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ABSTRAKT

Bakgrund: Da korrelation observerats mellan antal smértande punkter pa kroppen och
livskvalitet 1 normalbefolkning, ses ett behov av en analys for att undersdka om ockséd graden
av Okad smértkénslighet korrelerar med livskvalitet, hos patienter med langvarig smirta, och

vidare analysera om variablerna samvarierar.

Metod: Data om minsta smaérttroskel for tryck (MST) métt med tryckalgometer, antal punkter
smértkénsliga for tryck pé kroppen (AP), EQ-5D-index, kon och alder inhdmtades frén
journaler och samanstélldes ifrdn 1275 patienter med langvarig smérta. Data analyserades
med Spearmans rang korrelationskoefficient, oberoende T-test och logistisk regression for att

besvara frigestillningar.

Resultat: Mian hade signifikanta hogre medelvirde én kvinnor for MST (16,83; p=0,000; 95
% CI: 9,609-24,053) och mindre medelvirde av AP (-1,2; p=0,000; 95 % CI: -1,628-795).
AP och MST hade icke signifikanta forklaringsvdrden (AP: OR: 0,975, p=0,245; MST: OR:
1,002, p=0,155) for att predicera EQ-5D-index i urvalet.

Konklusion: Mitning av smarttroskel och antal smértsensitiserade omraden pa kroppen
foreslas ske 1 diagnostiskt syfte av fysioterapeuter, snarare 4n i utvirderingssyfte da

prediktorerna MST och AP kan sakna meningsfullhet for patienten.

Sokord

Konsskillnader, smirta, kronisk smérta, sensitisering, smarttroskel.
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ABSTRACT

Background: Correlation has been observed between number of pain sites and health related
quality of life (HRQL) in the general population. There is a need to investigate if also pain
sensitivity is correlating with quality of life in patients with chronic pain, and further analyze

how the variables covariate.

Method: Data on smallest measured pressure pain threshold (MST), measured with pressure
algometry, number of pressure pain sensitive body sites (AP), EQ-5D-index, sex and age
where extracted from patient journals and compiled from 1275 patients with chronic pain. The
data was analyzed with Spearmans rang correlation coefficient, independent samples T-test

and Binary logistic regression to answer research questions.

Results: Men showed significantly higher mean than women for MST (16,83; p=0,000; 95 %
CI: 9,609-24,053) and lesser mean of AP (-1,2; p=0,000; 95 % CI: -1,628-795). AP and MST
had none-significant predictor values (AP: OR: 0,975, p=0,245; MST: OR: 1,002, p=0,155) to
predict EQ-5D-index in the study sample.

Conclusion: Measurements of pain threshold and number of pain sites is suggested to befall
in diagnostic purposes by physiotherapists rather than with evaluation intent, considering that

MST and AP may be scarce in meaningfulness to the patient.

Key words

Gender differences, sex differences, pain, chronic pain, sensitization, pain threshold.
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BAKGRUND

Smiirta

Smarta dr en subjektiv, obehaglig upplevelse (1) som enligt "International Association for the
Study of Pain” kan definieras som: An unpleasant sensory and emotional experience
associated with actual or potential tissue damage or described in terms of such damage (2).
Upplevelsen kan betraktas som ett multidimensionellt fenomen, uppdelat i tre komponenter:
sensoriskt-diskriminativ komponent (smért- intensitet, lokalisation, duration); affektiv
komponent (obehagsupplevelsen); kognitiv komponent (tankar och handlingar) (3). Kliniskt
delas smarta tillika upp beroende pa hur langvarig den &r, dir akut smirta (AS) definieras som
smérta < tre manader och ldngvarig smarta, synonymt bendmnt kronisk smaérta (KS), som
smérta > tre eller sex ménader (3, 4). Begreppet KS innefattar ddrmed flertalet diagnoser
sasom fibromyalgi, kroniska tendinoser, kronisk lindryggssmérta, artros, rheumatoid artrit
och temporomandibuldra smértsyndrom, for att nimna nagra. Prevalens for patienter med KS
har 1 epidemiologiska studier observerats till 19-55%, och vanligt &r att sméartan nirvarar i
flera ar (5-8) med stora kostnader for varden som f6ljd (4). En norsk studie frén 2015
rapporterade att 18 % mén och 27 % kvinnor i landet led av kroniska muskuloskeletala

smartor under ar 2012 och att prevalensens dkar med aldern (9).

Ofta sprider sig ldngvarig smarta till ett storre omrade dn normalt (10) och vid utvecklande av
smarttillstdnd som fibromyalgi blir smértan generaliserad 1 kroppen utan nagon distinkt
spatial lokalisation (11). I en studie av Schliessbach et al. (11) observerades att upp till 35,5%
av patienter med kronisk smérta dven utvecklar generaliserad smérta. Vidare okar
smartkansligheten for stimuli genom en 6kad avfyringsintensitet fran neuron, nociceptorer
liksom en forstoring av receptoriska falt, vilket leder till en sédnkt smirttroskel som gor att ett

mindre &n normalt stimuli orsakar smérta (smértsensitisering) (2, 12, 13).

Eftersom smaérta &r en subjektiv upplevelse varierar dess karaktir och uttryck fran individ till
individ, varfor ocksd interpatient-jimforelser av smérta kan tankas vara icke-reliabla. Det
verkar ocksa som att smérta upplevs och reageras pé olika mellan olika kulturer, etniciteter,
socioekonomiska grupper och kon (14-17). De etniska och kulturella skillnaderna kan
forklaras med ett komplext samspel av fysikaliska, psykologiska och sociala faktorer som
varierar grupperna emellan (14) medan kdnsskillnaderna har sett korrelera vilka

konsstereotypa synsitt respektive kon har kring smérta (17, 18). En litteraturdversikt fran
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1994 utford av Bates et al. (15) drog slutsatsen att de etnicitet och kulturella skillnader har ett
samband med hur ménniskor hanterar smirta. Det framkom ocksa i granskningen att typen av
cooping-strategier inte var bundet till de etniska och kulturella grupperna utan kunde dndras
savil med det kroniska smartforloppet sésom med hjélp av olika
smérthanteringsinterventioner. Vidare har setts att positiva och sdkra forvéntningar kan
minska smaértsvar for skadligt stimuli medan negativa och osdkra forvintningar istdllet kan

forstirka ett smértsvar (19, 20).

Smairtsensitisering

Vid viavnadsskada dr smértan av akut karaktir (3) och sensitisering tillkommer bade perifert i
vavnadens nociceptiva nerviandslut (perifer sensitisering) och centralt via neuron 1
ryggmargens dorsalhorn (central sensitisering), som resulterar i 6kad smértkédnslighet lokalt
(primér hyperalgesi) och runtom det skadade omradet (sekundér hyperalgesi) (12, 21). Central
sensitisering (CS) &r vid AS beroende av nociceptivt infléde fran vdvnaden (22). Men CS kan
ocksa bli sjdlvgenererande genom maladaptiva plastiska fordndringar i centrala nervsystemet
som innebdr stord aktivering av ascenderande bansystem liksom descenderande
smirthimmande bansystem (21, 23-25). Studier har visat att dessa fordndringar kan ske om
det nociceptiva inflodet blir ldngvarig (22). Rekommendationer rader idag till fysioterapeuter
som jobbar med smértpatienter att utfora en noggrann smartanalys, innefattande
smértanamnes och klinisk undersokning. Detta {for att kunna utrona smértans karakteristika
och klassifikation, och dérefter kunna optimera behandling (26). Att testa for sensitisering
ingér 1 en sadan undersokning, och ett vanligt sétt att utféra detta pa ar genom att méta
smarttroskel dver ett antal standardiserade punkter (lokala och perifera), med en
tryckalgometer (27, 28). Tryckalgometern ger ett objektivt matt pa det applicerade trycket,
redovisat i kilopascal (kPa).

Behandling for patienter med lingvarig smirta

Enligt ”The International Association for the study of pain” rekommenderas ett
interdisciplindrt omhéindertagande av patienter med ldngvarig smirta, innefattande adekvat
medicinering, stegrande fysisk trdning och kognitiva och beteendeinriktade interventioner for
smirt- och stresshantering (29). Ocksa SBU (Statens Beredskap for medicinsk utvirdering)
framhéver i en rapport fran 2010 vikten av interdisciplindr, multimodal rehabilitering for

dessa patienter (30). Spannet av behandlingsmetoder blir dirmed brett och det blir svért att
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sarskilja effekt av olika behandlingskombinationer. Nagra behandlingsmetoder som kan inga i
en multimodal rehabiliteringsplan och som det finns visst vetenskapligt stod for &r kognitiv
beteendeterapi (KBT), jobba med att acceptera smértan, utbildning av patienter och fysisk
traning (31, 32). KBT som behandling for patienter med KS utvérderades av Cochrane
institutet i en litteraturgranskning fran 2012, dér endast sma effekter kunde ses i form av
minskad funktionsnedsdttning och mindre katastroftankar som foljd (33). Likasé har
smartacceptansinterventioner pavisat liknande resultat i en metaanalys fran 2011, géllande att
minska smartintensitet och depressiva symptom (32) och utbildning av patienter 1
smirtmekanismer har setts forbéttra hilsostatus och éndra deras syn pa smérta (34). Fysisk
traning framkommer som en mojlig behandlingsmetod for patienter med KS frén sdvil SBU
(30) sasom fran flertalet systematiska litteraturdversikter av Cochrane institutet (35-39), men
forvantad effekt kan tidnkas vara olika beroende pa trdningens karakteristika samt vilken
smirtpatientgrupp den fysiska trdningen forskrivs till. Exempelvis har observerats att
patienter med fibromyalgi har en icke fungerande endogen smirthimning vid fysisk
anstrangning, medan patienter med artros och rheumatoid artrit fortfarande har denna funktion
intakt, och darfor kan ténkas fa ett béttre svar av traning i form av smaértlindring (40). Det har
ocksa setts att isometriska muskelkontraktioner kan 6ka smirtkénsligheten for tryck hos
patienter med skuldermyalgi och fibromyalgi (41), medan den minskas for friska individer
(42). Det verkar som att olika interventioner kan komplimentera varandra, och sammanvagt

bidra till idag basta mojliga behandlingseffekt (30).

Vidare rekommenderas att ett biopsykosocialt forhallningsétt anvénds av vardgivare vid
bemotande av dessa patienter da de behover savél emotionellt som psykologiskt stod (43). Ett
biopsykosocialt synsitt &r ocksa av vikt for kunna ringa in hela problematiken vid

undersokning, och dirigenom kunna behandla de paverkade doménerna (44).

Halsorelaterad livskvalitet

Livskvalitet dr ett begrepp vars innebdrd kan ses som individuell for varje individ respektive,
varfor det ocksd argumenterats for att antalet definitioner kan vara lika manga som det finns
manniskor 1 véirlden (45). Begreppet kan déarutdver ocksa ses fran grupp och
samhdllsperspektiv, beroende pa vilkas livskvalitet man &mnar studera. En mgjlig definition
av livskvalitet &r summan av flera objektivt métbara livsomstdndigheter upplevda av en
individ (45). Hélsorelaterad livskvalitet (HRL) &r ett annat begrepp som med tiden vuxit fram

och pekar pa upplevd livskvalitet fran en patients perspektiv. Det finns idag flertalet

3
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mitinstrument for att utvirdera HRL hos patienter. Mitinstrumenten kan delas upp i tre
kategorier baserat pa anvindningsomrade: 1) Generiska: anpassade for att kunna anvéndas till
olika diagnoser av olika allvarlighetsgrader; 2) Sjukdomsspecifika: tilldmpbara pa specifika
diagnoser och tillstdnd; 3) Preferens-baserade: sammanvégd bedomning av hélsostatus och ar
1 livet som tillsammans genererar en sammanvagd summa (46). Eftersom begreppet langvarig
smirta innefattar flertalet diagnoser av varierande allvarlighetsgrad ter sig generiska
matinstrument mest ldmpade for méitningar av HRL hos patienter med langvarig smérta. HRL
brukar ocksd matas vid en smartanalys och &r ofta negativt paverkad hos patienter med
langvarig smérta, och dr en parameter som skulle tdnkas vara av stor klinisk relevans for

smirtpatienter att forbéttra (26, 47, 48).

Samband mellan smérta och livskvalitet

Studier har visat att patienter med smérta upplever sdmre livskvalitet jimfort med besvirsfria
individer (48). Det verkar ocksa som att livskvaliteten variera mellan smértdiagnoser (10, 48-
50). Mgjligen kan ett samband finnas mellan antalet olika sméartbesvar en individ har och
livskvalitet, vilket Picavet och Hoyemans (47) observerade i en populationsstudie utford i
Holland. Detta skulle kunna ténkas stddja en hypotes om att smértans utbredningsomrade
korrelerar till livskvalitet, da uppkomst av flera olika muskuloskeletala smértor oftast ocksa
innebdr smartor fran flera omraden pa kroppen for individen. Sambandet dr dock motstridigt
vid smarttillstdnd som exempelvis fibromyalgi dir det setts att samtidig ndrvaro av
kraniomandibuldra smirtor inte forsdmrar livskvaliteten ytterligare for patienterna (10). Detta
skulle kunna bero pa att fibromyalgin har stérre inverkan pa livskvaliteten &n andra
smartdiagnoser (10, 50), varfor inte kraniomandibulédra smértor upplevs som ytterligare
besvdrande for patienten. Tidigare populationsstudier som har analyserat samband mellan
antalet smértande punkter pa kroppen och livskvalitet har bekréftat ett sddant samband (50,
51). Huruvida det foreligger ett samband mellan graden av sensitisering och antal sméartande
punkter pa kroppen ér dock inte undersokt. Studier inom omradet har ockséd fokuserat pa
smértans kognitiva komponent, och observationer har gjorts att korrelation foreligger mellan
individens self-efficacy, cooping-strategier och livskvalitet (52). Likasa indikerar forskning

pa att dven smértans affektiva komponent paverkar livskvalitet (53).
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Problemformulering

Med smirtdimensionerna i beaktande kan det spekuleras om de olika
dimensionerna/komponenterna tillsammans bidrar till minskad livskvaliteten hos patienter
med langvarig smérta. D& smaértsensitisering framst paverkar smartans sensoriskt-
diskriminativa komponent framkommer en hypotes att samband foreligger mellan grad av
smértsensitisering och livskvalitet hos patienter med ldngvarig smirta. D4 korrelation
observerats mellan antal smértande punkter pa kroppen och livskvalitet i normalbefolkning
(45, 46) ses ett behov av en analys for att undersdka om ocksé graden av 6kad
smartkinslighet korrelerar med livskvalitet, och vidare analysera hur variablerna samvarierar.
Intressant vore ocksa att utreda hur forhallandet mellan grad av smértkénslighet och antal
smértande punkter paverkar livskvalitet hos patienter med langvarig smérta, och se om
konsskillnader foreligger inom variablerna. Det finns enligt forfattarens vetskap inga tidigare

studier som studerat detta, varfor ocksd en kunskapslucka kan ses.

Syfte

Syftet med denna studie &r att undersdka graden av samband mellan smértkénslighet och
livskvalitet hos patienter med ldngvarig smirta samt se om konsskillnad foreligger i dessa

variabler mellan mén och kvinnor.

Fragestillningar

1. Twvilken grad skiljer sig livskvalitet métt med EQ-5D, smérttroskel och antal
smartsensitiserade punkter pa kroppen maétt med tryckalgometer mellan mén och
kvinnor med langvarig smérta?

2. Tvilken grad samvarierar smirttroskel for tryck mitt med tryckalgometer till
livskvalitet mitt med EQ-5D hos patienter med l&ngvarig smérta?

3. Tvilken grad samvarierar antalet smirtsensitiserade punkter pd kroppen matt med ett
successivt stegrande tryck av 10kPa/s upp till 400kPa, applicerat med tryckalgometer
over 1cm? pa kroppen, till livskvalitet mitt med EQ-5D hos patienter med langvarig
smarta?

4. Vilken av smartsensitiseringsfaktorerna smarttroskel métt med tryckalgometer

respektive antal smartsensitiserade punkter pd kroppen matt med tryckalgometer har
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hogst forklaringsvirde for livskvalitet métt med EQ-5D hos patienter med léngvarig

smarta?

MATERIAL OCH METOD

Studiedesign

Studien &r en tvérsnittsstudie med en korrelerande design. Detta for att studien &mnar
undersoka skillnader mellan mén och kvinnor och sambandet mellan variabler genom att
statistiskt analysera korrelation av inhdmtad data. Datan som ska analyseras har insamlats

l6pande 1 och med sedvanligt patientarbete sedan 2003-03-04, och ar for varje patient

Patienter som inkluderades 1 studien har tidigare blivit utredda inom primirvarden och
dérefter remitterats fran lékare till smértkliniken Bragée Kliniker, Stockholm. Patienterna var
dldre 4n 18 ar och hade langvarig smirta (smirta > 3mén). Patienter exkluderades om de ¢j
uppfyllde inklusionskriterierna eller om ofullsténdigt data forelag vid dataanalysen.
Urvalsstorleken uppsteg till initialt till 1576 patienter, med databortfall fran 299 av dessa till
foljd av avsaknad av komplett ifyllda EQ-5D formulér, vilket resulterade 1 att 1275 patienter

inkluderades i den slutgiltiga dataanalysen.

Inklusionskriterier:

- Alder>18 ér.
- Smirta har nirvarat > 3mén
- Har tidigare blivit utredd inom primérvérden.

- Remitterats fran ldkare till smértklinik.

Exklusionskriterier:

- Patienter dér ofullstdndig data av intresse foreldg som kontrollerades innan utférande

av dataanalys, avseende EQ-5D-index, AP och MST.

Genomforande

Sjélva datainsamlingen utfordes mellan 2003-03-04 till 2015-01-20 och existerar i Bragée
Klinikers elektroniska patientjournal (medidoc), eller som sparade dokument i pappersformat
som ett led 1 den normala patientverksamhetens journalforing, och bestar av métningar av

smértkénslighet matt med en tryckalgometer, ifyllda EQ-5D formuldr som maétt pé livskvalitet

6
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samt uppgifter om kon och alder. Datainsamlingen/undersékningarna, utfordes pa klinik av
vérd- och rehabpersonal med méngarig erfarenhet av undersdkningar utav smértpatienter.
Samtliga undersokningsbedomare har genomgatt utbildning i Good Clinical Practice, och
darigenom lért sig hur kliniska studier bést designas, utfors, overses, analyseras och
rapporteras sa att datan forblir riktig och trovirdig, och forsokspersonernas rittigheter,

integritet och anonymitet skyddas (55).

Datainsamlingsmetoder

Tryckalgometer

Data i form av smartkénslighet har uppmitts ifrdn 18 standardiserade punkter pa kroppen
(56), métt med en tryckalgometer av modellen Somedic Algometer (57). Se bilaga 2 for
specifik punktlokalisation. Trycket som utdvades med tryckalgometern applicerades over
lcm? area pa kroppen, och dkade successivt med en hastighet av 10 kPa/s upp till nir
patienten upplevde smaérta, vilket definierades som smarttroskeln. Ett tryck <200kPa/cm?,
eller <2kg/cm?, brukar anvindas vid diagnostisering av s.k. ”tenderpoints”, och om trycket
orsakar smérta kan resultatet tolkas som att smirtkénsligeten ar kraftigt 6kad i det testade
omradet. Upplevd smirta vid tryck <400kPa/cm? dr rekommenderat virde vid diagnostisering
av fibromyalgi (27), vilket anvéndes som troskelvdrde for att rdkna antalet smirtsensitiserade
punkter pa kroppen (AP). Data om minsta uppmatta smérttroskeln for tryck for respektive

individ (MST) anvéndes ocksa i dataanalysen.

Tryckalgometern har visat pa god validitet och reliabilitet for att mata smérttroskeln Gver

muskler (58).

EQ-5D

”EuroQol - five dimension — health questionnaire” (EQ-5D) ar ett internationellt erként
generiskt sjdlvskattningsformuldr som maéter just livskvalitet och dr versatt till svenska (59).
Instrumentet ticker in fem dimensioner av livskvalitet: 1) Rorlighet; 2) Hygien; 3)
Huvudsakliga aktiviteter; 4) Smartor/besvér; 5) Oro/nedstimdhet. I formuléret skattas pa en
3-gradig skala allvarlighetsgraden av respektive dimension, vilket innebér att EQ-5D ticker in
375=243 unika hélsotillstdnd (59). Bestimda populationsspecifika virden for de 243
hilsotillstdnden existerar och bendmns 1 litteratur som ’Value sets”, varav 148 av dessa

hilsostadier har blivit varderade for svenska befolkningen (60). Detta innebar att EQ-5D ér ett
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populationsspecifikt validerat instrument (61). Frageformuldret &r dven reliabilitet-testat for
befolkningen i Storbritannien och for patienter med rheumatoid artrit (62, 63). Vidare
innefattar EQ-5D ocksé en visuell analog skala 1 formuléret i form av en linje, dir
slutpunkterna dr markerade med bésta tankbara hélsostadiet och sdmsta tdnkbara hélsostadiet.

Se Bilaga 1 for frageformuléret i sin helhet.

Resultat fran ifyllda EQ-5D formuldr sammanstélls 1 denna studie enligt f6ljande exempel:
11233, dér den forsta siffran representerar skattad allvarlighetsgrad av forsta dimensionen
”Rorlighet” och sista siffran den femte dimensionen ”Oro/nedstimdhet”. Vidare beréknas ett
fixerat hélsovirde (Value set), dven kallat EQ-5D-index, baserat pa det sammanstillda
resultatet, 1 korrelation till hur normalbefolkningen 1 Storbritannien uppskattar vardet i
skillnad mellan olika skalsteg pa EQ-5D (61, 64). Detta for att kompletta value sets d&nnu inte
existerar for den svenska befolkningen, och befolkningen i Storbritannien anses vara relativt
homogen i forhéllande till den svenska, varfor ocksé tidigare studier pa svensk befolkning
anvént brittiska EQ-5D value sets. Brittiska EQ-5D-index ligger inom spannet -0,594 (sdmst
livskvalitet) till 1 (bést livskvalitet), ddr O = livskvalitet om man vore dod (64).

Databearbetning

Datan extraherades manuellt och systematiskt och sammanstilldes sedan i ett Excel dokument
i avidentifierad form av huvudansvarig ldkare och doktorand Bjorn Bragée. Dataanalys

utfordes direfter i statistikprogrammet IBM SPSS Statistics, Version 20, dir demografisk data
utvanns, normalkurvor studerades och sjdlva dataanalysen utférdes av forfattaren for att sedan

vidare analyseras och dérefter redovisas 1 avidentifierad och sékerstélld form.

Data om smirttroskel, matt med en tryckalgometer som har en absolut nollpunkt, tolkades
som kvotdata liksom data om antal sensitiserade punkter pa kroppen, varav bada hanterades
som oberoende variabler tillsammans med alder och kon. Beroende variabeln i studien, EQ-
5D skattningarna konverterade till fixerade hdlsovirden, ses som intervalldata. Ofullstédndig
data hanterades genom att manuellt radera data frdn dessa patienter innan vidare analys, vilket
raknades som patientbortfall. Deskriptiv statistik anvindes for att extrahera demografisk data.
Data om smairttroskel, antal smértpunkter och EQ-5D-index var ej normalférdelad och
redovisas dérfor i medianvirde och interkvartiler. Det sags dven att en bimodal fordelning
foreldg i datan for EQ-5D-index, visuellt till liknelse av tva subgrupper, en grupp med dalig
livskvalitet under 0.4, och en grupp med béttre livskvalitet dver 0.55 (se figur 1). For att
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undvika missvisande dataanalyser hanterades den bimodala férdelningen genom att
dikotomisera EQ-5D-index datan med ett bestimt cut-off virde av 0.5 pa EQ-5D index,
baserat pa studier som definierat 0.5 som grénsen for under vilken patienter har dalig
livskvalitet (65, 66). Forsok gjordes dven att utrona om konsskillnader foreldg via visuell
subgruppsanalys i spridningsdiagram samt med oberoende t-test. Eftersom normalférdelning
ej forelag anvindes icke parametrisk statistik i form av Spearmans rangkorrelationskoefficient
for kontrollera for multikollinjdritet mellan de tva oberoende variablerna. En korrelation av R
=-0,519 observerades, vilket bedomdes som acceptabelt for att utfora regressionsanalys utan
att fa godtyckliga resultat, i och med den stora studiepopulationen (67). Korrelation forelag
daven mellan EQ-5D-index och alder (r= 0,162, p = 0,000). Linjirt samband kunde ej
observeras mellan beroende och icke beroende variabler, varfor bindr logistisk
regressionsanalys anvédndes for att besvara fragestéllningarna, da datan ej uppfyllde kriterier
for antaganden om linjdr regression (68). Hosmer & Lemeshow test applicerades for att se hur

bra modellen passade datan. Statistisk signifikans niva sattes till a < 0,05.

Figur 1. Histogram over urvalsfordelningen av EQ-5D-index védrden med inritad normalkurva.
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Etiska aspekter

Studien &dr sedan 2009-11-23 godkénd av regionala etikprovningsndmnden i Stockholm
(Projektnummer/identitet: BB 2009:1) och uppfyller ddrmed kriterier enligt
Helsingforsdeklarationen (69).

Patienterna skyddas genom sedvanlig patientforsékring och ansvarsforsakring. Inga direkta
hilsorisker kan ses med att sammanstélla och redovisa resultat av undersokningar och
frigeformuldr. Da patientmaterialet som inhdmtas och redovisas kommer fran ca 1500
patienter, dr avidentifierat och bestar av allminna unders6kningsvérden, anses risken for
integritetskrankning som liten, varfor heller inte samtycke om deltagande i studien inhdmtats
fran patienter retrospektivt. Patienterna kan ocksa begéra att felaktiga journaluppgifter
korrigeras. Redovisning av data vid presentationer och i publikationer kommer for samtliga
patienter att ske pa statistisk gruppniva, alternativt i kodad form sa att anonymitet sékerstélls

gentemot alla, med undantag av huvudansvarig likare.

Studien finansieras helt av Bragée Klinikers egna resurser och inga externa ekonomiska

medel eller gavor har tagits emot till att bedriva forskningen.

RESULTAT

Beskrivning av undersokningsgruppen och skillnader mellan miin och kvinnor

Demografisk data fran de 1275 patienterna som genomgick dataanalys kan utlésas 1 tabell 1.
Majoriteten av patienterna var kvinnor (76,9 %) och medelaldern var 52,9 ar. Medianen (Min-
Max) for MST var 72 (6-404), och 18 (0-18) for AP. Oberoende T-test visade pa att méin
hade statistiskt signifikant hogre medelvérdet inom den oberoende variabeln MST (16,83;
p=0,000; 95 % CI: 9,609-24,053) och ldgre medelvérde inom AP (-1,2; p=0,000; 95 % CI: -
1,628—-795) én kvinnor, se tabell 1 for ytterligare skillnader.
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Tabell 1. Medeldlder, medianvirde av antal uppmaétta smértpunkter pa kroppen, minsta
uppmatta smérttroskel och EQ-5D-index, uppdelat i kon.

Variabel Kvinnor Main (n=295) p-virde for Totala

(n=980) konsskillnader urvalet

i medelvirde (n=1275)

Alder (ar), Medelvirde 52,3 (14,5) 55,0 (15,3) 0,007 * 52,9 (14,7)
(SD)
Minsta uppmétta 71 (61) 6-402 84 (72) 6-404 0,000 * 74 (64) 6-404
smirttroskeln (kPa),
Median (IQR) max-min
Antal sensitiserade 18 (3) 0-18 16 (5) 0-18 0,000 * 18 (4) 0-18
punkter <400kpa,
Median (IQR) max-min
EQ-5D-index, Median 0,19 (0,65) - 0,20 (0,60) - 0,197 is 0,19 (0,64) -
(IOR) max-min 0,59-1,0 0,59-1,0 0,59-1,0

Signifikant P-virde: *=<0,05; is = icke signifikant.

Samband mellan hiilsorelaterad livskvalitet och smirttroskel respektive antal

sensitiserade punkter

Laga korrelationer forelag mellan EQ-5D-index och MST (Spearmans rang korrelations

koefficient r = 0,16, p = 0,000) och EQ-5D-Index och AP (r =-0,107, p = 0,000). En mattlig

korrelation forelag mellan MST och AP (r = -0,54, p = 0,000).

Smairtsensitiseringsfaktorernas forklaringsvirde for hilsorelaterad livskvalitet

Binér logistisk regressionsanalys visade att kon, MST och AP inte kunde predicera utfall av

HRL i form av EQ-5D-index hos patienter med langvarig smérta med statistisk signifikans.

Alder visade pa statistiskt signifikant odds ratio for att predicera HRL i form av EQ-5D-index

hos patienter med langvarig smérta. Forklaringsviarde for AP var (OR: 0,975, p=0,245) och

for MST (OR: 1,002, p=0,155). Summering av binér logistisk regressionsanalys kan utldsas i

tabell 2.
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Hosmer & Lemeshow test utfoll i ett chi*- viarde av 8,8557, p = 0,381. Modellen predicerade
8,1 % av urvalet med livskvalitet > 0,51 och 94,1 % med livskvalitet <0,51.

Tabell 2. Binér logistisk regressionsanalys som visar sannolikheten att oberoende variablerna
alder, kon, minsta smérttroskel och antal smértsensitiserade punkter pa kroppen forklarar
variation av livskvalitet matt med EQ-5D-Index.

Sannolikhet att paverka livskvalitet skattat med EQ-5D-Index
Oberoende variabel | Odds ratio (95% konfidens p-virde
intervall)
Alder 1,011 (1,003 - 1,019) 0,005 *
Kon 1,039 (0,793 — 1,361) 0,779 is
MST 1,002 (0,999 — 1,004) 0,155 is
AP 0,975 (0,933 - 1,018) 0,245 is

Nagelkerke R?= 2 %; Signifikant P-virde: *=<0,05; is = icke signifikant.

DISKUSSION

Resultatsammanfattning

Resultatet i denna studie indikerar pé att minsta uppmatta smérttroskel (MST) eller antal
smartsensitiserade punkter pa kroppen (AP) inte samvarierar nimnvért med hilsorelaterad
livskvalitet (HRL), mitt med EQ-5D-index for patienter med langvarig smérta. Statistiskt
signifikanta konsskillnader forelag inom prediktorerna dlder, AP och MST i urvalet, men

kunde inte observeras for hélsorelaterad livskvalitet (HRL) mitt med EQ-5D-index.

Resultatdiskussion

Konsskillnader for EQ-5D-index, smarttroskel och antal smaértsensitiserade punkter pa
kroppen

Konsskillnaderna avseende medelviarde av AP som observerades i denna studie (-1,2. p =
0,000) star i linje med andra studier som redovisat konsskillnader mellan mén och kvinnor i
en studiepopulation med patienter med kronisk smérta (-1,17. p <0,001) (70).
Konsskillnaderna som noterades for MST 1 denna studie liknar konsskillnaderna som
observerades i en studie fran 2007. Studien utférdes dock pé friska individer utan initial
smirta (71). De sma skillnaderna i EQ-5D-index medelvirden mellan mén och kvinnor som
foreldg i1 denna studie aterkommer dven i generella populationsstudier (72, 73), vilket kan
indikera pa att specifika genusskillnader i EQ-5D-index vérden for patienter med kronisk

smarta dr marginell. Forfattaren har vidare inte lyckats hitta nigra artiklar med liknande urval
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som denna studie for att kunna bekrifta det aktuella resultatet géllande konsskillnader for
MST och EQ-5D-index, eller samvariationen mellan MST och EQ-5D-index. Flera studier
visar andd smértupplevelser skiljer sig mellan man och kvinnor. Bartley & Fillingim (74) drar
slutsatsen i en systematisk litteraturdversikt fran 2013 att kvinnor har hogre grad av
smértsensitivitet an mén, i enlighet med resultaten fran denna studie. Forfattarna ifrdgasatte
dock att smértans allvarlighetsgrad skulle skilja sig médn och kvinnor emellan. Mogli (75) drar
samma slutsats gillande smértsensitivitet i en litteraturdversikt frdn 2012, och argumenterar

vidare att en mingd faktorer kan forklara denna genus skillnad.

Samvariation mellan MST, AP och EQ-5D

Baserat pé resultatet kan en mojlig nollhypotes att livskvalitet métt med EQ-5D samvarierar
med MST och AP inte forkastas. Resultaten blir motstridiga med tidigare studier som
undersokt associationer mellan antal smértomrdden (AS) pé kroppen och HRL eller faktorer
som kan tdnkas paverka livskvalitet. En norsk populationsstudie av Kamaleri et. al (70) fran
2008 analyserade data fran 2926 individer och fann starka linjdra samband mellan AS,
overgripande hélsa, psykologisk hilsa och somnkvalitet. Lacey et. al (51) undersokte i en
tvarsnittsstudie data fran 13 986 individer, dar resultatet visade att HRL minskar ndr AS okar.
Studier har dessutom observerat samband mellan AS, nedsatt arbetsférméga (50) och
funktionsférmaga (76), som skulle kunna tdnkas paverka livskvalitet. Det ska noteras att inga
av de ovannidmnda studierna anvinde EQ-5D-Index som variabel, vilket kan tdnkas ha
bidragit till ett annat utfall (77, 78), underléttat dataanalys (79) och mojliggjort att antaganden
om linjdr regression uppfylldes (68).

Forklaringsvirde av MST och AP for livskvalitet

Om man utgér fran studiens fjarde fragestéllning sa kan till synes AP ha ett hogre
forklaringsvérde jamfort med MST. Vid ndrmare analys av odds ratio for respektive prediktor
kan det ses att skalstegen &r valdigt olika for AP och MST, vilket &r viktigt att ha med 1
berdkning for att se det kliniska forklaringsvérdet av resultaten. Betydelsen av resultatet kan
dock ifrdgasittas da inga av prediktorerna kunde uppvisa statistiskt signifikant odds ratio med
forbestdmd a satt till 5 %. En isldndsk studie fran 2014 uppvisat hogre odds ratio mellan
mental hdlsa och livskvalitet hos patienter med kronisk smaérta, jimfort med prediktorerna i
den aktuella studien. I studien, utford av Bjornsdottir et. al (80) framkom flertalet faktorer

som paverkar den mentala hélsan for mén respektive kvinnor, diribland stress, depression och
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somnsvarigheter. Statistisk signifikans redovisades dock inte i resultatet. Den mentala hilsan

kan 1 sig tdnkas falla inom ramarna for smértans kognitiva komponent.

Bakomliggande faktorer som kan ha paverkat resultatet

Sammanlagt 93,4% av urvalet i denna studie hade > 11 AP, och det kan darfor misstéinkas att
manga av patienterna hade diagnosen fibromyalgi, ndgot studien inte kontrollerade for. Ett av
diagnoskriterierna for patienter med fibromyalgi dr uppmaétt smartkinslighet for applicerat
tryck <400Kpa over 11 utav 18 standardiserade punkter pa kroppen (81). Procentandelen av
missténka fibromyalgidiagnoser dr ddrmed i den aktuella studien tdmligen hog for att kunna
anses vara representativt for studiepopulationen i fraga (9). Denna mdjliga snedfordelning av
smartpatienter kan tdnkas bero pa att smartpatienter med storst besvir och lag livskvalitet,
som exempelvis fibromyalgi (10, 50), blir remitterade till smadrtmottagningar, medan
smértpatienter med mindre besvir vanligen hinvisas till andra instanser som anses vara
tillrackliga for att ge adekvat vard och omhéindertagande. En annan forklaring till det hoga
antalet AP hos urvalet ar att patienter med kronisk smérta i stor omfattning utvecklar
generaliserad smaérta 1 kroppen, vilket Schliessbach et al observerade i en studie fran 2013
intridffade med en incidens av 35.5 % (13). I aktuella studien fattades det ocksa data om
urvalets olika kulturer, etniciteter och socioekonomiska grupper, som alla setts kunna paverka
upplevelsen av smirta och ddrmed resultatet (14-17). Konsfordelningen 1 urvalet ansigs vara
representativt da kroniska smaértpatienter dr 6verrepresenterade av kvinnor (74, 75), speciellt
inom patientgruppen fibromyalgi (). Det ska tydliggoras att fibromyalgi sedan 2010 fétt nya
diagnoskriterier, for vilka andelen mén blir hogre dn tidigare, dock kvarstér den tydliga
dverrepresentationen av kvinnor (81). Aldersfordelningen i foreliggande studie stimmer
ocksa dverens med den hoga aldersprevalens som observerades av Kinge et. al (9) 1 en studie

fran 2015.

Aven fast MST och AP kan ifrigasittas gillande forklaringsvirde for livskvalitet métt med
EQ-5D-Index hos patienter med langvarig smérta, kan forklaringsvardet av smértans
sensoriskt-diskriminativa komponent inte uteslutas. Studier har bland annat observerat att
smartans intensitet kan samvariera med livskvalitet hos kroniska smirtpatienter. En ny studie
frdn 2015 som studerade relationen mellan fysisk aktivitet och livskvalitet hos patienter med
kronisk ldndryggssmaérta kom fram till att arbetskapacitet och smirtintensitet bidrog till att
forklara 35 % av variansen i HRL hos patienterna (82). Lendrem et. al (66) fick fram liknande
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resultat i en studie ddr urvalet hade Sjogrens syndrom och smértintensitet (f =-0,361;

p <0,001) forklarade 34 % av variansen i livskvalitet hos urvalet (R? = 0,340).

Implikationer for fysioterapi

Studiens resultat bor tolkas med forsiktighet da flertalet bakomliggande, okontrollerade
faktorer kan ha paverkat resultatet, men tyder pd att smérttroskel och smértans
utbredningsomrade inte ndimnvért paverkar livskvaliteten hos patienter med kronisk smérta.
Om sé dr fallet kan undersokningar av dessa parametrar tdnkas vara av ringa betydelse for
patienten i fraga vid utvédrdering efter en behandlingsperiod. Forfattaren anser énda att
undersokningarna borde utforas enligt rekommendationer, fast i diagnostiskt syfte, da viktig
information om central sensitisering kan framkomma, vilket sin tur kan styra fysioterapeuten

ratt 1 sitt val av lamplig behandling.

Metoddiskussion

Den logistiska regressionsmodellen 1 foreliggande studie hade ett forklaringsvirde pa 2 % till
variansen i livskvalitet och lyckades endast predicera 8,1 % av de som hade en livskvalitet >
0,51 och klassificerade hela urvalet korrekt med en precision av 59,1 %. Modellen ansags
anda passa datan 1 och med ett icke signifikant Hosmer & Lemeshow test dér p-vérdet var
0,381. Dé datan fran EQ-5D-index visade pa bimodal férdelning och data fran de oberoende
variablerna ej var normalfordelade kan detta ha paverkat resultatet. Det &r ett sedan tidigare
ként faktum att data i form av EQ-5D-index kan utfalla i bimodal f6rdelning, likt tvd
subgrupper (79). Problemet med icke normalférdelad EQ-5D-index data hanterades d&nda med
ett cut-off virde. Vidare nérvarade ett databortfall av 19 % till {61jd av avsaknad av
patientdata om EQ-5D-index, MST eller AP, vilket hanterades manuellt genom att exkludera
all data om patienten fran studien. En maéttlig korrelation mellan prediktorerna AP och MST
kan ocksa ha paverkat resultatet, men bedomdes som tillrackligt 1&g for att inte utfalla i

godtyckliga resultat i och med det aktuella urvalets storlek (67).

Styrkan med studien anses vara det stora patientmaterialet, da EQ-5D-index bendgenhet till
att sla ut 1 bimodal fordelning forutspaddes innan studien, och subgruppsanalyser kraver
storre urval for att minska risken for typ-II fel. En annan styrka ar att samtliga datainsamlare
hade genomgétt utbildning i Good clinical practice och var vil erfarna i
datainsamlingsmetoden, da det ingick och skedde i deras sedvanliga patientarbete. Studien

ansags inte heller innebéra nagra risker for patienterna i och med att datan hanterades,
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analyserades och presenterades i avidentifierad form, och samtliga patienter fick genomgé
behandling efter undersékningar. Vidare stimde fordelningen av kon och &lder 6verens med

studiepopulationen dmnade undersoka.

Den storsta svagheten med studien dr EQ-5D-index datans bimodala férdelning som
forsvarade dataanalysen och gor att resultatet kan ifrdgaséttas. En till viktig svaghet ar att
studien dr av tvérsnittsdesign, och ddrav kan kausala samband inte forklaras. Studien hade
ocksé brist pa demografisk data av intresse, exempelvis tid med smaérta, diagnos, etnicitet,
socioekonomiska grupperingar och olika kulturer, d& dessa faktorer kan tédnkas paverka
analyserade prediktorer. Subgruppsanalyser skulle kunna ha utforts, exempelvis for olika
aldrar, men bedomdes ej vara lampligt da studien &mnade studera hela befolkningen med
kronisk smérta. Datan inhdmtades ifrdn endast en smartklinik, och kan dirfor ifragaséttas att

vara representativt for hela studiepopulationen i fréga.

KONKLUSION

Resultatet 1 studien pekar pé att konsskillnader foreligger mellan méan och kvinnor avseende
MST och AP, men inte for EQ-5D-index. Forklaringsvérdet for MST och AP som prediktorer
for HRL métt med EQ-5D-index hos kroniska smértpatienter var mycket 14gt vilket indikerar
att andra faktorer hade storre betydelse for livskvalitet i den aktuella gruppen. Mitningar av
smarttroskel och antal smirtsensitiserade omraden pd kroppen foreslas ske i diagnostiskt syfte
for att hjélpa fysioterapeuter att vélja behandlingsmetod, snarare 4n i utvérderingssyfte dd AP

och MST sannolikt inte &r meningsfulla for patienterna sjdlva.

TILLKANNAGIVANDE

Forts och framst riktas ett stort tack ansvarig smaértlédkare pa Bragée Kliniker och doktorand
pa Karolinska Institutet, Bjorn Bragée, for ett gediget och tidskrdvande arbete med att
inhdmta och sammanstilla all data som gjort detta projekt mojligt, liksom for att forfattaren
gavs mojlighet att anvinda datan i denna uppsats. Vidare tack gar till samtliga vardgivare pa
Bragée Kliniker som utfort datainsamlingen, och till Med. Dr. Bo-Christer Bertilson pa
Karolinska Institutet som samordnat kontakter och tillsammans med smaértldkare Bjorn
Bragée hjélpt till att diskutera fram fragestéllningar till den aktuella studien och agerat

amneshandledare.

REFERENSER

16



Johan Karlsson, 2015-05-31
Examensarbete i Sjukgymnastik, Avancerad Niva (15 HP), Uppsala Universitet, VT 2015

1. Coghill RC, McHaffie JG, Yen YF. Neural correlates of interindividual
differences in the subjective experience of pain. Proceedings of the National Academy of

Sciences of the United States of America. 2003;100(14):8538-42.

2. Loeser JD, Treede RD. The Kyoto protocol of IASP Basic Pain Terminology.
Pain. 2008;137(3):473-7.
3. Norrbrink C LT, Molin B, et al. Om Smérta — ett fysiologiskt perspektiv. Lund:

Studentlitteratur; 2010.

4. SBU. Metoder for behandling av ldngvarig smérta. En systematisk
litteraturéversikt. Stockholm: Statens beredning for medicinsk utvirdering (SBU), 2006
Contract No.: SBU-rapport nr 177/1.

5. Andersson HI, Ejlertsson G, Leden I, Rosenberg C. Chronic pain in a
geographically defined general population: studies of differences in age, gender, social class,
and pain localization. The Clinical journal of pain. 1993;9(3):174-82.

6. Breivik H, Collett B, Ventafridda V, Cohen R, Gallacher D. Survey of chronic
pain in Europe: prevalence, impact on daily life, and treatment. European journal of pain.
2006;10(4):287-333.

7. Catala E, Reig E, Artes M, Aliaga L, Lopez JS, Segu JL. Prevalence of pain in
the Spanish population: telephone survey in 5000 homes. European journal of pain.
2002;6(2):133-40.

8. Duenas M, Salazar A, Ojeda B, Fernandez-Palacin F, Mico JA, Torres LM, et
al. A nationwide study of chronic pain prevalence in the general spanish population:
identifying clinical subgroups through cluster analysis. Pain medicine. 2015;16(4):811-22.

9. Kinge JM, Knudsen AK, Skirbekk V, Vollset SE. Musculoskeletal disorders in
Norway: prevalence of chronicity and use of primary and specialist health care services. BMC
musculoskeletal disorders. 2015;16:75.

10. Hoffman DL, Dukes EM. The health status burden of people with fibromyalgia:
a review of studies that assessed health status with the SF-36 or the SF-12. International
journal of clinical practice. 2008;62(1):115-26.

11. Meeus M, Nijs J. Central sensitization: a biopsychosocial explanation for
chronic widespread pain in patients with fibromyalgia and chronic fatigue syndrome. Clinical
rheumatology. 2007;26(4):465-73.

12. English B. Neural and psychosocial mechanisms of pain sensitivity in
fibromyalgia. Pain management nursing : official journal of the American Society of Pain

Management Nurses. 2014;15(2):530-8.

17



Johan Karlsson, 2015-05-31
Examensarbete i Sjukgymnastik, Avancerad Niva (15 HP), Uppsala Universitet, VT 2015

13. Schliessbach J, Siegenthaler A, Streitberger K, Eichenberger U, Nuesch E, Juni
P, et al. The prevalence of widespread central hypersensitivity in chronic pain patients.
European journal of pain. 2013;17(10):1502-10.

14. Bates MS, Edwards WT, Anderson KO. Ethnocultural influences on variation in

chronic pain perception. Pain. 1993;52(1):101-12.

15. Bates MS, Rankin-Hill L. Control, culture and chronic pain. Social science &
medicine. 1994;39(5):629-45.
16. Rahim-Williams B, Riley JL, 3rd, Williams AK, Fillingim RB. A quantitative

review of ethnic group differences in experimental pain response: do biology, psychology,
and culture matter? Pain medicine. 2012;13(4):522-40.

17. Alabas OA, Tashani OA, Johnson MI. Effects of ethnicity and gender role
expectations of pain on experimental pain: a cross-cultural study. European journal of pain.
2013;17(5):776-86.

18. Robinson ME, Wise EA, Gagnon C, Fillingim RB, Price DD. Influences of
gender role and anxiety on sex differences in temporal summation of pain. The journal of pain
: official journal of the American Pain Society. 2004;5(2):77-82.

19. Ploghaus A, Becerra L, Borras C, Borsook D. Neural circuitry underlying pain
modulation: expectation, hypnosis, placebo. Trends in cognitive sciences. 2003;7(5):197-200.
20. Dannecker EA, Price DD, Robinson ME. An examination of the relationships
among recalled, expected, and actual intensity and unpleasantness of delayed onset muscle
pain. The journal of pain : official journal of the American Pain Society. 2003;4(2):74-81.

21. Woolf CJ. Central sensitization: implications for the diagnosis and treatment of

pain. Pain. 2011;152(3 Suppl):S2-15.

22. Vierck CJ, Jr. Mechanisms underlying development of spatially distributed
chronic pain (fibromyalgia). Pain. 2006;124(3):242-63.
23. Coderre TJ, Katz J, Vaccarino AL, Melzack R. Contribution of central

neuroplasticity to pathological pain: review of clinical and experimental evidence. Pain.
1993;52(3):259-85.

24, Curatolo M, Arendt-Nielsen L, Petersen-Felix S. Central hypersensitivity in
chronic pain: mechanisms and clinical implications. Physical medicine and rehabilitation
clinics of North America. 2006;17(2):287-302.

25. Nielsen LA, Henriksson KG. Pathophysiological mechanisms in chronic
musculoskeletal pain (fibromyalgia): the role of central and peripheral sensitization and pain

disinhibition. Best practice & research Clinical rheumatology. 2007;21(3):465-80.

18



Johan Karlsson, 2015-05-31
Examensarbete i Sjukgymnastik, Avancerad Niva (15 HP), Uppsala Universitet, VT 2015

26. Stalnacke BB, E.; Hansen, ER.; et al. Smértanalys och diagnossittning vid
kroniska smaértor inom specialiserad smértvard. 2014.

217. Fischer AA. Algometry in the daily practice of pain management. Journal of
back and musculoskeletal rehabilitation. 1997;8(2):151-63.

28. Van Oosterwijck J, Nijs J, Meeus M, Paul L. Evidence for central sensitization
in chronic whiplash: a systematic literature review. European journal of pain. 2013;17(3):299-
312.

29. Schatman M. Interdisciplinary Chronic Pain Management: International
Perspectives. International Association for the Study of Pain, 2012 Contract No.: 7.

30. SBU. Rehabilitering vid langvarig smérta. En systematisk litteraturdversikt.
Stockholm: Statens beredning for medicinsk utvardering (SBU), 2010 Contract No.: SBU-
rapport nr 198.

31. Clauw DJ. Fibromyalgia: a clinical review. Jama. 2014;311(15):1547-55.

32. Veehof MM, Oskam MJ, Schreurs KM, Bohlmeijer ET. Acceptance-based
interventions for the treatment of chronic pain: a systematic review and meta-analysis. Pain.
2011;152(3):533-42.

33. Williams AC, Eccleston C, Morley S. Psychological therapies for the
management of chronic pain (excluding headache) in adults. The Cochrane database of
systematic reviews. 2012;11:Cd007407.

34, Louw A, Diener I, Butler DS, Puentedura EJ. The effect of neuroscience
education on pain, disability, anxiety, and stress in chronic musculoskeletal pain. Archives of
physical medicine and rehabilitation. 2011;92(12):2041-56.

35. Gross A, Kay TM, Paquin JP, Blanchette S, Lalonde P, Christie T, et al.
Exercises for mechanical neck disorders. The Cochrane database of systematic reviews.
2015;1:Cd004250.

36. Hayden JA, van Tulder MW, Malmivaara A, Koes BW. Exercise therapy for
treatment of non-specific low back pain. The Cochrane database of systematic reviews.
2005(3):Cd000335.

37. Busch AJ, Webber SC, Richards RS, Bidonde J, Schachter CL, Schafer LA, et
al. Resistance exercise training for fibromyalgia. The Cochrane database of systematic
reviews. 2013;12:Cd010884.

38. Busch AJ, Barber KA, Overend TJ, Peloso PM, Schachter CL. Exercise for
treating fibromyalgia syndrome. The Cochrane database of systematic reviews.

2007(4):Cd003786.

19



Johan Karlsson, 2015-05-31
Examensarbete i Sjukgymnastik, Avancerad Niva (15 HP), Uppsala Universitet, VT 2015

39. Hurkmans E, van der Giesen FJ, Vliet Vlieland TP, Schoones J, Van den Ende
EC. Dynamic exercise programs (aerobic capacity and/or muscle strength training) in patients
with rheumatoid arthritis. The Cochrane database of systematic reviews. 2009(4):Cd006853.
40. Nijs J, Kosek E, Van Oosterwijck J, Meeus M. Dysfunctional endogenous
analgesia during exercise in patients with chronic pain: to exercise or not to exercise? Pain
physician. 2012;15(3 Suppl):Es205-13.

41. Lannersten L, Kosek E. Dysfunction of endogenous pain inhibition during
exercise with painful muscles in patients with shoulder myalgia and fibromyalgia. Pain.
2010;151(1):77-86.

42. Kosek E, Ekholm J. Modulation of pressure pain thresholds during and
following isometric contraction. Pain. 1995;61(3):481-6.

43. Kirby K, Dunwoody L, Millar R. What type of service provision do patients
with chronic pain want from primary care providers? Disability and rehabilitation.
2009;31(18):1514-9.

44, Gatchel RJ, Peng YB, Peters ML, Fuchs PN, Turk DC. The biopsychosocial
approach to chronic pain: scientific advances and future directions. Psychological bulletin.
2007;133(4):581-624.

45. Felce D, Perry J. Quality of life: its definition and measurement. Research in
developmental disabilities. 1995;16(1):51-74.

46. McHorney CA. Health status assessment methods for adults: past
accomplishments and future challenges. Annual review of public health. 1999;20:309-35.
47. Picavet HS, Hoeymans N. Health related quality of life in multiple
musculoskeletal diseases: SF-36 and EQ-5D in the DMC3 study. Annals of the rheumatic
diseases. 2004;63(6):723-9.

48. Verbunt JA, Pernot DH, Smeets RJ. Disability and quality of life in patients
with fibromyalgia. Health and quality of life outcomes. 2008;6:8.

49, Di Venere D, Corsalini M, Stefanachi G, Tafuri S, De Tommaso M, Cervinara
F, et al. Quality of life in fibromyalgia patients with craniomandibular disorders. The open
dentistry journal. 2015;9:9-14.

50. Kamaleri Y, Natvig B, Thleback CM, Bruusgaard D. Does the number of
musculoskeletal pain sites predict work disability? A 14-year prospective study. European

journal of pain. 2009;13(4):426-30.

20



Johan Karlsson, 2015-05-31
Examensarbete i Sjukgymnastik, Avancerad Niva (15 HP), Uppsala Universitet, VT 2015

51. Lacey RJ, Belcher J, Rathod T, Wilkie R, Thomas E, McBeth J. Pain at multiple
body sites and health-related quality of life in older adults: results from the North
Staffordshire Osteoarthritis Project. Rheumatology. 2014;53(11):2071-9.

52. Alok R, Das SK, Agarwal GG, Tiwari SC, Salwahan L, Srivastava R. Problem-
focused coping and self-efficacy as correlates of quality of life and severity of fibromyalgia in
primary fibromyalgia patients. Journal of clinical rheumatology : practical reports on
rheumatic & musculoskeletal diseases. 2014;20(6):314-6.

53. Boccard SG, Fitzgerald JJ, Pereira EA, Moir L, Van Hartevelt TJ, Kringelbach
ML, et al. Targeting the affective component of chronic pain: a case series of deep brain
stimulation of the anterior cingulate cortex. Neurosurgery. 2014;74(6):628-35; discussion 35-
7.

54. Ejlertsson G. Statistik for hilsovetenskaperna. 2 uppl ed. Lund:
Studentlitteratur; 2012.

55. Use ICoHoTRfRoPfH. ICH Harmonised Tripartite Guideline — Guideline for
good clinical practice E6 (R1). 1996.
56. Wolfe F, Smythe HA, Yunus MB, Bennett RM, Bombardier C, Goldenberg DL,

et al. The American College of Rheumatology 1990 Criteria for the Classification of
Fibromyalgia. Report of the Multicenter Criteria Committee. Arthritis and rheumatism.

1990;33(2):160-72.

57. AB S. Algometer — Ett stod vid diagnos och uppf6ljning av smértor i muskler
och leder.

58. Fischer AA. Pressure algometry over normal muscles. Standard values, validity
and reproducibility of pressure threshold. Pain. 1987;30(1):115-26.

59. Oemar M OM. EQ-5D-3L User Guide - Basic information on how to use the
EQ-5D-3L instrument. 2013.

60. Burstrom K, Sun S, Gerdtham UG, Henriksson M, Johannesson M, Levin LA, et

al. Swedish experience-based value sets for EQ-5D health states. Quality of life research : an
international journal of quality of life aspects of treatment, care and rehabilitation.
2014;23(2):431-42.

61. Dolan P, Roberts J. Modelling valuations for Eq-5d health states: an alternative
model using differences in valuations. Medical care. 2002;40(5):442-6.

62. Hurst NP, Kind P, Ruta D, Hunter M, Stubbings A. Measuring health-related
quality of life in rheumatoid arthritis: validity, responsiveness and reliability of EuroQol (EQ-

5D). British journal of theumatology. 1997;36(5):551-9.

21



Johan Karlsson, 2015-05-31
Examensarbete i Sjukgymnastik, Avancerad Niva (15 HP), Uppsala Universitet, VT 2015

63. van Agt HM, Essink-Bot ML, Krabbe PF, Bonsel GJ. Test-retest reliability of
health state valuations collected with the EuroQol questionnaire. Social science & medicine.
1994;39(11):1537-44.

64. Rolfson O, Karrholm J, Dahlberg LE, Garellick G. Patient-reported outcomes in
the Swedish Hip Arthroplasty Register: results of a nationwide prospective observational
study. The Journal of bone and joint surgery British volume. 2011;93(7):867-75.

65. Versteegh M, Rowen D, Brazier J, Stolk E. Mapping onto Eq-5 D for patients in
poor health. Health and quality of life outcomes. 2010;8(1):141.

66. Lendrem D, Mitchell S, McMeekin P, Bowman S, Price E, Pease CT, et al.
Health-related utility values of patients with primary Sjogren's syndrome and its predictors.
Annals of the rheumatic diseases. 2014;73(7):1362-8.

67. Maxwell SE. Sample size and multiple regression analysis. Psychological
Methods. 2000;5(4):434-58.

68. Casson RJ, Farmer LD. Understanding and checking the assumptions of linear
regression: a primer for medical researchers. Clinical & experimental ophthalmology.
2014;42(6):590-6.

69. Association WM. WMA Declaration of Helsinki — Ethical Principles for
Medical Research Involving Human Subjects.

70. Kamaleri Y, Natvig B, Thleback CM, Benth JS, Bruusgaard D. Number of pain
sites is associated with demographic, lifestyle, and health-related factors in the general
population. European journal of pain. 2008;12(6):742-8.

71. Garcia E, Godoy-Izquierdo D, Godoy JF, Perez M, Lopez-Chicheri I. Gender
differences in pressure pain threshold in a repeated measures assessment. Psychology, health
& medicine. 2007;12(5):567-79.

72. Burstrom K, Johannesson M, Diderichsen F. Swedish population health-related
quality of life results using the EQ-5D. Quality of life research : an international journal of
quality of life aspects of treatment, care and rehabilitation. 2001;10(7):621-35.

73. Bernert S, Fernandez A, Haro JM, Konig HH, Alonso J, Vilagut G, et al.
Comparison of different valuation methods for population health status measured by the EQ-
5D in three European countries. Value in health : the journal of the International Society for
Pharmacoeconomics and Outcomes Research. 2009;12(5):750-8.

74. Bartley EJ, Fillingim RB. Sex differences in pain: a brief review of clinical and

experimental findings. British journal of anaesthesia. 2013;111(1):52-8.

22



Johan Karlsson, 2015-05-31
Examensarbete i Sjukgymnastik, Avancerad Niva (15 HP), Uppsala Universitet, VT 2015

75. Mogil JS. Sex differences in pain and pain inhibition: multiple explanations of a

controversial phenomenon. Nature reviews Neuroscience. 2012;13(12):859-66.

76. Kamaleri Y, Natvig B, Thleback CM, Bruusgaard D. Localized or widespread
musculoskeletal pain: does it matter? Pain. 2008;138(1):41-6.
77. Sorensen J, Linde L, Ostergaard M, Hetland ML. Quality-adjusted life

expectancies in patients with rheumatoid arthritis--comparison of index scores from EQ-5D,
15D, and SF-6D. Value in health : the journal of the International Society for

Pharmacoeconomics and Outcomes Research. 2012;15(2):334-9.

78. Brazier J, Roberts J, Tsuchiya A, Busschbach J. A comparison of the EQ-5D
and SF-6D across seven patient groups. Health Econ. 2004;13(9):873-84.
79. Ranstrom J RO, Lofvendahl S, et al. EQ-5D — Ett svartolkat instrument for

kliniskt forbattringsarbete. Léakartidningen. 2011:1707-8.

80. Bjornsdottir SV, Jonsson SH, Valdimarsdottir UA. Mental health indicators and
quality of life among individuals with musculoskeletal chronic pain: a nationwide study in
Iceland. Scandinavian journal of rheumatology. 2014;43(5):419-23.

81. Jones GT, Atzeni F, Beasley M, Fluss E, Sarzi-Puttini P, Macfarlane GJ. The
prevalence of fibromyalgia in the general population: a comparison of the American College
of Rheumatology 1990, 2010, and modified 2010 classification criteria. Arthritis &
rheumatology. 2015;67(2):568-75.

82. Schaller A, Dejonghe L, Haastert B, Froboese I. Physical activity and health-
related quality of life in chronic low back pain patients: a cross-sectional study. BMC

musculoskeletal disorders. 2015;16:62.

23



Johan Karlsson, 2015-05-31
Examensarbete i Sjukgymnastik, Avancerad Niva (15 HP), Uppsala Universitet, VT 2015

Bilaga 1 EQ'SD

Halsoenk:it
Svensk version

(Swedish version)

Markera, genom att kryssa i en ruta 1 varje nedanstaende grupp (s& hir M), vilket
pastdende som bist beskriver Ditt hilsotillstdnd i dag.

Rorlighet
Jag gér utan svarigheter [

Jag kan g& men med viss svérighet [
Jag &r sangliggande [

Hygien
Jag behdéver ingen hjélp med min dagliga hygien, mat eller pakladning [

Jag har vissa problem att tvatta eller kla mig sjalv [
Jag kan inte tvatta eller kla mig sjalv [

Huvudsakliga aktiviteter (f ex arbete, studier, hushallssysslor, familje- och
fritidsaktiviteter)
Jag klarar av mina huvudsakliga aktiviteter [ ]

Jag har vissa problem med att klara av mina huvudsakliga aktiviteter [ |
Jag klarar inte av mina huvudsakliga aktiviteter [

Smartor/besvar
Jag har varken smartor eller besvar [

Jag har mattliga smartor eller besvar [ |
Jag har svara smartor eller besvar [

Oro/nedstamdhet
Jag é&r inte orolig eller nedstamd [

Jag ér orolig eller nedstamd i viss utstrackning [ |

Jag ar i hogsta grad orolig eller nedstamd [
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Bilaga 2. Matpunkter péd kroppen dér trycket applicerades med tryckalgometer.
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