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Chronic fatigue syndrome —

oversikt och differentialdiagnoser

Diagnosen chronic fatigue syndrome
(CFS) kraver enligt kriterierna som 1994
utarbetades vid amerikanska Centers for
Disease Control, att patienten uppvisar
en kombination av symtom, dar en nog-
grann anamnes inte indikerar nagon kand
bakomliggande sjukdom. Dessutom skall
vissa obligatoriska laboratorieprover vara
utan anmirkning och bestamda uteslut-
ningskriterier beaktas. Detta har sam-
manstillts till ett diagnosformulir vars
syfte dr att kvalitetssakra diagnosen.

Listan 6ver kinda sjukdomar som kan
ge CFS-liknande symtom, véixer i samma
takt som ny kunskap tillkommer. Det
handlar om dkommor som ir sa ovanliga
att lakaren inte kdanner igen symtomen,
eller sjukdomar dar vi an idag har brist-
filliga diagnostiska och/eller terapeutiska
mojligheter. Utifran forfattarens erfaren-
heter presenteras nagra behandlingsbara
sjukdomar som kan ligga bakom CFS-
symtom;: chlamydia pneumoniae (TWAR),
fastingburna sjukdomar, immunbristsjuk-
domar, endokrina sjukdomar samt typ
IV-allergier. En CFS-diagnos kraver all-
tid en multidisciplinér utredning av pati-
enten.

Utmattning, infektionssymtom och hjart-
arytmi, led- och muskelvirk, problem
med koncentration och minne, éverkans-
lighet mot olika fédodmnen, men dven
for syn- och horselintryck — patienter med
chronic fatigue syndrome presenterar en
brokig blanding av symtom. Allt sedan
1988 — da de forsta enhetliga kriterierna
for chronic fatigue syndrome definierades
(1) - har forskare virlden éver forsokt
att hitta forklaringen till denna gétfulla
sjukdom. Idag vet vi att CFS-liknande
besvir kan orsakas av ett antal ovanliga
somatiska sjukdomstillstidnd, det finns
alltsd mdnga forklaringar till CFS-sym-
tom. Att utifrdn patientens anamnes
forsoka spara sjukdomsorsaken i det en-
skilda fallet dr en utmaning som krdver
stor kunskap, tilamod och lyhordhet for
patientens sjukhistoria och symtom.
Trots noggrann utredning lyckas vi dn sa
linge bara bota en liten del patienter med
CFS-symtom. De flesta kan dock fa
symtomlindring och alla CFS-patienter
borde fa ett respektfullt bemotande och
stod att hantera sin av sjukdomen for-
andrade livssituation.
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The diagnosis of chronic fatigue syndrome
(CFS), according to the 1994 US Centers for
Disease Control criteria, requires that certain
specified symptoms are present in the absence
of suspected underlying disease, lab tests are
normal, and exclusion criteria are not full-
filled. The CDC criteria are distilled into a
checklist designed to improve the accuracy of
CFS diagnosis.

The list of diseases that may give CFS-like
symptoms is growing steadily as new know-
ledge appears. Generally speaking, these dis-
eases are so rare that the physician may not
recognize the symptoms, or at present have
inadequate methods of diagnosis and/or treat-
ment. A number of treatable diseases are pre-
sented which, in the author’s experience, can
lead to CFS-symptoms: chlamydia pneumo-
niae (TWAR), tick-born disease (also known
as Lyme Disease), primary antibody deficien-
cies, endocrine disease, and delayed-type hy-
persensitivity. Before a CFS diagnosis is con-
sidered, the patient needs a multidisciplinary
evaluation.

Utifrdn dagens kunskap om kinda
sjukdomar som kan ge CFS-symtom bor
vi mer 4n tidigare individualisera utred-
ningen utifrdn patientens anamnes. Arti-
keln presenterar ovanliga och/eller svar-
diagnostiserade sjukdomar som kan leda
till kronisk utmattning i kombination
med andra typiska CFS-symtom. Gemen-
samt for de beskrivna sjukdomarna ar att
behandlingsmojligheterna oftast dr goda.
For flertalet CFS-patienter — t ex i de fall
dir vi tror att kroniska virala infektioner
orsakar sjukdomen — har vi idag bara
symtomatisk behandling att erbjuda.

Vad ar CFS?

Chronic fatigue syndrome kallas ett of6r-
klarat, kliniskt utvarderat, langvarigt
utmattningstillstdnd i kombination med
symtom som muskel-, led- eller huvud-

virk, 6mma lymfkortlar, dterkommande
ont i halsen, betydande problem med
koncentration, minne och sémn och for-
samring efter anstrangning. Sjukdomens
svarighetsgrad varierar, men diagnosen
kraver att nedsdttningen av personens
funktionsféormaga dr betydande. CFS-
diagnosen ges endast vid sjukdomstill-
stand som pigir i minst ett halvar (2).
Oftast varar dock sjukdomen mycket
lingre dn sd. Vid en telefonkonferens den
18 september 1997 ndmnde Dr. William
C. Reeves som ansvarar for CFS-forsk-
ningen vid amerikanska Centers for Dis-
ease Control (CDC) att 43,3% av CFS-
patienterna tillfrisknade inom § ar och
51,2% inom 10 4r. Med andra ord dr det
4 (7,9%, dvs. 18% fler) som tillfrisknar
efter att ha varit sjuka i mer an fem ar.
Anda ir dessa siffror de med marginal
mest optimistiska jag har hittat. En del
patienter klarar trots sjukdomen av att
arbeta och vilar bort sin fritid. Médnga ar
helt eller delvis sjukskrivna i dratal. En
liten grupp hért drabbade patienter maste
ha hem- och/eller firdtjinst. Aven barn
som fir CFS forblir lingvarigt sjuka. Efter
1S5 ar hade 80% tillfrisknat, halften var
dock inte helt dterstillda. Av de atersta-
ende barnen var knappt 50% fortfarande
mycket sjuka (3).

Antalet CFS-patienter uppskattas till
0,05 - 0,1% av Sveriges befolkning av en
forskare (4), vilket motsvarar mindre 4n
10 000 personer, medan andra anser att
det kan finnas upp till 20 000 CFS-pati-
enter i Sverige (5). Forskare 1 USA upp-
skattar prevalensen till 0,42% (6).

CFS ir siledes en ovanlig sjukdom och
bor inte forviaxlas med vanlig trotthet.
Diagnosen chronic fatigue syndrome
stills hir 1 Norden endast om patienten
uppfyller en rad kriterier och bara en
brikdel av alla som soker sjukvard for
trotthet far diagnosen CFS. Om sjuk-
domstillstdndet varat mellan en och sex
manader ges diagnosen langvarig utmatt-
ning (prolonged fatigue). Om patienten
har varit sjuk i mer dn sex manader, men
inte uppfyller alla kriterier for chronic
fatigue syndrome, ges diagnosen idio-
pathic chronic fatigue. Diagnoserna
prolonged fatigue respektive idiopathic
chronic fatigue ir alltsd mycket vanligare
an diagnosen chronic fatigue syndrome
(2). For patienter vars symtom kan for-



klaras medicinskt, foreslds beteckningen
chronic fatigue explained (CF-explained)
(6).

Olika CFS-definitioner

Hur definieras dd chronic fatigue synd-
rome? Svaret ar idag olika for olika lin-
der, vilket tyvarr stindigt medfor stor for-
virring hos lakare och patienter.

Fran borjan fanns enbart kriterierna
som formulerades 1988 av en forskar-
grupp vid Centers for Disease Control
(CDC 1988-kriterier eller Holmes-kri-
terier) (1). Denna forsta CFS-definition
var en konsekvens av upptickten att sjuk-
domen som tidigare kallats for «chronic
Epstein-Barr virus syndrome» dven fanns
hos patienter utan antikroppar mot
Epstein-Barr virus. Andra dldre namn pa
CFS dr myalgisk encefalomyelit (ME),
kroniskt mononukleosliknande syndrom
eller postviral fatigue syndrome. CDC
1988-kriterierna kravde ett infektions-
insjuknande och bl a férekomsten av
minst 6 givna symtom. Redan i denna de-
finition utgick forskarna frdn mojligheten
att det kunde finnas olika orsaker till
CFS. Anda har forskare under decenniet
som foljde allt som oftast sokt en enda
forklaring till syndromet. Nir olika stu-
dier gav motsatta resultat har detta bi-
dragit till myten om CFS som en somati-
seringsproblematik, en sjukdom som i
sjdlva verket skulle bottna i patientens
oférméga att hantera sin livssituation.
Utgdr man daremot fran tanken att CFS-
patienter lider av en rad olika sjukdomar
blir det logiskt att studier inte har kunnat
pavisa en enskild sjukdomsorsak.

Missuppfattningen om CFS som en
psykosomatisk dkomma har spitts pa i
och med att brittiska forskare under
ledning av M. Sharpe formulerade egna
CFS-kriterier 1991, de s k Oxford-krite-
rierna (7). Den brittiska definitionen kra-
ver inga andra symtom utdver utmatt-
ningen och inkluderar vissa psykiska
sjukdomstillstind i diagnosen CFS. CDC
1988-kriterierna och Oxford-kriterierna
beskriver alltsd vildigt olika patient-
grupper. Framfor allt tva forskare, Wes-
sely och Sharpe som béda dr verksamma
inom psykiatrin, har publicerat 100-talet
artiklar om brittiska patienter med
diagnosen CFS enligt Oxford-kriterierna.

1994 publicerade en internationell
forskargrupp under ledning av K. Fukuda
vid CDC de modifierade CFS-kriterier
som giller idag (2) och som presenteras
hir i form av ett diagnosformuldr. CDC
1994-kriterierna ar inte lika sndva som
CDC 1988-kriterierna, men betydligt
snavare dn Oxford-kriterierna. Till skill-
nad fran Oxford-kriterierna kraver CFS-
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diagnosen enligt CDC 1994 att patienten
utbver utmattningen lider av minst 4
definierade symtom (se nedanstiende
diagnosformulir).

Tyvarr publiceras fortfarande studier
dar man anvander diagnosen CFS trots
att patienterna inte uppfyller kriterierna
enligt den gillande CDC 1994-defi-
nitionen. Ett exempel ar en aktuell studie
om kognitiv beteendeterapi vid CFS, dar
patienterna inte uppfyllde diagnoskri-
terierna enligt CDC 1994 (minst 4 defi-
nicrade symtom utdver utmattningen)
(8). Forskningsresultat gjorda utifrin
Oxford- eller ofullstindiga CDC 1994-
kriterier kan sjilvfallet inte appliceras pa
patientgrupper som har diagnostiserats
enligt CDC 1994-kriterierna (9-11). Dar-
med inte sagt att kognitiv beteendeterapi
inte skulle vara till nytta for patienter med
CFS. Instillningen bor dock vara att ge
hjilp att hantera den av sjukdomen for-
dndrade livssituationen (coping), inte
forespegla att sjukdomen i sig kan botas
genom kognitiv terapi.

Den som vill folja forskningen om CFS
uppmanas att alltid forsidkra sig om att
patientklientelet i den enskilda studien
verkligen uppfyller gillande CFS-kriteria,
framfor allt ndr det giller kravet pad 4
ytterligare symtom. Mycket av det som i
litteraturen kallas for chronic fatigue
syndrome skulle enligt CDC 1994 rubri-
ceras som chronic fatigue eller idiopathic
chronic fatigue.

CDC 1994-kriterierna mojliggor diag-
nosen CFS dven om patienten vid sidan
om sina fysiska besvir dven har vissa
psykiska symtom, men CDC 1994-
kriterierna dr medvetet sndvare dn de
brittiska kriterierna. De dldre namnen
myalgisk encephalomyelit eller kroniskt
Epstein-Barr virus syndrom visar att
forskarna fran borjan utgick fran en so-
matisk genes som orsak till det som idag
kallas for CFS. Forskare som arbetar
utifran CDC 1994-kriterierna anser idag
att CFS dr ett samlingsbegrepp for olika
somatiska sjukdomar. S& hir skriver en
docent i invartesmedicin, geriatrik och
psykiatri som arbetar pd en svensk CFS-
mottagning: «Jag dr overtygad: bakom
svar kronisk trotthet och virk ligger i de
allra flesta fall biologiska orsaker, men
vi har dnnu inte forstdtt dem. Det idr bara
en tidsfrdga» (12). Ett annat citat ar taget
frdn en amerikansk artikel som samman-
fattar de senaste drens forskning kring
CFES: «Nagra forskare har ifrigasatt att
det skulle finnas ndgon biologisk orsak
tér CFS och hivdat att det handlar om
ndgon form av depression, dngestproble-
matik eller somatisering. M&nga patienter
har fatt hora detta ar ndgot du inbillar
dig’ eller ’du ar bara deprimerad’. Utifrdn

det vi diskuterar nedan tror vi inte lingre
att detta synsatt kan uppratthallas.» (13)
(forf. kurs. och évers.).

Aven om CFS-problematiken enligt
CDC 1994-kriterierna kdnnetecknas och
domineras av somatiska symtom, kan
psykiska besvir ingd i sjukdomsbilden.
Symtomlistorna langre ner i denna artikel
visar att besvir som vi normalt kallar for
psykiska/psykosomatiska ofta orsakas av
somatisk sjukdom. Att ldngvarig soma-
tisk sjukdom dven pdverkar psyket ir
heller ingen nyhet. CFS bor dirfor inte
forvaxlas med utbrindhet eller depres-
sion, vilket hander allt som oftast.

Obligatorisk CFS-utredning enligt CDC
1994 -kriterierna

Kinnedom om originalpublikationerna
frain CDC 1988 och 1994 (1, 2) ar ett
maste for att kunna diagnostisera CFS.
Komaroff/Buchwalds artikel (13)
sammanfattar nya forskningsresultat och
rekommenderas som lasning.
Diagnosen CFS forutsitter en utforlig
anamnes som omfattar patientens fysiska
och psykiska hilsa. Dessutom krivs en
noggrann undersdkning av patientens
kroppsliga hilsa och bedomning av den
psykosociala situationen (fore och efter
insjuknandet). Nedanstiende diagnosfor-
muldr sammanstaller de olika momenten
1 CFS-utredningen och kan sikerstilla att
inget visentligt forbises i den obligato-
riska utredningen. Diagnoskriterierna har
sammanstallts i form av ett formular, dir-
for att det har forekommit att diagnosen
CFES har getts efter bristfalliga utred-
ningar. I dessa fall tog det dratal att stilla
ratt diagnos och ge adekvat behandling,
da nya ldkare tog for givet att de svért
sjuka patienterna var ordenligt utredda.
Patienten bor fa en kopia pd diagnos-
formularet och en sammanfattning av
utredningen i det enskilda fallet.

Individuell utredning vid CFS -
djuputredning

Diagnosen chronic fatigue syndrome for-
utsitter att vare sig den obligatoriska ut-
redningen enligt diagnosformuliret eller
den individuella utredningen ger nigon
forklaring till patientens symtom. CFS ir
sdledes en uteslutningsdiagnos. En CFS-
diagnos innebdr att patienten uppfyller
kriterierna for att delta 1 vetenskapliga
studier om CFS. Enligt CDC 1988-krite-
rierna dr huvudmalet med CFS-utred-
ningen att uppticka kinda bakomligg-
ande sjukdomstillstind. Redan arbets-
gruppen bakom CDC-definitionen fran
1988 utgick ifrdn att det mojligen finns
mer dn en forklaring till CFS-proble-
matiken (1). For att diagnostisera under-
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Diagnosformular for chronic fatigue syndrome (CFS)

Patientens namn: Personnummer:

Medicinsk bakgrund:

Psykosocial bakgrund:

Bedomning av patientens psykiska halsa:

Resultat av den kroppsliga undersokningen:

Patientens trotthet dr kliniskt utvdrderad, oférklarlig, konstant eller dterkommande och
[ ny for patienten

[ orsakas inte av pdgdende anstringning

[] kan ej vilas bort

[1 leder till avsevird begrinsning av arbetsférmaga eller fritidsaktiviteter

(alla dessa kriterier kravs for diagnosen)

Samtidig forekomst av minst fyra av foljande symtom med borjan efter trotthetsdebuten. Dessa har pagatt

eller dterkommit under minst 6 sammanhidngande manader av ohdlsa

patientuppgift om forsimring av korttidsminne eller koncentrationsformdaga av sddan grad att
tydlig inskriankning av arbetsformdga eller fritidsaktiviteter foreligger

ont i halsen

omma lymfkortlar pd halsen eller i axiller

muskelvark

vark i flera leder utan svullnad eller rodnad

huvudvark av ny typ, nytt monster eller ny svarighetsgrad

dalig somnkvalité

Doooood O

forsamring i mer an 24 timmar efter anstrangning

Nord Tidsskr Biol Med nr. 1, 2002; 2
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Patientens namn: Personnummer:

Foljande obligatoriska prover har tagits samt varit utan anmirkning

1 fullstandigt blodstatus inkl. differentialrakning av leukocyter

] B-SR O S-fosfat

] S-ALAT ] S-urea

] S-elfores ] S-Na, S-K, S-Cl
] S-ALP ] S-kreatinin

L] S-Ca 1 S-TSH

L] B-glukos [l urinstatus

P g a klinisk indikation har foljande prover tagits, som dven de har varit utan anmarkning
L] ANA ] borreliaserologi
] S-kortisol ] VDRL (syfilis)
] reumafaktor ]

] IgG-subklasser ]

1 PPD |

| HIV-test ]

Observera

Foljande tillstdnd utesluter diagnosen CFS:

e annan sjukdom som forklarar trottheten, exempelvis obehandlad hypotyreos, somnapnéer,
narkolepsi eller iatrogena tillstind sdsom likemedelsbiverkan

e varje tidigare sjukdom som kan ge trotthet och som ¢j sikert har likt ut, t ex cancer eller hepatit B
och C

e tidigare eller aktuell diagnos av major depression med psykotiska eller melankoliska inslag,
manodepressiv sjukdom, schizofreni, psykos, demens, anorexia nervosa eller bulimi

e alkoholmissbruk eller annat missbruk under de tvd dren fore trotthetsdebuten eller senare

o stark fetma med kroppsmasseindex storre eller lika med 45. Kroppsmasseindex = vikt i kg/(langd i
meter)?

e  varje oforklarat undersokningsresultat, eller avvikande laboratorie- eller skdarmbildsfynd som tyder
péd en annan sjukdom madste utredas innan diagnosen sitts.

Dessa tillstdnd wutesluter inte diagnosen CFS:

e varje tillstdnd som i forsta hand definieras av symtom som inte kan verifieras genom
laboratorieprover, sisom fibromyalgi, dngesttillstdnd, somatoforma besvar, icke-psykotisk eller
icke-melankolisk depression, neurasteni och 6verkanslighet mot flera kemiska dmnen (multiple
chemical sensitivity)

e sjukdom som behandlas adekvat och dar behandlingen normalt haver symtomen, t ex valinstalld
hypotyreos eller vilbehandlad astma med normal lungfunktion

e varje sjukdom som borrelia eller syfilis som firdigbehandlats fore tillkomsten av de nya symtomen

e oforklarliga kroppsliga undersokningsresultat, laboratorie- eller skirmbildsundersokningsfynd som
i sig inte ar tillrickliga for att diagnostisera annan sjukdom. Hit hor t ex forekomst av ANA utan

andra tecken pa bindvivssjukdom.

Patienten uppfyller kriterierna for chronic fatigue syndrome [dja [nej
Datum: Namnteckning:
Litteratur

Fukuda K, Straus SE, Hickie I, Sharpe MC, Dobbins JG, Komaroff A. The chronic fatigue syndrome: a comprehensive
approach to its definition and study. Ann Intern Med 1994; 121: 953-9.

Evengédrd B, Komaroff AL. Kroniskt trotthetssyndrom finns. Paverkan pad biologiska parametrar kan matas.
Likartidningen 1999; 96: 3166-9.

Komaroff AL, Buchwald DS. Chronic fatigue syndrome: an update. Annu Rev Med 1998; 49: 1-13.
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liggande sjukdomar i det enskilda fallet
ar anamnesen av central betydelse. Djup-
utredningen bor darfor skraddarsys for
den enskilde patienten.

Foljande lista med differentialdiag-
noser ingick i CFS-definitionen en-
ligt CDC 1988:

«Andra kliniska tillstind som kan
leda till liknande symtom méste ute-
slutas genom noggrann utredning
utifrdn anamnes, kroppslig under-
sokning och relevanta laboratorie-
resultat. Dessa tillstind inkluderar
malignitet, autoimmuna sjukdomar,
lokala infektioner (sisom ockult
abscess); kroniska eller subakuta
bakteriella infektioner (som endo-
kardit, Lyme borrelios eller tuber-
kulos), svampinfektioner (som histo-
plasmos, blastomykos eller coccidio-
domykos) och parasitsjukdomar
(som toxoplasmos, amobainfektion,
giardiasis eller helminthoser); sjuk-
domstillstdnd i samband med virus-
infektion vid forvarvad immunbrist
(HIV); kronisk psykisk sjukdom,
bade nydiagnostiserad och i anamn-
esen (som major depression, hysterisk
personlighetsstorning, angest kopp-
lad till neurotisk personlighet, schizo-
freniy eller kronisk anvinding av
lugnande medel, litium eller anti-
depressiva); kronisk inflammatorisk
sjukdom (som sarkoidos, Wegeners
granulomatos eller kronisk hepatit);
neuromuskuldr sjukdom (som multi-
pel skleros eller myastenia gravis);
endokrin sjukdom (som hypotyreos,
Addisons sjukdom, Cushing syn-
drom eller diabetes mellitus); drog-
beroende eller missbruk (som alko-
hol, receptbelagda likemedel eller
illegala droger); sidoeffekter av ldng-
varig medicinering eller annan toxisk
substans (som losningsmedel, pesticid
och tungmetall); eller andra kinda
eller beskrivna sjukdomar i lungor,
bjdrta, gastrointestinaltrakt, lever,
mjurar eller blodet.» (1)

(overs. och kurs. av forf.)

Utifran den kunskap vi har om CFS idag,
madste listan med differentialdiagnoser
kompletteras ytterligare. Jag vill ge ex-
empel pa enskilda sjukdomar som man
forst pd senare dr har satt i samband med
CFS-symtom och komplettera med nya
forskningsresultat om sjukdomar som ingar
i listan enligt ovan. Min kunskap ir
ingalunda heltackande och jag begrinsar
mig till sjukdomar dir vi idag har be-
handlingsméjligheter. Dirfor gar jag
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inte in pd kroniska virala infektioner,
trots att de formodligen ligger bakom
ménga fall av CFS. Om virusmedicinen
Ampligen (poly (I).poly (C12U)) tilldts
som likemedel blir behandlingsmojlig-
heterna forhoppningsvis battre. Den
europeiska lakemedelskommissionen
European Agency for the Evaluation of
Medicinal Products (EMEA) provar for
narvarande om Ampligen kan godkannas
som lakemedel for behandling av sill-
synta sjukdomar (Orphan drug). For
aktuell information hinvisas till like-
medelsforetaget Hemispherx pressmed-
delanden (14).

Kroniska infektioner

Det ar inte ovanligt att CFS-patienter
rapporterar en tillfallig forbattring nar de
av ndgon anledning behandlas med
antibiotika. Denna information leder
tankarna till en svar bakteriell infektion
eller en immunbristsjukdom som orsak
till patientens besvir. Mer dn de typiska
(men ospecifika) CFS-symtomen kan
besvir som dr karaktiristiska for en
speciell sjukdom (t ex dmma spottkortlar
vid infektion med chlamydia pneumo-
niae) vigleda utredaren. Jag vill ge tva
exempel pd svarbehandlade bakteriella
infektioner som kan ge CFS-symtom, dir
nya forskningsresultat har fitt mig att
ifragasitta dagens syn pd antibiotika-
behandling. Kommer vi i framtiden att
vara mera restriktiva med antibiotika vid
lindrigare infektioner, men ge betydligt
langre behandling vid vissa svdra sjuk-
domar? Dagens kunskap ir sikert inte
tillracklig for att bedoma detta, men dven
aktuell forskning kring mykoplasma-
infektioner tyder pd att vissa CFS-patien-
ter tillfrisknar efter ldng antibiotikabe-
handling (15).

Chlamydia prneumoniae

Bakterien Chlamydia pneumoniae (C.
pneumoniae) kallas ocksd for TWAR.
Forkortningen stdr for bakteriestam-
marna TW-183 och AR-39. Enligt en
aktuell amerikansk studie hittades for-
hojda C. pneumoniae-antikroppstitrar
hos 10 av 171 patienter med CFS-sym-
tom (16), alltsa 5,8%. Gunnar Sandberg,
specialist i allmanmedicin och 6ron-nisa-
hals i Karlsborg, har behandlat 7-800
patienter med C. pneumoniae under en
femdrs-period. Siffrorna gor det troligt
att C. pneumoniae kan ligga bakom en
del fall av CFS dven i vart land. Glidjande
dr att mojligheten till ett fullstandigt
tillfrisknande bedéms som nistan 100%,
béade enligt den amerikanska studien (16)
och ett manuskript av Sandberg (Sand-
berg G. TWAR - Chlamydia pneumoniae:

en langvarig ovre luftvigsinfektion med
trotthet. Manuskript, Karlsborg 1998).

En infektion med C. pneumoniae kan
laka ut av sig sjalv, vilket kan ta manader
eller ar och vi vet att en del CFS-patienter
dven utan behandling forbattras allt-
eftersom. Aven infektionsinsjuknandet
vid C. pneumoniae passar val ihop med
insjuknandet som flertalet CFS-patienter
rapporterar.

Dagens diagnostiska metoder ar otill-
fredsstillande nir det giller C. pneu-
moniae. En del patienter reagerar trots
laga antikroppstitrar mot C. pneumoniae
gynnsamt pa antibiotisk behandling. I
den amerikanska studien behandlades
patienter med azitromycin 250 mg (forsta
dagen 500 mg), p g a upprepade &terfall
pégick behandlingen upp till tvd manader
(16). Enligt Sandberg kan pdvisade
antikroppar endast tydas som bevis pd
att patienten métt smittan. Beslutet att
behandla med antibiotika fattas utifrdn
sjukdomshistorien och slemhinnefériand-
ringarna som beskrivs i rapporten. Sand-
berg anvinder azitromycin 250 mg x 2
forsta dagen, sedan 1 tablett dagligen i 4
dagar, darefter 1 tablett varannan dag,
sammanlagt 18 tabletter. I vissa fall har
claritromycin anvints. Behandlingsresul-
tatet kan vintas forst under «andra halv-
leken». Patienten bor informeras om
betydelsen att dterstilla den normala
bakteriefloran i tarmarna med hjdlp av
probiotika.

e Symtom vid infektion med C.
prneumoniae enligt Chia & Chia
(16) och Sandberg (Sandberg G.
TWAR- Chlamydia pneumoniae:
en languarig ovre luftvdgsinfektion
med trotthet. Manuskript, Karls-
borg 1998):

Ont i halsen, slem i halsen, rethosta/
langvarig hosta, lockkinsla for 6ro-
nen, nistappa, oronvark, rinnsnuva,
vark over bihdlorna, ansiktssmir-
tor, heshet, harklingar, astma, and-
ningssvarigheter, smartor i lung-
orna, tryck over brostet (som ofta
leder till utredning av hjirtat), huvud-
vark, yrsel, horselnedsittning, somn-
storningar, torrhet i munnen, hudut-
slag (erytema nodosum), muskel-
vark, ledvark, nedstimdhet, depres-
sion, irritabilitet, trotthet, omma
spottkortlar, laggradig feber, nattliga
svettningar och svullna lymfkortlar.

Fastingburna sjukdomar

Borrelia ingdr i differentialdiagnoserna
enligt CDC 1988-definitionen (se ovan-
stdende citat), men dven andra fisting-
burna infektioner (t ex rickettsia eller
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parasitsjukdomen babesia) kan férmod-
ligen orsaka CFS-symtom. Vi bor dirfor
ha fastingburna sjukdomar i itanke nir
viutreder patienter med kroniska utmatt-
ningstillstind (dven om patienten inte be-
rittar om nagot fastingbett). [ svensk dags-
press skildrades en smadbarnsmamma som
botades med en tvaveckors antibiotika-
kur efter att ha varit svart sjuk i borrelia
i fyra ars tid. Kvinnans tidigare diagnos
var utbrindhet och depression (17).

Pa senare ar har flera forskare upp-
marksammat att borrelia kan vara mera
svarbehandlad an man tidigare trodde
(18-22). Vi kan med dagens blodprover
ej verifiera att en borreliainfektion har
lakt ut. Bade serum IgM ELISA och det
mer sensitiva IgM Western blot kan ge
falskt negativa resultat. Patienterna i en
tysk neuroborreliosstudie hade specifika
intratekala IgG antikroppstitrar i cereb-
rospinalvitskan, samt visade symtom p3
neuroborrelios. Alla hade tidigare be-
handlats med intravenost ceftriaxon (2 gr/
dag i 10 dagar), vilket alltsd uppen-
barligen inte var tillrackligt (20).

Aven finska forskare rapporterade i en
studie att 32 av 165 borrelia-patienter
(19%) forblev sjuka i borrelia efter inten-
siv antibiotikabehandling; de flesta hade
fatt intravenost ceftriaxon i tva veckor
plus oralt amoxicillin under 14 veckor.
Studien utvirderar behandlingen av 13
patienter didr den kvarvarande infek-
tionen kunde pavisas genom polymerase-
kedjereaktion (PCR) eller odling. Direkt
efter den forsta behandlingen var alla
patienter utom en PCR-negativa. De 13
patienterna fick nu 4-6 veckors behand-
ling med ceftriaxon (2 g dagligen), varpa
4 blev symtomfria och 5 forbattrade.
Ingen av de 13 var PCR-positiv efter den
andra behandlingen (21).

For den som vill férdjupa sig i fast-
ingoverforda sjukdomar i USA och deras
behandling finns ett rehabiliteringskon-
cept dir en likare sammanfattar sina
erfarenheter frdn drygt 15 ars arbete med
borrelios-patienter. Aven enligt denna
artikel ar fiastingburna sjukdomar ofta
mycket svirbehandlade. En anledning ir
att fastingbett kan leda till multipla in-
fektioner; dven parasitsjukdom som allts3
inte svarar pa antibiotikabehandling.
Borreliainfektionen har formodligen ett
cykliskt forlopp, varfor det kan behévas
en kombination av antibiotika for att
eliminera alla stadier av smittan. Behand-
lingen blir allt svarare ju lingre sjuk-
domen har pagétt. Kroniskt sjuka patien-
ter behover enligt Burrascano minst en
minads behandling, d& borreliabak-
teriens livscykel varar 4 veckor. Artikeln
redogor for for- och nackdelar med olika
antibiotika, ger rekommendationer om
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vitaminer och kosttillskott vid ldngvarig
sjukdom, samt hur man férebygger
svampsjukdom under behandlingen (22).

e Symtom vid fastingburna sjuk-
domar:

Hudutslag (dven andra dn erytema
migrans), feber, utmattning, svullna
lymfkortlar, ont i halsen, svullna/
stela leder, muskelsmirtor, muskel-
ryckningar, huvudvirk, blodtrycks-
fall vid lagesforandringar, problem
med syn och horsel, férvirring, kon-
centrationsproblem, svarigheter att
ldsa, tala eller skriva, problem med
ndrminnet, problem att orientera
sig, humorsviangningar, irritabilitet,
depression, somnstorningar, mins-
kad tolerans for alkohol, ansikts-
forlamning, viktférindringar, hir-
avfall, menstruationsrubbningar,
sexuell dysfunktion, galaktorré, ont
i testiklarna, rubbad blisfunktion,
dndrade avforingsvanor, brost- eller
revbenssmartor, andfiddhet, hosta,
hjartproblem, tremor m m (22).

Immunbristsjukdomar
Enligt CDC 1988-kriterierna ar HIV-

infektion en av sjukdomarna som méste
uteslutas i samband med CFS-diagnosen
och HIV ir en viktig uteslutningsdiagnos.
Men forutom sekundir immunbrist kan
dven primdr immunbrist ge de typiska
CFS-symtomen. De mer subtila immun-
bristerna hos vuxna dr svirare att diag-
nostisera dn de grava immunbristerna
som uppticks under barnens forsta lev-
nadsdr. Immunbristsjukdomar ir ovan-
liga, varfor utredningen bor ske hos
specialistlakare. Vanligast hos vuxna ir
hypogammaglobulinemi, IgA-brist och
IgG-subklassbrist. Immunbrister, auto-
immun- och tumérsjukdomar kan fére-
komma tillsammans. Infektionskinslig-
het och allergier hor till sjukdomsbilden.

Primdr immunbrist

Utan behandling drabbas immunbrist-
patienter av dterkommande infektioner
av bade ldttare och allvarligare karaktir.
En f6rdrojd immunbrist-diagnos orsakar
déarfor stora kostnader i form av sjuk-
vardsinsatser och sjukskrivningar. Om
sjukdomen uppticks i tid och immun-
globulin substitueras, kan patienter med
primdr immunbrist leva ett normalt liv.
Immunbrister kan utvecklas under en
langre tid, varfor patienter med misstinkt
immunbrist bor foljas upp dven om vir-
dena fortfarande ar normala. Patienter
med IgG-subklass-brist kan ha normal

eller ndstan normal mingd IgG. Forst nir
IgG-subklasserna undersoks visar det sig
att en eller flera subklasser inte finns i
tillracklig mangd, ibland ar dven IgA
nedsatt (23).

En ny studie har visat att subkutan
substitution med immunglobulin ir lika
effektiv som intravenos behandling vid
behandling av primir immunbrist. M&j-
ligen kan tdtare subkutana infusioner
forbdttra resultaten ytterligare (24).
Subkutan infusionsbehandling kan pati-
enten skota sjilv i hemmet, vilket dess-
utom gor den kostnadseffektiv.

o Symptom vid primir immunbrist:
Stiandiga eller aterkommande littare
infektioner (oftast ron-nisa-hals),
men aven allvarliga infektioner (lung-
inflammation, meningit), malab-
sorption, anemi, dverkinslighet mot
mat, gastrit, splenomegali (hos 30%),
ledvirk, inflammation i leder, 6gon-
infektioner m m (23).

Endokrina sjukdomar

Ett langsamt insjuknande — i motsats till
ett infektionsinsjuknande — kan vara ett
tecken pa endokrin sjukdom hos pati-
enten. Skoldkortelns och bukspottskér-
telns funktion utreds i samband med den
obligatoriska provtagningen, en eventuell
hypotyreos eller diabetes mellitus upp-
ticks i detta skede och tas ddrfor inte upp
hir. En valinstilld hypotyreos utesluter
inte diagnosen CFS (jfr diagnosformu-
laret) men kan fora tankarna till ett auto-
immunt polyglandulirt syndrom eller
hypofyssjukdom som orsak till patientens
kvarstdende utmattning. Liksom vid
kroniska infektioner ar det vid endokrin
sjukdom inte de allminna symtomen som
utmattning, myalgi och huvudvirk som
vagleder utredaren. Diaremot kan spe-
cifika symtom som galaktorré, saltbegir
eller vixande fotter vara det som bok-
stavligen visar var skon klammer. Manga
endokrina sjukdomar dr — i likhet med
CFS - vanligare hos kvinnor. Vid miss-
tanke om hormonella rubbningar bér
CFS-patienten utredas av en specialist
(endokrinolog respektive enhet med
inriktning mot fertilitetsproblem).

Gynekologiska sjukdomar

Enligt en amerikansk studie var galak-
torré 8 ganger vanligare hos CFS-pati-
enter an i kontrollgruppen, hirsutism
forekom 5 ganger oftare, polycystiska
ovarier respektive endometrios var mer
an 3 ganger vanligare osv. Forskarna drar
slutsatsen att for hoga halter av manligt
konshormon och forhéjda prolaktin-
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nivier okar risken fér CFS (25). Aven
kvinnor med for ldga konshormonnivier
kan lida av utmattning i kombination
med typiska besvar orsakade av ostro-
genbrist. S8 mdnga som 1% av alla kvin-
nor under 40 ar drabbas av ovariell in-
sufficiens. Orsakerna kan vara minga och
fertiliteten kan i vissa fall komma tillbaka.
Sjukdomen medfor en vkad dodlighet i
hjért-kirl sjukdomar, stroke och cancer.
sstrogendoserna i menopauspreparat r i
regel for laga for unga kvinnor och dven
manligt konshormon kan behdvas om
utmattningen kvarstdr efter adekvat
ostrogensubstitution (26). Erfarenheterna
nar det giller behandling av kvinnor med
manligt konshormon ar dn sd linge
vildigt begriansade.

e Symtom vid gynekologiska sjuk-
domar:
Menstruationsrubbningar, endo-
metrios, ovariecystor, hirsutism,
galaktorré, infertilitet, svettningar,
vallningar, utmattning och humor-
svangningar (25, 26).

Addisons sjukdom

Addisons sjukdom (och dven Cushing
syndrom) ingdr i differentialdiagnoserna
enligt ovanstdende citat frin 1988. Addi-
son-patienter kan med adekvat kortison-
och aldosteronsubstitution leva i stort sett
normalt; en missad diagnos ddremot kan
kosta patientens liv. Ett fall diar en 32-
arig kvinna dog i en Addison-kris efter
tvd dr med ospecifika symtom finns
beskrivet. Krisen utlostes formodligen av
en virusinfektion (27). Observera att
laboratorieproverna som ingdr i CFS-
utredningen enligt CDC 1994 inte ir
tillrackliga for att utesluta Addisons
sjukdom, dd normala elektrolytvirden
(och dven normala kortisolvirden) kan
forekomma hos Addison-patienter. For
att sidkert utesluta Addisons sjukdom
krivs en synacthen-belastning (27). Se-
dan ett par ar tillbaka kan autoimmun
Addisons sjukdom diagnostiseras tidigt
med hjdlp av ny antikroppsdiagnostik.

e Symtom vid Addisons sjukdom:

Fysisk svaghet, viktminskning,
sjukdomskinsla, brunfirgning av
slemhinnor och hud (kan saknas),
vitiligo, blodtrycksfall vid liges-
forandringar, buksmairtor, illama-
ende, diarré eller forstoppning,
muskelvirk, ledvirk, forvirring,
psykos, depression (27). Symtom
som patienten vanligtvis inte tar upp
sjdlv dr saltbegdr samt minskad
kroppslukt och axillbehdring.
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Hypofyssjukdom

Storningar av vart och ett av hypofys-
hormonerna tyreoideastimulerande
hormon, follikelstimulerande hormon,
luteiniseringshormon, prolaktin, adreno-
kortikotropt hormon, tillvixthormon
och vasopressin kan ge utmattning i
kombination med andra CFS-symtom.
Hypofystumorer ar oftast benigna men i
och med att symtomen dr ospecifika kan
det g ldng tid innan diagnosen stalls.
Tumorer kan leda till hormonbrist, hor-
mondoverskott eller vara endokrint inak-
tiva. I det sista fallet kan hypogonadism
vara ett diagnostiskt kriterium (28).

o Symtom vid hypofyssjukdom:
Huvudvirk, synfiltsrubbningar/
dubbelseende, utmattning, okarak-
taristisk kroppsvirk och psykisk
paverkan. Sekunddr binjurebarks-
svikt: som vid Addisons sjukdom,
dock inget saltbegar, oformdga att
hyperpigmenteras i solsken. Cush-
ing syndrom (kan ha annan orsak
dn hypofyssjukdom): fjunig behar-
ing i ansiktet, fettansamling centralt
pa kroppen, striae, hypertoni, os-
teoporos, diabetes mellitus, blod-
ningstendens, trombostendens.
Hypogonadism: libidonedsittning,
impotens, menstruationsrubbnin-
gar, svettningar, minskad muskel-
massa. Prolaktiom: galaktorré,
oformdga att koncentrera sig, vatsk-
eretention. Akromegali: tillvixt av
hinder, fotter, ndsa, underkike,
accentuering av muskler, grovfa-
rade kinder, grovporig hud, diabetes
mellitus, karpaltunnelsyndrom,
svullnadsskinsla, virmekinsla,
svettningar, simre finmotorik,
snarkningar. GH-brist: 6kat somn-
behov, délig kvalitet pa bade vaken-
het och sémn, behov av att ita ofta/
ita sotsaker, fettansamling kring
buken, tunn, krackelerad hud. Dia-
betes insipidus: ckad urinmingd
och torst, dven nattetid (28, 29).

Typ IV-allergier

Nickelallergi ar i likhet med 6vrig allergi
mot metaller en férdréjd immunologisk
hypersensitivitetsreaktion. Reaktionen ar
T-cellsformedlad och kommer upp till 72
timmar efter att patienten har kommit i
kontakt med allergenet, vilket ofta gor
det svart att spara orsaken till besviren.

En svensk studie visade nyligen att
nickelallergi forekom betydligt oftare hos
CFS-patienter. Kvinnor med CFS var
dubbelt si ofta som kvinnorna i kontroll-
gruppen nickelallergiker, skillnaden hos

méannen var inte lika tydlig (30). Nickel
forekommer bade i vardagliga bruks-
foremal men ocksa i en rad livsmedel. Att
diagnostisera nickel- eller annan metall-
allergi med hjilp av epikutantest ir inte
lampligt, dd patienten kan sensibiliseras
ytterligare. MELISA-testet (ett in-vitro-
test for diagnos av metallallergier) be-
lastar inte denna kansliga patientgrupp,
men dess tillforlitlighet dr dn sd linge
omtvistad.

CFS-besvar kan aven orsakas av typ-
IV-allergier mot enstaka fodoamnen,
fairgamnen, tillsatser i maten mm. Att
spara dessa allergener dr besvarligt — men
symtomen kan forsvinna helt om aller-
genet kan undvikas (31, 32).

o Symtom vid typ [V-allergi:
6dem, svettningar, trotthet som inte
kan sovas bort, skenande puls och
starka fordandringar i kroppsvikten,
snuva, huvudvirk (ofta pa mor-
gonen), yrsel, mag-tarm-problem,
underlivsproblem, muskelvirk, led-
vark, kliande hudutslag, dngestat-
tacker, depression, forvirring (32).

Slutsatser

En CFS-diagnos enligt den obligatoriska
utredningen gor det mojligt att patienten
medverkar i forskningsprojekt kring CFS,
men utesluter inte somatisk sjukdom som
orsak for besviren. Listan 6ver kidnda
sjukdomar som kan misstolkas som CFS
kan goras lang idag. Hit hor bade relativt
nyupptickta sjukdomar (dar dagens diag-
nostik inte racker till) och sjukdomar
dar vara behandlingsmoijligheter ar otill-
fredsstdllande. I gruppen ingdr ocksa
vilkanda sjukdomar som ar s ovanliga
att ingen tinker pa dem i forsta skedet
av en utredning. Betraktar man alla sill-
synta sjukdomar som grupp, ar det dock
inte alls s& ovanligt att drabbas av en
udda sjukdom. Artikelns exempel pa
ovanliga, svidrdiagnostiserade eller
svarbehandlade sjukdomar visar att sin-
semellan mycket olika dkommor kan ge
likartade besvir. Den komplexa sym-
tombilden omfattar ofta dven psykiska
symtom, vilket medfér risken att pati-
enter far feldiagnoser som somatisering,
utbrandhet eller depression utan att
nigon ordentlig utredning har skett.
Detta orsakar mycket lidande for pati-
enterna och ar kostsamt for samhéllet.
CFS-patienter fir ibland rekommen-
dationen att sakta 6ka sin dagliga fysiska
aktivitet. Utifrdn den kunskap om sjuk-
domarna som presenterats i denna artikel
maste det betraktas som rentav kontra-
indicerat att som CFS-patient forsoka toja
pa granserna for sin fysiska formdaga.
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Systematisk forskning om CFS har
pagitt sedan 1988, da den forsta de-
finitionen tillkom. Var kunskap om CFS
ar sdledes bara drygt ett decennium
gammal, och méanga frigor har vi inte
svaren pd dnnu. I framtiden kommer
listan 6ver sjukdomar som kan ge CFS-
symtom att bli dannu lingre och det ar
troligt att aven infektioner med hittills
oupptickta mikroorganismer liggs till
listan med differentialdiagnoser. Situa-
tionen ar paradox: for att losa CFS-gdtan
madste vi oka vdr kunskap om de sjuk-
domar som kan te sig som CFS, men som
maste betraktas som differentialdiag-
noser: CFS ar ju en uteslutningsdiagnos.
Om sa olika sjukdomar som kroniska
infektioner, endokrina sjukdomar och
allergier ger samma slags symtom bor vi
kanske betrakta CFS-symtom som en
gemensam namnare ndr vart immun-
system slar larm. De typiska CFS-sym-
tomen sdger alltsd inget om den bak-
omliggande sjukdomsorsaken eller om
prognosen, dd besvdren antingen kan
ldka ut av sig sjdlva eller leda till ling-
varig, men inte progredient sjukdom.
Symtomen kan dock dven vara de forsta
tecken pa livshotande sjukdomar (AIDS,
autoimmuna sjukdomar).

For att hitta forklaringen till CFS-
symtomen i det enskilda fallet behévs en
skriddarsydd utredning. Behovet av
multidisciplindra specialistkliniker for
djuputredning av CFS-patienter dr upp-
enbart, 4n mer da de svérast sjuka, enligt
min erfarenhet, kan ha mer in en sjuk-
dom. Att arbeta med CFS-patienter dr en
medicinsk utmaning, en uppgift som
kraver forskningsintresse, formdga att
samarbeta med patienten (vars symtom
visar vigen), tdlamod samt professionellt
utbyte kolleger emellan.

Ett nidtverk for att komplettera vdra
kunskaper kring sjukdomarna som kan
misstolkas som chronic fatigue syndrome
kan vara en borjan.
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