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Forord

Sekretariatet for Referenceprogrammer (SfR) blev oprettet i 2000 af Dansk Medicinsk Selskab

pa opfordring af Sundhedsstyrelsen med henblik p4 at stotte udarbejdelsen af evidensbaserede
referenceprogrammer. Sekretariatet overfortes til Center for Medicinsk Teknologivurdering (CEMTV)
den 1. januar 2004 og er pr. 1. januar 2006 overgiet til Sundhedsstyrelsens Enhed for Planlegning.
Nearverende referenceprogram er udarbejdet fra efterdret 2005 under forszde af ledende overlege,
professor Raben Rosenberg, Arhus Universitetshospital, Risskov.

Formalet med referenceprogrammet er at sammenfatte og stille den seneste faglige viden/evidens og
erfaring til ridighed for sundhedsveasenet. Referenceprogrammet soger siledes at kortlegge, hvad
der er “god klinisk praksis” i patientbehandlingen, si denne viden kan indgd som pejlemarker og
beslutningsstotte i planlegning og tilretteleeggelsen af indsatsen for voksne med angstlidelser.

Arbejdsgruppen har ydet en meget stor arbejdsindsats med segning, lesning og vurdering af litteratur
inden for emnet angstlidelser hos voksne. Gruppen har iser analyseret og dreftet den videnskabelige
litteraturs evidens og relevans i en dansk ssmmenhzng. Alle medlemmer af arbejdsgruppen skal hermed
takkes for indsatsen. Psykiatrisk Forskningsbibliotek ved Arhus Universitetshospital, Risskov, takkes for
hjelp til litteratursegning.

November 2007

Lone de Neergaard
Chef for Enhed for Planlaegning, Sundhedsstyrelsen
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Introduktion

Udarbejdelse af referenceprogrammer er en metode til systematisk at sege og sammenfatte
videnskabelige forskningsresultater og klinisk erfaring vedrerende relevante kliniske problemstillinger
og omsztte dem til anbefalinger. De formulerede anbefalinger gradueres efter styrken af den
tilgrundliggende evidens. Referenceprogrammer er sdledes en metode til at kortlegge evidensen

for tiltag inden for en rekke kliniske problemstillinger, i dette tilfzlde udredning og behandling af
angstlidelser hos voksne.

Behandling af angstlidelser hos bern og unge er et vigtigt indsatsomride, idet angstlidelser debuterer
i barndommen eller ungdommen, og det kan derfor anbefales, at et tilsvarende referenceprogram
udferdiges for born og unge, siledes som man har valgt at gore det i Sverige (se www.sbu.se).

Anbefalingerne i referenceprogrammet bor som anden evidensbaseret faglig viden indg3 i
beslutningsgrundlag for patientbehandlingen. Det er i sidste instans altid den enkelte behandlers
eget ansvar at skenne, hvad der er rigtigt at gore i en bestemt klinisk situation — ud fra videnskabelig
evidens, erfaring, klinisk sken og patientens gnsker.

Sundhedsstyrelsens Sekretariat for Referenceprogrammer (SfR) anvender en dokumenteret og
systematisk metode til udarbejdelse af referenceprogrammer. Metoden er detaljeret beskrevet i SfR’s
Vejledning i udarbejdelse af referenceprogrammer, som kan findes p& SfR’s hjemmeside: www.sst.dk/sfr.

Referenceprogrammet er udarbejdet af en arbejdsgruppe nedsat af SfR. Arbejdsgruppen holdt sit ferste
mede i september 2005. Arbejdsgruppen har bestéet af medlemmer fra forskellige geografiske egne og
fra universitets- og centralsygehuse og har varet tverfagligt sammensat af reprasentanter for relevante
sundhedsprofessioner: psykiatere, psykologer, praktiserende leeger, sygeplejersker og fysioterapeuter
samt en repraesentant fra hhv. Angstforeningen og OCD-foreningen. Vurdering af litteratur er afsluttet
sommeren 2006.

Arbejdsgruppen har baseret sit arbejde pi metodologiske krav til systematisk litteratursagning,
vurdering af litteraturens kvalitet, anforsel af evidensens styrke mv. Den anvendte litteratur er vurderet,
sdledes at Cochrane-reviews, metaanalyser og andre systematiske oversigtsarbejder er tillagt det hojeste
evidensniveau, /a. Velgennemforte randomiserede studier har evidensniveau /& etc. (se nedenstiende
skematiske fremstilling, som bygger pa et internationalt anerkendt system (1)). En aktuel dansk version
findes udferligt beskrevet i Medicinsk Kompendium (2).

Figur 1

Publikationstype Evidens Styrke
Metaanalyse, systematisk oversigt la A
Randomiseret kontrolleret studie (RCT) Ib

Ikke-randomiseret kontrolleret studie lla B
Kohorteundersogelse Ib

Diagnostisk test (direkte diagnostisk metode)

Case-kontrol-undersggelse 1l C
Diagnostisk test (indirekte, nosografisk metode)

Beslutningsanalyse

Deskriptiv undersogelse

Mindre serier, oversigtsartikel v D
Ekspertvurdering, ledende artikel
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P4 baggrund af den foreliggende samlede evidens og den kliniske viden har arbejdsgruppen
formuleret en rekke anbefalinger. Anbefalingerne er som regel baseret pa flere artikler med forskelligt
evidensniveau. Efter en vurdering har arbejdsgruppen tillagt anbefalingerne en styrke gradueret fra
A dl D. Arbejdsgruppen har nedgraderet en anbefaling, hvis der var metodologiske mangler i de
anvendte forskningsresultater (fx fra A til B, hvis der kun ligger et enkelt randomiseret kontrolleret
studie (RCT) til grund, og dette har en meget lille population el.lign.). Endelig har arbejdsgruppen
med et DV markeret en anbefaling, som den opfatter som god klinisk praksis, hvis den har onsket
at understrege et godt klinisk tip, som der er konsensus om, men som ikke er evidensbaseret. For
fuldstendighedens skyld skal det navnes, at der kan angives hej evidens for negative fund. Det vil fx
ses, hvis der er videnskabeligt belag for at anbefale, at man 7kke anvender et bestemt — ellers gaengs
anvendt — preparat.

Gradueringen A, B, C og D er ikke relateret til vigtigheden af en bestemt anbefaling, men alene til
den tilgrundliggende evidens.

Arbejdsgruppen har veret stattet af Sekretariatet for Referenceprogrammer, der har stillet en legefaglig
og sygeplejefaglig konsulent til ridighed til at foretage eller ridgive om litteratursegning, hjelpe med
litteraturvurdering og sikre progression i arbejdsprocessen m.m.

Referenceprogrammet har varet sendt til uathangige skandinaviske peer reviews i maj-juni 2007

hos professor, overlege Lars von Knorring, Sverige, professor, dr.psychol. Asle Hoffart, Norge og
praktiserende lege Annette Sofie Davidsen, Kobenhavn. Referenceprogrammet har desuden veret sendt
til hering i faglige fora i august-september 2007.
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1 Resumé og anbefalinger

11 Epidemiologiske forhold

Forekomsten af angstlidelser i befolkninger er grundigt undersegt og er fundet hej, bide vurderet

som livstidsprevalens med skon p& 13-29 % og betragtet som forekomst inden for de foregdende 12
maéneder (sdkaldt 12-méneders prevalens) med sken pa 6-18 %. Derimod er der sparsom litteratur om
incidens, dvs. antal nye tilfzlde inden for et specifikt tidsrum, fx et 4r.

Der er en vis variation i empiriske estimater for prevalens i befolkningsstudier fra USA, Europa og
Skandinavien, der formentlig afspejler forskelle bide i metodik og diagnostik og i reel forekomst.

I flere studier har man segt at belyse sverhedsgraden af angsttilstande ud fra psykopatologiske
(fx selvmordsadferd) og sociale kriterier (subjektiv lidelse og psykosocial dysfunktion). I et nyere
amerikansk studie findes for 12-maneders pravalenstal, at 23 % af angstlidelserne var af stor
sverhedsgrad, 34 % af moderat grad og 43 % af mild grad.

Angsttilstande forekommer hyppigere hos kvinder end hos mand (i forholdet ca. 2:1). Dette gelder
isr for panikangst, enkelfobi og PTSD'.

Angstlidelser debuterer allerede i barndommen eller ungdommen. De tidligst debuterende lidelser er
enkelfobi og socialfobi. Blandt zldre mennesker aftager forekomsten af angstlidelser af ukendte arsager.

Forlgbet af angsttilstande er varierende, oftest fluktuerende i intensitet gennem livet, og hos en del
personer bliver forlgbet kronisk og invaliderende.

De enkelte angsttilstande er hyppigt komorbide med andre psykiske lidelser, iser inden for gruppen af
angsttilstande samt depression og misbrug. Prognosen er dirligere ved komorbide lidelser.

Angsttilstande er forbundet med en betydelig grad af subjektiv lidelse, nedsat livskvalitet og nedsat
social funktionsevne.

Kun et mindretal af personer med angstlidelser opseger behandling hos praktiserende lege, som
diagnosticerer ca. en tredjedel af dem, der henvender sig med angstsymptomer. Heraf tilbydes kun en

mindre del specifik behandling.

1.2 Diagnostik og udredning

WHO’s internationale sygdomsklassifikations 10. udgave (ICD-10) anvendes til diagnostik af psykiske
lidelser i Danmark.

Internationalt anvendes sdvel ICD-10 som den amerikanske diagnoseliste, Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders, 4. udgave (DSM-1V). Nasten al forskning gor brug af DSM-systemet i
form af enten 3. udgave fra 1980 (DSM-III), en vasentligt revideret version fra 1987 (DSM-III-R) eller
den nyeste udgave fra 1994 (DSM-1V). Der er mindre forskelle i inddeling og diagnostik mellem ICD-
10 og DSM-systemet, men det skonnes ikke, at det har afggrende betydning for evidensvurderingen i
dette referenceprogram og de deraf folgende anbefalinger.

1 Vedrorende forkortelser: se s. 116.
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Der er udarbejdet forskellige guidelines og standardiserede redskaber til diagnostik af angstlidelser og
symptomregistrering til brug for almen praksis og i psykiatrisk sammenhzng.

Der er udarbejdet serlige standardiserede redskaber til brug for psykiatrisk forskning.

Der mangler studier, der belyser applicerbarheden og validiteten af strukturerede diagnostiske
interviews, sporgeskemaer eller bedemmelsesskalaer i almen praksis.

Et fagligt udvalg under Dansk Selskab for Almen Medicin har indzil videre godkendt Common
Mental Disorder Questionnaire (CMDQ), der méler uspecifikke angstsymptomer, depression og
alkoholmisbrug.

Et klinisk diagnostisk udredningsprogram omfatter psykiatrisk og somatisk diagnostik, da
angstsymptomer kan optrede ved bide psykiske og somatiske sygdomme.

121  Anbefalinger

Diagnostik i daglig klinik skal baseres p& en grundig vurdering af de symptomer, der definerer
angsttilstande (D), evt. med brug af forskellige guidelines og standardiserede redskaber til diagnostik og
symptomregistrering (D).

Et klinisk udredningsprogram skal omfatte bide psykiatrisk og somatisk diagnostik med fokus pa
psykiatrisk komorbiditet, iser depression og misbrug, og somatisk komorbiditet, iser hjerte- og

stofskiftelidelser (D).

13 Behandling

I det folgende sammenfattes rapportens evidensudsagn samt anbefalinger baseret pd evidens og kliniske
vurderinger. Graduering af evidens og anbefalinger sker i henhold il figur 1, s. 11. Der anfores kun
evidensudsagn pé niveau I og II, mens graduering af anbefalinger anvender alle trin fra A tl D.

Den terminologi, vi anvender vedrerende behandlingens varighed, legger sig op ad terminologi fra
farmakologisk behandling af depressive lidelser:

a) Behandling i den initiale fase (op til 6 méneders varighed)
b) Fortszttelsesbehandling (6-12 méneders varighed) med fokus pa at forebygge tilbagefald
¢) Yderligere behandling omtales som langtids- eller vedligeholdelsesbehandling.

131  Samlet for alle angsttilstande
1.3.11 Evidensudsagn

13111 Farmakologisk behandling
Der er dokumentation for effekt af farmakologisk behandling ved alle angsttilstande bortset fra
enkelfobi (Ia).

Ved farmakologisk behandling opnés pé lengere sigt bedst effekt af behandling med antidepressiva (II).
Ved behandling af angsttilstande med farmaka opnas samtidig reduktion af depressive symptomer og

forbedret social funktion (Ia) samt reduktion af andre komorbide lidelser (II). Benzodiazepiner har
bide akut og gradvist indsettende effekt over for angstsymptomer (Ia), men langtidseffekten er mindre
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end ved behandling med antidepressiva, og vesentlige diskontinueringssymptomer kan optrede efter f2
ugers behandling, hvilket vanskeliggar opher af behandlingen (II).

Mange patienter med svarere angsttilstande har fortsatte behandlingskontakeer efter den akutte
behandlingsperiode (Ia).

Jo svarere grad af lidelsen og jo sterre grad af komorbiditet (med symptomtilstande eller
personlighedsforstyrrelser), desto dérligere er sluttilstanden for patienten almindeligvis (II).

13112  Psykoterapi
Ved alle angsttilstande er der dokumentation for virkning af kognitiv adferdsterapi (KAT) (la).

Ved behandling af angsttilstande med KAT opnés samtidig reduktion af depressive symptomer og
forbedret social funktion (Ia) samt reduktion af andre komorbide lidelser (II).

Dokumentation for virkningen af KAT omfatter primart KAT udevet af professionelle terapeuter med
uddannelse i metoden (Ia).

Forskellige former for selvhjelpsterapi er vitksomme, herunder computerprogrammer til KAT udviklet
til behandling af specifikke angstlidelser (II), men der er ingen danske undersegelser.

Praktiserende leeger kan med fordel bistd patienten i brugen af selvhjelpsmateriale (II).
KAT vil i de fleste tilfzlde have karakter af korttidsterapi (5-20 sessioner) (Ia).
I gruppeterapi opnds ofte de samme resultater som i individuel behandling (II).

Jo svarere grad af lidelsen og jo sterre grad af komorbiditet (med symptomtilstande eller
personlighedsforstyrrelser), desto dérligere er sluttilstanden for patienten almindeligvis (II).

Et betydeligt antal patienter med sverere angsttilstande eller komorbide lidelser opndr et mindre
tilfredsstillende slutresultat efter korttidsbehandling med KAT (Ia).

Mange patienter med svarere angsttilstande har fortsatte behandlingskontakter efter den initiale

behandlingsperiode (II).

1312 Anbefalinger

1.31.2.1  Valg af behandling
Patienter med angsttilstande ber have tilbud om dokumenteret virksom behandling i form af
antidepressiva, KAT eller en kombination af disse behandlingsmetoder (A).

Der kan vere fordele ved at anvende KAT som forste behandling, idet KAT har mere holdbare
virkninger end farmaka og er uden medicinbivirkninger (B).

Behandlingsindsatsen ber iverksattes si hurtigt som muligt efter lidelsens debut (D).

Patienter ber s& vidt muligt have et informeret valg mellem dokumenteret virksomme
behandlingsmetoder (D).
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Nogle patienter med svare angsttilstande ber have tilbud om fortsat, intermitterende

behandlingskontake (D).

1.3.1.2.2 Farmakologisk behandling
Forstevalg ved farmakologisk behandling er for alle angsttilstande et nyere antidepressivum som
specificeret ved de enkelte angstlidelser (B).

Dosisegning ber ske gradvist athengig af bivirkninger og effek, iser i begyndelsen af behandlingen,
hvor der kan ske forvarring af angstsymptomerne, for bedringen senere indtreder (B).

Behandlingsvarigheden ber vare 6-12 méneder, hvorefter vedligeholdelsesbehandling ber overvejes (C).

Behandling med benzodiazepiner ber i almindelighed undgés, og hvis denne type praparater anvendes,
ber det kun ske i den initiale fase og hejst i 3-6 uger (C).

Patienter i farmakologisk behandling skal informeres om, at dosis af praparatet skal nedsettes gradvist
over en periode for at undgd symptomer ved hurtig seponering af farmaka (Dv').

Ved seponering af behandling med benzodiazepiner, som har varet ordineret i mere end 3-6 uger,
kraves aftrapning over flere uger (B). Ved langtidsordination kraves aftrapning over endnu lengere tid,
ofte flere maneder (D).

1.3.1.2.3 Psykoterapi
Ved psykoterapi er KAT tilpasset den enkelte angstlidelse forstevalg ved alle angsttilstande (A).

Den psykologiske behandling ber i almindelighed varetages af professionelt uddannede behandlere med
uddannelse i kognitiv adfeerdsmassig angstbehandling (A).

Praktiserende leger vil kunne varetage enkle psykoterapeutiske opgaver (C) og informere om brugen af
selvhjelpsmateriale (B).

Behandling ved hjelp af selvhjelpsmateriale (fx bager, computerprogrammer eller internetprogrammer)
baseret pd KAT-principper vil kunne anvendes i behandling af ukomplicerede angsttilstande (B) og
mindske omfanget af terapeutkontakt i terapeutadministreret behandling (C).

13.2  Panikangst og agorafobi
13.21 Evidensudsagn

1.3.2.11  Farmakologisk behandling

I den initiale fase af behandlingen er der dokumenteret klinisk betydningsfuld effekt af antidepressiva
af typerne Selective Serotonin Reuptake Inhibitorer (SSRI) og Tricycliske antidepressiva
(TCAclomipramin og imipramin)) ved panikangst og agorafobi.? Der er dokumenteret virkning af
fortsettelsesbehandling i op til et &r efter behandlingens p&begyndelse (Ia).

Effekten pé agorafobiske symptomer er mindre end effekten pé panikanfald (Ia).

Der er ikke pavist sikre forskelle i effekt mellem farmaka inden for de nzvnte grupper (Ia).

? Venlafaxin har i 2007 i Danmark fiet udvidet indikationsomridet med panikangst.
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I den initiale fase af behandlingen er der pavist klinisk betydningsfuld effeke af enkelte benzodiazepiner
(iseer alprazolam og clonazepam) (Ia), men langtidseffekten er mindre end for antidepressiva,

og betydningsfulde diskontinueringssymptomer kan optrade efter f& ugers behandling, hvilket
vanskeliggor opher af behandlingen (II).

13.2.12 Psykoterapi
Forskellige former for KAT er dokumenteret virksomme over for panikangst og agorafobi (Ia).

Ved svarere agorafobi krever behandlingen omfattende eksponering (II).

Virkningen af behandling med KAT ved panikangst og agorafobi er forholdsvis holdbar op til to r
efter behandlingens afslutning (II).

1.3.213 Psykoterapi og farmakologisk behandling
Forskellige former for KAT og antidepressiva har effekt i samme storrelsesorden ved behandlingen af
panikangst og agorafobi (Ia).

Behandling med KAT har mere holdbar virkning end tidsbegrenset farmakologisk behandling (Ia).

Ved panikangst med ingen eller begranset agorafobi har behandling med KAT alene lige s4 stor effeke i
den initiale fase som kombinationsbehandling med KAT og farmakologisk behandling (Ib).

Ved svarere agorafobi har kombinationsbehandling med eksponeringsterapi og antidepressiva bedre
virkning i den initiale fase end eksponeringsterapi alene (Ib).

Ved panikangst og agorafobi er der ikke storre effeke pd lengere sigt (= 1 4r) af
kombinationsbehandling, end der er af behandling med KAT alene (Ib).

Patienter med panikangst og agorafobi i kombinationsbehandling efter medicinopher har storre risiko

for tilbagefald end patienter, som udelukkende har fiet behandling med KAT (II).

Man kan konstatere en virkning af supplerende behandling med KAT efter utilfredsstillende resultat
med farmakologisk behandling (II).

Man kan konstatere en virkning af supplerende farmakologisk behandling efter utilfredsstillende
resultat med KAT (II).

KAT vil oge sandsynligheden for, at behandling med benzodiazepiner kan aftrappes (Ib).

1.3.2.2 Anbefalinger

1.3.2.2.1 Valg af behandling
Patienter med panikangst og agorafobi ber have tilbud om dokumenteret virksom behandling i form af
KAT, antidepressiva eller en kombination af disse behandlingsmetoder (A).

Man kan med fordel tilbyde KAT som ferste behandling (B).
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13.2.2.2 Farmakologisk behandling
Farmakologisk behandling ved panikangst og agorafobi ber primert omfatte brug af et SSRI-praeparat
(A).

Fortsettelsesbehandling med antidepressiva bor ved effekt normalt vare i 6-12 méneder efter den
initiale fase (B).

Ved mangelfuld effekt kan man i ferste omgang ege dosis, og efter 6-8 uger kan man overveje at skifte
preparat, evt. til et TCA-praeparat (D), eller at give supplerende KAT (B).

13.2.2.3 Psykoterapi
Forstevalg ved psykoterapi ved panikangst og agorafobi bestdr i KAT tilpasset lidelsen (A).

Behandlingen vil normalt skulle forlebe over 10-15 sessioner (B), evt. som kortere forlgb ved
ukomplicerede tilfelde eller ved anvendelse af supplerende psykoedukativt selvhjelpsmateriale (C).

Ved utilfredsstillende effeke af KAT efter 6-8 sessioner kan det overvejes at supplere med antidepressiva

(B).

1.3.2.2.4 Kombinationsbehandling
Kombinationsbehandling ber ikke anvendes som forste behandlingstilbud ved panikangst med ingen
eller lettere agorafobi (B).

Kombinationsbehandling med terapeutadministreret KAT sammen med farmakologisk behandling kan
anvendes ved svere tilfelde, serligt ved betydelig agorafobi (B) eller ved komorbid depression (C).

Patienter, der opndr mangelfuldt behandlingsresultat efter farmakologisk behandling "lege artis”, ber
have tilbud om KAT som supplement eller erstatning (B).

Patienter, der opndr mangelfuldt behandlingsresultat efter KAT udfert "lege artis”, ber have tilbud om
farmakologisk behandling som supplement eller erstatning (B).

Ved farmakologisk behandling af patienter med panikangst og agorafobi kan der udleveres supplerende
selvhjelpsmateriale baseret pd KAT-principper (D).

Ved farmakologisk behandling af agorafobi ber der gives instruktion i selvadministreret eksponering
som supplement til den farmakologiske behandling (C).

133 Socialfobi
13.3.1 Evidensudsagn

1.3311  Farmakologisk behandling
I den initiale fase af behandlingen er der dokumenteret klinisk betydningsfuld effekt af SSRI
(fluvoxamin, sertralin, paroxetin og escitalopram) og af venlafaxin (Ia).

Der er ikke pavist sikre forskelle i effekt mellem farmaka inden for de nzvnte grupper (Ia).

Der findes begrenset stotte for effeke af moclobemid (Ib).
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Der er pévist klinisk betydningsfuld effekt af benzodiazepinet clonazepam (Ia), men betydningsfulde
diskontinueringssymptomer kan optrade efter f& ugers behandling, hvilket vanskeligger opher af
behandlingen (II).

13312 Psykoterapi
Ved socialfobi er der pavist klinisk betydningsfuld effeke af forskellige former for KAT, som omfatter
eksponering, om end der er restsymptomer hos de fleste patienter (Ia).

Der er ikke store forskelle mellem virkningen af forskellige former for KAT eller mellem disse og
adferdsterapeutisk eksponering (II).

Virkningen af KAT er stabil pa kortere sigt med tendenser til oget bedring i opfolgningsperioder over
3-6 méneder (I).

13313 Psykoterapi og farmakologisk behandling
Ved socialfobi er KAT og antidepressiva fundet at have effekt i samme storrelsesorden i den initiale fase

(Ta).
KAT har mere holdbar virkning end farmakologisk behandling (Ib).

Kombinationsbehandling med KAT og antidepressiva behandling har ikke storre effekt end monoterapi
med KAT eller farmakologisk behandling alene (Ib).

1.3.3.2 Anbefalinger

1.3.3.21 Valg af behandling
Patienter med socialfobi ber have tilbud om virksom behandling i form af KAT eller farmakologisk
behandling (A).

Der vil kunne vere fordele ved at tilbyde KAT som forste behandling (B).

1.3.3.2.2 Farmakologisk behandling
Ved socialfobi ber behandling med antidepressiva primart bestd i brug af et SSRI-praparat eller
venlafaxin (A).

Fortszttelsesbehandling med antidepressiva ber ved effekt normalt vare i 6-12 mineder efter den
initiale fase (C).

Ved mangelfuld effeke af behandling kan man i forste omgang ege dosis, og efter 6-8 uger kan man
overveje at skifte preeparat (D) eller at give supplerende KAT (B).

1.3.3.2.3 Psykoterapi
Den psykologiske behandling ved socialfobi er primert varianter af KAT, som inkluderer eksponering
(A).

KAT vil i de fleste tilfzlde skulle forlobe over 12-15 sessioner (B), evt. som kortere forlob ved
ukomplicerede tilflde eller ved anvendelse af supplerende psykoedukativt selvhjelpsmateriale (C).
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1.3.3.2.4 Kombinationsbehandling
Kombinationsbehandling ber ikke anvendes som forste behandling ved socialfobi (B).

Patienter, der opnir mangelfuldt behandlingsresultat efter farmakologisk behandling udfert “lege artis”,
ber have tilbud om KAT som supplement eller erstatning (C).

Patienter, der opndr mangelfuldt behandlingsresultat efter KAT udfert "lege artis”, ber have tilbud om
farmakologisk behandling som supplement eller erstatning (C).

Ved farmakologisk behandling af patienter med socialfobi kan der udleveres supplerende
selvhjelpsmateriale baseret pd KAT-principper (D).

Ved farmakologisk behandling af socialfobi ber der gives instruktion i selvadministreret eksponering
som supplement til medicinen (C).

134  Enkelfobi
13.41 Evidensudsagn

1.34.11  Farmakologisk behandling
Psykofarmakologisk behandling af enkelfobier er sparsomt undersogt.

134.1.2 Psykoterapi
Ved enkelfobi er eksponeringsterapi dokumenteret virksom, og en enkelt eller nogle {3 sessioner har
betydelig og holdbar virkning pa kort og pd lengere sigt (Ia).

Ved blodfobi opnas bedre virkning, hvis eksponering suppleres med muskelopspending (II).

1.3.4.2 Anbefalinger

1.3.4.21 Valg af behandling
Forstevalgsbehandling af enkelfobi er adfeerdsterapeutisk eksponering (A).

1.34.2.2 Psykoterapi
Eksponeringsterapi vil i de fleste tilfeelde skulle veere ganske kortvarig, evt. blot en enkelt session af 2-3
timers varighed (A).

13.5 Generaliseret angst
1.3.5.1 Evidensudsagn

1.3.5.11  Farmakologisk behandling

I den initiale fase af behandlingen er der dokumenteret klinisk betydningsfuld effekt af SSRI og
venlafaxin over for generaliseret angst (GAD), men storst effekt af SSRI og venlafaxin (Ia) sammen med
pregabalin® (II).

Der er dokumenteret virkning af venlafaxin ved fortsettelsesbehandling i op til ¥ 4r efter pabegyndt

behandling (Ia).

> Pregabalin er blevet markedsfort i Danmark i 2006 med indikationen GAD, og kliniske erfaringer mangler.
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Der er pévist klinisk betydningsfuld effekt af buspiron (II).

Der er pévist klinisk betydningsfuld effekt af behandling med enkelte benzodiazepinpreparater (iser
alprazolam og clonazepam) (Ia), men betydningsfulde diskontinueringssymptomer kan optrade efter f&
ugers behandling, hvilket vanskeligger opher af behandlingen (II).

1.3.5.1.2  Psykoterapi
Der er dokumenteret klinisk betydningsfuld effekt af KAT, selv om de fleste patienter har tydelige
restsymptomer efter behandlingen (Ia).

Virkningen af KAT er forholdsvis holdbar pa kort sigt (= 1 4r) (II).

1.3.5.1.3 Psykoterapi og farmakologisk behandling
Der er yderst fi sammenlignende undersegelser af GAD, men metaanalyser tyder pa, at effekten af
farmakologisk behandling og KAT er i samme storrelsesorden som farmakologisk behandling (II).

KAT har mere holdbar virkning end farmakologisk behandling (II).

1.3.5.2 Anbefalinger

1.3.5.2.1 Valg af behandling
Patienter med GAD ber have tilbud om KAT eller farmakologisk behandling (A).

Der vil kunne vere fordele ved at tilbyde KAT som forste behandling (B).

1.3.5.2.2 Farmakologisk behandling
Forstevalgspraparater ved farmakologisk behandling af GAD er antidepressiva af SSRI-typen eller
venlafaxin (A).

Fortszttelsesbehandling med antidepressiva ber ved effekt normalt vare i 6-12 mineder efter den
initiale fase (C).

Ved manglende virkning kan man i forste omgang gge doseringen, og efter 6-8 uger kan man overveje
at skifte preeparat, evt. til et TCA-praeparat (D), eller at give supplerende KAT (B).

1.3.5.2.3 Psykoterapi
Forstevalg ved psykoterapeutisk behandling af GAD er varianter af KAT (A).

KAT vil normalt skulle forlgbe over 10-20 sessioner (C).

1.3.5.2.4 Kombinationsbehandling
Patienter med GAD, der opnir mangelfuldt behandlingsresultat efter farmakologisk behandling "lege
artis”, ber have tilbud om KAT som supplement eller erstatning (C).

Patienter, der opnir mangelfuldt behandlingsresultat efter KAT udfert "lege artis”, ber have tilbud om
farmakologisk behandling som supplement eller erstatning (C).
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Ved farmakologisk behandling af patienter med GAD kan der udleveres supplerende
selvhjelpsmateriale baseret pd KAT-principper (D).

13.6  Obsessiv-kompulsiv tilstand (OCD)*
1.3.6.1 Evidensudsagn

1.3.6.11 Farmakologisk behandling

I den initiale fase af behandlingen af OCD er der dokumenteret klinisk betydningsfuld effeke af
forskellige serotonerge antidepressiva (SRI), clomipramin, SSRI og venlafaxin, samt virkning af
fortsettelsesbehandling i op til et 4r for clomipramin og SSRI (Ia).

Der er ikke pavist sikre forskelle mellem farmaka inden for de nevnte serotonerge antidepressiva (la).
Der er i nogle studier pdvist dosisathangig effekt med storre effeke af behandling med heje doser (II).

Antipsykotika (risperidon og quetiapin) kan have en virkning i augmentationsbehandling af OCD (II).

13.6.1.2 Psykoterapi

Der er dokumenteret klinisk betydningsfuld effeke i behandling af OCD med cksponering og
responshindring (ERP) samt KAT, der indeholder ERP, selv om de fleste patienter har betydelige
restsymptomer efter behandlingen (Ia).

Der er dokumentation for, at ERP samt KAT med ERP har stabil langtidseffekt (= 2 4r), dog ofte med
behov for yderligere behandling i opfelgningsperioden (II).

1.3.6.13 Psykoterapi og farmakologisk behbandling
Eksponeringsterapi har maske lidt bedre virkning end farmakologisk behandling i den initiale fase af
behandlingen af OCD (II).

Behandling med eksponering alene eller sammen med farmakologisk behandling bidrager til stabil

effeke (II).

Kombinationsbehandling med SRI og eksponering har lidt bedre virkning i den initiale fase end
eksponering alene (Ib), men der er ikke bedre virkning pa leengere sigt (= 1 4r) (II).

Kombinationsbehandling med eksponering og SRI har bedre virkning i den initiale fase af
behandlingen (Ib) og bedre langtidsvirkning (II) end SRI alene.

1.3.6.2 Anbefalinger

1.3.6.21 Valg af behandling
Patienter med OCD ber have tilbud om virksom behandling i form af KAT, farmaka af SRI-typen
(SSRI eller clomipramin) eller en kombination af disse metoder (A).

Patienter ber s& vidt muligt tilbydes KAT eller kombinationsbehandling som forste behandling (B).

4 Hyppigt anvendt international forkortelse for det engelske Obsessive-Compulsive Disorder.
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1.3.6.2.2 Farmakologisk behandling
Forstevalgspraparat ved OCD er et antidepressivum af SSRI-typen (C).

Dosisegning ber ske gradvist athengig af bivirkninger og effekt (B).

Behandlingsvarigheden ber vere mindst 12 maneder, hvorefter vedligeholdelsesbehandling ber
overvejes (B).

Ved manglende effekt kan man i forste omgang ege doseringen, og efter 12 uger kan man overveje
at skifte preeparat, evt. til clomipramin (C), potensering med et antipsykotikum (D) eller at give
supplerende KAT (B).

13.6.2.3 Psykoterapi
ERP ber vare en central bestanddel af KAT ved OCD (A).

KAT vil normalt skulle forlobe over 10-20 sessioner (C).

1.3.6.24 Kombinationsbehandling
Patienter med sveerere OCD kan tilbydes kombinationsbehandling med KAT og SRI (B).

Patienter uden tilfredsstillende resultat af behandling med KAT eller med farmakologisk behandling
ber have tilbud om kombinationsbehandling (B).

Ved farmakologisk behandling kan der udleveres selvhjelpsmateriale baseret pd KAT-principper (C).

Ved farmakologisk behandling ber der gives instruktion i selvadministreret eksponering som
supplement til den medicinske behandling (C).

137 Posttraumatisk belastningsreaktion (PTSD)?
1.3.71 Evidensudsagn vedrerende tidlige interventioner®

1.3.711  Farmakologisk behandling
Farmakologisk behandling er sparsomt undersogt.

13712 Psykoterapi
Psykologisk debriefing (akut krisehjelp) som behandling til mennesker, der har varet udsat for en
traumatisk handelse, har ingen forebyggende virkning over for senere udvikling af PTSD (Ia).

Forskellige former for KAT er dokumenteret vitksomme, hvis der er klinisk signifikante symptomer i
den forste maned efter den traumatiske hendelse med henblik pa at forebygge senere PTSD (Ib).

> Hyppigt anvendt international forkortelse for det engelske Post-Traumatic Stress Disorder.
¢ Dvs. inden for den forste maned efter traumet.
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13.72 Evidensudsagn

1.3.72.1  Farmakologisk behandling
I den initiale fase af behandlingen af PTSD er der dokumenteret effeke af SSRI (luoxetin, sertralin og
paroxetin) (Ia).

Der er pavist effekt af TCA (amitriptylin) og af mirtazapin i enkelte studier (Ib).

13.72.2  Psykoterapi
Forskellige former for KAT er dokumenteret virksomme over for PTSD (Ia).

Traumefokuseret KAT opndr klinisk betydelig virkning ved PTSD (la) og lidt bedre virkning end
andre former for KAT eller psykologisk stresskontrolbehandling (I1).

KAT uden serlig traumefokusering er virksom over for PTSD (Ib).

Eye Movement Desensitisation and Reprocessing (EMDR) er virksom over for PTSD, men der er ikke
dokumentation for specifik virkning af brug af gjenbevagelser eller anden form for sansestimulation
sammen med eksponeringen (Ib).

Psykologisk stresskontrolbehandling er virksom over for PTSD (Ib).

Virkningen af KAT over for PTSD er holdbar p4 kort sigt, dvs. 6-12 maneder (II).

1.3.72.3 Psykoterapi og farmakologisk behandling

Der er praktisk talt ingen sammenlignende undersegelser af virkningen af farmakologisk behandling
og psykoterapi ved PTSD, men metaanalyser tyder pa storre effeke af traumefokuseret KAT end af
behandling med SSRI (II).

Ved manglende effeke af forudgdende SSRI-behandling af PTSD er der effekt af behandling med KAT
(ID).

13.73 Anbefalinger

1.3.73.1 Valg af behandling
Patienter med PTSD ber have tilbud om virksom behandling i form af KAT, EMDR, psykologisk
stresskontrolbehandling eller farmakologisk behandling med SSRI (A).

Patienter med PTSD ber s& vidt muligt tilbydes traumefokuseret KAT som forste behandling (B).

1.3.73.2 Farmakologisk behandling
Forstevalgspraparater ved PTSD er antidepressiva af SSRI-typen (fluoxetin, sertralin og paroxetin) (A).

Fortsettelsesbehandling med antidepressiva ber ved effekt normalt vare i 6-12 méneder efter den
initiale fase af behandlingen (C).

Ved manglende effekt kan man i forste omgang ege doseringen, og efter 6-8 uger kan man overveje at
skifte preparat eller at give supplerende KAT (B).
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13.733 Psykoterapi
Psykologisk debriefing umiddelbart efter den traumatiske hendelse ber ikke anvendes for at forebygge
senere PTSD (A).

Patienter med klinisk signifikante symptomer i den forste maned efter den traumatiske hendelse ber
have tilbud om KAT for at forebygge senere PTSD (B).

Ved PTSD ber tilbydes behandling med KAT, EMDR eller psykologisk stresskontrolbehandling (A),
men primert traumefokuseret KAT (B).

Man ber vere tilbageholdende med at anvende omfattende eksponering i behandlingen, hvis patienten
er for psykisk skrobelig (fx ved sver dissociation eller borderline-personlighedsforstyrrelse), hvis han
eller hun befinder sig i en presset social situation, eller hvis behandlingen foregdr umiddelbart efter den
traumatiske handelse (D).

Ved sverere symptomer i den forste méned efter den traumatiske hendelse vil behandling med KAT
normalt skulle forlobe over 5-10 sessioner (C).

Ved PTSD vil behandling med KAT eller EMDR normalt skulle forlgbe over 8-12 sessioner (B), evt.
leengere ved svere eller gentagne traumer eller ved samtidige, komorbide lidelser (C).

1.3.73.4 Kombinationsbehandling
Ved manglende effekt af farmakologisk behandling ber behandling med traumefokuseret KAT tilbydes

(B).

Ved manglende effekt af behandling med KAT udfort “lege artis” kan behandling med SSRI forsoges
©.

14 Organisatoriske konklusioner
De ferreste personer med angsttilstande fir stillet en korreke diagnose.

Et endnu mindre antal personer fir evidensbaseret behandling i form af kognitiv adferdsterapi eller
relevant farmakologisk behandling med antidepressiva.

Der mangler generelt ssammenhang i det danske behandlingstilbud til angstpatienter.
Der er for f3 psykiatriske speciallaeger til at tilgodese behandlingsbehovet hos patienter med
angsttilstande. Der er aktuelt kun to psykiatriske specialklinikker med ekspertise i angsttilstande, og der

mangler mulighed for at henvise til specifik angstbehandling med sygesikringsdekning hos psykologer.

Distrikespsykiatrien har kun i begreenset omfang tilbud til kronisk invaliderede patienter med
angsttilstande.

I forhold til behovet er der alt for f3 psykiatere og kliniske psykologer, som er treenet i dokumenteret
virksomme psykologiske behandlingsmetoder ved angsttilstande i form af kognitiv adferdsterapi.

Der er ikke i dansk sammenhzng udviklet gennemprovede computerprogrammer til selvhjalpsterapi
beregnet pd angsttilstande.
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De engelske NICE-rapporter fremlegger velovervejede principper for organisering af behandling af
angsttilstande, som vil kunne tjene som forbillede for organiseringen af angstbehandling i Danmark,
herunder en model for trinvis optrapning af behandlingsindsatsen ("stepped care”).

Udenlandske undersogelser tyder pd, at eget samarbejde mellem praktiserende leger og psykiatriske
specialleger eller psykologer forbedrer behandlingsprognosen for patienter med angsttilstande i almen
legepraksis.

141  Arbejdsgruppens overvejelser vedrgrende organisering af behandling

Det anbefales at styrke indsatsen for at udbrede viden og information om angstlidelser, dels generelt i
befolkningen, dels specifikt i sundhedsvesenet. Hvis angstlidelser identificeres og athjzlpes tidligt, vil
det kunne forebygge invaliderende forleb og komorbiditet i form af misbrug og depression.

Der ber satses pa udvikling af dansksprogede internetbaserede selvhjelpsprogrammer til kognitiv
adferdsterapi for de forskellige angsttilstande.

Den alment praktiserende lege beor fortsat vere den primere kontaktperson og forste led i
behandlingsindsatsen i sundhedsvesenet.

Der er brug for en intensiveret behandlingsindsats over for angsttilstande i form af kvalificeret kognitiv
adferdsterapi, relevant farmakologisk behandling eller en kombination af disse metoder.

Behandlingsindsatsen vil kunne implementeres med den sikaldte ”stepped care”-model som forbillede.

Udvalget har ikke droftet nermere, hvordan den ggede behandlingsindsats vil kunne implementeres, og
har heller ikke foretaget skonomisk beregning af, hvad forskellige tiltag ville koste. Nedenfor er anfert
en rekke mulige foranstaltninger, som alene er teenkt som et idekatalog for en fremtidig dreftelse af
angstbehandlingens organisering:

a) Undervisning og vejledning af patienter med angsttilstande i brug af selvhjalpsprogrammer hos den
alment praktiserende lege

b) Mulighed for at henvise til brug af selvhjelpsprogrammer pa internettet med vejledning fra
konsulent via telefon eller e-mail

¢) Mulighed for konsulentbistand til den praktiserende laege fra psykiatrisk speciallzge og/eller
psykolog, evt. tilknyttet specialklinik ("shared care”)

d) Sygesikringstilskud til behandling hos psykolog med specialistuddannelse i psykoterapi og
kvalificeret trening i kognitiv adfeerdsterapi efter henvisning fra lege eller speciallege

e) Oprettelse af flere specialklinikker, evt. samlet for angst- og depressionsbehandling, hvortil mere
komplekse tilfzlde kan henvises til behandling, og hvorfra der kan udgd undervisning, supervision,
konsulentvirksomhed og udvikling af evidensbaseret behandling gennem forskning

f) Flere tilbud for kronisk invaliderede patienter med angsttilstande inden for distrikespsykiatrien, idet
denne malgruppe ikke i alle regioner i Danmark er tilstrekkeligt hojt prioriteret.

Der er behov for efter- og videreuddannelse af relevante faggrupper i kognitiv adferdsterapi og
psykofarmakologisk behandling af angsttilstande. Det er vigtigt at tilstrebe, at faggrupperne har
kvalificeret treening i psykopatologisk vurdering og diagnostik.

1.5 Sundhedsgkonomiske konklusioner

Der mangler danske studier af de samfundsrelaterede omkostninger ved angstlidelser og
omkostninggseffektiviteten af forskellige behandlingsmetoder.
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Sammenfattende viser de udenlandske studier, at patienter med angstsygdomme legger beslag pa
betydelige dele af samfundets ressourcer i form af et oget forbrug af ydelser inden for det psykiatriske og
somatiske sundhedssystem. Endvidere har angstpatienter oget sygefraver, der medferer omkostninger i
form af produktionstab.

Litteraturen om omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsmetoder er sparsom. Der mangler
sdledes i hoj grad viden om, hvor omkostningseffektive de forskellige behandlingsmetoder er, og hvilke
patientgrupper der har effekt af de forskellige behandlingsmetoder (fx milde versus svere angstlidelser).

Omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsformer athenger af hvilken organiseringsform,
der tages udgangspunkt i. Siledes er farmakologisk behandling versus KAT kun i beskedent omfang
alternativer i en dansk kontekst anno 2007. Arbejdsgruppen skenner ikke, at der pd nuverende
tidspunkt er nok professionelt uddannede, der kan tilbyde KAT.

Der mangler generelt videnskabelig dokumentation for at bedemme, hvilken behandlingsstrategi der er
mest omkostningseffektiv i forbindelse med angstlidelser.
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2 Indledning

Angstlidelser horer til de socialt og menneskeligt set mest omkostningsfulde sygdomme i verden. Et
stort antal bern, unge og voksne lider af angsttilstande, og en livstidssygdomsrisiko pé op til 30 % er
blevet fundet i moderne epidemiologiske studier. De mennesker med angsttilstande, som modtager
behandling i offentligt regi, behandles ambulant enten hos praktiserende leege, speciallege, psykolog
eller i distriktspsykiatrisk ssmmenhang. Der er imidlertid flere undersegelser, der peger p4, at mange
mennesker med angstlidelser ikke fir stillet diagnosen og ikke bliver tilbudt adekvat behandling.

Forlgbet af mange angstlidelser er karakteriseret ved at starte tidligt i berne- eller ungdomsdrene og
ved at variere i sveerhedsgrad. Hos visse personer bliver forlgbet livslangt. De kan sledes have behov
for en langvarig behandlingsindsats. Ud over lidelse og nedsat funktionsevne i familie-, skole- og
arbejdsmessig sammenhang er der studier, der finder en klar overdedelighed ved nogle angstlidelser,
herunder ved selvmord. Nyere undersogelser viser, at der hos mennesker med svar angstlidelse gennem
ti &r er en betydelig overdedelighed pga. overhyppighed af cerebrovaskulere sygdomme, hjerte-kar-
sygdomme, mave-tarm-lidelser, forhgjet blodtryk og lungelidelser. Der er ogsa data, der peger p4, at
mend med selvrapporteret svar angst/nervesitet har en fordoblet dedelighed inden for en tidrs periode
og en fordoblet risiko for at blive indlagt p& hospital inden for sével somatik som psykiatri inden for ti
ar.

For angstlidelser er der betydelig komorbiditet angstlidelser imellem, men ogs i forhold til andre
psykiske lidelser, specielt depression og misbrug. Angstsymptomer er hyppigt foreckommende
ved psykiatriske lidelser og ved flere somatiske sygdomme, hvilket stiller serlige diagnostiske og
differentialdiagnostiske krav.

Med introduktionen af 3. udgave af det amerikanske klassifikationssystem Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders i 1980 blev der indfort en helt ny terminologi og klassifikation for
angsttilstande, som i al veesentlighed genfindes i 10. udgave af det internationale klassifikationssystem
ICD-10, som WHO i Danmark anvender (3). Der er dog visse diagnostiske forskelle mellem de to
systemer.

Fremkomsten af DSM-III forte til en kraftig intensivering af bdde den kliniske og den
grundvidenskabelige forskning inden for angsttilstande, og der er nu en omfattende litteratur om
diagnostik, udredning og behandling. P4 det behandlingsmassige omrade har specielt antidepressiva
faet en langt sterre rolle end tidligere, hvor benzodiazepiner var hovedmidlet, og blandt de
psykoterapeutiske metoder er det iser inden for kognitiv adferdsterapi, at der er sket vasentlige
gennembrud i behandlingsmulighederne.

Den store informationsmangde vedrerende diagnostik, udredning, epidemiologi og behandling af bide
farmakologisk og psykoterapeutisk art har affedt et stort behov for en systematisk gennemgang af den
eksisterende evidens, siledes at der i dansk sammenheng kan udarbejdes ensartede retningslinjer for
udredning og behandling.

P4 baggrund af ovenstdende nedsatte Sekretariatet for Referenceprogrammer i efterdret 2005 en
arbejdsgruppe med et bredt kommissorium.
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21 Afgraensning

Angsttilstande afgrenses til fobiske angsttilstande (F40), panikangst og generaliseret angst (F41),
obsessiv-kompulsive tilstande (F42) og posttraumatisk belastningsreaktion hos voksne (F43.1).”

2.2 Formal

I henhold til kommissoriet for arbejdsgruppen onskes folgende omréder belyst:

Diagnostik og udredning

*  Opsporing af personer med behov for behandling, herunder screening af sezrlige risikogrupper

*  Hvordan man sikrer tidlig og korreke diagnostik

e Hoyvilke instrumenter (ratingscales og strukturerede interviews) der skal bruges ved diagnostik af
angstlidelser

* Vigtige differentialdiagnostiske problemstillinger

*  Komorbiditet (depression, misbrug og legemlige sygdomme som fx stofskiftesygdomme)

* Anbefalinger for visitation til forskellige behandlingstilbud (fx psykolog, praktiserende speciallege i
psykiatri eller psykiatrisk institution)

Farmakologisk behandling
e Anbefalinger for farmakologisk behandling i den initiale fase
*  Anbefalinger for farmakologisk fortszttelsesbehandling

Psykologisk behandling

e Anbefalinger for psykologisk behandling i den initiale fase
* Anbefalinger for psykologisk fortsettelsesbehandling

e Anbefalinger vedrerende selvhjelpsterapi

Kombineret farmakologisk og psykologisk behandling
* Anbefalinger for kombinationsbehandling

Andre behandlingsformer
e Anbefalinger for andre former for behandling (fysioterapi, motion, kost, psykokirurgi mv.)

Anbefalinger samt organisatoriske og ekonomiske konsekvenser

* I det omfang referenceprogrammet indeholder anbefalinger om storre 2ndringer i klinisk praksis,
som er baseret pd et hojt evidensniveau, skal de organisatoriske og skonomiske konsekvenser heraf
s4 vidt muligt belyses.

23  Metode

Arbejdsgruppen har valgt at belyse de problemstillinger, som er anfort i kommissoriet, ud fra opstilling
af en rakke fokuserede sporgsmaél og at tilrettelegge litteraturgennemgang pa basis heraf (se bilag
bagerst i referenceprogrammet). Det har veret nedvendigt at begranse litteraturgennemgangen under
hensyntagen til de mange angstlidelser, som findes i ICD-10.

7 Voksenpsykiatri og borne- og ungdomspsykiatri er to forskellige specialer. Mange angstlidelser debuterer i

barndommen eller ungdommen, og arbejdsgruppen kan anbefale, at der udarbejdes et referenceprogram for
angstlidelser hos bern og unge.
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Der er inden for de seneste i &r udarbejdet flere store rapporter i England og i Sverige pa baggrund af
et meget omfattende udvalgsarbejde: NICE-rapporter (4-6) og den svenske SBU-rapport (7) (se Kapitel
6 0og 7). Der er i disse rapporter en grundig gennemgang af effekten af bide psykofarmakologisk og
psykoterapeutisk behandling ved angsttilstande inkl. OCD og belastningsreaktioner, ligesom der er
verdifulde epidemiologiske og andre relevante oplysninger. Derfor baserer vi i dette referenceprogram
primert evidensvurdering af behandlingseffeke pd disse rapporter (se appendiks E for en kort omtale

af NICE- og SBU-rapporterne). Ved manglende information til at besvare et serligt spergsmél eller
serlige facetter af sporgsmélet (fx storrelsen af effekten) eller ved uoverensstemmelser mellem disse
kilder er der inddraget supplerende metaanalyser og systematiske oversigtsvarker, primert fra 2000 og
frem, samt i enkelte tilfzelde centrale enkeltundersogelser.

I kapitlet vedrerende kombinationsbehandling med psykoterapi og psykofarmakologi er
primerlitteraturen gennemget systematisk. Dette skyldes, at der findes en del uoverensstemmelser
mellem oversigtsarbejderne, og at forholdet mellem psykoterapi og farmakologisk behandling pakalder
sig serlig interesse, fordi der er tale om etablerede, konkurrerende behandlingsmetoder inden for
angstlidelser.

Mht. epidemiologi, diagnostik, udredning og flere andre forhold, der i henhold til kommissoriet gnskes
belyst, ligger det i problemstillingens natur, at der ikke er evidens p& samme heje niveau som ved
evaluering af behandlingsmetoder. Hertil kommer, at mange af undersegelserne er foretaget i lande, der
har en anden organisering af sundhedsvasenet end Danmark. Vi har ikke anvendt evidensgraduering i
forbindelse med epidemiologi og sundhedsskonomi.

Forbehold er ogsd nedvendige, ndr det drejer sig om anbefalinger, der vedrorer mere komplekse
problemstillinger. I den praktiske hverdag opstir der behov for at afgere, hvor lenge en behandling
skal fortsatte, eller hvorndr man skal supplere en behandling med en anden. Oftest foreligger der
kun begrenset evidens for sidanne komplekse spergsmal, og mange undersogelser lider under den
begrensning, at de er gennemfert i en afgrenset, kort tidsperiode.

Den benyttede litteratur har veret genstand for systematisk, metodisk vurdering ud fra
Sundhedsstyrelsens skemaer. NICE- og SBU-rapporterne er sdledes blevet vurderet med AGREE (8)
af mindst to af arbejdsgruppens medlemmer. Sekunderkilder fra NICE- og SBU-rapporterne, der
omtales i rapporten, er ikke underkastet ny vurdering, men alle referencer, der indgdr som primert
evidensmateriale, er vurderet af mindst en af arbejdsgruppens medlemmer.

24 Malgruppe

Malgruppen for referenceprogrammet er fagpersoner inden for sundheds- og socialsektoren,
der diagnosticerer, udreder eller behandler patienter med angstlidelser, dvs. leger, psykologer,
sygeplejersker, socialridgivere, ergoterapeuter, fysioterapeuter mv.
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3

Angsttilstande

Diagnostik af angsttilstande i Danmark felger den del af WHO’s International Classification of Diseases
i 10. udgave (ICD-10), som vedrerer klassifikation af psykiske lidelser og adfeerdsmassige forstyrrelser.
Angstlidelser findes under hovedafsnittet F40-49: Nervese og stressrelaterede tilstande samt tilstande
med psykisk betingede legemlige symptomer. De lidelser, der omtales i dette referenceprogram, skal

kort beskrives:

Fobiske angsttilstande (F40)

F40.0

F40.1

F40.2

Agorafobi — fobisk angst for at frdes alene uden for hjemmet

En relativt veldefineret gruppe af fobier omfattende frygt for at forlade hjemmet, komme
i forretninger, forsamlinger eller p4 offentlige steder eller rejse alene med tog, bus eller fly.
Panikangst optrader ofte i forbindelse med agorafobi.

Socialfobi — fobisk angst i sociale situationer

Frygt for at blive kritisk iagttaget af andre mennesker eller frygt for at komme til at gore
noget pinligt, forende til tilbgjelighed til at undgi forskellige sociale situationer. Mere
gennemgribende sociale fobier er szdvanligvis ledsaget af lav selvagtelse og frygt for
kritik. Der kan vare klager over ansigtsredmen, rysten p& haenderne og opkastnings- eller
vandladningstrang.

Enkelfobi — fobisk angst i serlige situationer
Fobier begrenset til helt specifikke situationer sisom angst for dyr, hejder, torden, morke,
flyvning, lukkede rum, synet af blod eller legemsbeskadigelse.

Andre angsttilstande (F41)

F41.0

F41.1

F42

Panikangst

Tilbagevendende anfald af pludseligt indsettende svar panikagtig angst, som ikke

er begrenset til serlige situationer eller omstendigheder, og som derfor optreder
uforudsigeligt. Som ved andre angsttilstande omfatter de dominerende symptomer
hjertebanken, trykken i brystet, kvalningsfornemmelse, svimmelhed og uvirkelighedsfelelse
(depersonalisation eller derealisation).

Generaliseret angst

Det essentielle trek er angst, som er generaliseret og vedvarende, men ikke begrenset til
serlige situationer eller omstendigheder. De mest fremtredende symptomer omfatter klager
over vedholdende nervesitet, rysten, muskelspendinger, svedtendens, orhed i hovedet,
hjertebanken, svimmelhed og trykken i maven. Patienterne giver ofte udtryk for frygt eller
bekymring for, at de selv eller deres nzrmeststdende skal blive syge eller komme ud for en

ulykke.

Obsessiv-kompulsiv tilstand®

Tilstanden er karakteriseret ved tilbagevendende tvangstanker eller tvangshandlinger.
Tvangstanker er ideer, tankebilleder eller indskydelser, som dukker op i patientens be-
vidsthed igen og igen pé stereotyp médde. De er praktisk talt altid pinagtigt generende, og
patienten prover ofte uden held at afvise dem. De erkendes imidlertid af patienten som
hans eller hendes egne tanker, selv om de er ufrivillige og ofte i modstrid med patientens

8

Forkortet OCD efter det engelske Obsessive-Compulsive Disorder.
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folelser. Tvangshandlinger og ritualer er stereotyp adfierd, som gentages atter og atter. De
er ikke i sig selv behagelige eller nyttige. Seedvanligvis erkender patienten denne adferd som
meningslos eller ineffektiv og gor forseg pd at modstd den. Angst er nasten altid il stede.
Huis patienten prever at modstd tvangshandlingerne, forvarres angsten.

Akut og posttraumatisk belastningsreaktion (F43)

F43.0

F43.1

Akut belastningsreaktion

En forbigende tilstand, som udvikler sig hos et individ som reaktion pd exceptionel fysisk
eller psykisk belastning. Tilstanden udvikler sig umiddelbart (inden for en time) efter
traumet og fortager sig hurtigt, dvs. i lebet af timer eller fi dage. Symptomerne viser et
blandet og skiftende billede og omfatter initialt en tilstand af omtigethed, indsnevring af
opmarksomhedfeltet, desorientering og sanseforstyrrelser og kan stige til dissociativ stupor
eller uro og overaktivitet.’

Posttraumatisk belastningsreaktion'

En tilstand, der opstdr som en forsinket eller protraheret reaktion pé en traumatisk
begivenhed eller situation (af kortere eller leengere varighed) af en exceptionel truende

eller katastrofeagtig natur, som hos praktisk talt enhver vil medfore kraftig pavirkning.
Tilstanden opstir inden for seks méneder efter den traumatiske handelse, og symptomerne
er vedvarende.

Typisk ses tilbagevendende episoder med genoplevelse af traumet i form af patrengende
erindringer (flashbacks), dromme eller mareridt, som optrader pa baggrund af svaekket
felsomhed og emotionel afscumpning, tilbagetrekning fra andre, nedsat reaktivitet over
for omgivelserne, anhedoni, forstemning og forseg pa at undgd aktiviteter og situationer,
som kan minde om traumet. Der er szdvanligvis en tilstand af autonom irritabilitet og
alarmberedskab, tilbgjelighed til sammenfaren og sevnleshed.

9

Retningslinjer for behandling af denne tilstand er ikke inkluderet i referenceprogrammet, da der er meget begranset

forskning i denne lidelse, som den er defineret ifelge ICD-10. Se nermere i afsnit 5.2.1.2.
10 Forkortet PTSD efter det engelske Post-Traumatic Stress Disorder.
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4 Epidemiologi

I dette kapitel gives en oversigt over en rekke epidemiologiske negletal for angsttilstande og

deres behandling ud fra en rekke store epidemiologiske befolkningsstudier fra USA, Europa og
Skandinavien fra de senere &r. Der er herudover foretaget systematiske segninger p3 licteratur, der
omhandler epidemiologi, forleb og komorbiditet i relation til angstlidelser med henblik pa supplerende
information. Sundhedsskonomiske forhold er omtalt i kapitel 11.

41  Forekomst

Forekomsten af angstlidelser er grundigt undersegt og er fundet hej, bide vurderet som livstidsprevalens
og betragtet som forekomst inden for de foregdende 12 maneder (sikaldt 12-mdneders pravalens).
Derimod er der sparsom litteratur om incidens, dvs. antal nye tilfeelde inden for et specifike tidsrum
(typisk et 4r).

Internationale prevalenstal for angstlidelser varierer imidlertid for de store epidemiologiske
undersogelser fra de senere 4r, hvilket ud over reelle forskelle i forekomst kan skyldes mange andre
faktorer som design af undersogelse, diagnostiske kriterier, diagnoseinstrument, antallet af personer
inkluderet i et studie, det enkelte land, responsraten i undersegelserne og serlige problemer

med at sette interviewere i stand til at anvende samme terskel for kliniske grensevardier (9).
Diagnosesystemerne krever, at symptomerne er til betydelig gene for patienten i form af subjektiv
lidelse eller funktionsnedsettelse, og dette krav er ikke pracist indholdsbestemt.

411  Livstidspraevalens

De store og sammenlignelige befolkningsundersagelser af forekomsten af psykiske lidelser er dels fra
USA, dels fra europziske lande. Det drejer sig om The National Comorbidity Survey (NCS) fra USA
(10), hvoraf forste del er gennemfert i 1990-92, og The National Comorbidity Survey Replication
(NCS-R) gennemfort i 2001-03 (11), en norsk undersogelse gennemfert i Oslo i 1994-97 (12) og
den store europziske undersegelse European Study of the Epidemiology of Mental Disorders (ESEMeD)
af 21.425 borgere fra Belgien, Frankrig, Tyskland, Italien, Holland og Spanien (13). Dertil kommer
en metaanalyse foretaget af Wittchen et al. (14) af 27 forskellige epidemiologiske undersegelser med
varierende design og metodik, hvori der tilsammen indgr over 150.000 borgere fra 16 europaiske
lande. Resultater fra de epidemiologiske undersegelser er anfort i tabel 4.1.1.

Det fremgir af tabellen, at der for bdde 12-maneders og livstidsprevalens er en vis variation mellem
de forskellige undersegelser, og at den norske undersegelse har tal, der svarer mere til de amerikanske
end til de europeiske. Men selv de laveste rapporterede skon peger pd, at angstlidelser er hyppigt
forekommende. Forholdet mellem 12-maneders- og livstidsprevalens peger p4, at angstlidelser er
langvarige, ofte kroniske tilstande.

Som det ses, finder metaanalysen hejere 12-méineders forekomst end fx ESEMeD-studiet, som jo ogsd

er foretaget i europaiske lande, og det er nok generelt vanskeligt at sammenligne data p& dette omride,
hvis de ikke baserer sig pd nogenlunde ens diagnosesystem og metodik.
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Tabel 411 12-maneders- og livstidspraevalens i store epidemiologiske undersggelser, i procent

DSM IlI-R DSM IlI-R DSM-IV DSM-IV Metaanalyse
NCS/USA, Oslo, Norge ESEMeD, Europa, NCS-R/USA Europa
Kessler 19942 Kringlen 2001° Alonso, 2004¢ Kessler, 2005¢ Witchen 2005¢
12 mdr. Livstid 12 mdr. Livstid 12 mdr. Livstid 12 mdr. Livstid 12 mdr. Livstid
Panikangst 23 35 2,6 4,5 0,8 2] 2,7 47 23 -
Agorafobi 2,8 53 31 6 0,4 09 0,8 14 2,0 -
Enkelfobi 8,8 m3 ml 14,4 35 77 87 12,5 7,6 B
Socialfobi 79 13,3 79 137 12 24 6,8 12] 2,0 -
Generaliseret angst 31 5] 19 45 1,0 2,8 3] 57 1,5 -
OocCD - - 07 16 - - 10 1,6 07 -
PTSD - 78 - - 0,9 19 35 6,8 - -
Alle angstlidelser 17,2 249 19.8*/- 29]1*/- 64 13,6 18] 28,8 12,0

a:  The National Comorbidity Survey (NCS) i USA fra 1990-92 med 4.375 repraesentativt udvalgte personer (10).
. Den norske epidemiologiske undersagelse gennemfert i Oslo i 1994-97 med 2.066 repraesentativt udvalgte personer (12).

¢ Et europaeisk projekt, The European Study of Epidemiology of Mental Disorders (ESEMeD), med 21425 repraesentativt
udvalgte personer fra Belgien, Frankrig, Tyskland, Italien, Holland og Spanien (13).

d: Gentagelse af NCS-undersggelsen i 2001-03 med 9.282 personer (11).

e Metaanalyse ud fra 27 europaeiske epidemiologiske undersagelser med varierende design og diagnosesystemer, der
inkluderer over 150.000 personer (14).

*. Beregnet ud fra (16).

412 Karakteristika

I flere af de epidemiologiske befolkningsstudier har man belyst forekomsten af angstlidelser yderligere
mht. en reekke variabler.

Kon
Man har gennemgiende fundet, at kvinder har hgjere forekomst af angstlidelser end mend (2:1), iser
af lidelserne panikangst, enkelfobi og PTSD (10,13) (se tabel 4.1.2.a), men ikke af OCD.

Tabel41.2.a Kensforskelle i procent

ESEMeD NCS
Livstidspraevalens 12-mdr.s praevalens Livstidspraevalens 12-mdr.s praevalens
Maend 95 38 19,2 n8
Kvinder 175 8,7 30,5 22,6

Alder

Som det fremgdr af tabel 4.1.2.b, er forekomsten af angstlidelser hyppig i en ung alder, mens der blandt
den eldre aldersgruppe synes at vere en lavere forekomst (17).

Tabel 41.2.b Livstidspraevalens i procent, fordelt pa aldersgrupper, NCS-R, USA

18-29 ar 30-44 ar 45-59 ar >60 ar
Panikangst 44 57 59 2,0
Agorafobi 11 17 1,6 10
Enkelfobi 133 139 14 75
Socialfobi 13,6 14,3 12,4 6,6
Generaliseret angst 4] 6,8 77 36
PTSD 63 82 92 2,5
OCD 2,0 23 13 0,7
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I NCS Replication-studiet har man angivet debutalder ved angstlidelser (se tabel 4.1.2.c). Det fremgér,
at der er sarligt tidlig debutalder for enkelfobi og socialfobi, hvilket giver en mediandebutalder pé 11
ar. Til sammenligning fandt samme undersogelse, at misbrug og depression debuterer senere med en
mediandebutalder pé 20 ar ved misbrug og pa 30 4r ved depression (17).

Tabel 41.2.c Debutalder, NCS-R

Alder, hvor 50 % har haft debut Alder, hvor 75 % har haft debut
af angstlidelse af angstlidelse
Panikangst 24 ar 40 ar
Agorafobi 20 ar 33ar
Enkelfobi 7 ar 12 ar
Socialfobi 13 &r 15 ar
Generaliseret angst 3lar 47 ar
PTSD 23 ar 39ar
ocCD 19 ar 30 ar

413  Svaerhedsgrad

I flere studier har man segt at belyse sverhedsgraden af angsttilstande ud fra psykopatologiske (fx
selvmordsadferd) og sociale kriterier (subjektiv lidelse og psykosocial dysfunktion). I NCS-R-studiet
(11) fandt man for 12-méneders prevalenstal, at 23 % af angstlidelser kan klassificeres som varende af
stor svarhedsgrad, 34 % af moderat og 43 % af mild grad (se tabel 4.1.3).

Tabel 41.3 12-maneders praevalens og sveerhedsgrad af DSM-IV-lidelser, NCS-R (9.282 personer)

Angstlidelser Total Svaer % Moderat % Mild %
forekomst
Panikangst 27 448 295 257
Agorafobi 0,8 40,6 30,7 28,7
Enkelfobi 87 219 30,0 481
Socialfobi 6,8 299 38,8 313
Generaliseret angst 3] 32,3 44,6 23]
PTSD 35 36,6 33] 30,2
ocCD 10 50,6 34,8 14,6

I metaanalysen af Wittchen et al. (14) konkluderes tilsvarende, at der er store variationer i sverhedsgrad
af angstlidelser i forskellige studier, men at en angstdiagnose er forbundet med betydelig reduktion i
livskvalitet eller social funktionsevne.

I NCS-undersogelsen (15) har man for 4.375 personer undersegt sammenhangen mellem
sverhedsgrad af sygdom og konsekvenser. Man fande, at der for milde og moderate lidelser ikke er
nogen signifikant forskel i graden af hospitalsindleggelse, sygefravar, selvmordsforseg og progression
til svaer psykisk lidelse. Undersogelsen peger pd, at milde ”subkliniske” tilstande ikke ber fjernes fra
diagnosesystemerne, idet behandling af milde tilstande evt. kan betyde, at man forebygger fremtidige
svere tilstande, og at skonomiske betragtninger bor medinddrages.

42  Forlgb

Forlgbsstudier viser, at angstlidelser har et varierende forleb med tendens til at blive kroniske. Flere
undersggelser har som navnt vist, at angstlidelser starter tidligt i livet, og at der hyppigt opstédr
psykiatrisk komorbiditet, som forvarrer prognosen for samtlige angstlidelser (18). Forlgbsstudier af
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angstlidelser er naturalistiske uden skelnen mellem spontanforlgb og forlgb efter behandling. Vi skal
kort illustrere forlobet af forskellige angstlidelser:

Panikangst og agorafobi

I den tidligste storre amerikanske befolkningsundersogelse ECA (19) fandt man stor variation i
forlebet af panikangst. Man estimerede, at blandt 32 personer, som debuterede med panikangst, ville
gennemsnitligt 21 blive panikfrie, og blandt disse ville 6 f2 tilbagefald i lebet af en 14-4rs periode. De
fleste remissioner skete i det forste ar efter sygdomsdebut, og herefter var remissionsraten langsommere.
I de tilfelde, hvor der ogsa var agorafobi, var remissionsraten mindre end i tilfzlde uden agorafobi.

I et amerikansk prospektivt studie (Harvard/Brown-projektet) med 12-4rs followup undersogte
man personer, der var henvist til psykiatrisk behandling for en angstlidelse. 82 % af personerne med
panikangst uden agorafobi opniede symptomfrihed efter indeksperioden. Af disse havde 56 % haft
tilbagefald ved 12-4rs followup. For panikangst med agorafobi var de tilsvarende tal 48 % og 58 %
(18).

I et svensk studie (20) af 55 patienter med panikangst fandt man efter 15 4r, at 18 % var blevet
symptomfri uden at have fiet behandling, at 13 % var symptomfri, men i behandling, at 51 % fortsat
havde tilbagevendende angstanfald, og at 18 % fortsat opfyldte kriterierne for panikangst. Forekomsten
af agorafobi var faldet fra 69 % til 20 %. Det konkluderes, at prognosen er gunstig for mange personer
med panikangst, men at lidelsen er kronisk forlebende og krever behandling.

Generaliseret angst

Forlgbet af generaliseret angst er undersogt i det amerikanske Harvard/Brown-projekt med opfolgning
indtil 12 4r (18). Her inkluderedes 179 personer med generaliseret angst. I lobet af followup-perioden
var 58 % blevet raske efter den primeare sygdomsperiode, mens ca. 45 % fik tilbagefald. Sammenlagt
havde personerne sygdomsperioder i gennemsnitligt 74 % af tiden.

Flere oversigter har ligeledes konkluderet, at generaliseret angst er en kronisk lidelse med vekslende
sverhedsgrad af symptromer (21,22).

Socialfobi

I en oversigt over epidemiologiske studier af socialfobi konkluderede Wittchen og Fehm (23), at det
spontane forleb af sygdommen ofte er kronisk. Personer, som har haft socialfobi i barndommen, bliver
sjeldent fuldsteendig symptomfri, men opfylder ofte ikke alle kriterier for socialfobi i voksenalderen.
Blandt personer, som fortsat har socialfobi i 30-40-4rs-alderen, er spontan helbredelse sjelden. Mht.
social funktion har man i flere undersogelser fundet, at personer med socialfobi klarer sig darligere end
andre mht. uddannelse, erhverv og ®gteskab, og at de generelt har en nedsat livskvalitet.

Wittchen og Fehms konklusioner er i overensstemmelse med resultater fra Harvard/Brown-projektet
(18). Ved 12-rs followup havde 37 % af personerne med socialfobi opndet fuldstzendig remission,
og blandt disse fik 39 % tilbagefald. De inkluderede personer med socialfobi havde i lobet af de 12 &r

veret i en sygdomsperiode i gennemsnitligt 80 % af tiden.

Obsessiv-kompulsiv tilstand

Forlgbet af OCD er hyppigt kronisk eller tilbagevendende. I et svensk followup-studie (24) undersogte
man personer, som havde veret indlagt pd en bestemt psykiatrisk afdeling med en obsessiv-kompulsiv
lidelse i perioden 1947-53. Followup-tiden fra symptomdebut til 2. undersggelse varierede mellem

37 og 74 ar. Kun et fital af deltagerne havde modtaget specifik behandling (psykokirurgi eller
clomipramin), og eksklusion af disse medferte ikke @ndring af resultaterne.
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Undersogelsens hovedfund var, at de fleste personer med obsessiv-kompulsiv lidelse, som folges over en
leengere arrekke, opnar en bedring. For de fleste personer, som opnéede en bedring, var denne indtradt
langsomt og gradvist med hyppige tilbagefald. Tidlig debut var i denne undersogelse forbundet med en
darlig prognose, og de fleste havde resterende symptomer af varierende sverhedsgrad. Da undersagelsen
kun omfattede personer, som havde varet indlagt pa en psykiatrisk afdeling, er de dog formentlig ikke
reprasentative for alle med obsessiv-kompulsiv lidelse.

I et dansk studie undersegte Thomsen (25) 64 personer, som 6-22 &r tidligere havde varet behandlet
pa Bornepsykiatrisk Hospital i Arhus for obsessiv-kompulsiv lidelse. De var pa henvisningstidspunkret
8-17 4r. Ved followup-undersogelsen havde 27,7 % ikke haft OCD-symptomer siden behandlingen.
25,5 % havde subkliniske symptomer, og 21,3 % havde et episodisk forlab med perioder med ingen
eller subkliniske symptomer. De sidste 25,5 % havde OCD med et kronisk forleb.

Posttraumatisk belastningsreaktion

I NCS-studiet fra USA fandt Kessler et al. (26), at mere end en tredjedel af personerne med PTSD ikke
kom sig, selv efter mange ars forlgb. De traumer, der hyppigst var forbundet med PTSD, var for mend
krigsbegivenheder og for kvinder seksuelle overgreb.

Forlobet af PTSD har veret undersegt i mange studier og hyppigst i grupper af personer, som har
veret udsat for specifikke traumer, fx voldtegt, tortur, krig eller naturkatastrofer. Varigheden af PTSD
athenger bl.a. af traumets karakter og sverhedsgrad (27).

Blandt 78 armeniere udsat for alvorlig vold, alvorligt jordskelv eller mildere jordskelv havde hhv.

89,5 %, 86,2 % og 13,8 % PTSD 1% 4r efter traumet. 4Y% 4r efter traumet var tallene 94,7 %, 73,3 %
0g 6,9 % (28). Blandt ofrene for alvorlig vold eller alvorligt jordskelv var sverhedsgraden af PTSD
ikke faldet mellem de to undersogelsestidspunkter. Marmar et al. (29) fandt ligeledes, at risikoen for
kronicitet blandt redningspersonel var storst for de personer, der havde arbejdet under de mest alvorlige
ulykker eller katastrofer. Bremner et al. (30) undersagte 61 veteraner fra Vietnamkrigen med PTSD.
Sygdommens typiske forleb var en udralt stigning i antallet af PTSD-symptomer de forste ca. to &r
efter krigen. Derefter var der typisk en langsommere forvarring i symptomerne, indtil undersogelsen
sluttede 24 ar efter krigen. Forlgbet var tilsyneladende uathengigt af behandling med antidepressiva
eller hospitalsindlaggelse.

I en tysk-amerikansk epidemiologisk undersogelse fandt man 125 14-24-4rige, som opfyldte kriterier
eller “subterskel”-kriterier for DSM-IV PTSD efter forskellige typer af traumer. Ved 34-50-maneders
followup (responsrate = 84 %) opfyldte 56,7 % af personerne med subtarskel”-PTSD kriterierne

for PTSD, og 42,9 % af dem med PTSD opfyldte ikke kriterierne for PTSD. Den gennemsnitlige
remissionsrate for alle var 52 % (31).

43  Psykiatrisk komorbiditet

Hoj komorbiditet mellem angstlidelser og andre psykiske lidelser er et stabilt fund i de tidligere
beskrevne befolkningsstudier. Forekomst af komorbiditet angives ofte i form af odds-ratio, dvs. et
udtryk for den relative hyppighed af komorbid lidelse ved en given specifik lidelse. En odds-ratio

pa 1 angiver siledes, at der ikke er hgjere komorbiditet mellem de to lidelser, end man kan dilskrive
tilfzldigheder. En verdi storre end 1 angiver, at der foreligger komorbiditet, og talvardien udtrykker
komorbiditetens styrke.

Resultater fra det europziske ESEMeD-studie (DSM-1V) (32) er anfort i tabel 4.3.a. De generelt hoje
odds-ratioer (OR) viser, at komorbiditet er hyppigt forekommende ved alle angstlidelser.
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Tabel 43.a Komorbiditet (OR) af angsttilstande, depression og misbrug i ESEMeD ud fra
12-maneders praevalens

Major Dystymi GAD Socialfobi  Enkelfobi PTSD Agora-  Panikangst
depression fobi
Major depression
Dystymi 999
GAD 33,7 17,6
Socialfobi 10,2 54 13,5
Enkelfobi 6,2 35 6,7 97
PTSD 20,7 184 5] 9,6 35
Agorafobi 25,8 294 257 21,6 24,2 12,5
Panikangst 294 10,0 20,3 1,6 78 17,6 25,8
Alkoholmisbrug 2,6 17 25 27 2,0 19 29 33
Alkoholafhaengighed 6,7 22 1,2 27 33 3] 10,7 6,8

Fra NCS-R-studiet har Kessler et al. (11) beregnet livstidspreevalens ud fra antallet af samridige lidelser
i relation til alder (se tabel 4.3.b).

Tabel 43.b Komorbiditet i forhold til alder i NCS-R, procentangivelser som livstidspraevalens

Total 18-29 ar 30-44 ar 45-59 ar > 60 ar
En lidelse 46,4 52,4 55,0 46,5 26,1
To eller flere 277 339 34,0 27,0 1,6
Tre eller flere 173 223 22,5 159 53

Som det fremgdr af tabel 4.3.b, grupperer diagnoserne sig séledes, at der allerede i en tidlig alder findes
komorbiditet, og at 17 % af befolkningen opfylder kriterierne for tre eller flere psykiske lidelser.

Prospektive undersogelser af unge med primer angstlidelse viser, at risiko for misbrugsadferd eges.

Zimmermann et al. (33) fandt ved en prospektiv firedrs followup-undersogelse af unge med angstlidelse
i alderen 14-24 ir, at iser socialfobi og panikanfald signifikant eger frekvensen af storforbrug,
risikoforbrug og athengighed af alkohol. Man kan af sddanne data udlede, at tidlig indsats over for
angstlidelser vil kunne medvirke til at forebygge sekundere lidelser i form af misbrug og depression.

44  Brug af sundhedsydelser

I det europziske ESEMeD-studie (34) har man undersogt forbruget af sundhedsydelser ved psykiske
lidelser. I tabel 4.4.a er angstlidelser sammenlignet med depressive og alkoholrelaterede tilstande. Der
er ogsd anfort data for komorbiditet. Tabellen viser, at kun 28 % af personerne med angstlidelser
modtager behandling, og at denne primert sker i almen praksis. Den procentiske fordeling af
behandling af disse personer fremgar af tabellen. Det fremgér ogsd, at et relativt storre antal personer
med komorbide lidelser modtager behandling.
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Tabel 4.4.a  Procent af personer med 12 maneders diagnosticeret psykisk lidelse, som
rapporterede at have brugt sundhedsydelse (ESEMeD)

Total Almen  Psykolog, psykiatrisk  Psykiater Almen praksis +  Anden ydelse

Praksis tvaerfagligt alene psykolog, psykiatrisk alene

alene personale, tveerfagligt

socialradgiver, men personale,

ikke psykiater socialradgiver

Angstlidelser 281 % 311 % 14,4 % 21,6 % 262 % 6,7 %
Depressive lidelser 36,5 % 36,5 % 10,5 % 214 % 309 % 26%
Alkohollidelser 83 % 72 % 46,0 % 135% 332 % 0,0%
Kun én lidelse 196 % 373 % 14,7 % 152 % 249 % 70 %
Mere end én lidelse 40,0 % 289 % 121% 24,6 % 315 % 28%

I samme studie findes ogsé data for ordination af psykofarmaka hos personer med angstlidelser (35)
(se tabel 4.4.b). Det fremggr, at mellem en fjerdedel og en tredjedel af personerne med angstlidelse
ordineres psykofarmaka, iser anxiolytika.

Tabel 44.b Procent af personer med 12 maneders diagnosticeret angstlidelse, som rapporterede
at have brugt farmaka inden for de seneste 12 maneder (ESEMeD)

Enhver form for Antidepressiva Anxiolytika Antipsykotika
psykofarmaka
Enhver form for angst 324 % 14,5 % 253 % 32%
Egentlig angstlidelse 255 % 8,6 % 20,1 % 21%

I Wittchen et al. (14), hvor man sammenfatter resultater fra 27 forskellige lande, har man belyst
forholdet mellem omfang af medicinsk og psykologisk behandling af angstlidelser og andre tilstande
(se tabel 4.4.c). Det fremgdr, at personer, der har opsegt sundhedsvasenet for angstlidelse, fik tilbudt
forskellige former for behandling, iser farmaka evt. i kombination med psykoterapi.

Tabel 4.4.c  Arten af behandling til personer, der har opsegt sundhedsvaesenet (ESEMeD)

% af personer, der indgar i uspecifik konsultation

Konsultation Farmaka alene Psykologisk Farmaka og Ingenting
uspecifik behandling alene psykologisk
behandling
Lidelse 257 % 34,0 % 183% 265% 22%
uspecificeret
Affektiv lidelse 36,5 % 379 % 138 % 331% 151%
Angstlidelse 261 % 30,8 % 196 % 26,5% 232 %
Alkoholmisbrug 83 % 195 % 340 % 317 % 149 %
Kun én lidelse 196 % 343 % 194 % 172 % 291 %
Mere end én lidelse 40,0 % 335% 17,0 % 373 % 121 %

441 Manglende opsporing, diagnose og behandling
Af de omtalte europeiske befolkningsstudier fremgr det, at mange personer med angstlidelser ikke
modtager specifik behandling for lidelserne.

I en ny undersogelse af forekomsten af GAD i primer praksis i Danmark, Finland, Norge og
Sverige (36) har 648 praktiserende lzeger og 8.879 patienter deltaget. Man fandyt, at der er 4,1-6 %
aldersstandardiseret forekomst af GAD blandt mand og 3,7-7,1 % blandt kvinder. Praktiserende
leger havde en genkendelsesrate pa 33 % i Danmark og 53 % i Norge. Genkendelsen af lidelsen
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var forbundet med, om patienterne prasenterede klager over fysiske symptomer. Klager over fysiske
symptomer medforte, at legen havde en lavere genkendelsesrate af angstlidelsen.

I The National Comorbidity Survey Replication (37) har man yderligere belyst, hvor lang tid der gér,

for en behandling institueres (se tabel 4.4.1). Man fandt sledes, at langt de fleste mennesker, som har
en kronisk psykisk lidelse, pa et eller andet tidspunke vil sege hjelp til behandling. Det er primart
depressionsklager, der fir mennesker til at opsege hjzlp (88,1-94,2 %), hvorimod antallet af mennesker
med angstsymptomer, der soger hjelp, er lavere (27,3-95,3 %).

Manglende behandling eller sent indszttende behandling findes at veere forbundet med faktorer, sisom
at lidelsen er startet i en ung alder, at man er af zldre generation eller sociodemografiske faktorer (at

man er af hanken, er gift, har ringe uddannelse eller tilhorer en etnisk minoritet).

Tabel 441 Tidspunkt for opsegning af behandling i NCS-R (37)

Andel af patienter med Middelvarighed inden Antal patienter i undersggelsen
behandlingskontakt foretaget behandlingskontakt hos de med lidelsen
i debutar ovrige patienter
%
Angstlidelser
Panikangst 33,6 10 ar 269
Agorafobi 151 12ar 137
Enkelfobi 16 20 ar 720
Socialfobi 34 16 ar 694
Generaliseret angst 333 9ar 444
PTSD 7] 12 ar 389
Stemningslidelser
Major depression 374 8ar 1.092
Dystymi 41,6 7 ar 229
Bipolar lidelse 391 6 ar 224
Impulskontrollidelser
ADHD 7 13ar 253
Misbrug
Alkoholmisbrug 12,4 9ar 751
Alkoholafhaengighed 20,7 6 ar 307
Stofmisbrug 12,5 6ar 450
Stofafhaengighed 26,5 5ar 174

45  Sammenfatning vedrgrende epidemiologiske forhold

* Forekomsten af angsttilstande er hej bdde vurderet ud fra forekomst i det foregdende &r (12-
méneders pravalens) og betragtet under livsforlobet (livstidspravalens).

e Der er en variation i empiriske estimater for prevalens i befolkningsstudier fra USA, Europa og
Skandinavien, der formentlig afspejler forskelle bide i metodik og diagnostik og i reel forekomst,
men for mange angstlidelser er forskellene sma.

*  Angsttilstande forekommer hyppigere hos kvinder end hos mand.

* Forlgbet af angsttilstande er varierende, oftest fluktuerende i intensitet gennem livet, og hos en
andel af personerne bliver forlgbet sveert kronisk invaliderende.

*  De enkelte angsttilstande er hyppigt komorbide med andre psykiske lidelser, iser andre
angsttilstande, depression og misbrug.

* Angsttilstande er forbundet med en betydelig grad af subjektiv lidelse, nedsat livskvalitet og nedsat
social funktionsevne.
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Kun et mindretal af personer med angstlidelser opseger hjlp i sundhedsvesenet. Athengig af
typen af angstlidelse er der en mindre andel, der diagnosticeres og tilbydes specifik behandling og
da primert hos praktiserende lege.

Den tilbudte behandling omfatter bide psykofarmakologisk og psykologisk behandling.
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5 Diagnostik og udredning

51  Fokuserede spargsmal

* Hoyvilke standardiserede instrumenter er anvendelige til diagnosticering og symptomregistrering ved
angstlidelser?
Hyvilke standardiserede instrumenter kan anbefales til diagnostik og symptomregistrering af
angstlidelser i almen praksis?

* Hvordan udredes patienter med angstlidelser bedst muligt for psykiatrisk og somatisk sygdom?

5.2  Standardiserede instrumenter til diagnostik og symptomregistrering

521 Diagnosesystemer

5.211 ICD-10

Diagnostik af angstlidelser folger herhjemme ICD-10-kriterierne for klassifikation af psykiske lidelser
og adfeerdsmessige forstyrrelser. Internationalt findes The ICD-10 Classification for Mental and
Behavioural Disorders, Clinical Descriptions and Diagnostic Guidelines (38), der er beregnet til klinisk
brug. Heri findes brede beskrivelser af de diagnostiske kriterier, som med en vis fleksibilitet kan
anvendes i klinikken.

Til brug ved psykiatrisk forskning udgav WHO The ICD-10 Classification of Mental and Behavioural
Disorders, Diagnostic Criteria for Research (39). Heri er anfort pracise diagnostiske kriterier, sdledes at
man i forskningen kan sikre sig homogene patientgrupper og sammenlignelige resultater.

Den danske udgave af ICD-10’s diagnostiske kriterier for psykiske lidelser (3) legger sig relativt teet op
ad forskningsudgaven af ICD-10 med specifikke inklusions- og eksklusionskriterier.

I almen praksis baseres diagnostikken pé en international ICD-10-version for primer helsetjeneste
(40). Den har dog aldrig vundet stor udbredelse, og et alternativ er International Klassifikation for Den
Primare Sundhedstjeneste ICPC, udarbejdet af WONCA (41), som i kapitel P forholder sig til psykiske
symptomer og klager, men langtfra i overensstemmelse med ICD-10 (42).

En rakke strukturerede interviews foreligger i dag i dansk oversattelse. Primary Care Evaluation of
Mental Disorder (PRIME-MD) omfatter et screeningsskema og en struktureret interviewguide og

stiller diagnoser efter DSM-IV. PRIME-MD blev oversat til dansk fra et amerikansk sporgeskema om
Primary Care Evaluation of Mental Disorders svarende til det amerikanske diagnosesystem DSM-IV
(43). WHO Centret i Arhus har foranlediget, at sporgeskemaet er blevet 2ndret til ICD-10-brug under
betegnelsen PRIME-MD ICD-10 International.

5.2.1.2 DSM-klassifikation

Internationalt anvendes sdvel ICD-10 som den amerikanske diagnoseliste, Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders, 4. udgave (DSM-1V). Nasten al forskning ger brug af DSM-systemet i
form af 3. udgave fra 1980 (DSM-III), en vasentligt revideret version fra 1987 (DSM-III-R) eller den
nyeste udgave fra 1994 (DSM-1V).

DSM-1V og ICD-10 har lidt forskellige opdelinger af angstlidelser (se tabel 5.2.1.2). Selv om der
anvendes nogenlunde tilsvarende kriterier for de sztlige angstlidelser i de to diagnosesystemer, er
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angstdiagnoserne ikke helt sammenfaldende. Der er sdledes konstateret begraenset konkordans mellem
angstdiagnoser ud fra ICD-10 og DSM-1IV (44), men vi skenner ikke, at det har afgerende betydning
for evidensvurderingen og anbefalingerne.

Tabel 5.2.1.2 Opdeling af angsttilstande i DSM-IV og ICD-10 (45)

DSM-IV ICD10
DSM-IV ANXIETY DISORDERS ICD-10 NERV@SE OG STRESSRELATEREDE TILSTANDE
Kode Kode
300.01 Panikangst uden agorafobi F40 Fobiske angsttilstande
300.21 Panikangst med agorafobi F40.0 Agorafobi
300.22 Agorafobi uden panikangst F40.00 Uden panikangst
300.29 Specifik fobi F40.01 Med panikangst
300.23 Social fobi F40. Socialfobi
300.03 Obsessiv-kompulsiv tilstand F40.2 Enkelfobi
309.81 Posttraumatisk stresstilstand F41 Andre angsttilstande
3083 Akut stresstilstand F41.0 Panikangst
300.02 Generaliseret angsttilstand F411 Generaliseret angst
293.89 Angsttilstand pga. medicinsk lidelse F41.2 Lettere angst-depressionstilstand
300.00 Angsttilstand pga. indtagelse af stoffer F42 Obsessiv-kompulsiv tilstand
F43 Belastningsreaktioner
F43.0 Akut belastningsreaktion
F431 Posttraumatisk belasningsreaktion
F43.2 Tilpasningsreaktion
ORGANISKE PSYKISKE LIDELSER
F06.4 Organisk angsttilstand

Som omtalt i indledningen anvendes DSM-IV’s opdeling i referenceprogrammet som udgangspunkt
for afgrensning af angsttilstande/angstlidelser, idet vi ogsd inddrager obsessiv-kompulsiv tilstand og
belastningsreaktioner. Nedenfor omtales kort de vigtigste forskelle mellem de to diagnosesystemer.

Agorafobi: Agorafobi defineres i ICD-10 som en serlig fobi, mens den i DSM-IV defineres ud fra frygt
for panikanfald eller (i sjzldne tilfzlde) paniklignende symptomer (fx svimmelhed eller diarré) i serlige
situationer, hvorfra flugt kan vare vanskelig (eller pinlig), eller hvor hjlp ikke er tilgengelig.

Socialfobi: ICD-10 krever i modsetning til DSM-IV serlige symptomer i form af redmen, frygt for
at kaste op eller vandladnings- eller afforingstrang. I DSM-IV kan det specificeres, hvis socialfobien er
generaliseret, dvs. gelder de fleste sociale situationer.

Enkelfobi: DSM-1V opdeler i fobier for 1) dyr, 2) naturbegivenheder, 3) blod/injektion/skader, 4)
serlige situationer og 5) andre.

Panikangst: 1 ICD-10 kraver diagnosen panikangst mindst fire panikanfald i en fireugers periode.
DSM-IV kraver ikke et serligt antal panikanfald, men definerer panikangst ud fra 1) vedvarende
bekymring for yderligere anfald, 2) bekymringer om anfaldets betydning og konsekvenser eller 3)

serlige adferdsendringer efter anfaldene.

Generaliseret angst. 1 ICD-10 udelukker anden angsttilstand diagnosen generaliseret angst, mens dette

ikke er tilfeldet i DSM-IV.

Obsessiv-kompulsiv tilstand: Der er ubetydelige forskelle mellem ICD-10 og DSM-IV.
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Abkut belastningsreaktion: ICD-10 setter greensen for varighed af en akut belastningsreaktion til hejst
48 timer, mens greensen i DSM-IV er af hgjst fire ugers varighed. Kriterierne for akut stresstilstand i
DSM-1V overlapper i betydelig grad kriterierne for PTSD, som forst kan stilles efter en méned. Det
betyder, at mange patienter med diagnosen akut stresstilstand efter DSM-IV ville opfylde kriterierne
for posttraumatisk belastningsreaktion efter ICD-10.

Posttraumatisk belastmingsreaktion: ICD-10 kraver, at traumet har “katastrofekarakter”, mens DSM-IV
blot krever, at oplevelsen i situationen umiddelbart har udlest intens frygt, hjzlpeloshed eller redsel.

5.2.2 Diagnostiske interviews

Til hjelp ved kortlegningen af psykopatologiske symptomer har WHO udarbejdet flere redskaber.
Schedule for Clinical Assessment in neuropsychiatry SCAN’s hovedkomponent er Present State
Examination (PSE), som er et semistruktureret undersggelsesskema til brug i psykiatrisk klinik og
forskning. Spergeskemadelen er oversat til dansk og findes i computerudgave. PSE er ret omfattende og
dakker psykopatologien ved voksenpsykiatriske lidelser bortset fra personlighedsforstyrrelser (42). Til
brug i den daglige klinik findes en kortere udgave Present State Examination — Kort Version til Klinisk
Brug (46).

WHO-CIDI: Composite International Diagnostic Interview er et omfattende, fuldt struktureret
diagnostisk interview, som er velvalideret og baserer diagnostik pi DSM-IV- og ICD-10-kriterier. Det
er oversat til flere sprog — bl.a. norsk, men ikke dansk — og er primart udviklet til epidemiologiske
studier, men ogsi anvendt generelt i forskning, i almen praksis og i psykiatrisk sammenheeng (47,48).
Det har den fordel, at det kan leres af legpersoner, og det er valideret til brug som telefoninterview.

Det mest dybtgiende strukturerede interview med fokus pé angsttilstande, Anxiety Disorder Interview
Schedule for DSM-IV (ADIS-1V), er udviklet af Barlow og medarbejdere ved klinikken Albany

Clinic i USA (49). Der er tale om et omfattende diagnostisk interview, som ud over angsttilstande
dakker affektive lidelser, hypokondri, somatiseringstilstand, misbrug og screening for psykotiske
symptomer. Dertil indhentes mange klinisk relevante supplerende informationer, ligesom der indgar
bedommelsesskalaer for svarhedsgrad af diagnosticerede tilstande (pd skalaer fra 1-8).

523 Andre instrumenter til symptomregistrering

Der er udarbejdet en raekke forskellige skalaer til registrering af angstsymptomer, som er anvendt i
kliniske effektstudier af psykofarmakologisk behandling og psykoterapi. Det drejer sig om skalaer,
der tilstrber at registrere noglesymptomer ved de forskellige angsttilstande, fx panikanfald,
forventningsangst, fobisk undggelsesadferd, tvangstanker og tvangshandlinger m.fl., samt globale
mél for samlet sygelighed. Forskellige ekspertgrupper har forsegt at pege pa de vigtigste skalaer for de
forskellige angsttilstande, men der hersker ikke international konsensus herom. I en dansk oversigt af
Hougaard et al. (50) er der en detaljeret gennemgang af symptomregistreringsskalaer ved de enkelte
angstlidelser (se tabel 5.2.3, forkortet version).

CMDQ: Pé baggrund af Symprom Checklist med 92 sporgsmal (SCL-92) er der udarbejdet et dansk
instrument, Common Mental Disorder Questionnaire (CMDQ), der bestir af 25 items fra SCL-92.!!
Subskalaen SCL-4anx er et nyudviklet spergeskema med fire sporgsmal vedrerende angstsymptomer.
Disse sporgsmél er valideret over for agorafobi, panik, OCD, generaliseret angst og socialfobi med en
samlet sensitivitet pa 0,77 og en specificitet pd 0,85 i et studie, hvor leegernes sensitivitet var 0,20 og
specificiteten 0,94 uden diagnostiske hjelpemidler (51). CMDQ/SCL-4anx maler siledes uspecifik

"' SCL-92 er en serlig, dansk udgave af symptomliste 90 item-versionen, der omfatter alle sporgsmal fra den klassiske

Hopkins Symptom Checklist samt Derogatis’ reviderede version (339) med to nye sporgsmil (340).
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angst og er undersegt primart med henblik p& udredning af psykopatologi i almen praksis. Diagnoser
skal efterfolgende stilles i henhold til ICD-10-kriterierne (se ovenfor). Et fagligt udvalg under Dansk
Selskab for Almen Medicin har indtil videre godkendt skemaet.

52.4 Sammenfatning
WHO'’s internationale sygdomsklassifikations 10. udgave (ICD-10) er definerende for diagnostik af
psykiske lidelser i Danmark.

Internationalt anvendes sdvel ICD-10 som den amerikanske diagnoseliste, Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders, 4. udgave (DSM-1V). Nasten al forskning gor brug af DSM-systemet i
form af 3. udgave fra 1980 (DSM-III), en vasentligt revideret version fra 1987 (DSM-III-R) eller den
nyeste udgave fra 1994 (DSM-IV). Der er mindre forskelle i inddeling og diagnostik mellem ICD-10
og DSM-systemet, men vi skenner ikke, at det har afggrende betydning for evidensvurderingen og
anbefalingerne.

Der er udarbejdet forskellige guidelines og standardiserede redskaber til diagnostik af angstlidelser og
symptomregistrering til brug for almen praksis og i psykiatrisk sammenhzng.

Der er udarbejdet serlige standardiserede redskaber til brug for psykiatrisk forskning.

Der mangler studier, der belyser applicerbarheden og validiteten af strukturerede diagnostiske
interviews, sporgeskemaer og bedemmelsesskalaer i almen praksis.

Et fagligt udvalg under Dansk Selskab for Almen Medicin har indtil videre godkendt CMDQ il brug i
almen praksis.

Et klinisk diagnostisk udredningsprogram omfatter psykiatrisk og somatisk diagnostik, da
angstsymptomer kan optrade ved bide psykiske og somatiske sygdomme.
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Tabel 5.2.3

Instrumenter til registrering af angstsymptomer

Betegnelse for skalaen/ Henvisning Skalatype Centralt fokus

almindelig forkortelse

Voksne

Beck Anxiety Inventory (BAI) Beck & Steere (1993) Spergeskema Symptomer ved akut angst/
frygt, panikangst

Fear Questionnaire (FQ)* § Marks & Mathews (1979) Spergeskema Sveere fobier (agora-, social- og

blodfobi)

Hamilton Anxiety Rating
Scale (HARS)*§

Hamilton (1969) Bedemmelsesskala

Generaliseret angst

Hospital Anxiety and Zigmond & Snaith (1983) Spergeskema Angst og depression hos
Depression Scale (HADS)* somatiske patienter

Manifest Anxiety Scale Taylor (1953) Spergeskema Almen zengstelighed

(MAS)*

State-Trait Anxiety Spielberger et al. (1983) Spergeskema Almen traek- og tilstandsangst

Inventory (STAI)

Panic Disorder and Agoraphobia

Panic and Agoraphobia
Scale (PAS)§

Bedemmelsesskala/
spergeskema

Bandelow (1999)

Sveerhedsgraden af panikangst/
agorafobi

Panic Attack Questionnaire
— Revised (PAQ-R)*

Cox et al. (1992) Sporgeskema

Informationer om panikanfald

Panic Disorder Severity

Shear et al. (1992) Bedgmmelsesskala

Sveerhedsgraden af panikangst

Scale (PDSS)*§
Phobic Avoidance Rating Hoffart et al. (1989) Bedgmmelsesskala Agorafobisk undgaelse
Scale (PARS)*§
Socialfobi
Liebowitz Social Anxiety Liebowitz (1987) Bedemmelsesskala Socialangst og undgaelse
Scale (LSAS)*§
Social Avoidance and Watson & Friend (1969) Spergeskema Socialangst og undgaelse
Distress Scale (SADS)*§
Enkelfobi
Fear Survey Schedule (FSS) Wolpe & Lang (1969) Spargeskema Fobiske frygtformer
Fear Survey Schedule for Ollendick (1983)/ Gullone Sporgeskema Fobiske frygtformer

Children — revised
(FSSC-R)/II (FSSC-II)

(2000)

Generaliseret angst

Generalized Anxiety Disorder Roemer et al. (1995) Spergeskema Symptomer pa generaliseret
Questionnaire (GADQ)*§ angst

Penn State Worry Meyer et al. (1990) Spergeskema Tendens til bekymringer
Questionnaire (PSWQ)*§

Obsessiv-kompulsiv tilstand (OCD)

Compulsive Activity Freund et al. (1987) Spargeskema Forskellige kompulsioner
Checklist (CAC)*§
Maudsley Obsessional Hodgson & Rachman (1977) Spargeskema OCD-symptomer

Compulsive Inventory
(MOC/MOCI)*§

Yale-Brown Obsessive
Compulsive Scale (Y-BOCS)*§
— Child version (CY-BOCS)*

Goodman et al. (1989a;b) Bedemmelsesskala

Art og sveerhedsgrad af OCD-
symptomer

*: Skalaen er ikke behaeftet med gkonomiske interesser og kan benyttes frit (oplysninger fra (52)).

§: Skalaen er optrykt i (52).
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53 Diagnostik og symptomregistrering i almen praksis

NICE- og SBU-rapporterne er valgt som basis for evidensvurderingen. For at besvare de fokuserede
sporgsmal har vi desuden gennemfort en supplerende undersogelse af litteraturen fra de seneste 5 r."

531 NICE-ANX

I NICE-ANX (4) fandt man (s. 32ff), at der er utilstreekkeligt evidensgrundlag til, at man kan anbefale
ét bestemt klinisk spergeskema til selvrating til anvendelse i den diagnostiske proces af angstlidelser

i almen praksis. Angstdiagnostik ma derfor primert baseres pd en grundig klinisk udspergen om de
symptomer, der i de internationale diagnosesystemer definerer de forskellige angsttilstande.

Der er kun gennemfort et begranset antal studier til belysning af vardien af spergeskemaer. I et
systematisk review af Gilbody et al. fra 2001 (53) indgik ni studier. Man evaluerede effekten af
screening med Beck Depression Inventory, The General Health Questionnaire, Zung Depression Scale og
angstskalaen fra Symptom Check List 90. Kun ét af de ni studier omhandlede angstpatienter, og ved
brug af spergeskema ogedes identifikationen af angstlidelser fra 19 % til 32 %.

I NICE-ANX gennemg3s en rekke studier af generelle instrumenter mht. deres verdi i diagnostik
af panikangst og generaliseret angst, bl.a. Anxiety Disorders Interview Schedule, Hamilton Anxiety
Scale og General Health Questionnaire. Der gennemgds en rekke specifikke instrumenter, iser

rettet mod panikangst, bl.a. Panic & Agoraphobia Scale og mere end 13 andre skalaer, der belyser
symptomatologien ved panikangst. Det fremgdr, at det er instrumenter af meget varierende karakeer.
Nogle er primert diagnostiske, mens andre vurderer svarhedsgraden af specifikke symptomer.
Resultaterne er ikke entydige, og man kan derfor ikke anbefale specifikke skalaer til brug i almen
praksis. De fleste af de anforte skalaer er brugt til vurdering af effekten af behandling, ikke til
diagnostisk brug.

532 NICE-OCD

Det anbefales generelt i NICE-OCD (6), at man grundigt udsperger om symptomer pd OCD hos
personer, der har en kendt oget risiko for OCD, nemlig personer med affektive symptomer, angst-
eller misbrugssymptomer (s. 229). Uden eksplicit udspergen om specifikke symptomer overses OCD
ofte, bl.a. fordi mange patienter foler skam ved deres symptomer og tvangstanker, fx seksuelt farvede
tvangstanker.

533 NICE-PTSD

Tilsvarende har man i epidemiologiske studier af PTSD (5) fundet, at diagnosen overses, hvis legen
ikke direkte stiller sporgsmal om evt. traumatiske begivenheder. Ogsé her kan det vare hos personer,
der primeart henvender sig med somatiske klager.

Der er udarbejdet og valideret forskellige strukturerede kliniske skalaer til diagnostik og vurdering
af symptomer ved PTSD, fx Impact of Event Scale og PTSD Checklist (5) (s. 9). Deres vardi i almen
praksis er ikke afklaret.

2 T referenceprogrammet har vi kun medtaget undersogelser, som har bragt vaesentligt nyt frem i forhold til NICE- og

SBU-rapporterne. Vi har desuden foretaget en separat segning til afklaring af somatisk komorbiditet ved angstlidelser.
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534 SBU

I SBU (7) henvises der vedrerende diagnostik af angstlidelser primert til de diagnostiske kriterier i
DSM- og ICD-klassifikationerne samt til en rakke specifikke skalaer for forskellige angstsymptomer.
Der er til brug for diagnostik i primersektoren udarbejdet serlige versioner af ICD-10. Generelt
gelder, at strukturerede interview- og symptomregistreringsredskaber kun i begrenset omfang er
undersggt i almen praksis (s. 77).

I SBU (s. 22) illustrerer to undersogelser vardien af brug af kliniske interviewredskaber: dels et
PRIME-MD 1000-studie, hvor man fandt, at andelen af patienter med angst, som blev opdaget hos
den praktiserende leege, steg fra 5 % til 14 % ved anvendelsen af screeningsredskabet PRIME-MD
(der omtales i det folgende), dels et studie af Bodlund fra 1995, hvor man fandt en stigning fra 8 % til
12 %. PRIME-MD screener kun for symptomer pd panikangst og generaliseret angst.

Det konkluderes dog i SBU (s. 77), at ratingscales og strukturerede interviews kun i begrenset omfang
er afprovet og udarbejdet med henblik pd patienter i almen praksis.

53.5 Anden litteratur

I et dansk randomiseret kontrolleret studie fra 2003 (54) undersogte man effekten af systematisk
sporgeskemascreening med Common Mental Disorder Questionnaire (til patienter med somatisering,
depression, angstsymptomer og alkoholproblemer) i almen praksis og fandt — som i undersagelsen
af Gilbody et al. (53) — at effekten af systematisk screening i almen praksis ikke forbedrede legernes
diagnostik afgerende. Derimod var opdagelsesraten og den diagnostiske precision forbedret for en
undergruppe af patienter med hgj screeningsscore. Disse fund forklares formentlig bedst med, at
der i almen praksis ikke er ressourcer til en umiddelbar diagnostisk evaluering af et uventet positivt
screeningsresultat.

Man kan ved at anvende spergeskemaer til selvrating i almen praksis i nogen grad ege andelen af
patienter, der fir stillet en korrekt diagnose. Dermed skulle man forvente, at flere ville blive visiteret til
behandling. Imidlertid viser flere store undersagelser, bl.a. (53), at anvendelse af ratingscales ikke i sig
selv medferer, at legen behandler eller viderehenviser flere patienter med psykiske lidelser.

53.6 Sammenfatning

Diagnostik af angstlidelser er i Danmark baseret pd de diagnostiske kriterier i ICD-10, og den
vigtigste metode til diagnostik i daglig klinik er grundig udspergen om de symptomer, der definerer
angsttilstande.

Et fagligt udvalg under Dansk Selskab for Almen Medicin har indtil videre godkendt Common
Mental Disorder Questionnaire (CMDQ), der méler uspecifikke angstsymptomer, depression og
alkoholmisbrug.

Der mangler studier, der belyser validiteten og brugbarheden af strukturerede diagnostiske interviews i
almen praksis.
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54  Udredning af patienter med angstlidelser for anden psykiatrisk og
somatisk sygdom

Et udredningsprogram for personer med angstsymptomer skal omfatte bide psykiatrisk og somatisk
diagnostik. Den psykiatriske diagnostiske proces skal afklare bide angsttilstandenes specifikke karakter i
henhold til ICD-10-diagnostik og evt. komorbide psykiske lidelser. Det somatiske udredningsprogram
skal afdeekke en evt. somatisk rsag til angstsymptomerne.

541 NICE-ANX

NICE har ingen dokumenterede forslag til et specifikt udredningsprogram. Generelt anbefales (s. 25),
at alle sundhedsprofessionelle bor besidde gode og dokumenterbare konsultationsfardigheder, der gor
dem i stand til at tilvejebringe al nedvendig information (IV). Endvidere anbefales (s. 25), at man er
serligt opmerksom pé psykiatrisk komorbiditet mellem angst og iser depression og alkohol- eller andet
misbrug (IV). Man anbefaler at skitsere en tidslinje for at identificere, hvorndr de forskellige symptomer
opstod. Man kan derved bestemme, hvilken relativ prioritet komorbide lidelser har, og planlegge en
effektiv intervention, som er tilpasset patientens behov (IV).

54.2 NICE-OCD

Der angives ikke et udredningsprogram. Det anferes, at OCD i hgj grad underdiagnosticeres,

men at man ogsd skal vere opmarksom pd, at OCD-symptomer kan skyldes andet end OCD.
Differentialdiagnostiske vanskeligheder over for skizofreni nevnes i NICE-OCD (s. 18). Et centralt
kriterium ved OCD er, at patienten skal anerkende, at tvangstankerne eller impulserne er et produke
af deres eget sind og dermed ikke er fordrsaget af en ydre pavirkning eller en anden person. I NICE-
OCD angives dog, at hvor man traditionelt har antaget, at indsigt (patientens evne til at indse
tvangstankernes meningslashed) er en central faktor ved OCD, er der nu en voksende anerkendelse
af, at graden af indsigt er steerke varierende. Nogle patienter med OCD kan have en stabil, men lav
grad af indsigt i tvangstankernes urealistiske indhold, og andre kan have fuld indsigt, nir de ikke

er konfronteret med det, der udloser deres angst, men fuldstendig miste indsigten, hvis de har fiet
provokeret angst. Det angives, at iser patienter med obsessiv samlermani ofte har meget ringe indsigt i
deres tilstand.

Tilstande som skizofreni, Tourettes syndrom, autisme og autismespekerumlidelser, Prader-Willis
syndrom og demens er vigtige differentialdiagnostiske lidelser, og en forkert diagnose vil kunne
resultere i forkert eller ineffektiv behandling.

Det fremhaves, at to tredjedele af OCD-patienterne vil udvikle depression og da vil sage lege for de
depressive symptomer. Det navnes, at OCD-symptomer ogsé forer patienter til hudleger (pga. hyppig
vask) og reumatologer fx med symptomer, der ligner systemisk lupus erythemathosis (s. 36).

543 NICE-PTSD

Der angives ikke et udredningsprogram. Mennesker med PTSD vil typisk presentere sig med
depressive klager, generaliseret angst, somatiske klager, irritabilitet, manglende arbejdsevne eller
sovnproblemer (s. 10). Patienten vil ikke nedvendigvis selv kunne relatere symptomerne til en
traumatisk begivenhed, specielt ikke hvis det er mange 4r siden, den indtraf. Det anbefales, at man
specifikt sporger om traumer i patientens liv, iser hos patienter med uforklarede fysiske symptomer,
som henvender sig til deres lege flere gange. Der bor sporges specifikt ind til forskellige former for
traumer (fx overfald, voldtegt, trafikulykker, seksuelt misbrug i barndommen og traumatiske fodsler).

Med hensyn til differentialdiagnoser fremhaves depression, specifikke fobier, adferdsforstyrrelser,
varige personlighedsendringer ved fx gentagen eller langvarig udsattelse for traumer (kompleks
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PTSD, s. 11), dissociative tilstande, neurologiske skader opstéet i forbindelse med traumet og psykose
(hallucinationer og vrangforestillinger).

544 SBU

SBU har ikke forslag til specifikke udredningsprogrammer, men anforer (s. 75), at angstsymptomer
ofte ikke opleves som et psykisk problem af patienterne, men at de soger den praktiserende laege pga.
problemer med hjertebanken, brystsmerter, mavebesver eller andre kropslige symptomer.

54.5 Somatisk komorbiditet
Angstlidelser ses hyppigt hos personer med somatiske lidelser. Der er en omfattende litteratur, der har
sogt at belyse dette sammenfald og forseger at afklare drsagssammenhangen (se (55)).

Flere undersggelser i somatisk regi har vist, at man kun sjeldent stiller en diagnose for en specifik
angstlidelse, nér der ved somatisk undersogelse ikke er fundet noget abnorme (56).

Nyere undersogelser peger p, at der er en overhyppighed af mennesker, som har bide en angsttilstand
og en somatisk lidelse, og at der kan vare overlappende symptomatologi. Siledes udelukker en somatisk
diagnose ikke tilstedevarelsen af en angsttilstand og omvendt.

Bowen et al. (57) fandt blandt patienter med angstlidelser fulgt over ti &r, at der var en signifikant
overdedelighed pga. somatisk sygdom sammenlignet med kontrolgruppen uden angstlidelser. Man
fandt, at angstpatienter havde 2 x forhgjet risiko for cerebrovaskulzre sygdomme, 1,8 x forhgjet risiko
for hjerte-kar-sygdomme, 1,4 x forhgjet risiko for mave-tarm-lidelse, 1,3 x forhgjet risiko for forhgjet
blodtryk og 1,3 x forhgjet risiko for lungelidelser. Hirter et al. (58) fandt tilsvarende overhyppigheder
samt overhyppighed af migrane og urogenitale problemer. Inden for otologien fandt Staab et al. (59)
i en retrospektiv undersegelse af 132 patienter med klager over svimmelhed, at svimmelheden hos

33 % af patienterne udelukkende skyldtes angstlidelse, hos 34 % forvarrede neuro-otologiske forhold
den psykiatriske lidelse, og 33 % af patienterne udviklede angstlidelser eller depression pga. otologisk
betinget svimmelhed.

Weitoft og Rosén (60) undersogte epidemiologiske data for i alt 34.511 svenskere fra 1980 og frem,
som i en sundhedsenquete havde svaret positivt pa spergsmail om, hvorvidt de led af nervesitet eller
angst. Man fandt, at mendene havde en fordoblet dedelighed inden for ti &r og en fordoblet risiko for
at blive indlagt p& hospital inden for sivel somatik som psykiatri inden for ti &r. Kvinder, som havde
angivet at lide af sveer angst, havde en 1,5 x eget dedelighed inden for ti r. Kvinder og iser mend
havde en sterkt forhgjet frekvens af selvmordsforsag. Undersogelsen peger pé, at oplevet nervesitet

og angst er en bedre indikator for en negativ helbredsudvikling end selvrapporteret langvarig somatisk
sygdom.

Hverken NICE- eller SBU-rapporterne giver detaljeret vejledning mht. udredning af somatisk
komorbiditet. Vi har derfor foretaget en litteratursegning med henblik pa at finde de vigtigste
somatiske differentialdiagnoser og forslag til somatisk udredning.

Ved hjelp af godt kendskab til symptomerne for de forskellige angstlidelser og ved hjelp af grundig
anamnese og objektiv undersogelse vil det i mange tilfzlde veere muligt at gennemskue, om det primert
er en somatisk sygdom, der ligger til grund for angstsymptomerne, eller det i stedet er en primer
angstlidelse.
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Pga. oget forekomst af somatiske sygdomme med stigende alder vil der let kunne opsta
differentialdiagnostiske problemer, som det fx typisk ses, nar en midaldrende person henvender sig pd
skadestuen med trykken for brystet og vejrtrekningsbesver.

Vi skal her primert fokusere p& komorbiditet ud fra et diagnostisk synspunkt med henblik pa at belyse
omfanget af relevant somatisk udredning som led i den generelle diagnostik af angstlidelser. Et somatisk
udredningsprogram ber udelukke mulige somatiske &rsager til angstsymptomatologi og ikke vere si
omfattende, at det kan have uhensigtsmassige folger, fx at fiksere den angste person i opfattelsen af, at
det er en somatisk sygdom frem for en angstlidelse, der er rsag til angstsymptomerne.

5.4.51 Hjertesygdomme

Blandt somatiske sygdomme, hvor angstsymptomer hyppigt ses, og som dermed er af
differentialdiagnostisk betydning, er iszr hjertelidelser, akut opstdede lidelser sdsom akut
myokardieinfarke og forskellige rytmeforstyrrelser (lige fra harmlose ekstrasystoler til atrieflimren)
og kroniske lidelser sisom hjerteinsufficiens. Ved panikangst har man pavist hgjere hyppighed af
mitralklapprolaps, men den kliniske og patogenetiske betydning er uklar (61).

5.4.5.2 Endokrine sygdomme

Ved forhgjet stofskifte, thyreotoksikose, kan der blandt de mange symptomer vere angstsymptomer,
som specielt i begyndelsesfasen — uden tilstedevarelse af de typiske ojensymptomer eller et betydeligt
veegttab — kan minde om panikangst eller generaliseret angst (55). Ogsé ved sukkersyge er der
fundet oget forekomst af angstlidelser, iser generaliseret angst. Ved parathyreoidealidelser kan

der vare psykiske symptomer, fx neurasteniforme klager, der kan minde om generaliseret angst.
Feokromocytom er en anden sjelden, men vigtig differentialdiagnose.

5.4.5.3 CNS-sygdomme

Angstsymptomer kan ses ved mange CNS-lidelser. Omrédet er iser belyst i relation til epileptiske
anfaldsfznomener, specielt temporallapsepilepsi, hvor der kan vere differentialdiagnostiske
vanskeligheder over for panikangst pga. angstanfaldets pludselige karakter.

Ved forskellige basalganglielidelser, fx ved Tourettes syndrom, som kan vise sig ved adferdsforstyrrelser
og tics, samt ved Huntingtons sygdom, er der hyppigere forekomst af obsessiv-kompulsive symptomer,
men angstsymptomer kan ses ved en lang rekke CNS-lidelser, inkl. hjernetumorer. Der er ogsa fundet
hojere forekomst af socialfobi ved Parkinsons sygdom (55).

5.4.5.4 Muskulzere sygdomme
Tilstande preget af smerter kan fore til differentialdiagnostiske overvejelser over for angsttilstande.
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54.6 Kliniske konsekvenser

I psykiatrisk sammenhang vil et relativt enkelt somatisk standardudredningsprogram kunne screene
for de vigtigste kendte komorbide somatiske sygdomme, men ved behov for yderligere udredning
ma3 det ske i henhold til anvisninger fra de pigeldende specialister, fx ekkokardiografi for at pavise
mitralklapprolaps og EEG eller evt. SPECT ved mistanke om temporallapsepilepsi.

Et sddant program kan omfatte:

e Grundig somatisk anamnese

e Almindelig somatisk undersggelse

e EKG, evt. ved sarlig mistanke ekkokardiografi eller arbejds-EKG

* Hb, elekerolytter, kreatinin, urinundersogelse, TSH, evt. Ca, P, lipider, fasteglukose vitaminer
* EEG ved mistanke om epilepsi.

5.4.7 Konklusion
Et klinisk udredningsprogram skal omfatte béde psykiatrisk og somatisk diagnostik (IV).

Det er vigtigt at vere opmerksom pa psykiatrisk komorbiditet, iser depression og misbrug (IV).

Det er vigtigt at vere opmarksom pa somatisk komorbiditet, fx hjerte- og stofskiftelidelser (IV).
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6 Farmakologisk behandling

Der er gennemfort en lang rekke studier, der underseger effekten af forskellige grupper af
psykofarmaka over for angsttilstande i den initiale behandlingsfase og ved fortsettelsesbehandling i op
til et ar.

Anxiolytika er en farmakologisk blandet gruppe af legemidler (se den fulde beskrivelse af gruppen i
Lagemiddelkataloger).

6.1  Fokuserede spgrgsmal

*  Huvilke psykofarmaka er hos voksne dokumenteret virksomme over for de enkelte angstlidelsers
centrale symptomer (angst- og anspzndthedssymptomer, undgaelse, obsessioner, kompulsioner
eller patrengende erindringer) eller virksomme i forhold til mal for global 2ndring?

*  Hvad kendetegner virkningen i forhold til a) ingen behandling, b) forskellige
placebokontrolbetingelser og c) anden behandling?

* Hvor holdbar er virkningen? Er der behov for opfelgning eller tilbagefaldsforebyggende
foranstaltninger?

*  Hvad kendetegner virkningen af forskellige former for farmakologisk behandling i a) den initiale
fase (op til 6 méneders varighed) og b) fortszttelsesbehandling (6-12 maneders varighed)?

* Hoyvilke patientegenskaber har indflydelse pa effekten af den psykofarmakologiske behandling, fx

ken, alder, etnicitet, sociale forhold, sveerhedsgrad, komorbiditet og lidelsens varighed?

611 Metode

Som omtalt i kapitel 2 foreligger der flere nye og store NICE-rapporter (NICE (4-6)) og SBU-
rapporten (7) om effekten af psykofarmakologisk behandling ved angsttilstande inkl. OCD. Derfor
baserer vi i dette kapitel primart vores evidensvurdering herpd. Vi har i tabel 6.1 i Appendiks B
foretaget en sammenligning af de to rapporters hovedresultater, der viser betydelig overensstemmelse,
men ogsa visse forskelle. For antidepressiva af typen SSRI er NICE-rapporterne mindre pracise end
SBU vedrerende dokumentation af effekten af de enkelte preeparater. Ikke alle SSRI-praparater er lige
grundigt undersogt ved forskellige angstlidelser. Ved evidensvurderingen og i vores anbefalinger har vi
derfor foretaget et vagtet sken, idet vi i gvrigt henviser til originallitteraturen.

Vi har desuden foretaget undersogelser af litteraturen fra de seneste 5 4r for at finde nye metaanalyser
eller nye analyser af tidligere metaanalyser, der mitte give et andet resultat end i NICE- og SBU-
rapporterne, eller som pa anden made er fundet informative il at belyse de fokuserede sporgsmal."

Herudover er der for nylig i Danmark og efter fremkomst af NICE- og SBU-rapporterne registreret et
nyt farmakon med indikationen generaliseret angst, pregabalin, og vi har derfor foretaget selvstendige
sogninger af litteratur, der belyser den kliniske effeke af pregabalin og andre forhold i forbindelse med
dette farmakon.

Sammenlignende studier af psykofarmaka og psykoterapi samt kombinationsstudier omtales i kapitel 8,
hvor der primert fokuseres pé effekten af psykofarmakologisk behandling ved forskellige angsttilstande.

3 Den systematiske litteratursogning er afsluttet 1.6.2006, men der er supplerende fundet en meget relevant Cochrane-

analyse, som er medtaget i dette referenceprogram (106).
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6.2 Panikangst og agorafobi

6.21 NICE-ANX

I NICE-rapporten fra 2004 (NICE-ANX) (4) om behandling af panikangst med og uden agorafobi og
generaliseret angst har man valgt panikangst som overordnet diagnostisk enhed og definerer den med
og uden agorafobi (s. 18). Litteraturindsamlingen blev afsluttet i 2003, men man foretog yderligere
sogninger i Medline og Cochrane Library i november 2004, hvor det konkluderedes, at den nye
licceratur ikke gav anledning til ndringer af anbefalingerne (s. 23).

Ud over diagnostiske problemer fremhaves det i NICE-ANX, at effekemal for behandling ved
panikangst (og ved GAD) er problematiske og ofte kontroversielle, men at man ber se pa en rekke
forskellige effektmal, sdsom remission af panikanfald, panikrelateret fobi og anticipatorisk angst (s. 19).

I rapporten sammenlignes specifik farmakologisk behandling med andre behandlinger, bdde med
psykoterapi, med andre farmaka og med placebo. Hovedvagten legges pd metaanalyser og systematiske
reviews samt udvalgte RCT. De udvalgte undersogelser prasenteres systematisk i tabelform i rapporten.
P4 basis af klassifikation af evidens opstilles anbefalinger.

Antidepressiva
Blandt de mange studier i NICE-ANX skal enkelte omtales:

I en metaanalyse af (62) (s. 68) indgér der 12 placebokontrollerede studier af effekten af forskellige
TCA (clomipramin og imipramin) og SSRI (citalopram, fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin og sertralin).
Studierne blev publiceret i perioden 1993-98. Gennemsnitseffektstorrelsen var 0,55 for SSRI i forhold
til placebo, og den var ikke signifikant forskellig for antidepressiva som helhed og for imipramin,

et klassisk TCA, i serdeleshed (0,48). Interessant nok fandt man ikke forskel i udfaldsprocent
(gennemsnitligt 20 % (SD: 11)) ved behandling med klassiske eller nyere antidepressiva. Der var
sdledes ikke forskel mellem de zldre og de nye antidepressiva mht. effeke eller tolerabilitet.

I et review af Den Boer (63) (s. 70) af kontrollerede kliniske studier registreret i Medline i perioden
1966-98 med forskellige effektmél sis en meget stor variation i procentdelen af patienter, der blev
panikfrie i labet af 10-36 ugers behandling, siledes for paroxetin mellem 36-86 % og for placebo 0-
16 %. For citalopram fandt man, at 58 % opndede panikfrihed mod 32 % i placebogruppen.

Lepola et al. (64) (s. 72) undersogte tre doser af citalopram (10-15 mg, 20-30 mg og 40-60 mg

pr. dag), to doser af clomipramin (60-90 mg) og placebo ved panikangst. Blandt 475 patienter
randomiseret til de fem grupper fortsatte 279 i op til et &r. Der blev anvendt forskellige effekemal.

For alle aktive stoffer fandtes signifikant sterre effekt end for placebo ved béde initial- og
fortsettelsesbehandling, men lavere effekt for de laveste doseringer af citalopram og clomipramin.
Blandt bivirkningerne var hovedpine hyppigere i citalopram- og placebogrupperne, mens tremor og ter
mund hyppigere rapporteredes blandt personer behandlet med clomipramin.

I tlsvarende studier af Lecrubier et al. (s. 74) indgik paroxetin i sammenligning med clomipramin i
hhv. en behandlingsperiode pd 12 uger (65) og yderligere 36 uger (66). Efter 12 ugers behandling fandt
man over 50 % reduktion af panikanfald hos 76 % behandlet med paroxetin, hos 65 % behandlet med
clomipramin, og hos hele 60 % af de placebobehandlede. Bivirkninger blev tilsvarende rapporteret

af 73 % (paroxetin), 89 % (clomipramin) og 68 % (placebo). Ved langtidsbehandling blev effekten
vedligeholdt og yderligere oget i de aktive behandlingsgrupper.

De refererede studier illustrerer, at der er fundet betydelig variation i effekten af antidepressiv
behandling i den initiale fase og i fortszttelsesbehandling op til et ar, men at der i nogle studier er
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meget stor placeborespons, hvilket vanskeliggor tolkningen af resultaterne. Der er tilmed anvendt
forskellige mél for effeke, men et gennemgdende trek i originalarbejderne er, at effekten af antidepressiv

behandling findes klinisk betydningsfuld.
Vedrorende evidens konkluderes folgende i NICE-ANX:

To grupper af antidepressiva er vist effektive ved behandling af panikangst: TCA (clomipramin og
imipramin) og SSRI (Ia).

* Hvad angr SSRI, kan hgjere dosering veere nedvendig for at opnd eget effeke (Ib).
e Der er ikke forskel pd effekten af SSRI og TCA (Ia).
*  Der er ikke nogen klar dokumentation for den optimale lzngde af behandlingsperioden (Ib).

P4 baggrund heraf betragtes SSRI som forstevalgsbehandling pga. mere gunstig bivirkningsprofil end
TCA.

Benzodiazepiner

Der er gennemfort feerre og metodisk set darligere undersogelser af effekten af benzodiazepiner end
af SSRI. Der refereres til metaanalyser af Baldwin & Birtwistle (67) (s. 69) og Den Boer (63) (s. 70)
samt et RCT af (68), der viser, at 62 % af clonazepambehandlede personer opndede panikfrihed i en
seksugers behandlingsperiode mod 11 % i placebogruppen.

Vedrerende benzodiazepiner finder man:

*  Der er mindre god effekt i behandlingsforlgb over lengere tid i forhold til antidepressiva (Ia), og
man ber ikke anbefale denne stofgruppe til behandling af panikangst.'¢

Andre farmaka
Effekten af sederende antihistaminer og antipsykotika er ikke tilstreekkeligt godt belyst.

For alle psykofarmaka, dvs. ogs for antidepressiva, bemarkes det, at der ved pludseligt opher kan
opsta diskontinueringssymptomer (SSRI) og abstinenssymptomer (BZD). Endelig bemarkes det, at
personer over 65 ar ikke typisk indgr i kontrollerede studier, og at man derfor ikke har dokumentation
vedrerende behandling af denne aldersgruppe.

6.22 SBU

I SBU har man i alt identificeret 175 randomiserede studier. Det drejer sig om dels
placebokontrollerede studier, dels sammenlignende undersogelser af forskellige psykofarmaka.
Undersogelserne presenteres i tabelform. Der er anvendt forskellige effekemal, og der legges i
opgerelsen hovedvaegt pa det antal personer, der opnér frihed for panikanfald, men desuden inddrages
fobisk undvigelsesadferd, og i mange studier anvendes et globalt effekemal, Clinical Global Impression
Scale (CGI) (69).

" Dokumentation herfor er dog ikke klart fremsat i rapporten.
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Tricykliske antidepressiva

Imipramin er blevet undersegt i et stort antal artikler, og det samme gzlder for clomipramin, mens
andre tricykliske antidepressiva kun er undersogt i begreenset omfang (tabel 1, s. 164-175), og det
konkluderes® (s. 109):

e Der er sterk stotte for effeke af imipramin og clomipramin ved panikangst (evidensstyrke 1).

Mht. effekten pa agorafobi i forbindelse med panikangst konkluderes det, at antidepressive legemidler
har en svag effeke pa agorafobi (evidensstyrke 2).

SSRI og nyere antidepressiva

Undersogelser af SSRI omfatter citalopram, escitalopram, fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin og
sertralin, og det konkluderes, at flere SSRI-preeparater i studier pd 4-12 uger har haft storre effekt
pa paniksymptomer end placebo (Vol. 1, s. 148-161). For paroxetin og sertralin hviler effekten pa
tre publicerede middelstore randomiserede studier, for citalopram, escitalopram og fluoxetin pd
ferre studier og faerre randomiserede patienter. Igen gelder det, at forskellen pa hovedeffekemal
mellem aktivt farmakon i forhold til placebo er numerisk beskeden, men at den betragtes som
klinisk meningsfuld. I studiet af Pohl et al. (70) (s. 158-159) opndedes panikfrihed hos 61 % af de
sertralinbehandlede mod 45 % i placebogruppen. Der var signifikant storre global bedring hos de
sertralinbehandlede end i placebogruppen. Derimod var der ikke forskel mellem grupperne, hvad angik
forventningsangst.

I fortsaettelsesstudier af varighed af op til et &r (71-73) finder man fortsat forskel i effekt mellem aktiv
behandling og placebo.

For andre nyere antidepressiva (moclobemid, reboxetin, venlafaxin og mirtazapin) foreligger der kun
begrenset evidens.

Hovedkonklusionerne (s. 109) er:

e Der er sterk stotte for effeke af paroxetin og sertralin ved panikangst (evidensstyrke 1). Der er
begrenset stotte for effeke af citalopram (evidensstyrke 3).
Antidepressiva har svagere effekt pa agorafobi (evidensstyrke 2).

e Der synes at vere en dosisathengig effeke af moclobemid pa panikanfald, men ingen effekt pa

agorafobi (evidensstyrke 3).

Benzodiazepiner

Der er gennemfort en rekke placebokontrollerede studier, iser for alprazolam og clonazepam ved
panikangst. I modsetning til NICE-ANX gennemgir SBU en lang rekke placebokontrollerede studier
med benzodiazepiner over for panikangst (s. 186-201), der viser sterre effekt hos de aktivt behandlede
end i placebogruppen. I en rekke metodemessigt gode studier fra perioden 1986-95 fra Cross-National
Collaborative Panic Study (74,75) fandt man, at panikfrihed blev opndet af 70 % af alprazolam- (og
imipramin-) behandlede mod 50 % for placebo, og at der var effeke bide ifelge en skala for klinisk
global vurdering af effekt (CGI) og mail for forventningsangst. Alprazolam blev givet i en dosering fra
1-10 mg med et gennemsnit p& 5,7 mg, dvs. en relativt hej dosering. I cross-National Collaborative
Panic Study fra 1991 dokumenteredes det ogs, at effekten af sivel imipramin som alprazolam ikke var

athengig af komorbid depression (76).

> SBU anvender en anden graduering end anfort i dette referenceprograms introduktion (s. 8). Se appendiks D.
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Der anvendtes relativt hgje doser (ca. 5 mg alprazolam/dag i flere studier), og efter fire og serligt
tydeligt efter otte ugers behandling optreder der hyppigere opherssymptomer end i placebogruppen.
Disse symptomer viser sig iszr som parastesier, forvirring og sensoriske forstyrrelser . De er alle
velkendte diskontinueringssymptomer for benzodiazepiner.

Et af hovedproblemerne ved anvendelsen af benzodiazepiner er siledes diskontinueringssymptomer,
der nedvendigger langsom og gradvis aftrapning af behandlingen. I NICE-rapporten er man meget
tilbageholdende med at bruge benzodiazepiner, mens man i amerikansk sammenhang har varet mere
positiv og vurderet indikationen for benzodiazepiner ud fra angstlidelsens sverhedsgrad og resultatet af

tidligere behandling (77) og (78).

Der er i sammenlignende studier mellem benzodiazepiner og imipramin fundet lige stor effekt, ogsa pd
depressive og ikke-depressive patienter med panikangst.

I et enkelt studie (79) fandt man storre effekt ved at kombinere sertralin 100 mg/dag og clonazepam
1,5 mg/dag end ved sertralinbehandling alene.

Sammenfattende finder SBU:

*  Der er sterk stotte for effeke af alprazolam og clonazepam ved panikangst (evidensstyrke 1), men
den hoje dosis, som kraves, forer allerede efter f3 uger til betydelige diskontinueringssymptomer.

Buspiron og betablokkere

Litteraturen omfatter fire studier, hvori effekten af buspiron er undersagt (Vol. 1, s. 206-209) uden
pavisning af klar effeke i forhold til placebo. Det samme gelder betablokkere, der er undersegt i mindre
studier.

For den psykofarmakologiske behandling generelt konkluderes:

*  Der er ikke data, der viser, hvor leenge en farmakologisk behandling af panikangst ber forega.
* Athengig af behandlingstidens lzengde og lengden af medicinaftrapningen fir en del patienter
tilbagefald inden for et 4r efter afsluttet psykofarmakologisk behandling (evidensstyrke 2).

6.23 Sammenfatning

Vurdering af evidensen for farmakologisk behandling af panikangst med/uden agorafobi er relativt
ensartet i NICE- og SBU-rapporterne. NICE baserer primeart vurderingen p& metaanalyser og
systematiske reviews, mens SBU gennemgdr en lang rekke enkeltstudier. I begge rapporter gives en
rekke anbefalinger pd baggrund af evidensvurdering af effekt pé& kort og langt sigt samt af bivirkninger.
I begge rapporter udtrykkes pé forskellig vis forbehold over for brug af benzodiazepiner. I 1980’erne
blev alprazolam markedsfort til behandling af panikangst i USA p& baggrund af resultaterne af

et RCT. Men med tiltagende opmerksomhed p# diskontinueringssymptomernes hyppighed og
sveerhedsgrad samt den tiltagende dokumentation for effekten af SSRI er antidepressiva og iseer SSRI
nu forstevalgspraparater i de fleste internationale anbefalinger, se fx (80).

6.24 Metaanalyser

Der identificeredes 33 artikler som metaanalyser for ”panic disorder” eller “agoraphobia”, heraf 17 i
perioden 2004-juni 2006. Disse artikler er metodemessigt heterogene, og kun én bringer relevante nye
fund frem ved reanalyse af psykofarmakologiske kort- og langtidseffekestudier. Saledes fandt Ballenger
etal. (81), at effekten af paroxetin ogedes med leengere behandlingsvarighed pa op til 12 méneder for
flere angsttilstande inkl. panikangst, hvilket taler for, at behandlingen ber vare mindst et ar.
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6.2.5 Konklusion
Klinisk betydningsfuld effekt af SSRI og TCA (clomipramin og imipramin) ved panikangst er
dokumenteret i den initiale behandlingsfase og i fortsettelsesstudier op til et ars varighed, men bedst

effeke af SSRI (Ta).
Effekten p& agorafobiske symptomer er mindre end effekten pé panikanfald (Ia).
Der er ikke pévist sikre forskelle mellem farmaka inden for de nevnte grupper (la).

Klinisk betydningsfuld effekt af enkelte benzodiazepiner (iser alprazolam og clonazepam) findes i den
initiale behandlingsfase (Ia), men betydningsfulde diskontinueringssymptomer udvikles hurtigt, og
effekten pé lengere sigt er dérligere belyst end for antidepressiva (II).

6.3  Socialfobi
Der er ikke udarbejdet en NICE-rapport for socialfobi, hvorfor hovedkilden er SBU-rapporten.

631 SBU
Antidepressiva
MAOI (klassiske og nyere)

Der er gennemfort en lang rekke studier af effekten af psykofarmaka over for socialfobi. I 1950’erne

og 1960’erne undersogte man iser i USA MAO-hemmeren fenelzin, som imidlertid tilherer gruppen
af de irreversible mono-aminoxidasehemmere og derfor har vesentlige bivirkninger, og som ikke er
tilgengelig pé det skandinaviske marked. I fire studier fandt man en markant effeke af fenelzin i forhold
til placebo (Vol. 2, s. 102-103).

Med fremkomst af moclobemid, der tilherer gruppen af RIMA, dvs. reversible hemmere af mono-
aminoxidase (MAO), er der derfor blevet gennemfort en rekke studier, bl.a. store multicenterstudier,
som har givet varierende resultater, der bl.a. har veret vanskelige at tolke pga. hej placeboeffekt.

Det konkluderes:

e Der findes begranset stotte for effekten af moclobemid (evidensstyrke 2).

SSRI og SNRI

Der er ikke foretaget undersogelser af effekten af tricykliske antidepressiva ved socialfobi, men en rekke
forskellige SSRI-preparater er undersagt. Der er fem randomiserede placebokontrollerede studier for
fluvoxamin, tre storre studier for sertralin, syv for paroxetin, to for fluoxetin og to for citalopram og
escitalopram (det ene et dbent studie) (Vol. 2, s. 106-110). Der er anvendt forskellige doseringer, og
studiernes varighed er typisk 10-12 uger. Resultaterne er ensartede.

Som eksempel fandt Liebowitz et al. (82) (s. 106) hhv. 47 % og 26 % klinisk respons i en gruppe

p4 200 personer behandlet med sertralin og en tilsvarende gruppe behandlet med placebo igennem

12 uger. Allgulander et al. (83) (s. 108) fandt i et stort studie med i alt 434 personer over 12 uger en
behandlingsrespons pd 64 % i paroxetingruppen mod 37 % i placebogruppen. Venlafaxin indgik ogsd
i studiet, og responsraten var 69 %. Kasper et al. (84) fandt i et stort studie med knap 180 personer

i escitalopram- og placebogruppen respons hos 54 % af forstnzvnte og 39 % af sidstnzevnte. Der er i
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studierne anvendt forskellige effektmal, bl.a. Liebowitz Social Anxiety Scale og Clinical Global Impression
Scale.

Det konkluderes i SBU (s. 71):

*  Der er sterk stotte for effeke af fluvoxamin, sertralin, paroxetin og escitalopram i studier af op til 12
ugers varighed (evidensstyrke 1).

*  Der er sterk stotte for effeke af venlafaxin, et SNRI-praeparat, i studier af op til 12 ugers varighed
(evidensstyrke 1).

Ancxiolytika

For benzodiazepiner fandt man fem studier af varighed fra 8-12 uger (Vol. 2, s. 114-115), hvor
effekten af alprazolam og clonazepam er undersegt, men med varierende resultat. For buspiron er der
fundet to placebokontrollerede studier (Vol. 2, s. 112-113), hvor der ikke blev pavist forskel mellem
buspiron og placebo.

SBU konkluderer:
e Der findes begranset stotte for effekten af clonazepam (evidensstyrke 3).

Andre farmaka
Der er identificeret tre studier af virkningen af betablokkere (4-12 ugers varighed) i forhold til placebo,
hvor der ikke blev fundet signifikante forskelle (Vol. 2, s. 112-113).

Enkelte andre praparater er undersegt, fx olanzapin, et antipsykotikum, og pregabalin, et antiepileptisk
middel (se s. 63). Disse studier tillader endnu ikke sikre konklusioner, men effekten af pregabalin er
fundet i et kontrolleret studie (85).

6.3.2 Metaanalyser

I et studie af Blanco et al. (86) inkluderes artikler publiceret mellem 1980 og 2001, som anvendte
Liebowitz Social Anxiety Scale eller et kategorialt mal. Man beregnede folgende effekemal (effect size)'
og 95 % confidence-intervaller (CI) for fenelzin (1,0 CI: 0,5-1,5), en klassisk MAOI, for clonazepam
(0,97 CI: 0,5-1,5) og for SSRI (0,65 CI: 0,5-0,8). For brofaromin, en reversibel MAOI, der kan
sammenlignes med moclobemid, var effect size 0,66 (CI: 0,66 CI 0,4-0,9). Det er siledes for alle de
navnte farmaka en klinisk meningsfuld effeke.

6.3.3 Konklusion

Klinisk betydningsfuld effekt af SSRI (luvoxamin, sertralin, paroxetin og escitalopram) og af venlafaxin
er dokumenteret i studier af op til 12 ugers varighed (la).

Der er ikke pavist sikre forskelle mellem farmaka inden for de nevnte grupper (Ia).

Der findes begranset statte for effekten af moclobemid (Ib).

Der er fundet en mindre effekt af benzodiazepinet clonazepam (Ia), men betydningsfulde
diskontinueringssymptomer udvikles hurtigt, hvilket begrenser anvendelsen (1I).

16

Effektstorrelser/ES er standardiserede mal for forskellen mellem grupperne, dvs. (M, , — M, )/Sd, hvor M, , og
M, € middelverdien i hhv. behandlings- og kontrolgruppern, og Sd er standardafvigelsen (341). En almindelig

anvendt tommelfingerregel lyder, at ES = 0,20, 0,50 og = 0,80 er udtryk for hhv. lille, moderat og stor effekt.
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Behandlingsvarigheden af akutte faser, forebyggende behandling og flere andre klinisk relevante
forhold, sasom behandling ved mangelfuld effekt, er utilstraekkeligt belyst (II).

6.4 Enkelfobi

Der er ikke udarbejdet en NICE-rapport for enkelfobi, hvorfor hovedkilden er SBU-rapporten. Der
er imidlertid kun identificeret et begrenset antal studier, hvor effekten af farmaka vurderes over for
enkelfobi, og de er forskellige metodemessigt, og tilmed skennes kun to at vere af middelhoj kvalitet,
mens resten skennes at vare af lav kvalitet (Vol. 2, s. 44-47). Det er derfor ikke muligt at tale om
evidensbaseret farmakologisk behandling p& nuvarende tidspunkt.

6.5 Generaliseret angst (GAD)

6.51 NICE-ANX

P4 basis af metaanalyser, systematiske reviews og RCT (i alt 27) anfores en reekke evidensvurderinger
og anbefalinger i NICE-ANX. Ved behandling af GAD i den initiale fase i op til 12 uger anferes,

at der er dokumentation for effeke af folgende farmakologiske preparater: SSRI (iser paroxetin),
benzodiazepiner, SNRI (venlafaxin) og antihistaminer (hydroxizin). Tilsvarende effeke er vist for
buspiron, der er et serotonergt virkende stof, som ikke virker ved at hemme genoptagelsen af serotonin,
men hemmer den prasynaptiske alfa-1-receptor og derved eger den serotonerge neurotransmission.

Derimod er der ikke fundet effeke pd GAD af folgende preparater: MAOI, betablokkere og
antipsykotika.

Hvad angir behandlingseffekt i den initiale fase og i fortsettelsesbehandling, er der ikke holdepunkter
for, at én type preparater er mere effektiv end andre. Endelig bemearkes det, at der ikke er evidens for
forskel i effekt betinget af kon, ligesom gruppen af personer over 65 4r ikke er undersogt i kontrollerede
studier.

P4 denne baggrund betragtes et SSRI som forstevalgspraparat. Hvis der efter et 12-ugers
behandlingsforleb ikke er sket tilstreekkelig bedring, skal man forsage et andet SSRI. Hvad angir
behandling med venlafaxin, bemerkes det eksplicit, at der ikke skal anvendes hgjere doser end 75
mg/dag, og at behandlingen skal pibegyndes af personer med serlig psykofarmakologisk interesse eller
kendskab. Som ved panikangst bemearkes det ogsd, at patienten skal oplyses om, at der kan optrede
diskontinueringssymptomer ved pludselig seponering af SSRI- og SNRI-preparater.

6.52 SBU
Antidepressiva
TCA

Der er foretaget fire studier med varighed af fire til otte uger af behandling med tricykliske
antidepressiva af GAD i perioden 1986-2000, heraf to af hgj kvalitet (Vol. 2, s. 312-313). 1
placebokontrollerede studier blev imipramin sammenlignet med hhv. trazodon (et antidepressivum, der
ikke er registreret i Danmark) og diazepam, og der blev ikke pavist forskelle mellem praparaterne. Alle
farmaka havde storre effekt end placebo.

Nye antidepressiva (SSRI og SNRI)

Der er fundet seks studier af effekten af SSRI-praparater: fire for paroxetin, et for sertralin og et for
escitalopram, heraf fem placebokontrollerede med et stort antal inkluderede personer (Vol. 2, s. 314-
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317). Der blev pévist signifikante forskelle mellem aktivt stof og placebo, og mange opniede bedring,
men ikke fuld remission. I et studie af Allgulander (87) med sertralin (50-150 mg) blev der fundet
remission hos 31 % i sertralingruppen mod 18 % i placebogruppen.

Rickels et al. (88) (s. 314) fandt i en stor undersogelse af 566 patienter, at der efter otte uger var opndet
remission hos 30 % behandlet med 20 mg paroxetin, hos 36 % behandlet med 40 mg og hos 20 % i
placebogruppen.

I et af paroxetinstudierne (89) (s. 314) skete der en fortszttelse af behandlingsperioden i op til
yderligere 24 uger. Man fandt her storre tilbagefald i placebogruppen (40 %) end i paroxetingruppen
(11 %).

I et escitalopramstudie (10-20 mg) af Davidson et al. (90) (s. 316) med deltagelse af 315 personer fandt
man remissionsrater pd 58 % for escitalopram og 38 % for placebo.

Der er fundet seks placebokontrollerede studier af effekten af venlafaxin (s. 318), med anvendelse af
forskellige doseringer og i enkelte studier med sammenligning med andre farmaka. Der findes sterk
stotte for effekten af venlafaxin, og i nogle studier pavises en dosisathengig effeke.

SBU konkluderer:

*  Der er sterk stotte for effeke af paroxetin og venlafaxin (evidensstyrke 1).
*  Der er begrenset stotte for sertralin og escitalopram (evidensstyrke 2).

Det anferes af SBU, at de fleste studier ikke omfattede komorbide lidelser, hvilket begranser
generaliserbarhed af resultaterne.

Anxiolytika
BZD

I SBU-rapporten er der en omfattende gennemgang af den farmakologiske behandling med
benzodiazepiner med fokus pd alprazolam, diazepam og lorazepam, som er registreret i Sverige

til behandling af generaliseret angst. Det drejer sig dels om studier, hvori et benzodiazepin er
sammenlignet med placebo, dels om studier med sammenligning af to benzodiazepiner med placebo
eller benzodiazepin med et andet praparat i forhold til placebo. De fleste af disse studier er gennemfort
i 1980’erne og 1990’erne og er ganske korte, nemlig typisk fire uger. I tre studier er behandlingen
vurderet i mellem tre og otte maneder (Vol. 2, s. 288-303).

Selv om der var signifikant effeke i forhold til placebo, bemarkes det, at en stor del af patienterne
ikke blev symptomlfri, og at en svaghed ved studierne er, at de ikke systematisk skelner mellem

diskontinueringssymptomer og de oprindelige angstsymptomer. Tre langtidsstudier gennemforc i 1981-

84 har lav kvalitet.
Det konkluderes i SBU-rapporten for benzodiazepiner og GAD:

e Der er sterk stotte for korttidseffeke af alprazolam, diazepam og lorazepam (evidensstyrke 1), men
behandling i lengere tid er forbundet med risiko for udvikling af athengighed.
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Buspiron

Der er gennemfort en reekke placebokontrollerede studier med buspiron: 4, hvor buspiron
sammenlignes med placebo, og 11, hvor buspiron sammenlignes med benzodiazepiner, primert
diazepam (Vol. 2, s. 306-311). Varigheden af studierne er dog generelt kort, 3-6 uger, mens et enkelt
studie varede 24 uger. Resultaterne viser, at buspiron er mere effektivt end placebo og lige si effekeive
som de undersogte benzodiazepiner. Kvaliteten af studierne betegnes som kun lav til middelhg;.

Den sammenfattende vurdering er derfor:

e Der findes kun begranset stotte for, at buspiron har samme effekt som benzodiazepiner
(evidensstyrke 3).

Andre farmaka
Betablokkere og antihistaminer

Der er en rekke studier, der undersager effekten af betablokkere (Vol. 2, s. 320-323), og fem studier,
der undersoger effekten af hydroxizin, der er et antihistaminikum (Vol. 2, s. 324-35). Hvad angir
studier af betablokkere, drejer det sig om studier af fi ugers varighed, og der er ikke pévist nogen sikker
angstdempende effekt.

*  Der findes begrenset stotte for effeke af hydroxizin (evidensstyrke 2) i studier af en varighed af op
til tre méneder.

6.53 Metaanalyser

I en Cochrane-analyse af Kapczinski et al. (91) fulgte man op pa en tidligere RCT-analyse fra 2003
om farmakologisk behandling af GAD. Hovedresultatet er, at antidepressiva (imipramin, venlafaxin og
paroxetin) havde storre effekt end placebo pd GAD. Antallet af patienter, der udgik af undersogelserne,
var ikke forskelligt for de undersogte antidepressiva. En enkelt undersogelse peger p4, at paroxetin og
imipramin har samme effekt og tolerabilitet.

Rickels et al. (92) vurderede effekten af paroxetin i tre studier af otte ugers varighed og et
fortseettelsesstudie af seks maneders varighed. 1.800 ambulante patienter indgik i de studierne. De var
alle randomiserede placebokontrollerede studier. Hovedresultatet er, at en betydelig del af patienterne
opndr klinisk remission og undgér tilbagefald. Den heje komorbiditet mellem GAD og depression
papeges og er ifplge forfatterne en vigtig begrundelse for valg af antidepressivum.

Mitte et al. (93) vurderede i deres metaanalyse primert effekeen af benzodiazepiner over for azapironer,
dvs. buspiron og ipsapiron (der ikke findes pd det danske marked), men ogsé studier med venlafaxin
indgik. I alt 48 studier blev vurderet i undersggelsen. Farmakaeffekten var storre end for placebo.
Effekestorrelser for individuelle farmaka i forhold til placebo var for alprazolam 0,34, for buspiron 0,30,
for lorazepam 0,17 og for venlafaxin 0,33. Undersogelse for forskellige moderatorer som dosering,
”intention to treat’-analyser versus “completer”-analyser m.fl. viste fi signifikante fund. Kompliance
mélt ved frafaldsprocenter var hgjere for benzodiazepiner. Det konkluderes, at farmakoterapi i form af
benzodiazepiner og azapironer er effektive i den initiale behandlingsfase.

Ballinger et al. (81) har foretaget yderligere undersogelser, som tidligere nzvnt ogsd seks
fortsattelsesstudier, hvori effekten af paroxetin over for forskellige angsttilstande er undersogt i
studier med varighed p& 6-12 maneder. Der benyttes forskellige kriterier for remission, der omfatter
béde symptomscores og global bedring pA CGI. Man fandt signifikant effekt af paroxetin over for de
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undersogte angstlidelser (panikangst, socialfobi, GAD og OCD). Andelen af patienter i remission
varierede ved de forskellige angsttilstande og var for panikangst ca. 20 %, socialfobi 20 %, GAD 40 %
og OCD 10 %. Det konkluderes derfor, at behandlingsvarigheden ber vere op til 12 maneder, hvilket
vil gge det antal, der opndr fuld remission. Studiet illustrerer séledes ogsd, at der for mange patienter er
en bedring af den medicinske behandling, men ikke fuld remission.

Pollack et al. (94) undersogte pradiktorer for effekt af venlafaxinbehandling af GAD p4 basis af fem
placebokontrollerede studier af 8-24 ugers varighed omfattende af 1.839 patienter. Som effekemal
anvendte man dels 50 % reduktion pd Hamilton Rating Scale for Anxiety, dels fuld remission (score
<mindre end 7). Klinisk effekt af venlafaxin blev pévist ved bide 8 og 24 ugers behandlingsvarighed. En
reekke faktorer som kon, alder og tidligere benzodiazepinbehandling samt symptomer som trethed og
irritabilitet havde begrenset prediktiv effekt. Storst preediktiv veerdi havde tidligere misbrugsanamnese
og symptomer som rastlgshed, sevnforstyrrelser og koncentrationsbesver.

6.54 Pregabalin
Pregabalin

12005 blev der i Danmark registreret et nyt praparat, pregabalin, til behandling af generaliseret
angst. Pregabalin har en anderledes virkningsmekanisme end andre anxiolytika, idet det binder sig til
calciumkanaler i preesynaptiske neuroner og pavirker de neuroner, der har en foreget aktivitet. Herved
hindres den calciumbetingede ogede udstremning af neurotransmittere (95).

Pregabalin er forst blevet registreret som et preparat til behandling af epilepsi, men pé basis af flere
placebokontrollerede studier er det nu ogsé registreret til behandling af generaliseret angst. Det drejer
sig om studier over fire til seks uger, og effekten af pregabalin pé psykiske og somatiske angstsymptomer
er blevet vurderet i forskellige doser (150-600 mg) i forhold til placebo eller benzodiazepinet lorazepam.

I Pande et al. (96) fandt man, at der var oget effekt af pregabalin og lorazepam i forhold til placebo
med indszttende effeke efter en uge, og at effekten var dosisathengig. I et studie af Feltner et al. (97)
bekraftedes disse fund. Endelig viste et studie af Pohl et al. (98), at pregabalin over seks ugers forlgb var
mere effektivt end placebo i doseringer p& 200 mg og 460 mg dagligt. Studierne fandyt, at pregabalin
havde relativt fi bivirkninger. I Pohl et al.s undersogelse er frafaldet ikke storre end i placebogruppen
(ca. 10 %). De vigtigste bivirkninger har veeret sedation og svimmelhed. Seponeringssymptomer er
beskrevet, men deres hyppighed og sverhedsgrad er utilstrakkeligt belyst. Studier ud over den initiale
fase afventes sdledes.

6.5.5 Konklusion

Der findes klinisk betydningsfuld effeke af SSRI, venlafaxin og benzodiazepiner, men storst effeke
for SSRI (paroxetin, escitalopram og sertralin) og venlafaxin i den initiale behandlingsfase og i
fortsettelsesbehandling (Ta).

Der er ikke pévist sikre forskelle mellem farmaka inden for de nevnte grupper (la).

Der findes klinisk betydningsfuld effeke af buspiron (II).

Klinisk betydningsfuld effekt af pregabalin er dokumenteret i den initiale behandlingsfase (II)."”

17 Kliniske erfaringer fra behandling i Danmark er meget begranset, da indikationen generaliseret angst er ny.
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Der er klinisk betydningsfuld effekt af enkelte benzodiazepiner (Ia), men betydningsfulde
diskontinueringssymptomer udvikles hurtigt (II), hvilket begrenser anvendelsen (II).

6.6 OCD

6.61 NICE-OCD

I NICE-rapporten om OCD Core interventions in the treatment of obsessive-compulsive disorder and body
dysmorphic disorder (6) gennemgés undersogelser af farmakologisk behandling af OCD hos voksne (s.
127-174).

Antidepressiva
TCA

For klassiske tricykliske antidepressiva er der pavist klinisk meningsfuld effeke af clomipramin p4 basis
af syv placebokontrollerede RCT og ti sammenlignende studier med SSRI. Der er derimod ikke stotte
for effeke af andre tricykliske antidepressiva. Det samme gzlder for mono-aminooxidasehemmere
(MAOI). Blandt TCA er clomipramin kendetegnet ved en sterkere serotonerg effeke.

Nyere antidepressiva (SSRI og SNRI)

Der er gennemfort mange undersogelser af virkningen af forskellige SSRI-praparater ved OCD. P4
basis af 18 placebokontrollerede RCT, 6 studier af effekt ved forskellige doser og 2 studier af patienter
med lang sygdomsvarighed (gennemsnitligt 13,7 &r) konkluderes det, at der er effeke af citalopram,
fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin og sertralin i placebokontrollerede studier.

Tolerabilitetsdata viser at stofferne tolereres vel. Der er nogen evidens for, at hejere doser har storre
effeke, hvad angir citalopram, fluoxetin og paroxetin, men der er ikke solid evidens for at foretrekke et
SSRI frem for et andet.

P4 basis af otte studier med mere end 1.000 patienter finder man ikke, at der er nogen klinisk vigtig
forskel mellem SSRI og clomipramin, hverken mht. effeke eller bivirkninger, skent der er storre tendens
til, at patienter, der indgir i undersegelserne, opherer med den medicinske behandling, nér de er i
clomipraminbehandling, og der er tegn p&, at SSRI tolereres bedre.

Studier af varighed p4 op til 12 méneder peger p4, at patienter, der har effekt af preparatet i starten af
behandlingen, fortsetter med at have effeke i et lengere behandlingsforlgb, eller at SSRI-behandling
har forebyggende effeke over for OCD-tilbagefald.

Der foreligger to studier, der sammenligner effekten af venlafaxin og clomipramin. Disse peger p3, at
venlafaxin har effekt pd OCD-symptomer, men ydetligere studier er pakrevet.

Anxiolytika

Der er kun gennemfort {3 studier, siledes et placebokontrolleret studie af clonazepam i forhold til
placebo (s. 152) og to med andre praparater. Der foreligger ikke tilstreekkelig dokumentation til, at
man kan vurdere effekten af buspiron, men det konkluderes, at skont der er en vis evidens for en mulig
effekt af clonazepam, vil risikoen for udvikling af athengighed begrense verdien af at bruge dette
preparat ved OCD.

Antipsykotika

Der foreligger ikke studier af monoterapi med antipsykotika, der har pavist effekt pA OCD. Der

er gennemfort forskellige bne og enkelte dobbeltblinde placebokontrollerede studier af effekten af
kombinationsbehandling mellem et serotonergt antidepressivum og et antipsykotikum (s. 162). P&
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baggrund heraf konkluderes det, at der er et vist holdepunkt for, at risperidon og quetiapin kan have en
virkning i augmentationsbehandling af OCD.

Andre legemidler
En lang rekke andre praparater er undersegt i forskellige kliniske studier, men uden at det har fort til
sikre konklusioner.

Praktiske forhold

Der er en vis stotte for, at behandling med et SSRI-praparat skal vare op til seks maneder, for man
kan afggre effekeen. I tilfeelde af utilstrekkelig effeke er der i et enkelt placebokontrolleret studie med
sertralin fundet effekt af at skifte til et andet SSRI (s. 159).

Resultater for ukontrollerede casestudier peger ogsé pd, at egning af dosis kan vere en mulighed, og
i et enkelt studie er det pévist, at intravenes indgift af clomipramin er mere effektiv end placebo i et
dobbeltblindt kontrolleret studie ved refrakter OCD.

P4 basis af litteraturgennemgangen fremsettes en rekke anbefalinger, hvoraf de vigtigste er, at den
initiale farmakologiske behandling ber omfatte et SSRI-praparat, og at doseringen skal afpasses efter
den terapeutiske respons, evt. bivirkninger og patientens individuelle preferencer. Ved effekt skal
behandlingen fortsztte i mindst 12 maneder med henblik pé at opnd maksimal effekt og at forhindre
tilbagefald. Ved leengere behandlingsvarighed ber man med regelmessige intervaller tage indikationen
op til fornyet overvejelse.

Blandt klassiske antidepressiva er kun clomipramin en behandlingsmessig mulighed, og antipsykotika
ber ikke bruges som monoterapi.

6.6.2 SBU
Antidepressiva
TCA

SBU identificerer fem placebokontrollerede studier med clomipramin fra perioden 1980-96 (Vol. 2,

s. 178-179), herunder et metodemessigt vigtigt studie, Clomipramin Collaborative Study fra (1991),
der var en stor tiugers multicenterundersegelse (n = 520) med fleksibel dosering pa op til 300 mg
clomipramin. I dette studie fandt man markant effekt hos 60 % af de patienter, der var behandlet med
clomipramin, mod 1 % i placebogruppen. Tilsvarende gode resultater for clomipraminbehandling er
pavist i andre studier.

Der er ikke holdepunkter for, at clomipramins effeke pa tvangssymptomer er athengig af samtidig
depressiv komorbiditet. Effekten kommer i lobet af de forste behandlingsuger og fortsetter i de
efterfelgende méneder. Nar behandlingen opherer, er der typisk recidiv af OCD-symptomer i
varierende grad. Sikker ssmmenhang mellem plasmakoncentration af clomipramin og klinisk effekt har
ikke kunnet pavises. Man har i to studier ved intravengs behandling med clomipramin kunnet pavise
effekt hos personer, som ikke har opnéet bedring gennem tabletbehandlingen.

Der er foretaget studier af nasten et drs varighed, der demonstrerer vedvarende effekt, fx Katz et al. (99)
(s. 178).

Studierne peger samlet p4, at clomipramin har effekt i dosisintervallet 75-250 mg dagligt, og der
er desuden muligvis en sammenhang mellem plasmakoncentration og klinisk effeke (fire studier).
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Omkring 60 % oplever god effeke. Effekten kommer relativt tidligt og oges successivt. Bivirkninger ved
hej dosering begrenser imidlertid clomipramins anvendelse.

SBU konkluderer derfor (s. 137):

*  Der er sterk stotte for effeke af clomipramin i den initiale fase af behandlingen af OCD
(evidensstyrke 1).

Nyere antidepressiva (SSRI og SNRI)

Der er, som ved de andre angsttilstande, i de senere ir gennemfort en rekke undersogelser af
virkningen af forskellige SSRI. Det drejer sig dels om studier, hvor et SSRI-preparat sammenlignes
med placebo, dels om studier, hvor effekten af SSRI og clomipramin sammenlignes (Vol. 2, s. 180-
191). Hvad angér de placebokontrollerede studier, konkluderes det, at der er god effeke af citalopram,
fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin og sertralin hos 35-47 % af patienterne. Effekt kan pavises ved fortsat
behandling i op til 1-1% r. Hojere dosering synes at have storre effekt end lavere dosering. Der er ikke
fundet sikker ssammenhzng mellem leegemiddelkoncentration i blodet og behandlingseffekten.

I fire ud af fem studier, hvor et SSRI-praeparat er sammenlignet med clomipramin, har man fundet
samme effeke af fluoxetin og clomipramin og tilsvarende i hhv. et og to studier for paroxetin og
sertralin ved sammenligning med clomipramin (Vol. 2, s. 186-187).

I tre studier er venlafaxin sammenlignet med paroxetin og clomipramin hos personer med lang
sygdomsvarighed (Vol. 2, s. 190-191). I studier af den initiale behandlingsfase fandt man lige stor
effekt, men i et opfelgningsstudie af en af undersogelserne fandt man storre effeke for paroxetin.

I seks studier har man undersegt effekten af kombinationsbehandling med antidepressiva og
antipsykotika ved terapiresistente tvangssymptomer (Vol. 2, s. 192-193). I tre studier har man
fundet oget effeke af kombinationsbehandlingen. I det metodisk bedste studie af McDougle
etal. (100) (s. 114) indgik 36 patienter med sygdomsvarighed pa 2-38 &r i en 8-ugers
undersogelse af kombinationseffekt af SSRI + risperidon, og hos 50 % opndedes storre effekt af
kombinationsbehandlingen.

SBU konkluderes derfor:

*  Visse antipsykotika kan give tillegseffekt til SSRI-praparater, men langtidsstudier mangler helt.
Benzodiazepiner

For benzodiazepiner har man ikke kunnet pavise signifikant effekt, og litteraturen er sparsom.

Andre leegemidler

En lang raekke andre psykofarmakologiske behandlinger er undersegt i enkelte kortere studier, men det
konkluderes, at der mangler systematiske studier.

Sammenfattende konkluderer SBU-rapporten séledes (Vol. 2, s. 137):

e Der findes sterk stotte for, at clomipramin, sertralin, paroxetin, fluoxetin og fluvoxamin har effeke i

den initiale fase af behandlingen pa sdvel tvangshandlinger som tvangstanker (evidensstyrke 1). Der
er begrenset stotte for effeke af citalopram (evidensstyrke 2).
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e Der findes begranset stotte for, at effekten vedvarer lige s lenge som behandlingen pigér, men de
fleste fér tilbagefald , nér behandlingen opherer (evidensstyrke 2).

e Der findes begranset stotte for, at symptromlindring medforer forbedret funktion i forbindelse med
arbejde og fritid (evidensstyrke 2).

6.63 Metaanalyser

Ackerman & Greenland (101) har foretaget en multivariat metaanalyse af farmakologiske studier,
der har belyst effekt af clomipramin og SSRI og segt at belyse betydningen for psykopatologi
(svarhedsgrad, debutalder og varighed af OCD), publikationsér, prerandomiseringsperiode og
inklusion af personer med komorbiditet (depression). Studierne var heterogene mht. disse faktorer,
men den farmakologiske effeke — iser af clomipramin — kunne pévises efter kontrol af de nevnte
faktorer. Effekten af clomipramin var sledes storre end for SSRI.

Fineberg & Gale (102) anforer, at selv om nogle metaanalyser har vist storre effekt for clomipramin
i forhold til SSRI, genfindes det ikke i direkte sammenlignende studier, og at SSRI pga. deres mere
gunstige bivirkningsprofil er forstevalgspraparater. Behandlingseffekten indtreder dog forst gradvist
og er kun partiel, og mange patienter har ikke effeke af forstevalgspraparatet. Man kan oge dosis af
preparatet, og — hvis effekten fortsat udebliver — skifte til et andet SSRI-praparat. Ved fortsat ringe
effekt kan man sege at kombinere SSRI med et antipsykotisk leegemiddel.

6.6.4 Konklusion

Der findes klinisk betydningsfuld effeke bide i den initiale behandling og i fortszttelsesbehandling

af forskellige serotonerge antidepressiva, clomipramin, SSRI og venlafaxin, heraf bedst effekt af
clomipramin og SSRI (Ia).

Der er ikke pévist sikre forskelle mellem farmaka inden for de nevnte grupper (la).

Antipsykotika (risperidon og quetiapin) kan have en virkning i augmentationsbehandling af OCD (II).
For benzodiazepiner har man ikke kunnet pavise signifikant effekt.

Der er i nogle studier pdvist dosisathengig effeke (II).

Behandlingsvarigheden ber ved effeke fortsatte i mindst et ar (II).

6.7 PTSD

6.71 NICE-PTSD

Antidepressiva

Ved PTSD er der foretaget en reekke undersegelser med forskellige psykofarmaka, iser antidepressiva
og iser af typen SSRI. Det drejer sig om effektstudier over 4-12 uger, og der er kun gennemfort f3
studier over lengere tid (ca. seks maneder).

I NICE-PTSD (5) vurderes i alt 26 studier, heraf 23 placebokontrollerede. Tre SSRI-praparater
er undersogt: paroxetin (4 studier), sertralin (6 studier) og fluoxetin (5 studier). Der er enkelte
undersogelser af tricykliske antidepressiva (3 studier), mono-aminooxidaschemmere (3 studier) og
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mirtazapin (1 studie). Der er benyttet effektmal med fokus pa neglesymptomer samt komorbiditet
(depression) og angivelse af klinikers og patients vurdering af effeke.

Der findes statistisk signifikante forskelle mellem aktivt stof og placebo for paroxetin, amitriptylin,
phenelzin og mirtazapin, men de estimerede effekestorrelser er alle for lave i forhold til en ”a priori™-
grense for klinisk meningsfuld effeke (effekestyrke (ES) = 0,50 eller relativ risiko (RR) = 0,80 i forhold
til placebo).'®

Det konkluderes derfor, at effekten af leegemidler er statistisk signifikant, men effekten skonnes at vere

af begrenset klinisk betydning.

Andre farmaka

For folgende grupper af legemidler er der ifolge NICE-PTSD ikke dokumenteret effekt:
benzodiazepiner, antikonvulsiva, antipsykotika, beta-receptor-blokerende preparater,
opioidantagonister og inositol.

672 SBU
I SBU-rapporten er 29 studier kommenteret, i al veesentlighed de samme som i NICE-PTSD.
Resultaterne er angivet som hovedfund, fx sertralin > placebo (Vol. 2, s. 250-257).

For SSRI-preparater er der identificeret fem studier af effekten af fluoxetin ved PTSD, syv studier af
sertralin, to for paroxetin, et af citalopram (s. 250-254). I to studier af Davidson (103) og (104) finder
man i hhv. et 12-ugers og et 28-ugers forlgb effeke af sertralin 50-200 mg dagligt i forhold il placebo.

I studier af Tucker et al. (105) over 12 uger finder man remission hos 29 % i paroxetinbehandling mod
16 % i placebo, men der var et stort bortfald i begge grupper pa 40 %.

Det konkluderes (s. 217):

e Der findes sterk stotte for effekt af fluoxetin, sertralin og paroxetin (evidensstyrke 1).

Der er sdledes tilsyneladende forskelle i vurderingen af evidens for effekt af behandlingen i NICE- og
SBU-rapporterne, men dette skyldes primart NICE-PTSD’s krav om en relativ risiko pd < 0,8 som
verende klinisk meningsfuld.”

6.73 Metaanalyser

Selv om man i NICE-rapporten som nevnt finder statistisk signifikant forskel mellem effekt af farmaka
og placebo, finder man den kliniske betydning tvivlsom. Forholdet mellem statistisk versus klinisk
betydningsfuld effeke af farmakologisk behandling tages op i en Cochrane-metaanalyse af Stein et

al. 12006 (106). Her vurderes i alt 35 studier af op til 14 ugers varighed, og forskellige effektmal
anvendes inkl. behandlingsrespons defineret ud fra global klinisk bedring. Hovedfundet er, at der er
behandlingsrespons i 59 % (N = 644) af medicinsk behandlede patienter mod 39 % i placebogruppen
(N = 628). Behandlingseffekten var mest udtalt for gruppen af SSRI-preparater. Der var effekt

pd sverhedsgraden af PTSD-symptomer og p& komorbid depression og funktionssvakkelse. Det
konkluderes, at psykofarmakologisk behandling er effektiv over for sivel noglesymptomer ved lidelsen
som depressiv komorbiditet og social dysfunktion. SSRI foreslés som forstevalgspreparater.

RR er et mél for den relative sandsynlighed for manglende bedring i behandlingsgruppen i forhold til kontrolgruppen.
En RR p4 1,00 angiver, at behandlingen ingen forskel gor, mens en RR pd 0,80 svarer til en forskel mellem grupperne
pd 20 procentpoint i behandlingsgruppens faver.

¥ Det er kun i NICE-PTSD, at man eksplicit anlegger denne betragtning, ikke i SBU.
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674 Konklusion

Der er foretaget en rekke kontrollerede studier, der sammenligner forskellige psykofarmaka, iszr
antidepressiva og iser inden for gruppen af SSRI. Der er i litteraturen nogenlunde konsensus om, at
SSRI er bedst undersegt, hvad angir antal studier og kvaliteten heraf, og at der er pavist signifikant
forskel mellem specifikke SSRI-praeparater og placebo. Der er derimod ikke fuld enighed om den
kliniske betydning af denne forskel.

Der er behov for yderligere studier af SSRI og en rekke andre preparater, som kun er undersogt i
enkelte studier, siledes at det er uklart, om de har effekt.

Der er ved PTSD pavist effekt af SSRI (fluoxetin, sertralin og paroxetin), som er dokumenteret i
studier af op til 12 ugers varighed (Ia).

Der er ved PTSD pavist effekt af TCA (amitriptylin og mirtazapin) i enkelte studier® (Ib).

Behandlingsvarigheden i den initiale fase, fortszttelsesbehandling og flere andre klinisk relevante
forhold sdsom behandling ved utilstreekkelig effeke er ikke tilstrekkeligt belyst (II).

2 Samt af fenelzin og brofaromin, der ikke er indregistreret i Danmark.
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7 Psykoterapeutisk behandling

71 Indledning

Det er mere kompliceret at undersege effekten af psykoterapi end effekten af farmakologisk behandling
og vanskeligere at opnd finansiering, serligt for metoder uden solid forskningstradition. Det er

derfor vigtigt at huske p4, at manglende dokumentation for virkning ikke er det samme som ingen
virkning. Det er ogsé vanskeligere at “standardisere” psykologisk behandling, i og med at terapeutens
kompetence kan spille en afgerende rolle for resultatet. I flere undersogelser har man fundet, at
terapeutfaktorer har sterre indflydelse pé effekten end den serlige behandlingsmetode, der har varet
anvendt (107). Terapeutens relationelle kompetencer og evne til at fremhjalpe en frugtbar terapeutisk
alliance spiller en central rolle i alle former for psykoterapi (108).

Efterhdnden findes der imidlertid en relativt omfattende forskningsproduktion af tilfredsstillende
metodisk kvalitet for nogle psykoterapeutiske metoder inden for angstomréidet, iser adfzrdsmessig og
kognitiv terapi. Ogsd her kan der imidlertid vare problemer forbundet med at gruppere terapiformerne,
da der er mange forskellige varianter af kognitiv adfeerdsterapi. Dertil kommer, at metoderne udvikler
sig, siledes at ®ldre undersagelser ofte ikke afspejler de aktuelle, teoretisk og klinisk bedst funderede
metoder. Tidsefterslebet oges af, at vi har baseret evidensen pé oversigtsvarker, der ikke medtager de
allernyeste enkeltundersogelser.

En indvending mod at basere den praktiske vurdering af psykoterapi pé resultater af randomiserede
kontrollerede forseg gir pd, at sddanne forseg selekterer patienter med relative homogene lidelser,
mens patienter i klinikken i hgj grad er kendetegnet ved mange komorbide lidelser. Man har i

den forbindelse skelnet mellem kontrollerede undersogelser af effekt (efficacy”) og naturalistiske
undersggelser af klinisk brugbarhed ("effectiveness”), dvs. virkning under almindelige kliniske vilkér.
Det gelder imidlertid, dels at mange nyere randomiserede undersogelser omfatter patienter med
betydelig komorbiditet (109), dels at der er tiltagende forskning i metodernes kliniske brugbarhed.
En nylig metaanalyse af 35 naturalistiske studier inden for voksenomrédet og 14 inden for berne- og
ungeomridet konkluderer, at effektstorrelserne her er i samme storrelsesorden som i de randomiserede
kontrollerede undersegelser af effeke (110). I den folgende litteraturgennemgang har vi medtaget
eksempler pd store, velgennemforte naturalistiske undersogelser, som belyser spergsmélet om klinisk
brugbarhed, men vi har ikke foretaget en systematisk litteratursegning p& omradet.

72  Fokuserede spegrgsmal

* Huvilke psykoterapiformer er dokumenteret virksomme hos voksne patienter med den serlige
angsttilstand, primert over for lidelsens centrale symptomer (angst- og anspendthedssymptomer,
undggelse, obsessioner, kompulsioner eller patrengende erindringer) eller i forhold til mal for
global &ndring?

*  Hvad kendetegner virkningen i forhold til a) ingen behandling, b) forskellige
placebokontrolbetingelser, ¢) anden behandling?

*  Hvor holdbar er virkningen p4 kort sigt (< 1 4r), leengere sigt (1-2 4r) og langt sigt (> 2 4r)? Er der
behov for opfelgning eller tilbagefaldsforebyggende foranstaltninger?

*  Huvilke patientegenskaber har indflydelse p4 effekten af den psykoterapeutiske metode, fx kon,
alder, demografiske forhold, sveerhedsgrad, komorbiditet eller lidelsens varighed?

*  Huvilke krav kan der stilles til den psykoterapeutiske metodes udforelse, fx vedrorende terapeutens
uddannelse, arten af behandler (herunder alment praktiserende leger), omfanget af terapeutkontakt
(herunder selvhjelpsterapi), lengden af terapien, individual- versus gruppeformat, inddragelse
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af familiemedlemmer, tidlig intervention efter sygdomsdebut eller hurtig behandlingsstart efter
henvendelse?

73 Panikangst og agorafobi

731  Terapiformer

Kognitiv adferdsterapi er den mest anvendte terapiform over for panikangst og agorafobi. Frem
til midten af 1980’erne anvendte man forst og fremmest eksponeringsterapi over for patienter
med agorafobi (diagnosen panikangst blev forst indfert i DSM-III fra 1980). Senere udvikledes
specifikke KAT-behandlingsprogrammer rettet mod panikangst med eller uden agorafobi, typisk
med en kombination af folgende elementer: 1) kognitiv omstrukeurering (dvs. undersagelse og
@ndring af negative tankemenstre), 2) interoceptiv eksponering (dvs. eksponering for indre,
kropslige fornemmelser), 3) eksponering for ydre, agorafobiske situationer samt undertiden 4)
afspendingstrening og 5) vejrtrekningsgvelser (de to sidste elementer anvendes nu mindre hyppigt).
De mest indflydelsesrige behandlingsprogrammer er udviklet af Barlow (111) og Clark (112).
Behandlingen strekker sig typisk over 12-15 sessioner, men ogsd kortere forleb er forsogt.

Der er nogle fi undersogelser, som omhandler andre terapiformer, herunder klientcentreret psykoterapi
(113), Eye Movement Desensitisation and Reprocessing (114) og psykoanalytisk terapi (115) (se
Kapitel 8). Der er imidlertid utilstreekkeligt materiale til at bedemme andre terapiformer end KAT

(4).2

73.2  Virkningen af kognitiv adfaerdsterapi

Alle foreliggende oversigter, herunder NICE-ANX (4) og SBU (7), er enige om, at der er
dokumentation for virkning af forskellige former for KAT over for panikangst og agorafobi. NICE-
ANX bygger pa 4 metaanalyser og 5 enkeltstudier, mens SBU har tabeloversigter over i alt 70 studier.

Mens NICE-ANX (4) opgor resultaterne samlet for panikangst og agorafobi, skelner SBU (7) mellem
panikangst 1) med ingen eller beskeden agorafobi og 2) med omfattende agorafobi. SBU konkluderer,
at kun eksponeringsterapi er dokumenteret virksom over for panikangst med omfattende agorafobi

(116).

Nogle systematiske oversigtsvarker folger SBU’s opdeling med tilsvarende konklusioner (117,118),
mens metaanalyser helt overvejende behandler panikangst og agorafobi samlet ligesom NICE-ANX
(4,116,119). Vi finder det rimeligt ligesom SBU at konkludere, at kun KAT med betydelig eksponering
er dokumenteret virksom over for sverere former for agorafobi (se Kapitel 8).

I den nyeste og mest omfattende metaanalyse af KAT over for panikangst og agorafobi (119)

med 71 undersogelser fandtes overordnet effektstorrelse (se note 16) pd mal for angst i forhold

til ingen behandling p4 0,87 (svarende til en forskel pa 40 procentpoint, fx séledes at 70 % i
behandlingsgruppen opnir bedring mod 30 % i kontrolgruppen) og 0,51 i forhold til placebokontrol
(svarende til en forskel pd 25 procentpoint). Ren adfzrdsterapi opniede samme effektstorrelse som
KAT. Den australske og newzealandske guideline (116) opger det gennemsnitlige antal patienter uden
panikanfald efter behandlingen til 74 %.

21 Efter referenceprogrammets afslutning er der blevet offentliggjort et velkontrolleret randomiseret studie af en serlig

udgave af psykodynamisk terapi over for patienter med panikangst, der viste god effekt sammenlignet med en
kontrolgruppe, som modtog afspendingstraning (342).
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To naturalistiske undersogelser med hhv. 110 (120) og 416 patienter (121) fandt samme effekestorrelse
af KAT over for panikangst og agorafobi som i de kontrollerede undersegelser, hvilket tyder pa, at
metoden er robust under almindelige kliniske forhold.

733  Virkningens holdbarhed

NICE-ANX og SBU er enige om, at der er dokumentation for langtidsvirkning af KAT over for
panikangst og agorafobi. Metaanalyser, som sammenligner virkningen efter behandlingen og ved
followup indtil to 4r efter behandlingens afslutning, finder generelt tilsvarende effektstorrelse (116). En
naturalistisk opfelgning over to 4r efter KAT fandt dog, at det for nasten halvdelens vedkommende
var forskellige patienter, som opniede en bedring efter behandlingen og ved opfelgningstidspunkeet,
hvilket svarer til, at mange patienter har et vekslende forlob med midlertidig forvaerring af deres lidelse
(122).

En grundig langtidsopfolgning af patienter i fire randomiserede skotske undersegelser af KAT over for
panikangst/agorafobi over perioder fra 2 tl 11 &r (123) fandt beskeden bedring idet 48 % havde klinisk
diagnose pa opfelgningstidspunktet, heraf 26 % med panikangst og 29 % med agorafobi.

Blandt alle angstpatienter i undersogelsen (der ogsa inkluderede generaliseret angst (N = 3) og
posttraumatisk belastningsreaktion (N = 1)), som havde en svarprocent pa 46, var selvrapporteret
helbredsstatus (ud fra short-form health survey (SF-36) (124)) svarende til den nederste fjerdedel af
befolkningen. 64 % havde modtaget behandling (farmaka eller psykoterapi) i opfelgningsperioden,
heraf 19 % nasten konstant. 80 % angav imidlertid, at de havde det bedre nu end for behandlingen, og
61 % af disse tilskrev bedringen den oprindelige behandling med KAT.

For angstpatienter generelt resulterede KAT i mindre symptomatisk sverhedsgrad (men ikke feerre
diagnoser) ved opfelgningstidspunkeet end kontrolbetingelser, som inkluderede behandling med
farmaka, psykodynamisk terapi, EMDR, placebo og i et tilfzlde venteliste (123).

Rapporten konkluderer (123), at angsttilstande tenderer mod et kronisk forleb, en konklusion, som
understottes af en anden naturalistisk opfelgningsundersegelse over 12 ir af panikangst, generaliseret
angst og dystymi behandlet med KAT (6 sessioner), farmaka eller selvhjelpsterapi (125). En tredje
langtidsopfelgning efter eksponeringsterapi med patienter med panikangst og agorafobi med arlige
interviews over op til 14 &r (126) fandt imidlertid beskedent tilbagefald (23 %) defineret som fornyet
DSM-IV-panikangstdiagnose. Denne undersogelse anvendte et snevrere kriterium for bedringsstatus/
tilbagefald end de to ovrige.

734  Konklusion
Forskellige former for KAT er dokumenteret virksomme over for panikangst og agorafobi med klinisk

betydningsfuld bedring (Ia).
Ved svarere agorafobi krever behandlingen omfattende eksponering (II).
Virkningen af KAT ved panikangst og agorafobi er forholdsvis holdbar pé kort og lengere sigt (I1),

men med vekslende forlgb efter behandlingen (III). Langtidsvirkningen (> 2 &r) er imidlertid muligvis
beskeden med mange kroniske tilfzlde med fortsat angst eller depression (III).
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74  Socialfobi

741 Terapiformer

En rekke forskellige former for adfzrdsorienteret terapi har varet genstand for kontrollerede
undersogelser, nemlig social feerdighedstrening, adfeerdsterapi/eksponering og kognitiv adferdsterapi.
Social ferdighedstrening, hvor man treener personen i forskellige former for samver (fx at indlede
eller vedligeholde en samtale, holde tale eller at heevde sig selv pa en rimelig méde, sikaldt assertion),
var tidligere en udbredt behandlingsform ved socialfobi, men den anvendes nu sjzldent alene. Der har
veret rejst tvivl om, hvorvidt personer med socialfobi faktisk mangler sociale feerdigheder og ikke kun
er ude af stand til at anvende dem pga. angsten (127).

Der er forskellige varianter af KAT over for socialfobi. KAT anvender som navnt sdvel eksponering
som kognitiv omstrukturering. Derudover kan der i forskelligt omfang indgd andre metoder, fx
social ferdighedstrening, opmerksomhedsevelser, afspendingstrening mv. De mest anvendte
behandlingsmetoder i dag er Heimbergs kognitive adfeerdsmassige gruppeterapi (128) og Clarks
individuelle kognitive terapi (112). Der er tale om korttidsterapi, typisk af et omfang pa 12-15

sessioner.

Der er yderst fi undersogelser af andre psykoterapiformer.

74.2  Virkningen af kognitiv adfaerdsterapi

Der foreligger ikke nogen NICE-rapport om socialfobi, men SBU indeholder en tabel med i alt 30
studier. SBU konkluderer i lighed med andre nyere, systematiske oversigtsverker (118,129,130), at
adferdsterapi/eksponering og kognitiv adferdsterapi er dokumenteret virksomme behandlingsmetoder
over for socialfobi.

Der er ikke dokumentation for, at kognitiv adferdsterapi med bade eksponering og kognitiv
omstrukturering har bedre virkning end eksponeringsterapi alene (ibid.). Metoderne kan dog vere
vanskelige at adskille, fordi eksponeringsterapi naturligvis ogs& indebzrer psykoedukativ samtale med
terapeuten. Forskellen kan bestd mere i forskelligt fokus i terapien end i anvendelsen af klart adskilte

teknikker (130).

Den eneste metaanalyse, som omhandler kontrollerede undersagelser, er fra 1997 (131). Heri anfores
felgende effekestorrelse baseret pé selvrapporterede socialfobiske symptomer: eksponering: 0,89 (N

= 8); kognitiv adferdsterapi: 0,80 (N = 9); social ferdighedstrening: 0,60 (N = 3). Virkningen af
eksponering og kognitiv adferdsterapi svarer til forskelle pd hhv. 41 og 37 procentpoint sammenlignet
med kontrolbetingelser, som i de fleste tilfzlde bestod i en ventelistegruppe.

I to store multicenterundersggelser, der sammenligner kognitiv adferdsterapi og farmaka (132,133)
(se Kapitel 8), fandt man globale bedringsrater ud fra Clinical Global Impression Scale (69) pa hhv.

50 % og 58 % opgjort i forhold til alle patienter i undersogelsen (sikaldt “intention to treat”-analyse)
og bedre virkning end af medicinsk placebo eller uspecifik psykoterapi svarende til forskelle pd 21-31
procentpoint.

En stor naturalistisk undersagelse (n = 217) af behandling i fire angstklinikker (134) fandt tilsvarende
effekestorrelser af KAT under almindelige kliniske forhold som i de kontrollerede undersogelser, hvilket
understotter, at metoden er robust under almindelige kliniske forhold.

Selv om virkningen af adferdsterapi og kognitiv adferdsterapi er klinisk meningsfuld, er der mange

patienter med socialfobi, som ikke responderer, og de fleste, som gor, har restsymptomer efter
behandlingen (7,118,130).
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743  Virkningens holdbarhed

SBU konkluderer, at langtidsvirkningen af psykoterapi ved socialfobi er utilstrekkeligt undersogt.
Den eneste nyere metaanalyse (129) fandt numerisk storre effeke ved opfelgning efter 3-6 maneder
end ved terapiens afslutning, hvilket indicerer holdbare virkninger pa kort sigt. I en stor undersogelse
af instruktion i selveksponering forestet af praktiserende leger fandt man ligeledes oget fremgang i
opfelgningsperioden over 28 uger (135) (se Kapitel 8). Undersegelserne med followup er imidlertid
naturalistiske med behandling i followup-perioden.

En enkelt naturalistisk opfelgningsundersogelse med arligt opfelgningsinterview over perioder
fra 2-12 &r (136) fandt forholdsvis stabile resultater med kun 13 % tilbagefald defineret som ny
socialfobidiagnose ud fra DSM-IV.

744 Konklusion

Forskellige former for kognitiv adfeerdsterapi, som omfatter eksponering, er dokumenteret virksomme
over for socialfobi med klinisk betydningsfuld effekt, om end der er restsymptomer hos de fleste
patienter (Ia).

Der er ikke store forskelle mellem virkningen af forskellige former for kognitiv adfeerdsterapi eller
mellem disse og adfeerdsterapeutisk eksponering (II).

Virkningen af kognitiv adferdsterapi er stabil pa kortere sigt med tendenser til aget bedring i followup-
perioder pa 3-6 méneder (II) og muligvis stabile langtidsresultater (III).

75  Enkelfobi

751 Terapiformer

Behandling af enkelfobier har helt overvejende bestet i adfeerdsterapi i form af eksponering, evt.
kombineret med modelindlering (terapeuten viser, hvordan tilnzrmelsen til den frygtede genstand kan
foregd), kognitiv omstrukeurering, forskellige stresshindteringsstrategier (fx indstudering af positive,
indre monologer) eller kropslig afspending. Fra slutningen af 1960’erne har det varet anset for en
veletableret kendsgerning, at fobier for serlige genstande eller situationer effektivt kan behandles

med eksponering; en opfattelse, der understottes af kontrollerede kliniske forseg og af talrige analoge
undersogelser med personer med ikke-kliniske fobier sivel som af eksperimentelle undersogelser af
frygtbetingning og frygtudslukning hos mennesker og dyr (137).

Der findes ingen undersggelser af andre psykoterapeutiske metoder end adfeerdsterapi i behandlingen af

enkelfobi.

752 Virkningen af adfaerdsterapi

Der er ingen NICE-rapport om enkelfobi. SBU indeholder en tabel med 59 studier, som generelt er
smd, med sammenligninger af forskellige behandlingsbetingelser frem for at anvende placebokontrol.
SBU konkluderer i lighed med alle andre oversigtsarbejder, fx (118,138), at eksponering er
veldokumenteret som virksom behandlingsmetode over for enkelfobi.

Virkningen er betydelig, og der er meget begrenset spontan bedring ved enkelfobi hos voksne. I den
grundigste af oversigterne fra 1996 (138) konkluderes det, at behandlingen resulterede i 77-90 %
klinisk bedrede patienter efter meget kortvarig behandling (2-6 sessioner). Opgorelsen er i forhold
til patienter, som fuldferte behandlingen, men der er et meget lille frafald i undersogelserne. Nogle
undersogelser tyder pa tilsvarende virkning af en enkelt session af 2-3 timers varighed som af flere
sessioner (118,138) og SBU.

74 Referenceprogram for angstlidelser hos voksne



Eksponering in vivo opndr generelt en bedre virkning end eksponering p4 forestillingsplanet, og der er
ikke dokumentation for, at virkningen oges ved brug af supplerende metoder (bortset fra ved blodfobi,
se nedenfor), (118) og SBU. Nogle undersogelser tyder pa, at virtuel eksponering (til videooptagne eller
computeranimerede scener) kan opna tilsvarende virkning som in vivo-eksponering, men omridet er
udilstrekkeligt undersagt (ibid.).

753 Forskellige former for enkelfobi

Undersogelserne tyder pé forholdsvis ensartet behandlingsrespons for de forskellige fobityper (118) og
SBU. Ifelge Osts (138) oversigt er der flest undersogelser af tandlegefobi, hojdefobi, dyrefobi (slanger,
edderkopper, hunde eller katte), flyvefobi og blodfobi. Ved blodfobi er der indicier for, at opspending
af de store muskelgrupper samtidig med eksponering (for at modvirke blodtryksfald og besvimelse) oger
behandlingsudbyttet (118,138) og SBU.

75.4  Virkningens holdbarhed

SBU konkluderer, at der er sterk statte for, at eksponeringsterapi har en holdbar virkning ved
behandling af enkelfobi. Et oversigtsarbejde med 17 undersogelser med opfelgning efter en periode
pa mindst et ar (138) konkluderer, at meget {4 patienter fik tilbagefald og/eller behgvede fornyet
behandling, og at det var dobbelt s sandsynligt, at patienterne opndede oget bedring i followup-
perioden, som at de fik tilbagefald.

755  Konklusion
Eksponeringsterapi er en virksom behandlingsmetode over for enkelfobi med betydelig og holdbar
virkning pé kort og leengere sigt af en eller nogle f3 sessioner (Ia).

Ved blodfobi opnés bedre virkning, hvis eksponering suppleres med muskelopspending (II).

76  Generaliseret angst

7.61 Terapiformer

Antagelig fordi frygt for serlige genstande eller situationer ikke indgir i diagnosen, har kognitive
metoder fra den klassiske adferdsterapi, fx stresshindtering eller systematisk problemlosning, altid
haft en fremtreedende placering i den adfeerdsmassige behandling af GAD. Pga. de markante kropslige
anspzndthedssymptomer ved GAD er afspeendingsterapi, der ellers ofte anvendes som placebokontrol
inden for angstomridet, her ogsd anvendt som primer behandling. Nyere KAT-programmer anvender
typisk en kombination af en rakke forskellige metoder, fx kognitiv omstrukturering, eksponering ved
undgielsesadferd, systematisk problemlesning, tidsplanlegning og afspendingstrening (se (139)). I
nyere behandling indgdr desuden ofte strategier for emotionsbearbejdning, fx bekymringseksponering
(fastholdelse af bekymringernes forestillingsindhold et stykke tid inden kognitiv omstrukturering for
at age folelsesintensiteten) (139) eller mindfulness- og acceptstrategier, hvor patienten lerer at rumme
ubchagelige folelsestilstande (140). KAT kan altsd omfatte en rekke forskellige metoder. KAT ved
generaliseret angst er typisk pd 10-20 sessioner, men kortere forlob har ogsd veret forsegt.

Der foreligger enkelte undersogelser med andre terapiformer ved GAD, herunder psykoanalytisk terapi
og oplevelsesorienteret psykoterapi, men for f3, til at man kan udtale sig om deres virkning (NICE-
ANX og SBU).

7.6.2  Virkningen af KAT
NICE-ANX (4) bygger ved GAD pé 1 metaanalyse og 7 randomiserede undersegelser, mens SBU
(Vol. 2, s. 328) har en tabel med 28 primearstudier. De to rapporter er enige om, at KAT har den
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bedste dokumentation for virkning ved GAD, men de er uenige om evidensens omfang. Mens
NICE-ANX tildeler konklusionen evidensniveau Ia, ngjes SBU med evidensniveau II med den
tilfojelse, at alle behandlingsmetoder over for GAD (inkl. farmaka) opnér utilfredsstillende symptom-
eller funktionsbedring (evidensniveau Ia). Hverken NICE-ANX eller SBU angiver helt klart deres
vurderingsgrundlag for konklusionen eller anvender metaanalytisk opgorelse.

Der er foretaget flere metaanalyser fra 2000 og frem (141-143). I den mest omfattende og mest
metodisk tilfredsstillende metaanalyse af Mitte fra 2005 (141) nas til folgende effekt opgjort pd mal for
angst: i forhold til ingen behandling: ES = 0,82 (N = 19) (svarende til en forskel pd 38 procentpoint)
og i forhold til placebokontrol: ES = 0,57 (N = 9) (svarende til en forskel pa 27 procentpoint). Effekeen
ved KAT over for GAD er sdledes i samme storrelsesorden som ved KAT over for panikangst og
agorafobi eller socialfobi. En kvalitativ oversigt af Roth & Fonagy (118) konkluderer, at 50-65 % af de
patienter, som fuldferer behandlingen, opnér klinisk betydningsfuld bedring (efter forskellige kriterier),
men at kun et fétal opnér fuld remission. Roth & Fonagy (118) er sledes enige med SBU 1, at de fleste
patienter har betydelige restsymptomer efter behandlingen.

NICE-ANX konkluderer, at KAT er mere effektiv end uspecifik rédgivning (en
placebokontrolbetingelse) og psykodynamisk terapi, mens Roth & Fonagy (118) finder et vist beleg
for storre effekt end ren adferdsterapi, uspecifik ridgivning og psykoanalytisk terapi (én undersogelse:
(144)), men ikke storre end anvendt afspending (progressiv afspending, som patienten lerer at
anvende i stress-situationer).

En metaanalyse (143) fandt, at nesten 50 % af patienterne samtidig modtog farmaka. Selv om
medicineringen er konstant i lebet af undersggelsen, begrenser det naturligvis muligheden for at udtale
sig om den selvstendige virkning af psykoterapi.

7.6.3  Virkningens holdbarhed

NICE-ANX konkluderer, at KAT generelt har holdbare virkninger over for GAD, ogsi bedre
virkning end uspecifik rddgivning eller psykoanalytisk terapi, og at virkningen er stabil efter 8-14 &r
(evidensgraduering Ib). Denne sidste konklusion er sandsynligvis baseret pa en enkelt rapport med
opfelgning fra to studier (145), som ogsa indgir i den skotske opfelgningsundersogelse (123). SBU
henviser til den naturalistiske opfelgningsundersogelse af Tyrer og medarbejdere (125) vedrorende
panikangst, dystymi og GAD over 12 &r efter forskellige behandlingsbetingelser, herunder kortvarig
KAT (6 sessioner), som fandt meget beskedne langtidsresultater. En metaanalyse (143) og en
systematisk oversigt (118) konkluderer, at virkningen af KAT ved GAD er forholdsvis stabil pa kortere
sigt (3-12 mdneder).

Den tidligere omtalte opfolgningsundersogelser af patienter med angsttilstande i skotske randomiserede
forseg med KAT (se afsnit 7.3 om Panikangst og agorafobi), der omfattede tre undersogelser med
GAD, fandt som nevnt beskedne langtidsresultater (123). Resultaterne her stemmer nogenlunde
overens med resultaterne af den tidligere opfolgningsundersogelse (145), som dog fandt vesentligt
darligere langtidseffekt for patienter med mere komplekse lidelser rekrutteret fra den sekundere
behandlingssektor end for patienter fra almen legepraksis.

7.6.4 Konklusion
KAT er den bedst dokumenterede psykologiske behandlingsmetode over for GAD med klinisk
betydningsfuld effekt, selv om de fleste patienter har tydelige restsymptomer efter behandlingen (Ia).

Der er indicier for, at anvendt afspanding er virksom over for GAD (III).
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Virkningen af KAT ved GAD er forholdsvis holdbar pa kort sigt (< 1 4r) (II). Imidlertid er
langtidsvirkningen (> 2 &r) muligvis beskeden med mange kroniske tilfeelde med fortsatte
angstsymptomer eller depression (III).

77  Obsessiv-kompulsiv tilstand

771  Terapiformer

Eksponering og reaktionshindring (ERP), hvor patienten udsatter sig for genstande eller situationer,
som udleser tvangssymptomer, og patienten i forbindelse med dette undlader eller reducerer udferelsen
af vangshandlinger, er den klassiske adfeerdsmassige behandling ved OCD. Kognitiv terapi med
omstrukturering af uhensigtsmassige, angstvoldende tankemenstre har veret forsegt som eneste
behandling ved OCD, men hyppigere som et supplement til ERP. I praksis anvendes begreberne
adferdsterapi, kognitiv terapi og kognitiv adferdsterapi ofte synonymt, og det kan vare vanskeligt at
skelne mellem metoderne (se kommentar under afsnit om Socialfobi). Behandlingen er normalt p4 10-
20 terapisessioner.

Psykoanalytisk terapi blev iser tidligere anvendt i behandlingen af OCD, men der hersker udbredt tvivl
om metodens anvendelighed. Der foreligger kun kasuistiske beskrivelser af psykoanalytisk terapi ved
OCD, og der er ikke dokumentation for virkning af andre psykologiske behandlingsformer (6,7).

772  Virkningen af KAT

NICE-OCD (6) bygger (for voksenomridet) p& metaanalyse af 17 undersogelser af KAT og

7 undersogelser af KAT og farmaka ved OCD, mens SBU har tabeller med i alt 25 studier.
Undersggelserne varierer en del mht. terapiens varighed, intensitet og graden af terapeutinvolvering, og
de har iser inkluderet patienter med synlige tvangshandlinger og ikke i si hoj grad patienter med kun
tvangstanker eller mentale tvangshandlinger. ERP er den bedst undersggte behandlingsmetode, men
kognitive metoder er ogsd inddraget i mange studier.

NICE-OCD (6) og SBU konkluderer samstemmende, at terapeutassisteret ERP er en virksom
behandling ved OCD sammenlignet med ventelistekontrol eller psykologisk placebobehandling
(afspending eller angsthindtering). Alle eksisterende studier finder, at ERP har storre effeke end i
kontrolgrupper mélt ved symptomreduktion og/eller forbedret social funktion.

KAT, som inkluderer ERP, er ligeledes dokumenteret som en virksom behandling ved OCD, men det
er usikkert, om den er en mere effektiv behandling end ERP alene (6) og SBU. Der er utilstrakkelig
dokumentation for, at rent kognitiv terapi uden ERP er virksom over for OCD (ibid.). En metaanalyse
(146) fandt numerisk storre virkning af ERP end af rent kognitiv terapi (opgjort pa tveers af studier).

En metaanalyse af 15 studier (146) fandt gennemsnitlig ES af et sammensat mél for OCD-
symptomatologi for KAT pa 1,12 i forhold til kontrolgrupper (svarende til en forskel pd 50 procentpoint).

NICE-OCD (6) konkluderer, at gennemsnitligt omkring 50 % af alle patienter, som tilbydes

KAT eller ERP, opnir bedring. Andelen af patienter, der opniede bedring i den ovennavnte
metaanalyse (146), var 58 % af alle patienter og 69 % af de patienter, som fuldferte behandlingen.
Metaanalysen omfattede fire undersogelser, som angav responsrater (bedring defineres her som 30-
50 % symptomnedgang, altsd noget varierende). De tilsvarende tal for andelen af patienter med fuld
remission (Y-BOCS-score < 8 eller 12) var her 25 % i to studier og 38 % i et.

S& selv om KAT forer til betydelig symptomreduktion, er der mange patienter med OCD, som ikke
responderer, og blandt dem, som ger, er der restsymptomer hos de fleste.
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En undersogelse (147) sammenlignede resultaterne for 110 patienter i ERP-behandling i daglig praksis
med resultaterne fra fire kontrollerede forseg og fandt tilsvarende ES under de to betingelser, hvilket
indicerer, at metoden er robust under almindelige kliniske forhold.

773  Virkningens holdbarhed
SBU konkluderer, at der er nogen evidens for, at behandlingseffekten af KAT ved OCD varer i op til

to 4r, dog i mange tilfzelde med behov for ekstra behandling i opfelgningsperioden pga. forverring eller
tilbagefald. NICE-OCD (6) forholder sig ikke til virkningens holdbarhed.

Foa & Kozak (148) opgjorde langtidsresultater af ERP efter 6-72 méneder (vegtet gennemsnit

29 méneder) ud fra 16 naturalistiske studier og fandt en gennemsnitlig responsrate pa 76 % pé
opfelgningstidspunkterne mod 83 % umiddelbart efter terapien for de patienter, som fuldferte terapien
og var tilgengelige for followup. I afsnittet om Psykoterapi og farmaka omtales undersegelser med
stabile resultater efter KAT ved opfelgningstidspunkter efter fem og seks ar (149,150), men med
betydelig ekstra behandling i opfelgningsperioden.

774  Konklusion

ERP og KAT, der indeholder ERP, er dokumenteret virksomme behandlingsmetoder ved OCD
med klinisk betydningsfuld effeke, selv om de fleste patienter har betydelige restsymptomer efter
behandlingen (evidensklassifikation Ia).

Det er usikkert, om supplering med kognitive metoder ved KAT giver bedre behandlingsresultater end
ERP alene (evidensklassifikation IIT).

Der er utilstrekkelig dokumentation for virkning af kognitiv terapi uden ERP (evidensklassifikation
II1).

Der er indicier for, at ERP og KAT med ERP har stabile langtidsvirkninger, dog ofte med behov for
yderligere behandling i opfelgningsperioden (evidensklassifikation II).

7.8  Posttraumatisk belastningsreaktion

781 Terapiformer

Der skelnes i litteraturen imellem p3 den ene side profylaktisk behandling, som finder sted, kort efter
at patienten har varet udsat for en traumatisk hendelse, og som har til hensigt at forebygge senere
posttraumatiske belastningsreaktioner (PTSD), og pa den anden side behandling, som ivarksettes,
efter at symptomer pa posttraumatisk belastningsreaktion er udviklet.

Psykologisk debriefing er en behandling, som har fundet udbredt anvendelse efter udsettelse for

en traumatisk begivenhed. Psykologisk debriefing blev oprindelig introduceret som en specifik
metode til brug over for indsatspersonel i relation til traumatiske handelser. Der var tale om en
gruppeintervention og blot en enkelt behandlingssamtale. Siden har metoden vundet indpas i andre
sammenhange og ogs over for enkeltindivider. Metoden er rettet mod emotionel bearbejdelse af
hendelsen umiddelbart efter traumet. Formélet med psykologisk debriefing er at imgdegi senere
traumereaktioner, herunder udvikling af PTSD. Séledes anvendes begrebet pd nuvarende tidspunke
ofte synonymt med akut krisehjelp (151).

PTSD er forsegt behandlet med mange forskellige psykoterapiformer, bl.a. KAT, psykologisk
stresskontrolbehandling ("stress inoculation training”), "Eye Movement Desensitatisation and
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Reprocessing” (EMDR), psykodynamisk terapi og hypnose. Kun de tre forstnevnte metoder har veret
genstand for kontrolleret forskning.

KAT anvender kognitiv omstrukturering sammen med eksponering for traumatiske erindringer samt
eksponering over for fobisk undgéelse af ydre situationer som folgevirkning af traumet. I nogle former
for KAT suppleres med psykologisk stresskontrolbehandling. KAT med sarligt fokus pa eksponering
for traumatiske erindringer omtales ogsd som ”traumefokuseret KAT” eller eksponeringsterapi. Den
bedst undersogte form for traumefokuseret KAT er Foas "prolonged exposure”-terapi (152), hvor
patienten giver en detaljeret beretning om hendelsen i en af de forste sessioner, som optages pa bind,
der gentagne gange gennemspilles som hjemmearbejde.

Psykologisk stresskontrolbehandling (152) refererer til forskellige méder, hvorpa man arbejder
med mestring af angst og symptomer pa eget arousal (fx sevnproblemer, irritabilitet og tendens til
sammenfaren). Dette kan eksempelvis vere i form af positive indre monologer, tankestopmetoder
(instruktion i at standse ubehagelige tankerakker), afspendingsevelser og dndedraetsteknikker.

EMDR er en metode, hvor der arbejdes med eksponering for traumatiske erindringer, samtidig med
at patienten instrueres i at folge behandlerens finger, der beveges fra side til side foran patientens gjne
(eller lignende bilateral sansefokusering), heraf navnet.

Behandlingsformerne er typisk korttidsterapi med 8-12 sessioner.

7.8.2 Virkning af tidlige interventioner

NICE-PTSD (5) og SBU konkluderer samstemmende, at der ikke er dokumentation for, at systematisk
tildeling af psykologisk debriefing til personer udsat for et akut traume kan forebygge senere udvikling
af PTSD; en konklusion, som er i overensstemmelse med en Cochrane-rapport (153) og en nyere
metaanalyse (154).

Derimod er der nogen dokumentation for, at behandling med KAT af personer med klinisk
signifikante symptomer pd belastning opstdet inden for den forste maned efter den traumatiske

handelse forebygger udvikling af senere PTSD (5); SBU, (7,155).%

7.83 Virkning af behandling af posttraumatisk belastningsreaktion

NICE-PTSD (5) bygger pd en metaanalyse af i alt 52 undersogelser, mens SBU indeholder en

tabel med 53 studier. De to teknologivurderinger konkluderer samstemmende, at KAT med fokus

pa systematisk emotionel bearbejdning af den traumatiske hendelse, traumefokuseret KAT eller
eksponeringsterapi, er bedst underbygget som virksom behandling over for PTSD, idet de har

bedre virkning end ventelistekontrol og stettende samtaler samt tendentielt bedre virkning end
stresshindtering eller KAT uden traumefokusering. Psykologisk stressbehandling og KAT er ogsd
dokumenteret virksomme (ibid.). Tilsvarende konklusioner nis i to andre nye metodisk velgennemforte
metaanalyser (156,157).

I den ene af metaanalyserne, en Cochrane-rapport (155), konkluderes det, at traumefokuseret
KAT opnér storre effekt end ventelistekontrol/sedvanlig behandling med ES = 1,36 (N = 13) pa

2 [ litteratur med udgangspunkt i DSM-diagnosesystemet omtales dette resultat sidan, at KAT ved akut

belastningsreaktion vil kunne forebygge PTSD. Ifolge DSM-IV kan “acute stress disorder” diagnosticeres i de
forste fire uger efter den traumatiske handelse. Til forskel herfra anvendes diagnosen “akut belastningsreaktion”
i ICD-10 udelukkende inden for 48 timer efter den udlgsende handelse, hvorefter diagnosen ”posttraumatisk
belastningsreaktion” anvendes. For ICD-10’s afgrnsning af akut belastningsreaktion er der utilstrekkelig
dokumentation for effekt af KAT.
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traumerelaterede symptomer (svarende til 56 procentpoints forskel) og bedre end ”andre terapiformer”
med ES = 0,81 (N = 3) (svarende til 38 procentpoints forskel). Traumefokuseret KAT opniede
numerisk, men ikke statistisk, bedre virkning end psykologisk stressbehandling (ES = 0,27, N = 6)
(svarende til en forskel p& 13 procentpoint).

Nyere systematiske gennemgange af effektundersogelser (NICE-PTSD, (5); SBU, (157) (metoden
indgdr ikke i (155)) vurderer samstemmende, at EMDR ogs4 har effekt over for posttraumatiske
belastningsreaktioner, men desuden, at der ikke er evidens for betydningen af gjenbevagelser eller
anden sansestimulering samtidig med konfrontation med det oplevede. Nogle betragter EMDR som en
form for eksponering og forklarer effekten af behandlingen som en folge deraf.

En metaanalyse (157) opger resultaterne i form af antal patienter efter terapien, som ikke leengere
tilfredsstiller de diagnostiske kriterier for PTSD. Samlet for KAT, EMDR og psykologisk
stressbehandling var tallet 56 % af alle de patienter, der indgik i de 29 anvendte undersggelser, mod
14 % af patienterne i ventelistegrupperne og 36 % af patienterne i grupperne, der fik stotteterapi. For
de patienter, der fuldferte behandlingen, var de tilsvarende tal hhv. 67 %, 16 % og 39 %.

7.8.4 Virkningens holdbarhed

NICE-PTSD forholder sig ikke til langtidsvirkningen af psykoterapi ved PTSD. SBU konkluderer, at
der generelt mangler langtidsstudier. Bradley og medarbejdere (157) fandt ti undersegelser af KAT med
followup efter seks maneder eller mere, heraf to med followup efter et &r. Undersogelserne viste stabil
effekt af KAT over den relativt kortvarige periode.

En skotsk undersegelse (123) vurderede 34 af 89 PTSD-patienter (38 %) efter 3-4 &r. Her fandtes

beskedne resultater af KAT, idet 74 % fortsat havde en klinisk diagnose og 55 % PTSD. Undersagelsen
er imidlertid enkeltstdende og med beskeden svarprocent.

785 Konklusion
Psykologisk debriefing (akut krisehjelp) har ingen forebyggende virkning over for udvikling af senere
PTSD (Ia).

Forskellige former for KAT er dokumenteret virksomme, hvis der er klinisk signifikante symptomer i
den forste maned efter den traumatiske hendelse, og har til formal at forebygge senere PTSD (Ib).

Forskellige former for KAT er dokumenteret virksomme over for PTSD (Ia).

Traumefokuseret KAT opnér klinisk betydelig virkning (Ia) med tendentielt storre effekt end andre
former for KAT eller psykologisk stressbehandling over for PTSD (II).

KAT uden serlig traumefokusering er virksom over for PTSD (Ib).
Psykologisk stressbehandling er virksom over for PTSD (Ib).

EMDR er virksom over for PTSD, men der er ikke dokumentation for virkning af brugen af
gjenbevagelser eller anden form for sansestimulation sammen med eksponeringen (Ib).

Virkningen af KAT over for PTSD er stabil pa kortere sigt, dvs. 6-12 maneder (II).
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79  Andre virkninger af psykoterapi

791  Depression og livskvalitet

Det er et almindeligt fund, at KAT har virkning pd andre omrader end lidelsens primere
symptomatologi. Mitte (119,141) opger i sine metaanalyser af KAT over for panikangst/agorafobi og
generaliseret angst effekten i forhold til angstsymptomer, depression og livskvalitet og finder effeke i
omtrent samme storrelsesorden pa de tre variabler. Der er hej indbyrdes korrelation mellem mél for
angst og depression, s det kan ikke overraske, at angstbehandling ogsa pavirker depressive folelser.

79.2 Komorbide lidelser
Flere 8bne undersogelser (158-161) og en kontrolleret undersogelse (162) har fundet faerre komorbide
diagnoser efter kognitiv adfeerdsterapi ved panikangst/agorafobi.

793  Frafald

Metaanalyser har konstateret lavere frafald fra behandling med KAT end fra farmakologisk

behandling ved panikangst og generaliseret angst (119,141), nemlig 9 % mod 24 %. Oversigten

over sammenlignende studier (se Kapitel 7) viser imidlertid omtrent samme frafald fra KAT og
farmakologisk behandling, der storrelsesmassigst svarer til Mittes rapporterede frafald ved farmaka,

fx 22 % mod 23 % ved panikangst. Frafaldet i KAT er saledes vasentligt storre i de sammenlignende
undersogelser med farmakologisk behandling end i undersegelser af KAT alene. Forskellen kan bero pa
forskelle i patientegenskaber i de to typer af undersegelser eller pé serlige problemer i forbindelse med
randomisering af patienter med forskellige behandlingspreferencer vedrerende psykoterapi og farmaka.

794 Negative virkninger
Der er ikke rapporteret negative resultater som sandsynlige folgevirkninger af KAT over for
angsttilstande.

79.5  Konklusion
Ved behandling af angsttilstande med KAT opnés samtidig reduktion af depressive symptomer og
forbedret social funktion (Ia) samt reduktion af andre, komorbide lidelser (II).

Der er ikke rapporteret negative virkninger af KAT (III).

710 Prognostiske patientvariabler

Der er generelt beskeden viden om betydningen af prognostiske patientvariabler i psykologisk
behandling af angsttilstande pga. f& undersegelser, der desuden i de fleste tilfeelde er for sm3 til at have
tilstrekkelig teststyrke for variabler med lille forekomst, og begrenset variation i variablerne som folge
af sneevre inklusionskriterier. Resultaterne afhenger desuden af, om man forudsiger symptombedring
(differensscore) eller slutstatus. Generelt er det desuden nerliggende at forvente, at variablerne indgdr i
komplekse samspilsmenstre, som er vanskelige at undersgge med kvantitative metoder.

710.1 Naturalistiske opfalgningsstudier

I en stor, prospektiv forlebsundersogelse over 12 ar (Harvard/Brown-projektet) af 711 patienter
med angsttilstande (generaliseret angst, panikangst med/uden agorafobi og socialfobi) under
naturalistiske betingelser fandt man mindre sandsynlighed for bedring ved samtidig depression,
misbrug og generaliseret angst eller agorafobi sammen med en anden angstdiagnose (18). Samtidig
personlighedsforstyrrelse forudsagde lavere bedringsfrekvens ved socialfobi og generaliseret angst,
men ikke ved panikangst/agorafobi (163). Undersogelsen opger resultatet i form af tilfredsstillende
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slutstatus, og den omhandler ikke sarskilt patienter i psykoterapi (skent de fleste patienter i
undersggelsen havde provet en eller anden form for psykoterapi).

En 12-4rs engelsk opfolgningsundersogelse af 210 patienter med generaliseret angst, panikangst eller
dystymi i almen leegepraksis behandlet med farmaka, kortvarig kognitiv terapi (6 sessioner) eller
selvhjelpsmateriale (125) fandt, at samtidig dystymi og angst, personlighedsforstyrrelser, flere episoder
og hojere grad af selvrapporteret angst og depression pa henvendelsestidspunktet forudsagde mindre
sandsynlighed for at opn4 tilfredsstillende slutstatus.

710.2 Panikangst og agorafobi

Den mest omfattende, men ikke systematiske, oversigt over prognostiske variabler i KAT ved
panikangst/agorafobi findes hos Taylor (164). Han konkluderer, at der er nogen stette for, at
felgende faktorer haenger sammen med mindre tilfredsstillende udbytte: stressfyldte livsbegivenheder,
komorbid personlighedsforstyrrelse eller medicinsk lidelse, mens han ikke finder dokumentation for
betydningen af antal/sverhedsgrad af panikanfald, graden af agorafobi, lidelsens varighed, komorbid
depression eller anden angstlidelse. Global sverhedsgrad af lidelsen er fundet at heenge sammen med
darligere sluttilstand, men ikke med omfanget af symptomandring over terapiforlobet. At samtidig
personlighedsforstyrrelse forudsiger darligere resultat af KAT ved panikangst, stettes af en systematisk
oversigt (165).

7103 Socialfobi

Rodebaugh et al. (130) giver en oversigt over betydningen af patientvariabler i forbindelse med
psykoterapi ved socialfobi og finder, at svarere former med diagnosen generaliseret socialfobi eller
samtidig @ngstelig-evasiv personlighedsforstyrrelse scorer hgjere pa symptomskalaer sével for som efter
behandlingen, men med tilsvarende symptomnedgang igennem terapiforlgbet, et resultat der svarer

til Taylors (164) konklusion i forbindelse med panikangst. De tolker resultaterne sidan, at svarere
tilfelde opnar udbytte af tilsvarende storrelse som lettere tilfelde, men med mindre chance for klinisk
tilfredsstillende slutstatus. Samtidig depression spiller en rolle for symptombedring og/eller slutstatus i
nogle, men ikke i alle undersogelser.

710.4 Obsessiv-kompulsiv tilstand

Vi har ikke fundet systematiske oversigtsvarker vedrerende patientvariablers betydning ved OCD
senere end 1995 (166). Nyere, ikke-systematiske oversigter konkluderer, at der er fundet fi konsistente
praediktorer, men at manglende indsigt, svaer depression, svar personlighedsforstyrrelse (borderline
eller skizotypi) og samlermanisymptomer er forbundet med darligere resultater af KAT ved OCD
(118,137,167).

710.5 Posttraumatisk belastningsreaktion

NICE-PTSD (5) konkluderer ud fra meget f3 undersegelser, at patienter med fysisk skade under eller
kronisk smerte efter traumet klarede sig darligere efter KAT, men at der ikke er fundet sammenheng
mellem tiden, som er forlgbet efter traumet, og udbyttet af behandlingen. Som ved panikangst

og socialfobi hang tilstandens sverhedsgrad sammen med darligere slutresultat, men graden af
symptombedring var uanset sveerhedsgrad lige stor.

710.6 Konklusion
Der er relativt fi klare og konsistente fund vedrerende prognostiske patientvariabler i psykoterapi ved
angsttilstande.
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Lidelsens sverhedsgrad og omfanget af komorbiditet (med symptomtilstande eller
personlighedsforstyrrelser) forudsiger almindeligvis darligere sluttilstand for patienten (II).

Gennemggende er der ikke dokumentation for, at ken, alder eller lidelsens varighed har betydning for
effekten af behandlingen (III).

711 Psykoterapiens udferelse

7111 Psykoterapiens udferelse

Det anses ofte for en selvfolgelighed, at psykoterapi skal udferes af hojtuddannede eksperter med
trening i den serlige behandlingsmetode, og undersogelsesresultaterne bygger da ogsé helt overvejende
pa ekspertudfert kognitiv adferdsterapi. Der er imidlertid ogsd undersogelsesresultater, som
underbygger, at mange psykoterapeutiske opgaver kan varetages af terapeuter med mindre omfattende
uddannelse, og at selvhjelpsterapi kan vare virksom.

71111 Laegterapeuter

En Cochrane-metaanalyse omhandler leegterapeuter eller paraprofessionelle terapeuter som behandlere
af angst og depression (168). Paraprofessionelle terapeuter bliver i analysen defineret som behandlere
uden psykiatrisk eller psykoterapeutisk uddannelse. Analysen omhandler fem studier, herunder tre, som
sammenligner paraprofessionelle og professionelle behandlere. Paraprofessionelle terapeuter klarede sig
lige s& godt som professionelle, men ingen af undersegelserne omhandlede egentlige angsttilstande.

711.1.2 Radgivning/counselling

Counselling i form af kortvarig, relationsfokuseret psykoterapi forestet af terapeuter med
mellemuddannelser findes i flere lande, bl.a. USA, England og Tyskland, men ikke i Danmark. En
Cochrane-oversigt (169) over seks randomiserede undersogelser af kortvarig counselling, typisk 6-8
sessioner, i almen laegepraksis konkluderer, at denne behandlingsform opniede bedre virkning over

for patienter med angst og/eller depression end sedvanlig behandling hos legen efter 3-4 méneder
(svarende til en forskel pd 14 procentpoint), men ikke efter et ar. Ingen af undersegelserne omhandlede
egentlige angsttilstande.

711.1.3 Praktiserende laeger

Enkelte undersogelser har fundet, at den alment praktiserende leege kan varetage nogle former for
psykologisk angstbehandling. En stor nordisk undersegelse (135) (se Kapitel 8) fandt, at instruktion
af socialfobiske patienter i selveksponering varetaget af alment praktiserende leeger opndede lige s& god
virkning efter et ir som behandling med farmaka eller selveksponering sammen med farmaka (der var
bedre akutvirkning af farmaka).

En hollandsk undersogelse (170), der omfattede 154 patienter med panikangst eller generaliseret angst
i almen leegepraksis, fandt tilsvarende virkning af 1) 12 sessioners KAT ved en angstklinik, 2) udleveret
selvhjelpsmateriale med korte forklaringer fra legen og 3) et relativt enkelt, legeadministreret kognitive
behandlingsprogram efter retningslinjer udarbejdet af den hollandske leegeforening. Mange leger fandt
imidlertid det szrlige behandlingsprogram for besvarligt eller tidskrevende og erstattede i ca. halvdelen
af tilfeeldene den kognitive terapi med farmakologisk behandling eller viderehenvisning. I modstning
til forhandshypotesen var der i denne undersogelse ikke bedre virkning af specialistbehandling med
KAT. Forfatterne overvejer, om det kan skyldes, at der var tale om lettere tilfzlde. Selvhjalpsterapi
klarede sig godt i undersegelsen og er ogsd i andre undersggelser fundet virksom over for lettere
angsttilstande.
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711.1.4 Selvhjzelpsterapi

Selvhjalpsterapi kan omfatte selvhjelpsgrupper eller patientens egen brug af selvhjelpsmateriale, mest
i form af skriftligt materiale (biblioterapi), computerprogrammer eller internetprogrammer. I mange
selvhjelpsprogrammer indgdr der kontakt med en terapeut i varierende grad (evt. via telefon eller e-
mail). Grensen mellem korttidsterapi med supplerende selvhjelpsmateriale og selvhjelpsterapi med
beskeden terapeutisk kontake er uskarp.

En litteratursogning fandt ni systematiske oversigtsveerker publiceret i 2000 eller senere, som
omhandler brugen af selvhjelpsmateriale i behandlingen af angsttilstande. Generelt er forskningen
yderst begrenset og af varierende metodisk kvalitet med 2 store, velkontrollerede studier. Den
omhandler meget forskelligartet selvhjelpsmateriale med forskellig grad af terapeutinvolvering.

Hverken SBU- (7) eller NICE-rapporterne om angsttilstande (4-6) forholder sig systematisk til
selvhjelpsterapi, skent der i rapporterne omtales eksempler pa undersogelser af selvhjelpsterapi. Der
findes to helt nye, overlappende, systematiske engelske vurderinger af computeriseret behandling af
angsttilstande og depressive lidelser (171) og NICE-CKAT (172).%

Den grundigste teknologivurdering af computeriseret kognitiv adferdsterapi over for angst og
depression fra 2006 (171) er baseret pé i alt 24 undersogelser, heraf 10 vedrerende panikangst eller
fobier (8 randomiserede) og 4 vedrerende OCD (2 randomiserede). Det konkluderes, at der er nogen
evidens for, at CKAT er virksom over for panikangst/fobier og vil kunne spare terapeuttid.

Der er ogsd dokumentation for virkning af CKAT ved OCD (171), som iser baserer sig p4 en stor
randomiseret undersogelse (173). Undersogelsen omfattede 218 patienter, der fik enten ti ugers
behandling med et selvhjelpsprogram (B7' STEPS) med mulighed for telefon- eller e-mail-kontakt til
kliniker, traditionel KAT eller afspendingsbind med manual. Terapeutadministreret KAT virkede
bedst efterfulgt af BT STEPS, som igen virkede bedre end afspendingsbidnd (hhv. 60 %, 38 %

og 14 % opndede bedring ud fra CGI). NICE-CKAT (172) nér dil tilsvarende konklusioner som
Kaltenthaler (2006), men der er sma forskelle i vurderingerne vedrerende behandlingsprogrammernes
omkostningseffektivitet i de to teknologivurderinger (se Kapitel 11).

En oversigt, der specifikt omhandler brugen af selvhjelpsmanualer for angsttilstande i primarsektoren
(174), fandt seks kontrollerede undersogelser af varierende metodisk kvalitet. Oversigten konkluderer,
at anvendelsen af selvhjelpsmanualer kan vere effektiv ved behandling af angsttilstande hos den
praktiserende lege, og at virkningen tiltog med omfanget af leegens vejledning af patienten i brugen af
manualen.

Der er ikke danske undersgelser af selvhjelpsprogrammer, men i Sverige er der afprevet programmer
mod panikangst (175) og for socialfobi (176). I en randomiseret undersegelse, der omfattede 53
patienter med panikangst, fandt man tilsvarende virkning af 10 lektioners selvhjalpsterapi via
internettet med e-mail-kontakt til behandler som af 10 sessioners individuel KAT (175). 80 % af
patienterne i internetgruppen var panikfrie efter behandlingen, og 92 % var panikfrie ved et &rs
followup sammenlignet med hhv. 67 % og 88 % i gruppen, som fik individuel KAT.

711.2  Terapiformat

Bortset fra socialfobi, hvor gruppeterapi er meget udbredt, er der bedst dokumentation for individuel
KAT over for angsttilstande. Der er forholdsvis god dokumentation for virkningen af gruppeterapi
ved de andre angsttilstande (6,118,130,177). Individuel terapi og gruppeterapi opnér ofte tilsvarende

»  NICE-CKAT (172) (s. 34) bygger pa en tidligere version af Kaltenthaler (171) fra 2004.
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effekestorrelser (178), men der er £ undersogelser, som direkte sammenligner metoderne. Gruppeterapi
har fordele ved at spare ressourcer, men uden for specialklinikker kan det vare vanskeligt at
sammenstte diagnostisk homogene grupper. Der er pa det seneste gjort forsag med KAT over for
diagnostisk blandede grupper af patienter med angst og depression (179).

Enkelte undersogelser tyder p4, at der kan vere fordele ved at inddrage familiemedlemmer i

behandlingen af OCD (6).

7113 Leengden af terapien

Der findes ingen empirisk klart begrundede svar pd spergsmalet om tilfredsstillende eller optimal
lengde af KAT over for angsttilstande. Dokumentation for virkning af KAT omfatter imidlertid
korttidsterapi, sjzldent med flere end 20 sessioner.

NICE-rapporterne har anbefalinger om terapileengde, mest baseret pa kliniske skon og variationer

i omfanget af de undersegte terapiformer. Ved panikangst anfores, at terapiforlebet almindeligvis

ber vare pi 7-14 sessioner, og at der ved kortere forleb ber udleveres selvhjelpsmateriale (4). For
GAD anbefales et forlgb pd 16-20 sessioner, evt. lidt kortere (8-10 sessioner) med supplerende
selvhjelpsmateriale (ibid.). Over for PTSD anbefales 8-12 sessioner efter enkeltstiende traume med
mulighed for at udvide behandlingen, serligt i forbindelse med flere traumer, sociale problemer

eller komorbide lidelser (5). Ved akutte stresssymptomer kan feerre sessioner (omkring 5) vere
tilscrekkelige (ibid.). Ved OCD anbefales mindst 10 terapeutiske kontakttimer pr. patient (6).
Denne sidste konklusion bygger pd en sammenligning af behandlingsforleb med flere og feerre end 10
kontakttimer pr. patient (inkl. undersegelser med selvhjalpsterapi og gruppeterapi, hvor patienterne
m4 deles om terapeutens tid), som fandt bedre virkning ved mere end 10 kontakttimer. Der kan stilles
sporgsmélstegn ved, om en sidan opgerelsesmide er meningsfuld.

Ud fra variationer i lengden af psykoterapi i undersegelser med socialfobi vil det normale timetal
her kunne settes til 12-15 sessioner (se afsnittet om socialfobi), mens 1-5 sessioner som regel vil vere
tilserekkeligt ved enkelfobi (se afsnittet om enkelfobi).

Undersegelser af prognostiske patientvariabler tyder generelt p, at svaerere lidelser og komorbiditet
forudsiger dérligere sluttilstand efter behandling med KAT, hvilket evt. kan begrunde lengerevarende
terapeutiske forlgb for sveere tilstande. Serligt patienter med samtidig personlighedsforstyrrelse kan
formodes ofte at have behov for leengerevarende psykoterapi rettet mod personlighedsendring, fx i form
af psykodynamisk terapi (180) eller skemafokuseret kognitiv terapi (181).

Undersggelser af svare lidelser sdsom agorafobi og OCD har fundet, at hovedparten fir yderligere
behandling i opfelgningsperioder over 1-6 ar (se Kapitel 8). Mange patienter vil siledes have behov for
intermitterende behandlerkontake.

7114 Hvornar skal terapien satte ind?

Gennemggende er der ikke fundet sammenhang mellem lidelsens varighed og udbyttet af
behandlingen. Ikke desto mindre vil en hurtig indsats kunne spare sdvel subjektiv lidelse som
(sandsynligvis) skonomiske omkostninger.

7115 Konklusion
Dokumentation for virkningen af KAT omfatter primart KAT udevet af uddannede terapeuter med
treening i metoden (Ia).
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Forskellige former for selvhjalpsterapi er virksomme, herunder computerprogrammer til kognitiv
adferdsterapi udviklet til behandling af specifikke angstlidelser (II), men der er ingen danske
undersogelser.

Praktiserende leeger kan bistd patienten i brugen af selvhjelpsmateriale (II).

Praktiserende leeger med interesse for psykoterapi vil kunne udfere nogle psykoterapeutiske opgaver,
herunder instruktion i selveksponering (III).

Gruppeterapi opnér ofte de samme resultater over for angsttilstande som individuel behandling (II).

KAT vil over for de fleste angsttilstande kunne have karakter af korttidsterapi (5-20 sessioner) (Ia) med
relativt lengere forlob ved sverere tilfelde (III).

Et betydeligt antal patienter med sverere angsttilstande eller komorbide lidelser opndr et mindre
tilfredsstillende slutresultat efter korttidsbehandling med KAT (Ia).

Mange patienter med svarere angsttilstande har fortsatte behandlingskontakter efter den initiale
behandlingsperiode (Ia).
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8 Forholdet mellem psykoterapeutisk og
farmakologisk behandling

Psykoterapi og farmakologisk behandling er etablerede behandlingsmetoder ved angsttilstande, og der

knytter sig derfor en sarlig interesse til undersagelser, som sammenligner de to behandlinger serskilt

eller i kombination. Bortset fra en enkelt undersogelse af psykoanalytisk terapi (115) drejer det sig i alle
tilfzlde om adferdsmassige og kognitive metoder. Generelt er der tale om relative fi undersogelser.

81 Metode

Vi tager her primert udgangspunke i primerstudier med folgende inklusionskriterier:

1) Voksne patienter (alder = 18 4r)

2) Formel diagnose

3) Sammenligning af farmaka, kognitiv adferdsterapi eller kombination
4) Mindst 6 terapisessioner

5) Randomiseret (ikke et krav ved sekventiel kombination)

6) Gruppestorrelser = 10
7) Offentliggjort i 1980 eller senere
8) Engelsksproget rapport.

Ved panikangst/agorafobi, socialfobi og OCD er undersggelserne anfert i tabeller (se tabel 8.2-8.4
i appendiks B).?* Tabellerne inddrager ikke studier med sekventiel kombination (se senere), som
behandles szrskilt i teksten.

Tabel 8.1 i appendiks B anforer hovedresultaterne af metaanalyser og oversigtsverker fra &r 2000
og frem af tilfredsstillende kvalitet, som forholder sig til den relative virkning af psykoterapi og
farmakologisk behandling fover for angsttilstande.

8.2  Panikangst og agorafobi

Der er i alt 24 undersegelser af panikangst og agorafobi, som tilfredsstiller inklusionskriterierne.
Undersggelserne kan opdeles i nogle, der omhandler adferdsterapeutisk eksponering (se tabel

8.2 i appendiks B), og nogle, der omhandler kognitiv adferdsterapi (se tabel 8.3 i appendiks B).
Undersggelser af adferdsterapi er typisk zldre og rettet mod patienter med i det mindste moderat
agorafobi, mens nyere undersogelser, der omhandler KAT, mest er rettet mod patienter med panikangst
sammen med begrenset omfang af agorafobisk undggelse.

24 Tabellerne er udarbejdet med udgangspunke i tabeller fra et tidligere arbejde om forholdet mellem psykoterapi og

medicin ved angsttilstande (219).

Referenceprogram for angstlidelser hos voksne 87



821 Eksponering og farmakologisk behandling ved agorafobi

Tabel 8.2 (appendiks B) viser resultaterne fra ti undersegelser med eksponeringsterapi og farmakologisk
behandling over for agorafobi af mindst moderat svarhedsgrad. Otte undersogelser omhandler
antidepressiva (én fluvoxamin, én clomipramin og seks imipramin) og to benzodiazepiner (alprazolam
og diazepam).

Undersogelserne giver ikke mulighed for direkte sammenligning af farmaka og adferdsterapi eller af
farmaka og kombinationsbehandling, fordi den medicinske behandling i praktisk talt alle undersegelser
ogsé omfattede instruktion i selveksponering.”

Antidepressiva

Fem af otte undersggelser (182-186) fandt bedre akutvirkning af kombinationsbehandling med
antidepressiva og eksponering i forhold til eksponeringsterapi alene, mens tre undersogelser

(187-189) ikke fandt forskelle. En lille undersagelse (184) fandt bedre virkning efter otte uger af
kombinationsbehandling sammenlignet med antidepressivum (imipramin) med instruktion om ikke at
eksponere.

Ved ingen af de fire undersogelser med followup (182,186,190,191) var der oget virkning af
kombinationsbehandling i forhold til eksponeringsterapi alene 1-2 ir efter behandlingen. Alle
undersagelser med antidepressiva har imidlertid naturalistisk opfelgning med betydelig ekstra
behandling i followup-perioden.

Benzodiazepiner

I de to undersogelser med benzodiazepiner fandt man effeke i den initiale fase af behandlingen,
som var af samme storrelsesorden for kombinationsbehandling med eksponeringsterapi og hhv.
lavdosis-diazepam (= 15 mg) (192) og hejdosis-alprazolam (6-10 mg) (193), som den var ved
eksponeringsterapi og placebopille.

Ved followup efter 35 uger fandt undersogelsen med hejdosis-alprazolam darligere virkning af
kombinationsbehandling end af eksponeringsterapi og placebo (193). Blandt respondenter var der et
tilbagefald pa 50 % i alprazolamgruppen mod 12 % i placebogruppen. Kombinationsbehandling med
lavdosis-diazepam (192) gav ikke alment darligere resultater ved followup efter et ar end eksponering
og placebo, men ferre patienter (22 % versus 40 %) opnéede stor bedring, og flere patienter oplevede
forverring (18 % versus 0 %).

8.2.2 Kognitiv adfaerdsterapi og farmakologisk behandling ved panikangst

Tabel 8.3 (appendiks B) viser resultaterne fra 14 undersagelser med kognitiv adferdsterapi og
farmakologisk behandling ved panikangst. Antidepressiva indgdr i 11 undersogelser, heraf tricykliske
(imipramin og clomipramin) eller preparatet trazodon i 4 undersegelser, SSRI (paroxetin eller
fluvoxamin) i 7 og en reversibel MAO-I (moclobomid) i 1 undersegelse, og anxiolytica indgér i 3
undersogelser (alprazolam i 2 og buspiron i 1).

Af de 11 undersegelser, som direkte sammenligner farmakologisk behandling og KAT, opnéede
KAT den bedste effekt i den initiale fase i 4 tilfzlde (194-197), farmaka opniede den bedste effekt
12 (198,199), mens de to metoder opnéede lige stor effeke i 5 undersagelser (200,201); (202-204).

Resultaterne er séledes heterogene.

»  Johnston et al. (187) foretog en sammenligning, men i en metodisk mindre tilfredsstillende undersegelse, mens Telch
et al.s (184) undersogelse omfattede en gruppe patienter, som fik medicin med instruktion om ikke at eksponere i de
forste 8 uger af undersogelsen, der strakte sig over 26 uger.
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Ved tre af fire undersogelser med followup klarede KAT sig bedre end antidepressiva ved
opfelgningstidspunktet efter 6-12 méaneder (195,201,205), mens den sidste undersegelse ikke fandt
forskelle (197), antagelig pga. betydelig ekstra behandling i followup-perioden (se appendiks B).

Kombinationsbehandling med KAT og farmaka af panikangst opndede effekt af samme storrelsesorden
i den initiale fase af behandlingen som behandling med KAT alene i fem af syv studier (194,197,204-
206). En undersogelse (207) fandt bedre virkning af kombinationsbehandling (men her er den
kognitive adferdsterapi helt utilstrekkeligt beskrevet), mens én undersogelse fandt bedre virkning

af KAT og farmakon (imipramin) i forhold til KAT alene, men ikke i forhold til KAT sammen med
placebopille (201).

To af seks undersagelser (197,201) fandt sterre effekt i den initiale fase af behandlingen af
kombinationsbehandling end af farmaka alene ((197) omhandler moclobemid, som ikke havde
virkning), mens fire undersagelser fandt sammenlignelig effeke af de to metoder (194,204,205,208).

Ved followup klarede kombinationsbehandlingen sig bedre end farmakologisk behandling i den ene af
tre undersogelser (205). I de to andre undersegelser (197,201) var der ikke forskelle; her var der tale om
tilbagefald i kombinationsgruppen (201) eller omfattende behandling i opfelgningsperioden (197) (se
ovenfor).

Ingen af de fire undersogelser med followup fandt bedre virkning af kombinationsbehandling for
panikangst end af KAT alene ved opfelgning efter 6-12 maneder (197,201,205,206). I den klart bedste
undersogelse af Barlow et al. (201) med kontrolleret followup fandt man endog dérligere virkning af
kombinationsbehandling med KAT og imipramin end af KAT alene eller sammen med placebo, efter
at farmakonet havde veret aftrappet i seks méneder.

823 Psykodynamisk terapi

Der findes en enkelt, lille ssmmenlignende undersogelse af 40 patienter med panikangst, som blev
behandlet med psykodynamisk terapi og et farmakon (115). Undersogelsen viste, at 15 sessioner

med psykodynamisk terapi samtidig med farmakologisk behandling (clomipramin administreret af

den praktiserende lege efter manual) over ni méneder havde forebyggende virkning pé fremkomsten

af panikanfald i forhold til behandling med farmakon alene. Ved opfelgningsundersogelsen efter

18 maneder, hvor farmakonet havde veret aftrappet i 9 maneder, havde séledes kun 20 % oplevet
tilbagefald af panik i gruppen, der fik psykodynamisk korttidsterapi sammen med farmaka, mod 75 %
i gruppen, som kun fik farmakologisk behandling. Der var imidlertid forskelle mellem grupperne inden
behandlingen, og resultatet er ikke gentaget i andre undersogelser.

824 Samlet opggrelse

Som omtalt i kapitlet om Psykoterapi ved angsttilstande (kapitel 7) er der forskellige konventioner
vedrerende opdeling i panikangst og agorafobi inden for behandlingsomradet. Opdelingen kan
begrundes med forskelligartede prognoser for panikangst uden og med agorafobi (18), men det er
vanskeligt at foretage en klar og pélidelig adskillelse ud fra sveerhedsgraden af agorafobi.

De to nyeste og mest omfattende metaanalyser (119,209) opger resultaterne samlet for KAT/
psykoterapi ved panikangst og agorafobi. De konkluderer samstemmende, at kombinationsbehandling
har storre effeke i den initiale fase af behandling end KAT eller farmakologisk behandling alene. Vores
aktuelle analyse finder, at det kun er i undersggelser med adfeerdsterapi over for patienter med betydelig
agorafobi, at kombinationsbehandling opnér bedre virkning end KAT alene.
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Begge metaanalyser (119,209) konkluderer, at kombinationsbehandling ikke har bedre langtidsvirkning
end KAT alene; langtidsvirkningen af kombinationsbehandling er endog numerisk mindre, men ikke
statistisk mindre, end virkningen af monoterapi med KAT. Furukawa et al. (209) konkluderer, at
kombinationsbehandling med psykoterapi og farmaka har bedre langtidsvirkning end behandling med
antidepressiva alene.

De to eneste opfolgningsundersogelser af panikangst og agorafobi med kontrol af behandlingen i
perioden (193,201) fandt begge dérligere langtidsvirkning af kombinationsbehandling med hhv.
imipramin og alprazolam end af KAT uden farmaka. Undersogelserne tyder p4, at der er storre risiko
for tilbagefald for patienter med panikangst og agorafobi i kombinationsbehandling efter medicinopher
end for patienter, som har fiet KAT alene. En mulig 4rsag er, at patienter med samtidig farmakologisk
behandling og KAT ikke lerer at hindtere angstsymptomer af tilstrekkelig intensitet og derfor bliver
overvaldet af symptomerne, nir de vender tilbage (210).

825 Sekventiel kombinationsbehandling

Sekventiel eller forskudt kombinationsbehandling, hvor metoderne anvendes pi skift, eller den ene
behandlingsform efter et stykke tid supplerer den anden, er almindelig i daglig klinisk praksis. Séledes
kan der tilfgjes KAT efter utilfredsstillende virkning af farmaka og vice versa. Der findes tre &bne
undersogelser, som viser effekt af KAT efter utilfredsstillende farmakologisk behandling af panikangst
(211-214) og en enkelt kontrolleret undersegelse (215), som viser effeke af at tilfoje farmakologisk
behandling efter utilfredsstillende virkning af KAT.

En satlig form for sekventiel kombination ses, hvor KAT anvendes i forbindelse med aftrapning

af farmaka. To kontrollerede undersegelser har fundet, at det lykkes for flere patienter at aftrappe
benzodiazepiner (alprazolam), hvis de samtidig behandles med KAT (216,217). Der findes ogs4 en lille,
dben undersogelse af KAT ved aftrapning af SSRI-praparater (218).

8.2.6 Moderatorvariabler

De heterogene resultater for behandling af panikangst med farmaka eller KAT er sogt forklaret med
behandlingens kvalitet, forskerpreferencer (sékaldt “allegiance”) eller med lidelsernes svarhedsgrad
(herunder omfanget af agorafobi) (219). Der er ikke i det foreliggende datamateriale nogen

klar empirisk dokumentation for, at serlige patientvariabler kan begrunde valget mellem KAT,
antidepressiva og en kombinationen af de to metoder ((119) og (4)).

8.2.7 Konklusion

Forskellige former for KAT og antidepressiva har effekt i samme storrelsesorden ved behandling af
panikangst og agorafobi (la).

KAT har mere holdbar virkning end tidsbegrenset farmakologisk behandling (Ia).

Ved panikangst med ingen eller begranset agorafobi opnér KAT alene lige s stor effekt i den initiale
fase som kombinationsbehandling med KAT og farmaka (Ib).

Ved svarere agorafobi har kombinationsbehandling med eksponeringsterapi og antidepressiva bedre
virkning i den initiale fase end eksponeringsterapi alene (Ia).

Ved panikangst og agorafobi er der ikke bedre langtidsvirkning af kombinationsbehandling, end der er
af behandling med KAT alene (Ib).
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Fokuseret psykodynamisk terapi som supplement til farmakologisk behandling har i et enkelt studie
vist sig at kunne forebygge tilbagefald af panikangst og agorafobi efter opher af farmakologisk
behandling (III).

Der er storre risiko for tilbagefald for patienter med panikangst og agorafobi i kombinationsbehandling
efter medicinopher end for patienter, som har fiet KAT alene, sével ved benzodiazepiner (Ib) som ved
antidepressiva (imipramin) (II).

Man kan konstatere en virkning af supplerende KAT efter utilfredsstillende resultat med farmakologisk
behandling (II).

Man kan konstatere en virkning af supplerende farmakologisk behandling efter utilfredsstillende
resultat med KAT (II).

KAT vil gge sandsynligheden for, at aftrapning af behandling med benzodiazepiner kan gennemfores (Ib).

8.3 Socialfobi

Der er syv undersegelser vedrerende socialfobi, der tilfredsstiller inklusionskriterierne (se tabel 8.4 i
appendiks B).

De undersogte psykofarmaka omfatter SSRI i tre studier, klassiske og nye MAO-I i hhv. to og et studie
samt benzodiazepiner (clonazepam og alprazolam) i to studier.

To af de syv undersggelser fandt bedre initialvirkning af KAT end af farmaka, i det ene tilfzlde med
uszdvanlig stor effekt for KAT’s vedkommende (220), i det andet med farmakologisk behandling

i form af moclobemid, der ikke havde effeke (221). En stor nordisk undersegelse, som omhandlede
kortvarig instruktion i selveksponering administreret af praktiserende lege, fandt bedre virkning af
farmakologisk behandling i den initiale behandlingsfase end af eksponering (222). De resterende
fire undersogelser (133,223-225), herunder to store multicenterundersogelser af gruppebaseret KAT
(133,223), fandt tilsvarende effekt af KAT og farmaka.

Kun to undersogelser omhandler kombinationsbehandling. I den ene undersogelse med KAT i gruppe
og fluoxetin (223) var der ikke forskelle i virkning af kombinationsbehandling i forhold til monoterapi
med en af de to metoder. I den anden undersogelse med selveksponering og sertralin (222) var der

ikke signifikant forskel mellem kombinationsgruppen og gruppen, der fik farmaka alene. I denne
undersagelse var der bedre virkning i den initiale fase af sivel kombinationsbehandling som monoterapi
med farmaka, end der var af instruktion i selveksponering.

Kun to undersogelser havde followup. I den ene undersegelse (226) var der storre tilbagefald i
medicingruppen end i gruppen, som fik KAT, efter medicinaftrapning i seks maneder. I den anden
undersogelse med kortvarig instruktion i selveksponering (135) havde eksponeringsgruppen fortsat
bedring over 28 ugers followup, mens der sis tendenser til forvarring i grupperne, der havde fiet
sertralin alene eller ssammen med eksponering. Farmaka gjorde ingen forskel et &r efter behandlingens
start. Der var tale om naturalistisk followup, hvor 20,5 % fik farmakologisk behandling, og 7,6 % fik
eksponeringsterapi hos legen i opfelgningsperioden, mens 7 % blev henvist til psykolog eller psykiater.
Der var ikke forskelle i omfanget af behandling mellem grupperne.
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831 Konklusion
KAT og forskellige former for farmaka (SSRI og MAO-hemmeren fenelzin, der ikke markedsfores i

Danmark) er i den akutte fase af behandlingen fundet at have virkning af samme storrelsesorden ved
socialfobi (Ia).

KAT har mere holdbar virkning end farmakologisk behandling (Ib).

Der er méske storre risiko for tilbagefald efter medicinopher ved kombinationsbehandling med
antidepressiva og eksponering end ved eksponeringsterapi alene (I1I).

Kombinationsbehandling har ikke bedre virkning i den initiale fase af behandling end monoterapi med

KAT eller farmaka alene (Ib).

84 Enkelfobi

Kortvarig eksponering er dokumenteret effektiv behandling af enkelfobi (se afsnit 7.5). Der er ikke
dokumentation for virkning af farmaka alene eller sammen med eksponering ved enkelfobi (se afsnit

6.4).

841 Konklusion
Der er dokumentation for virkningen af eksponering over for enkelfobi (Ia), mens der ikke er
dokumentation for virkning af farmaka.

8.5 Generaliseret angst

Der er kun gennemfert tre sammenlignende undersegelser af generaliseret angst, som tilfredsstiller
inklusionskriterierne. I alle tre er benzodiazepiner anvendt som farmakologisk behandling. Lindsay et
al. (227) fandt i en undersggelse med 40 patienter, at lorazepam og to forskellige udgaver af KAT havde
tilsvarende virkning og bedre virkning end ventelistekontrol med den mest holdbare virkning af KAT.

Power et al. (228,229) har gennemfort to undersogelser i almen laegepraksis. I den storste undersogelse
(229) indgik 101 patienter med GAD, der blev fordelt i fem grupper, som fik folgende behandling: 1)
diazepam, 2) placebopille, 3) kognitiv terapi alene, 4) kognitiv terapi samtidig med behandling med
placebopille, eller 5) kognitiv terapi samtidig med diazepambehandling. Kombinationsbehandlingen
klarede sig bedst efterfulgt af kognitiv terapi (alene eller med placebopille), mens diazepambehandling
ikke viste storre effekt end placebopille. Ved opfolgningsundersogelsen efter seks méneder kunne der
ikke leengere konstateres forskelle, men grupperne, som modtog kognitiv terapi (nr. 3-5), havde haft
mindst kontakt med behandlingssystemet i opfolgningsperioden.

Opversigter i NICE-ANX og SBU konkluderer samstemmende, at KAT og forskellige typer af
psykofarmaka er dokumenteret virksomme ved GAD. NICE-ANX finder bedre dokumentation for
langtidsvirkning af KAT. Det konkluderes i SBU, at der er bedst dokumentation for farmakologisk
behandling, og at virkningen af begge metoder er utilstrekkelig pa kort sdvel som pd lengere sigt.
Konklusionerne bygger pa undersogelser af de respektive metoder hver for sig (se Kapitel 7). En ny, stor
metaanalyse (141) finder effekt af samme storrelsesorden for farmakologisk behandling og KAT opgjort
pa tveers af undersogelser.

851  Konklusioner ved GAD
Der er yderst fi sammenlignende undersegelser ved GAD, men metaanalyser tyder p4 effekt af samme
storrelsesorden af farmakologisk behandling og KAT (II).
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KAT har mere holdbar virkning end farmakologisk behandling (II).

8.6  Obsessiv-kompulsiv tilstand

Der er i alt syv undersggelser af OCD, der tilfredsstiller inklusionskriterierne (se tabel 8.5 i appendiks
B). Tolkningen af resultaterne vanskeliggores af f3 undersogelser, uensartet metodologi og forskellige
behandlingsbetingelser. Undersagelserne har betydeligt frafald, og i nesten alle tilfelde opgeres
resultaterne i forhold til patienter, som fuldferer behandlingen ("completer”-analyse).

P4 ner én undersogelse er de anvendte psykofarmaka serotonerge antidepressiva (SRI) — enten i form
af clomipramin (tre studier) eller SSRI i form af fluvoxamin (tre studier). En undersogelse anvendte
imipramin, der ikke er fundet virksom over for OCD.

I de tre undersogelser, der direkte sammenligner farmakologisk behandling og eksponeringsterapi (alene
eller sammen med behandling med placebopille), klarede eksponeringsterapi sig bedst i to tilfelde
(132,230), mens der i den sidste undersogelse ikke var forskelle (231) (det anfores, at patienterne i
medicingruppen her i udstrakt grad eksponerede sig p4 egen hind).

Kombinationsbehandling opndede bedre virkning i den initiale fase end KAT alene i tre undersogelser
(230-232), mens der i de resterende fire undersegelser (132,233-235) ikke var signifikante forskelle

(et af studierne, Foa et al., (233), anvendte imipramin). Resultatet er foreneligt med NICE-OCD’s
konklusion ud fra en metaanalyse af fem af undersegelserne (132, 231, 232, 234, 235), nemlig at der er
lide bedre virkning i den initiale fase (svarende til ca. 10 procentpoint) af kombinationsbehandling med
SRI og adferdsterapi i forhold til adfeerdsterapi alene.

I alle tre undersogelser, der sammenlignede farmaka alene med kombinationsbehandling med samtidig
eksponering (132,230,231), opnéede kombinationsbehandlingen bedre initialvirkning.

I ingen af undersogelserne med followup, der sammenlignede eksponering alene og
kombinationsbehandling (149,150,230,233,234,236-239), var der forskel i effekt ved opfelgning
efter seks méneder til seks &r, ofte fordi gruppen, der alene fik eksponering, havde gget fremgang i
opfelgningsperioden. P4 ner én undersogelse (132) er der imidlertid tale om naturalistisk followup
med yderligere behandling i opfelgningsperioden.

Fire undersogelser (149,234,236,237) understatter, at eksponering i modsaztning til farmaka har stabil
virkning, selv om dette i to tilfelde ikke kan udledes direkte af en sammenligning af slutresultatet ved
followup-tidspunktet pga. yderligere behandling i followup-perioden (se kommentarer til undersogelser
af Cottraux et al. (231) og Marks et al. (234), i tabel 8.3 i appendiks C).

8.61 Sekventiel kombination

To undersagelser — en kontrolleret og en dben — fandt effeke af supplerende KAT efter indledende
farmakologisk behandling. Tenneij et al. (240) randomiserede 96 patienter med respons efter
farmakologisk behandling (300 mg venlafaxin eller 60 mg paroxetin) i tre méneder til enten fortsat
farmaka eller supplerende adferdsterapi (18 sessioner) over seks mineder med bedre virkning

af kombinationsbehandling (53 % versus 40 % remission). Tolin et al. (241) foretog en &ben
undersogelse med en maneds ventelistekontrol som "baseline” af 20 patienter, der ikke havde
responderet pd farmakologisk behandling; disse fik 15 sessioners KAT med bedring til felge.
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8.6.2 Konklusion
Eksponeringsterapi har muligvis lidt bedre virkning i den initiale fase af behandlingen end
farmakologisk behandling (II).

Eksponering alene eller sammen med farmakologisk behandling bidrager til stabil effeke (II).

Kombinationsbehandling med SRI og eksponering har lidt bedre virkning i den initiale fase af
behandling end eksponeringsterapi alene (Ib), men der er ikke bedre langtidsvirkning (II).

Kombinationsbehandling med eksponering og SRI har bedre virkning i den initiale fase af behandling
(Ib) og bedre langtidsvirkning (II) end SRI alene.

8.7 PTSD

Der er kun offentliggjort én sammenlignende undersogelse af samtidig behandling med psykoterapi og/
eller farmaka ved PTSD. Der er tale om en lille undersegelse med 22 patienter med PTSD, som fandt
bedre virkning af traumefokuseret KAT end af behandling med paroxetin pd selvrapporteringsmal, men
ikke pd bedemmerm4l (242).

NICE-PTSD (5) og SBU konkluderer ud fra undersogelser af de respektive behandlingsformer, at KAT
og farmaka af SSRI-typen begge er dokumenteret virksomme ved PTSD. NICE-PTSD konkluderer,

at traumefokuseret KAT i modsatning til farmakologisk behandling har klinisk betydelig virkning.
Denne konklusion bygger pd sammenligninger pd tveers af undersogelser, der mest anvender hhv.
venteliste- og placebokontrol, ud fra forhdndsfastsatte konventioner for, hvad der kreves for “klinisk
betydelig” virkning, hhv. ES = 0,80 ved ventelistekontrol og ES = 0,50 i forhold til placebo eller anden
behandling (se Kapitel 7).

Det er veerd at bemerke, at den form for kognitiv adferdsterapi, som er bedst underbygget som
virksom behandling ved PTSD, fokuserer pd emotionel bearbejdning af traumet, som kan tenkes at
blive modarbejdet af farmakologisk behandling (jf. tilsvarende overvejelser ved panikangst). Emotionel
bearbejdning antages ogsd at indgd i spontane helbredelsesprocesser efter belastende begivenheder.
Der er imidlertid praktisk talt ingen sammenlignende undersogelser af psykoterapi og farmaka ved
PTSD og dermed ingen empirisk belysning af sporgsmélet om en evt. antagonistisk virkning af
behandlingsprincipperne.

871 Sekventiel kombination

En enkelt undersogelse omhandler sekventiel kombination (243). 40 cambodjanske flygtninge med
PTSD og utilfredsstillende behandlingsresultat med stottende rddgivning og SSRI i mindst et &r blev
randomiseret til enten kulturtilpasset KAT (12 sessioner) eller 20 ugers ventelistekontrol. Der var stor
effekt af KAT (kontrollerede ES mellem 3,78 og 2,17).

872 Konklusion
Der er praktisk talt ingen sammenlignende undersegelser af virkningen af farmaka og psykoterapi ved
PTSD, men metaanalyser tyder pa hejere effekestorrelser af traumefokuseret KAT end af SSRI (II).

Behandling med KAT ved PTSD har effekt ved manglende effeke af forudgdende SSRI-behandling (II).
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8.8 Frafald

Tabel 8.8 opgor frafald under forskellige behandlingsbetingelser for agorafobi, panikangst, OCD og
socialfobi i sammenlignende undersogelser af KAT og farmaka.

Tabel 8.8  Frafald under forskellige behandlingsbetingelser

Angsttilstand Farmaka Kognitiv adfaerdsterapi Kombination

Agorafobi 12af28 (42%) (N=2) 52af 253 (25%) (N=7) 73af262 (28%) (N=7)
Panikangst 91af393 (23%) (N=9) 108af497 (22%) (N=T) 442f209 (21%) (N =6)
ocD 27af 67 (40 %) (N=2) 3af 134 (23%) (N=4) 39af 135 (29 %) (N =4)
Socialfobi 42af190 (22%) (N =6) 45af 243 (19 %) (N=6) 17af59 (29%) (N=1)

Generelt er frafaldet betydeligt og af samme storrelsesorden under de forskellige behandlingsbetingelser,
nemlig 20-30 %, et hgjt tal sammenlignet med undersogelser af monoterapi med kognitiv
adferdsterapi (se afsnit 7.9 om Andre virkninger af psykoterapi). Patientens preferencer kan spille ind,
ved at han eller hun enten ikke vil undvere eller ikke vil have en af de respektive behandlingsformer,
hvilket man har fundet er hovedbegrundelser for at negte randomisering i komparative undersogelse af
psykoterapi og farmaka (244,245).
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9 Andre behandlingsformer

91 Meditation

Meditationsbehandling over for angsttilstande har veret genstand for en ny Cochrane-oversigt (246).
Opversigten fandt kun to kontrollerede randomiserede forseg af moderat metodisk kvalitet. Man
sammenlignede forskellige behandlingsbetingelser og fandt sammenlignelig effekt af meditation og
afspendingstrening. Der var tale om et betydeligt frafald i undersogelserne (33-44 %).

9.2  Massage

En metaanalyse (247) undersogte effekten af massage over for en rekke forskelligartede psykiske og
fysiske lidelser. Ingen af undersogelserne omhandlede patienter med specifikke angsttilstande.

93  Andedraetsovelser

Det var tidligere almindeligt at anvende kontrolleret vejrtreekning i behandlingen af panikangst,
eftersom hyperventilering vil kunne oge angsten i forbindelse med panikanfald. Man har imidlertid
ogsé anvendt volunter hyperventilering i behandlingen af panikangst i forbindelse med interoceptiv
eksponering (se Kapitel 7). Kontrolleret vejrtreekning opfattes nu ofte i kognitiv adferdsterapi som en
form for sikkerhedsadfzerd (uhensigtsmessige strategier til at bekempe angsten), der hindrer en effektiv
afkraftelse af patientens katastrofetanker (112).

NICE-ANX konkluderer, at der er dokumentation for effeke af andedretsterapi ved panikangst,

men uden at anfore dokumentationsgrundlaget. En nyere systematisk oversigt (248) fandt ni
kontrollerede undersggelser, hvor kontrolleret vejrtreekning var eneste behandling eller en central del af
behandlingen af panikangst. Der var stor variation i patientudvelgelse, undersogelsesdesign og typen af
dndedretsteknikker. Undersogelserne gav varierende resultater, der generelt hverken stotter antagelser
om en positiv eller negativ virkning af kontrolleret vejrtreekning.

94  Fysisk treening

NICE-ANX vurderer, at der ikke er tilstreekkelig dokumentation for effekten af fysisk trening over
for panikangst eller generaliseret angst. Der henvises til et enkelt randomiseret, men ikke blindt
placebokontrolleret studie med 46 patienter (249), der fandt tilsvarende angstdeempende effekt af
regelmassig lobetrening som af clomipramin over for panikangst efter ti uger og bedre virkning end
af behandling med placebopiller. En helt ny metaanalyse (250) omfatter kun denne ene kontrollerede
undersogelse inden for angsttilstandsomradet.

9.5  Psykokirurgisk intervention ved OCD

Spergsmalet om anvendelse af psykokirurgisk intervention ved behandlingsrefrakter OCD berores
ikke i SBU, skent Sverige har internationalt anerkendt ekspertise pd omridet og en betydelig praktisk
erfaring.

Psykokirurgiske indgreb ved OCD er grundigt beskrevet i NICE-OCD (6) (s. 197-207). Det fastslas,
at psykokirurgisk indgriben er at betragte som et ultimum refugium, nir alle andre terapeutiske
muligheder er udtemte. Siledes anbefaler The Expert Consensus Guideline kun psykokirurgi ved
behandlingsrefrakter OCD, hvis tre eller flere SRI (inkl. clomipramin) og kognitiv adferdsterapi har
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veret forsogt uden effekt. Psykokirurgi betragtes da som “en sjeldent behovet, men ofte livreddende”
intervention (251).

Ved psykokirurgisk behandling ved OCD forstds i NICE-OCD sével indgreb, der irreversibelt medforer
leesioner pa specifikke hjernestrukturer, som reversible indgreb som fx implantation af elektroder.

I det folgende vil deep brain stimulation (DBS) blive omtalt separat. Nedenstdende omhandler de
irreversible ("ablative”) psykokirurgiske indgreb.

951  Psykokirurgi

Der er i flere undersogelser fundet evidens for effekten af psykokirurgi ved behandlingsrefrakter OCD,
fx Kiloh et al. (252), der rapporterer, at blandt 478 patienter fra 24 undersogelser i drene 1961-80

har 58 % vist markant bedring. Over halvdelen af operationerne i denne periode blev udfert uden
vore dages stereotaktiske teknik. Waziri (253) beskriver i en oversigt vedrerende 12 studier fra 1961-
88, at 67 % af de 300 patienter faldt i kategorierne “fri for symptomeri” eller *mindre symptomer”.
Freemann et al. (254) finder i en oversigt over fem studier med i alt 198 patienter en bedring pa 67 %
fordelt pa de to ovenstiende kategorier.

Der er fundet i alt 49 undersogelser vedrerende psykokirurgi ved OCD (inkl. ikke-"ablative”
procedurer som fx deep brain stimulation), men der findes ingen RCT, som sammenligner kirurgi med
placebo eller troverdig klinisk kontrolbehandling.

Baggrunden for psykokirurgisk indgriben er teorier om dysfunktionelt feedback loop mellem hjernens
frontale omrdder, thalamus og basalkerner (fronto-thalamic-striatal loop) som vasentlig @tiologisk
faktor ved OCD. Ved moderne stereotaktiske operationsteknikker kan pracise malomrader i hjernen
angribes, uden at der sker skade p4 det omliggende vev. NICE-OCD nzvner, at mange forskellige
kirurgiske procedurer gennem tiden har veret anvendt med det formal at “afkoble” forbindelser
mellem hjernens ventrale og mediale prefrontale corticale omréder. De fire vasentligste beskrives og
kommenteres. Disse er:

a) Subcaudat tractotomi

Anatomisk er det omrade, som kaldes substantia innominata, beliggende under caput nucleus caudatus,
en region, der indgr i fornevnte fronto-thalamo-striatale neuronale kredsleb, som man formoder kan
vere dysfungerende. Den anvendte teknik, indsettelse af radioaktive yttrium 90-ndle, har primeart
veret anvendt i behandling af depression, og der er begranset dokumentation for metodens anvendelse
ved OCD, hvorfor den ikke anvendes lengere.

b) Anterior capsulotomi
Anatomisk lokalisation for kirurgisk indgreb er her den anteriore capsula interna. To forskellige
neurokirurgiske teknikker anvendes: termocapsulotomi og kirurgisk gammakniv-capsulotomi.

¢) Anterior cingulotomi
Anatomisk lokalisation for kirurgisk indgreb er gyrus cinguli. Der anvendes samme teknikker som
beskrevet under b).

d) Limbisk leukotomi
Proceduren ved limbisk leukotomi er, at flere neuroanatomiske malomrider behandles. Der pafores
leesioner i sdvel cingulum som i det subcaudate omrade.

For hver af de fire typer operationer gennemgas i NICE-OCD et storre antal undersogelser vedrorende
effekten af disse behandlingsmetoder. Det bemrkes, at en del af materialet af eldre dato lider under
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flere metodologiske mangler, fx at der ofte som effekemal bruges mere globale ratingscales frem for
OCD-specifikke skalaer. Det samme gelder for vurdering af bivirkninger og risici.

9.5.2  Konklusion

Irreversible psykokirurgiske indgreb er den definitivt sidste udvej ved behandlingsrefrakter OCD, nar
alle andre behandlingsmodaliteter er forsegt og udtemt over en passende tidsramme. NICE-OCD giver
ikke specifikke anvisninger. NICE-OCD nzvner en oversigt fra 1999 (255), hvori 2-5 4r angives som
en rimelig forsegsperiode med anden behandling inden psykokirurgi (fx intensiv behandling under

indleggelse) (256).

Der er evidens for bedring af OCD ved tre af de beskrevne procedurer: capsulotomi, cingulotomi og
limbisk leukotomi (NICE-OCD, s. 203), ligesom der ogs findes forbigiende og blivende bivirkninger
ved denne type behandling, fx peri- og postoperative komplikationer, epileptiske fznomener,
somnolens, urininkontinens og adferdsendringer. P4 baggrund af psykokirurgiske indgrebs sjeldne
forekomst er det eksisterende videnskabelige materiale udfert med relativt sma patientpopulationer

og over lange drrekker. Kontrolmateriale mangler, og fx mulige “sham”-betingelser ved et prospektivt
studie ville frembyde etiske problemer, hvilket ogsa ville vere tilfeldet, hvis man skulle foretage
randomiserede studier. Der synes ikke at vere signifikant forskel pi udkommet for de forskellige
operationsteknikker.

I NICE-OCD er anbefalingen, at irreversible psykokirurgiske indgreb fortsat ber kunne

tilbydes det meget lille antal patienter, som lider af den svaereste, mest kroniske og invaliderende
behandlingsrefraktere OCD, der medforer serligt darlig livskvalitet. Dette vil muligvis i fremtiden
inkludere de reversible indgreb som dyb hjernestimulationsbehandling. Vurderingen af egnethed til
psykokirurgi skal foretages af et multidisciplinart ekspertteam.

9.6  Deep brain stimulation i behandlingen af OCD

DBS er en relativt ny neurokirurgisk behandlingsteknik, der oprindelig blev udviklet som behandling
for bevageforstyrrelser sdsom Parkinsons syge. Ved hjelp af stereotaktisk teknik og MR-/CT-scanning
implanteres elektroder i velafgrensede hjerneomrader, og elektroderne forbindes via ledninger til en
ydre pulsgenerator, der typisk placeres pa patientens bryst. Via denne kan de relevante hjerneomrader
stimuleres direkte. Teorien bag DBS er, at stimulationen fordrsager en blokerende effekt pé det
stimulerede omréde ved at efterligne” en reguler lesion, men uden at fordrsage irreversible skader pd
vavet (257). Teknikken og dens anvendelse er velbeskrevet i NICE-OCD (s. 204-205). SBU navner
ikke DBS.

Der er kun gennemfort fi undersegelser og pd smé patientgrupper, idet teknikken stadig ma siges at
vere pa det eksperimentelle plan, men resultaterne synes lovende. Det er endnu uvist, om der kan opsté
irreversible lesioner i de berorte hjerneomrider.

97  Transcraniel magnetisk stimulation (TMS) i behandlingen af OCD

NICE-OCD beskriver kort TMS (s.196-197). Metoden TMS nzvnes ikke i SBU. TMS er en ikke-
invasiv teknik til stimulation af hjernen, s&vel til corticale som til subcorticale omrader. Teknikken har
iser varet anvendt i depressionsbehandling.

Ved TMS sendes en magnetisk puls til cortex ved hjelp af en handholdt stimulationsspole, der
anbringes direkte p& patientens hoved. Der vil passere mindre strem gennem hjernen end ved ECT,
hvorved en mere fokal stimulation af cortex skulle kunne opnis, og hvorved der ogsd skulle vere ferre
bivirkninger (258).
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TMS anvendes p.t. ikke i Storbritannien ved OCD, men har veret brugt i to kontrollerede
undersagelser pA Maudsley Hospital (se NICE-OCD). Der er gennemfort f& effektundersogelser
om TMS ved OCD, og materialet her er fortsat begranset. I en oversigt (258) opsummeres fire
undersagelser, og sammenfattende findes der grund til optimisme, men flere og sterre undersogelser
efterlyses.

9.8  Elektrokonvulsiv terapi (ECT) i behandlingen af OCD

I NICE-OCD beskrives ECT-behandling (s. 194-196). SBU har ingen omtale af emnet. ECT
blev tidligere anvendt ved behandlingsrefrakter OCD, som ved samtidig depression kunne give en
vis symptomlettelse. Lettelse af de egentlige tvangssymptomer er ikke pavist. Der er gennemfort

f3 malrettede undersogelser vedrorende effekten af ECT ved OCD, og pa baggrund af alvorlige
metodologiske svagheder og manglende evidens for behandlingens effekt anbefales ECT ikke i
Storbritannien til behandling af OCD.

9.81 Konklusion
Der er ikke dokumentation for effekt af massage, meditation eller dndedretsavelser i behandlingen af
angsttilstande (III).

Der er beskeden dokumentation for virkningen af lobetrening over for panikangst (I1I).

Psykokirurgiske indgreb kan vere den sidste udvej ved behandlingsrefrakter OCD, nir alle andre
behandlingsmodaliteter er forsegt og udtemt inden for en passende tidsramme (IV).
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10 Organisering

Der findes enkelte kontrollerede undersegelser af, hvordan behandling af angst og depression bedst
organiseres (259-264), men ingen danske. De viser fordele ved “collaborative care”- og "stepped
care”-modeller. Det er vanskeligt at overfore resultater fra andre lande til Danmark pga. forskelle i
organiseringen af sundhedsvasenet.

En del nyere forskning og rapporter viser, at der er behov for nye forskningsmodeller, og at forskning i
primearsektoren kan give et vasentligt bidrag til at forstd de komplekse forhold, der har betydning for,
om patienter fir den bedst mulige behandling (265-267).

I dette afsnit refereres nogle danske rapporter, der bl.a. beskaftiger sig med organisering af behandling
af ikke-psykotiske lidelser, herunder angstlidelser (Dansk Psykiatrisk Selskab, 2001, Dansk Psykiatrisk
Selskab & Dansk Selskab for Almen Medicin, 2004, og Dansk Sygehus Institut, 2006: Undersogelse
af angstsygdomme (268). Endvidere foreslds en "stepped care”-model, der refereres i NICE-OCD-
rapporten (6). Denne made at organisere behandling pd er beskrevet og undersogt flere steder
(269,270).

P4 baggrund af dette og rapportens evrige afsnit fremsattes anbefalinger til organisering af
angstbehandling. En detaljeret redegprelse for organisatoriske forhold falder dog uden for
arbejdsgruppens kommissorium og vil kreve et selvstendigt udredningsarbejde, hvilket kunne ses som
en naturlig opfelgning pa dette referenceprogram.

WHO peger p4, at det for mange personer med psykiske lidelser er mest hensigtsmassigt, at behandling
varetages af primarsektoren, dels for at undga stigmatisering, dels for at opn4, at tilbuddet om
undersogelse og behandling gives til den bredest mulige gruppe (vww.who.int/whr2001/2001/main|
En/chapter4/004b3.htm).

I Australien har man kunnet se en klar forbedring af behandlingstilbuddene for patienter med
angstlidelser og depression ved et intensivt efteruddannelsesprogram for praktiserende leger
(GPMHSC: General Practice Mental Health Standards Collaboration (266,271)).

10.1  Danske rapporter

Dansk Psykiatrisk Selskab fremhaver i en rapport fra 2001 (272), at den alment praktiserende lege

ber vere forste led i behandlingen af ikke-psykotiske psykiske lidelser, men at efteruddannelse og
supervision af denne faggruppe ber optimeres. Rapporten prasenterer data for antal angstpatienter, der
behandles i psykiatrisk speciallegepraksis, i distriktspsykiatri og pa specialafdelinger. I speciallegepraksis
behandles i alt ca. 45.000 patienter med psykiske lidelser &rligt, heraf ca. 15.000 for angstlidelser. I
denne rapport findes ikke tilsvarende data for patienter, der behandles hos praktiserende psykologer.
Blandt de mange forslag i rapporten til fremtidig organisering af behandlingen er oprettelse af flere
specialafsnit i offentligt regi, der kan sikre veldokumenteret behandling af mere komplicerede ikke-
psykotiske tilstande.

I en rapport fra Dansk Selskab for Almen Medicin og DPS fra 2004 (273) anbefales forbedret og eget
samarbejde, “shared care”, mellem praktiserende leger og specialister/andre instanser i forbindelse med
angstlidelser som et middel til at hgjne kvaliteten af behandling i almen praksis. Konkrete muligheder

% T rapporten fra Dansk Selskab for Almen Medicin og DPS fra 2004 (273) har Dansk Psykolog Forening i 2003 anfert,
at 826 autoriserede psykologer havde gennemsnitligt 100 klienter pr. &r.
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er at systematisere samarbejdet mellem praktiserende leeger og specialleeger i psykiatri med ekspertise
i angstbehandling og psykiatriske afdelinger. Det er ogs& muligt at inddrage andre faggrupper som
behandlere og konsulenter til supervision og efteruddannelse. Dette vil kreve sdvel organisatoriske
justeringer som overenskomstmassige @ndringer. For at udvikle samarbejdsmodeller vedrerende
behandling af patienter med psykiske lidelser af ikke-psykotisk karakter anbefales det, at man lokalt
danner et tverfagligt koordinationsudvalg med deltagelse af praktiserende leeger, praktiserende
psykiatere, psykologer, andre relevante faggrupper og psykiatriske afdelinger.

DSP’s rapport fra 2006 om organisering af behandling af angstsygdomme (268) peger iser pd
manglende sammenhang i det danske tilbud til angstpatienter.

Behandling af angstlidelser foregdr overvejende ambulant og kun i mindre grad under indleggelse.
Landstal er indhentet for 2004 (se tabel 10.3). Ambulant behandling foregir flere steder i
sundhedsvasenet, siledes som det er illustreret i tabel 10.1.

Tabel 10.1 Landstal for indlaeggelser og ambulant behandling for de hyppigste angstlidelser i 2004

Diagnose

Indleeggelser Sengedage Gennemsnit Ambulant Antal besag Gennemsnit
Alle diagnoser F40-F42 927 18.437 20 5.047 34.027 7
Agorafobi med 17 704 41 157 1.475 9
panikangst
Socialfobi 49 2963 60 397 4.505 n
Panikangst 139 1964 14 865 4910 6
Generaliseret angst N4 2423 21 495 3.688 7
Lettere angst 109 2.527 23 571 4.992 9
depressionstilstand
Angst uden 335 2917 9 1453 5.813 4
specifikation
Obsessiv-kompulsiv 22 856 39 151 1933 13
tilstand (blandet)

En af DSI-rapportens anbefalinger angir visitationsveje. Rapporten vurderer, at den danske model er
relativt enstrenget med den praktiserende leege som negleperson, siledes som det vises i figur 10.1.
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Figur 10.1 Sammenhaeng i behandlernetvaerket (268)
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I rapporten stilles sporgsméltegn ved, om denne model er tilstraekkelig, og den foreslas udvidet til

et netverk af henvisningsmuligheder bide inden for behandlingssystemet og mellem dette og de
kommunale tilbud. Ulempen er imidlertid, at patienten kan blive tabt i systemet, og at der kan

opstd uklarhed om, hvem der har ansvar for, at patienten fir den relevante behandling. Ligesom det
foreslas i de tidligere naevnte rapporter (272,273), anser vi det for mest hensigtsmessigt, at den alment
praktiserende lege som hidtil fungerer som sivel gatekeeper som tovholder.

Selv om angstbehandling overordnet er underlagt samme organisering overalt i landet, er der lokale
forskelle pd aktuelle tilbud og instansernes samarbejde. De fleste steder er der meget lang ventetid p&
specialiserede ydelser til svel vurdering som behandling af angstlidelser. Ligeledes er der kun 2 tilbud
om stotte eller opfelgning efter den specialiserede behandling. Opgaverne med at tage sig af patienten
for og efter andre tilbud pahviler den praktiserende lzge. Denne opgave vil kunne lettes af muligheden
for lettere adgang til psykiatrisk eller psykologisk rddgivning, relevant supervision og mulighed for
viderehenvisning (se “stepped care”-modellen).

1011  Specialiserede udrednings- og behandlingstilbud

P4 trin 4 i "stepped care”-modellen (se afsnit 10.4.1) er specialklinikker anfert som
behandlingsinstanser. Der findes i Danmark i dag to specialklinikker for angstbehandling i det
offentlige sundhedsvasen. Den ene er Klinik for Angst og Tvangslidelser, Psykiatrisk Hospital i Arhus.
Klinikken er ledet af en chefpsykolog og er tverfagligt bemandet. Der tilbydes behandling til patienter
med agorafobi, panikangst, socialfobi, generaliseret angst og OCD, primert med KAT i grupper,

evt. kombineret med psykofarmakologisk behandling. Herudover varetager klinikken undervisning,
supervision, konsulentopgaver og forskning.

Angstklinikken pd Rigshospitalets psykiatriske afdeling er ledet af en overlege og er tvarfagligt
bemandet. Der tilbydes behandling af de samme lidelser som ved klinikken i Arhus, og alle
klienter settes i farmakologisk behandling. Ogsé denne klinik varetager undervisning, supervision,
konsulentopgaver og forskning.
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Ud over disse to specialklinikker tilbydes der angstbehandling pa andre psykiatriske hospitaler, i nogle
tilfzlde i form af kognitiv adferdsterapi.

10.2  Uddannelse i kognitiv adfeerdsterapi

Der findes i Danmark i dag flere omfattende kognitive videreuddannelsesforlob udbudt af Selskab for
Adferds- og Kognitiv Terapi (SAKT), af uddannelsesafdelingen pa Psykiatrisk Hospital i Arhus og

af andre uddannelsesafdelinger og private centre. Der er ikke pracise tal for antal uddannede pr. ar.
Skensmessigt er der de seneste fem &r blevet uddannet ca. 60 leger, psykiatere og psykologer via disse
uddannelser. Hertil kommer ca. samme antal tvarfaglige medarbejdere (sygeplejersker, socialridgivere
mv.) uddannet i kognitiv miljeterapi. Det er udvalgets opfattelse, at der er for f3 professionelle med
videre- og efteruddannelse i kognitiv terapi i forhold til behovet.

Blandt psykiatere, der har opndet Dansk Psykiatrisk Selskabs godkendelse som vejledere og supervisorer
i psykoterapi, dvs. med ret til at videreuddanne leeger og psykologer, har kun ca. 10 % en kognitiv
videreuddannelse. Tallet for psykologer med specialistuddannelse i KAT er formentlig lidt hgjere, men
ukendt, da specialist- og supervisorgodkendelse stadig er uspecifikke godkendelser og ikke knyttet til
serlige terapiformer. Mht. uddannelsesforleb, der giver mulighed for at vejlede og supervisere i kognitiv
terapi, er uddannelsestilbuddene f3 og spredte.

Der ydes i dag ikke sygesikringstilskud til behandling hos praktiserende psykolog.

10.3  Organisering af behandling af angstlidelser

Blandt dette referenceprograms vigtige konklusioner er, at angstlidelser er hyppigt forekommende,

at de har store personlige og samfundsmessige konsekvenser, og at der findes dokumenteret effektiv
behandling, iser kognitiv adfeerdsterapi og psykofarmakologisk behandling. Udenlandske studier peger
imidlertid pé, at storstedelen af personer med angstlidelser ikke fir stillet en korrekt diagnose, at de
ikke far tilbudt adekvat behandling, at omkostningerne ved ubehandlede angstlidelser er omfattende
(se Kapitel 11), og at der er fordele ved samarbejde pé tvers af sektorerne ("collaborative care”) og en
trinvis optrapning af behandlingsindsatsen ("stepped care”).

Den fremtidige organisering af behandlingen ber udformes pd baggrund heraf.

104 NICE

10.41 "Stepped care’-modellen

NICE-OCD anbefaler den amerikanske “stepped care”-model (269) som organiseringsprincip for
behandling. Behandling tnkes i denne model intensiveret trinvist med den mindst indgribende,
mindst omkostningstunge og lettest tilgengelige indsats som trin 1. Hvis effekten pa dette trin

er utilstrekkelig, visiteres patienten videre til trin 2 og s fremdeles. ”Stepped care”-modellen
sammentenker ydelsernes indbyrdes organisering med ydelsernes art.

Hvert trin omfatter en udevende instans, diagnosticering og vurdering af patientens lidelse,
vanskeligheder og problemer samt relevante interventionsmetoder. P& hvert trin introduceres nye
behandlingsinstanser og/eller -metoder. Et hgjere behandlingstrin forudsatter som hovedregel, at de
forrige niveauer har veret tilbudt og/eller forsegt, men i nogle tilfzelde kan en person henvises direkee il
mere intensive behandlingsniveauer (se figur 10.4).
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Figur10.4

"Stepped care’-modellen for OCD og PTSD (modificeret fra NICE-OCD)

TRIN/ANSVARLIG

FORMAL

INDSATS

TRIN 6
Degnbehandling pa
psykiatrisk afdeling

Intensive degn-
behandlings-programmer

Hindre selvmord

Behandle ved steerkt nedsat funktion
og/eller lidelse

Kombinations-behandling

Revurdere og vurdere muligheder for
tilbagevenden til lavere trin.

@gning af stette/ behandlingstilbud ved
udskrivelse

TRIN 5
Multi-disciplinaer og
multisektoriel behandling

Specialiserede klinikker

Sikre behandling, psykosocial stotte og
kompensation ved utilstraekkelig effekt af
behandling

Kombinations-behandling
Involvering af socialforvaltning
Nedsat arbejdstid/ sygemelding
Revurdering af muligheder
Revalidering.

TRIN 4

Specialklinik, psykiater/
psykolog med speciale i
angstbehandling

Ved tilstedevaerelse af betydningsfuld
komorbiditet eller svaer lidelse: Sikre
behandling, psykosocial stette og
kompensation ved utilstraekkelig effekt
af behandling

Kombineret og intensiveret behandling i form
af KAT og farmaka

TRIN3

Praktiserende laege
Psykiater

Psykolog

Tvaerfagligt psykiatrisk
uddannet

Praecis diagnose og behandling

Leere patient og evt. pargrende at handtere
angstlidelsen pa en hensigtsmaessig made

Diagnostik, psykoedukation af patient og
evt. familie

Evt. selvhjeelpsprogram (Computer KAT)
Kort individuel eller gruppe-KAT med
vejledning i eksponering

personale Evt. SSRI-behandling, evt. i kombination
med KAT
Vejledning vedrerende beskeeftigelse
Monitorering af lidelsen.

TRIN 2

Praktiserende laege,
berne-unge-leger,
sundhedsplejersker,
skolepsykologer, praksis-
sygeplejersker, PPR,

socialradgivere, skadestuer

Forelgbig diagnostik og kortlaegning

Forlgbsbeskrivelse
Vurdering af behov for udredning og
behandling

Identificere angsttilstand (screeningsredskaber)
Forelaegge behandlingsmuligheder, evt.
motivere for behandling

TRIN1

Individer

Offentlige organisationer
Sundhedsstyrelsen

Udbrede kendskabet til
angstlidelser, forebyggelse og
behandling

Forebyggende programmer i skolen

Tilvejebringe, soge og udbrede information om
angstlidelser og hvordan individer og familier
pavirkes

”Stepped care”-modellen i figur 10.4. er @ndret for at tilpasse den til danske forhold. I modellen
foreslas det, at forste behandlingsniveau varetages af alment praktiserende leege. Afhengig af typen af
angstlidelse kan det vere relevant at involvere parerende. Jo mere fokus der kommer pé diagnostik

af angstlidelser i almen praksis, jo mere kan man forvente, at unge mennesker fir afdekket deres
angstlidelser. Derfor vil det vere relevant at vere opmerksom pa familiens betydning i behandlingen.
Specielt ved OCD er det vasentligt at inddrage pirerende. Forst pa andet behandlingsniveau (trin 3)
tilbydes behandling med KAT af praktiserende lege, psykiater eller psykolog. Hvis ikke der er effekt af
behandlingen pa dette niveau, ber der veere mulighed for at henvise patienten til en specialklinik eller
andre behandlere med speciale i angstbehandling.

Der stilles i stigende grad krav om, at de ressourcer, der anvendes i behandlingen af angstlidelser,
er dokumenteret effektive, og at der visiteres til behandling ud fra princippet om, at den mindst
indgribende intervention (fx undervisning eller selvhjelp) skal tilbydes forst. Man ber forst tilbydes
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mere intensive behandlingstilbud, ndr mindre intensiv behandling ikke har haft tilstrekkelig effekt

(269).

Adgang til radgivning for praktiserende lege

I NICE-OCD foreslds desuden, at den praktiserende lege ber have adgang til et team af psykiatriske
specialister, som kan rddgive om alderstilpasset behandling. Ved undervisning og supervision har
dette team til opgave at oge behandleres feerdigheder i at diagnosticere og behandle angstlidelser

ud fra evidensbaserede metoder, at yde ridgivning af hej kvalitet, at skabe forstelse for familie- og
udviklingsmassige behov og, nir det er nedvendigt, udfere diagnostik samt farmakologisk behandling
og kognitiv adferdsterapi pa ekspertniveau.

Hurtig behandling ved tilbagefald

Mange angstlidelser har et fluktuerende eller episodisk symptomforleb, og tilbagefald kan opsta efter et
vellykket behandlingsforlgb. Derfor ber patienter, hvis behandling er blevet afsluttet, tilbydes fornyet
konsultation med det samme snarere end at blive sat p4 en venteliste.

10.5 Kontrollerede udenlandske undersagelser

Nyere udenlandske undersogelser peger pd fordele ved “shared care” eller “collaborative care” (274),
hvor der er et tet samarbejde mellem psykiatere, psykologer og praktiserende leger (262,275) (se ogsé
Kapitel 11).

10.6 Sammenfatning

De ferreste personer med angsttilstande fir stillet en korrekt diagnose.

Et endnu mindre antal modtager evidensbaseret behandling i form af kognitiv adferdsterapi eller
relevante antidepressiva.

Der mangler generelt sammenheng i det danske behandlingstilbud for angstpatienter.

Der er alt for i psykiatriske speciallzger til at tilgodese behovene hos patienter med angsttilstande, der
er kun to psykiatriske specialklinikker med ekspertise i angsttilstande, og der mangler mulighed for at f3
sygesikringstilskud til psykologbehandling.

Distrikespsykiatrien har kun i begranset omfang tilbud til kronisk invaliderede patienter med
angsttilstande.

I forhold til behovet er der alt for fi psykiatere og kliniske psykologer, som er trenet i dokumenteret
virksomme psykologiske behandlingsmetoder ved angsttilstande i form af kognitiv adferdsterapi.

Der er ikke i dansk sammenhang udviklet gennemprovede programmer til selvhjelpsterapi beregnet pa
angsttilstande.

De engelske NICE-rapporter fremlegger velovervejede principper for organisering af behandlingen af
angsttilstande, som vil kunne tjene som forbillede for organiseringen af angstbehandlingen i Danmark,
herunder en model for trinvis optrapning af behandlingsindsatsen ("stepped care”).

Udenlandske undersegelser tyder p4, at oget samarbejde mellem praktiserende leger og psykiatriske

specialleger eller psykologer forbedrer behandlingsprognosen for patienter med angsttilstande i almen
legepraksis.
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10.6.1 Arbejdsgruppens overvejelser vedrgrende organisering af behandling

Det anbefales at styrke indsatsen for at udbrede viden og information om angstlidelser, dels generelt i
befolkningen, dels specifikt i sundhedsvasenet. Hvis angstlidelser kan identificeres og athjelpes tidligt,
vil det kunne forebygge invaliderende forlgb og komorbiditet i form af misbrug og depression.

Der ber satses pd udvikling af dansksprogede internetbaserede selvhjalpsprogrammer til kognitiv
adferdsterapi for de forskellige angsttilstande.

Den alment praktiserende leege bor fortsat vere den primere kontaktperson og forste led i
behandlingsindsatsen i sundhedsvesenet.

Der er brug for en intensiveret behandlingsindsats over for angsttilstande i form af kvalificeret kognitiv
adferdsterapi, relevant farmakologisk behandling eller en kombination af disse metoder.

Behandlingsindsatsen vil kunne implementeres med den sikaldte “stepped care”-model som forbillede.

Udvalget har ikke nzrmere dreftet, hvordan den egede behandlingsindsats vil kunne implementeres,
og har heller ikke foretaget en gkonomisk beregning af, hvad forskellige tiltag vil koste. Nedenfor er
anfort en reekke mulige foranstaltninger, som alene er teenkt som et idekatalog til brug for en fremtidig
droftelse af angstbehandlingens organisering:

*  Undervisning og vejledning af patienter med angsttilstande i brug af selvhjelpsprogrammer hos den
alment praktiserende lege

*  Mulighed for at henvise til brug af selvhjelpsprogrammer pa internettet med vejledning fra
konsulent via telefon eller e-mail

*  Mulighed for konsulentbistand til den praktiserende lege fra psykiatrisk speciallzge og/eller
psykolog evt. tilknyttet specialklinik ("shared care”)

*  Sygesikringstilskud til behandling hos psykolog med specialistuddannelse i psykoterapi med
kvalificeret treening i kognitiv adferdsterapi efter henvisning fra lege eller speciallege

*  Oprettelse af flere specialklinikker, evt. samlet for angst- og depressionsbehandling, hvor mere
komplekse tilfzlde kan henvises til behandling, og hvorfra der kan udga undervisning, supervision,
konsulentvirksomhed og udvikling af evidensbaseret behandling gennem forskning

*  Flere tilbud for kronisk invaliderede patienter med angsttilstande inden for distriktspsykiatrien, idet
denne malgruppe ikke i alle regioner i Danmark er tilstreekkeligt hojt prioriteret.

Der er behov for efter- og videreuddannelse af relevante faggrupper inden for diagnostik, kognitiv

adferdsterapi og psykofarmakologisk behandling af angsttilstande. Det er vigtigt at tilstrebe, at
faggrupperne har tilstrekkelig trening i psykopatologisk vurdering og diagnostik.

106  Referenceprogram for angstlidelser hos voksne



11 Sundhedsgkonomi

11 Indledning

Dette afsnit belyser de sundhedsekonomiske konsekvenser ved angstlidelser i befolkningen.
Indledningsvis gives der en kort introduktion til forskellige sundhedsskonomiske evalueringstyper,
herunder deres formal og principperne for dem. Derefter gives der pa baggrund af den foreliggende
litteratur et bud pd de samfundsmassige omkostninger ved angstlidelser. Afslutningsvis belyses
omkostninggseffektiviteten ved forskellige behandlingsmetoder. Pga. ressourcemassige arsager har det
kun veret muligt at belyse denne ved brug af eksisterende studier.

1.1  Sundhedsgkonomisk evaluering

Formélet med sundhedsgkonomiske evalueringer er at sammenligne forskellige behandlingsmetoders
effekt og omkostninger systematisk, siledes at der kan treeffes informerede valg mellem

forskellige behandlingsmetoder. Herved kan gkonomiske evalueringer indgd som et redskab

for beslutningstagerne, nir de pga. de begrensede ressourcer, der er til ridighed i samfundet og
sundhedsvasenet, skal prioritere mellem forskellige behandlingsindsatser inden for og mellem
sygdomsomrider.

Der findes flere forskellige typer af skonomiske evalueringer (se tabel 11.1). Felles for dem alle

er, at de sammenholder effekten (terapeutisk virkning) af alternative interventioner med de
omkostninger, der er forbundet med at yde dem. Herved afslorer forholdet mellem effekt og
omkostninger, hvilken intervention der mest effektivt opfylder et givet mal. Omkostningsopggrelserne
er identiske for de forskellige typer af gkonomiske evalueringer, og de kan overordnet inddeles i
felgende omkostningskategorier: direkte, indirekte og uhdndgribelige omkostninger. Betegnelsen
direkte omkostninger anvendes om omkostninger til behandling og diagnosticering (fx farmaka,
apparatur, transportomkostninger og legeforbrug). Indirekte omkostninger betegner de ikke-
behandlingsrelaterede omkostninger, som folger af en angstlidelse (fx tabt arbejdsfortjeneste i
forbindelse med midlertidigt eller varigt fraveer fra arbejdsmarkedet). De uhdndgribelige omkostninger
anvendes som betegnelse for de omkostninger, som paferes patienten og parerende som folge

af usikkerhed, angst, smerte og reduceret livskvalitet. Ombkostningerne opgeres typisk ud fra et
samfundsmaessigt perspektiv i modsatning til en kasseskonomisk analyse, hvor der kun tages hejde for
udgifterne og indtegterne for bestemte myndigheders “kasser”.

I modsetning til omkostningerne adskiller effektopgerelserne sig fra hinanden ved de forskellige
former for gkonomisk evaluering (se tabel 11.1). I cost-benefit-analysen (CBA) opgeres effekterne i
monetere enheder. Herved kan det direkte afggres, om en given indsats kan betale sig for samfundet,
hvilket er tilfeeldet, hvis benefit (fordelen, gevinsten) er storre end cost (omkostningerne). I cost-
effectiveness-analysen (CEA) opgores effekten i naturlige enheder, fx antal angstfrie dage, mens
effekten i cost-utility-analysen (CUA) opgeres i et samlet preferencebaseret livskvalitetsmal, QALY
(Quality Adjusted Life Years). En QALY udtrykker siledes et levedrseekvivalent i perfeke helbred.
Resultatet af en CEA og en CUA er de marginale omkostninger pr. marginalt vunden effektenhed
(omkostningseffektivitetsratio), dvs. hvad det koster at opnd en enhed effekt mere ved den ene
intervention end ved den anden. Hvor CBA direkte kan anvendes til at afggre, om en investering er
god, findes der inden for CEA og CUA ikke eksakte regler for, hvad der er en god investering, eller
sagt pd en anden made, hvad der er en rimelig pris for en given effekt. CEA og CUA kan dermed kun
anvendes til at udvalge den bedste intervention blandt alternativer inden for et bestemt omréde.
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Tabel 111 Oversigt over omkostningskategorier og sundhedsgkonomiske evalueringsmetoder

Ombkostnings- Eksempler Sundheds- Forkortelse Medtager Effektmal God investering
kategorier okonomiske omkostninger objektivt mal
evaluerings-
metoder
Direkte o Farmaka Cost-benefit- CBA Ja Monetzere Ja
* Leegeforbrug analyse enheder
(fx $)
Indirekte » Sygefravaer
» Tabt arbejdsevne Cost-effective- CEA Ja Naturlige Nej
ness-analyse enheder
(fx angstfrie
dage)
Cost-utility-  CUA Ja Livskvalitets-  Nej
Uhandgribelig « Subjektiv lidelse analyse maling: Quality
» Nedsat Adjusted Life
livskvalitet Years (QALY)
Cost of illness- COI Ja Ikke medtaget  Ikke muligt at
analyse vurdere

Cost of illness af angstlidelser

I cost of illness-analysen (COI) beregnes de direkte og evt. de indirekte omkostninger ved en

given sygdom eller risikofaktor. Eftersom COI kun forholder sig til omkostningssiden, kan denne
type analyser udelukkende benyttes til at give et bud pa den samfundsekonomiske “byrde” ved
angsttilstande. COI kan dermed ikke som de ovenstiende okonomiske evalueringer (CEA, CUA og
CBA) anvendes til prioritering mellem forskellige indsatser. Sagt p& en anden made: Der tages i denne
type analyse ikke hejde for, om der findes effektfulde interventioner, der vil kunne spare de penge,
som den pigzldende sygdom koster samfundet. Resultaterne af COI er ofte store tal, hvilket fejlagtigt
foranlediger til at tro, at betydelige dele af omkostningerne kan spares. P4 den anden side kan COI
vere med til at tydeliggore den samfundsekonomiske “byrde” og dermed belyse fx potentialet for
behandling. Den kan desuden spille en rolle i forbindelse med forskningsprioritering.

COI kraver som udgangspunke dels en opgerelse af, hvor mange mennesker der berores af
sygdommen, her angstlidelser, dels en opggrelse af disse personers forbrug af sundhedsydelser og

deres tabte arbejdsfortjeneste. Der findes ingen danske COI af angstlidelser. I en nylig udgivet dansk
rapport (268) er de sygehusrelaterede omkostninger til patienter med angstdiagnoser dog blevet forsagt
opgjort. Omkostninger i forbindelse med angstpatienters forbrug af sengedage og ambulante besog pa
psykiatriske og somatiske sygehuse opgeres her til at have veret nesten 109 mio. kr. i 2004. Resultatet
er fremkommet ved udtrek fra Sundhedsstyrelsens patientregistre i 2004.% Disse viser, at patienter
med angstdiagnoser i 2004 forbrugte 33.096 ambulante besgg og 928 indleggelser med i alt 18.438
sengedage.

Antallet af studier, der har forsegt at opgere samfundets omkostninger ved angstlidelser, er meget
begrenset, og kvaliteten af disse er ofte forholdsvis lav. Endvidere stammer storstedelen af studierne
fra USA. Det er ikke muligt direkte at overfore gkonomiske resultater fra USA til Danmark, da

der er grundleggende forskelle mellem organiseringen af de to landes sundhedssystemer (offentligt
versus privat finansieret), hvilket bl.a. kan skavvride omkostningerne. De amerikanske studier

kan dog i mangel af bedre give et fingerpeg om, hvor stort et problem angstlidelser er set ud fra en
samfundsekonomisk betragtning.

77 Udtrekket er afgrenset til diagnoserne F40, F41 og F42.
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At demme ud fra de udenlandske studier leegger patienter med angstlidelser beslag pa betydelige dele
af samfundets ressourcer. I to af de mest citerede studier pd omridet opggres angstlidelser sledes til
arligt at koste det amerikanske samfund hhv. 42,3 mia. USD (261,6 mia. kr.) (276) og 46,6 mia.
USD (288,2 mia. kr.) (277) i 1990-priser. Dette svarer til ca. 31,5 % af de samlede omkostninger il
psykiske lidelser i 1990 (278). I Greenberg et al.-studiet (276) udger de direkte omkostninger 87 %
af de samlede omkostninger, mens det tilsvarende tal i DuPont et al.-studiet (278) kun er 25 %.
Forklaringen pd denne forskel i fordelingen mellem direkte og indirekte omkostninger i de to studier
skal findes dels i forskellige stikpraver, dels i forskellige afgrensninger ved opgerelse af omkostningerne.
Endelig opgores de samfundsekonomiske omkostninger ved angstlidelser i en svensk analyse fra

1996 til at veere ca. 18,6 mia. svenske kr. (279). Heraf udger de indirekte omkostninger, opgjort som
omkostningerne til fortidspension samt tabt produktivitet pd arbejdsmarkedet og i hjemmet, 92 % af
de samlede omkostninger.

Blandt de forskellige angstlidelser har posttraumatisk belastningsreaktion (PTSD) i flere studier vist sig
at vere den dyreste (278,280-282). Panikangst er derimod i sammenligning med PTSD, generaliseret
angst og andre angstsygdomme ifelge et amerikansk studie den billigste af lidelserne (280). Et ostrigsk
studie finder dog, at i sammenligning med patienter med socialfobi har patienter med panikangst et
storre forbrug af sundhedsydelser (277).

Direkte omkostninger

Uanset om en person har en angstlidelse eller ¢j, vil personen forbruge sundhedsydelser. Nér man ser pa
omkostningerne ved angstlidelser, er det interessante derfor at se pd merforbruget af sundhedsydelser hos
denne gruppe i forhold til en rask gruppe. Flere studier har i denne forbindelse vist, at personer med en
angstlidelse har et signifikant hgjere forbrug af sundhedsydelser og dermed hgjere sundhedsomkostninger,
selv ndr der korrigeres for somatisk sygelighed (283-286). Angstpatienter har siledes et hojere forbrug af:

*  Skadestuebesog (283)

* Indleggelser (283)

* Sengedage (283)

*  Ydelser i primersektoren (285)
e DPsykiatrisk behandling (285)

*  Medicinudgifter (276,283,285).

Forskellen i omkostninger skyldes snarere et hojere forbrug af somatisk behandling end et hojere
forbrug af psykiatrisk behandling hos personer, der lider af angst (284). Arsagen til merforbruget af
somatiske sundhedsydelser blandt personer med angstlidelser skal formentlig findes i mistolkning af
angstsymptomerne og en deraf folgende underdiagnosticering af patientgruppen (287,288). Saledes
er det et velkendt fznomen inden for angstlidelser, at lidelsen giver sig udtryk i en rekke uforklarlige
somatiske symptomer, bl.a. brystsmerter og 4ndened, som kan minde om en akut kardiovaskuler
krise. Ved manglende diagnosticering af angstlidelsen vil sidanne symptomer let fore til unedvendige
undersagelser og overflodig behandling (287).

Indirekte omkostninger
I tilleg til ovenstdende er der ogsd en stigning i indirekte omkostninger forbundet med lidelserne i form
af samfundsmessigt produktionstab som folge af:

*  Sygefraver (276,283)

*  Reduceret produktivitet i arbejdstiden (276,289)

*  Udstedning af arbejdsmarkedet (290)

*  get frekvens af selvmordsforseg (291) eller tanker om selvmord (289,291-293).
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Et australsk studie med 42.664 deltagere har siledes vist, at feerre personer med angstlidelser
sammenlignet med en kontrolgruppe er beskeftiget pé fuld tid, og at andelen af personer, der har
offentlig pension eller understottelse som deres indkomstkilde, er storre hos personer med angstlidelser
(294). Angstlidelser kan siledes medvirke til arbejdslashed (eller vare en konsekvens af arbejdslashed).
Det skal i denne forbindelse nzvnes, at det australske studie ikke kunne konstatere en sammenhzng
mellem behandling og @get beskaftigelse. Dette kan, som forfatterne papeger, skyldes flere drsager: 1) at
f3 behandlinger er effektive, 2) at behandling ikke reducerer begrensninger i arbejdsevne, 3) at effekten
af behandlingen ikke er vedvarende, 4) at de, der pd nuverende tidspunket ikke er i behandling, tidligere
har modtaget effektiv behandling, 5) at de, der ikke er i arbejdsstyrken, er mere tilbgjelige til at soge
behandling.

Angstlidelser har tillige omkostninger i form af fx:

Skilsmisser

* Forringede karrieremuligheder

*  Ombkostninger for pargrende (295).

* Relation til hej alkoholindtagelse og alkoholathzngighed (290).

Studier har saledes vist, at der er en tendens til, at panikangst og socialfobi fungerer som en indikator
for senere udvikling at alkoholathengighed og flerstof-athengighed (33,296,297). Samtidig har
resultater fra Kushner et al. (298) vist, at visse angstlidelser, nemlig GAD og panikangst, opstir med
gget frekvens blandt mennesker med misbrug, og det er uafklaret, hvilken rolle selve misbruget har i
denne sammenhang (298).

Sammenfattende

At demme ud fra ovenstdende er der forbundet betragtelige samfundsmessige omkostninger med
forekomsten af angstlidelser, og som felge heraf er der mulighed for at opné store samfundsmessige
besparelser ved vellykket og samtidig ikke alt for dyr behandling af angstlidelser.

1.2 Omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsmetoder

Hvor de totale omkostninger ved en sygdom eller en sygdomsgruppe kan give et fingerpeg om
problemets omfang, er det nedvendigt at sammenholde effekten af og omkostningerne ved en given
behandling for at kunne foretage en prioritering pé et omrade. Vigtige sporgsmal bliver i denne
forbindelse siledes, hvad prisen for en given behandlingseffekt er (fx prisen pr. angstfri dag), og om
en behandling er s3 effektiv, at den kan reducere forbruget af sundhedsydelser i en sidan grad, at de
modsvarer behandlingsomkostningerne.

I de folgende afsnit gennemgas omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsmetoder. Det skal
bemarkes, at det ikke er lykkedes at identificere danske studier, der belyser omkostningseffektiviteten
af behandlingstilbud til angstpatienter. Eftersom der er en betydelig variation i organiseringen af
sundhedsvasenet i de forskellige lande, hvilket kan pavirke effeke- og omkostningsopgerelserne, skal
resultaterne af de nedenstdende studier generelt tolkes med forsigtighed, ndr man vil overfore disse til
danske forhold. I enkelte tilfelde er der siledes valgt at se bort fra studier, hvis disse er for specifikke
i forhold til det pigaldende lands organisering af sundhedsvasenet, og resultaterne derved ikke er
relevante i en dansk kontekst (fx (299)). Der er endvidere i gennemgangen udeladt smé studier, som
medtager patienter med bdde angst, depression og andre typer lidelser (fx (300,301)). Andelen af
depressive patienter er i disse studier ofte veesentlig hojere end andelen af angstpatienter, hvorfor de
observerede effekter og omkostninger ikke direkte kan relateres til behandlingen af angstpatienter.

110 Referenceprogram for angstlidelser hos voksne



11.21 Selvhjaelpsterapi

Som det fremgér af afsnit 7.11.1.4., er forskningen inden for effekten af selvhjelpsterapi begranset og
af meget varierende metodisk kvalitet. Det samme gor sig geldende for de fi skonomiske studier, der er
identificeret pa omridet (169,171,302-305).

Et pragmatisk engelsk studie har forsegt at evaluere fire forskellige computerbehandlingsprogrammer,
der kan anvendes af patienter, der lider af angst og/eller depression (305).?® Studiets enkle
omkostningssammenligning af CKAT med terapeutadministreret KAT viser, at CKAT er 15 %
billigere, og at denne besparelse vil stige drastisk, hvis antallet af henvisninger fra hver praksis stiger.
Resultatet skal dog tolkes med varsomhed. Dels var frafaldsfrekvensen i studiet hgj, dels var der ikke
en kontrolgruppe, dels modtog nogle af patienterne ud over CKAT ogsa farmaceutisk behandling i
undersagelsesperioden. Det er dermed ikke muligt direkee at tilskrive CKAT den observerede effeke.

I NICE-CKAT fra 2006 (172) er omkostningseffektiviteten af forskellige computerbehandlings-
programmer blevet opgjort serskilt ved opstilling af omkostningseffektivitetsmodeller. Resultaterne fra
de opstillede modeller tyder pd, at FearFighter-programmet er omkostningseffektivt i sammenligning
med ingen behandling, mens det er noget sverere at vurdere, om det er omkostningseffektivt i
forhold til terapeutadministreret KAT. Forfatterne papeger dog selv, at resultaterne fra modellen skal
fortolkes med forsigtighed, da modellen er baseret pa ekstrapoleringer af tidligere opndede resultater.
Endvidere stammer de benyttede effekt- og omkostningsdata fra forskellige kilder. Det er ikke muligt
at konkludere noget entydigt i forhold til computerbehandlingsprogrammet B7' STEPS, der kan
bruges til behandling af patienter med OCD. Programmet opnér en lavere pris pr. QALY, nér det
sammenlignes med afslapning (relaxation), mens omkostningseffektiviteten ved sammenligning med
terapeutadministreret KAT afhenger af, hvilken licenstype der tages udgangspunke i. Forfatterne
papeger selv, at der er betydelige begrensninger ved den model, der er benyttet til vurdering af
omkostningseffektiviteten af BT STEPS, idet bl.a. nytteverdierne ved de forskellige sundhedstilstande
er beregnet pd en meget indirekte méde.

En vasentlig udgiftspost i ovenstdende okonomiske analyser er licensbetaling til de private investorer i
udarbejdelsen af CKAT-programmer. I NICE-beregningerne udger omkostningerne til licensbetaling
sdledes 43-93 % af de samlede arlige omkostninger. Forskellen i licensbetalingensandelen af de samlede
omkostninger skyldes, at denne varierer alt efter organiseringen af CKAT-behandlingen (foregér
hjemme eller hos praktiserende leege mv.). Ved offentlige udviklede CKAT-programmer, ma det
formodes, at denne omkostning til licensbetaling ville forsvinde.

11.2.2 Farmakologisk behandling

Der foreligger en meget begreenset mengde litteratur, som vurderer omkostningseffektiviteten

af behandling med forskellige farmaka. I et amerikansk studie er omkostningseffektiviteten af

tre typer SSRI (paroxetin, fluoxetin og sertralin) blevet sammenlignet (306). Studiet finder ikke
nogen klar forskel i effekt mellem de tre preparater, og det konkluderes, at den moderate ekstra
omkostning, der er forbundet med brugen af preparaterne, stdr mal med den effekt, preeparaterne
har. Det er svert direkte at overfore resultaterne fra dette studie til en dansk kontekst pga. forskelle
i sundhedssystemerne. Yderligere er primardiagnosen for storstedelen af de inkluderede patienter i
studiet depression og ikke angstlidelser (kun 19 % havde en angstlidelse).

Et andet studie har for patienter med panikangst med og uden agorafobi sammenlignet
omkostningseffektiviteten af akut behandling med imipramin versus akut behandling med imipramin
plus to forskellige vedligeholdende behandlinger (maintenance) (307). Sammenligningen blev foretaget

% De fire selvhjelpscomputerprogrammer er FearFighter (til panikangst og fobier), Cope (til depression og angst), Balance

(til GAD og depression) og BT STEPS (til OCD).
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ved hjelp af en klinisk beslutningsmodel baseret p& omkostnings- og effektdata hentet i litteraturen.
Studiet viser, at imipramin i vedligeholdende behandling er omkostningseffektivt. Ud over de generelle
problemer, der er ved at anvende modelstudier frem for direkte mal af effekt og omkostninger,
begrenses anvendelsen af dette studies resultater af, at der ikke ogsd er foretaget en sammenligning af
imipramin med SSRI.

11.2.3 Kognitiv adfaerdsterapi (KAT) versus farmakologisk behandling

En amerikansk analyse sammenligner omkostningseffektiviteten af farmakologisk behandling,
individuel KAT og gruppe-KAT (308).? T alt 80 patienter med panikangst medvirkede i studiet (40 fik
farmakologisk behandling, 20 fik gruppe-KAT, og 20 fik individuel KAT). Omkostningsberegningerne
er kun baseret pa de 40 patienter, der ved inklusion var medicinfrie (20 under behandling med KAT
og 20 under farmakologisk behandling), og de inkluderer kun de direkte behandlingsomkostninger.
Resultaterne indikerer, at der over en firemaneders periode er lige stor effeke af de forskellige
behandlingstyper, men at farmakologisk behandling over et etdrs interval er den dyreste

behandlingstype og gruppe-KAT den billigste.
Omkostningseffektivitetsratio for de tre behandlingstyper er hhv.:

* 246 USD for gruppe-KAT
* 566 USD for individuel KAT
* 447 USD for farmakologisk behandling.

Belobene gelder for en 1,0-points &ndring i CGI (tidshorisont for analysen var fire maneder).

Heuzenroeder et al. (2004) kommer i deres undersogelse frem til samme konklusion, nemlig at
KAT i sammenligning med farmakologisk behandling er den mest effektive og omkostningseffektive
behandlingsmetode over for GAD og panikangst (309). Den farmakologiske behandling af GAD

i undersagelsen bestod af SSRI-preparater, mens den ved panikangst bestod af SSRI-praparater

og tricykliske antidepressiva. Effekten opgeres i reduktion af DALYs, og de anvendte effekedata
beror p& opgerelser fra metaanalyser og randomiserede kontrollerede studier. Perspektivet for
omkostningsopgerelsen er begranset til sundhedssektoren.

I NICE-OCD (6) er der opstillet illustrative scenarier af omkostningseffektiviteten ved behandling
med hhv. KAT, SSRI og en kombination af KAT og SSRI. Analysen viser, at behandling af hele
OCD-populationen udelukkende med KAT er dyrere og mindre effektiv end at behandle dele af
OCD-populationen med SSRI og den resterende del med kombinationsbehandling. Kombinationen
KAT/SSRI vurderes som verende en omkostningseffektiv behandlingsmetode i sammenligning

med SSRI-behandling alene. De afrapporterede resultater er meget folsomme over for 2ndringer i
effektantagelserne for behandlingerne, og der kraves derfor gennemferelse af flere studier af effekten
af de forskellige behandlingsmetoder, for der kan gives robuste omkostningseffektestimater for de

forskellige OCD-behandlingsmetoder.

29

I forbindelse med den farmakologiske behandling modtog 40 % af patienterne SSRI, 10 % modtog benzodiazepin,
mens 50 % modtog en kombination af SSRI og benzodiazepin.
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1.24 Optimal/evidensbaseret behandling

Af litteraturen fremgar det, at angstpatienter ofte ikke fir en optimal/evidensbaseret behandling
(310,311). Omkostningseffektiviteten af at give en optimal behandling er som felge heraf forsegt
undersogt i flere studier.

Et australsk modelstudie har med udgangspunke i data fra en stor epidemiologisk undersogelse beregnet
omkostninggseffektiviteten af en @ndring af den nuverende behandling af angstpatienter i Australien til
en optimal behandling (312). Den optimale behandling er baseret p4 eksisterende evidens for den mest
effektive behandling af de fire angsttilstande (panikangst med og uden agorafobi, socialfobi, GAD og
PTSD), der er inkluderet i analysen.* Tidshorisonten for studiet er et 4r, hvorfor omkostningerne og
effekterne i analysen er gjort op for denne tidsramme. Effekterne er beregnet pa grundlag af resultater
fra metaanalyser af effekten af de forskellige behandlingsstrategier og angives i undgget Years Lived

with Disability (YLD). I beregningen af de omkostningsmassige konsekvenser er kun de direkte
omkostninger medtaget.

Modelberegningerne i det australske studie viser, at en @ndring fra nuvarende behandling til optimal
behandling vil medfore en forbedring af omkostningseffektiviteten. Omkostningerne pr. undgiet YLD
er sdledes for samtlige angstlidelser i gennemsnit hhv.:

e 15.184 AUD ved nuvarende behandling
*  9.130 AUD ved optimal behandling.

For tre ud af de fire angsttilstande gelder det, at omlaegningen af behandlingen medferer ogede udgifter
inden for det psykiatriske sundhedsvasen, mens der er en reduktion i udgifterne i det somatiske
sundhedsvasen. Det skal pipeges, som forfatterne ogsd selv gor, at modelberegninger altid vil veere
behaftet med betydelig usikkerhed som folge af, at de er baseret pa en rekke antagelser.

Der er ligeledes identificeret to amerikanske randomiserede kontrollerede undersegelser, der har
undersagt effekten af et taet samarbejde ("collaborative care”) mellem psykiatere, psykologer og
praktiserende leger ved behandling af panikangst (262,275). Katon et al. (2002) undersoger effekten af
en intervention med tzt samarbejde mellem psykiatere og praktiserende leeger. Studiet viser, at der er
70 % sandsynlighed for, at denne type behandling er bide mere effektiv og billigere end den nuverende
behandling (n = 108) (262). I Katon et al. (275) analyseres omkostningseffektiviteten af en intervention
med tet samarbejde mellem psykiatere, psykologer og praktiserende laeger versus normal behandling

i primersektoren Data for de 232 inkluderede patienter viser, at interventionspatienterne i forhold til
patienterne, der modtager normal behandling, oplever 60,4 (95 % CI 42,9-77,9) flere angstfrie dage
over en 12-méaneders periode. Omkostningseffektivitetsberegningerne viser, at det koster 8,40 USD

pr. angstfri dag (omkostninger til hospitalsindleggelser er ikke medtaget i omkostningsberegningerne).
Resultatet afviger siledes fra Katon et al. (262), der viste en omkostningsbesparelse. Arsagen til denne
forskel skal, som forfatterne selv papeger, findes i forskelle i de omkostninger, der er relateret til
interventionen.

11.2.5 Kan behandling reducere de samlede omkostninger ved angst?

I stedet for at vurdere selve omkostningseffektiviteten af en bestemt behandlingsmetode er fokus for
flere af de identificerede skonomiske studier i stedet at undersege, om omkostningerne til behandling
af angst opvejes af et generelt reduceret forbrug af sundhedsydelser og antal sygedage mv. (cost-offset-

effeke).

30

Den optimale behandling bestod af KAT og/eller farmakologisk behandling samt selvhjelpsprogrammer ved mildere
angsttilstande.
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Et spansk studie fra 1995 (313) har siledes sammenlignet forbruget af sundhedsydelser i &ret for
diagnosticeringen af panikangst med forbruget i det efterfolgende behandlingsér (n = 61) (313). Den
primert anvendte behandlingsmetode i studiet var farmakologisk, idet 59 ud af de 61 patienter modtog
farmakologiskbehandling (hyppigst i form af alprazolam alene eller i kombination med antidepressiva).
De resterende to patienter modtog adfeerdsterapi. Resultatet viser et drastisk fald i det totale antal besog
hos praktiserende leeger og andre specialister (ekskl. psykiatere), idet antallet af besgg blev reduceret

fra 313 i &ret op til behandlingsopstart til 15 i det efterfolgende &r. Alt i alt medforte behandlingen en
stigning i de direkte omkostninger, idet disse var pd 29.156 § i 4ret op til behandlingsopstart, mens de
i 4ret med behandling steg til 46.222 $. Denne stigning i de direkte omkostninger blev dog opvejet af
et fald i de indirekte omkostninger fra 65.643 § til 13.883 $ pga. et betydeligt fald i antallet af dage
med sygeorlov. Resultatet skal dog fortolkes med forsigtighed, idet studiet lider under visse metodiske
mangler. Studiet er forholdsvis lille, og der er ingen kontrolgruppe. Ligeledes analyseres der kun pé de
patienter, der gennemforte behandlingen.

Roy-Byrne et al. (2001) har undersegt, om SSRI-behandling (med paroxetin, fluoxetin og sertralin) af
patienter med panikangst medferer en reduktion i forbruget af sundhedsydelser (n = 120) (311). En
sammenligning af forbruget seks méneder for behandling med en seksméneders opfelgningsperiode
viste, at behandling med sertralin forte til en signifikant (p < 0,05) reduktion i antallet af
skadestuebesog og laboratorieundersogelser. For paroxetin og fluoxetin sis der ligeledes et fald, men
dette var ikke signifikant. Nér 2ndringerne i omkostninger mellem de to perioder betragtes, er der
ingen signifikant forskel (udgifter til SSRI-preparaterne er medtaget i omkostningerne). Et nyere studie
bekrefter, at behandling af angstpatienter med sertralin medforer en reduktion i sundhedsudgifterne
som folge af et lavere forbrug af sundhedsydelser generelt (287).

Et canadisk studie har undersegt, hvordan det at give empirisk dokumenteret KAT til patienter med
panikangst og agorafobi kan influere pd det generelle forbrug af sundhedsydelser (n = 84) (314).
Indsamlingen af omkostningsdata foregik retrospektivt og var baseret pé selvrapporterede forbrug for
tremdneders perioder. I studiet sds der en reduktion i ressourceforbruget for og efter behandling pd hhv.
23 % og 43 % af de totale sundhedsomkostninger og psykiatrisk relaterede behandlingsomkostninger.
Omkostningerne til behandling er dog ikke medtaget i analysen. Forfatterens argument herfor er,

at formélet med undersogelsen er at se pa forskellen for og efter behandling. Sidstnzvnte studie

lider under metodiske problemer sdsom manglende systematisk opfelgning pé de patienter, der ikke
gennemforte behandlingen.

Et ungarsk studie har ligeledes undersegt, om behandling kan @ndre forbruget af sundhedsydelser
(315). Her er der dog desverre signifikante forskelle i baselineverdierne mellem behandlings- og
kontrolgruppen, hvorfor det ikke er muligt at vurdere, om den observerede forskel kan tilskrives en

behandlingseffeke.

Malet med ovenstdende studier er typisk at vise, at behandling af angstpatienter medforer en reduktion
i de direkte og indirekte omkostninger, og at denne reduktion er i en storrelsesorden, der modsvarer
omkostningerne til behandlingen. Denne interesse for at undersage cost-offset-effekten af behandling
bunder formentlig i de mange undersegelser (se afsnit 11.1.2), der har vist, at angstpatienter har et aget
forbrug af somatiske sundhedsydelser mv.

Det skal dog papeges, at der inden for sundhedsvasenet normalt ikke er et krav om, at
behandlingsmetoder skal vere selvfinansierende.
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1.3 Sammenfatning

Der mangler danske studier, der omhandler de samfundsrelaterede omkostninger ved angstlidelser

og omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsmetoder. Litteratursagningen har saledes

kun identificeret ét dansk studie, der har undersogt de angstrelaterede sygehusomkostninger.
Sammenfattende viser de udenlandske studier, at patienter med angstsygdomme legger beslag pa
betydelige dele af samfundets ressourcer. De har siledes, sammenlignet med raske borgere, et gget
forbrug af ydelser inden for bade det psykiatriske og det somatiske sundhedssystem. Forklaringen

pé sidstneevnte skyldes bl.a. fejl- eller underdiagnosticering af patientgruppen. Endvidere har
angstpatienter et pget sygefraver, der medferer omkostninger i form af produktionstab. Som felge heraf
ber der vere mulighed for store samfundsmeassige besparelser ved vellykket og samtidig ikke for dyr
behandling af angstlidelser.

Litteraturen om omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsmetoder er dog desverre forholdsvis
sparsom, og de studier, der er foretaget, er typisk forholdsvis smi og af ringe kvalitet. Der mangler

sdledes i hoj grad viden om, hvor omkostningseffektive de forskellige behandlingsmetoder er, og hvilke
patientgrupper der har effekt af de forskellige behandlingsmetoder (fx milde versus svere angstlidelser).

Afslutningsvis giver gennemgangen af den gkonomiske litteratur anledning til folgende generelle
kommentar: De forbehold vedrorende ekstern validitet, der generelt er ved resultater fra
randomiserede kontrollerede studier, gor sig typisk ogsd geldende ved skonomiske studier. Den
omkostninggseffektivitet, som er opndet i studierne, vil derfor typisk vere storre end den, der vil blive
opndet i praksis, som folge af at det typisk er hojt kvalificerede behandlere, der forestir behandlingen
i de empiriske studier, og at der ofte kan vare tale om selekterede patientgrupper. Forskellen mé

her forventes at veere mindst ved farmakologisk behandling og selvhjelpsterapi, da kontakten til
behandleren er mindre end ved fx terapeutadministreret KAT.

Omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsformer athanger af, hvilken organiseringsform

der tages udgangspunke i. Fx athanger omkostningseffektiviteten af gruppe-KAT af, at
behandlingssystemet er organiseret pé en sdidan mide, at der inden for den samme periode

kan rekrutteres patienter nok til oprettelsen af et hold. Ligeledes vil en @ndring til en empirisk
dokumenteret effektfuld behandlingsmetode i nogle tilfelde kreve sé store organisatoriske @ndringer,
at det vil vere ngdvendigt at tage hejde for dem i den gkonomiske evaluering. Séledes er farmakologisk
behandling versus behandling med KAT kun i beskedent omfang alternativer i en dansk kontekst, da
det er referencegruppens vurdering, at der pd nuvarende tidspunkt ikke er nok terapeuter, der kan
tilbyde KAT, og psykologer, psykiatere og praktiserende leeger vil derfor skulle videreuddannes til at
lose opgaven.

Det kan séledes konkluderes, at der generelt mangler videnskabelig dokumentation for at bedemme,
hvilken behandlingsstrategi der er mest omkostningseffektiv i forbindelse med angstlidelser.
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Ordliste

AGREE

Anticipatorisk
angst

BDI
BT STEPS
BZD

CBA
CEA
CKAT

CGI
CI
COI
CUA

DALY
DBS
DSI
DSM-III

DSM-III-R
DSM-IV

ECA
ECT
ES
EMDR

ERP
ESEMeD

GAD

Ibid.
ICD-10

KAT
Lege artis

MAOI

Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation, instrument til vurdering af
kliniske vejledninger

Forventningsangst

Beck Anxiety Inventory, spargeskema til méling af angstsymptomer
Selvhjelpsprogram til behandling aft OCD
Benzodiazepiner, psykofarmaka med hurtigt indszttende angstdeempende effekt

Cost-benefit-analyse

Cost-effectiveness-analyse

Computeriseret kognitiv adferdsterapi, et komputerprogram, som underviser og trener
brugeren i at anvende KAT

Clinician Global Impression of Severity Scale
Konfidensinterval

Cost of illness-analyse

Cost-utility-analyse

Disability-Adjusted Life Year

Deep Brain Stimulation

Dansk Sygehus Institut

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders. Det amerikanske
diagnosesystem for psykiske lidelser, version 3

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, version 3 — Revideret
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, version 4

Epidemiological Catchment Area Program, amerikansk befolkningsundersogelse
Elektrokonvulsiv terapi

Effektstorrelse

Eye Movement Desensitisation Reprocessing, behandlingsmetode ved PTSD
Eksponering og responshindring, behandlingsmetode ved OCD

European Study of the Epidemiology of Mental Disorders

Generalised Anxiety Disorder (ICD-10: Generaliseret angsttilstand)

”Det samme”

International Classification of Diseases and Related Health Problems. 10.udgave af
World Health Orginizations sygdomsklassifikation. Den psykiatriske del er udgivet pd
dansk (reference (3)).

Kognitiv adferdsterapi

Efter reglerne, pd rette made

Mono-aminooxidasehzmmer, preparat til behandling af depression

116 Referenceprogram for angstlidelser hos voksne



NICE
NICE-ANX

NICE-CKAT
NICE-OCD
NICE-PTSD
NCS

NCS-R
OCD

PTSD

QALY

RCT

SBU
SBU-rapport

”Sham”
SNRI
SRI
SSRI
TCA

WSA

National Institute of Health and Clinical Excellence

Den engelske guideline for behandling af panikangst, agorafobi og generaliseret
angst, 2004 (reference (4))

Den engelske guideline for computeriseret kognitiv adferdsterapi, 2006
(reference (172))

Den engelske guideline for behandling af OCD, 2006 (reference (6))

Den engelske guideline for behandling af PTSD, 2005 (reference (5))

National Comorbidity Study, amerikansk befolkningsundersogelse

National Comorbidity Study Replication, opfelgende amerikansk
befolkningsundersogelse

Obsessive-Compulsive Disorder (ICD-10: obsessiv-kompulsiv tilstand).
Post-Traumatic Stress Disorder (ICD-10: posttraumatisk belastningsreaktion)
Quality Adjusted Life Years

Randomiseret kontrolleret forsog

Statens beredning f6r medicinsk utvirdering

Statens beredning for medicinsk utvirdering: Behandling av dngestsyndrom,
Sverige 2005

”Skin”-operation, bruges som kontrol af, om der er specific effeke af operation
eller om det blot er operationsproceduren som sddan, der har effekt

Serotonin Noradrenalin Reuptake Inhibitor(er), legemiddel (midler) mod
depression og angst

Serotonin Reuptake Inhibitor(er), legemiddel (midler) mod depression og angst
Selective Serotonin Reuptake Inhibitor(er), legemiddel (midler) mod depression

og angst
Tricykliske antidepressiva, legemidler mod depression og angst
Work and Social Adjustment

Years Lived with Disability

Referenceprogram for angstlidelser hos voksne
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