Akut astma

Christer Janson

Inhalationsbehandling med 3,-agonister ar forstahandsbehandlingen
vid akut astma. Det finns belagg for att tillagg av inhalerade antiko-
linergika ger en battre effekt an behandling med enbart ,-agonister.
Steroidbehandling &r en del av forsta hands behandlingen, men ytter-
ligare undersokningar behovs for att utvardera om inhalationssteroi-
der kan erséatta systembehandling. For néarvarande finns inga overty-
gande bevis for att adrenalin, magnesium eller furosemid skall anvan-
das vid akut behandling av astma. Teofyllin har en begransad effekt
vid akut astma och behodver knappast anvandas, utom mojligen hos
en liten grupp patienter. Inhalationsbehandling med nebulisator och
dosaerosol med spacer kan vara lika effektiv. Hos barn tycks inhala-
tionsbehandling med upprepade sma doser med korttidsintervall vara
mer effektivt &n om samma totaldos ges i hdgre doser med langre in-

tervall.

Akut astma ar en av de vanligaste orsakerna
till att patienter uppsoker akutmottagningar.
Trots att behandling av akut astma &ar en
viktig del i publicerade behandlingsriktlinjer
[1, 2], visar undersdkningar att behandlingen
i klinisk praxis ofta &r bristfallig [3]. Syftet
med denna 6versikt ar att ge en vetenskaplig
bakgrund till dagens behandlingsrekommen-
dationer om den farmakologiska behand-
lingen av akut astma.

B,-agonister

B,-agonister &r sedan lange ett forstahands-
preparat vid behandlingen av akut astma. Ti-
digare radde oenighet om B,-agonister skulle
ges som inhalation eller systembehandling.
Under 1990-talet har dock flera stora under-
sOkningar visat att inhalationsbehandling ar
battre an injektionsbehandling dven vid svara
akuta attacker [4, 5].

Inhalerade [3,-agonister ger fa biverkningar,
men nar stora mangder ges via nebulisator,

kommer signifikanta mangder av lakemedlet
ut i systemkretsloppet [6]. Detta kan ge bi-
verkningar som tremor, takykardi, hypergly-
kemi, hypokalemi och hypoxi.

Hypokalemi ar den potentiellt allvarligaste
biverkningen vid [3,-agonistbehandling. Van-
ligtvis ror det sig dock bara om smé forand-
ringar av kaliumkoncentrationen [6]. Or-
saken till hypokalemin ar ett okat infléde
av kaliumjoner till muskulaturen. Bz—agonist—
behandling ger alltsa inte upphov till ndgon
minskning av det totala kaliuminnehallet. Det
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ar darfor tveksamt om Bz—agonistinducerad
hypokalemi kan orsaka allvarliga biverk-
ningar, sdsom arytmier.

Manga patienter med akut astma &ar hy-
poxiska. Inhalation av [3,-agonister har en
lokal kéarlvidgande effekt, vilket kan leda till
en tillfalligt okad perfusion i daligt ventile-
rade delar av lungorna och darigenom 6kad
hypoxi [7]. Det ar osékert om detta ar av kli-
nisk betydelse, men syre bor ges till alla pa-
tienter med svar akut astma [2].

Antikolinergika

Inhalationshehandling med antikolinergika, i
regel ipratropium bromid, anvands ofta som
tilldggsbehandling. Den vetenskapliga grun-
den for detta har ifrdgasatts, eftersom flera
undersokningar inte har visat nagon tillaggs-
effekt av antikolinergika jamfort med behand-
ling med enbart [3-agonister [8, 9]. Andra
undersokningar har dock visat en tillaggsef-
fekt [10-12]. Dessa undersokningar inklude-
rar en metaanalys av fem studier genomférda
pa 1980-talet [10] och en nyligen publicerad
undersokning av samkorda data fran over
1 000 patienter med akut astma [11]. | den
sistndmnda undersdkningen hade patienter
som erhdll 0,5 mg ipratropium + 2,5 mg sal-
butamol en nagot storre forbattring i forcerad
expiratorisk sekundvolym (FEV,) (40 ml) an
patienter som erholl enbart salbutamol. Av
storre klinisk relevans var att patienter med
kombinationsbehandlingen, hade en mins-
kad risk for att laggas in pa sjukhus. | de flesta
studier har en dos av 3,-agonist jamforts med
samma dos Bz—agonist i kombination med
antikolinergika. Vid tva undersokningar fran
1980-talet fann man dock att kombinationen
antikolinergika och Bz—agonist var effektivare
an behandling med en dubbel dos Bz—agonist
[13, 14].

Kortikosteroider

Patienter med akut astma har mer inflamme-
rade luftvégar an patienter med stabil astma
[15]. Behandling med steroider ar darfor en
viktig komponent vid behandling av akut
astma. Systemisk steroidbehandling har visat
sig minska risken for sjukhusinlaggning [16],
och perorala steroidkurer minskar risken for
aterinsjuknande sedan patienten har gatt hem
fran sjukhus [17].

Hos patienter med tata exacerbationer
skulle inhalationsbehandling kunna minska
risken for steroidbiverkningar. Inhalation

med hoga doser steroider via spacer eller
nebulisator vid akutbehandling har provats,
men inga sékra slutsatser kan dras av dessa
studier [18, 19]. | tvd understkningar har
man dock funnit att hogdosbehandling med
inhalationssteroider &r lika effektivt som per-
orala steroidkurer [20, 21].

Teofyllin

Teofyllin var tidigare ett férstahandspreparat
vid behandling av akut astma, men anvands
numera i betydligt mer begréansad utstrack-
ning. En undersdkning har visat att tillagg av
teofyllin minskade risken for sjukhusinlagg-
ning jamfort med behandling med enbart in-
halerade [,-agonister [22]. Det finns ytterli-
gare ett fatal undersokningar som antyder att
tillagg av teofyllin kan vara av varde atmins-
tone for vissa patienter [23, 24]. Mot detta
talar dock ett stort antal undersokningar dar
man inte funnit ndgon tillaggseffekt av teofyl-
lin [25-27]. En nackdel med teofyllin ar pre-
paratets smala terapeutiska intervall, vilket
innebar en risk for allvarliga och aven livsho-
tande biverkningar vid dverdosering.

Andra lakemedel

Adrenalin &r ett lakemedel som tidigare hade
en utbredd anvandning vid behandling av
akut astma. Lakemedlet bor fortfarande an-
vandas om astmaattacken sker i samband
med en anafylaktisk reaktion [2]. En under-
sokning antyder att parenteral adrenalinbe-
handling kan vara av varde for vissa patien-
ter som inte svarar pa inhalerade B,-agonister
[28]. Adrenalin kan &ven ges via nebulisator
men har en betydligt mer kortvarig effekt an
inhalerade 3,-agonister.

Nagra undersokningar har antytt att tillagg
av i.v. magnesium ar effektivare &n behand-
ling med enbart [3,-agonister [29, 30]. Alla
studier har dock inte bekréaftat detta [31]. |
en understkning som omfattade 135 patien-
ter med akut astma jamfordes effekten av
2 g MgSO, i kombination med salbutamol
med behandling med enbart salbutamol [32].
Ingen skillnad pavisades mellan grupperna. |
en undergruppsanalys omfattande 35 patien-
ter med ett FEV, < 25 % av det forvantade
fann man dock en storre forbattring av FEV,
och minskad risk for sjukhusinldggning hos
den magnesiumbehandlade gruppen. Magne-
sium kan ocksa ges via nebulisator. | en un-
ders6kning av 33 patienter med akut astma
rapporterade Mangat et al. att fyra inhala-
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tioner av 3 ml 3,2 % lésning av MgSO, gav
en effekt som motsvarade inhalation av fyra
doser av 2,5 mg salbutamol [33].

Inhalerat furosemid har en har en skyd-
dande effekt mot luftrorssammandragande
amnen som t.ex. metakolin [34]. Inhalerat
furosemid har ocksa provats vid akut astma
[35-37]. I en av dessa undersdkningar jamfor-
des effekten av 40 mg furosemid + 2,5 mg sal-
butamol med behandling med enbart salbu-
tamol [35]. Ingen skillnad pavisades mellan
behandlingarna, men en subgruppsanalys an-
tydde att kombinationsbehandlingen var mer
effektiv hos patienter med en exacerbation
med kort duration (< 8 timmar).

Olika metoder for
inhalationsbehandling

Inom sjukvarden &r nebulisationsbehand-
ling det vanligaste metoden for att adminis-
trera inhalationsterapi vid akut astma. Ett al-
ternativ till nebuliserad terapi ar att lata pa-
tienten inhalera med dosaerosol med spacer.
I en undersékning av patienter med akut
astma som behandlades under ambulanstran-
sport fann Campbell et al. att 5 mg salbu-
tamol via nebulisator var mer effektivt an
5 mg terbutalin via spacer [38]. | ett stort
antal andra undersdkningar har man dock
funnit att behandling med dosaerosol via
spacer ar likvardigt med nebuliserad behand-
ling [39-41].

Doser och dosintervall

Ett antal studier har jamfort effekten av
olika doser och dosintervall vid inhalations-
behandling. Hos barn fann Schuh och med-
arbetare att behandling med hdga doser sal-
butamol (0,15 mg/kg var 20 minut) var effek-
tivare an behandling med lagre doser (0,05
mg/kg) [42]. Emerman et al. fann daremot
ingen skillnad mellan behandling med 2,5 mg
och 75 mg salbutamol var tjugonde minut
hos vuxna med akut astma [43].
Undersdkningar som jamfort olika dosin-
tervall har givit motstridiga resultat. Robert-
son och medarbetare fann hos barn med akut
astma att inhalationsbehandling med laga
doser salbutamol med kort intervall (0,05
mg/kg var 20 minut) efter en startdos pa 0,15
mg/kg var effektivare &n motsvarande total-
dos given med en dosintervall pd en timme
[44]. Papo et al. rapporterade i en annan
barnstudie att kontinuerlig behandling med
salbutamol 0,3 mg/kg/timme gav en snab-

bare forbattring an intermittent behandling
(0,3 mg/kg varje timme) [45]. Till skillnad
fran ovannamnda studier rapporterade Mc
Fadden et al. att 5,0 mg salbutamol var 40
minut hos vuxna var minst lika effektivt som
2,5 mg salbutamol var 20 minut [46]. Likale-
des fann Reisner et al. ingen skillnad mellan
kontinuerlig behandling med salbutamol (7,5
mg/h) jamfort med intermittent behandling
(2,5 mg var 20 minut) [47].

Slutsatser

Inhalerade [,-agonister ar tillsammans med
systembehandling med steroider forstahands-
behandling vid akut astma. Det finns belégg
for att tillagg av inhalerade antikolinergika
ger en battre effekt &n akutbehandling med
enbart [3,-agonister. Ytterligare undersok-
ningar behovs for att utvardera effekten av in-
halationssteroider, adrenalin, magnesium och
furosemid. Inhalationsbehandling med nebu-
lisator och dosaerosol med spacer ar lika ef-
fektiva, men i vissa situationer, t.ex. behand-
ling under sjuktransport, kan nebuliserad be-
handling vara att foredra. Tata inhalationer
med lagre doser kan vara att féredra framfor
samma totaldos i glesare intervall.
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