
UGESKR LÆGER 167/2 | 10. JANUAR 2005

148

VIDENSKAB OG PRAKSIS � |���OVERSIGTSARTIKEL

   

PKN-afgørelse 0234607A). I ingen af de gennemgåede sager 
har man forkastet den lægelige sindssygevurdering. 

Diskussion 
Der hersker almindelig enighed om, at det juridiske sindssyge-
begreb er sammenfaldende med det psykiatriske psykosebe-
greb, typisk defineret ved især defekt realitetsvurdering [2]. 
Præciseringen af det retspsykiatriske psykosebegreb har imid-
lertid givet anledning til en del debat, bl.a. affødt af ønsket om 
en vis fasthed angående psykiatrilovens kernetilfælde, psyko-
sen, fra de læger, jurister og andre ikkepsykiatrisk specialud-
dannede faggrupper, som til daglig står over for anvendelsen 
af lovens sindssygebegreb. Heroverfor er det fremhævet, at 
der i klinisk psykiatrisk praksis er fundet op mod 90% overens-
stemmelse for psykosediagnosen (se nævnte betænkning). 
Bestræbelserne i retning af at opnå en nøjere fastlæggelse af 
typologien (og tilsyneladende større gennemskuelighed) står 
over for faglige hensyn til ikke at begrænse begrebets anven-
delighed. 

Det må dertil anføres, at konstateringen af en psykotisk til-
stand i praksis baseres på flere konkrete, såvel kvalitative som 
kvantitative kriterier, og psykiatrilovens formulering lægger 
ligeledes op til en sådan konkret vurdering. 

Endskønt Villars Lunn i Psykosebegrebet [3] anfører »det 
futile i definitoriske bestræbelser, når det gælder fænomenet 
psykose«, afstår samme forfatter dog ikke fra en forsøgsvis 
karakteristik, idet tilstande kendetegnet ved abnorme stem-
ningslejer, vrangforestillinger, hallucinationer og bevidstheds-
plumring »med høj grad af konsensus (vil) blive betegnet som 
psykotisk(e)«. Noget lignende gør sig gældende, for så vidt 
angår manglende sygdomserkendelse, kontakt- og tankefor-
styrrelser. Tilsvarende karakteristikker er også efterfølgende 
blevet foretaget (se f.eks. Medicinsk Kompendium [4]). 

Parentetisk kunne også ønsket om overensstemmelse med 
almen psykiatrisk diagnostik nævnes. I International Classi-
fication of Diseases (ICD) 10 afgrænses en række psykose-
diagnoser netop ud fra opregning af symptomer som de oven-
stående (se f.eks. diagnosegrupperne F1x.5, F23, F30.2 og 
F32.3) [5]. 

Mens denne mere teoretiske diskussion om psykosebegre-
bets indhold umiddelbart kunne forekomme mange at være 
lidt akademisk, må man dog på den foreliggende gennem-
gang af praksis konstatere, at Sundhedsvæsenets Patientklage-
nævns tilsidesættelse af skønnet psykotisk/ikkepsykotisk 
tilstand må høre til undtagelserne, om end nævnets afgørelser 
synes at afspejle nødvendigheden af en vis håndgribelighed – 
en håndgribelighed, der opnås ved anvendelse af et antal de-
skriptive begreber fra psykopatologisk terminologi.
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Resumé
Vi har set på effekten af antidepressiv farmakologisk behandling 
af somatoforme tilstande og funktionelle syndromer og kritisk
gennemgået litteraturen for randomiserede, kontrollerede under-
søgelser (RCT) af denne inhomogene patientgruppe. Vi har søgt 

systematisk på databaserne MEDLINE, Embase, PsycLit, Coch-
rane Library og Science Citation Index samt manuelt ved gennem-
gang af referencelister fra relevante oversigtsartikler og meta-
analyser af voksne patienter, der har medicinsk uforklarede symp-
tomer og symptomsyndromer og er testet for effekten af behand-
ling med mindst ét antidepressivt medikament i RCT op til august 
2002. Undersøgelserne er præget af meget forskellige inklusions-
kriterier, diagnosekategorier og brug af utallige effektmål. Der 
mangler oplysning om graden af effekt. Ligeledes mangler der ofte 
oplysninger om design og komplians. Det er ikke muligt at drage 
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sikre konklusioner, men der ser ud til at være grundlag for at an-
tage, at der er en vis effekt af antidepressiva på funktionelle til-
stande. På denne baggrund finder vi, at der er behov for større, 
veldesignede, dobbeltblindede, parallelgruppe, placebokontrolle-
rede undersøgelser af sufficient varighed og tilstrækkelige høje 
serum-monitorerede doseringer af bredt rekrutterede grupper, der 
er veldefinerede gennem diagnostiske interview og assessment, 
for på den måde at mindske selektionsbias.

Funktionelle symptomer er medicinsk uforklarlige symp-
tomer. De defineres som fysiske symptomer, der ikke kan 
forklares ud fra nogen kendt konventionelt defineret soma-
tisk lidelse. Fænomenet optræder meget hyppigt i alle kliniske 
sammenhænge, og sværhedsgraden må betragtes som et spek-
trum gående fra helt lette tilfælde, der er vanskelige at af-
grænse over for det normale, til svært invaliderende sygdoms-
tilstande [1, 2]. 

Terminologien omkring funktionelle symptomer har 
gennem årene været meget omdiskuteret, og de forhånden-
værende klassificeringsmetoder er problematiske og overlap-
pende [2, 3]. Patienterne får ofte upræcise diagnoser, ligesom 
de risikerer at blive behandlet for ikke tilstedeværende syg-
domme [4, 5].

I International Classification of Diseases (ICD-10) klassificeres 
funktionelle lidelser overvejende under gruppen af somato-
forme lidelser (F45.x). Der anvendes i litteraturen endvidere 
en lang række syndrombetegnelser, som f.eks. fibromyalgi, 
kronisk træthedssyndrom, piskesmæld, kronisk smertesyn-
drom, multiallergisyndrom, colon irritabile, bækkenløsning 
osv. Hvert medicinsk speciale synes at have udviklet sin egen 
syndrombetegnelse [3]. Der er et stort overlap af symptomer 
mellem de enkelte syndromdefinitioner, de somatoforme 
lidelser og de funktionelle syndromer. Derfor er det vanske-
ligt at adskille dem fra hinanden. Det er således nærliggende 
at opfatte dem som hørende til det samme grundliggende syg-
domsfænomen [6-8]. 

Fælles for de somatoforme lidelser og de såkaldte funktio-
nelle syndromer er, at de alene er defineret ud fra subjektive 
klager og altså ikke fra objektive og parakliniske fund, og at 
den tilgrundliggende årsag er ukendt [2, 3, 6].

I svære tilfælde har patienterne ofte et stort forbrug af 
sundhedsydelser, og læge-patient-relationen kan være pro-
blematisk med hyppige lægeskift [9]. Tilstandene kan være 
livslange, og patienterne har ofte gennemgået talrige frugtes-
løse undersøgelser og behandlingsforsøg [2, 9, 10]. 

Patientgruppen tegner sig efterhånden for en ikke ubetyde-
lig procentdel af de tilkendte førtidspensioner i Danmark [11].

Afhængig af, hvilken definition der bruges, er prævalensen 
af denne gruppe lidelser meget varierende fra 0,03-19% i nor-
malbefolkningen til 6-12% ved psykiatrisk ambulatorium til 
4-26% i primærsektoren og ved visse specialafdelinger meget 
højere (14-78%) [12-15]. 

Da disse lidelser påfører den enkelte patient store psykiske 
og sociale belastninger og samtidig betyder væsentlige økono-
miske omkostninger for samfundet, er der et iøjnefaldende 
behov for nye behandlingstiltag. Selv en mindre udtalt effekt 
hos den enkelte patient vil have interesse, da det drejer sig om 
mange patienter [14].

I enkelte oversigtsartikler indikeres det, at såvel antidepres-
siv farmakologisk behandling som kognitiv adfærdsterapi har 
en gunstig virkning på somatoforme tilstande og funktionelle 
syndromer, og at denne effekt ikke udelukkende skyldes 
behandling af en eventuel komorbid depression eller angsttil-
stand [16-27].

I tidligere oversigtsartikler har man inkluderet kontrolle-
rede kliniske undersøgelser, hvorfor man ikke helt kan sam-
menligne resultaterne. Metaanalyse er ikke relevant, da det er 
en inhomogen gruppe og inklusionskriterier og design varie-
rer meget. 

Formålet med denne oversigtsartikel er ud fra en litteratur-
gennemgang af relevante randomiserede, kontrollerede un-
dersøgelser at vurdere den aktuelle viden om effekten af en 
antidepressiv psykofarmakologisk behandling af somato-
forme tilstande og funktionelle syndromer. 

Metode
Litteratursøgning 
Følgende databaser er benyttet i litteratursøgningen: 
MEDLINE (1966-august 2002), Embase (1974-august 2002), 
PsycLIT (1974- august 2002), The Cochrane Library, Science 
Citation Index. 

Følgende tekstord og nøgleord (all languages, limited to  
»human«) er benyttet: (antidepressant agents or antidepressants or 
SnaRI or NaSSA or NaRI or TCA or SSRI or MAO) and (»med-
ically unexplained symptoms« or »functional illness« or »somato-
form disorder« or »somatization disorder« or fibromyalgia or   
»chronic fatigue syndrome« or whiplash or »chronic (back, neck,    
facial, pelvic, abdominal, chest-) pain« or »chemical hypersensiti-
vity« or »myalgia epidemica« or headache or tinnitus or »irritable 
bowel syndrome« or »colon irritable« or »functional dyspepsia« or 
»body dysmorphic disorder« or »idiopathic pain« or »psychogenic 
disorder» or »symptom syndrome« or »burning mouth syndrome« or 
»Barre syndrome« or »total allergy syndrome« or »environmental  
hypersensitivity« or »burning semen syndrome« or »Railway spine« 
or »Vietnam syndrome« or »post-concussion syndrome« or »Golfwar 
syndrome« or »fashionable illness«). Litteraturen er herudover 
gennemgået ved kaskadesøgning inden for emnet, ligesom 
referencelister ved relevante reviews og meta-analyser er gen-
nemgået manuelt.

Selektionskriterier
De undersøgelser, der fremkom ved litteratursøgning, blev 
gennemgået og vurderet i forhold til CONSORT-statement 
for randomiserede kontrollerede undersøgelser (RCT) [28]. 
Følgende kriterier skulle være opfyldt, for at de blev inklu-
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deret: Mindst et farmakologisk antidepressivt middel skulle 
testes; undersøgelsen skulle være beskrevet som randomiseret, 
enkelt/dobbeltblindet, kontrolleret/placebokontrolleret og 
som parallelgruppe eller cross-over; den undersøgte gruppe 
skulle bestå af voksne patienter med medicinsk uforklarede 
symptomer, herunder ovennævnte syndromdiagnoser; ved 
syndromdiagnoser skulle typen være klart defineret, og ende-
lig skulle rammerne være beskrevet.

Der skulle være tydelige identificerbare primære effektmål, 
ligesom det skulle fremgå af beskrivelsen, hvor mange patien-
ter der blev randomiseret og påbegyndte behandling. Ligele-
des skulle det fremgå, hvor mange dropouts der var, behand-
lingsdosis og behandlingsvarighed, kønsfordeling, og om der 
blev brugt intention-to-treat i analysen. Assessment skulle være 
beskrevet.

Det skulle fremgå, hvilke rating-metoder der blev benyttet, 
og på hvilke effektmål der blev angivet signifikans, hvor signi-
fikans defineredes som p<0,05.

Resultater
Ved litteratursøgning fremkom en lang række undersøgelser 
af antidepressiva til profylaktisk behandling af kronisk spæn-
dingshovedpine. Disse undersøgelser blev ekskluderet fra   
materialet.

De resterende undersøgelser fremgår af [29], der er opdate-
ret i august 2002.

Vi fandt 68 studier, der inkluderede i alt 4.924 patienter 
fordelt på fem grupper af symptomsyndromer. Antallet og 
størrelsen af studierne fremgår af Tabel 1.  

I knap halvdelen af undersøgelserne var der dropouts på 
mere end 20%. Der indgik fra 16 til 428 patienter i den enkelte 
undersøgelse. Behandlingsvarigheden var gennemgående 
kort, dvs. 4-6 uger ved de fleste studier, men med en spænd-
vidde på 10-180 dage. 

Opfølgningen var generelt mangelfuldt beskrevet, hvorfor 
dette blev udeladt fra tabellen.

Nioghalvtreds af de 68 studier (87%) var placebokon-
trollerede. Der var overvægt af kvinder blandt de inklude-

rede patienter. Aldersspredningen i patientmaterialet var 
13-70 år. 

Der blev anvendt mange forskellige effektmål, hvoraf en 
visual analogskala (»VAS-pain«) var det hyppigste, men også 
velbefindende, søvn, træthed, funktionsniveau og antallet af 
trigger-punkter blev ofte brugt som effektmål. I to randomi-
serede studier undersøgte man effekten af tricykliske anti-
depressiva på tinnitus. Disse viste ingen effekt på tinnitus, men 
en bedring af søvnen ved svære tilfælde.

Der blev fundet 24 randomiserede undersøgelser af anti-
depressiv farmakologisk behandling af fibromyalgi; heraf var 
de 20 placebokontrollerede. Der indgik næsten udelukkende 
kvinder i disse studier. Ved seks af de 24 benyttede man inten-
tion-to-treat-analyse. Der blev fundet signifikant positiv effekt 
på mindst et af de anvendte effektmål i alle 24 studier. I 16 
af de 24 studier fandt man, at den antidepressive behandling 
signifikant reducerede smerterne. I 16 studier brugte man et 
tricyklisk antidepressivum. Der var syv studier, hvor der blev 
anvendt nyere antidepressiva. Ved fire studier blev det kon-
kluderet, at der var signifikant effekt af behandlingen, selv om 
der ikke kunne påvises umiddelbar sammenhæng mellem 
denne bedring og den antidepressive effekt.

Enkelte studier beskriver øget effekt ved øget medicin-
dosis, mens andre beskriver regulering af dosis afhængig af 
bivirkningsniveau.

I ti randomiserede studier blev antidepressiv farmakolo-
gisk behandling af funktionelle gastrointestinale lidelser 
testet. Alle var placebokontrollerede, men ingen af dem 
havde benyttet intention-to-treat i analysen. I ni af studierne 
blev der anvendt ældre, tricykliske antidepressiva. I et stu-
dium testede man et nyere antidepressivum. Alle viste signifi-
kant effekt på mindst et effektmål, heraf de syv på smerter.

I ingen af de fire foreliggende studier kunne man påvise 
effekt af antidepressiv farmakologisk behandling ved kronisk 
træthedssyndrom. I to af studierne anvendte man nyere anti-
depressiva i fikseret dosering. I de to andre studier blev der 
brugt monoaminooxidase (MAO)-hæmmere i henholdsvis 
fikserede og stigende doser. Man fandt en tendens til bedring 

Tabel 1. RCT’s fordeling på symptomgrupper, størrelse, design og effekt.

Positiv effekt*
Antal Placebo- på depression/

Kategori RCT kontrol N-N ITT % kvinder Smerter ikke oplyst Andet

Tinnitus  . . . . . . . . . . . . . . . . . . 2 2 92-117 – 48 – 0/0 Søvn
Fibromyalgi  . . . . . . . . . . . . . . . 24 20 21-418 6 82-100 16 4/14 Well-being, søvn,

tenderpoints, SIP
Funktionelle

gastrointestinale lidelser  . . . . 10 10 35-428 – 30-66 7 3/5 CGI
Kronisk træthedssyndrom  . . . . . 4 4 24-136 1 22-71 – 1/0 –
Kronisk smertesyndrom . . . . . . . 27 23 16-200 7 35-100 14 11/5 CGI, SIP,

analgetikaforbrug 

RCT=randomiseret clinical trial. N-N=antal inkluderede patienter. ITT=intention-to-treat. SIP=sickness impact profile. CGI=clinical global impression.
*) Statistisk signifikant effekt.
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ved højere dosering. Det fremgår ikke, om der er anvendt 
serummonitorering i undersøgelserne til kontrol af kom-
plians og dosering. Alle fire undersøgelser var placebokon-
trollerede, men ingen af dem benyttede intention-to-treat-
princippet.

Der blev fundet 27 randomiserede studier – heraf 23 place-
bokontrollerede – af antidepressiv behandling af kroniske 
smertesyndromer ud over fibromyalgi. I kun syv af disse blev 
der anvendt intention-to-treat-analyse. Ved de 14 studier var 
der signifikant positiv effekt på smerte. Af disse 14 blev der 
i fire studier anvendt nyere antidepressiva. I kun otte studier 
i alt indgik der selektive serotonin genoptagelseshæmmer 
(SSRI)-præparater, hvorimod der endnu ingen randomiserede 
undersøgelser er af de nyeste antidepressiva med dual trans-
mittervirkning eller anden mere specifik virkning. Der er in-
gen oplysninger om dosis-respons ved variabel dosering. Ved 
seks af undersøgelserne var der bedring på fysisk funktions-
niveau, og ved to af undersøgelserne fandt man et mindsket 
analgetikaforbrug hos de patienter, der blev behandlet med 
antidepressiva. 

I 11 af studierne var den positive effekt på smerterne 
uafhængig af depressionsscore bedømt separat på en depres-
sionsskala - hvorimod dette var uoplyst i fem studier (Tabel 1).

Diskussion
Den systematiske gennemgang af litteraturen indikerer, at 
antidepressiva har en vis effekt ved behandlingen af somato-
forme tilstande og funktionelle syndromer [18]. Undersøgel-
serne er præget af forskellig størrelse og indfaldsvinkel. Inklu-
sions- og eksklusionskriterierne er ikke altid beskrevet. Ran-
domiseringen og blindingen er af meget varierende kvalitet. 
Der er kun anvendt intention-to-treat-princippet ved ganske få 
analyser, hvilket betyder, at resultaterne må tages med et vist 
forbehold. Dette er især af betydning ved denne gruppe 
patienter, der ofte har en betydelig skepsis over for en be-
handling, der kunne antyde tilstedeværelsen af en psykisk 
komponent. 

Placeboeffekten er stor i mange af undersøgelserne, og der 
er anvendt mange forskellige effektmål, hvilket tyder på, at 
det har været svært at identificere en klinisk variabel, som 
kunne være en nyttig markør. 

I mange af studierne er det uklart, om medicindosis er fik-
seret eller variabel, og i sidstnævnte tilfælde, om det justeres 
efter effekt, bivirkninger og/eller serumkoncentration [2]. 
I det hele taget er serummonitorering næsten ikke benyttet – 
eller ikke beskrevet. Derfor ved vi ikke nok om komplians 
ved disse patienter, som andre steder beskrives som værende 
hypersensitive for medicinbivirkninger. Det kan være vanske-
ligt at afgøre, om den manglende effekt skyldes nonkom-
plians. På den anden side kan man ikke udelukke, at visse stu-
dier med manglende påvisning af effekt er droppet, fordi det 
kan være vanskeligt at få »negative« studier publiceret. Det er 
også iøjnefaldende, at stort set alle de publicerede studier viser 

positiv effekt på mindst et effektmål. Dette kunne give mis-
tanke om publikationsbias. 

Inden for fibromyalgi analyserer man i de fleste af stu-
dierne for en eventuel sammenhæng mellem behandlings-
effekt og ændring i depressionsscore [30-32]. Dette er langtfra 
tydeligt ved mange af de øvrige studier. Om effekten af den 
antidepressive behandling er uafhængig af en eventuel sam-
tidig bedring på en komorbid depression, angst eller dystymi 
kræver yderligere undersøgelser [17, 33].

Behandlingen af funktionelle gastrointestinale lidelser med 
antidepressiva synes således at være effektiv, og effekten synes 
at være uafhængig af den antidepressive effekt målt på en de-
pressionsskala. Fem af studierne indeholder dog utilstrække-
lige oplysninger på dette punkt. 

Der bruges gennemgående lavere dosis af det antidepres-
sive medikament end ved tilsvarende tilsigtet antidepressiv 
behandling. Ved de tricykliske medikamenter bruges oftest 
variabel lavdosering, mens der for de nyere antidepressivas 
vedkommende bruges fikseret sædvanlig antidepressiv dosis. 
En eventuel dosis-respons-sammenhæng er oftest ikke kom-
menteret.

Man har fundet signifikant reduktion af nogle funktionelle 
symptomer ved behandling med såvel ældre som nyere anti-
depressiva. Enkelte undersøgelser tyder på, at en kombination 
af præparater fra forskellige grupper muligvis kan potensere 
hinandens effekt [21, 32]. Nyere antidepressiva med en vel-
kendt mindre belastende bivirkningsprofil som venlafaxin, 
mirtazapin og nefazodon er endnu ikke tilstrækkelig under-
søgt i denne sammenhæng [23, 34]. 

Der er et betydeligt antal kontrollerede undersøgelser af 
tricykliske antidepressiva inden for smertebehandling [27, 35]. 
Amitriptylin er det indtil videre hyppigst undersøgte, og der 
er rimelig enighed om, at dette er effektivt selv i lave doser. En 
række undersøgelser tyder på en lignende, men ikke så udtalt 
virkning af SSRI. 

MAO-hæmmere har formentlig effekt på både smerter 
og depression, men der er ikke fundet nogen RCT af ikke-
depressive patienter med smertesyndrom. 

Der er hyppigst fundet effekt på søvn og smerter, mindre 
udtalt på fysisk funktionsniveau. Der er ikke fundet reduktion 
i antal af trigger-punkter ved fibromyalgi. 

Der synes at være sammenhæng mellem kort symptom-
varighed og effektstørrelse. Effekten synes at være større, hvis 
der er et nogenlunde homogent patientmateriale. De tricyk-
liske antidepressiva blev hyppigst brugt i lave doser, mens de 
øvrige antidepressiva blev anvendt i sædvanlige antidepres-
sive doser. Der foreligger ingen studier med højdosisterapi.

Feltet er præget af modsætningsfyldte resultater i en række 
små undersøgelser. Der er stor spredning på antal anvendte 
effektmål, og patientmaterialet er præget af at være højt selek-
teret og atypisk. Der er i alle undersøgelserne et stort frafald i 
antallet af patienter, hvilket tyder på, at en sådan gruppe 
patienter er meget følsom for »kropsfornemmelser« og i langt 
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højere grad end andre patienter vil opleve medicinbivirknin-
ger, hvorfor valg af præparat er af stor betydning for patient-
motivationen og dermed afgørende for komplians.

Der ser ikke ud til at være effekt ved behandling af kronisk 
træthedssyndrom, men der bør tages et stort forbehold i kon-
klusionen, idet der kun foreligger få undersøgelser og der ikke 
er taget hensyn til patientkomplians i disse undersøgelser.

Konklusion 
De patienter, der lider af somatoforme tilstande og funktio-
nelle syndromer består af en inhomogen gruppe patienter 
med multiple fysiske klager og udtalt sygdomsoplevelse uden 
sikkert organisk grundlag. Den nøjagtige relation mellem 
depression og funktionelle tilstande er stadig uklar, men den 
mest interessante hypotese i dag synes at være, at disse til-
stande deler en fælles patogen faktor.

Ved gennemgang af litteraturen er undersøgelserne præget 
af meget forskellige inklusionskriterier, og der har været an-
vendt forskellige diagnosekategorier og en bred vifte af effekt-
mål, hvor der kun angives, om der er signifikant effekt eller ej. 
Der mangler ofte mange oplysninger om design, metode og 
komplians. Dette vanskeliggør i allerhøjeste grad muligheden 
for at drage sikre konklusioner ud fra denne litteraturgennem-
gang. Der synes dog at være grundlag for at antage, at der 
kunne være en terapeutisk effekt af antidepressiva på funktio-
nelle tilstande. 

Implikation
Vi finder på denne baggrund, at der er behov for større, vel-
designede, dobbeltblindet parallelgruppe, placebokontrol-
lerede undersøgelser. Behandlingen skal være af en sufficient 
varighed og i tilstrækkelige høje serummonitorerede doserin-
ger. Det er vanskeligt at pege på, hvilken type af antidepres-
siva der synes mest interessant, hvilket kunne tale for en test af 
forskellige typer af antidepressiva. Der er et udtalt behov for, 
at de undersøgte grupper defineres præcist igennem et struk-
tureret diagnostisk interview, hvor såvel psykologiske som 
somatiske faktorer indgår, og at der rekrutteres bredt i mere 
repræsentative rammer for at mindske selektionsbias.
SummaryEva Blach & Per K. Fink:The effects of antidepressant pharmacological treatment of somatoform conditions and functional syndromesUgeskr Læger 2005;167: 148-52We are presently studying the effects of antidepressant pharmacological treatment of somatoform condi-tions and functional syndromes through a critical survey of the literature on randomised controlled trials of this non-homogeneous group of patients.We are searching systematically in the following databases: MEDLINE, EMBASE, PsycLit, the Cochrane Library and the Science Citation Index. We are also searching manually by going through references from relevant reviews and meta-analyses of adult patients with medically inexplicable symptoms and symptom syndromes who have been tested for the effects of treatment with at least one antidepressant drug in a RCT up to August 2002.The trials have been characterized by very different inclusion criteria and diagnostic categories, as well as by the use of innumerable measures of effect. There is a lack of information about the degree of the effects. Furthermore, there is often a lack of information about design and compliance. It is not possible to draw definite conclusions based on the findings, but there seems to be ground for the assumption that antidepressants have an effect on patients' functional condition. Based on these findings, we find that there is a need for more transparent (cf. CONSORT statement), larger, well-designed, double-blind, parallel-group, placebo-controlled trials of sufficient duration and adequately high, serum-monitored doses in a comprehensively recruited group which is well-defined through diagnostic interviews and assessment, in order to reduce selection bias.
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