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handling med dokumenteret effekt
pé tabet, men den tabte lungefunk-
tion genvindes ikke.

Malt ved eendringer i lungefunk-
tionen er effekten af bronkodilate-
rende behandling beskeden (i stabil
fase oftest < 150 ml stigning i
FEV1), men den symptomatiske ef-
fekt pa dyspng, fysisk formden og
livskvalitet kan veere overbevi-
sende. Ofte er det ngdvendigt at af-
prgve flere behandlingsregimer, fgr
den enkelte patient er optimalt be-
handlet (og selv da ofte med be-
greenset effekt). Seponering ved
manglende effekt er meget vigtigt.

Patienter med mild KOL (FEV >
60 % af forventet) behandles med
korttidsvirkende bronkodilatator,
som enten kan veere pr-agonist el-
ler ipratropium.

Hos patienter med moderat til
sveer KOL (FEV1 < 60 % af forventet)
kan suppleres med fast langtidsvir-
kende bronkodilatator, dvs. formo-
terol, salmeterol eller tiotropium.
En eventuel additiv effekt af samti-
dig behandling med tiotropium og
langtidsvirkende fB2-agonist (for-
moterol eller salmeterol) er ikke
vist. Alternativt kan forsgges fast
behandling med kombination af
korttidsvirkende B2-agonist og
ipratropium.

Inhalationssteroider har ingen

rutinemeessig plads i behandlingen
af KOL og har ingen effekt pa det
accelererede lungefunktionstab. Se
dog nedenfor vedr. behandling til
patienter med sveer KOL.

Derudover er rygeafveenning og
rehabilitering, inkl. fysisk treening,
meget vigtige elementer i behand-
lingen af stabil KOL.

Astma (Box 4)

Antiinflammatorisk behandling er
hjgrnestenen i astmabehandlin-
gen, og det vil i praksis sige inhala-
tionssteroider.

Kun hos patienter med mild, in-
termitterende astma — dvs. FEV1 >
80 % af forventet, natlige sympto-
mer < 2/maned, og behov for kort-
tidsvirkende p>-agonist < 2/uge -
kan steroidbehandling undlades.

Alle andre astmapatienter be-
handles med inhalationssteroiddo-
sis sv.t. sveerhedsgraden af syg-
dommen (Box 4 og 5).

Mild persisterende astma — FEV;
> 80 % af forventet og natlige
symptomer > 2/méned — behandles
med lavdosis inhalationssteroid og
hurtigtvirkende B2-agonist efter be-
hov. Moderat persisterende astma —
FEV1 ~ 60-80 % af forventet og nat-
lige symptomer > 1/uge — behand-
les med middeldosis inhalations-
steroid og fast langtidsvirkende

Box 2. Behandlingsmal ved KOL og astma.

KOL
e Forebygge sygdomsprogression
Afhjeelpe symptomer

Reducere mortaliteten

Astma

Minimalt behov for anfaldsmedicin

Forbedre fysisk formaen og livskvalitet
Forebygge og behandle eksacerbationer og komplikationer

e Ingen (fa) begreensninger i livsudfoldelse, inkl. fysisk aktivitet
Fa (ingen) symptomer, specielt ingen natlige symptomer
Normal (bedst mulig) lungefunktion, dvs. FEV1 > 80 % af forventet

Ingen sveere eksacerbationer/indleeggelser

Box 3. Behandlingstrappe ved KOL.

sucerhedsgrad.

Spirometri (maling af FEV; og FVC) er en forudseetning for diagnostik og vurdering af

Mild KOL Moderat KOL

Sveer KOL
(FEV1 < 50 % af forventet)

RYGESTOP
p.n. korttidsvirkende bronkodilatator (evt. kombination af $2-agonist og antikolinergikum)

| Fast langtidsvirkende bronkodilatator

Evt. inhalationssteroid
(Fast dosering — Kun ptt. med
hyppige eksacerbationer)

B2-agonist samt hurtigtvirkende B-
agonist efter behov. Alternativt kan
forsgges hgjere dosis inhalations-
steroid, leukotrienantagonist eller
lavdosis theofyllin.

Patienter med sveer persiste-
rende astma — FEV; < 60 % af for-
ventet og hyppige natlige sympto-
mer - behandles med hgjdosis
inhalationssteroid, fast langtidsvir-
kende B2-agonist og evt. tilleeg af
anden medicin, om end der ikke
foreligger dokumentation for tera-
peutisk gevinst ved mere end 2-
stofs forebyggende astmabehand-
ling.

Alle patienter med sveer persi-
sterende astma og/eller behov for
hgjdosis inhalationssteroidbe-
handling (se Box 4 og 5) bgr henvi-
ses til specialist i lungesygdomme
mhp. vurdering.

Udover maling af FEV (spirome-
tri) mindst 2 gange arligt bgr mini-
mum fglgende indikatorer indga i
vurderingen af astmakontrollen:

e Symptomer i hvile og ved fysisk
aktivitet

e Hyppighed og sveerhedsgrad af
natlige symptomer

e Forbrug af hurtigtvirkende B»-
agonist

e Begreensninger i daglige aktivi-
teter

Behandlingssvigt ved astma skyl-
des oftest forkert diagnose (oftest
KOL tolket som astma), mangelfuld
compliance med den forebyggende
behandling, forkert inhalationstek-
nik eller mulige triggerfaktorer,
inkl. tobakseksposition.

Leegemidler til behandling af KOL
og astma

Inhalationssteroider

Terapeutisk adskiller de markeds-
fgrte preeparater sig ikke veesent-
ligt fra hinanden. Patientens
preeference og fortrolighed med et
givet inhalationsdevice er derfor
afggrende.

I terapeutisk dosering er de hyp-
pigste bivirkninger haeshed og gget
risiko for mundsvamp. Systemisk
pavirkning - og bivirkninger - kan
ses ved hgjdosis behandling (Box
5). Spgrgsmalet om en mulig bety-
dende knoglepavirkning af hgjdo-
sis behandling, primeert til KOL-pa-
tienter er ikke afklaret. Inhala-



tionssteroider pauseres ikke under
eventuel systemisk steroidbehand-
ling.

Hos KOL-patienter med FEV; <
50 % af forventet og hyppige be-
handlingskreevende eksacerbatio-
ner (> 2/ar) har fast hgjdosis in-
halationssteroidbehandling (sv.t.
fluticason 500 pg x2, vurderet ud
fra studier af astmapatienter sand-
synligvis sv.t. budesonid 800 pg x2)
dokumenteret effekt pa antallet af
eksacerbationer, mens der ingen
dokumentation er for effekt af
yderligere dosisggning, fx i forbin-
delse med eksacerbationer. Be-
handling med middeldosis budeso-
nid (400 pg x2) har ingen
dokumenteret effekt pa antallet af
sveere eksacerbationer hos denne
patientgruppe.

Astmapatienter behandles altid
med lavest mulige effektive dosis
af inhalationssteroid, og ofte vil
denne dosis veere overraskende lav
(fx sv.t. lavdosis behandling).
Lavdosis inhalationssteroidbe-
handling kan doseres x1 dgl.

Astmapatienter kan ofte med
fordel startes i behandling sv.t. be-
clometason 200 pg x2, og behand-
lingen pabegyndes i forventet ved-
ligeholdelsesdosis, idet det ikke
frembyder terapeutiske fordele ini-
tialt i en periode at give hgjere do-
sis. Effekt af behandlingen kan
pavises inden for fa dggn, men den
maksimale effekt af den valgte do-
sis indtreeder fgrst efter méaneder.

Reduktion i dosis af inhalations-
steroid bgr overvejes hver 3.-6.
maned, og dosis reduceres med fx
25 %.

Korttidsvirkende B2-agonister

Valget af praeparat treeffes ud fra
pris og patientpreeference, da der
ikke er terapeutiske forskelle mel-
lem preeparaterne.

Fast behandling ved KOL har i
nogle studier vist bedre effekt end
p.n. behandling uden at have nega-
tiv effekt pa sygdomskontrollen,
men muligvis gges det samlede
forbrug.

Ved astma anvendes alene p.n.
behandling, da fast dosering ikke
frembyder terapeutiske fordele, og i
nogle studier har vist negativ effekt
pa astmakontrollen.

Box 4. Behandlingstrappe ved astma.

Spirometri (maling af FEV4) er en forudscetning for vurdering af suerhedsgraden.
(Kriterier for inddeling i sveerhedsgrader - se ovenfor i teksten)

Grad 1 Grad 2 Grad 3 Grad 4
Intermitt. Mild Moderat Sveer

p.n. hurtigtvirkende f2-agonist

RYGESTOP
Lavdosis ICS

Lav - middeldosis ICS
+ fast LABA
Alternativt: ICS +
LTRA eller

hgjdosis ICS

Henvisning til specialist-
vurdering

Hgjdosis ICS + LABA

Evt. + LTRA, teofyllin eller
systemiske immunsup-
pressiva

ICS: inhalationssteroid. LABA: inhaleret langtidsvirkende [32-agonist (formoterol eller salme-
terol). LTRA: leukotrienantagonist (montelukast).

Box 5. Sammenlignelige daglige doser af inhalationssteroid.

Indholdsstof Lavdosis Middeldosis Hgjdosis
Beclometason 200-500 pg 500-1000 pg > 1000 pg
Budesonid 200-400 pg 400-800 pg > 800 pg
Fluticason 100-250 pg 250-500 pg > 500 pg

Inhalerede langtidsvirkende
Bo-agonister

Formoterol og salmeterol har begge
bronkodilaterende effekt i mindst
8-12 timer, og formoterol har en
hurtigere indszettende effekt (3-5
min.) end salmeterol (10-20 min.).
Dosisggning udover sv.t. formoterol
9 pg x2 og salmeterol 50 pg x2 giver
ikke gget effekt, og bivirkningsfre-
kvensen gges.

Ved KOL har fast behandling
med langtidsvirkende B2-agonist
positiv effekt pa dyspng, funktions-
niveau og livskvalitet, og salmete-
rol har signifikant effekt pa antal-
let af eksacerbationer (reduktion i
eksacerbationsraten sv.t. ca. 20 %).
Langtidsvirkende f2-agonist kan
anvendes uden samtidig inhala-
tionssteroidbehandling. Anven-
delse af p.n. formoterol ved KOL
har ingen dokumenteret effekt.

Ved astma, der ikke er velkon-
trolleret pa middeldosis inhala-
tionssteroid (Box 4 og 5), er 1. valg
af tilleegsbehandling langtidsvir-
kende B2-agonist. Fast behandling
med langtidsvirkende B2-agonist
uden samtidig inhalationssteroid-
behandling frarades, da det udover
darligere astmakontrol ogsa synes
at gge mortaliteten. Formoterol
kan anvendes til p.n. behandling,

men anvendelsen er kun doku-
menteret hos patienter i samtidig
inhalationssteroidbehandling, og
prisen er hgj.

Antikolinergika
Ipratropium (korttidsvirkende) har
dokumenteret symptomatisk ef-
fekt ved stabil KOL. Sammenlignet
med placebo har tiotropium (virk-
ningsvarighed > 24 timer) doku-
menteret effekt pa dyspng, livskva-
litet, eksacerbationer, indleeggelser
og lungefunktionsniveau hos pa-
tienter med moderat til sveer stabil
KOL. Tiotropium anbefales ikke an-
vendt sammen med ipratropium i
behandlingen af stabil KOL.
Antikolinergika har ingen plads i
behandlingen af stabil astma.

Leukotrienantagonister
Eneste markedsfgrte preeparat er
montelukast, og effekten er bron-
kodilaterende og anti-inflammato-
risk. Behandlingen er sjeeldent for-
bundet med bivirkninger.
Montelukast har ingen plads i be-
handlingen af KOL.
Sammenlignende undersggelser
af leukotrienantagonister og lavdo-
sis inhalationssteroid (sv.t. 400 pg
beclometason dgl.) har vist, at in-
halationssteroid har bedre effekt
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pa astmakontrollen, inkl. risikoen
for steroidkreevende eksacerbatio-
ner og lungefunktionsniveau, men
leukotrienantagonist kan veelges
som alternativ. Leukotrienantago-
nist kan veelges som tilleeg til mid-
deldosis inhalationssteroid i stedet
for langtidsvirkende B2-agonist,
men hovedparten af de forelig-
gende sammenlignende korttids-
undersggelser viser en stgrre tera-
peutisk gevinst ved tilleeg af
sidstneevnte, mens et nyligt publi-
ceret et-ars studie viser en ligeveer-
dig effekt af de to behandlingsregi-
mer pa antallet af eksacerbationer.

Perorale f,-agonister

Perorale Bz-agonister frembyder
ikke terapeutiske fordele frem for
inhalerede B,-agonister, hvorimod
bivirkningerne ofte er mere ud-
talte.

Ved KOL kan peroral dosering
overvejes til de fa patienter, der
ikke kan/vil anvende inhalations-
behandling.

Nyere undersggelser har vist, at
fast behandling med inhaleret
langtidsvirkende p»-agonist hos pa-
tienter med astma kan erstattes af
peroral dosering, hvilket gkono-
misk er fordelagtigt for patien-
terne.

Systemiske glukokortikoider

Ingen rutinemeessig plads i be-
handlingen af stabil KOL og astma.
Udover de velkendte bivirkninger
og manglende dokumentation for
effekt pa sygdomsforlgbet tyder
nyere undersggelser pa, at vedlige-
holdelsesbehandling med syste-
misk steroid til KOL-patienter gger
mortaliteten. Behandlingen af ast-
mapatienter med vedvarende be-
hov for systemisk immunsuppres-
sion bgr varetages af specialist i
lungesygdomme.

Kombinationspreeparater med
bronkodilaterende effekt

Gruppen omfatter ipratropium i
kombination med korttidsvirkende
B2-agonist.

Ved stabil KOL synes kombina-
tionen at have marginalt bedre ef-
fekt end indholdsstofferne enkeltvis.

Har ingen plads i behandlingen
af stabil astma.

Kombinationspreparater med
inhalationssteroid og langtidsvirkende
B2-agonist

To preeparater er markedsfgrt, hhv.
kombination af salmeterol/flutica-
son og formoterol/budesonid.

Kun hos patienter med sveer KOL
(FEV1 < 50 % af forventet) og > 2 be-
handlingskraevende eksacerbatio-
ner/ar har behandling med hhv.
salmeterol/fluticason 50/500 pg x2
dgl. eller formoterol/budesonid
320/9 pg x2 dgl. dokumenteret ef-
fekt pa antallet af eksacerbationer,
symptomer, livskvalitet, forbrug af
p-n. medicin og marginal effekt pa
lungefunktionsniveauet.

Patienter med mild persiste-
rende astma har ikke gevinst af
kombinationsbehandling frem for
behandling alene med inhalations-

steroid. Patienter med moderat og
sveer persisterende astma kan - ef-
ter fastleeggelse af inhalationsste-
roidbehov - ofte med gkonomisk
fordel skiftes til kombinationsbe-
handling. Der er ingen dokumenta-
tion for terapeutiske fordele ved
behandling med kombinations-
preeparat frem for behandling med
den frie kombination af de to
preeparater. I de fleste studier af
kombinationsbehandling er der gi-
vet inhalationssteroid sv.t. lav- el-
ler middeldosis.

Mukolytika

N-acetylcystein har ingen doku-
menteret effekt ved akut eksacer-
bation i obstruktiv lungesygdom
eller pneumoni.

Kronisk anvendelse synes at
medfgre en reduktion i antallet af
eksacerbationer, varighed af syg-
domsforlgbet og risikoen for gen-
indleeggelse hos patienter med
KOL.

Mukolytika har ingen plads i be-
handlingen af astma.

Charlotte Suppli Ulrik

Lungemedicinsk Klinik
H:S Hvidovre Hospital
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