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Malgruppe

Sundhedsfagligt personale, der er i kontakt med palliative kreeftpatienter.

Baggrund

Hos patienter i palliativ fase af kreeftsygdom er forekomsten af depression starre
end hos den gvrige befolkning (1,2). Depression hos denne gruppe kan medfgre
ringere overlevelse (1), livskvalitet (3) og compliance (2) og er formentlig
forbundet med stgrre bebyrdelse af de pargrende og af sundhedsvaesnet (4). Der
er imidlertid et sammenfald af symptomer pa& depression og symptomer pa
kreeftsygdom i palliativ fase (fx treethed, appetitlgshed, veegttab og treekken sig fra
omgivelserne), hvilket vanskeligger erkendelse af depression hos denne gruppe
(5,6). Samtidig kan symptomer pa sorg, som er almindeligt i palliativ fase af
kreeftsygdom, yderligere vanskeligggre, at depression opdages tidsnok til, at
behandling kan have en effekt (3,5,6).

Det anslas, at depression forekommer hyppigt hos patienter i palliativ fase af
kreeftsygdom. Praevalensen angivet i en reekke undersggelser varierer. En raekke
studier angiver preevalenser pa 13-15% (1,2,5,7), mens et andet studie
rapporterer 4%-58% (3). Forskning tyder dog ogsa pa, at patienter i palliativ fase
af kreeftsygdom kan have flere andre psykologiske tilstande, som ikke skal
behandles som depression (2).

Der er udviklet mange screeningsredskaber, der har haft til hensigt at opspore
depression uden samtidig at finde falsk positive tilfaelde, men det er kun fa, der er
udviklet til palliative patienter (8). | en retningslinje udgivet af European
Association of Palliative Care (EAPC) i 2010 om handtering af depression (1)
konkluderes, at der ikke er evidens for, at screening har effekt pa depression
outcomet hos disse patienter. Alligevel anbefales det, at klinikere bgr overveje at
screene for depression med jeevne mellemrum ved hjeelp af et
screeningsredskab, da det skannes, at der saledes vil veere mindre risiko for, at
tilfeelde af depression overses. Flere undersggelser peger saledes pa, at klinikere
ikke udelukkende bgr tro pa egne evner til korrekt at identificere depression (8).
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Screening for depression kan ikke sta alene (1,8). Et positivt screeningsresultat
for depression bgr saledes aldrig medfgre diagnosticering af depression uden
yderligere klinisk vurdering og samtale (1). Derudover vil screening i sig selv ikke
have nogen effekt uden den rette behandling og opfalgning. | en situation, hvor
der ikke er mulighed for at yde den rette behandling og opfglgning, vil screening
vaere meningslgs og uetisk (8). Screening bgar derfor altid ledsages af en
opfalgningsstrateqi i tilfeelde af et positivt screeningsresultat.

Patientgruppen:

Voksne (>18 ar) kreeftpatienter i specialiseret palliativ indsats.

Begrebsafklaring:

Screening: er engelsk, afledn. af screen sigte, sortere. Screening er en procedure
til tidlig opsporing af skjulte sygdomme i en afgreenset befolkningsgruppe.
Screening anvendes mhp. at pabegynde en tidlig behandling af alvorlige
sygdomme (10).

Depression:

Depression defineres som en psykisk lidelse kendetegnet af vedvarende
forsaenket stemningsleje, nedsat energi og aktivitetsniveau, samt nedsat evne til
at gleede sig eller fgle interesse for omgivelserne. Koncentrationsevnen er
sveekket, og der er udtalt treethed og uoverkommelighedsfalelse.

Sveerhedsgraden af depression vurderes ud fra antallet og varigheden af
tilstedeveerende kerne- og ledsagesymptomer og kan derfor fremsta klinisk meget
forskelligt. Sveerhedsgraden gradueres i mild, moderat eller sveer reaktion ved at
man forhgrer sig om de depressive symptomers intensitet og varighed (11).

Kernesymptomer: 1) Nedtrykthed, 2) Nedsat lyst eller interesse, 3) Nedsat energi
eller gget treethed.

Ledsagesymptomer: 1) Nedsat selvtillid eller selvfglelse, 2) Selvbebrejdelser eller
skyldfglelse, 3) Tanker om dad eller selvmord, 4) Teenke- eller
koncentrationsbesveer, 5) Agitation eller haemning, 6) Sgvnforstyrrelser, 7) Appetit
— eller vaegteendring.
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Der skal veere mindst to kernesymptomer og mindst to ledsagesymptomer til
stede i minimum 2 uger, fgr diagnosen stilles (12).

ICD-10 (International Classification of Diseases), er et diagnosesystem udviklet af
WHO og er det redskab sammen med DSM-1V (Diagnostic and statistical manual
og mental disorders) som oftest anvendes til at stille en depressionsdiagnose.

Specialiseret palliativ indsats: Varetages af den del af sundhedsvaesenet, som har
palliation som hovedopgave, eksempelvis palliative teams, palliative afdelinger og
hospice (13).

ROC-curve: En receiver operating characteristics (ROC) kurve er en grafisk
preesentation af forholdet mellem sensitivitet og specificitet. Kurvens veerdier er en
kombination af sensitivitet og 1-specificitet for varierende cut-off-vaerdier for en
skala med justerbare cut-off-veerdier. Arealet under ROC kurven (area under the
curve; AUC) er et mal for den diagnostiske ngjagtighed af diagnostiske tests. Jo
stgrre et areal under kurven, jo hgjere grad af diagnostisk ngjagtighed (14).

Patientperspektiv:

Det har ikke vaeret muligt at finde litteratur om patientperspektivet ved screening
for depression hos kreeftpatienter i palliativ indsats. Imidlertid er der tale om
alvorligt syge patienter, og forholdsvis korte screeningsvaerktgjer vil dermed
formentlig veere at foretreekke. Saledes viser forskning blandt bl.a. indlagte
medicinske patienter, at korte spgrgeskemaer generelt har en hgjere grad af
accept end lange spgrgeskemaer (15). | forhold til patienternes accept af
screeningsredskaber viser studier fra almen praksis, at patienter generelt er mere
positivt stemt end klinikerne. Saledes vurderede starstedelen af leegerne i en tysk
undersggelse af "the Patient Health Questionnaire (PHQ9)”, at spergeskemaet
var for langt og for tidskreevende. Endvidere vurderede 75% af lsegerne det til at
veere upraktisk mod kun 25% af patienterne (16). Derudover tyder studier pa, at
graden af depression kan have betydning for patientens accept af at deltage i
screening (15).
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Problemstilling:

Som fglge af den hgje forekomst af depression hos patienter i palliativ indsats
anbefales det i EAPC-guidelinen, at klinikere bgr overveje at screene for
depression i denne patientgruppe (1). | guidelinen praesenteres en raekke hyppigt
anvendte screeningsinstrumenter, men der bliver ikke fremhaevet ét fremfor et
andet. Der er derfor relevant at undersgge, om der i den nyeste litteratur pa
omradet er evidens for at kunne fremhaeve et screeningsinstrument fremfor et
andet, som vil kunne anvendes til at optimere indsatsen med at opspore
depression hos kreeftpatienter i specialiseret palliativ indsats med henblik pa
efterfalgende diagnosticering og handtering.

Formal

Formalet med den kliniske retningslinje er at optimere opsporingen af depression
hos kreeftpatienter i specialiseret palliativ indsats.

Metode
Fokuseret spgrgsmal:

1. Hvilken evidens er der for, at et screeningsredskab i forhold til et
andet screeningsredskab med hgjere sensitivitet og specificitet kan
opspore depression hos patienter = 18 ar med kreeftsygdom i
palliativ fase.

Litteratursggning og strategi:

European Association of Palliative Care (EAPC) har i 2010 udgivet guidelinen
"The management of Depression in Palliative Care”, som indeholder anbefalinger
for handtering af depression hos palliative patienter. Heri indgar ogsa anbefalinger
for screening, diagnostik og vurdering af depression hos palliative patienter. Der
er ikke foretaget en systematisk litteratursggning for den del af EAPC guidelinen,
der omhandler screening for depression, men der er foretaget ikke-systematiske
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litteratursggninger og udvalgt evidens (17), som efterfglgende er blevet vurderet i
en konsensusproces af internationale eksperter med specialistviden og -erfaring
pa omradet. En reekke videnskabelige artikler er udgivet i forbindelse med
guidelinen (6, 17), og de danner sammen med den refererede litteratur
evidensgrundlaget for EAPC-guidelinen.

Med henblik pa at afdaekke den nyeste evidens pa omradet siden udgivelsen af
EAPC-guidelinen er der til indeveerende retningslinje foretaget en systematisk
litteratursggning, der gar tilbage til 2008.

Sggeord og MESH-termer

Segeord er afgraenset og udvalgt i forhold til det fokuserede spgrgsmal. Ordene
er valgt med udgangspunkt i MESH-termer fra PubMed databasen. Nar der ikke
fandtes MESH-termer blev der anvendt fritekst sggeord.

Sg@gning i gvrige baser er sket med stagrst mulig overensstemmelse med MESH-
termerne og sggeord i PubMed.

Fglgende sggeord blev kombineret (se ogsa bilag 1 for detaljeret sagestrategi):

e ROC Curve[MeSH Terms] OR sensitivity and specificity[MeSH Terms] OR
Diagnosis [MeSH Terms] OR screening OR mass screening[MeSH Terms]
OR scale[Title/Abstract] OR accuracy [Title/Abstract] OR receiver-operator
OR specificity[Title/Abstract] OR sensitivity [Title/Abstract]

e depression OR depression [MeSH Terms] OR depressive disorder [MeSH
Terms]

e terminally ill [MeSH Terms]) OR "advanced cancer" OR palliative care
[MeSH Terms] palliative

Anvendte sggedatabaser

Der er foretaget systematisk sggning i fglgende databaser:

e PubMed

e EMBASE

e PsycInfo

¢ COCHRANE
e CINAHL
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Afgraensninger (limits)
Der er sggt tilbage til 01.01.2008. Der blev ikke yderligere afgraenset i forhold til
alder, sprog, studiedesign eller andet med henblik pa at finde s& meget relevant
litteratur som muligt.

Tidspunkt for litteratursggning

Litteratursggninger er foretaget juni-august 2015. Litteratursggningerne er senest
opdateret august 2016, hvilket ikke resulterede i yderligere relevante referencer
(se bilag 1 for detaljeret sggestrategi foretaget juni-august 2015).

Udveelgelse oqg vurdering af litteratur

Der blev opstillet falgende inklusions- og eksklusionskriterier til udveelgelse af
studier.

Kriterier for inklusion:

e Studier, der undersgger validiteten af veerktgjer til screening for depression
hos kreeftpatienter i palliativ indsats.

e Studier pa dansk, engelsk, norsk eller svensk.

e Blinding af resultatet af referencestandarden ved maling af
screeningsveerktgjet.

e Studier, der har anvendt diagnostisk interview ud fra DSM eller ICD-
kriterier som referencestandard for depression.

Kriterier for eksklusion:

e Studier, der ikke har anvendt diagnostisk interview ud fra DSM eller ICD-
kriterier som referencestandard, eksempelvis en anden skala.

Litteratursggningen i databaserne foretaget juni-august 2015 gav 2505 hits
(inklusiv gengangere). Med udgangspunkt i de fokuserede spargsmal og
inklusions- og eksklusionskriterier blev 73 studiers titler og abstracts vurderet for
relevans. Heraf blev 30 abstracts vurderet til at veere interessante og blev fundet i
fuldtekst (bilag 2).
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Udveelgelsen af studier blev foretaget med afseet i de fokuserede spagrgsmal samt
in- og eksklusionskriterier. Arsagerne til, at studier blev fravalgt var enten pga. de
ikke kunne besvare det fokuserede spargsmal, ikke opfyldte inklusionskriterierne

eller pga. store metodiske svagheder i studierne.

EAPC guidelinen (1) og seks studier, herunder en meta-analyse af Mitchell et al,

2012 (8) og en Delfi-undersggelse (6) opfyldte inklusionskriterierne og er endeligt
medtaget i retningslinjen.

Vurdering af litteratur:

De udvalgte studier er vurderet ved hjeelp af Sekretariatet for
Referenceprogrammers (SfR) checklister. Alle artikler er kritisk kvalitetsvurderet af
mindst to medlemmer af arbejdsgruppen med forskningsmaessig kompetence.
Ved uenighed blev tredjepart inddraget indtil opnaelse af konsensus.

EAPC guidelinen "The management of Depression in Palliative Care” er
kvalitetsvurderet ved hjeelp af AGREE Il instrumentet. Tre personer fra
arbejdsgruppen foretog farst individuelle vurderinger og sammenholdt herefter
resultaterne (bilag 3). Guidelinen blev vurderet til at veere af moderat kvalitet, og
indgar som en del af evidensgrundlaget i denne retningslinje.

Som fglge af manglende evidens pa omradet og metodiske svagheder ved den
eksisterende evidens er anbefalingerne i denne retningslinje blevet til ved en
konsensusbeslutning (evidensniveau D) i arbejdsgruppen pa baggrund af den
eksisterende litteratur. Der er nedenfor redegjort for de metodiske svagheder ved
den identificerede meta-analyse (8), som bevirker, at vi ikke udelukkende kan
anvende denne som evidensgrundlag for anbefalingen. Endvidere er der
beskrevet de identificerede primaerstudier, der er publiceret efter afslutningen af
litteratursggningstidspunktet i Mitchell et al., 2012 (8) samt en Delfi-undersggelse
(6) udfaert i forbindelse med udarbejdelse af EAPC-guidelinen. Slutteligt har vi
redegjort for overvejelserne indgaet i udvaelgelsen af skalaen til anbefalingen.

Side 9
m Institut for Medicin og Sundhedsteknologi (
Aalborg Universitet
Frederik Bajers Vej 7 E4 DASYS

AALBORG UNIVERSITY Dansk Sygepleje Selskab
kontakt@cfkr.dk DK-9220 Aalborg DENMARK ot



CENTER FOR KLINISKE RETNINGSLINJER

- CLEARINGHOUSE

Side 10

DMCG-

- Dansk Multidisciplineer Cancer Gruppe for Palliativ Indsats

Litteraturgennemgang
Mitchell et al., 2012 (8):

| et systematisk review inkl. meta-analyse fra 2012 undersgger Mitchell et al.
valideringsstudier vedrgrende otte screeningsredskaber til identifikation af
depression hos cancerpatienter i forhold til ICD-10/DSM-IV kriterierne. Meta-
analyserne er opdelt pa to grupper: ikke-palliative og palliative
patientpopulationer. De palliative patientpopulationer inkluderer patienter med
fremskreden cancer eller patienter behandlet i palliativ indsats. | meta-analaysen
blandt palliative patienter bliver fglgende skalaer sammenlignet:

e Et spagrgsmal (Are you depressed?).

e To spgrgsmal (Low mood’ and 'Loss of interest’). Disse to spargsmal er
afledt af de to farste diagnostiske kriterier for depression i Diagnostic and
Statisical Manual-Fourth Edition (DSM-1V) og the International
Classification of Disease Tenth Edition (ICD-10).

e The Edinburgh Postnatal Depression Scale (EPDS).

e The Hospital Anxiety and Depression Scale — D-udgaven (HADS-D).

Meta-analysen blandt palliative patienter viste, at der var stgrst ngjagtighed ved
brug af to spargsmal (low mood’ and ’'loss of interest’) sammenlignet med de
gvrige skalaer. Den veegtede sensitivitet var 94,9% (95% CI=85,8%-99,5%), og
den veegtede specificitet var 91,1% (95% Cl=79,9%-98,0%), baseret pa tre
studier.

To-spgrgsmals-veerktgjet havde endvidere en hgj acceptabilitet, idet tidsforbruget
blev vurderet til at veere under 2 minutter.

| reviewet af Mitchell et al. (8) angives to-spgrgsmals-veerktagjet som "low mood”
og "loss of interest” samt at disse er afledt af diagnostiske kriterier i DSM-IV og
ICD-10, men reviewet af Mitchell et al indeholder ikke en konkret formulering
heraf. Kriterierne i DSM-IV og ICD-10 er heller ikke udformet som specifikke
spargsmal, og den reference der er angivet i Mitchell et al., ved de to
screeningsspgrgsmal indeholder heller ikke spargsmalsformuleringer, der tager
direkte udgangspunkt i DSM-IV og ICD-10. To ud af de tre primaerstudier, der
indgar i meta-analysen indeholder heller ikke eksplicitte spgrgsmalsformuleringer,
mens det tredje studie af Payne et al. 2007, (18) har beskrevet
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spgrgsmalsformuleringerne i artiklen: 1. "Are you depressed?” og 2. "Have you
experienced loss of interest in things or activities that you would normally enjoy?”.

Svagheder ved reviewet af Mitchell et al. (8) er det store antal af studier med sma
studiepopulationer samt metodiske svagheder i nogle af de inkluderede studier,
herunder usikkerhed om, hvorvidt undersggerne har veeret tilstraekkeligt blindet.
Utilstraekkelig blinding kan medfare bias af resultatet af meta-analysen, og ma
derfor betragtes som en veesentlig metodisk svaghed. Endvidere er der kun
inkluderet skalaer, der er vurderet i mindst to forskellige studier, da dette var et
kriterium for at indga i meta-analyserne.

| bilag 6 har vi i arbejdsgruppen anfgrt sensitivitet og specificitet samt evt. arealet
under ROC kurven for de primaere studier, der indgar i meta-analysen af Mitchell
et al. (8). Endvidere har vi angivet, hvorvidt der har veeret tilstraekkelig blinding.

Rhondali et al., 2015 (19):

| et valideringsstudie af Rhondali et al. 2015 (19) blev der foretaget en
sammenligning mellem fire depressionsskalaer, onkologisk vurdering og et
psykiatrisk Kklinisk interview. Disse blev vurderet i forhold til en
depressionsdiagnose bestemt ud fra DSM-1V kriterier. De fire selvrapporterede
skalaer til at identificere depression var “the Geriatric Depression Scale-30
(GDS)”, "the Hospital Anxiety Depression Scale (HADS)”, "the Distress
Thermometer (DT)” og "the Mood Thermometer (MT)”. Studiepopulation var
udgjort af kvinder med fremskreden ovarie-cancer, som var over 70 ar.
Patienterne udfyldte pa dag 1 ved inklusion i studiet de fire selvrapporterede
skalaer. Patienterne blev endvidere vurderet for depression af onkologer. Ti dage
efter inklusion blev der foretaget et psykiatrisk klinisk interview, hvor en psykolog
med udgangspunkt i en interviewguide konstrueret pa basis af DSM-IV kriterier og
tre validerede skalaer foretog en klinisk vurdering af, om patienten havde en
depression, og slutteligt en vurdering baseret pa DSM-IV-kriterierne. Vurderingen
ud fra DSM-IV-kriterierne blev anvendt som referencestandard. Det
screeningsveerktgj, der gav den hgjeste sensitivitet/specificitet i forhold til DSM-
IV-kriterierne var GDS, som havde en sensitivitet pa 0.94 og en specificitet pa
0.80. Blandt de kliniske vurderinger, blev der ved vurderingen foretaget af
psykologen med udgangspunkt i en interviewguide fundet en god
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sensitivitet/specificitet (1.00/0.71), hvorimod den onkologiske vurdering
resulterede i en meget lav sensitivitet (0.13) og en specificitet pa 0.82.

Det fremhaeves som en svaghed ved studiet, at der ikke blev anvendt egne data
til at beregne cut-off points i de forskellige skalaer, men at der blev anvendt cut-off
points fra den eksisterende litteratur (19).

Juliao et al., 2013 (7):

| et valideringsstudie af Juliao et al. 2013 (7) blev validiteten af et nyt
screeningsveerktgj for depression undersggt blandt 63 palliative patienter (primaert
cancerpatienter). Screeningsvaerktgjet bestod af tre spgrgsmal, som omhandlede
patienternes tids- og livsopfattelse, og det blev valideret op i mod DSM-IV.
Resultatet af undersggelsen var, at det ene spgrgsmal blev ekskluderet som faglge
af lav specificitet, mens sensitivitet og specificitet pa de resterende to items
tilsammen var henholdsvis 63% og 74%. Area under the ROC curve for de to
items var 72% (95% Cl: 59%-85%). Studiet var baseret pa en forholdsvis lille
studiepopulation (7).

Taylor et al., 2013 (9):

| et valideringsstudie af Taylor et al. 2013 blev validiteten af et enkelt spargsmal
som veerktgj til screening for depression undersggt blandt 50 palliative patienter,
heraf primaert cancerpatienter. Patienterne blev spurgt: "Have you felt depressed
most of the day, nearly every day, for two or more weeks?”. Validiteten af dette
spgrgsmal til screening for depression blev undersagt op imod 'The Mini
International Neuropsychiatric Interview’, som er et valideret semistruktureret
interview for depression baseret pA DSM-1V og ICD-10 kriterier. Sensitiviteten af
screeningsveerktgjet var 0.80, og specificiteten var 0.85. Den positive praediktive
veerdi var 0.57, og den negativ preediktive veerdi var 0.94. Begraensninger ved
dette studie var den lille studiepopulation, samt at der kunne ga op til 14 dage
mellem vurdering vha. det undersggte 1-item screeningsveaerktgj og
referencestandarden (MINI)(9).

Warmenhoven et al., 2012 (3):

Warmenhoven et al. (3) har i et valideringsstudie blandt 46 patienter med
fremskreden kraeft sammenlignet to skalaer i forhold til PRIME-MD, som var
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referencestandarden. PRIME-MD er et struktureret interview baseret pa DSM-IV
klassifikation for depressive lidelser og er blevet valideret pa onkologiske
patienter.

De to undersggte skalaer var:

e Beck-Depression Inventory (BDI-II), som er et selvrapporteret
spgrgeskema med 21 spgrgsmal

e Et enkelt screeningsspargsmal: "Fgler du dig deprimeret?” (Are you feeling
depressed?)

De fandt, at arealet under ROC-kurven for BDI-II var 0.82 (sensitivitet: 90% og
specificitet: 69% ved et cut-off point pa 16). Sensitiviteten af det enkelte
spgrgsmal var 50%, mens specificiteten var 94%. Forfatterne konkluderer, at BDI-
Il synes at veere et tilstraekkeligt screeningsinstrument for depression hos
patienter med fremskreden cancer, mens sensitiviteten af et enkelt
screeningsspgrgsmal var lav (3).

Rayner et al., 2011 (6)

Som fglge af, at opsporing af depression i palliativ indsats er karakteriseret ved en
stor maengde af tilgaengelige screeningsvaerktgjer, men meget sparsom evidens,
foretog forskningsgruppen bag EAPC retningslinjen (1) en Delfi-undersggelse
publiceret i 2011 med henblik pa at fa en ekspertvurdering af, hvilket
screeningsveerktgj, der vurderedes at veere mest optimal til at opspore depression
hos palliative patienter (ikke kun cancerpatienter). Den internationale
ekspertgruppe bestod af 18 fagpersoner med viden om og erfaring med
handtering af depression i palliativ indsats, og var sammensat af syv palliations-
laeger, seks psykiatere (med erfaring fra det palliative felt), to psyko-onkologer, en
adfeerdsterapeut, en klinisk psykolog og en alment praktiserende lasege. Baseret
pa eksisterende evidens og i samrad med ekspertgruppen udviklede
forskningsgruppen bag EAPC-retningslinjen et Delfi-spgrgeskema, som udover
andre emner indeholdt en rating af otte forskellige screeningsveerktgijer.
Ekspertgruppen ratede hvert screeningsinstrument (score fra 0-10) over to
omgange med mulighed for ved farste runde at foresla yderligere items, som
kunne blive inkluderet i anden runde af Delfi-undersggelsen. Efter anden runde
blev screeningsveerktgjerne "et-spargsmal: Are you depressed?”, "to-spgrgsmal
om low mood and low interest” og HADS-skalaen, udpeget som de mest
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anvendelige screeningsvaerktgijer til at opspore depression i palliativ indsats, alle
med en median score pa 7,0. Derudover blev itemet "Routine informal asking”,
hvilket blev foreslaet af en ekspert i farste runde og tilfgjet til spgrgeskemaet i
anden runde, med en median score pa 8,5 rated hgjere end nogen af de formelle
screeningsveerktgjer. Screening for depression ved brug af et generisk
symptomvurderingsveaerktaj sdsom the Palliative Outcome Scale opnaede en
median score pa 6,5. Endeligt opndede screeningsveerktgjerne the Brief
Edinburgh Depression Scale, the Prime-M PHQ-9, the Beck Depression Inventory
og the Distress Thermometer alle en median rating pa 5,0 eller lavere (6).

EAPC, 2010 (1):

EAPC udgav i 2010 en international klinisk retningslinje om handtering af
depression i palliativ indsats (se evt. ogsa beskrivelsen af EAPC-retningslinjen i
metode-afsnittet).

EAPC-retningslinjens afsnit om opsporing, diagnose og vurdering indeholder tre
overordnede anbefalinger, en lang raekke underpunkter med karakter af
anbefalinger samt en oversigt over de hyppigst anvendte screeningsredskaber
blandt patienter i palliativ indsats.

De tre overordnede anbefalinger i EAPC-retningslinjen er:

1. Klinikere bgr prioritere kognitive/fglelsesmaessige symptomer ved
opsporing af depression, da fysiske symptomer (eks. veegttab og fatigue)
kan veere forarsaget af fysisk sygdom eller medicinsk behandling.

2. Klinikere bgr overveje screening for depression hos patienter i palliativ
indsats. Brug af et screeningsveerktgj til opsporing af depression kan
hjeelpe klinikere med opsporing af depression, men der er ikke evidens for,
at brug af screeningsveerktgjer forbedrer depression outcomes hos denne
patientgruppe.

3. Som fglge af, at den psykiske tilstand hos palliative patienter er ustabil,
anbefales det, at klinikere Ilgbende skal vurdere depressive symptomer,
saledes at eendringer i humgar over tid opspores.

EAPC-retningslinjen fremhaever ikke et specifikt screeningsvaerktgj fremfor et
andet, men angiver de hyppigst anvendte screeningsredskaber samt tilhgrende
sensitivitet og specificitet:
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Screeningsveerktgj Sensitivitet Specificitet
Et-item 0.42-0.86 0.74-0.92
"Are you depressed”

To-item 0.91-1.00 0.57-0.86

"During the last month, have
you been bothered by
feeling down, depressed or
hopeless?”

"During the last month, have
you been bothered by
having little interest or
pleasure in doing things”

Hospital Anxiety and 0.68-0.92 0.65-0.90
Depression Scale (HADS)
14 items, 7 for angst, 7 for
depression. Ekskluderer
somatiske symptomer

The Brief Edinburgh 0.72 0.83
Depression Scale (BEDS)

6 items, der deekker skyld,
sgvnlgshed, frygt, tristhed,
ikke i stand til at handtere
(cope) situationen og tanker
om selv-skade.

Endvidere fremhaever EAPC-retningslinjen en lang raekke punkter med karakter af
anbefalinger, hvoraf et udvalg med stgrst relevans for indeveerende retningslinje
er medtaget her:
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e Klinikere bgr veere fortrolige med at spgrge til patienternes psykiske
velbefindende som en del af den rutinemaessige vurdering af patienten.
Hvis patientens svar indikerer depression, bgr det overvejes ogsa at
anvende et screeningsveerktgj, der specifikt vedrgrer depression.

e Screening bgr altid suppleres med en opfglgningsstrategi.

e Huvis der svares bekraeftende pa screeningen for depression, falges op
med klinisk interview med henblik pa diagnosticering.

¢ Nogle screeningsveerktgjer kan endvidere anvendes til at vurdere graden
af depression.

e Pargrende kan spille en vigtig rolle i opsporingen af depression, og det
anbefales at spgrge patienternes paragrende eller omsorgspersoner om
patientens humgar.

e Hos patienter med kommunikationsvanskeligheder (eks. sensoriske
problemer, indlaeringsvanskeligheder) kan det overvejes at anvende ’'the
Distress Thermometer’ samt at spgrge pargrende eller omsorgspersoner
om patientens symptomer.

Sensitivitet og specificitet i inkluderede studier

Som fglge af de metodiske svagheder i reviewet Mitchell et al., 2012 (8) har vi
gennemgaet studierne inkluderet i reviewet enkeltvis for hhv. sensitivitet og
specificitet samt AUC for ROC-kurven, ved de studier, der har rapporteret dette
samt status for blinding. Resultaterne fra studier publiceret efter udgivelsen af
Mitchell et al. 2012 er ligeledes rapporteret (se bilag 6).

Af gennemgangen fremgik det (bilag 6), at sensitiviteten og specificiteten ved brug
af ét spgrgsmal ligger mellem hhv. 0,50-0,80 og 0,72-0,94 (3, 9, 18, 20), hvis man
ser bort fra de studier, hvor der er utilstraekkelig blinding. Der er kun ét studie, der
undersgger to-spgrgsmals-veerktgjet, som med sikkerhed er tilstraekkeligt blindet
(18). | dette studie bliver der fundet en forholdsvis hgj sensitivitet pa 0,91, mens
specificiteten er pa 0,68 ved brug af to-spgrgsmals-vaerktgiet til screening for
depression. For de gvrige skalaer afhaenger den givne sensitivitet og specificitet
af det i artiklen valgte cut-point for case-definition af depression. | tabellen (bilag
6) har vi angivet det seet af sensitivitet og specificitet, som i den givne artikel
fremhaeves som det mest optimale og/eller givne ud fra skalaen, og det valgte cut-
off er anfart i tabellen. Her ses, at for Hospital Anxiety and Depression skalaen
(HADS) fordeler sensitiviteten og specificiteten sig mellem henholdsvis 0,50-0,73
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og 0,67-0,81 ved studier med tilstraekkelig oplysning om blinding (19,21), og ved
brug af de to subskalaer fordeler sensitiviteten og specificiteten sig mellem hhv.
0,16-0,82 og 0,74-0,97 for HADS-D (21, 22) og pa 0,82 og 0,75 for HADS-A (21).
Studier, der har undersggt Edinburgh Postnatal Depression Scale (EPDS) samt
en forkortet version af EPDS, finder sensitivitet og specificitet mellem hhv. 0,70-
0,81 og 0,83-0,74 (20, 23, 24). Et studie finder en sensitivitet og specificitet pa
hhv. 0,90 og 0,69 ved brug af Beck-Depression Inventory (BDI-11) (3). Et andet
studie undersgger den korte version af Beck Depression Inventory (BDI-SF) og
finder en sensitivitet og specificitet pa hhv. 0,84 og 0,63 (22). Af gvrige skalaer
fremhaeves her the Geriatric Depression Scale-30 (GDS), som i et studie af
Rhondali et al. 2015, viser en sensitivitet og specificitet pa 0,94 og 0,80 (19).

Saledes ses, at de skalaer, der opnar den hgjeste sensitivitet sammenholdt med
specificiteten (med vaegt pa sensitiviteten) som veerktgij til screening for
depression hos palliative cancerpatienter er hhv. GDS, BDI-II og to-
spgrgsmalsveerktajet. Disse tre skalaer er dog kun undersggt i hver ét studie, nar
ikke-blindede studier ekskluderes. Bade GDS og BDI-II involverer et forholdsvist
hait tidsforbrug, idet der er 30 spgrgsmal i GDS og 21 i BDI-Il, hvorimod to-
spgrgsmal-vaerktgijet er et simpelt screeningsinstrument med et lavt tidsforbrug.

Opsamling

Evidensgrundlaget for screening for depression hos palliative kraeftpatienter
bestar sdledes at en meta-analyse, en reekke enkeltstudier, der hver iseer
undersgger forskellige skalaer, samt en Delfi-undersggelse og en retningslinje
udarbejdet af EAPC. Meta-analysen er behaeftet med veesentlige metodiske
svagheder, idet der kan veere inkluderet studier i meta-analysen, som ikke har
veeret tilstreekkeligt blindet. Derudover er der ikke givet en direkte formulering af
de to screeningsspargsmal (low mood and loss of interest). Enkeltstudierne
publiceret efter udgivelsen af meta-analysen af Mitchell et al, evaluerer en raekke
forskellige skalaer, som er gengivet i retningslinjen samt i bilag 6.

| EAPCs Delfi-undersggelse er der blandt ekspertpanelet stgrst tilslutning til
“informal asking”, som indebeerer, at der spgrges uformelt til patientens humgar
som en del af en mere omfattende symptomvurdering. Imidlertid peger en raekke
andre undersggelser pa, at usystematisk vurdering er forbundet med en meget
lav grad af sensitivitet, og dermed, at mange tilfeelde af depression ikke bliver
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opsporet (8, 19). | arbejdsgruppens gennemgang af de enkelte studier blev der
fundet den hgjeste sensitivitet og specificitet ved skalaerne GDS, BDI-II og to-
spgrgsmals-vaerktajet, men kun to-spgrgsmals-veerktaijet har et lavt tidsforbrug.

Der er sdledes undersggt en reekke skalaer, men der er ikke evidens af
tilstreekkelig hgj metodisk kvalitet til at konkludere, at den ene skala er bedre end
den anden til opsporing af depression hos palliative kreeftpatienter. Pa baggrund
af den foreliggende evidens har vi i arbejdsgruppen truffet en konsensusbaseret
beslutning om at anbefale skalaen med de to spgrgsmal, ud fra falgende
argumenter:

1. Det er den skala, der estimeres som mest ngjagtig i Mitchell et al. 2012

2. Nar man sorterer de studier fra, der ikke er tilstraekkelig blindet eller hvor

der er usikkerhed herom, sa er det ene studie med tilstraekkelig blinding,

som anvender skalaen med de to spgrgsmal ét af de studier, der har en

hgj sensitivitet sammenlignet med de gvrige skalaer (se tabel 6)

Samtidig er det en af de skalaer, som scorer hgijt i Delfi-undersggelsen.

4. Etyderligere argument for at veelge to-spgrgsmals-skalaen fremfor
eksempelvis BDI eller GDS er, at det er et mindre tidskrsevende
instrument, hvilket vi vaegter hgijt af hensyn til malgruppen for retningslinjen
bestadende af alvorligt syge kraeftpatienter.

w

Som redegjort for tidligere er der ikke anfart de specifikke formuleringer af to-
spgrgsmalsskalaen i Mitchell et al. 2012. Vi har i arbejdsgruppen derfor valgt at
anvende formuleringerne fra studiet af Payne et al., 2007 (18) som er det blindede
studie, der anvender de to spgrgsmal, som pa engelsk lyder 1. "Are you
depressed?” og 2. "Have you experienced loss of interest in things or activities
that you would normally enjoy?”. Dette oversaetter vi til:

Ja Nej
- Er du deprimeret? O ]
- Har du oplevet manglende interesse for ting eller aktiviteter,
som du normalt oplever gleede ved? CJ ]
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Et positivt screeningsresultat (dvs. mistanke om depression) opnas, hvis patienten
svarer ja til ét eller begge spgrgsmal.

Anbefalinger

Som falge af utilstreekkelig evidens pa omradet og metodiske svagheder ved den
eksisterende evidens er anbefalingerne i denne retningslinje blevet til ved en
konsensusbeslutning (evidensniveau D) i arbejdsgruppen pa baggrund af den
eksisterende litteratur.

Med henblik pa opsporing af depression hos voksne kreeftpatienter i specialiseret
palliativ indsats kan falgende to spgrgsmal anvendes (18) D:

Ja Nej
- Er du deprimeret? UJ O
- Har du oplevet manglende interesse for ting eller aktiviteter,
som du normalt oplever gleede ved? W) OJ

Hvis patienten svarer ja til ét eller begge af de to spgrgsmal, skal der falges op
med et klinisk interview med henblik pa diagnosticering af depression (for
yderligere uddybning af indholdet i klinisk interview, samt eksempler pa
spargsmal, henvises til EAPC-retningslinjen (2010) (1).

Overvejelser i forbindelse med implementering

Der skal afseettes tid og ressourcer til implementering af retningslinjens
anbefalinger i klinisk praksis, herunder lokal tilpasning og instruktion til relevante
fagpersoner. Se evt. Sundhedsstyrelsen handbog til implementering af nationale
kliniske retningslinjer, der indeholder en reekke gode rad, metoder og vaerktgijer til
implementeringsarbejdet (25).
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Monitorering af retningslinjens anbefalinger

Standard: = 80% af alle patienter i specialiseret palliativ indsats er blevet screenet
for depression ved brug af de to anbefalede spgrgsmal.

Indikator: Andelen af patienter i specialiseret palliativ indsats, der er blevet
screenet for depression ved brug af de to anbefalede spgrgsmal.

Monitorering: Journal audit
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