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Forord

Denne oppgaven er et resultat av et tett og jevnt samarbeid gjennom hele hgsten. Det har
vaert en spennende og laererik prosess, der vi har tilegnet oss utfyllende kunnskap om
kronisk utmattelsessyndrom/myalgisk encefalomyelopati (CSF/ME) og forholdet mellom
stress og helse. Dette gjennom mye lesing, hospitering pa utredning av CFS/ME, og
spennende samtaler og diskusjoner bade med hverandre, veileder og klinikere ved UNN.
Dette tar vi med oss videre. Vi har lenge hatt interesse for denne komplekse tilstanden,
med uenighetene som preger fagfeltet, og den tilsynelatende lave kunnskapen ellers i
samfunnet. Vi har veert opptatt av at pasienter med CFS/ME og relaterte tilstander skal bli
mgtt pa best mulig mate av helsevesenet og samfunnet, og hatt et gnske om 4 bidra til gkt
kunnskap om sykdommen. Det var derfor med stor entusiasme at vi kunne dedikere var
hovedoppgave til dette temaet. Utformingen av hovedoppgaven har veert en prosess delvis
preget av usikkerhet og tvil, men et godt samarbeid og mange diskusjoner har fart til et
godt sluttresultat som vi haper kan vaere til praktisk nytte i utredning av CSF/ME, og
stimulere til utvikling av gkt kunnskap og konsensus rundt problemstillingen. Vi gnsker a
takke Kjersti Lillevoll for en fantastisk jobb som veileder og stattespiller gjennom denne
prosessen, med gode og grundige innspill og tilbakemeldinger. Vi gnsker ogsa a takke
Fysikalsk Medisinsk poliklinikk og Maylinn Davidsen ved Universitetssykehuset Nord-

Norge for muligheten til & hospitere pa utredning av CSF/ME.

Artikkelen en teoretisk artikkel skrevet som manuskript til Tidsskrift for Norsk
psykologforening etter deres retningslinjer for vitenskapelig artikler, med unntak av

tegngrense, etter egen avtale med hovedoppgaveansvarlig James Edgar McCutcheon.

Author guidelines: https://psykologtidsskriftet.no/skriv-oss/vitenskapelig-artikkel
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Sammendrag

Artikkelen presenterer en sammenfatning av helseplager som kan fglge av
stressbelastninger, sammenlignet med diagnostiske kriterier for kronisk
utmattelsessyndrom/myalgisk encefalomyelopati (CFS/ME). Forskningsfeltet viser at
fatigue, sgvnforstyrrelser, smerter og mageplager, samt ulike kognitive, autonome og
immunologiske forstyrrelser, er plager som kan oppsta bade som fglge av
stressbelastninger og CFS/ME. Kliniske retningslinjer legger faringer for at CFS/ME skal
utelukkes nar det foreligger stressbelastninger, og at diagnosene nevrasteni eller
utbrenthet skal settes. Det foreligger imidlertid ingen retningslinjer for hvordan man skal
skille symptomer pd CFS/ME fra stressbelastninger, eller hva som skal vektlegges.
Formalet med artikkelen er & peke pa indikatorer som kan hjelpe klinikeren & skille de
diagnostiske bildene fra hverandre. Var analyse antyder at stgrre alvorlighet pa fatigue,
anstrengelsesutlgst utmattelse og smerter av ulik type og lokalisasjon tyder pa at plagene
er fordrsaket av CFS/ME. Mer alvorlig og intensiv belastning, og ineffektiv
stressmestring peker mot stressbelastninger. Det er behov for klare retningslinjer for &
hindre feil diagnostisering, og de uheldige fglgene det kan ha for pasienten. Med
utgangspunkt i dette poengterer vi den differensialdiagnostiske utfordringen psykologen
(og evrige medisinske spesialiteter) kan mgte i tilfeller der pasienten bade har symptomer

pa CFS/ME og har gjennomgatt stressbelastninger.
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Abstract
Stress related health issues - mistakable for CFS/ME?

The last decades of research has improved our understanding on the detrimental impact of
prolonged and accumulated stress on physical and mental health. Chronic Fatigue
Syndrome/Myalgic Encephalomyelitis (CSF/ME) is not caused by stress, but common
symptoms often appear in stress related conditions. A diagnostic challenge is to determine
if the patient’s affliction can be caused by stressful life events and therefore exclude an
CSF/ME diagnosis, or if the stress can represent a predisposing, or even triggering, factor
in CSF/ME. The purpose of this article is to point out possible indicators for this
differentiation. We will do this by summarizing empirical evidence of stress impact on
health, compared with the Canadian criteria for CFS/ME. Possible indicators include the
severity of fatigue, varying type and localization of pain, post-exertional malaise,
intensity and duration of the stressor, and the patient’s coping. We point out the need for
a common guideline for this assessment.

Keywords: CFS/ME, chronic fatigue syndrome, myalgic encefalomyelitis, stress,

neurasthenia, differential diagnosis

Antall tegn: 47602
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Helseplager som fglge av langvarig stress - til forveksling lik CFS/ME?

Betegnelsen CFS/ME beskriver en tilstand med et sammensatt symptombilde,
preget av betydelig grad av utmattelse med en varighet pa over 6 maneder. Tilstanden
forverres av anstrengelse, og lindres ikke som normalt av hvile. Tilleggssymptomer
inkluderer sgvnforstyrrelser, smerter og kognitive problemer (Helsedirektoratet, 2014).
Nyere beskrivelser vektlegger anstrengelsesutlgst symptomforverring (post exertional
malaise; PEM) og kognitive vansker (ofte omtalt som hjernetake) som helt sentrale trekk
ved tilstanden (Institute of Medicine, 2015; National Institute for Health and Care
Exellence, 2021). Det foreligger pa navaerende tidspunkt lite entydig evidensbasert
kunnskap relatert til diagnostikk, etiologi og behandling, og det har til den dag i dag radet
faglige uenigheter om grunnlaget for tilstanden.

Noen mener at CFS/ME bryter med den tradisjonelle todelingen av sykdommer
som enten somatiske eller mentale (Wyller et al., 2006, s. 12). Andre anklager et slikt
perspektiv for & legitimere en overdreven vektlegging av psykososiale faktorer, og mener
at det somatiske eller biomedisinske perspektivet blir for lite vektlagt (Hooper, 2007).
Debatten i kjglvannet av de nye retningslinje fra NICE (National Institute for Health and
Care Exellence, 2021) representerer et godt eksempel pa dette. Ved & ga bort fra
psykososiale behandlingstilnerminger og gradert treningsterapi for CFS/ME, har fagfolk
uttrykt bekymring for at vi overser den naere sammenheng mellom fysisk og psykisk helse
(Royal College of Phyisicians, 2021). Generelt sett ser imidlertid fagfeltet ut til a ha
bevegd seg fra en mer psykologisk og kognitiv vinkling i forstaelsen av sykdommen og
behandling, til en oppfatning av sykdommen som organisk betinget og multifaktoriell, i et
samspill med biologiske og psykososiale faktorer (Helsedirektoratet, 2014, s. 10; Lidbury

& Fisher, 2020; Lilledalen, 2021).
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Studier gjar fa konsekvente funn nar det kommer til forarsakende faktorer, og det
tyder pa at flere faktorer kan vere involvert. Noe empiri peker imidlertid mot at
infeksjonssykdommer og fysiske traumer kan veere utlgsende hos enkelte, spesielt i
kombinasjon med langvarig psykososial belastning (Helland & Jost, 2019; Deumer et al.,
2021). Andre fysiologiske funn viser avvik i den hormonelle HPA-aksen som regulerer
stressresponsen (Morris et al., 2017), og mulige autoimmune mekanismer i sykdommen
(Sotzny, 2018). Nyere forskning finner ogsa metabolske endringer, som antyder at det
foreligger en svikt i cellenes energiomsetning (Hoel et al., 2021). Videre er det en del
som tyder pa at enkelte er predisponert for sykdommen gjennom genetiske faktorer
(Deumer et al., 2021). Pa den andre siden ser det ut til at stress kan assosieres til
CFS/ME, men per i dag vet vi ikke om det kan vere en forarsakende faktor, og at stress
dermed kan veere en av flere veier inn i diagnosen.

Ettersom det ut fra dagens kunnskap ikke er mulig & pavise sykdomsprosessene
som ligger til grunn for tilstanden, er CFS/ME per i dag en eksklusjonsdiagnose. Dette
innebarer at diagnosen stilles etter en vurdering av pasientens presenterte symptomer opp
mot gitte kriteriesett og fraveer av annen sykdom som kan forklare symptomene. En
diagnostisk utfordring er knyttet til den store heterogeniteten i pasientgruppen, med
variasjoner i sykdomsbilde, sykdomsforlgp, grad av funksjonsnedsettelse og alvorlighet
pa symptomene (Helsedirektoratet, 2014, s. 10-12). Fatigue, sgvnforstyrrelser og smerte
er dessuten uspesifikke symptomer som ofte forekommer bade i den generelle og kliniske
befolkningen (Krogstad et al., 2020), og differensialdiagnostikk er derfor sentralt.

Utredning og diagnostisering av CFS/ME gjeres av allmennleger eller andre
medisinske spesialiteter, gjerne i team med blant andre psykolog, ergoterapeut og

fysioterapeut i de tilfeller der det foreligger differensialdiagnostiske problemstillinger.
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Psykologens oppgave er blant annet & vurdere hvorvidt de aktuelle plagene kan veere
forarsaket, opprettholdt eller forverret av psykiske lidelser eller stressbelastninger
(Helsedirektoratet, 2014, s. 50).

Det er utarbeidet flere kriteriesett som brukes i diagnostiseringen av CFS/ME,
deriblant Fukudakriteriene, Internasjonale konsensuskriterier og Oxfordkriteriene
(Helsedirektoratet, 2014, s. 19). Det siste bidraget er et kriteriesett utgitt i nye
retningslinjer fra National Institute of Care and Exellence (2021) i Storbritannia. Det
eksisterer ingen generell internasjonal konsensus om hvilke kriterier som er de
foretrukne, men i Norge er det i hovedsak Canadakriteriene (Carruthers et al., 2003),

fremstilt i tabell 1, som benyttes.

Tabell 1: Canadakriterierene: Hoved- og tilleggskriterier etter Carruthers et al. (2003)

Nar pasientens tilstand oppfyller de diagnostiske kriteriene for CFS/ME settes
diagnosen G93.3 postviralt utmattelsessyndrom/myalgisk encefalomyelopati i henhold til
ICD-10. Den nasjonale veilederen for CFS/ME (Helsedirektoratet, 2014, s. 19) anbefaler
imidlertid bruk av diagnosen F48.0 nevrasteni eller Z73.0 utbrenthet for pasienter der
psykososial belastning er fremtredende i anamnesen. Nevrasteni er i henhold til ICD-10
ansett som en tilstand innenfor det psykiatriske omradet, mens utbrenthet sikter spesifikt
til overbelastning i arbeidslivet. Dette impliserer et differensialdiagnostisk skille mellom
CFS/ME og tilstander relatert til psykososial belastning, hvor pasienter innunder
sistnevnte kategori henvises til den psykiatriske diagnosen nevrasteni.

Nevrasteni var en vanlig medisinsk diagnose rundt ar 1900, og beskrev ekstrem
utmattelse som en fysisk sykdom. Ettersom forstaelsen av tilstanden endret seg ble

nevrasteni definert som en psykiatrisk sykdom (Lian & Bondevik, 2015). Diagnosen
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viderefares ikke til ICD-11 og finnes ikke lengre i DSM. Den avskrives dels som en
avleggs diagnostisk kategori, og dels som en kulturbundet tilstand. I beskrivelsen av
nevrasteni i ICD-10 (WHO, 1999, s. 168-169) er det lagt vekt pa felelse av og klager over
symptomer som tretthet og fysisk svekkelse, og bekymring over redusert fysisk og
psykisk velvere, fremfor faktiske fysiske forhold som det fremstilles i kriteriene for
CFS/ME. Dette er i seg selv en problematisk differensiering, og den bidrar lite til en
differensialdiagnostisk avklaring. Sett bort fra dette og anbefalingen om 4 skille
diagnosene ved a vurdere psykososial belastning, er det sveert lite som skiller de to
diagnostiske beskrivelsene. | tillegg til utfordringen med uklare kriterier for tilstander
vurdert som relatert til psykososial belastning (nevrasteni), kommer utfordringen knyttet
til at studier finner hgyere forekomst av livsbelastninger i barndom og i forkant av
sykdomsdebut hos personer med CFS/ME (Heim et al., 2006; Kempke et al., 2013; Li et
al., 2020), og hgyere forekomst av traumatiske livshendelser og post-traumatisk
stresslidelse (Eglinton et al., 2011). Hva som er arsakssammenhengen her er uklart, men
dette antyder at psykososial belastning og CFS/ME kan veere relatert, og at det foreligger
en uoverensstemmelse mellom de kliniske retningslinjene og empirisk kunnskap.

Det foreligger imidlertid ingen entydig retningslinje for hvordan CFS/ME skal
forstaes med hensyn til stressbelastninger, noe som gir rom for ulike tolkninger. Den
nasjonale veilederen legger faringer for at nevrasteni eller utbrenthet skal settes ved
fremtredende psykososial belastning, uten at begrepet tydelig defineres eller at det
beskrives hvilke symptomer som skal vektlegges. Klinikeren ma i hvert enkelt tilfelle der
det foreligger stresshelastninger gjgre en vurdering av hvorvidt plagene kan forstaes som
stressutlgst eller knyttet til CFS/ME, og det er fa holdepunkter for a skille det ene fra det

andre. Distinksjonen mellom CFS/ME og stressrelaterte tilstander i nasjonal veileder, og
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mangelen pa retningslinjer for hvordan dette bar vurderes og hva som bar vektlegges,
apner for stor bruk av skjgnn. Dermed kan diagnostiseringen i bunn og grunn bero pa hva
behandleren oppfatter som arsak til plagene.

Mengder med forskning peker pa stressbelastningens negative effekt pa helse, og
flere stressutlaste helseplager overlapper med kriteriene i Canadakriteriene. Symptomer
som fatigue, forstyrret savn og ulike typer smerte er eksempler pa dette. Det representerer
en utfordring & vurdere hvorvidt de aktuelle symptomene er falge av stressbelastninger
eller CFS/ME. Formalet med denne artikkelen er & identifisere momenter som kan skille
helseplager utlgst av stress fra symptomer pd CFS/ME. Dette vil vi gjgre ved a gi en
oppsummering over empiriske funn fra studier pa helseeffekter av langvarig stress, og se
disse i lys av Canadakriteriene. Ut fra dette vil vi drgfte implikasjonene dette har i
utredning og diagnostisering, og for pasienten.

Stress og helse

Stress kan forstaes som en uspesifikk respons som oppstar i mgte med gkte krav
fra miljget, og anses som grunnleggende for overlevelse (Hariri & Holmes, 2015). Den
involverer bade fysiologiske, psykologiske og atferdsmessige endringer (O'Connor et al.,
2021). Langvarig stress assosieres med ulike helseeffekter underbygget av mengder med
forskning, og man ser en hgyere forekomst av sykdom og helseplager hos personer som
har opplevd langvarige livsbelastninger. Forholdet kan forklares bade med indirekte
faktorer, som at stress pavirker livsstil og helseatferd, og eksempelvis farer til darlig
kosthold, darlig sgvn og gkt inntak av alkohol eller nikotin, og med de direkte autonome
og nevroendokrine endringer som oppstar under stress (O'Connor et al., 2021, s. 665).
Effekten av stress pa helse avhenger av bade faktorer i og utenfor individet, og resiliens

(psykologisk motstandsdyktighet) minker risikoen for utvikling av helseplager som fglge



STRESSRELATERTE PLAGER OG CFS/ME 10

av stress (Franklin et al., 2012). Dessuten pavirker stress og helse hverandre gjensidig, og
stressutlgste helseplager, eksempelvis darligere sgvn, kan pavirke mekanismer i
stressresponsen (Van Reeth et al., 2000, s. 208).
Den fysiologiske stressresponsen

Den fysiologiske stressresponsen reguleres gjennom sympatisk og parasympatisk
aktivering, og har som formal a styrke individets tilpasning i mgte med endrede krav i
miljget. Sympatisk-adreno-medullar (SAM)- og hypothalamus-hypofyse-binyre (HPA)-
aksen er de to sentrale systemene i stressresponsen, som henholdsvis relateres til
kortvarig og langvarig aktivering, og involverer ulike nevrotransmittere og hormoner.
SAM-aksen er knyttet til utlgsning av katekolaminene adrenalin og noradrenalin, og ferer
gjennom disse til sympatisk aktivering (Taylor, 2012, s. 144). De fysiologiske endringene
som oppstar, som gkt blodtrykk og puls, svetting, innsnevring av perifere blodarer, senket
spyttproduksjon, utvidede bronkier og hemmet fordayelse, er adaptive, og bidrar til at
energi fordeles effektivt og systemer som ikke trengs i mgte med den krevende
situasjonen skrues av. Homeostase gjenopprettes nar den krevende situasjonen er
avsluttet, ved at det parasympatiske nervesystemet slar inn. HPA-aksen aktiveres parallelt
med SAM-aksen, men star for den mer langvarige stressresponsen, og relateres til
utlgsning av glukokortikoider (bl.a. kortisol) (Godoy et al., 2018, s. 3; Smith & Vale,
2006). Aktivering av immunsystemet, mobilisering av energi og undertrykking av
reproduktive funksjoner er pafalgende endringer som skal fremme adaptasjon. HPA-
aktivering fungerer i en negativ feedback-loop, der glukokortikoider ogsa nedregulerer

aktivering (Godoy et al., 2018, s.4).
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Nar stresset vedvarer

Nar stressreaksjonen fungerer som den skal, og stressoren er overkommelig, ruster
reaksjonen oss til & handtere krevende situasjoner. Om stressoren er vedvarende eller av
stor intensitet, eller den fysiologiske stressresponsen er dysfunksjonell, kan helse og
velveere negativt pavirkes. Dette knyttes spesielt til det vedvarende omlgpet av
stressmediatorer (bl.a. kortisol, adrenalin og noradrenalin), som har vidtspennende
effekter pa ulike biologiske systemer, og svekker nevronenes motstandsdyktighet (Godoy
et al., 2018; O'Connor et al., 2021). McEwen (2000) ser de negative falgene av langvarig
stress som en akkumulert kostnad av stadig tilpasning til krevende situasjoner. De
kroppslige mekanismene som sgrger for at organismen tilpasser seg i mgte med indre og
ytre krav (omtalt som allostase), bl.a. HPA- og SAM-aksen, aktiveres og deaktiveres i
trad med tilstedevaerelse av stressor, og er adaptive mekanismer (McEwen, 1998). Nar
den krevende situasjonen er av hgy intensitet eller lang varighet, eller de allostatiske
mekanismene ikke fungerer som de skal (f.eks. for mye/lite kortisol, hagyt/lavt blodtrykk),
blir systemene overbelastet. Da kan det oppsta skade pa indre organer og sarbarhet for
sykdom (McEwen, 2018).
Helseplager som falge av stress

Stressresponsen interagerer med bade nervesystemet, det endokrine system og
immunsystemet. Langvarig stress kan fglgelig medfare et bredt spekter med symptomer.
Det er veletablert at langvarig stress er tilknyttet en rekke uspesifikke symptomer som
darligere sgvn, fglelse av energilgshet, anspenthet, endret matlyst, mageplager og en
rekke andre mer eller mindre diffuse plager, samt sykdommer som hjerte-kar-sykdom,

kreft og depresjon (O'Connor et al., 2021, s. 670). Det falgende vil gjennomga mer og
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mindre etablerte assosiasjoner mellom helseplager og stress, som til dels overlapper med
symptomer beskrevet i Canadakriteriene.

En av de mest studerte og dokumenterte sammenhengene handler om den
gjensidige pavirkningen mellom stress og sgvn. Forskningen pa feltet har vist at
vedvarende stresshelastning pavirker bade sevnmengde og -kvalitet. Studier har knyttet
stress til darligere subjektiv sgvnkvalitet, mindre/utilstrekkelig sgvn, lengre tid for
innsoving, og svekket funksjon, sgvnighet og utmattelse pa dagtid (Almojali et al., 2017;
Kachikis & Breitkopf, 2012; Kashani et al., 2012). Bade sgvn og stress pavirkes av HPA-
aksen, og darligere sgvn har blant annet blitt forklart med de hgye nivaer kortisol som
forekommer ved stress (Van Reeth et al., 2000).

Det er videre veletablert at vedvarende belastninger kan skape en tilstand av
opplevd energilgshet. Trange tidsfrister, lange arbeidsdager, hyppige nattevakter, og
situasjoner som er emosjonelt eller psykologisk belastende har blitt knyttet til fatigue
(Biiltmann et al., 2002; Akerstedt et al., 2002), en vedvarende tilstand av tretthet og
utmattelse, som forekommer hyppig béade i den kliniske og generelle befolkningen (Koht
& Sulheim, 2019). Studier finner assosiasjoner mellom opplevd stress, anspenthet og
fatigue (Kocalevent et al., 2011), og finner hgyere forekomst av fatigue i yrker med hay
belastning, eksempelvis blant sykepleiere og leger (Gander et al., 2007; Smith-Miller et
al., 2014). Haye nivaer av stress kan sannsynligvis forarsake fatigue, men vi kjenner i
liten grad til disse mekanismene (Doerr et al., 2021).

Hodepine og smerter i nakke og rygg er andre plager som har blitt relatert til
stress. Blant annet har psykososial belastning blitt tilknyttet kronisk, ikke-spesifikk
nakke- og armsmerte (Ortego et al., 2016), muskel- og skjelettsykdom (Smith et al.,

2009) og kronisk ryggsmerte (Vachon-Presseau et al., 2013), i tillegg til bade
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spenningshodepine og migrene (Schramm et al., 2015). Endringer i hippocampus som
falge av haye nivaer av glukokortikoider har blitt foreslatt som en forarsakende
mekanisme (Vachon-Presseau et al., 2013).

De siste tiars forskning har avdekket sannsynlige mekanismer der stress pavirker
hjerneomrader, og forklarer det observerte forholdet mellom langvarig/hgye stressnivaer
og svekkelser i kognitiv prestasjon. Mens mild stress antas a fasilitere kognitiv funksjon,
kan bade kronisk stress gjennom glukokortikoider, og akutt stress gjennom
katekolaminer, ha negativ innvirkning pa kognitiv funksjon (Timmermans, 2013). Stress
er tilknyttet bade svekket verbal, spatial og deklarativ hukommelse (Wolf, 2009;
Yaribeygi et al., 2017), gjenhenting av minner (Kuhlmann et al., 2005),
arbeids/korttidshukommelse (Shields et al., 2016) og leering og reaksjonstid (Yaribeygi et
al., 2017). Glukokortikoider kan i store mengder ha nevrotoksisk effekt, og de observerte
kognitive svekkelsene kan forklares som resultat av gdeleggelse av nevroner i relevante
hjerneomrader, som hippocampus, amygdala og frontal cortex (Lupien et al., 2018;
McEwen, 1998). Det har ogsa blitt antydet at stressmediatorene svekker
langtidspotensiering, som pavirker lagring av minner (Yaribeygi et al., 2017).

Videre er sentralnervesystemet og det enteriske nervesystem koblet sammen og
pavirker hverandre gjensidig gjennom tarm-hjerne-aksen (Konturek et al., 2011). Dette
forklarer det observerte forholdet mellom kronisk stress og ulike plager med mage og
matinntak. Gjennom sin pavirkning pa bestemte hjerneomrader, det parasympatiske
system og ulike reseptorer i magen, kan stress pavirke appetitt og fordgyelse, skape
inflammasjon i mage-tarmkanalen, og fare til endringer i mage-tarmkanal, for eksempel
fremme forstoppelse eller diare (Yaribeygi et al., 2017). Noen studier tyder ogsa pa at

stress kan gjere en mer sensitiv for allergiske reaksjoner pa mat (Dave, et. Al., 2011).
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Interaksjonen mellom sentralnervesystemet, det nevroendokrine system og
immunsystemet knytter sammen langvarig stress og svekket immunfunksjon.
Forskningsfeltet tyder pa at stress bade kan fare til gkt sarbarhet for sykdom og ulike
infeksjoner. Stress kan fare til sykdom gjennom sin negative innvirkning pa viktige
hormoner i funksjonen til immunsystemet (f.eks. veksthormoner), gjennom svekkede
«natural Killer» celler, og gkt vekst av ondartede celler (Yaribeygi et al., 2017, s. 1063).
Atferdsendringer som falge av stress (f.eks. rayking eller mindre sgvn) pavirker ogsa
immunsystemet, og representerer en annen mulig forklaringsvariabel (O'Connor et al.,
2021).

Bade langvarig og akutt stress har gjennom noe forskning blitt relatert til
endringer i kroppstemperatur. Studier har funnet at akutt stress normalt kan fare til
mindre gkninger i kroppstemperatur, men at noen fa kan oppleve en feberlignende
temperaturgkning under eller etter stress (Oka, 2018). Mens akultt stress relateres til
gkning i kroppstemperatur, har kronisk stress blitt tilknyttet lav kroppstemperatur.
Forholdet forklares med prosesser som bade involverer SAM- og HPA-aktivering
(Nakamura, 2015).

Videre vet vi at akutt stress farer til kortvarige autonome endringer gjennom
sympatisk aktivering, deriblant raskere og kortere pust, gkt hjerterate, hjertebank, gkt
blodtrykk og svekket fordgyelse. Noe empiri tyder ogsa pa at kronisk stress kan svekke
funksjonen til det parasympatiske nervesystem, og fare til autonom ubalanse. Dette kan
fare til symptomer som svetting, svimmelhet og problemer med fordgyelse (O'Connor et
al., 2021).

Andre mindre fremtredende falger av stress er relatert til urinveissymptomer, som

inkontinens, hyppig vannlating og plutselig vannlatingstrang. Studier antyder at kronisk
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stress bade kan vaere en forarsakende og opprettholdende faktor for disse symptomene.
Det har blitt forklart med at kronisk stress forarsaker et lavt niva inflammasjon i
sentralnervesystemet og nervebaner knyttet til urinbleeren, og dermed pavirker
bleerefunksjon (Chess-Williams et al., 2021).

Differensialdiagnostiske implikasjoner
Momenter til hjelp i den differensialdiagnostiske vurderingen

Langvarig stress kan knyttes til uspesifikke symptomer av ulik art, som i stor grad
kan overlappe med kriteriene pad CFS/ME, eksempelvis sgvnforstyrrelser, fatigue,
hodepine, og ulike plager som kognitive svekkelser og autonome forstyrrelser. Det
kliniske bildet av CFS/ME er preget av ulike symptomer med varierende alvorlighet, og
sykdommen kan sannsynligvis forarsakes og utlgses av flere faktorer. Med en sapass stor
overlapp i symptombildet, er muligheten til stede for at pasienter med et mildere
symptombilde far en CFS/ME-diagnose, der plagene egentlig er stressrelaterte, eller at en
pasient med mild CFS/ME far diagnosen nevrasteni eller utbrenthet.

Enkelte indikatorer kan imidlertid vere til nytte i vurderingen av om plagene er
forarsaket av CFS/ME eller stressbelastning. Dette knytter seg bade til sykdomsbildet og
kjennetegn ved symptomene, den aktuelle belastningen, og hvordan individet handterer
belastningen. Symptomene ved CFS/ME har noen utpregede karakteristika som i mindre
grad fremtrer ved andre tilstander. Pasientene kan for det fagrste veere preget av en ekstrem
og invalidiserende fatigue. Canadakriteriene legger til grunn 50 % reduksjon i
aktivitetsniva som fglge av utmattelse, relativt til premorbid aktivitetsniva. Noen
pasienters utmattelse er av den alvorlighetsgrad at de er bundet til hjemmet, og i verste
fall fullstendig pleietrengende. | mengden med andre tilstander og kroniske sykdommer

(bl.a. kreft, depresjon og leddgikt) skiller CFS/ME seg ut med a fare til starre svekkelser i
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funksjonsniva (Helsedirektoratet, 2014, s. 12-13). Det kan tyde pa at gkt alvorlighet i
fatigue gir sterre belegg for a knytte symptomene til CFS/ME. Carruthers et al. (2003)
redegjer videre for typiske smerter hos den enkelte CFS/ME-pasient, som ofte oppstar pa
uventede tidspunkt og uventede plasser, med variasjoner i hvordan de kommer til uttrykk
(f.eks. brennende, stikkende eller sviende). Dette skiller seg fra den typiske stressutlgste
smerten, som heller synes & kjennetegnes av hodepine og rygg- og nakkesmerte.

Aktivitet er generelt sett assosiert med bedre fysisk og kognitiv prestasjon hos
friske personer (Mikkelsen et al., 2017). Hos personer med CFS/ME er selv minimal
fysisk, mental eller emosjonell anstrengelse relatert til forverring av symptomer (PEM),
og studier finner at dette ledsages av abnormale metabolske, genetiske, immunologiske,
nevrofysiologiske og kardiorespiratoriske endringer som ikke forekommer hos friske
(Cook et al., 2017). Det er lite empiri pa relasjonen mellom PEM og stressbelastninger.
Likevel finner forskning for eksempel at anstrengelse ikke ledsages av PEM ved andre
tilstander kjennetegnet av blant annet tretthet og muskelsvakhet, som postpoliosyndrom
eller MS (Cotler et al., 2018).

PEM synes i gkende grad a bli anerkjent som kardinalsymptom, og kan veere en
sentral differensiering til andre tilstander (Mateo et al., 2020). For eksempel foreslar
Institute of Medicine (2015) & omtale CFS/ME som «systemic exertion intolerance
disease» (SEID), og retningslinjer og kriterier fra nyere tid legger vekt pA PEM som et
kjernesymptom (National Institute for Health and Care Exellence, 2021). Utfordringen
ved a bruke PEM som holdepunkt for diagnosen ligger imidlertid i symptomets diffuse
uttrykk, med store variasjoner innad i pasientgruppen og mellom den enkelte pasientens
episoder. Symptomet kan trigges av anstrengelse av ulik grad, oppsta umiddelbart eller

opptil flere dagn etter anstrengelse, og vare i én time til flere timer og dager. | de
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alvorligste tilfeller kan det vedvare i lengre perioder pa maneder eller ar (Chu et al.,
2018). Forverringen kan gjelde ulike symptomer av ulik intensitet, som utmattelse,
smerte, konsentrasjon, sgvn og sykdomsfglelse, (Chu et al., 2018). Det kan ha mange
uttrykk ettersom det er snakk om en prosess av forverring fremfor et distinkt symptom.
Dersom det er konsensus om at en slik prosess, selv hvor ulikt den kan komme til uttrykk,
betegner noe av hovedutfordringen ved CFS/ME, kan dette vaere en
differensialdiagnostisk markar mellom CFS/ME og stressrelaterte helseplager. Det er
likevel behov for ytterligere forskning som kan bidra til en bedre forstaelse av fenomenet
PEM.

To andre faktorer som kan bidra til & differensiere mellom helseplager som falger
av stress og CFS/ME er egenskaper ved belastningen, som intensitet og varighet, og
individets evne og mulighet til effektiv handtering av stressorer. Det er empirisk belegg
for & hevde at gjentatt eller kronisk aktivering av kroppens alarmsystem, utlgst av
stressorer med hgyere intensitet eller varighet, har stgrre sannsynlighet for a gi
helseplager. Videre er ikke individet bare en passiv mottaker av pavirkning fra
omgivelsene, men i stand til & pavirke stress-helseforholdet gjennom mestringsstrategier,
eller fraveeret av slike (Algorani & Gupta, 2021). Uhensiktsmessige mestringsstrategier er
i starre grad relatert til helseplager, og gker risiko for blant annet utbrenthet (1li¢ et al.,
2017). Egenskaper ved pasientens opplevde belastninger, samt mestringsstrategier, vil
derfor veere en ngdvendig del av den differensialdiagnostiske vurderingen.

Ut fra denne gjennomgangen er det noen differensialdiagnostiske indikatorer som
skiller seg ut. Man kan i stgrre grad anta at det er snakk om CFS/ME ved hgyere
alvorlighet pa fatigue, forverring av symptomer som fglge av minimale anstrengelser, og

smerter av forskjellige uttrykk med varierende lokalisasjon, fremfor hode-, nakke- og
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ryggsmerter som typisk ses ved stressbelastninger. Det er derimot stgrre grunn til 3 anta at
plagene er stressrelatert ved stressorer av hgy intensitet eller varighet, og ved lavere evne
og mulighet til effektiv stressmestring. Dagens retningslinjer tar imidlertid ikke hgyde for
dette. Det medfarer at pasienter som har belastninger som i hovedsak er knyttet til
arbeidsliv far en utbrenthetsdiagnose, og de gvrige med andre belastninger far nevrasteni.
Implikasjoner for pasienten

Nasjonal veileder papeker at disse kan trenge mye av den samme
behandlingstilnrmingen som CFS/ME. Samtidig avgjer det diagnostiske utfallet til dels
hvilket behandlingstilbud man far. Rehabiliteringsoppholdene og larings- og
mestringskursene utviklet for personer med CFS/ME er i stor grad forbeholdt denne
pasientgruppen. Det ser ikke ut til & eksistere noe slikt tilbud til pasienter med nevrasteni
eller utbrenthet. Anbefalinger tilknyttet diagnosene er ogsa til dels ulike.
Helsedirektoratet (2016) oppfordrer personer med nevrasteni til & vere fysisk aktiv og
opprettholde normale rutiner, noe som kan fare til symptomforverrelser hos personer med
CFS/ME.

Det er flere andre grunner til at diagnose er betydningsfullt. Distinksjonen mellom
somatisk og psykiatrisk diagnose kan forstaes som at plagene «sitter i kroppen» eller «i
hodet». Dette understrekes av at nevrasteni beskrives som subjektivt opplevde symptomer
i ICD-10, for eksempel «klager over gkt tretthet» og «falelse av kroppslig eller fysisk
svakhet», og symptomene i CFS/ME som faktiske symptomer (WHO, 1999, s. 168-169).
Det har betydning for hvordan pasienten tolker egne symptomer, og tenker om
sykdommen og seg selv. Minst like viktig er hva vedkommende tror om egen prognose,
der noen studier tyder pa at bare 10 % av CFS/ME-pasienter oppnar premorbid funksjon

(Carruthers et al. 2003, s. 29).
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En viktig forskjell mellom CFS/ME og nevrasteni ligger i typen og mengden
informasjon tilgjengelig. Et kjapt Google-sgk avdekker kilder som beskriver nevrasteni
som en historisk og kulturelt betinget diagnose, og «et gammelt navn pa CFS/ME»
(Lillestal & Bondevik, 2013). Lite skrives om forekomst, behandling og prognose, som
innebarer at bade pasient og behandler har tynt kunnskapsgrunnlag a lene seg pa. Dette i
motsetning til CFS/ME, der det eksisterer et bredt spekter med informasjon fra offentlige
instanser som FHI, NHI, helsenorge.no og universitetssykehusene, samt pasient- og
brukerorganisasjoner.

Utfordringene ved de diagnostiske uklarhetene er mange, og man kan argumentere
for at pasientgruppen som ikke oppfyller kriteriene for CFS/ME ikke blir tilstrekkelig
ivaretatt i dagens system. Holmelin (2018) argumenterer for at Norge mangler en
diagnose for alvorlige stresstilstander, og viser til Sverige som etter & ha avdekket en
drastisk gkning i stressrelaterte tilstander som fglge av kutt etter den gkonomiske krisen,
utviklet en ny diagnose — F.43.8A utmattningssyndrom (UMS). Egne avdelinger har her
blitt opprettet for behandling av tilstanden. Diagnosen overlapper i stor grad med
kriteriene for CFS/ME, men antas a veere forarsaket av langvarig belastning. | trad med
den nasjonale veilederen kan man anta at en pasient med et slikt sykdomsbilde ville fatt
diagnosen nevrasteni eller utbrenthet i Norge. En ny diagnostisk kategori som er mer
treffende for denne pasientgruppen kan sannsynligvis veere til god nytte, og trolig ogsa
gagne pasienter med CFS/ME.

Konklusjon
Det er en betydelig overlapp mellom symptomer pa CFS/ME og helseplager som fglge av
stress. Det understrekes at man skal differensiere mellom disse to, men vi mangler gode

retningslinjer for hvordan dette skal gjares det og hva som skal vektlegges.
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Forskningsfeltet antyder at alvorlighetsgrad av fatigue, smerter i type og lokalisasjon,
PEM, stressbelastningens intensitet og varighet, og pasientens evne og mulighet til
effektiv stressmestring, kan veere aktuelle momenter i den differensialdiagnostiske
vurderingen. Disse kan hjelpe klinikeren til en godt begrunnet differensiering. Imidlertid
kan det vaere problemer med a stille diagnosen F48.0 nevrasteni da det fremstilles som et
symptom «i hodet» med «opplevde» symptomer, det er mindre tilgang pa oppfalging og
behandlingstilbud, og lite tilgjengelig informasjon til pasienten og relevant forskning for

helsepersonell.
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Tabell 1

Appendix

Canadakriterierene: Hoved- og tilleggskriterier etter Carruthers et al. (2003)

Hovedkriterier

Alle skal veere oppfylt

Utmattelse (fysisk og psykisk) som reduserer

aktivitetsnivaet med 50 % eller mer

Anstrengelsesutlgst sykdomsfalelse og/eller utmattelse

med lang restitusjonstid (24 timer eller mer) (PEM)

Savnforstyrrelser, forstyrret degnrytme, problemer med

innsoving, forstyrret sgvnlengde og -mgnster

Smerte, muskel/leddsmerter, ofte migrerende, hodepine
av ny karakter*

Tilleggskriterier

Nevrologiske/kognitive utfall

To eller flere symptomer skal
veere til stede

Forvirret

Svekket konsentrasjon og korttidshukommelse

Desorientert

Vansker med & bearbeide informasjon

Problemer med & kategorisere informasjon og finne ord

Sanseforstyrrelser

Minst ett symptom fra to av fglgende kategorier
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Nevroendokrine utfall

Forstyrret termostabilitet, intoleranse for ekstrem hete og
kulde**, markert vektendring, tap av adaptasjonsevne,

forverring av symptomer ved stress/belastninger

Autonome utfall

Blodtrykksfall, hjertebank, grhet, ekstrem blekhet,
kvalme og irritabel tarm, blereforstyrrelser, skjelvinger,

kortpustethet ved anstrengelser

Immunologiske utfall

@mme lymfeknuter, sar hals, influensafglelse, generell
sykdomsfalelse, overfalsomhet for mat, medisiner
og/eller kjemikalier

om den kan veere gradvis.

Sykdommen vedvarer i minst 6 maneder. Den skal ha en klar identifiserbar begynnelse, selv

CFS/ME utelukkes der det foreligger pagaende sykdomsprosesser, inkludert primeere
psykiatriske lidelser og rusmisbruk, som kan forklare de fleste symptomene pa utmattelse,

primare sgvnforstyrrelser, smerte og kognitive forstyrrelser.

kronisk utmattelse etter infeksjon.

* Det er et lite antall pasienter som ikke opplever smerte eller sgvnforstyrrelser, men ingen

annen diagnose passer. Diagnosen CFS/ME kan overveies om pasientgruppen har fatt

** Qversatt fra «intolerance of extremes of heat and cold».
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