAHL (EBSCO)
Cochrane Library (Wiley)
EMBASE (Embase.com)
PsycINFO (EBSCO)
PubMed (NLM)

Scopus (Elsevier)
SocINDEX (EBSCO)

Utover de databaser som ndmns ovan, soktes dven foljande databaser for att
identifiera ytterligare systematiska oversikter: Campbell Library,
Epistemonikos, Evidence search, International HTA database samt CRD:s
databaser DARE, HTA och NHS EED. Dessutom soktes PROSPERO f{or att
kontrollera om det fanns relevanta pagéende systematiska dversikter.
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Sokningen kompletterades med litteratur som identifierats i referenslistor
fran publicerade artiklar, samt citeringssokning. Dubbletter mellan databaser
har rensats bort i EndNote [6].

Sokningarna dr begrinsade till sprdken engelska, svenska, danska och
norska. Ingen tidsbegransning har skett.

Fullstindiga sokstrategier finns redovisade 1 Bilaga 1.

3.3.2 Bedomning av relevans

Studiernas relevans har bedomts av tva sakkunniga i par oberoende av
varandra. Enstaka artiklar har diskuterats inom hela gruppen. Sakkunniga
har inte bedomt studier ddr man dr forfattare.

3.3.3 Bedomning av risk for bias

Risk for bias i1 de inkluderade studierna har beddmts med hjélp av SBU:s
granskningsmallar for observationsstudier [7]. Bedomningen har gjorts av
tvd sakkunniga i par oberoende av varandra och gors for dtta doméner. Vi
har valt att inkludera studier som bedomts ha hog risk for bias i en eller farre
av dessa doméner och har betecknat detta som ha mattlig till hog eller ligre
risk for bias. Studier som beddmts ha hog risk for bias i1 flera doméner dn en
har uteslutits. Dessa redovisas i Bilaga 2. Sakkunniga har inte bedomt
studier till vilka man dr forfattare.
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4. Urval av studier

Urvalet av studier redovisas som flodesschema 1 Figur 4.1.

Litteratursdkningen resulterade i totalt 9 934 artikelsammanfattningar. Av
dessa ldstes 195 i fulltext och 36 beddmdes vara relevanta. Sex bedomdes ha
mattlig risk, 18 mattlig till hog risk och 12 hog risk for bias. De som
beddmts ha hog risk for bias ingér inte i rapporten.

Figur 4.1 Flodesschema for urval av studier.

Totala antalet
artikelsammanfattningar
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16 467
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5. Hormonbehandling med start fére
18 ars alder hos barn och ungdomar
med konsdysfori

Vi har inte identifierat nagra randomiserade studier av hormonbehandling
vid konsdysfori for nagot av de studerade utfallen.

5.1 Psykosociala utfall

5.1.1 Sammanfattning

Sex studier [2] [8] [9] [10] [11] [12] som undersokt psykosociala utfall hos
ungdomar har bedomts ha mattlig till hog risk for bias (Tabell 1 i Bilaga 3).
Studierna dr longitudinella med data fore och efter behandling. Tre studier
var retrospektiva [2] [8] [9] och tre prospektiva [10] [11] [12]. Tre studier
[8][10][11] [12] anvdnde Children’s Global Assessment Scale (CGAS) for
att bedoma overgripande psykosocial funktion. I alla tre fann man en
forbattring efter olika behandlingar. Tvé studier anvdnde Utrecht Gender
Dysphoria Scale [10] [12] och man fann inte ndgon fordndring av
konsdysfori i bada studierna. En studie [8] utvirderade hélsorelaterad
livskvalitet och man sag en forbéttring efter behandling. En studie [9]
redovisar sjdlvmordstankar fore och efter behandling utan att kunna pévisa
nagon skillnad. I en studie [2] fann man att antalet besok i varden pé grund
av suicidtankar/forsok okade efter behandling.

Effekten av langre tids behandling pé psykosociala utfall har kunnat
utvirderas hos ett begransat antal transsexuella ungdomar. Hir foreligger
dock en risk for selektionsbias. Bortfallet fran de ursprungliga grupperna &r
stort, och dessutom dr antalet individer litet. Underlaget beddms som
otillrackligt och ndgon slutsats kan inte dras. En sammanfattning av
resultaten ses i Tabell 5.1.
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Tabell 5.1 Sammanfattning av effekter pa psykosociala faktorer av pubertetshimmande
hormonbehandling hos ungdomar mitt fore och efter insatt behandling.

A TR " R Avdragi
Utfallsmatt  Antal individer, studier Resultat Tillforlitlighet GRADE
Global n=254 Forbattrad global funktion  Tillforlitlighet -2 risk for
psykologisk  Fyra observationsstudier gar inte att bias”
funktion (en prospektiv och tre bedoma -2
retrospektiva) av precision”
kohorter. [8] [10] [11]
2]
Suicidtankar  n=42 Ingen férandring i Tillforlitlighet -2 risk for
En prospektiv kohort suicidtankar gar inte att bias”
med blandad bedéma -2
behandling, 38 utan precision”™
farmakologisk
behandling [9]
Konsdysfori  n=145 Ingen férandring i Tillforlitlighet -2 risk for
Tvé prospektiva konsdysfori gar inte att bias”
kohortstudier [10] [12] bedéma -2
precision””
Depression  n=97 Ingen forandring i Tillforlitlighet =2 risk for
Tva prospektiva depression gar inte att bias”
kohortstudier varav en bedéma -2
med blandad precision”
behandling, (38 utan
farmakologisk
behandling) [9] [11]
Angest n=97 Ingen férandring i angest  Tillforlitlighet -2 risk for
Tvé prospektiva gar inte att bias”
kohortstudier varav en bedéma -2
med blandad precision”
behandling, (38 utan
farmakologisk
behandling) [9] [11]
Kognition n=20 Ingen férandring i Tillforlitlighet -2 risk for
45 kontroller matchade  kognition gar inte att bias”
for alder och kén bedéma -2
En prospektiv precision”
jamforande kohortstudie
3]
Livskvalitet ~ n=98 1. Forbiattring av Tillforlitlighet =2 risk for
En retrospektiv [8] och livskvalitet, mest i grupp gar inte att bias”
en prospektiv som fatt konskontrar bedéma -2
kohortstudie [12] hormonbehandling efter precision”

pubertetshammande
hormonbehandling [8]
2. Viss forbattring [12]

" Selektion svér att bedéma och analys inte baserad pa pubertetsstadium.
“Fa studiepersoner, stor spridning i analyserna.
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5.1.2 Ingaende studier

De Vries och medforfattare [11] undersokte 55 transsexuella ungdomar (22
transkvinnor (MtF) och 33 transmén (FtM)) 1 Nederldnderna. De var
hédmtade fran 196 ungdomar som sokt en klinik pd grund av konsdysfori
mellan aren 2000 och 2008, det vill sdga innan den 6kning av antal unga
som sokt pa grund av konsdysfori som startade kring 2009. Av dessa 196
ungdomar startade 111 pubertetshimmande behandling varav 70 personer
senare genomgick konskontrér kirurgi efter konskontrar hormonbehandling.
Av dessa 70 personer foll 15 bort av olika skél, varav en person avled efter
operationen. De 55 kvarvarande studiepersonerna undersoktes mellan 2008
och 2012. Man studerade overgripande psykosocial funktion, depressiva
symtom, ilska och angest fore och under pubertetshimmande behandling,
samt minst ett ar efter start av konskontrdar hormonbehandling och avslutad
konskontrér kirurgi. Medelaldern vid forsta bedomningen var 13,6 ar.
Medelaldern for start av pubertetshammande och konskontrér
hormonbehandling var 14,8 respektive 16,7 ar. Medelédldern vid sista
uppfoljningen var 20,7 ar.

Konsdysfori och kroppsuppfattning méttes med Utrecht Gender Dysphoria
Scale (UGDS) och kvarstod ofordndrad under den pubertetshimmande
behandlingen, men minskade efter konskontrar hormonbehandling och
kirurgi. Man anvénde ocksd Children’s Global Assessment Scale (CGAS),
The Beck Depression Inventory Spielberger’s Trait Anger och Spielberger’s
Trait Anxiety. Man fann ingen effekt pa depressiva symtom, ilska eller
angest. Global psykosocial funktion forbéttrades under pubertetshimmande
behandling och ytterligare efter den konskontréra kirurgin. Studien hade
ingen kontrollgrupp. Studien inkluderar endast de personer (55 av 111) som
smaningom efter insatt pubertetshimmande behandling gick vidare med
konskontrar hormonbehandling och kénskontrér kirurgi.

Costa och medforfattare [10] undersokte 436 ungdomar som remitterats pa
grund av mdjlig konsdysfori mellan 2010 och 2014, varav 201 fullfoljde
diagnostik och utvirdering och inkluderades i studien. De som inte
fullfoljde utredning och diagnostik skilde sig inte fran studiedeltagarna
avseende sociodemografiska karakteristika. Samtliga 201 diagnostiserade
transsexuella ungdomar ansédgs 1dmpliga for pubertetshammande behandling
men fick forst enbart psykologiskt stdd under sex ménader. Overgripande
psykosocial funktion undersoktes med CGAS och samtliga studiepersoner
forbattrades signifikant efter sex ménaders psykologiskt stod som
intervention. Attio ungdomar f51l bort av skiil som inte redovisas. Av
kvarvarande 121 ungdomar fick 60 av dem pabdrja pubertetshimmande
behandling i kombination med fortsatt psykologiskt stod. Hos 61 av
ungdomarna bedémdes att de behdvde mer tid pa grund av psykiatriska och
psykologiska svarigheter innan behandling startades. Dessa remitterades till
psykiatrisk vard och planerades for senare pubertetshammande behandling.
De 60 som beddmdes kunna behandlas direkt fick totalt 18 manaders
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psykologiskt stod med tilligg av GnRH under de sista 12 manaderna och de
fortsatte att forbattra sin psykosociala funktion. Emellertid var det endast 35
av de 60 ursprungliga studiedeltagarna som kunde utvérderas vid sista
uppfoljningen. Man anger att alla deltagare undersokts avseende
konsdysfori med Utrecht Gender Dysphoria Scale (UGDS), men man anger
bara data vid studiestart. Studien saknar kontrollgrupp. Gruppen som fick
omedelbar pubertetshimmande behandling kan dock inte jimforas med
gruppen som fick vinta pa behandling eftersom den senare bestod av
ungdomar med sérskilda psykiatriska och psykologiska problem.

Becker-Hebly och medforfattare [8] undersokte 434 tyska unga
transsexuella personer i en retrospektiv journalstudie. Ungdomar med
uttalad psykiatrisk samsjuklighet inkluderades inte. Av de 434 fanns inte
fullstdndiga data vid studiestart for 164 individer och ytterligare 129
personer svarade inte pa forfragan om deltagande 1 studien. Kvar blev 75
personer (64 transmén, FtM, och 11 transkvinnor, (MtF) med en medelélder
pa 15,6 (11,2-18,0) ar som kunde utvirderas vid studiestart.
Uppf6ljningstiden dr kortare for de som endast fick psykologiskt stod (cirka
ett ar) dn for de som fatt kirurgisk behandling (drygt tre ar). Tjugoen
ungdomar hade inte fatt medicinsk behandling men psykologiskt stod, 11
hade fatt pubertetshimning med GnRH, 32 hade fatt GnRH kombinerat med
konskontrar hormonbehandling och 11 hade behandlades med konskontrar
hormonbehandling och kirurgi (ospecificerad). Uppfoljning gjordes 1
genomsnitt 21 (6—48) manader efter behandlingsstart. Man undersokte
global psykosocial funktion med CGAS samt hilsorelaterad livskvalitet med
Kidscreen-27 (<18 ér alder) eller SF-8 (>18 &r alder). Studien hade ingen
kontrollgrupp. Overgripande funktion (CGAS) forbittrades i alla grupper,
mest hos de som fatt konskontrar hormonbehandling och kirurgi. Ocksé den
hilsorelaterade livskvaliteten 6kade i alla grupper. Inga jaimforelser mellan
grupperna gjordes eftersom uppfoljningstiden skilde sig at och grupperna
beddmdes inte heller vara jimforbara vid studiestarten. Transmén (FtM) var
overrepresenterade (85 %). Uppfoljningstiden var kort och bortfallet stort
vilket sammantaget bedomts medfora en mattlig till hog risk for bias.

Cantu och medforfattare [9] undersokte depression och angest relaterat till
acute distress” hos 80 ungdomar (konsekutivt sokande) 1 USA i en
retrospektiv journalstudie. Deltagarna hade inte ldmnat informerat samtycke
vilket begransade den information forskarna fick tillgang till, exempelvis
nir behandlingen inleddes. Depression bedomdes med PHQ-9 (Patient
Health Questionnaire-9) och angest med GAD-7: (Generalized Anxiety
Disorder-7). Uppfoljningen gjordes i genomsnitt 4,7 (<1-11) manader efter
forsta behandlingsbeslut. Trettioatta fick ingen medicinsk behandling, 13
fick hormonblockerare, 25 fick kdnskontrér hormonbehandling och
behandlades med badde hormonblockerade och konskontrir
hormonbehandling. Man jimforde de som fétt kdnskontrdra hormoner med
de som inte behandlats. Man fann ingen forbéttring 1 depression eller angest
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och det fanns inga skillnader hos dem som behandlats och inte behandlats
med konskontrdra hormoner. Av de 27 som hade sjdlvmordstankar vid start
av studien fortsatte 22 att ha det vid uppfoljningen.

Tidsfonstret for acute distress” definieras inte i studien och inte heller av
innebdrden av begreppet. Studiens uppfoljningstid ar kort.

Carmichael och medforfattare [12] undersokte 44 ungdomar, 12 till 15 ar
gamla, med konsdysfori i Storbritannien som behandlades med GnRH upp
till 36 manaders tid. Alla deltagare hade fatt psykosocialt stod i cirka tva ar
fore start av den pubertetshimmande behandlingen. Man fann ingen
forandring avseende psykosociala parametrar, risk for sjdlvskada eller
konsdysfori, alla matta med validerade instrument fére och under
behandlingen. I kvalitativa intervjuer var ungdomarna dvervidgande positiva
eller blandat negativa och positiva till den pubertetshammande
behandlingen. Studiedeltagarna var fa och alla kunde inte f6ljas upp till 36
manader. Studien undersokte ocksa paverkan pa skelett men bedéms ha en
mycket hog risk for bias 1 detta avseende bland annat d& man i analysen inte
tagit hinsyn till kon eller pubertetsutveckling.

Hisle-Gorman och medforfattare [2] rapporterar en retrospektiv
registerstudie av 3 754 transsexuella ungdomar och 6 603 syskon till dessa i
USA. Alla hade nagon gang sokt vard inom hélso- och sjukvarden for
militdren. Av de transsexuella ungdomarna var 1 193 transkvinnor (MtF)
och 2 561 transmén (FtM). Medeléldern vid forsta konskontriara
behandlingen var 18,2 (16,6—-19,8) ar. Hormonbehandling gavs till totalt 963
ungdomar varav 96 fick GnRH, 591 maskuliniserande behandling och 276
feminiserande behandling. Ungdomarna observerades i genomsnitt 7,1 ar
innan den konskontréra hormonbehandlingen startades. Den studerade
behandlingstiden var 1,5 ar. Resultat for gruppen som fatt GnRH-behandling
sirredovisas inte. Overgripande hade den transsexuella gruppen en hogre
psykosocial sjuklighet dn syskongruppen bade fore och efter
hormonbehandling. Behandlingsdagar med psykofarmaka 6kade efter
hormonbehandling medan besoksfrekvensen i1 psykiatrisk vard inte
forandrades i den multivariata analysen. Studien &r stor och redovisar
héndelser och diagnoser inom den militéra hilso- och sjukvarden.
Uppfdljningstiden efter given behandling dr kort och hiandelser utanfor det
militdra systemet redovisas inte. Att ha syskon som kontroller innebar
sannolikt att den psykosociala miljon under uppvéxten ar likvardig i de
jamforda grupperna.
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5.2 Kognitiva utfall

5.2.1 Sammanfattning

En studie [13] som beddmdes ha mattlig till hog risk for bias har
identifierats (Tabell 5.1 och Tabell 1 1 Bilaga 3) Studien dr en
tvérsnittsstudie av behandlade och obehandlade transsexuella ungdomar
samt en kontrollgrupp. Litteraturens och resultatens tillforlitlighet gar inte
att bedoma.

5.2.2 Ingdende studier

I en studie frdn USA undersokte Staphorsius och medforfattare [13] 8
transkvinnor (MtF) och 12 transmén (FtM) som behandlades med
pubertetshimmande hormonbehandling (GnRH) samt 10 transkvinnor
(MtF) och 10 transmén (FtM) som inte behandlats. Medelaldern i grupperna
varierade fran 14 till 16 ar. En &ldersmatchad jdmforelsegrupp skapades av
slaktingar och vénner till ungdomarna i den ndrmaste omgivningen.
Magnetkameraundersdkning av hjdrnan gjordes i medeltal 1,4 till 1,8 ar
efter start av den pubertetshammande behandlingen. Man fann inga
betydande skillnader vad géller exekutiva och psykologiska funktioner
mellan grupperna. For att utviardera hormonbehandlingens effekter pa
kognitiva funktioner krdvs dock dels fore- och eftermitningar hos de
behandlade, dels en jimforelse med kontrollpersoner eftersom hjérnan
utvecklas och kognitiva funktioner férdndras normalt under ungdomen.
Denna studie ger darfor inte svar pa frigan om pubertetshimmande
hormonbehandling péverkar kognitiva funktioner.

5.3 Skeletthilsa

5.3.1 Sammanfattning

Sju studier [14] [15] [16] [17] [18] [19] [20] identifierades med
longitudinella data fore och efter start av pubertetshimmande
hormonbehandling med GnRH och med mattlig till hog risk for bias

(Tabell 2 i Bilaga 3). Sex ér retrospektiva [14] [15] [16] [17] [18] [19] och
en dr prospektiv [20]. En studie dr en tvérsnittsstudie med undersdkning vid
ett tillfdlle [21]. De sju longitudinella studierna utgér frén olika centrum.

I flera studier [14] [17] [21] ségs en lag bentithet 1 forhdllande till
referensvirden fran den omgivande befolkningen redan infor eller i
samband med start av GnRH-behandling.
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Tiden med pubertetshimmande behandling varierade frén 1 till cirka 3 &r.
De absoluta véirdena for bentithet (bone mineral density (BMD)) pa
gruppnivé minskade inte under GnRH-behandling, men bentétheten dkade
inte 1 samma takt som hos ungdomar fran den omgivande befolkningen med
pagéende pubertetsutveckling. Kvoten mellan BMD hos de GnRH-
behandlade och BMD i en referensgrupp (Z-score) far dirmed ett allt ldgre
vérde over tid hos de GnRH-behandlade ungdomarna. Efter det att
konskontrar hormonbehandling startats stimuleras benuppbyggnaden och
bentdtheten 0kar, men den hade efter 1 till 3 ars behandling eller vid 22 ars
alder inte kommit upp till vdrden jamforbara med referensviarden fran den
omgivande befolkningen [15] [17] [19]. Data saknas for grupper med hogre
alder och ldngre observationstid. Det dr dirmed oklart om bentédtheten okar
ytterligare till en niva som dr jaimforbar med den vid start av behandling och
med referensvirden fran den omgivande befolkningen. En sammanfattning
av resultaten ses 1 Tabell 5.2. De statistiska analyserna ar tvérsnittsanalyser
vid respektive tidpunkt. Inte ndgon publikation har darutéver redovisat
fordndring for varje enskild individ 6ver tid innan man dérefter har
analyserat data for gruppen. Inte heller har férdelningen av de uppmatta
virdena redovisats i ndgon studie.
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Tabell 5.2 Sammanfattning av effekter pa skelettutveckling av pubertetshimmande och
efterféljande kénskontrar hormonbehandling hos ungdomar mitt fére och efter insatt
behandling.

Antal individer, Avdrag i

Utfallsmétt Resultat

Tillforlitlighet

studier GRADE
Bentéthet under n=393 Bibehallen Lag =1 risk for
pubertetshimmande Fyra uppnadd tillforlitlighet  bias”
behandling observationsstudier (tre bentathet -1

retro och en precision”

prospektiv) av fyra olika

kohorter med

jamforelse mot

referensgrupp [14]1[15]

[16]1[171120]
Bentathet under n=408 Ldngsammare Lag =1 risk for
pubertetshimmande Fem utveckling av tillforlitlighet  bias”
behandling i férhdllande observationsstudier bentathet jamfort -1
till vardeni (fyraretro och en med precision”™
referensgrupper prospektiv) av fyra olika referenspersoner

kohorter med

jamforelse mot

referensgrupp [14][15]

[161[171[19] och en ar

prospektiv [20]
Bentithet efter 1-3 ars  n=268 Aterhimtningav  Lag 1 risk for
koénskontrar Tre observationsstudier  bentéthet (ej tillforlitighet  bias”
hormonbehandling upp  (tvaretro-, en fullstandigt -1
till 22 ars élder, vilken prospektiv) av tre normaliserat precision”
foregatts av kohorter med jamfort med
pubertetshimmande jamforelse mot referensgrupp)

hormonbehandling

referensgrupp [15] [17]
[19]

) Analyser inte baserade pa pubertetsstadium.

" Mattlig spridning i analyserna.
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5.3.2 Ingaende studier

Joseph och medforfattare i London [14] studerade retrospektivt bentdtheten
med DXA-métningar av landrygg och larbenshals 1 hoften fore och efter ett
ars pubertetshimmande hormonbehandling med GnRH hos 70 ungdomar,
medelalder 13 &r vid start. Tiden med pubertetshimmande behandling var 1
till 2,8 ar. Trettioen var transkvinnor (MtF) och 39 transmén (FtM). Av dessa
kunde 31 (10 MtF, 21 FtM) f6ljas under langre tid och man gjorde
ytterligare en DXA-undersokning upp till 2,8 ér efter start av behandling.
Man studerade dels den absoluta bentétheten, dels det relativa virdet (Z-
score) 1 forhallande till virden fran ungdomar ur den omgivande
befolkningen med fysiologiskt 6kande bentithet under pubertet. Z-score
berdknades med referensvérden frén den omgivande befolkningen frn
Storbritannien. Man fann att transmén (FtM) hade ldgt BMD f6re
behandling, att absolutvirdet for bentéitheten bibeholls under behandling,
men att forenligt med GnRH:s fysiologiska effekt, s minskade virdet for
bentdthet 1 forhallande till ungdomar 1 den omgivande befolkningen (Z-
score). Sammanfattningsvis sags saledes ingen minskning av bentitheten
men skelettutvecklingen var langsammare hos GnRH-behandlade jamfort
med referensvirden fran ungdomar utan konsdysfori vid berdkning av BMD
med bade yt- och volymmetodik.

Klink och medforfattare i Nederldnderna, (Amsterdam) [17] foljde 15
transkvinnor (MtF) och 19 transmén (FtM) prospektivt upp till 22 ars élder.
De paborjade GnRH vid en medeldlder av 15 ar; alla hade nétt 1angt gangen
pubertet (Tannerstadium 5). Vid cirka 16 ars alder paborjades konskontrér
hormonbehandling. Mediantid med pubertetshammande behandling var 1,3
ar for transkvinnor (MtF) och 1,5 ar for transmén (FtM). Bentétheten hos
ungdomarna undersoktes med DXA av ldndrygg och larbenshals fore
behandling, med pagéende GnRH-behandling infor start av konskontrar
hormonbehandling och vid 22 érs élder. Den relativa bentidtheten berdknades
med hjilp av éldersspecifika referensviarden (Z-score) fran Manitoba
(Kanada) och Storbritannien. Antalet undersokta ungdomar var litet.
Transkvinnor (MtF) hade fore start av GnRH-behandling ett
(gruppmedelvérde) negativt Z-score talande for en ldgre bentdthet 4n den
hos referensgruppen. Under GnRH-behandlingen av bade transkvinnor
(MtF) och transmin (FtM) skedde ingen forlust av absolut bentéthet. Det
skedde heller inte ndgon benuppbyggnad vilket fér till f6ljd att Z-score
minskar jaimfort med referensgruppen. Efter start av konskontrar
hormonbehandling 6kade bentitheten men Z-score hade vid 22 érs alder inte
helt natt upp till den i referensgruppen.

Vlot och medforfattare i Nederlinderna (Amsterdam) [16] undersokte
transsexuella ungdomar retrospektivt, dock ar antalen oklart. I abstraktet
anges 34 transmén (FtM) och 22 transkvinnor (MtF) medan det i Tabell 1 1
artikeln anges 42 transméan (FtM) och 28 transkvinnor (MtF). Studiegruppen
inkluderades retrospektivt fran 85 transkvinnor (MtF) och 130 transmén
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(FtM) som uppfyllde studiens basala inklusionskriterier. Tiden med
pubertetshimmande behandling cirka 1 ar for transméan (FtM) och 1,5 ar for
transkvinnor (MtF). Man studerade benomséttningen med markorerna for
benformation N-terminal propeptid typ I collagen (PINP) och osteokalcin,
samt en markdr for benresorption: carboxy terminal cross linked telopeptide
av typ I collagen (ICTP). Man fann en minskning av dessa markorer framfor
allt hos de yngre transkvinnorna (MtF) (under 15 ar) och transmannen (FtM)
(under 14 ar) under GnRH-behandling medan bilden var mer varierande
efter insatt konskontrar hormonbehandling.

Man gjorde DXA-mitningar av bentéthet i landrygg och larbenshals for
aktuell studiegrupp fore behandling, under GnRH-behandling infor start av
konskontrar hormonbehandling och tva ér efter start av konskontrir
hormonbehandling. Undersdkningen utgar frdn samma klinik (Amsterdam)
som den av Klink och medforfattare 2015 och det kan antas att det finns en
overlappning mellan patientgrupperna. Nér det géller bentdthet och Z-score
sags samma monster som i Klink och medforfattare 2015 [17], det vill sdga
en nedgang av Z-score efter GnRH-behandling som sedan nédrmade sig
virdena i referensgruppen efter tva ar av konskontrar behandling. Z-score
berdknades med referensvérden frn Storbritannien.

Schagen och medforfattare [20], redovisar en prospektiv observationsstudie
av 121 transsexuella ungdomar i Nederldnderna. Studien utgar troligen fran
Leiden. Av de 121 var 52 transkvinnor (MtF), medeldlder 14 ar, och 56 var
transmén (FtM), medelalder 14,5 ar. Medeltid med pubertetshimmande
behandling var 1,9+1,03 ar. Bentidtheten méttes med DXA efter 2 ars GnRH-
behandling och efter 3 ars konskontrdr hormonbehandling. Efter GnRH-
behandling hade bada grupperna ldigre BMD &n ungdomar fran den
omgivande befolkningen trots att BMD lag inom normalgranser. Efter tre
ars konskontrdar hormonbehandling hade Z-score normaliserats hos transméan
(FtM) medan det fortfarande var 14gt hos transkvinnor (MtF). Transmén
(FtM) hade normala Z-score fore start av GnRH och efter tre érs
konskontrar hormonbehandling medan transkvinnor (MtF) hade laga virden
vid bada dessa tillfdllen.

Stoffers och medforfattare 1 Leiden, Nederldnderna [15] redovisar
retrospektivt utvecklingen av maskulina drag hos 62 transméin (FtM) vilka
alla utom 5 hade avslutat sin ldngdtillvaxt vid studiestart. De behandlades
fran borjan med GnRH (medelalder 16,5 ar vid start) och sedan med
testosteron minst 6 ménader (medelalder vid start 17,2 ar). Mediantid med
pubertetshimmande behandling var atta (3—29) manader. DXA-
undersokningar gjordes fore start av GnRH-behandling, fore start av
testosteron och efter 6 manader (n=62), samt efter 1 ar (n=37) och 2 ar
(n=15) efter start av testosteron. For de med alder 15 till 16 ér vid start av
konskontrar hormonbehandling 6kades testosterondosen under 2 ars tid till
vuxendos, medan de med alder 6ver 16 ar vid start erholl vuxendos efter 6
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manader. Absolut bentithet var under hela studieperioden oféréndrad, men
relativt referensgruppen (Z-score) var den normal i ldndrygg men lag i hoft
innan behandlingsstart. Bentitheten mitt i Z-score minskade under GnRH-
behandlingen och hade inte helt aterhdmtats hos den mindre grupp som
undersoktes 24 méanader efter start av konskontrdr hormonbehandling. Dessa
15 individer som undersoktes vid sista DXA-undersokningen torde med
hinsyn till studiedesign ha varit bland de yngre vid studiestart. Studien utgar
frdn Leiden och har likartade fynd som studierna fran London och
Amsterdam.

Navabi och medforfattare [19] undersokte 172 transsexuella personer i en
retrospektiv journalstudie i Kanada. Patienterna hade varit aktuella vid
kliniken mellan januari 2006 och april 2017 och hade minst en DXA-
undersokning utford fore start av GnRH-behandling. Benmassa i
lumbalryggraden och vanster héft hade undersokts, 119 var transmén (FtM),
51 transkvinnor (MtF) och 2 icke-binéra. Pubertetshdmmande behandling
med GnRH startades vid i genomsnitt 15 ars alder nér flertalet var i1 sent
pubertetsstadium (Tannerstadium 4-5). Utdver GnRH gavs kalcium och
vitamin D. Av ungdomarna hade 55 procent ett l1dgt D-vitaminvérde. Vid
start av GnRH-behandling hade transkvinnor (MtF) generellt ldgre Z-score
for benmassan i de omraden som mattes jaimfort med transmin (FtM). En
subgrupp bestaende av 80 (68 %) FtM och 36 (30 %) MtF ungdomar hade
gjort DXA bade fore och efter GnRH. Den uppféljande métningen gjordes i
genomsnitt 407 (210-720) dagar efter den DXA-métning som gjordes innan
start av GnRH. Under pagdende GnRH-behandling minskade Z-score i alla
omraden. Man fann inte ndgon fraktur i lindrygg eller hoft. Referensdata
fran Nederldnderna anviandes for berdkning av Z-score. Studien omfattar ett
relativt stort antal personer och resultaten 6verensstimmer med data fran
Europa.

Van der Loos och medforfattare [ 18] undersokte i en retrospektiv
kohortstudie 322 transsexuella ungdomar med varierande grad av
pubertetsutveckling (106 transkvinnor (MtF) och 216 transmén (FtM)) i
Nederlédnderna avseende fordndringar 1 hoftens geometri. Ungdomarna hade
behandlats med GnRH efterfoljt av konshormon fore 18 ars alder, innan de
uppnatt maximal benmassa. DXA fore start av GnRH jdmfordes med DXA
utfort efter minst tva ars behandling med konshormon, dock vid maximal
alder 26 ar. DXA-undersokningarna anviandes for att med ett speciellt
dataprogram analysera hoftens benstruktur avseende subperiostal bredd och
endocortikal diameter. Alder vid start av GnRH var 11 till 17 ar, respektive
15 till 17 ar vid start av konskontrar hormonbehandling. Hos dem som
paborjat sin GnRH-behandling i tidig pubertet utvecklades bengeometrin i
overensstimmelse med referensdata for det kon man 6nskade hos bade
transméan (FtM) och -kvinnor (MtF), 1 motsats till bengeometrin hos dem

www.sbu.se/342 26(46)



som borjade sin GnRH-behandling i mitt- eller 1dngt gdngen pubertet dér
utvecklingen trots behandling med konsbekraftande konshormon foljde
bengeometrin for det kon som givits vid fodelsen.

Lee och medforfattare [21], redovisar benmineralmatningar hos 63
transsexuella ungdomar (64 % i pubertetsstadium 2; 30 transmén (FtM),
medelalder 11 ar och 33 transkvinnor (MtF), medelédlder 12 ar) i USA.
Studien dr ndrmast en tvérsnittsstudie fran flera kliniker i USA som anvént
lokal DXA-utrustning, varfor enbart Z-score presenteras. Mitningarna
gjordes fore eller tvd méanader efter start av GnRH-behandling. Hos bada
transgrupperna sags ett lagt BMD (Z-score), ldgre hos transkvinnor (MtF)
an hos transmén (FtM), 1 forhallande till ungdomar i den omgivande
befolkningen. Individer med ldgt BMD Z-score hade ldgre intag av kalk och
lag fysisk aktivitet.

5.4 Kroppsmatt, kroppssammansattning och
amnesomsattning

5.4.1 Sammanfattning

Fem studier [22] [23] [24] [25] [26] som bedomts ha méttlig till hog risk for
bias identifierades (Tabell 3 i Bilaga 3). Studierna &r longitudinella
observationsstudier med data fore och efter behandling. Tva studier &r
prospektiva [24] [25] och tre retrospektiva [22] [23] [26]. I tre av studierna
[23] [24] [27] minskade lean body mass under GnRH-behandling. Man fann
enstaka forandringar i metabola faktorer.

Sammantaget kommer data i tre av studierna [22] [23] [24] fran ett centrum
1 Amsterdam och har delvis dverlappande patientgrupper. Patientunderlaget
ar stort och med uppfoljning till 22 ars élder i tva av studierna [22] [23]. I en
studie med fi deltagare [26] fann man en 6kning av det diastoliska
blodtrycket under pubertetshimmande hormonbehandling. Blodtrycket
atergick till utgdngsvirdet nir konskontrdr hormonbehandling hade startat.
En studie [25] jamforde transsexuella ungdomars tillvixthastighet under
forsta behandlingsaret med GnRH med tillvaxthastighet hos jamnarig och
prepubertal kontrollgrupp och fann ingen skillnad vid Tannerstadium 2 eller
3, det vill séga frén att ha bdrjat sin pubertetsspurt reducerades
tillvixthastigheten till prepubertal hastighet under GnRH-behandling.
Emellertid, om ungdomen var i 1dngt gdngen pubertet (Tannerstadium 4) vid
start av GnRH sé blev tillvixthastigheten forsta behandlingséret sa
reducerad att den var till och med légre 4n tillvéxthastigheten hos
prepubertala individer. Underlaget bedoms som otillrdckligt och nagon
slutsats kan inte dras.

En sammanfattning av resultaten ses i Tabell 5.3.
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Tabell 5.3 Sammanfattning av effekter pa kroppsmatt, kroppssammansittning och
dmnesomsittning hos ungdomar mitt fére och efter insatt pubertetshimmande behandling.

Antal individer,

Utfallsmatt . Resultat Tillforlitlighet Kommentar
studier

Kroppsmatt n=192 Okad vikt och Tillforlitlighet =2 risk for bias”
En retrospektiv BMI gér inte att -1 precision”
observationsstudie [23] bedéma -1

overforbarhet™

Kropps- n=325 Minskad lean Tillforlitlighet =2 risk for bias”

sammansattning  En prospektiv, en body mass gérinte att -1 precision”
prospektiv bedéma -1
observationsstudie och overforbarhet™

en kontrollerad
tvéarsnittsstudie [23]

[24]1[271]
Amnesomsittning  n=209 Inga forandringar ~ Tillforlitlighet =2 risk for bias”
En retrospektiv i blodfetter eller  gar inte att -1 precision”™
observationsstudie och  blodtryck bedéma -1
en kontrollerad Okad insulinhalt overforbarhet™
tvérsnittsstudie [22] hos transkvinnor
[27] (MtF)
Minskad
insulinkdnslighet
Blodtryck n=15 Forandring av Tillforlitlighet =2 risk for bias”
En retrospektiv blodtryck gérinte att —1 precision”™
observationsstudie [26] bedéma -1
overforbarhet™
Tillvéxthastighet ~ n=55 Férandring i Tillforlitlighet -2 risk for bias
(cm/ar) En multicenter, tillvaxt gérinte att -1 precision”™
prospektiv bedéma -1
observationsstudie [25] overforbarhet™

" Selektion svér att beddma och analys inte baserad pa pubertetsstadium.
"Fa studiepersoner, stor spridning i analyserna.
" Enstaka studier.

5.4.2 Ingaende studier

Schagen och medforfattare (2016) [24] studerade prospektivt 116 ungdomar
(49 transkvinnor (MtF) med medianélder 13,6 ar och 67 transmén (FtM)
med medianalder 14,2 ar vid start av GnRH-behandling) 1 Nederldnderna.
Uppf6ljning gjordes 3 till 12 manader efter start av behandling. I bdda
grupperna minskade lean body mass. Man sdg ingen paverkan pa
leverenzymer medan alkaliskt fosfatas minskade i bada grupperna. Det
senare tolkades som sekundirt till en minskad skelettuppbyggnad.

Klaver och medforfattare [23] undersokte retrospektivt 192 ungdomar som
behandlats med GnRH f6ljt av kdnskontrdr hormonbehandling 1
Nederlidnderna. Sjuttioen var transkvinnor (MtF) (medelélder vid start
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GnRH 14,5 och CSHT 16,4 ar) och 121 transmén (FtM) (medelalder vid
start GnRH 15,3 och CSHT 16,9 ar). GnRH gavs fram till gonadektomi
(fran tidigast 18 érs alder). Man mitte forhdllandet midje/hoftmatt och total
mangd kroppsfett vid 22 ars alder. Transkvinnor (MtF) dkade sitt kroppsfett
och minskade forhallandet midje/h6ftmatt. Lean body mass minskade under
GnRH-behandlingen och fordndrades sedan inte under den kdnskontréra
hormonbehandlingen. Transmén (FtM) minskade sitt totala kroppsfett och
okade midje/hoftmattet. Lean body mass minskade nagot under GnRH-
behandlingen och 6kade till ursprungsvirdet under den konskontrira
hormonbehandlingen. Studien har sitt ursprung vid samma institution som
Schagen och medforfattare [24]. Det framgér inte om det finns en
overlappning men det gér inte att utesluta.

Klaver och medforfattare (2020) [22] undersokte retrospektivt 192
ungdomar behandlade med GnRH f6ljt av konskontrar hormonbehandling i
Nederlidnderna. Det 4r samma patientgrupp som i studien av Klaver och
medforfattare [23]. Hér redovisas metabola utfall. Man fann inga patagliga
forandringar i blodtryck och blodfetter i nagon grupp. Vikt och BMI 6kade
under GnRH-behandling och sedan lite till under den kdnskontrara
hormonbehandlingen hos bade transkvinnor (MtF) och transmén (FtM).
Serumnivan av insulin 6kade hos transkvinnor (MtF).

Perl och medforfattare [26] redovisar en retrospektiv studie av 15 transmén
(FtM) i Israel som behandlats med pubertetshammande hormon (GnRH).
Nio borjade sedermera behandling med ocksa konskontriart hormon
(testosteron). Vid start av GnRH-behandling var alla i avancerad pubertet,
med medelélder 14,4 &r respektive 15,1 ar vid start av testosteron.
Medelbehandlingstid med GnRH och testosteron var 3 respektive 4
ménader. Under GnRH-behandlingen sdgs en 6kning av det diastoliska
blodtrycket vilket atergick till ursprungsvarden under
testosteronbehandlingen. Studien omfattar mycket fa individer och
behandlingstiderna dr mycket korta.

Schulmeister och medforfattare [25] redovisar en multicenter prospektiv
kohortstudie av 55 transsexuella ungdomar i USA, 26 var transkvinnor
(MtF) och 29 transmén (FtM). Till dessa matchade 226 ungdomar fran

the Bone Mineral Density in Childhood Study 1 USA. Pubertetshimmande
behandling med GnRH gavs under 10 till 14 manader. Langdtillvéxt mattes
innan behandling samt efter 6 och 12 méanader och tillvixthastighet cm/ar
berdknades. Hos bdde transmén och -kvinnor reducerades
tillvixthastigheten under forsta behandlingsaret med GnRH till prepubertal
niva om ungdomen var i begynnande eller mitt-pubertet (Tannerstadium 2
eller 3) vid start, men fick tillvixthastighet till och med ldgre &n hos
prepubertala individer om GnRH pabdérjades sent, vid Tannerstadium 4.
Antalet individer som undersoktes var litet och uppfoljningstiden omfattade
enbart det forsta behandlingséret.
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Nokoff och medarbetare [27] redovisar en jamforande tvarsnittsstudie
avseende kroppssammanséttning och insulinkénslighet i tva kohorter i USA;
en med ungdomar med konsdysfori och GnRH-behandling (9 transmén
(FtM), 8 transkvinnor (MtF)) och en med ungdomar utan kénsdysfori (14
kvinnor och 17 min). Kontrollgruppen matchades pé élder och fodelsekon.
Studiedeltagarna och data hamtades fran tre tidigare studier. Medelaldern
vid start av GnRH hos transmén och -kvinnor var 12,1 och 12,8 ar
medelbehandlingstiden fore provtagningen var 20,9 och 11,3 ménader.
Gruppen med transmin hade en langsta behandlingstid pa 70 ménader. De
som fatt GnRH-behandling pd grund av konsdysfori hade lagre
insulinkénslighet och hogre glycemiska virden (HOMA-IR, HbA, , AST,
leptin) liksom mer kroppsfett och minskad lean body mass. Antalet
deltagare &r litet och selektionen till grundstudierna beskrivs inte.

5.5 Konskontrar hormonbehandling med start fore
18 ars alder utan foregdende pubertetshammande
behandling

5.5.1 Sammanfattning

Tre studier [28] [29] [30] med mattlig till hog risk for bias identifierades
(Tabell 4 1 Bilaga 3). Studierna &r retrospektiva och longitudinella med data
fore och efter behandling. Studierna beskriver metabola effekter av
hormonbehandling men har mestadels olika utfallsvariabler. De férdndringar
1 kroppsmatt och metabolism som beskrivs dr forenliga med 6vergéngen till
det kontrira konet. Det gér inte att beddma om fynden gér att generalisera.
Underlaget bedoms som otillrdckligt och ndgon slutsats kan inte dras.

5.5.2 Ingaende studier

Tack och medforfattare [28] undersokte 1 en retrospektiv studie i Belgien 45
transmén (FtM) som alla passerat menstruationsdebut vid behandlingsstart.
Fran borjan anvéndes behandling med det gestagena preparatet lynestrenol
(som har androgen profil) till alla. Vid 16 érs alder fick alla hos vilka
konsdysfori kvarstod (25 stycken) testosteron som tilldgg.

Lipidhalterna forandrades mot en hogre HDL/LDL-kvot medan 6vriga
undersokta biokemiska parametrar gradvis fordndrades mot ett manligt
monster. Glukosmetabolismen fordndrades inte. Lynestrenol enbart rackte
inte for att helt hdlla nere gonadotropinhalterna. Metrorragi (oregelbunden
gynekologisk bloddning utan relation till menstruation) och akne var de
vanligaste sidoeffekterna. Huvudvirk, virmevallningar och trétthet
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rapporterades i ndgra fall. I ett fall av virmevallningar valde personen att
avsluta behandlingen (lynestrenol). Data fran tvd ungdomar exkluderades,
en begick sjdlvmord under perioden och en medgav inte att data anvéndes.

Jarin och medf6rfattare [29] studerade retrospektivt 161 transsexuella
ungdomar, 14 till 25 &r gamla, i USA retrospektivt. Av dessa var 72
transméan (FtM) och 44 transkvinnor (MtF). Nio hade tidigare fatt ndgon
form av pubertetshimmande behandling och sju hade tagit hormoner som
inte tillhandahallits av varden. Transkvinnor (MtF) fick 0strogenpreparat i
olika administrationsformer, tabletter, injektioner eller gel/plaster. Man
undersokte viarden pa BMI, systoliskt och diastoliskt blodtryck, hematokrit,
hemoglobin, totalt testosteron, estradiol, totalt kolesterol, LDL, HDL,
triglycerider, kvoten triglycerider/HDL, kreatinin, prolaktin, ASAT, ALAT
och HbA, , fore och under behandling. Léngsta uppfoljningstid var 35
manader.

Hos transmén (FtM) gav testosteronbehandling ett 6kat BMI, lagre
diastoliskt blodtryck, 6kad hematokrit dér tva fick suprafysiologiska virden.
LDL 6kade men inte statistiskt signifikant medan HDL minskade
signifikant.

Hos transkvinnor (MtF) gav dstrogenbehandlingen inga statistiskt
signifikanta fordndringar. Man fann heller ingen skillnad mellan de olika
administrationssitten av dstrogen.

Mullins och medforfattare, [30] rapporterar en retrospektiv journalstudie av
risken att fa blodpropp 1 USA. Studien omfattade 611 transsexuella
personer, 428 transmén (FtM) och 183 transkvinnor (MtF). Medianalder vid
start av konskontrar hormonbehandling var 17 ar (13-24 &r).
Medianuppfoljningstid var 554 dagar for transkvinnor (MtF) och 577 dagar
for transmén (FtM). Man fann ett flertal riskfaktorer for blodproppssjukdom
och fem personer (tvd med tidigare blodpropp) gavs trombosforebyggande
behandling. Man fann ingen registrerad blodpropp under uppfoljningstiden.

5.6 Sammanvigda resultat och bedomning av
tillforlitlighet

Négon sammanvégning av resultaten har inte gjorts da de identifierade
studierna har bedomts vara for olikartade i urval, bortfall, métningar med
mera. Studierna beskrivs istillet narrativt.

Bedomning av resultatens tillforlitlighet har gjorts enligt GRADE och
SBU:s gillande metodbok [5].
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5.7 Diskussion

Det identifierade vetenskapliga underlaget rorande hormonbehandling av
barn och ungdomar med konsdysfori 4r begransat och det gar inte att dra
nagra slutsatser med méttlig eller hog tillforlitlighet. For de flesta utfall som
undersokts i denna rapport dr underlaget otillrdckligt och slutsatser kan inte
dras.

Inga randomiserade kontrollerade studier av ungdomar som fatt eller inte
fatt pubertetshimmande hormonbehandling har kunnat identifieras. For flera
utfall ar studierna fa. Vi har valt att inkludera studier som bedomts ha hog
risk for bias i en domén och har betecknat detta som att studierna har mattlig
till hog risk for bias. Studier som beddmts ha hog risk for bias i flera
doméner har uteslutits. En vanlig orsak till en hog risk for bias var
oklarheter rorande urvalet av studerade personer och dirmed en risk for
selektion.

Den identifierade litteraturen bestar i huvudsak av observationsstudier av
kohorter med ett mindre antal personer. Effekter av olika behandlingar
studeras i studierna vanligen fore och under behandling och méts i de flesta
studierna med validerade instrument. Analyserna gors dock som
medelvérden i tvd grupper med en mitning fore och en efter insatt
behandling. Vi har inte hittat ndgra studier som analyserar fordndringar hos
enskilda studiepersoner. Jimfort med det medelvirde som uppnés pa
gruppniva sa finns det enskilda individer med bade hogre och ldgre virden i
gruppen. Enskilda ungdomars vérden och fordelningen av dessa finns dock
inte redovisade i de identifierande studierna. En studie om kognition har en
kontrollgrupp [13]. I studierna har det anvénts olika klassifikationssystem
for diagnos av konsdysfori respektive versioner av klassifikationssystemen,
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM) och
International Statistical Classification of Diseases and Related Health
Problems (ICD), for att stdlla diagnosen konsdysfori. Detta begrénsar
jdmforbarheten mellan studiernas resultat.

Det ar knappast mojligt att matcha en kontrollgrupp for de psykosociala
utfallen d& den psykologiska/psykiatriska samsjukligheten ar stor hos dem
med konsdysfori [1].

I studierna av bentéthet anvinder man data fran referensgrupper 1
befolkningen som jamforelse. Studiegrupperna ar dock sma vilket gor att
selektion och slump kan paverka resultaten.

I vissa studier dr behandlingsregimerna ofullstdndigt beskrivna.

Ungdomarna grupperas/redovisas 1 studierna med hédnsyn till alder och
undantagsvis tas ndgon hinsyn till pubertetsstadium (biologisk mognad), det
vill sdga till individuella och konsbetingade skillnader i mognad, Eftersom
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det oftast 4r mindre grupper av ungdomar som studerats, riskerar den
normalt stora variationen i mognadstempo och tillvaxt att inte ha blivit fullt
ut belyst 1 studiegruppen. Effekterna av behandling med GnRH respektive
konshormon kan dérfor variera pa individniva bland annat for att aldern och
pubertetsgrad varierar vid start av studierna vilket gor jamforelser vanskliga.
Det ér ofta svart att bedoma graden av selektion i studierna eftersom det
saknas beskrivning av hur studiepopulationen ar utvald. I ett fatal studier
anges att man anvént data fran de personer som lopande (konsekutivt)
kommit till en klinik. I flera studier finns ett betydande bortfall under
uppfoljningstiden. Sammantaget dr det darfor svart att dra slutsatser av
litteraturen. For de flesta utfallen har graden av tillforlitlighet inte gatt att
bedoma.

Manga av de effekter som ses vid pubertetshimmande och kdnskontrér
behandling ér fysiologiska konsekvenser av att effekten av konshormonerna
blockeras eller av tillforsel av det kontrdra konshormonet. Detta kan bade
vara dnskade och oonskade effekter.

For effekter pa skelettutvecklingen av pubertetshimmande behandling
beddms resultaten ha en 1&g tillforlitlighet. Studierna dr har samstdmmiga i
att den absoluta bentétheten pa gruppniva bibehalls under behandlingen,
men eftersom den konshormonstimulerade 6kningen uteblir blir foljden att
bentdtheten vartefter blir ldgre &n hos jamforbara ungdomar i
referensgruppen. Efter det att konskontrdr hormonbehandling med
testosteron eller Gstrogen startats och pagatt en tid (med doser som
smaningom nar dosen for vuxna) atertas den forlorade benuppbyggnaden till
stor del men inte fullstdndigt vid 22 ars dlder, vilket dr sd langt man foljt
detta. Analyserna ér gjorda pa gruppniva och det finns dirmed personer som
minskar eller 0kar sin bentithet mer dn genomsnittet for gruppen. Sex
studier (fyra retrospektiva [14] [15] [16] [19]) och tva prospektiva [17] [20]
med mattlig till hog risk for bias identifierades. Bentétheten i 1dndkotor och
hoft undersoktes 1 samtliga studier med DXA (dual energy x-ray
absorptiometry). Man har anvint dels ytberidkning (g/cm?), dels volumetrisk
berikning (g/cm?3), den senare tar hansyn till ungdomens vixande. Z-score
har 1 alla studierna beréknats med hjélp av aldersspecifika referensvérden
fran olika grupper ur omgivande befolkningar. Ingen individuell matchning
av de enskilda transsexuella personerna till individer i referensgrupperna har
gjorts. I studierna anvénds olika referensgrupper, i vissa fall frén studier som
inte utgér frén landets befolkning. For berdkningar dér referensviarden
saknats har man utgétt frin kdnda virden men frin andra/néraliggande
aldersgrupper. Oftast dr det biologiska fodelsekonet valt som referensgrupp,
d& man Onskat jimfora virden fran fore GnRH med vérden efter en tids
konshormonsubstitution.
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I en studie [21] undersoktes bentétheten enbart fore/i samband med start av
GnRH. Vi har inte funnit nagon studie som f6ljt utvecklingen av bentéthet i
denna grupp efter 22 ars alder med fragestillningen om en bentéthet
jamforbar med referensgruppen (eller den individuella nivan fore all
behandling) uppnas senare én vid 22 ars alder. Det vore dnskvért med data
vid senare aldrar fran den GnRH-behandlade gruppen. Behandlingsregim
(administrationssétt, doshdjningstempo och vald *vuxendos’) for
konshormonbehandlingen varierar mellan studierna, vilket kan paverka
utvecklingen av bentitheten.

Metodologiska svarigheter foreligger; referensviarden for barn, ungdomar
och unga vuxna som anvénds dr ibland inte himtade frén befolkningen i
landet dir studien gjorts. Konventionell ytberikning (aBMD, g/cm?) tar inte
hénsyn till ungdomens védxande, vilket dock volumetrisk berdkning gor
(BMAD, g/cm?). De flesta studierna har ett begrinsat antal deltagare och
urvalsprocessen ar oftast ofullstdndigt beskriven. Andra faktorer som intag
av kalcium och D-vitaminstatus redovisas ibland, graden av fysisk aktivitet
ar ej justerad for. Flera studier uppvisar ocksa ett icke obetydligt bortfall av
studiepersoner under uppfoljningstiden.

5.7.1 Jamforelsegrupper

I litteraturen anvénder man ibland tva jaimforelsegrupper, en med det kon
studiepersonen ursprungligen har och en med det kdn personen byter till. Vi
har valt att anvéinda data som redovisar det forsta alternativet. Skélet &r att
det illustrerar vad som fordandras jamfort med om man inte bytt
konstillhorighet. Studier med kontrollgrupper med individer matchade for
till exempel kon, alder, pubertetsstadium, bostadsort, etcetera, ar sillsynta. I
flera studier anvidnder man referensdata som &r vanligen ar samlade i en
storre undersokning av personer i befolkningen. Referensdata kan vanligen
matchas till en studiegrupp for dlder och kon men sdllan mer 4n sa.
Jamforelsegrupper ofta matchade for dlder men hos barn och unga med
konsdysfori dr det onskvirt att man 1 forsta hand matchar for
pubertetsstadium (biologisk mognad) om det finns sddana uppgifter att
tillga.
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6. Andrad uppfattning om
konsidentitet eller avbrott av
behandling

6.1 Sammanfattning

Totalt har étta relevanta studier [12] [31] [32] [33] [34] [35] [36] [37] som
innehéller data om forekomst (prevalens) av dndrad uppfattning om
konsidentitet eller avbrott av behandling identifierats. Risk for bias
bedomdes inte i dessa artiklar. Littman [38] redovisar en studie av 100
transsexuella som valt att aterga till att leva i sitt fodelsekon. Pa grund av
studiernas olikheter har det bedomts att ndgon sammanvégning av data inte
kan goras, studierna presenteras darfor var for sig i Tabell 5 1 Bilaga 3.

I studierna har en mindre andel transsexuella personer med konsdysfori
uttryckt d&ndrad uppfattning om konsidentitet eller gjort avbrott av
konskontrar behandling med hormoner eller kirurgi. Det anges ofta inte om
ett avbrytande av konskontrara behandlingar innebér att man dndrat
uppfattning om sin konsidentitet, om det beror pa bieffekter, etcetera. I en
del studier ar uppfoljningstiderna forhéllandevis korta varfor den andel som
dndrat uppfattning om konsidentitet eller gjort avbrott av behandling av
andra skal kan vara underskattad jamfort med om man kunnat ha ett langre
tidsperspektiv. Med undantag for négra registerstudier inkluderar studierna
forhdllandevis fa individer och det dr svart att dverblicka urvalet av
studiepersonerna. Vi har inte funnit ndgon studie som beskriver om dndrad
uppfattning om konsidentitet eller avbrott av behandling ar vanligare tidigt
eller sent efter det att behandling startats. Vi har inte heller hittat studier som
beskriver skillnader i olika kalendertidsperioder. Det finns inte heller nagon
information om aldern vid behandlingsstart spelar roll for uppkomst av
anger eller behandlingsavslut. De undersokta grupperna ér mycket
varierande liksom givna behandlingar och uppfoljningstider. Andrad
uppfattning om konsidentitet efter konskontrarbehandling kan vara uttryckt i
journalanteckningar, enkétstudier, kvalitativa studier liksom som ansdkan
om atergang till ursprungligt kon. Det finns enstaka studier som beskriver
att konskontrir behandling inte paborjades efter utredning och efter det att
pubertetshimmande behandling avslutats. I flera studier anges att man
uttryckt besvikelse, till exempel 6ver det kosmetiska resultatet efter olika
atgirder, utan att man dndrar uppfattning om sin konsidentitet.
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6.2 Ingaende studier

Vid pubertetshdmmande behandling féorekommer det att man avbryter
behandling innan man startat konskontrar behandling till exempel pa grund
av att man dndrat uppfattning om sin konsidentitet och inte lingre upplever
sig som transsexuell, att man inte tror man kommer att passa in socialt efter
en Overgdng mot det dnskade konet, etcetera. Det finns dnnu ingen samlad
information om hur stor andel av svenska ungdomar med
pubertetshimmande behandling som avbryter behandlingen.).

Pullen Sansfagon och medforfattare [33] redovisar en kvalitativ studie av 35
kanadensiska ungdomar som behandlats for konsdysfori perioden november
2017 till augusti 2018. Behandlingen var pubertetshimmare, andra
hormoner och/eller kirurgi. Antalen som behandlats pa olika sitt anges inte,
inte heller den typ av kirurgi som gjorts. Ingen av de studerade hade dndrat
sitt stéllningstagande till behandling.

Segev-Becker och medforfattare [32] undersokte 96 israeliska ungdomar i
puberteten som sokt vard pa grund av konsdysfori. Uppfdljning gjordes 0
till 5 ar efter forsta besok. Studien inkluderade ungdomar fran mars 2013 till
januari 2019, det vill sdga under den tidsperiod di de som soker vérd for
konsdysfori 0kat i antal. Nitton valde att avbryta/avsluta sin
pubertetshimmande behandling utan att g vidare med
konskontrarbehandling. Tva avbrot den konskontréra hormonbehandlingen
(GnRH + lagdos ostrogen).

Nieder och medforfattare, 2021, redovisar 75 transsexuella personer 11 till
21 ar i Tyskland med en uppf6ljning 2 ar efter forsta kontakt.
Behandlingarna varierade, hormonbehandling och olika typer av
konskontrér kirurgi. Ingen hade &ndrat uppfattning vid uppfoljningen.

Carmichael och medforfattare 2021, redovisar 44 transsexuella personer 12
till 15 &r gamla 1 Storbritannien. Alla behandlades med GnRH.
Medianuppfoljningstid var 31 ménader. En studieperson valde att efter
GnRH-behandling inte ga vidare till konskontrdr hormonbehandling.

Fyra studier [31] [34] [36] [37] behandlar dndrad uppfattning hos ungdomar
som genomgatt ndgon form av kirurgiskt ingrepp (Tabell 1 i Bilaga 3).
Studierna dr publicerade aren 1997, 2001, 2018 och 2021 (Tabell 5 i

Bilaga 3). De tva tidigaste studierna omfattar inte det senaste dryga
decenniet och det 6kade antal ungdomar som sokt varden under den tiden. I
studierna anges att fa eller inga har dndrat uppfattning om konsidentitet eller
avbrutit behandling. I Sverige maste man vara 18 ar eller dldre for att kunna
ansOka om genital kirurgi men ingrepp som till exempel mastektomi
forekommer 1 yngre aldrar.
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Littman [38] anvédnde en nitbaserad enkit for att identifiera skél till att
personer som genomgéatt medicinsk (hormonbehandling eller kirurgi)
Overgang (transition) till det motsatta konet valt att detransitionera, det vill
sdga aterga till att leva 1 sitt fodelsekon. Av de 100 personer som besvarade
enkidten var majoriteten (69 %) fodda som kvinnor. Medelaldern vid
transitionen till motsatt kon var 22 ér det vill sdga de flesta var unga vuxna.
I genomsnitt dtergick personerna till sitt fodelsekon 3,9 ar (medelalder 26
ar) efter konskorrigeringen. Det vanligaste skilet (60 %) som angavs var att
personerna inte ldngre identifierade sig i motsatt kon. Bland andra skil
fanns oro for medicinska komplikationer och att den psykiska hélsan inte
hade forbéttrats eller forsdmrats. Drygt en tredjedel (37,4 %) uppgav att de
hade ként sig pressade att genomfora den ursprungliga dvergangen till
motsatt kon. Endast en minoritet (24 %) hade informerat kliniken som
bistatt i den ursprungliga 6vergiende till motsatt kon om atergangen till att
leva i sitt fodelsekon vilket kan ge en underskattning av antalet som véljer
att aterga till fodelsekonet.
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8. Ordforklaringar och férkortningar

I tabeller och direkta citat anvinds de termer som respektive forfattare
anvénder.
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Bias Systematisk snedvridning av att resultat i en studie dr kopplat till utfallet pa
grund av urval, matning, berdkning, tolkning.

BMD Bone Mineral Density, bentathet, ett matt pa mineralinnehallet i skelett,
anges som massa/ytenhet eller volym till exempel g/cm? eller g/cm?.

DXA Dual-Energy X-ray Absorptiometry, metod att mata mineralinnehallet i
skelett.

DSM Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders.

GnRH Gonadotropin Realeasing Hormone agonist, gonadotropinfrisattande
hormon, produceras i hypofysen och stimulerar konskortlarna till att
producera kénshormoner.

Gonadektomi Kirurgiskt avldgsnande av gonad/er.

ICD International Classification of Diseases.

Konsdysfori Psykiskt lidande eller en férsamrad formaga att fungera i vardagen som

orsakats av att man upplever en annan kénsidentitet.

Konsinkongruens

Nar den upplevda kénsidentiteten inte stimmer 6verens med det kon som
registrerats vid fodseln.

Konskontrar
hormonbehandling

Kénshormonbehandling som avser att férandra sekundara konskarakteristika
till motsvarande det motsatta konets. | den anglosaxiska litteraturen anvands
oftast "gender affirming hormone treatment (GAH)" eller "cross-sex
hormone treatment (CSHT)".

Koénskontrar kirurgi

Sammanfattande begrepp som kan inkludera (men behéver inte innefatta
alla delar) kirurgisk behandling av genitala (yttre och/eller inre), brést, hud,
ansikte, stimband, struphuvud, etcetera, med avsikt att forandra utseendet
till det 6nskade konets.

Konskontrar
hormonbehandling

Vanligen behandling med motsatta kdnshormoner, 6strogener till
transkvinnor (MtF) och testosteron till transman (FtM) med avsikt att
astadkomma en fysisk férandring mot sekundara kénskarakteristika
motsvarande den upplevda kénsidentiteten.

Lean body mass

Kroppsmassan utan fettvav.

Longitudinell studie

Beskriver utveckling 6ver tid med flera observationer vid olika tidpunkter.

Mastektomi

Kirurgiskt borttagande av brostkorteln.

MRI

Magnetic Resonance Investigation (magnetkameraundersokning).

Prospektiv studie

Framétblickande i den meningen att studiedeltagarna identifieras vid
tidpunkt 0 och sedan f6ljs under den kommande tiden. (Se ocksa
retrospektiv studie.)

Pubertetshimmande
behandling

Bromsar pubertetsutvecklingen. Behandlingen (i Sverige vanligen
gonadotropin releasing hormone agonist) kan inledas tidigast efter spontan
pubertetsstart och resulterar i att hypofysens produktion av
konshormonfrisattande hormon éverstimuleras for att sedan hammas, vilket i
sin tur far till foljd att produktionen av 6strogen respektive testosteron
avstannar sa lange behandlingen pagar.

Retrospektiv studie

Bakatblickande i den meningen att studiedeltagaran identifieras da en tid
gétt och man féljer upp dem genom att samla information fran till exempel
tidigare journaluppgifter.
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Risk for (of) bias Risk fér snedvridning av resultat i en studie beroende pa faktorer i studiens
upplidgg och genomférande. Kan medfdra bade under- och 6verskattning av
studieresultatet.

Tannerskalan Anvands for att beskriva pubertetsstadium, 1-2 = begynnande pubertet, 5 =
langt framskriden pubertet.

Transkvinna MtF (male to female), man som identifierar sig som kvinna.

Transman FtM (female to male), kvinna som identifierar sig som man.

Transsexuell person Person som identifierar sig som det motsatta konet.

Z-score Bentithet (i detta dokument) jamfort med data fran kons- och
aldersmatchade referensgrupper ur den omgivande befolkningen.
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