Kroniskt obstruktiv lungsjukdom
utan stigma

WITOLD MAZUR

Kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) @r en heterogen sjukdom som kan utvecklas hos
manniskan som resultat av ett livslangt samspel mellan miljé och genetik. Rokning dr den framsta
riskfaktorn for KOL, men ocksa icke-rokare insjuknar. Bakgrunden till KOL kan vara summan och
samverkan av exponering for flera riskfaktorer under olika skeden av livet, vid olika tider och pa
olika platser. KOL kdnnetecknas av patologiska skador i luftvdgarna och lungvavnaden, somisin
tur orsakar en storning i luftflodet som ar permanent och ofta progressiv. En férutsattning for
diagnos ar att en irreversibel fortrangning av luftvdgarna pavisas vid spirometri. De huvudsak-
liga symtomen ar dyspné, hosta och slembildning. Akuta exacerbationer av sjukdomen ar det
mest skadliga med avseende pa sjukdomsforloppet och prognosen. Malet ar en tidig diagnos
av sjukdomen och i tid insatt behandling. Aven om KOL &r en progressiv sjukdom gar det att
paverka sjukdomsforloppet. Helhetsinriktad behandling svarar pa sjukdomens komplexa natur.
Behandlingsmetoder med och utan ldkemedel kan bromsa framskridandet, minska symtomen,
forebygga exacerbationer och férbattra prognosen. Efter att rekommendationen God medicin-
ska praxis for KOL publicerades 2019 har det kommit ny forskningsevidens som har forandrat
det nuvarande sattet att tdnka kring sjukdomen. | ljuset av den nya informationen verkar KOL
vara allt annat an en sjalvforvallad roksjukdom. Paradigmskiftet erbjuder nya maojligheter for
prevention, tidig diagnos och effektiv behandling av KOL. Vi maste dntligen en gang for alla
bli av med det verklighetsfraimmande stigmat som &r forknippat med sjukdomen. Syftet med
denna oversikt ar att lyfta fram de viktigaste och mest aktuella reformerna, som ar till nytta i det
praktiska arbetet for Iakare som deltar i behandlingen av KOL-patienter.

Inledning

KOL (kroniskt obstruktiv lungsjukdom) &r sa
utbredd att den har blivit en folksjukdom. I
Finland lider uppskattningsvis 200 000 mann-
iskor av sjukdomen (1), men det antas att den
4r underdiagnostiserad. Ar 2020 var KOL den
nionde vanligaste dédsorsaken i Finland och
fler &n 1 100 personer dog i sjukdomen (2).
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Stereotypt har man tdnkt att KOL &r en
sjukdom hos vuxna, rentav dldre personer
som roker, och i samhadllet dr sjukdomen for-
knippad med ett stigma och en forestdllning
om en sjalvforvallad roksjukdom. I ljuset av
den nya forskningsevidensen dr bilden av
KOL som enbart en tobaksrelaterad sjuk-
dom en myt. Cigarettrokning ar otvivelaktigt
den storsta enskilda riskfaktorn, men ocksa
livslanga icke-rokare kan drabbas av KOL.
Globalt sett orsakas KOL i ungefir hilften av
alla fall av exponering fér andra riskfaktorer
dn rokning (3, 4).

KOL borjar och fortskrider smygande: hos
genetiskt disponerade personer leder lang-
varig eller upprepad exponering for skadliga
miljofaktorer till uppkomsten av KOL. Det
ar ként att exponeringar tidigt i livet har be-
tydelse for utvecklingen av sjukdomen (5, 6).
Typiskt for sjukdomen &r patologiska skador
i luftvdgarna och lungvdvnaden, som i sin
tur orsakar en permanent och ofta progres-
siv storning av luftflodet, alltsd obstruktion.
Slutresultatet dr ett méngfasetterat sjukdoms-
panorama som kénnetecknas av kroniska
luftvigssymtom (andnod, hosta, slemsekre-
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tion) och akuta exacerbationer (7, 8). En
forutsdttning for diagnos dr pavisande av
permanent luftvigsobstruktion vid spirometri
efter bronkdilatering.

Ingen KOL-patient dr den andra lik. Var och
en har sin egen symtombild och sitt eget sjuk-
domsforlopp beroende pé alder, exponering
och behandlingssvar. I borjan dr andningssym-
tomen lindriga, men nér sjukdomen framskri-
der tilltar symtomen och permanent andnings-
svikt och allmdnsymtom kan utvecklas. Med
aren minskar patientens prestationsforméga
och fysiska kondition. Inflammationen med
ursprung i luftvigarna kan generaliseras och
leda till foljdsjukdomar. Patienter med KOL
ar ofta multisjuka och anvéander ménga lake-
medel. Den kliniska svarighetsgraden av KOL
paverkas av behovet av regelbunden medicine-
ring, symtom och exacerbationer (1, 7). Hos
vissa patienter kan sjukdomen hallas under
kontroll med behandling, medan andra har
kroniska symtom och en tendens till upprepade
akuta exacerbationer. Exacerbationer, sarskilt
upprepade exacerbationer, dr det som dr mest
skadligt med tanke pé sjukdomsprogressionen
(7, 9). Termen “lung attack” har i litteraturen
anvénts for allvarliga exacerbationer, och till
svéarighetsgraden har de jamférts med hjértin-
farkt (“heart attack”) och stroke (10, 11).

Helhetsinriktad behandling svarar pé sjuk-
domens komplexa natur (1, 7). Fdrre symtom
och battre prognos ér de fraimsta malen for be-
handlingen. Likemedelsbehandlingen skréd-
darsys for varje patient utifrdn den kliniska
bedomningen. Forutom lakemedelsbehandling
bor ocksd andra metoder anvidndas. Inhala-
tionsbehandling &r stottepelaren i ldkemedels-
behandlingen av KOL, och grunden foér den
ar luftrorsvidgande lakemedel. Patienter med
svar sjukdom kan ha nytta av inhalerat korti-
son (ICS) i kombination med luftrorsvidgande
ldkemedel. Trots att de eosinofila leukocyter-
nas exakta roll vid KOL é&r okénd, represen-
terar blodets eosinofilniva (B-Eos) den forsta
prediktiva biomarkdren som forutséger den
kliniska nyttan av ICS (12). Hojdpunkten for
klinisk nytta anses vara att trippelbehandling
innehallande kortison kan minska mortalite-
ten, alltsa forbattra patientens prognos (13,
14). Idag kan en KOL-patient i Finland léttare
an tidigare fa ratt till FPA-erséttning for prog-
nosforbattrande lakemedelsbehandling. KOL
berittigar till specialersdttning for patienter
som behover regelbunden medicinering och
som har ihallande symtom och frekventa (tva
eller fler) exacerbationer. For ritt till speci-

alersidttning stélls inget krav pa sex méanaders
lakemedelsbehandling (15).

Den inhemska rekommendationen God
medicinsk praxis for KOL (1), som publice-
rades 2019 och uppdaterades péa troskeln till
coronapandemin, baserades till stor del pa
den internationella handlingsstrategin Glo-
bal Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease (GOLD) fran samma &r. Den senaste
uppdateringen av GOLD (7) har fatt viktiga
influenser av en visiondr rapport fran en
Lancet-kommitté (3) och av tva lakemedels-
provningar som revolutionerade ldkemedels-
behandlingen av KOL (16, 17). Enligt dagens
uppfattning verkar KOL vara slutresultatet av
ett dynamiskt och kumulativt samspel mellan
arv och miljo under en persons hela livstid (6,
7, 18). Syftet med denna Oversikt &r att lyfta
fram de viktigaste och mest aktuella refor-
merna som dr till nytta i det praktiska arbetet
for lakare som behandlar KOL-patienter.

KOL: riskfaktorer, utveckling och diagnos

Traditionellt har KOL betraktats som en sjuk-
dom hos vuxna som roker eller som tidigare
har rokt och som vanligen atfoljs av en accele-
rerande nedgéng i lungfunktionen i sen vuxen
alder. I vdstlander &r cigarettrokning en viktig
etiologisk faktor, men endast farre dn hilften
av storrokare utvecklar KOL. A andra sidan vet
man att sjukdomen kan utvecklas ocksé hos en
person som aldrig har rokt (3, 4). Epidemiolo-
gisk forskningsevidens och bittre forstaelse av
uppkomstmekanismerna for KOL har avsl&jat
nya riskfaktorer for sjukdomen och onormala
utvecklingsbanor for lungfunktionen (3, 4, 18).

KOL kan orsakas av genetiska mutationer
(exempelvis alfal-antitrypsinbrist) och passiv
exponering for tobaksrok. Nyligen identifie-
rade genloci har flera, men inte helt forstadda,
effekter pa lungfunktionen och utvecklingen
av KOL (19). Tidigare diagnostiserad astma
okar risken att utveckla KOL. En longitudinell
studie (20) har visat att vuxna astmatiker har
en 12-faldig risk att utveckla KOL jamfort
med icke-astmatiker, nédr rokning beaktas.
Passiv rokning ar en stark riskfaktor for KOL
hos icke-rokare, sdrskilt da lungorna haller
pa att utvecklas. En lunga som haller pa att
utvecklas och vixa dr extra kdnslig for skadlig
miljopaverkan (3-6, 21). Fosterstadiet och den
tidiga barndomen é&r kritiska for utvecklingen
av lungfunktionen och f6r senare uppkomst
av KOL. For tidig fodsel och lag fodelsevikt
har visats ha samband med KOL (22). Upp-
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Tabell 1. Taxonomi och féreslagna nya etiotyper av KOL (6, 7).

Klassificering

Beskrivning

Genetisk bakgrund
(KOL-G)

Alfa-1-antitrypsinbrist
Andra genetiska varianter med mindre
sammanlagd effekt

Orsakad av utvecklingsstorning i lungorna
(KOL-D)

Tidiga livshandelser, bl.a. for tidig fédsel och lag
fodelsevikt

Orsakad av miljofaktorer
- Orsakad av rokning (KOL-C)

- Orsakad av exponering for biomassa
och fororeningar (COPD-P)

Exponering for tobaksrok inklusive in utero eller
passiv rokning

E-cigaretter

Cannabis

Exponering for hushallsféroreningar,
luftfororeningar i miljon och rok fran markbrander,
yrkesmdssig exponering

Orsakad av infektion
(KOL-I)

Barndomsinfektioner
Tuberkulosrelaterad
Hiv-relaterad

KOL och astma (KOL-A)

Sarskilt barndomsastma

Orsak okand (KOL-U)

repade infektioner i barndomen kan ockséa
leda till utveckling av KOL flera decennier
senare (5, 6). Aktiv rokning av cannabis el-
ler e-cigaretter (4, 23) kan orsaka for KOL
typiska luftflodeshinder, likasa exponering for
hushallsféroreningar och luftféroreningar i
omgivningen (24, 25). Ute i vérlden, och i och
med invandringen ocksa i Finland, férekom-
mer KOL dér en bidragande uppkomstorsak
ar patientens exponering fér forbranning av
biomassa sedan barndomen (3, 4, 25). I manga
utvecklingsldnder bestar den biomassa som
anvénds for matlagning 6ver 6ppen eld eller i
ugn av djurdynga, trékol, fuktig ved och annat
material som brinner orent och producerar
giftiga rokgaser. Fortlopande exponering for
luftfororeningar &r en stark riskfaktor for KOL
hos icke-rokare, sdrskilt i utvecklingslander
(3). Det dr ként att risken for sjukdomen dkar
av langvarig exponering for organiskt och
oorganiskt damm, gaser eller angor i arbets-
miljon. Personer som bade roker och utsitts
for arbetsrelaterad exponering l6per sarskilt
stor risk. Aven om sjukdomarna ér séllsynta i
Finland, har KOL i samband med hiv och tu-
berkulos p& andra héll ansetts vara en separat
sjukdomstyp (3, 4). En gemensam nédmnare for
flera riskfaktorer for KOL é&r fattigdom och lag
socioekonomisk niva (3). Hos ett litet antal
patienter forblir orsaken till deras sjukdom
okénd. Hur heterogen sjukdomen &r framgéar
av en tabell fran GOLD, som sammanfattar

den nya sjukdomsklassificeringen och de nya
“etiotyperna” efter bakomliggande riskfakto-
rer for varje typ (tabell 1) (7, 8).

Aven om det kan finnas sma skillnader i
sjukdomens patofysiologi beroende pa ex-
ponering, dr de for KOL typiska patologiska
lesionerna i luftvégarna och lungvidvnaden
likartade (4, 7). Det dominerande kénneteck-
net dr en bestdende, ofta progressiv storning
i luftflodet. Dispositionen for sjukdomen &ar
individuell; hos kénsliga personer kan sjuk-
domsutvecklingen ta tva till tre decennier
eller langre, och sjukdomen bryter vanligtvis
ut kliniskt hos personer dldre &n 40-50 ar.
Hos aldrig-rokare, ddr sjukdomen har andra
orsaker, uppfylls de diagnostiska kriterierna
ofta vid 30-40 ars alder (3, 4).

I den nya behandlingsrekommendationen
GOLD d&r de diagnostiska kriterierna ofor-
dndrade (7). Diagnosen KOL baseras pa
exponeringsanamnesen, typiska symtom (and-
noéd, hosta och slemproduktion) och pavisad
irreversibel obstruktion vid spirometri efter
bronkdilatation. Basala laboratorie- och ront-
genundersokningar anvéinds for att utesluta
andra sjukdomar. Diaremot rekommenderas
bestdmning av eosinofilnivan i blodet (B-Eos)
redan i den diagnostiska fasen. B-Eos som
biomarkor kan vara till hjdlp vid valet av
lakemedelsbehandling (7, 12).

KOL &r underdiagnostiserad, det vill sédga
manga har symtom och lider till och med
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av akuta exacerbationer, men forblir utan
korrekt diagnos (1, 7). Spirometrins roll som
screeningtest pa befolkningsnivd dr kontro-
versiell. Hilsonyttan dr ndmligen liten s&
spirometriscreening rekommenderas inte. I
stdllet uppmuntras till aktiv identifiering av
fall med spirometri bland storrékare (> 20
paketar), personer i riskzonen (flera riskfakto-
rer) eller personer med symtom. Alternativ till
screening med spirometri dr mikrospirometri
och symtomenkét, men de har anvénts i rétt
begrénsad omfattning (7).

Prevention och behandling av KOL

KOL &r en sjukdom som kan forebyggas (1, 3,
4,7). Viktigast for att forebygga KOL ér att fo-
rebygga anviandning av tobaksvaror, att utreda
rokning och nikotinberoende och att sluta
roka helt och héllet. Att vejpa e-cigaretter &r
en riskfaktor for KOL och dessa produkter
bor darfor undvikas. Vid alla kontakter bor
patienter fa upplysning om hur skadliga samt-
liga inhalerbara njutningsmedel &r, och stod
bor ges for att sluta anvinda dem. Eftersom
vi i dag battre kan identifiera riskfaktorerna
for KOL och forstar hur sjukdomen utvecklas,
bor de forebyggande insatserna starta redan
innan ett barn &r fott. Alla anstrdngningar
bor goras for att férhindra att mammor roker.
Behandlingen av KOL &r helhetsbetonad
och individuell (1, 7). Innan behandlingen
paborjas, och senare nir behandlingssvaret
utvérderas, dr det viktigt att kliniskt fastldgga
hur allvarlig sjukdom patienten lider av. Be-
domningen av den kliniska svarighetsgraden
av KOL ska ta individuell hdansyn till risken
for exacerbationer, antalet symtom och be-
hovet av regelbunden likemedelsbehandling.
Obstruktionens svarighetsgrad vid spirometri
anses vara en bidragande faktor (tabell 2) (1).
For att kartldgga symtomen anvédnds enkdten
CAT (COPD Assessment Test).
Helhetsbetonad behandling av KOL syftar
till battre prognos och livskvalitet for patien-
ten (1, 7). De viktigaste mélen é&r att forebygga
exacerbationer och att minska dédligheten.
Dessutom ar syftet att minska symtomen,
forbattra hilsan, 6ka anstrdngningstoleran-
sen, forebygga utvecklingen av associerade
sjukdomar och vid behov behandla dem samt
minska véardperioderna pa sjukhus. Till den
ldkemedelsfria behandlingen hor rokavvénj-
ning, allmén livsstilsvagledning, uppmuntran
till motion och fysisk rehabilitering, radgiv-
ning i egenvard, vaccinationer, viktkontroll

och ritt kost. Bedomning av behovet av syr-
gasbehandling, ventilationsstod vid andnings-
svikt och lamplighet for kirurgisk behandling
gors av specialistvarden for en liten del av
patienterna (1).

Att sluta roka dr den mest vésentliga at-
garden for sjukdomens férlopp och prognos.
Darfor maste rékstopp och behandling av
nikotinberoende beaktas sarskilt (26, 27).

For alla med KOL rekommenderas pneu-
mokockvaccin (pneumokockkonjugatvaccin,
PCV, det vill séga Prevenar 13), coronavaccin
enligt THL:s riktlinjer och arlig influensavac-
cination (1,7). I det nationella vaccinationspro-
grammet dr pneumokockvaccinationer kost-
nadsfria for personer i dldern 65-84 ar. RS-
viruset (RSV, respiratory syncytial virus) r en
vanlig orsak till luftvidgsinfektioner. Personer
over 65 ar och vuxna med KOL I6per sérskild
risk for allvarlig RSV-infektion. Eftersom den
vanligaste orsaken till exacerbation av KOL
ar en virusinfektion, bor ocksa RS-virusvaccin
rekommenderas till KOL-patienter.

Sloganen ”Motion dr medicin” stimmer in
pa manga sjukdomar och pa anstrdngningar
for att halla sjukdomen stdngen. Ocksa vid
KOL é&r motion en central del av behand-
lingen (1, 7). Motion &r riskfritt och nyttigt
for personer med KOL i alla stadier och vid
alla former av sjukdomen. Personer med KOL
bor motionera dagligen och se till att ha god
allmankondition. Regelbunden motion har vi-
sat sig minska antalet exacerbationer, bromsa
forsamringen av lungfunktionerna och dven
forhindra dédlighet i KOL (28). Ocksa efter
en genomgangen exacerbation bér motion
inledas s& snart som mgjligt.

KOL anses vara en systemsjukdom och ar
forknippad med 6kad risk att utveckla associe-
rade sjukdomar (7). De vanligaste associerade
sjukdomarna &r kardiovaskuldra sjukdomar,
metabola syndromet, diabetes, osteoporos,
depression, somnapné, refluxsjukdom och
hyperlipidemi. KOL predisponerar fér fetma
(29), eftersom sjukdomen gor det svart att réra
sig. Fetma, som har en prevalens pa 17-35
procent bland KOL-patienter, 6kar luftvégs-
symtomen och risken for exacerbationer. En
fjardedel av personer med svar KOL som lagts
in pa sjukhus eller rehabiliteringscenter lider
av undernidring och katabolism. Eftersom as-
socierade sjukdomar forsdmrar prognosen,
ar det viktigt att kunna misstanka en annan
sjukdom bakom nya symtom eller fynd och
att genom undersékningar komma fram till
diagnos och inleda behandlingen i tid. Van-

32

Finska Lékaresillskapets Handlingar



Tabell 2. KOL:s kliniska svarighetsgrader (1).

KOL:s KLINISKA SVARIGHETSGRAD

Lindrig Inga aterkommande exacerbationer

Milda symtom, (CAT-test vanligtvis < 10 poang)
Z-vérdet for FEV1-matning vanligtvis > -2,5
Inget behov av regelbunden medicinering

Svar Aterkommande exacerbationer
Fortlopande symtom, (CAT-test vanligtvis < 10 podng)
Regelbunden medicinering behdvs

Mycket svar Aterkommande svara exacerbationer

Z-vardet for FEV1-matning vanligtvis = -4,0
Regelbunden medicinering behdvs

Mycket besvarliga dagliga symtom (CAT-test vanligtvis > 20 poang)

CAT-test = COPD Assessment Test, bedomningstest for KOL
FEV, = Forced Expiratory Volume in 1 second, sekundkapacitet

Z-varde = Resultatets avvikelse som multipel av standardavvikelsen (SD) for referensdata

Tabell 3. Langverkande inhalationsldkemedel som anvands vid behandling av KOL och kombinationer av dem (6).

Grupp

Luftrérsvidgare som monoterapi

Langverkande Bz-agonist (LABA)

Langverkande antikolinergika (LAMA)

I Langverkande (3,-agonist (LABA) + langverkande
antikolinergika (LAMA)

Kombination av tva luftrérsvidgande lakemedel =
fast dubbelbehandling LABA + LAMA

M Langverkande f3,-agonist (LABA) + langverkande
antikolinergika (LAMA) + inhalerad glukokortikoid
(ICS)

Kombination av tva luftrorsvidgande lakemedel +
glukokortikoid ("kortison”) = fast trippelbehandling

LABA + LAMA +1CS

liga kroniska sjukdomar behandlas ocksa hos
KOL-patienter enligt bésta forskningsevidens,
alltsd med samma ldkemedel och metoder
som for patienter utan KOL (7). Overviktiga
KOL-patienter bor ga ner i vikt, och de som
gér ner i vikt oavsiktligt bor 6ka sin konsum-
tion av energirik mat.

Egenvard innebér att KOL-patienten deltar
i att planera och genomfora behandlingen i
samarbete med sjukskotaren och ldkaren (1,
7). Praktiska verktyg for egenvard dr bland
annat att folja upp sin hélsa och identifiera
symtom, ta mediciner regelbundet och an-
passa medicineringen enligt likarens anvis-
ningar. I rddgivningen om egenvérd ingér en
individuell handlingsplan for exacerbationer,
vilket innebar fardigt skrivna recept pa glu-
kokortikoid (prednisolon) och antibiotika
samt tydliga skriftliga forhallningsregler. For

en del patienter lampar sig egenvarden bra.
Man maste dock komma ihag att det ocksa
kan finnas andra orsaker till att tillstandet
forsamras hos en KOL-patient och att de kan
bli oupptickta.

Rekommendationer om regelbunden ldke-
medelsbehandling vid KOL grundar sig pa
resultat fran stora randomiserade kliniska
ladkemedelsprévningar (RCT) och metaanaly-
ser (7). Lakemedelsprovningarna har omfattat
tusentals patienter med allvarlig sjukdom som
alltid har haft en avsevard rokningsanamnes.
Aktuella behandlingsrekommendationer bor
foljas ockséd vid behandling av andra KOL-
etiotyper, med beaktande av att kliniska
lakemedelsprovningar aldrig har utforts med
aldrig-rokare.

Liakemedelsbehandlingen skraddarsys for
varje patient utifrdan den kliniska svarighets-
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graden (1, 7). Luftrorsvidgande inhalations-
lakemedel ar grunden for ladkemedelsbe-
handlingen for KOL-patienter. Beroende pa
symtom och risk for exacerbation anvands
en ldngverkande luftrorsvidgare eller en
kombination av tvé langverkande luftrors-
vidgare (dubbelverkande) som underhallsbe-
handling. Ett kortverkande luftrérsvidgande
likemedel, det vill sédga en f,-agonist eller
ett antikolinergiskt ldkemedel separat eller
som kombination, rekommenderas for alla
patienter att anvédndas vid behov, vid symtom
och vid exacerbation. Vissa patienter med
svar sjukdom drar nytta av att vid sidan av
luftrorsvidgare ocksa anvinda ICS, och B-Eos
har ansetts vara en biomarkor for klinisk nytta
av ICS. I lungorna &r eosinofiler involverade
i inflammation och immunreaktioner medie-
rade av T-hjdlparceller av typ Th2, men deras
exakta roll i KOL &r inte helt klarlagd. Det
har beskrivits att B-Eos aterspeglar nivan av
eosinofiler i luftvdgarna och lungvdvnaden
och dérfor kan forutsédga ett bra behandlings-
svar pa ICS-kombinationspreparat (1, 7, 12).
For den enskilda patienten innebér ett bra
behandlingssvar farre exacerbationer och
béttre prognos.

IMPACT (16) och ETHOS (17) &r tva nya
stora lakemedelsprévningar som jamfor effek-
ten av kombinationer av dubbelverkande luft-
rorsvidgare (LABA, langverkande betaagonist,
+ LAMA, langverkande muskarinantagonist)
och kombinationer med ICS (ICS + LABA
och ICS + LABA + LAMA) hos patienter
med svar KOL. Astma &r ett uteslutningskri-
terium. Resultaten frdn bada studierna ligger i
linje med och visar att trippelbehandling, det
vill séga fasta kombinationer av ICS och tva
luftrérsvidgare, signifikant minskar exacerba-
tioner, inklusive sjukhusinlaggningar, jamfort
med kombinationer av LABA + LAMA och
ICS + LAMA. Aven om mortaliteten &r en
sekundar variabel, dr trippelbehandling den
mest effektiva av alla kombinationer for att
minska mortaliteten (13, 14). Behandlings-
svaret dr desto battre ju hogre B-Eos &r; en
signifikant skillnad ses redan ndr B-Eos ar >
0,2 E9/1. Den mortalitetsreducerande effekten
kan anses revolutionerande for lakemedels-
behandlingen av KOL, eftersom ingen RCT
historiskt sett ndgonsin har kunnat pavisa en
sddan effekt tidigare. Den nya behandlingsre-
kommendationen GOLD baserar sig implicit
pa resultaten fran IMPACT och ETHOS (7).

Bade nar lakemedelsbehandling inleds och
nér den senare intensifieras bestdms valet av

lakemedel av exacerbationsrisken (7). Betréf-
fande patienter med lag risk for exacerbation,
det vill sdga hogst en méttlig exacerbation det
senaste aret och inga sjukhusinldaggningar,
péaverkar antalet symtom valet av lakeme-
delsbehandling. Om symtomen &r fé, det vill
sdga CAT < 10 poéng (sjukdomen begrénsar
alltsd inte patientens dagliga liv), véljs en
kortverkande luftrorsvidgare vid behov el-
ler langverkande regelbundet (LABA eller
LAMA) som inhalationslikemedel. Om det
ddaremot forekommer manga symtom, CAT =
10, blir den regelbundna medicineringen tva
langtidsverkande luftrorsvidgare, det vill sdga
LAMA + LABA, girna i fast kombination.

Om patienten anamnestiskt har hog exa-
cerbationsrisk och samtidigt dalig prognos,
vilket innebér att patienten en gang i sitt liv
har behovt ldggas in pa sjukhus (utan tidsram)
eller under det senaste aret har drabbats av
minst tvd méattliga exacerbationer, fortjanar
patienten maximal inhalationsmedicinering,
alltsa tva luftrorsvidgare och helst som fast
kombination. Om en patient i samma kate-
gori samtidigt har B-Eos = 0,3 E9/1, bestér in-
halationsbehandlingen av trippelbehandling,
det vill siga LABA + LAMA + ICS, gédrna
som ett fast kombinationspreparat (figur 1)
(7). Det nya ar att kombinationsbehandling
med ICS-LABA inte lingre rekommenderas
som initial- eller underhéallsbehandling, ba-
serat pa mortalitetsdata frain IMPACT och
ETHOS (7).

Cirka tre manader efter insatt inhalations-
behandling bor behandlingssvaret bedomas
genom att patientens symtom och risken for
exacerbation kartldggs (7). Samtidigt ska
ocksa foljsamheten till lakemedelsbehand-
lingen och inhalationstekniken kontrolle-
ras. Nar behandlingssvaret utvdrderas bor
inhalationsmedicineringen bedémas och
modifieras individuellt utgdende fran pa-
tientens framsta kliniska problem, ndmligen
tilltagande symtom, aterkommande exacer-
bationer eller upprepade luftvdgsinfektioner.
Om patienten har symtom trots regelbunden
inhalationsmedicinering bér medicineringen
intensifieras. Ndr den ena av luftrérsvidgarna
har anvénts, viljs en kombination med tva
luftrorsvidgare som fortsatt behandling. Om
patienten fortfarande har symtom efter be-
handling med tva luftrorsvidgare, bor man
overvdga att byta inhalator, intensifiera
den ldkemedelsfria behandlingen eller hitta
en associerad sjukdom som kan forklara
symtomen. Har problemet ddremot varit
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INSATTNING AV INHALATIONSBEHANDLING

> 2 mattliga
exacerbationer

eller

> 1 exacerbation
med sjukhusvard

0 eller 1 mattlig
exacerbation (ej
sjukhusvard)

mMRC 0-1, CAT <

Luftrorsvidgare

LABA + LAMA*

Overviig LABA + LAMA + ICS* om B-Eos > 0,3

LABA + LAMA*

mMRC 2 2, CAT 2 10

* Kombinerad behandling med fast inhalator kan vara enklare och effektivare an flera inhalatorer.

LABA=langverkande betaagonist, LAMA=ldngverkande muskarinantagonist, CAT = COPD assessment test,

mMRC=modified Medical Research Council dyspnea scale

Figur 1. Inséttning av inhalationsbehandling for KOL-patienter beroende pa sjukdomens kliniska svarighetsgrad (7).

upprepade exacerbationer (oavsett symtom)
bor inhalationsbehandlingen intensifieras.
Om den ena typen av luftrorsvidgare har
anvants, viljs en kombination av tva som
fortsatt behandling om B-Eos < 0,3 E9/1. Nér
B-Eos i samma situation ar > 0,3 E9/1, viljs
i fortsdttningen trippelbehandling, alltsd ICS
utéver tva luftrorsvidgare. Om ett kombina-
tionspreparat med ICS och en langverkande
luftrorsvidgare (oftast f,-agonist) redan &r
i anvdandning, dr trippelbehandling nésta
behandlingssteg. Har patienten fortfarande
exacerbationer trots trippelbehandlingen kan
den orala fosfodiesteras 4-hdmmaren roflumi-
last l4ggas till behandlingen. Den basta nyttan
med roflumilast har visats vid behandling av
patienter med svar sjukdom, som ocksa har
symtom pé kronisk bronkit och FEV1 < 50
procent (30). Minskad inhalationsbehandling
bor Gvervidgas om en patient som anvander
ICS-kombinationspreparat har upprepade
luftvagsinfektioner (pneumonier) eller om
B-Eos < 0,1 E9/1. I praktiken bor ICS i detta
fall séttas ut och behandlingen fortsdtta med
en kombination av tva luftrorsvidgare (7). En
mykobakteriell infektion i anamnesen talar
emot anvidndning av kombinationer med ICS.

Akut exacerbation av KOL och dess
behandling

Precis som andra kroniska sjukdomar kan
dven KOL da och dé gé in i ett akut stadium
och da dr det fraga om en akut exacerbation.
Tendensen till exacerbationer dr individuell,
men enligt studier utvecklar storsta delen av
KOL-patienterna en mattlig eller svar exacer-
bation under en trearsuppfoljning (31). En
genomgangen exacerbation dr den storsta
riskfaktorn for ndsta exacerbation. I synner-
het upprepade exacerbationer som leder till
sjukhusvistelse forsamrar avsevart patientens
livskvalitet och prognos. En tidigare exacer-
bation som lett till sjukhusvistelse och svara
associerade sjukdomar, sdsom hjart-karlsjuk-
domar, 6kar signifikant risken for att d6 under
exacerbationen (32).

Oftast utloses exacerbationen av en skada
i luftvdgarna, sdsom en virus- eller bakte-
rieinfektion, eller av exponering for luft-
fororeningar och atféljs av okad lokal och
generaliserad inflammation, vilket resulterar
i forvirrade symtom (7, 33). Diagnosen akut
exacerbation av KOL é&r klinisk och aterspeg-
lar en situation dér andningssymtomen, sasom
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dyspné, hosta och slembildning, forvirras
under loppet av tvad veckor med okad and-
ningsfrekvens (takypné) eller takykardi eller
béda. Vid en lindrig exacerbation hojs dosen
av snabb- och kortverkande luftrérsvidgande
inhalationsldkemedel. Om behandlingen med
luftrérsvidgare inte hjédlper och symtomen
fortsétter, maste patienten kontakta ldkare och
uppsoka mottagningen. Nar situationen kréver
en kur av peroralt kortison eller antibiotika,
eller bada, &r det fraga om en mattlig exacerba-
tion. Den nuvarande rekommendationen &r att
ordinera en fem till sju dagars pednisolonkur
med dosen 30-40 mg om dagen. Patienten har
nytta av antibiotikabehandling (amoxicillin
eller doxycyklin enbart eller tillsammans med
prednisolon) om det misstéanks infektion, CRP
dr over 10 eller sputum &r varigt eller klart har
Okat i méngd. Det handlar om en svar exacer-
bation, om patienten pa grund av besvérliga
symtom maste soka sig till en jourpoliklinik
for behandlingsbedomning eller tas in pa
sjukhus. Eftersom symtomen och fynden vid
en forsamringsperiod inte dr specifika for en
exacerbation av KOL, maste ldkaren i sin ut-
vérdering utesluta andra akuta situationer som
lunginflammation, forvdrrad hjartsjukdom
eller lungemboli (7, 34). Tyvérr forekommer
ocksa motsatsen, ndmligen att exacerbationer
inte upptéicks pé jourpolikliniken och situatio-
nen tolkas som en luftvigsinfektion eller ett
hjartproblem. Detta géller sérskilt for en &ldre
multisjuk patient utan KOL-diagnos.

Efter en akut exacerbation som behandlats
pa jourpoliklinik och vardavdelning dr det
viktigt att komma ihag att hdnvisa patienten
till kontroll hos huslékaren 12-16 veckor efter
utskrivningen (1, 7). Vid kontrollen bedéms
bland annat patientens tillstdnd och behovet
av att intensifiera (eller minska) inhalations-
medicineringen. Dessutom kontrolleras
vaccinationsstatus, inhalationsteknik och
néringsstatus. Risken att utveckla associerade
sjukdomar dr férhojd hos KOL-patienter, sa
det dr viktigt att kunna misstidnka, upptédcka
och behandla dem.

Avslutning

Uppfattningen att KOL &r en sjukdom som
enbart drabbar rokare &r foraldrad. En impo-
nerande méngd data visar att andra expone-
ringar och riskfaktorer dn rékning bidrar till
utvecklingen av KOL. Det giller ocksa insik-
ten att sjukdomen kan borja tidigt i livet, beror
pa stord utveckling av lungorna och drabba

yngre och icke-rokare. I ljuset av den nya in-
formationen verkar KOL vara mer heterogen
och allt annat dn en sjdlvférvallad sjukdom.
Vi maéste dntligen och en gang for alla bli av
med det verklighetsfraimmande stigma som &ar
forknippat med sjukdomen (35).

Paradigmskiftet erbjuder nya majligheter for
prevention, tidig diagnos och effektiv behand-
ling av KOL. Sérskilt i livets tidiga skeden &r
det viktigt att fokusera pa att minska riskerna
och behandla hiv och tuberkulos. Nyckel-
atgdarder ar da rokfrihet under graviditet,
prevention och behandling av luftvégsinfek-
tioner hos nyfodda samt vacciner. Lakarkaren
maéste vara pa alerten och misstinka KOL.
En yngre, aldrig-rokande kvinna som kommit
till Finland som invandrare och har langvarig
hosta kan mycket vdl ha KOL. Sadant som
tidigare inte gick att forsta betridffande KOL
har nu klarnat.

Kunskapen om den prognosférbéttrande
effekten av motion och rokfrihet (26, 28) &r
solid och véletablerad, men den dédlighets-
reducerande effekten av trippelverkande
inhalationsbehandling vid svédr sjukdom &r
en nyhet. En finlandsk KOL-patient fortja-
nar effektiv och verksam medicinering vid
ratt tidpunkt, ocksa i ett tidigare stadium av
sjukdomen, vilket stods av FPA:s fornyade
ersittningskriterier. Nér det géller att forbéttra
prognosen for KOL spelar primérvardsldkare
en viktig roll i att upptécka och diagnostisera
sjukdomen, paborja behandlingen, utvidrdera
behandlingssvaret och vid behov intensifiera
lidkemedelsbehandlingen.

KOL kommer inte att forsvinna fran véra
mottagningar, trots att nédtverket Ett rokfritt
Finland 2030 (https://savutonsuomi.fi/sv/)
har ett rokfritt och nikotinfritt Finland som
mal fram till 2030. I framtiden kommer vara
KOL-patienter att ha en lungsjukdom bland
andra, men forhoppningsvis mer sallsynt dn
nu. Lat det vara vart gemensamma mal.

Witold Mazur
witold.mazur@hus.fi
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oSmithKline, Orion, AstraZeneca, Boehringer
Ingelheim, Sanofi
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Chronic obstructive pulmonary disease without stigma

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a heterogeneous chronic disease. Traditionally thought
to be caused by tobacco smoking COPD is often seen as a self-inflicted condition and the patients are
stigmatized. The latest Global initiative for chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) report puts forth
the guidelines for diagnosis and management of COPD. The disease is now considered as the end-result
of a series of gene-environment interactions over the lifetime that damage the lungs and alter their normal
development. It is recognized that about half of all COPD cases worldwide are due to non-tobacco-related
risk factors. The paradigm change offers us many ways to eliminate stigma in COPD.
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