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Langdragen trotthet dr ett vanligt sjukdomssymtom, som inte
sillan forblir medicinskt oférklarat. De allvarligaste fallen
har bendmnts kroniskt trotthetssyndrom. Detta syndrom av-
grinsades for endast tva decennier sedan men ar sannolikt ett
sjukdomstillstand som alltid funnits. P4 1800-talet anvindes
diagnosen kloros flitigt, en annan var »lilla febern«, och pa
1900-talet anviindes bendmningen neurasteni for ett syn-
drom som har stora likheter med kroniskt trétthetssyndrom.
Sjukdomen har uppfattats som psykosomatisk och &ven
kallats kultursjukdom [1, 2]. Detta synsétt kan ibland mer be-
lysa omgivningens syn pa sjukdomar utan kiand orsak.

For narvarande finns ingen vetenskaplig grund for att sa-
kert uttala sig om vilken genes detta avgriansade syndrom har.
Savil somatogenes som psykogenes eller en kombination av
dessa kan foreligga. Nar medicinsk kunskap inte racker till ar
det frestande att ta till psykosociala forklaringar. Inte minst
kunskapen om sjukdomen som orsakas av Helicobacter pylori
bor paminna om detta.

For en historisk 6versikt hidnvisas till Jorgen Malmquists
artikel i Lakartidningen [3].

Diagnos och kriterier

Ar 1934 beskrevs en epidemi som drabbade personal pa ett
sjukhus i Los Angeles [4], vilket kan vara den forsta beskriv-
ningen av myalgisk encefalomyelit (ME). Namnet ME hér-
stammar fran en osignerad artikel i Lancet 1956 i vilken en
epidemi beskrevs, som drabbade likare och annan personal
vid Royal Free Hospital i London. Forfattaren uppfattade den
postinfektidsa trottheten som ett nytt syndrom: »benign my-
algisk encefalomyelit« [5].

Denna diagnos har aterfunnits i den internationella sjuk-
domsklassifikationen ICD sedan 1969. Bendmningen ME har
anvints mer i Europa dni USA.

Centers for Disease Control (CDC) i USA antog 1988 en
forskningsdefinition for kroniskt trotthetssyndrom (chronic

Fullstdndig referenslista
och engelsk sammanfattning
http://ltarkiv.lakartidningen.se
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M FAKTA 1. Fukuda-kriterierna

Kroniskt trotthetssyndrom

definieras enligt de s k Fuku-
da-kriterierna (US Case defi-
nition of chronic fatigue syn-

av sjukdomsfdrloppet och

som inte funnits fore debu-
ten av trétthetssyndromet:
— sjalvrapporterad kvarsta-

ende eller recidiverande
storning av narminne el-
ler koncentrationsférma-
ga (sa allvarlig att den
orsakar en vasentlig re-
duktion i tidigare arbets-
formaga, sociala eller
personliga aktiviteter)

— halsont

— dmmande lymfkortlar pa
hals elleri axiller

— muskelsmartor

—vark i flera leder utan
svullnad eller rodnad

— huvudvark av ny typ eller
annan allvarlighetsgrad

— ej utvilad efter nattens
sémn

— sjukdomskansla som va-
rar mer dn 24 timmar efter
anstrangning.

drome) [7] som:

e Medicinskt oférklarad och
funktionsnedsattande
trotthet av minst sex mana-
ders duration, dar
— trottheten ar ny eller har
tydlig debut (har inte fun-
nits hela livet)

— trottheten inte paverkas
patagligt av vila

— trottheten inte dr orsakad
av pagaende anstrang-
ning

— trottheten leder till kraftig
reduktion av arbetsfor-
maga och sociala eller
personliga aktiviteter.

e Samtidig férekomst av
minst fyra av foljande sym-
tom, vilka ska vara kvar-
staende eller recidiverande
under minst sex manader

fatigue syndrome, CFS) [6], vilken ytterligare preciserades
1994 i de s k Fukuda-kriterierna [7] (Fakta1).

Eftersom CFS och ME beskriver likartade syndrom har de
forts samman till en diagnos: ME/CFS. Kritik har dock rik-
tats mot att Fukuda-kriterierna dr nagot vida (Fakta1) och in-
kluderar ospecifik trotthet. Canadian Expert Consensus Pa-
nel publicerade mer strikta diagnostiska kriterier for kliniskt
bruk: »Kanadas konsensusdokument« [8]. Dessa skiljer sig

»Ndr medicinsk kunskap inte racker
till ar det frestande att ta till psyko-
sociala forklaringar.«
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B SAMMANFATTAT

Myalgisk encefalomyelit
(ME) och kroniskt trotthets-
syndrom (CFS) ar olika namn
pa ett sjukdomstillstand,
som dr etablerat inom medi-
cinen sedan 1994 (diagnos-
nummer G93.3).

Vid ME/CFS foreligger en rad
av symtom; dominerande &r
langdragen sjuklig trotthet
och utmattningskansla som
inte gar att vila bort. Sjukdo-
men kan debutera efterin-
fektion och/eller stressande
omgivningsfaktorer, men
ibland finns ingen kdnd utlo-
sande faktor.

Forloppet karakteriseras av
kraftiga fluktuationer. For-
samringsperioder kan utlo-
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sas av infektioner och andra
typerav stressbhelastning.
Aven lindrig anstriangning
utléser sjukdomskansla och
okning av symtom.
Syndromet kan ge funktions-
stérning av sa allvarlig grad
att deltidsarbete eller ibland
hel sjukerséttning maste
Overvdgas.

Diagnostiskt dr det viktigt att
avgransa utmattningstill-
stdnd och depression fran
ME/CFS, eftersom behand-
lingen ar olika.

Etiologin 4r okand, och na-
gon specifik behandling finns
inte. Behandlingen riktar sig
mot savél somatisk som psy-
kiatrisk samsjuklighet.
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fran Fukuda-kriterierna genom att nedanstaende symtom
ocksa maste finnas:

* patagligt paverkad av minimal anstriangning (sjukdoms-
kansla avinfluensakaraktar)

e somnrytmrubbning

e smarta.

I Kanada-kriterierna fortydligas neurologiska, neurokogniti-
va, neuroendokrina och autonoma symtom. Aven symtom pa
storningar i immunsystemet poidngteras.

ME/CFS ska foras till diagnosnummer G93.3. Klassifice-
ringen innebér att ME/CFS kodas som neurologisk sjukdom.
Diagnosen ME/CFS baseras pa diagnoskriterier utifran nog-
grann anamnes, somatiskt och psykiatriskt status samt labo-
ratorieundersékningar for uteslutande av andra medicinska
orsaker till trotthetssyndromet.

ME/CFS ar en komplex sjukdom som ger ospecifika sym-
tom fran flera olika organsystem.

Vard av patienter med ME/CFS i Vdstra Gotaland

Ar 1998 bildades en Gppen mottagning for patienter med
ME/CFS och fibromyalgi (Gottfries Clinic AB) i samrad med
sjukvéarden i Véstra Goétaland. Enligt nuvarande avtal ersit-
ter sjukvardshuvudmannen kostnad for 1 800 besok hos lika-
re samt 200 sjukskoterskebesok per ar. Upptagningsomradet
ar Vistra Gotaland, men under senare ar har patienter kom-
mit &ven fran andra landsting, och de flesta landsting kraver
inte specialistremiss.

Vid sidan om sjukvard bedrivs vid enheten savil uppdrags-
forskning som egen klinisk forskning. Inkomster fran upp-
dragsforskning och forskningsanslag uppgar till ca 20 procent
av den totalabudgeten.

Tre ldkare (samtliga disputerade) har under den gangna
10-arsperioden bedémt ca 7 500 nybestk och haft mer dn
10 000 aterbesok.

Den erfarenhet som gjorts vid mottagningen och informa-
tion fran vetenskapliga artiklar, daribland manualen till Ka-
nada-kriterierna [8], ligger till grund for de aspekter pa
ME/CFS som presenteras nedan.

Makroforlopp

ME/CFS kan debutera efter en belastning, vanligast en virus-
eller bakterieinfektion. Andra uppfattade riskfaktorer for
sjukdomens debut 4r omfattande kirurgiska ingrepp, svar for-
lossning, kraftig stress etc. Det dr dock inte ovanligt att pa-
tienterna inte kan rapportera nagon faktor som har samband
med sjukdomens debut.

Efter en ibland smygande debut kan symtomen forvirras
men nar som regel efter ménader, ibland ar, en plata. Man ser
sidllan spontanldkning. Trottheten uppfattas av patienten
som sjuklig och gar inte att vilabort.

Mikroforlopp

Symtomens allvarlighetsgrad kan variera 6ver dygnet. Pa-
tienter kan tala om »utmattningskénsla«, »mental dimmac
etc. Under sommaren och vid vistelse i varmaldnder kan vissa
patienter uppleva ldttnad av symtomen, medan andra inte to-
lererar virme och undviker solen under sommaren.

Efter minimal anstringning kommer ofta virk, matthet
och sjukdomskinsla av influensakaraktir, som kan finnas
kvar i timmar, ibland flera dygn. Sjukdomsgraden varierar
mycket, och karakteristiskt dr att patienten kan fa ovintade
forsamringsperioder da saval fysisk som psykisk aktivitet ar
kraftigt reducerad. Forsamringsperioder kan triggas av dalig
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»Vid depressionssjukdom finns inte
de symtom pa immunstérning som
finns vid ME/CFS ...«

somn, infektioner eller annan stress, men de kan ocksa kom-
ma spontant.

Sjukdomens omfattning

Fa studier har undersékt dédsorsak hos patienter som fore
doden lidit av ME/CFS. I ett material om 166 patienter var de
tre vanligaste dodsorsakerna hjirtsjukdom, suicid och can-
cer, vilka tillsammans svarade for 60 procent av dédsfallen.
Medelaldern fér dem som dott av suicid eller cancer var 48
respektive 39 ar, vilket dr yngre dn for dem som avlidit av
dessa sjukdomar och inte haft ME/CFS [9]. I en annan under-
sokning av 1 201 patienter med kronisk trétthet forelag okad
méngd suicid, men 6kningen aterfanns endast bland de pa-
tienter som hade ospecifik trotthet och som inte uppfyllde
kriterierna for ME/CFS. Nagon 6verdodlighet bland patienter
med ME/CFS fanns inte [10].

Manga patienter klagar 6ver minnesstérning och har dven
sOkt minnesmottagning pa grund av radsla fér demens. Nagon
overrepresentation avdemenssjukdom har dock inte rappor-
terats hos patienter med ME/CFS.

Somnrytmrubbning med ytlig somn och frekventa uppvak-
nanden under natten ir ofta funktionsstorande.

Sjukdomstillstandet reducerar sévél fysisk som psykisk ak-
tivitet, och graden av funktionsstorning kan variera patagligt.
Vissa patienter kan klara arbete, medan andra har svart att
klara ens enkla sysslor i hemmet. Trots fysisk traning kan pa-
tienterna inte atervinna den fysiska kondition de hade fore
debuten. Intensiv trining kan ibland leda till temporar for-
sdmring.

Ibland reducerar syndromet patienternas arbetsformaga i
sddan grad att sjukersittning blir nddvindig. De stindigt
aterkommande, ofta kortvariga, forsdmringsperioder som pa-
tienterna erfar gor att de kan ha svart att anpassasigtill en ar-
betsrutin. Framgangsrik rehabilitering kraver darfor ofta en
anstéllning med ett for individen anpassat arbete.

Klinisk erfarenhet pekar pa att tidig diagnos kan innebéra
ett lindrigare sjukdomsférlopp. Detta kan bero pa att patien-
terna med god information och omvardnad béttre kan hante-
ra sin sjukdom, men huruvida det genuina sjukdomsférloppet
paverkas har inte sidkert faststéllts.

Differentialdiagnos och samsjuklighet

ME/CFS forekommer ofta samtidigt med andra tillstdnd, som
inte ingar i de ursprungliga definitionerna. Det har diskute-
rats om ME/CFS ir ett medicinskt avgrinsat tillstand med
betydande samsjuklighet med andra sjukdomar eller om ME/
CFS och andra syndrom ska féras till ett och samma sjuk-
domstillstand. Namn som foreslagits for ett sadant sjukdoms-
tillstand ar »dysregulation spectrum syndrome« eller »cen-
tral sensitivity syndromes« [11].

Ett 6verlappande syndrom ar fibromyalgi, dér utbredd (ge-
neraliserad), kronisk smirta och onormal 6mhet dominerar
sjukdomsbilden. I inte mindre &n 60-70 procent uppfyller pa-
tienter med fibromyalgi ocksa kriterierna fér diagnosen ME/
CFS [12]. Ettiflera undersokningar konfirmerat fynd ar att pa-
tienter som uppfyller kriterierna fér savil ME/CFS som fib-
romyalgi ocksé i upp till 60 procent uppfyller kriterierna for ir-
riterade tarmens syndrom (irritable bowel syndrome, IBS) [13].

Diagnostiskt kan det vara viktigt att identifiera depres-
sionssjukdom. Patienter med ME/CFS kan utveckla depressi-
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va symtom reaktivt till trotthetssjukdomen. En klinisk skill-
nad kan vara att patienter med ME/CFS alltjamt ar mycket
motiverade att utféra saker, medan patienter med primair de-
pressionssjukdom saknar motivation. Vid depressionssjuk-
dom finns inte de symtom pa immunstorning som finns vid
ME/CFS, och neuroendokrina avvikelser skiljer sig mellan de
tva syndromen [14]. Ibland kan depressiva symtom hos en pa-
tient med ME/CFS fordjupas sa att antidepressiv farmakolo-
giskbehandlingblir n6dvindig. Antidepressivalikemedel har
da ofta effekt pa depressionssymtom men vanligtvis inte pa
ovriga symtom.

Borrelios ar en allt vanligare sjukdom, som ocks& bor upp-
mérksammas vid utredning av ME/CFS. Om patienter med ti-
dig lokaliserad borrelios (erythema migrans) senare i sjuk-
domsforloppet (efter veckor till ar) utéver trotthetssymtom
ockséa uppvisar atypiska neurologiska symtom, monoartriter,
brostsmaértor, hjartrytmrubbningar och hudféréandringar bor
»sen« borrelios misstdnkas och laboratorieprov tas. Det ar
viktigt att veta att 60 procent av serologierna kan vara falskt
negativa [15]. Om sen borrelios misstinks ska antibiotikabe-
handling genomforas. Langtidsbehandling med antibiotika
har diskuterats vid kvarstaende symtom, men vetenskapliga
belédgg for effekt med langtidsbehandling saknas [16].

Ett svart problem &r att sérskilja ME/CFS fran den nu
mycket anvinda diagnosen utmattningssyndrom. Som fram-
gar av diagnostiska kriterier for utmattningssyndrom och
stressrelaterad psykisk ohédlsa publicerade 2003 av Socialsty-
relsen, <http://www.socialstyrelsen.se/NR/rdonlyres/
389587AF-9ECD-4338-B84F-8A94415F4D0C/1069/
200312319.pdb, (Fakta 2) ar likheten mellan ME/CFS och ut-
mattningssyndrom stor. Den visentliga skillnaden mellan
syndromen bor vara att vid utmattningssyndrom ar omgiv-
ningsfaktorer den visentliga orsaken till patientens funk-
tionsstorning, medan vid ME/CFS ar orsaken okind. Om man
gor antagandet att det vid ME/CFS foreligger en somatogen
storning som ger patienten en sjuklig trotthet, dr det dnda
ganska troligt att patienten med ME/CFSiforsta hand blir in-
sufficient pa sin arbetsplats. Att halla isir psykosociala och
somatogena orsaksfaktorer ar svart och kraver en mycket
noggrann psykosocial anamnes. Differentialdiagnosen &r
viktig, eftersom behandlingen kan vara helt olika vid de tva
tillstanden.

Prevalens

ME/CFS ir en vanlig sjukdom, ndrmast en folksjukdom, med
en prevalens pa 0,2-2,6 procent bland vuxna [17], vanligast
bland kvinnor. En bimodal debutalder ar rapporterad med en
topp mellan 15 och 20 ar och en mellan 33 och 45 ar. Orsaken
till konsskillnaden ar okédnd. I en svensk undersokning dir
man avgriansade kroniskt trotthetssyndrom-liknande till-
stand var prevalensen 2,36 procent [18]. Ett rimligt antagande
ar att 0,5-1 procent av befolkningen lider av ME/CFS, dvs det
finns i Sverige 45 000-90 000 patienter.

Etiologi

Kunskapen om sjukdomens orsak ar begrinsad, och man kan
pavetenskaplig grund inte sdkert avgéra om orsaken dr soma-
to-, psyko- eller sociogen eller en samverkan mellan dessa fak-

»Ett rimligt antagande ar att 0,5-1
procent av befolkningen lider av ME/
CFS, dvs det finns i Sverige 45 0oo0-
90 000 patienter.«

|
B FAKTA 2. Socialstyrelsens diagnoskriterier

Diagnostiska kriterier for ut-
mattningssyndrom. Samtliga
kriterier betecknade med
stor bokstav maste vara upp-
fyllda for att diagnosen ska
kunna stéllas.

— kdnslomaéssig labilitet
ellerirritabilitet

— sOmnstorning

— pataglig kroppslig svag-
het eller uttrottbarhet

— fysiska symtom sasom
vark, bréstsmartor,
hjartklappning, mag—
tarmbesvdr, yrsel eller
ljudkanslighet.

A. Fysiska och psykiska sym-
tom pa utmattning under
minst tva veckor. Symto-
men har utvecklats till
foljd av en eller fleraiden-  D. Symtomen orsakar ett kli-
tifierbara stressfaktorer, niskt signifikant lidande
vilka har forelegat under eller forsamrad funktion i
minst sex mdnader. arbete, socialt elleriandra

B. Pataglig brist pa psykisk viktiga avseenden.

energi dominerar bilden,
vilket visar sig i minskad
foretagsamhet, minskad
uthallighet eller forlangd
aterhdmtningstid i sam-
band med psykisk belast-
ning.

m

. Symtomen dr inte direkta
fysiologiska effekter av
nagon substans (t ex miss-
bruksdrog, medicinering)
eller ndgon somatisk sjuk-
dom/skada (t ex hypoty-
reoidism, diabetes, infek-

C. Minst fyra av féljande sym- tionssjukdom).

tom har forelegat i stort F. Om kriterierna for egentlig
sett varje dag under sam- depression, dystymi eller
ma tvaveckorsperiod: generaliserat angestsyn-
— koncentrationssvarighe- drom samtidigt ar uppfyll-
ter eller minnesstdrning da, anges utmattningssyn-
— patagligt nedsatt for- drom enbart som
maga att hantera krav tillaggsspecifikation till
eller att gora saker under den aktuella diagnosen.
tidspress

inkluderande en genetisk predisposition.

Tidigt upplevd stress kan vara en riskfaktor fér ME/CFS
hos genetiskt disponerade individer [19]. T denna studie an-
viandes en ganska vid definition av syndromet, som gor att mer
ospecifika fall av trotthetssymtom kan vara inkluderade. Det
arenKklinisk verklighet att patienter med ME/CFS kénner for-
samring vid stress. Det finns rapporter om 6kad mangd trau-
ma under tidig alder hos patienter som senare utvecklat ME/
CFS.

Aven om barndomstrauman var en statistisk riskfaktor kan
denna vara ospecifik, eftersom det rorde sig om retrospektiva
undersokningar [20]. T en undersokning kunde konstateras
att neuroendokrin dysfunktion hos patienterna kunde asso-
cieras till barndomstrauma [21].

Flera fynd pekar pé att ME/CFS ar kopplat till dysfunktion i
centrala nervsystemet. SPECT- och PET-undersokningar vi-
sar pa hypoperfusion [22], minskad hjdrnvolym och stoérd
funktion i hjirnans djupa strukturer. MR-undersékningar
har rapporterat fordndringar i vit substans. Patienter med
ME/CFS har ocksa neuroendokrina stérningar i form avredu-
cerad aktivitet i hypotalamus-hypofys-binjurebarkaxeln
(HPA-axeln), hypotalamus-prolaktinaxeln och i hypotala-
mus-tillvixthormonaxeln [17, 23].

Autonoma storningar ir vanliga. Patienterna kan fa blod-
trycksfall vid uppresning, hjartklappning, andningsbesvir,
torrhet i mun samt kalla hdnder och f6tter [24].

Storning i patienternas immunsystem ir en hypotes som

LAKARTIDNINGEN NR XX 2009 VOLYM 106



KLINIK OCH VETENSKAP

»Sjukdomarna bor ges hogre priori-
tet inom sjukvarden &dn de for ndrva-
rande har.«

far stod fran flera hall. Sjukdomens debut sker oftai samband
med virus- eller bakterieinfektion. Den akuta infektionen sy-
nes lika ut, men tecken pa subfebrilitet, 6kad svettning och
oftaldtta besvar fran luftvigarna kvarstar. S& smaningom ut-
vecklas ME/CFSi full skala.

Forskningen kring virusinfektioners betydelse for ME/CFS
har varit omfattande [25] men har gett kontroversiella resul-
tat. Man ar nu ganska enig om att alla patienter inte har en pa-
giende virusinfektion men att det i stédllet kan finnas ett en-
teroviralt RNA i patienternas viavnad (mononukleéra celler,
muskelceller) [26]. Detta skulle kunna forklara de motstridiga
fynden, dvs franvaro av fullvirdiga virus men samtidig nirva-
ro av viralt RNA, vilket kan kvarsta under lang tid i vivnaden
enligt djurférsok.

Mykoplasmainfektion har i en undersékning konstaterats
hos 50 procent av patienter med ME/CFS och/eller fibromyal-
gi, medan denna infektion fanns hos endast 10 procent i ett
kontrollmaterial. Vid ldngtidsbehandling med antibiotika
anges att patienter med mykoplasmainfektion forbittras
samtidigt som blododling blir negativ [27].

En teori om ME/CFS-patogenes gar under namnet »ldckan-
de tarm«. Som nédmnts ovan finns en 6verlappning mellan
ME/CFS och IBS, som kan peka pa gemensam patogenes. Vid
ME/CFS finns 6kad transport avendotoxiner fran gramnega-
tiva bakterier genom tarmviggen, ett fenomen som kallas in-
testinal mukosal dysfunktion (IMD) [28].

Olbe har i en intressant artikel [29] presenterat mekanis-
mer som kan leda till Crohns sjukdom och IBS och som omfat-
tar fyrakomponenter. Dessa ir genetisk disposition, bakterier
i munhéla och svalg som orsakar 6kning av permeabiliteten i
tunntarmens mukosa, Escherichia coli-penetrering av muko-
san och sekundairt en invasion av bakterier som ger de karak-
teristiska kroniska inflammatoriska fordndringarna vid
Crohns sjukdom. Detta synsitt skulle kunna tillampas dven
pa fibromyalgi och ME/CFS.

Sannolikt har genetiska avvikelser ocksa betydelse vid ME/
CFS [30]. Genom identifiering av genetiska markorer har un-
dergrupper av ME/CFS pavisats [31, 32]. Infektioner i munha-
la och svalg dr vanliga och kan trigga sjukdomen. Samsjuklig-
het finns mellan ME/CFS och IBS.

Ilitteraturen finns ME/CFS-liknande syndrom beskrivna
hos hundar, katter och histar [33, 34]. Djuren har tecken pa
forsamrat immunforsvar, och spekulationer om férekomst av
sjukdomsalstrande stafylokocker har forts fram. I en retro-
spektiv studie [35] visades 6kad forekomst aven ME/CFS-lik-
nande sjukdom hos husdjur hos patienter med ME/CFS.

En av oss forfattare var verksam inom psykiatrin 1958 da
influensaepidemin asiaten hirjade i Sverige. Det blev da up-
penbart att ett stort antal patienter sa smaningom hamnade
inom psykiatrin pa grund av oférklarlig trétthet. Denna trott-
het drabbade tidigare psykiskt friska ménniskor, och den
hade debuterat i tidssamband med asiaten.

Med den enkla hypotesen att influensan banat vig for bak-
teriella infektioner gjordes behandlingsforsok med vacciner.
Gynnsam effekt vid behandling med ett stafylokockvaccin
sags vid pilotforsok genomférda pa 1960-talet [36]. Senare
gjorda kontrollerade behandlingsstudier ligger till grund for
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var egen behandlingshypotes, att en modulering av immun-
forsvaret genom injektion av stafylokockvaccin ger en gynn-
sam effekt pA ME/CFS-syndromet [17].

Oxidativ stress har pavisats vara 6kad vid CFSi flera studier
[37-42]. En intressant teori om patogenesen vid ME/CFS ar
att dessa patienter har en abnormt 6kad syntes av kviveoxid
(NO). Kvaveoxid hor till ett av kroppens mest potenta system
for vasodilatation, vilket ar grunden for adekvat blodforsorj-
ning. I kirlviaggen finns NO-syntetas som katalyserar pro-
duktion av NO.

Den 6kade NO-syntesen leder till 6kad méngd peroxinitrit
(reaktiv syreférening), som startar en ond cirkel som be-
nidmns NO/ONOO (»no, oh nol«). Eftersom NO reglerar vas-
kular tonusiflera organsystem kan denna storning eventuellt
forklara de skiftande symtomen vid ME/CFS-sjukdomen och
kanske ocksa den snabbt uppkommande tridningsvark och
matthetskinsla (sjukdomskéinsla av influenskaraktir) pa-
tienterna far vid muskelanstrangning.

Behandling

Enviktiguppgiftiomhindertagandet av patienterna ar att sé-
kerstilla diagnosen och ge information om symtomatologi
och sjukdomsforlopp. Information till anhériga dr ocksa av
stor betydelse, eftersom patienterna kan se friska ut och inte
ha nagra patologiska fynd vid medicinsk undersékning. Vik-
tigt ar ocksd att bedoma grad av funktionsnedséittning.

Niista steg i omhiindertagandet ir att utvirdera medicinsk
och psykiatrisk samsjuklighet. Behandlingen méaste ndmli-
gen inriktas mot symtomlindring, eftersom nagon botande
behandling inte finns. KBT (kognitiv beteendeterapi) kan
vara av terapeutiskt virde [43]. Denna psykoterapi forséker
bl a fa patienten att acceptera sin sjukdom och att forsta att
komplicerade tekniska och laboratorieméssiga utredningar
inte kan forvintas vara av virde. Patienterna maste lira sig
att utnyttja den fysiska och psykiska energitillgdng de har for
att fa optimal livskvalitet. Denna relativt enkla psykoterapi
kan och bor ges redan i priméarvarden.

Fysisk traning dr av virde, men alltfor kraftig traning kan
ge 6kad virk och sjukdomskinsla, som kan finnas kvar flera
dygn. Patienten maste sjialv finna riatt balans.

Nagon bra farmakoterapi mot trétthet vid ME/CFS finns
inte. Centralstimulerande medel har forsokts, men evidens
for terapeutiskt virde saknas. Eftersom psykiatrisk samsjuk-
lighet kan finnas i form av depression, social fobi och angest
kan psykofarmaka ibland vara av virde for patienterna. Vid
ME/CFS finns ofta viark i kroppen (inte minst efter fysisk an-
strangning), vilken kan lindras med analgetika.

Patienternas somnrytmrubbning ar ofta funktionsstoran-
de. Man kan i férsta hand prova en lag dos av amitriptylin (10
mg). Om effekten ar otillrdcklig kan kombination med vanliga
somnmedel prévas. Aven om patienternas sémnbesvir ir kro-
niska, ska det inte leda till att patienterna undanhalls hypno-
tika. ME/CFS-patienter har ingen storre benidgenhet for
missbruk eller 6verdosering 4n andra individer. Det har fram-
forts vid moten i patientforeningar att ME/CFS-patienter ar
mer kénsliga for likemedel och att de har mer biverkningar 4n
vad som dr normalt.

Behandling med antivirala likemedel hos ME/CFS-pa-
tienter med samtidig cytomegalo- eller Epstein-Barr-virus-
infektion har férsokts under senare ar. Resultat finns som pe-
kar pa att lakemedlen valaciklovir, valganciklovir och gancik-
lovir kan ha effekt [44, 45]. Dokumentationen ar dock alltjaimt
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»... varje universitetssjukhus och
centrallasarett bor ha en specialmot-
tagning som kan tillvarata dessa
patienters intressen.«

mycket sparsam, och effekt kan sannolikt forvintas enbart i
undergrupper av patienter med ME/CFS.

Vid var enhet har vi sedan flera ar rutinméssigt mitt plas-
manivaer av vitamin B,,, folat och homocystein hos patienter
med ME/CFS. Ett mindre antal av de undersokta patienterna
har haft laga vitaminnivéer, ibland med samtidigt forhojd
homocysteinniva [46, 47]. Fynden pekar pa stord enkolsmeta-
bolism. Vid undersokning av MTHFR-genen kan man se om
nagon mutation foreligger som ar forenlig med 6kad risk for
funktionell folatbrist och férhéjda homocysteinnivaer.

Dessa patienter bor fa folatsubstitution (5-10 mg) i kombi-
nation med vitamin B ,. Vid ldga vitamin B ,-nivaer ges substi-
tutionsbehandling med vitamin B, i injektion eller tablett
(cyanokobalamin 1 mg/dag) och med folat (5 mg/dag). Nagon
systematisk uppfoljning avdennabehandling har vi inte gjort.
Av intresse ar att kobalamin uppfattats vara en NO-scavenger
(binder reaktiva syreféreningar), varfor behandling med vita-
min B, eventuellt kan ha andra effekter &4n den p4 enkolsme-
tabolismen [48]. Bland patientféreningar har ett intresse for
behandling med vitamin B, och folat funnits sedan lange.
Néagra patienter har fatt metylkobalamin (Mekobalamin 5
mg/ml) i stéllet for det géngse preparatet Behepan, och de
hévdar att effekten med detta preparat ar bittre. Den positiva
effekt som rapporterats dr 6kad mental klarhet.

Vi har ocksa rutinmissigt borjat méita 25-hydroxi-D-vita-
min for att utesluta hypovitaminos D, vilken synes vara fre-
kvent forekommande [49]. Substitutionsbehandling ges i f6-
rekommande fall med klinisk uppf6ljning och monitorering.
Nagon systematisk utvirdering av substitutionsterapi har vi
inte genomfort. Kliniskt kontrollerad utvirdering av effekten
avvitamin B ,, folat och D-vitaminbehandling vid ME/CFS ar
angelédgen.

En 6verlappning finns mellan ME/CFS och IBS. Patienter
kan ha buksmaértor och avféringsrubbningar som i sig ger
bade lidande och funktionsstorning. Dessa patienter kan ha
hjilp av dietradgivning, utnyttjande av probiotika och laxan-
tia.

Vi har f6ljt upp tidigare gjorda pilotforsok med tva kon-
trollerade dubbelblindade undersékningar vid vilka stafylo-
kockvaccin respektive placebo getts till patienter med ME/
CFS och fibromyalgi [50, 51]. I inte mindre &n 65 procent sags
gynnsam effekt. Effekten kunde relateras till serologiska for-
andringar i serum [52]. Behandlingen maste fortsiatta med
underhallsdos var 3:e—4:e vecka for att effekten skulle kvarsta
[53]. T samarbete med Forsikringskassan kunde vi visa att
vaccinbehandlingen reducerade antalet sjukdagar hos fibro-
myalgipatienter [54]. Vad som ocksa kunde registreras vid
skattningar av patienterna under langtidsbehandling var att
de fick 6kad resistens mot infektionssjukdomar.

Forskningen med stafylokockvaccin har inte kunnat fort-
sittas. Det preparat vi anvinde, Staphypan, var en gammal
produkt tillverkad sedan 1950-talet. Tillverkningen uppfyllde
inte moderna EU-krav for god tillverkningssed (good manu-
facturing practices, GMP), varfor preparatet togs fran mark-
naden 2005. Tyvérr tillverkas inte ndgot Staphypan-liknande
vaccin i vastvirlden. For nidrvarande gor vi forsok att fa till

stand en nyproduktion. Immunmodulation med vaccin avden
typ vi anvént var av virde vid ME/CFS, fibromyalgi och IBS,
vilket visades genom kontinuerlig skattning av patienterna.

Avslutande kommentar

ME/CFS och den nérbesliktade sjukdomen fibromyalgi ar
vanliga och ofta 6verlappande. I Sverige finns ca 300 000 pa-
tienter med nagon av eller bada dessa sjukdomar. Sjukdomar-
na ir etablerade inom medicinen, vilket papekats for flera ar
sedan [55], och de teorier om sjukdomarnas patogenes som ar
aktuellaror stérningar i patienternas immunsystem.

Tva av oss forfattare ar specialister i psykiatri. Efter tio ars
erfarenhet vid en enhet for patienter med ME/CFS och fibro-
myalgi uppfattar vi inte dessa sjukdomar som psykiatriska.
Namnet kroniskt trotthetssyndrom forvéixlas med kronisk
trotthet, vilket bidrar till att stigmatisera patienterna. Pé fle-
ra hall i viarlden pagar forsok att komma ifran namnet CFS,
trots att detta namn fran borjan foreslogs av en grupp veten-
skapsmin [56].

Patienterna flyter for nirvarande runt i sjukvarden pa ett
otillfredsstéallande sétt; det ar inte preciserat vilken speciali-
tet som har ansvaret for dessa patienter. Egentligen riknas
fibromyalgi till de reumatiska och ME/CFS till de neurologis-
ka sjukdomarna, men dessa specialiteter tar inte ansvaret for
och erbjuder inte patienterna nagon speciell vard. Foljden ar
att patienterna hénvisas till primarvarden, dar kunskapen
om dessa sjukdomar ar otillracklig. Sjukdomarna bor ges hog-
re prioritet inom sjukvarden 4n de fér nirvarande har. Forsk-
ning for att forséka finna biomedicinska markorer dr angela-
gen. Samhaillets kostnad for dessa patienter dr mycket stor.

Var uppfattning ar att i forsta hand varje universitetssjuk-
hus och centrallasarett bor ha en specialmottagning som kan
tillvarata dessa patienters intressen. Uppgifter for en specia-
listenhet for patienter med ME/CFS och fibromyalgi (och
IBS) uppfattar vi vara féljande:

« faststilla diagnos och ge information till patient och anhériga

e utreda medicinsk och psykiatrisk samsjuklighet

e tillsammans med patient och primarvard utforma ett be-
handlingsprogram

* bista priméirvarden vid bedomning av funktionsniva

e samarbeta med patientféreningar

* bedriva forsknings- och utvecklingsarbete.

W Potentiella bindningar eller jdvsforhallanden: Carl-Gerhard Gott-
fries och Olof Zachrisson dr deldgare i Gottfries Clinic AB, som bedri-
ver sjukvard enligt avtal med Vistra Gotalands sjukvard.

Kommentera denna artikel pa lakartidningen.se
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