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Problem zme¢czenia w stwardnieniu rozsianym

Z Oddziatu Neurologii z Oddziatem Udarowym
Szpitala Specjalistycznego w Konskich

Zmeczenie jest jednym z najczestszych objawow stwardnienia rozsianego (SR). Dotyczy prawie
wszystkich chorych, natomiast u ok. 50% jest objawem dominujqcym. Moze wystepowac u chorych z nie-
wielkimi objawami neurologicznymi i w znacznym stopniu wplywac¢ na jakosé Zycia.

Patofizjologia zmeczenia jest nieznana. Rozpatrywany jest udzial roznych mechanizmow: nieprawi-
diowe funkcjonowanie osi podwzgorze-przysadka-nadnercza, wptyw cytokin prozapalnych (TNF-a, IL-1f i
1L-6) na transmisje glutaminergicznq, zaburzenia metabolizmu astrogleju oraz obnizenie poziomu neuro-
przekaznikow noradrenaliny i serotoniny.

Rozpoznanie zespotu zmeczenia opiera sie na wywiadzie, badaniu fizykalnym i przesiewowych bada-
niach laboratoryjnych oraz na wykluczeniu depresji i dodatkowych przyczyn organicznych (niedokrwisto-
Sci, chorob serca, nerek czy niedoczynnosci tarczycy).

Leczenie zmeczenia jest ztozone i malo skuteczne. Farmakoterapia przynosi niewielkq poprawe. Wiele
prob z zastosowaniem lekow (amantadyna, modafinil, pemolina) dato sprzeczne wyniki. Korzystniejszy jest
stopniowany program ¢wiczen fizycznych, odpowiedni do mozliwosci danego pacjenta. Wazna jest aktyw-
nos¢ fi-zyczna, rehabilitacja, psychoterapia oraz unikanie czynnikow mogqcych nasilac¢ zmeczenie, takich
Jjak gorqczka, lek, depresja, bol, zaburzenia snu czy niektorych lekow, np. opiatow, benzodiazepin.

Stowa kluczowe: stwardnienie rozsiane, zespot zmeczenia, rozpoznanie, leczenie

Fatigue as a problem in multiple sclerosis

Fatigue is one of the most common symptoms of multiple sclerosis (MS). It concerns almost all pa-
tients, and in approximately 50% of cases it is a major symptom. It may occur in cases of patients with
little neurological symptoms and significantly affect the quality of life.

Pathophisiology of fatigue is unknown. The role of various mechanisms has been suggested, including
the hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis disfunction, effect of pro-inflammatory cytokines (TNF-o,
IL-1p and IL-6) on glutaminergic transmission, disturbances of astroglia metabolism and decreased levels
of neuro-transmitters noradrenalin and serotonin.

The diagnosis of fatigue syndrome is based on anamnesis, physical examination, screening laboratory
tests and exclusion of depression or additional organic conditions (anaemia, cardiovascular disorders,
kidney diseases or hypothyroidism).

Treatment of fatigue is complicated and ineffective. Pharmacological treatment leads to slight im-
provement. Many attempts of using medications (including Amantadine, Modafinil, Pemoline) gave con-
tradictory results.

Step-by-step physical exercise programs has proven to be more effective. Physical activity, rehabilita-
tion, psychotherapy and avoidance of factors which may increase fatigue such as fever, anxiety, depres-
sion, pain, sleep disturbances, as well as some drugs like opiates and benzodiazepines, are important
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WSTEP

Zmegczenie jest jednym z najczgstszych pro-
bleméw chorych ze stwardnieniem rozsianym
(SR). Szacuje sig, ze u ponad potowy chorych jest
gltéwnym objawem choroby, a 70-95% chorych
z SR podaje zmeczenie jako jeden z trzech domi-
nujacych dolegliwosci [1-3]. Mimo powszechno-
$ci problemu jest jednak czgsto nierozpoznawane
i nieleczone przez lekarzy podstawowej opieki, a
nawet specjalistow neurologdw. Zmeczenie okre-
slane jest jako subiektywne odczucie braku energii
do rozpoczynania i podtrzymywania dowolnej
aktywnosci, pozostajace bez zwiazku z depresja
lub ostabieniem sity migsniowej [4, 5]. Definicja
ta moze budzi¢ pewne kontrowersje ze wzgledu na
naktadanie si¢ popularnego pojgcia zmeczenia i
odpowiadajacego mu zespotu chorobowego, mig-
dzy ktorymi sa zaré6wno podobienstwa, jak
iréznice [4]. W obu przypadkach zmeczenie nasi-
la si¢ pod wptywem wysitku fizycznego, umysto-
wego czy stresu [5]. Jednak zmeczenie w SR po-
jawia si¢ juz po niewielkiej aktywnosci fizycznej
czy umystowej (lub nawet bez okoliczno$ci po-
przedzajacych), a czas jego trwania jest dluzszy
niz zwykle. Towarzyszy mu uczucie ,,wszech-
ogarniajacej niemocy”. Sen badz wypoczynek nie
redukuja jego natgzenia [6—8]. Charakterystyczna
cecha zmeczenia towarzyszacego SR jest znaczny
1 dlugotrwaty wptyw na jakos¢ zycia (pracg zawo-
dowa, zycie rodzinne i spoteczne) oraz jego nasi-
lanie si¢ pod wptywem ciepla (zjawisko Uhthoffa)
[4-7].

Pacjenci rzadko uzywaja stowa zmeczenie,
opisujac swoje doznania. Skarza si¢ natomiast na
trudno$ci w koncentracji uwagi, sennos¢, ostabie-
nie pamigci (aspekt psychiczny) oraz na ostabie-
nie, rezygnacje, brak sit do jakiejkolwiek aktyw-
nosci fizycznej (aspekt fizyczny) [6—8]. Dlatego
wydaje si¢, ze ze wzgledu na niejednorodny cha-
rakter zmeczenia lepiej stosowaé termin zespoOt
zmeczenia lub zmeczeniowy.

Zmegczenie czesto wspolistnieje z depresja,
ktora réowniez jest powszechna w stwardnieniu
rozsianym [1, 9]. Bardzo istotne jest roznicowanie
zespotu zmeczenia i depresji, gdzie zmegczenie
moze by¢ jednym z osiowych objawow. W takich
przypadkach leczeniem z wyboru sa leki przeciw-
depresyjne. O zespole depresyjnym $swiadcza do-
datkowe objawy — niska motywacja i samoocena,
zaburzenia snu i laknienia, obnizony nastrdj, po-
czucie winy, unikanie kontaktow spotecznych [9].
Natomiast zmegczenie (ale nie depresja) moze
zmniejszy¢ si¢ pod wplywem nizszej temperatury
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i moze wystgpowacé epizodycznie, podczas gdy
depresja jest bardziej trwata [10]. Mimo niewiel-
kich objawéw choroby podstawowej, zmegczenie
moze by¢ jedna z dominujacych dolegliwos$ci bez
wspolistniejacej depres;ji.

Patofizjologia zespotu zmeczenia jest niezna-
na [12-17]. Jedna z pierwszych hipotez wiazata
zmeczenie u chorych z SR z dysfunkcja kory czo-
lowej i jader podstawy [4]. Kolejnym analizowa-
nym patomechanizmem byly zaburzenia osi pod-
wzgorze-przysadka-nadnercza (PPN) [15, 16].
Prawidtowe funkcjonowanie tej osi zapewnia
rownowage wewnetrzna i umozliwia szybkie re-
agowanie na stres. Postuluje sig, ze zmniejszenie
stezenia kortyzolu i dehydroepiandrosteronu (DHE-
A), zwiazane z zaburzeniem funkcjonowania osi
PPN moze by¢ odpowiedzialne za powstawanie
uczucia zmeczenia [17].

Obecnie najczg$ciej uwaza sig, ze przyczyng
zespotu zmeczenia moga by¢ zaburzenia w funk-
cjonowaniu uktadu odpornosciowego, co potwier-
dzono w szeregu badan [18, 19]. Istotna rolg maja
odgrywac limfocyty B. Mediatory reakcji zapalnej
moga bezposrednio powodowaé pojawianie si¢
objawow zmeczenia badz tez posrednio, poprzez
wplyw na 0§ PPN [18, 19]. Istotna rol¢ odgrywaja
cytokiny pozapalne, oddzialujac na komorki
astrogleju, ktére maja wpltyw na neurotransmisj¢
glutaminergiczna. Niektore cytokiny (TNF-o, IL-
1B i IL-6) ostabiaja eliminacj¢ glutaminianu poza-
komoérkowego z astrogleju, powodujac dezinte-
gracj¢ bariery krew-mozg, zaburzaja metabolizm
astrogleju i neuronow, czego skutkiem jest osla-
bienie przekaznictwa glutaminergicznego [20].
Wzrost stgzenia glutaminianiu pozakomorkowe-
go powoduje hamowanie jadra miejsca sinawego
ijader szwu w pniu mdzgu z nastgpczym obnize-
niem wydzielania noradrenaliny i serotoniny [20].
Obnizenie poziomu tych neuroprzekaznikéw mo-
ze by¢ odpowiedzialne za powstanie objawow
zespohlu zmeczenia [20].

RODZAJE ZMECZENIA
W STWARDNIENIU ROZSIANYM

Stwardnienie rozsiane jest najlepiej zbadanym
przyktadem choroby ze wspolistniejacym zmg-
czeniem [21]. Zmeczenie moze mie¢ charakter
uogoblniony (dotyczy calego organizmu) lub lokal-
ny (np. uczucie zmeczenia konczyn dolnych lub
zaburzenia widzenia). Jest czgstsze i bardziej nasi-
lone w postaci pierwotnie postgpujacej niz
w odmianie wtdrnie postepujacej, lub w postaci
z rzutami, gdzie moze w ogodle nie wystgpowac.
Moze poprzedza¢ rzut choroby lub utrzymywaé



si¢ przez dtugi czas. Obserwowane jest czgsciej u
0s0b z duzym stopniem niesprawnosci, objawami
moézdzkowymi, piramidowymi 1 zaburzeniami
zwieraczy. Nie stwierdzono natomiast wplywu
wieku, plci i czasu trwania choroby. Wykazano
rowniez ujemna korelacj¢ wystgpowania zmecze-
nia z wyksztalceniem i ilorazem inteligencji.

Ze wzgledu na patofizjologie mozna wyr6znié
zmeczenie centralne wywolane demielinizacja
osrodkowego uktadu nerwowego oraz zmegczenie
obwodowe spowodowane zaburzeniami transmisji
nerwowo-migsniowej lub uszkodzeniem samych
migsni [11]. Charakterystyczna cecha zmeczenia
centralnego jest uczucie wyczerpania fizycznego
wspotistniejace ze zmeczeniem psychicznym [11].
U niektorych pacjentdow ten sktadnik jest najbardziej
nieprzyjemnym objawem, poniewaz powoduje ogra-
niczenie zdolnosci koncentracji uwagi oraz wytrzy-
mato$ci wykonywania zadan umystowych [11].

Zmeczenie moze wystgpowacé epizodycznie
lub utrzymywac si¢ przewlekle. W postaciach
przewlektych moze przybra¢ posta¢ astenii (uczu-
cie zmgczenia mimo niepodejmowania wysitku
potaczone z brakiem sil do podjecia jakiegokol-
wiek wysitku), patologicznej meczliwosci (nie-
adekwatne wyczerpanie w czasie wykonywania
nawet niewielkiego wysitku) oraz meczliwosci
bedacej nastepstwem innych objawdw stwardnie-
nia rozsianego [12].

Zmeczenie w przebiegu SR moze by¢ pierwot-
ne (zwiazane z sama choroba) lub wtdrne. Zmecze-
nie wtdrne wiaze si¢ z wplywem przyjmowanych
lekoéw, bolem migsni, zaburzeniami snu oraz ograni-
czeniem ogolnej aktywnosci ruchowej, spowodo-
wanym np. niedowladami konczyn czy ataksja [4].
Wsrdéd lekoéw, ktore moga powodowaé zmeczenie
wymienia si¢ interferon alfa i beta, $rodki przeciw-
bolowe, ben-zodiazepiny, opiaty, leki prze-
ciwdrgawkowe, rozluzniajace migs$nie czy obnizaja-
ce cisnienie [6-8]. Zmegczenie wtdrne moze byc
roOwniez nastgpstwem innych chordb, towarzysza-
cych stwardnieniu rozsianemu, np. niedokrwisto-
$ci, cukrzycy, choréb serca, nerek czy niedoczyn-
nosci tarczycy.

Zmegczenie pierwotne moze mie¢ rézna po-
stac. Schapiro wyroznia 5 typow zmeczenia
w przebiegu SR [2].

Typ 1 jest zmegczeniem fizjologicznym poja-
wiajacym si¢ wtornie po wysitku fizycznym lub
intensywnej pracy umystowej, podobnie jak u
ludzi zdrowych. Chorzy z SR wymagaja jednak
czestszego 1 dluzszego odpoczynku niz ludzie
zdrowi. Typ 2 jest nastgpstwem ostabionej kondy-
cji fizycznej. Pacjenci z SR, podobnie jak zdrowi
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niemajacy dobrej kondycji, szybko si¢ mecza.
Typ 3 nazywany zmegczeniem nerwowo-mig-
$niowym zwigzany jest z tzw. mechanizmem
,»krotkiego spigcia”. Widkna nerwowe, uszkodzo-
ne przez demielinizacjg, w trakcie wykonywania
powtarzanych czynnosci ulegaja kolejnym wyta-
dowaniom az do wyczerpania. Ten rodzaj zmg-
czenia moga zlagodzi¢ krotkie przerwy podczas
wykonywania czynnosci, pozwalajace na zaosz-
czgdzenie energii. Typ 4 okresSlany zmeczeniem
psychogennym, na ogél towarzyszy depres;ji.
Wymaga zastosowania leczenia przeciwdepresyj-
nego. Typ 5 jest najczestszym i powszechnie ob-
serwowanym rodzajem zmeczenia w SR. Wyste-
puje u 85-90% chorych [2-5]. Jest czgsto nazy-
wany meczliwoscia lub zespotem zmeczenia za-
leznym od SR. Przejawia sig jako uczucie przytla-
czajacego znuzenia juz po niewielkim wysitku u
0sOb bez depresji. Prawdopodobnie ten typ zmeg-
czenia wiaze si¢ ze zmianami demielinizacyjnymi,
przy udziale czynnikow immunologicznych,
glownie cytokin IL1, IL2, IL6 [2].

DIAGNOSTYKA ZESPOLU ZMECZENIA

Brak jest badan diagnostycznych jednoznacz-
nie potwierdzajacych rozpoznanie zespotu zmge-
czenia. Chorzy skarzacy si¢ na zmgczenie powinni
by¢ poddani dokladnemu badaniu fizykalnemu
i przesiewowym badaniom laboratoryjnym. Waz-
nym zagadnieniem jest wykluczenie depresji jako
przyczyny zmegczenia oraz dodatkowych przyczyn
organicznych. Konieczne jest wykluczenie ogol-
nych chorob ustrojowych, takich jak niedokrwi-
sto$¢, cukrzyca, choroby serca, niewydolnos¢
nerek czy niedoczynnos$¢ tarczycy (ryc. 1).

Badaniem diagnostycznym z wyboru w zme-
czeniu centralnym jest MRI mozgu, jednak zmia-
ny w obrazie sa niespecyficzne [5, 7, 22]. Spektro-
skopia MRI u chorych z SR wykazuje hypometa-
bolizm neurondéw oraz uszkodzenie aksonalne
[22]. Pozytronowa tomografia emisyjna poje-
dynczego fotonu z zastosowaniem fluorodeoksy-
glukozy u chorych z SR pokazuje obustronnie
zmniejszony metabolizm kory przedczotowej,
dodatkowej kory ruchowej, skorupy i substancji
biatej rozciagajacej si¢ od skorupy do gtowy jadra
ogoniastego [22]. W przypadku podejrzenia cho-
rob dotyczacych nerwdéw obwodowych, zaburzen
transmisji nerwowo-migéniowej oraz miopatii
wykonywane sa badania elektrofizjologiczne,
biochemiczne oraz biopsja mig$ni. Przy podejrze-
niu zaburzen funkcji poznawczych, wskazane sa
testy neuropsychologiczne.
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RYC. 1. Algorytm postgpowania w zespole zmeczenia
FIG. 1. Algorithm of diagnostics and treatment procedure in patients with fatigue

W rozpoznaniu zme¢czenia pomocne sg row-
niez wystandaryzowane narzedzia do oceny i ba-
dan przesiewowych. Znanych jest ponad 30 skal
[23, 24]. Najprostsza z nich jest stowna, wzroko-
wo-analogowa lub numeryczna skala oceny zmg-
czenia [23]. W powszechnym uzyciu sa roznorod-
ne kwestionariusze samooceny. Do najczgsciej
stosowanych nalezy Skala Cigzkosci Zmegczenia
(Fatigue Severity Scale, FSS) oraz zmodyfikowa-
na Skala Oddzialywania Zmeczenia (Modified
Fatigue Impact Scale, MFIS) [23-27]. FSS ocenia
poziom zmeczenia w 9 sytuacjach dotyczacych
codziennej aktywno$ci, motywacji, pracy czy
zycia rodzinnego [27]. MFIS zawiera 21 stwier-
dzen dotyczacych wptywu zmeczenia na funkcjo-
nowanie psychiczne, fizyczne i spoteczne [25, 26].
Wynik koncowy stanowi sume¢ punktow z po-
szczegolnych pozycji skali. Opisowa Skala Zme-
czenia (Fatigue Descriptive Scale, FDS) jest spe-
cyficzna dla chorych z SR, ocenia 5 aspektow
zmeczenia w punktacji od 0 do 17 [28].

Rzadziej stosuje sig¢ ztozone skale uwzgled-
niajace roOwniez inne aspekty zmeczenia — fizycz-
ne, emocjonalne, poznawcze: Skale Samooceny
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Zmeczenia (Brief Fatigue Inventory — BFI), Piper
Fatigue Scale, Fatigue Self Assessment FSA-7,
(Multidimensional Fatigue Inventory MFI-20,
Edmonton Functional Assessment Tool — EFAT)
[23, 24].

LECZENIE ZMECZENIA

Leczenie zmeczenia jest ztozone i czgsto nie-
skuteczne, poniewaz nie sa znane jego mechani-
zmy. Wazny jest odpowiedni tryb zycia, przede
wszystkim aktywno$¢ fizyczna stosownie do moz-
liwosci pacjenta [29, 30]. W ciagu ostatnich lat
coraz wigksza uwage zwraca si¢ na pozytywny
wplyw aktywizacji ruchowej na poczucie zmecze-
nia u pacjentow SM. Cwiczenia powinny by¢
dostosowane indywidualnie do kazdego pacjenta
z uwzglednieniem jego réznych obciazen, na przy-
ktad kardiologicznych, spastycznosci, ataksji. Nie
sa to jednak bezwzgledne przeciwwskazania do
prowadzenia fizjoterapii. Ogdlnie przyjmuje sie,
ze tetno podczas fizjoterapii nie powinno przekra-
cza¢ 60-80% tetna maksymalnego [30, 31]. Inten-
sywnos$¢ ¢wiczen nalezy stopniowo zwigkszac.



TABELA 1. Leki stosowane w leczeniu zmeczenia i ich najczestsze dzialania niepozadane
TABLE 1. Medicines taken in fatigue treatment and their most frequent adverse events

Lek Dawka Najczestsze dzialania Uwagi
niepozadane
Amantadyna 100-200 mg 1 x/d Bardzo czesto: obrzek kostek, sinica marmur- . .
Przed rozpoczgciem leczenia
lub 100 mg 2 x/d kowata. . :
. . . . . oraz po 113 tyg. od jego roz-
rano i w potudnie Czesto: Igk, uczucie pustki w glowie, letarg, . : .
. L . poczgceia nalezy wykona¢ EKG
halucynacje, koszmary nocne, zmniejszenie . o
- . . i okresli¢ odstgp QT w celu
koncentracji, nerwowosc¢, depresja, bezsen- . . .
PR ) . zapobiegania wystapieniu
nos¢, jadtowstret, bole gtowy, ataksja, zabu- .
. . N DN torsade de pointes.
rzenia mowy lub widzenia, niedoci$nienie
ortostatyczne, sucho$¢ btony sluzowej jamy
ustnej, nudnosci, wymioty, zaparcia, bole
mig$ni, ostabienie, obfite pocenie sig.

Modafinil 200-400 mg/d w Bardzo czesto: bole i zawroty glowy, niepo- Nie zaleca si¢ stosowania
dwoch dawkach kdj, uczucie wewngtrznego napigcia, podnie- modafinilu u chorych z przero-
podzielonych: rano | cenie, sktonnos$¢ do agres;ji, bezsenno$é, ja- stem lewej komory serca,

i w potudnie lub 1 dlowstret. choroba niedokrwienna i zabu-
x/d rano. Czesto: zaburzenia koncentracji, uwagi, zabu- | rzeniami rytmu serca.
rzenia my$lenia, bol brzucha, sucho$¢ w jamie | Ze wzgledu na mozliwos¢
ustnej, kolatanie serca, czgstoskurcz, nadci- wystapienia zaburzen psy-
$nienie tetnicze, drzenia mie$niowe. chicznych nie zaleca sig sto-
Rzadko moga wystapi¢ cigzkie powiktania sowaniu leku u chorych
skorne. z psychozami.

Pemolina 20-40 mg/d (rano i Bardzo czgsto: bpl i zaquty glowy, pocenie Dhugotrwale podawanie pro-

w potudnie) w sig, przyspieszenie czynnosci serca. Czgsto: . o
A R ) wadzi do stanu zaleznosci
dwoch dawkach bezsennosé, jesli lek podano wieczorem. . .
. ) , psychiczne;j.
podzielonych lub 1 | Przedawkowany moze wywota¢ czgstoskurcz, Roadki 1 .
X/d rano rzadziej wymioty, ruchy plasawiczopodobne zasiiml, a’c powaziym po-
' TwWY ¥, Y ’ wiktaniem jest toksyczne
uszkodzenie watroby

Metylfenidat 10 -20 mg/d rano i Bardzo czesto: bol glowy. Metylfenidat ma potencjat
w potudnie Czesto: bezsennos¢, drazliwosé, agresja, nie- uzalezniajacy.

pokdj, chwiejnos¢ emocjonalna, nadcisnienie Nalezy zachowa¢ ostroznos¢
tetnicze, jadlowstret, nudnosci, wymioty, bol lub unikaé prowadzenia pojaz-
brzucha, biegunka, zmniejszenie masy ciala, dow 1 obstugi urzadzen me-
podraznienie btony $luzowej jamy ustnej i chanicznych w ruchu.

gardla, zawroty glowy, mimowolne skurcze

migéniowe (tiki), goraczka.

NajczeSciej zalecane sa ¢wiczenia aerobowe,
tak zwany walking programs, ¢wiczenia z uzy-
ciem cykloergonometru, chéd na biezni rucho-
mej, czasem dowolna aktywno$¢ ruchowa, na
przyktad taniec [31]. W wigkszosci badan obser-
wowano spadek nat¢zenia zmgczenia o Srednio
40-50% [29-31].

Istotne znaczenie ma terapia zajgciowa, psy-
choterapia oraz pomoc socjalna [31-33]. Korzyst-
ne efekty obserwowano po zastosowaniu zmien-
nych pél magnetycznych i krioterapii. Chory po-
winien unika¢ czynnikow nasilajacych zmeczenie,
np. alkoholu, przegrzania. Bardzo istotne jest le-
czenie objawow mogacych nasila¢ zmegczenie,
takich jak podwyzszona cieplota ciala, Iek, depre-
sja, bol, zaburzenia snu czy wzmozone napigcie
miesni [33, 34]. Zmeczenie moga rowniez nasila¢
niektore przewlekle stosowane leki, np. opiaty,
dlugodziatajace benzodiazepiny, leki zawierajace
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kodeing, rozluzniajace migsnie oraz powszechnie
stosowane leki przeciwlgkowe i antydepresyjne
[30, 35]. Wsrod lekow majacych zastosowanie
w leczeniu zmeczenia mozna wymieni¢ amanta-
dyng, modafinil oraz pemoling. Nalezy pamigta¢ o
licz-nych przeciwwskazaniach i dziataniach ubo-
cznych tych lekow (tab. 1).

Najpowszechniej stosowanym lekiem jest
amantadyna [36-38]. Wywiera wplyw na neuro-
przekaznictwo cholinergiczne, dopaminergiczne
i glutaminergiczne, lecz jej mechanizm poprawy
zmecezenia nie jest znany. Efektywno$¢ stosowa-
nia amantadyny zostata potwierdzona w licznych
badaniach wykonanych metoda podwdjnie Slepej
proby, ktore dowiodly, ze dawka 200mg/dobe
(przyjmowana rano i w poludnie) znaczaco
zmnigjsza zmeczenie u pacjentow z SR [37, 38].
Kolejne badania wykazaty, ze jej dzialanie obser-
wowane jest jedynie u 50-60% chorych i szybko



si¢ wyczerpuje [36]. Amantadyna ma stosunkowo
niewiele objawow ubocznych, sporadycznie moga
wystapi¢ zaburzenia gastryczne, trudnosci w od-
dawaniu moczu i marmurkowato$¢ konczyn [36].

Modafinil, stosowany w leczeniu narkolepsji,
jest obecnie jednym z najczgéciej testowanych
lekow [39—42]. W kilku badaniach z zastosowa-
niem podwojnie §lepej proby okazat si¢ dobrze
tolerowany i1 znaczaco zmniejszal objawy zme-
czenia w SR w dawce 200 mg/dobg [39-41]. Do-
niesienia te podwaza badanie Stankoffa i wsp.
z 2005, gdzie wykazano brak skutecznosci moda-
finilu w poréwnaniu z placebo [42]. Pomimo ze w
badaniach modafinil wykazal niskie potencjalne
dziatanie uzalezniajace, to podczas dlugotrwatego
stosowania mozliwo$¢ rozwiniecia uzaleznienia
nie moze by¢ catkowicie wykluczona [40, 41]. Do
powszechnych objawow ubocznych naleza bez-
sennosc¢, bol glowy, nudnosci, nerwowos¢ i nadci-
$nienie.

Pemolina jest sympatykomimetykiem o dzia-
faniu dopaminergicznym i moze by¢ zalecana u
chorych z SR, u ktoérych nieskuteczna jest aman-
tadyna i modafinil [38]. W opublikowanych bada-
niach uzyskano sprzeczne wyniki, wykazano po-
nadto, ze u okoto 25% pacjentéw stosujacych
pemoling wystegpuja objawy uboczne w postaci
zaburzen snu, bolow i zawrotow glowy oraz nud-
nosci [38]. Przeciwko szerszemu stosowaniu pe-
moliny przemawia ponadto jej potencjalne dziata-
nie hepatotoksyczne [38].

Pewna poprawe w leczeniu zmgczenia obser-
wowano rowniez po stosowaniu metylfenidatu,
famprydyny, 3,4 diaminopirydyny, a takze kwasu
acetylosalicylowego [43, 44]. Famprydyna (4-
aminopirydyna), poprzez blokowanie kanatow
potasowych moze poprawia¢ przewodzenie im-
pulséw w neuronach z uszkodzona ostonka mieli-
nowa [43]. Wingerchuk wykazat, ze popularny
kwas acetylosalicylowy, stosowany w duzych
dawkach (1300 mg na dobg) moze by¢ rowniez
skuteczny w leczeniu zmeczenia [44].

Obecnie duze nadzieje wiaze si¢ z nowa gene-
racja lekow (antagonisci substancji P, antagonisci
wazopresyny 1 antagonisci receptora hormonu
konwentrujacego melanokortyne) [30].

PODSUMOWANIE

Zmgczenie towarzyszace stwardnieniu rozsia-
nemu moze bardzo istotnie wpltywaé na jako$¢
zycia. Mimo ze czgsto stanowi gléwna dolegli-
wos¢ zglaszana przez pacjentow, jest problemem
niedocenianym i rzadko rozpoznawanym przez
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lekarzy. Leczenie farmakologiczne zmegczenia
bywa mato skuteczne. Wazniejsze jest uswiado-
mienie pacjentowi jego przyczyny i okreslenie
sposobu postgpowania. Chory powinien unikaé
czynnikow nasilajacych zmeczenie, np. alkoholu,
wysokiej temperatury, niektorych lekoéw. Ko-
nieczne jest leczenie objawéw mogacych potego-
waé zmgczenie, takich jak goraczka, lek, depresja,
bol, bezsenno§¢ czy wzmozone napigcie migsni.
Istotne jest rowniez uswiadamianie chorym, ze
brak aktywnosci fizycznej moze zwigksza¢ uczu-
cie zmeczenia poprzez rozwo6j chordb uktadu ser-
cowo-naczyniowego oraz ostabienie sity migsni.
Na zwalczanie zmeczenia korzystnie wpltywa
stopniowany program ¢wiczen fizycznych, odpo-
wiedni do mozliwo$ci danego pacjenta. Przydatna
moze by¢ fizjoterapia, terapia zaj¢ciowa, psycho-
terapia oraz pomoc socjalna. Pomocne jest row-
niez wsparcie emocjonalne chorego i terapia po-
znawczo-behawioralna.
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