Behandlingsrekommendation — Appendix

Farmakologisk behandling vid astma

Appendix till Astmarekommendationer
Appendix 1

Vigledning vid klinisk virdering av astmaanfall hos vuxna

Symtom
Andning

Tal
Psykiskt tillstind

Fysikaliska tecken

Lindrigt

Anstringnings-
dyspné

Kan ligga ned
Meningar

Kan vara agiterad

Mittligt

Taldyspné
Foredrar att sitta

Korta fraser
Vanligen agiterad

Svart

Dyspné i vila
Sitter uppritt

Enstaka ord
Oftast agiterad

Livshotande

Svir dyspné

Sviért att tala

Uttrottad eller
konfusorisk

Andningsfrekvens | Okad Ofta > 25/minut | Ofta> 30/minut | H6g men kan avta
Accessoriska musk- | Inte involverade Relativt ofta invol- | Oftast involverade | Kan ha paradoxala
ler verade bukrorelser
Ronki Maittliga, dtmins- Rikliga, hela ut- Vanligen rikliga Ofta avsaknad av
tone i slutet av andningen ronki
andningen
Hjirtfrekvens 90-100/minut 100-120/minut > 120/minut Bradykardi o/e
hypotension kan
foreligga
Funktionsmadtt
PEF (% av forvin- | 75-85 % 50-75 % 30-50 % < 30 % om mitbart
tat eller optimalt
virde)
SaO, (luftandning) | > 95 % 91-95 % < 91 %, mit alltid

blodgaser

PO, (luftandning) = Normalt, behover ¢j | > 8 kPa, behover < 8 kPa, ev. dven < 8 kPa, ev. dven

mitas vanligen ej mitas med O,-behand- med O,-behand-
ling ling
PCO, < 6 kPa, behover ¢j | < 6 kPa, behover < 6 kPa > 6 kPa och sjun-
mitas vanligen ej mitas kande pH

Kliniskt viktigast ir att notera andningsfrekvensen eftersom hjirtfrekvensen varierar med aldern.

Appendix 2

Ombhindertagande av vuxna patienter med akut astma pa vardenhet

Vid lindrig till méttlig astmaattack ir forstahandsmedlet snabbverkande beta-2-agonist i hogdos, girna i kom-
bination med ipratropiumbromid, antingen via nebulisator eller som inhalationsaerosol (MDI) med andnings-
behallare (spacer) (Rekommendationsgrad A). Rekommenderade doser vid inhalationsbehandling med nebuli-
sator dr 5-10 mg salbutamol och for ipratropiumbromid 0,5 mg.

Alternativt ges behandlingen som inhalationsaerosol med andningsbehdllare. Dd ges 10-15 puffar av sal-
butamol i koncentrationen 0,2 mg/dos. En puff ges for varje till vartannat andetag. Aven inhalationsaerosol
ipratropium kan ges i andningsbehdllare, totalt upp till 8-10 puffar. Patienter som har svért att inhalera ges ter-
butalin subkutant eller intravendst i doseringen 0,25-0,5 mg. Dosen kan vid behov upprepas. Det finns ingen
dokumentation for behandling med adrenalin vid astma hos vuxna.

Vid sviar attack ges omedelbart oxygen, 4-6 L /minut via nidsgrimma eller mask férutom bronkdilaterande
behandling enligt ovan (Obs. Glom inte differentialdiagnostik mot kroniskt obstruktiv lungsjukdom och respi-
ratorisk insufficiens; blodgaskontroll kan vara indicerad). Patienter med svér till livshotande attack fir inte lim-
nas utan 6vervakning. Patienter som inte forbittras pa given behandling férses med fri venvig och transporteras
omedelbart till intensivvirdsavdelning.

Behandlingen kompletteras alltid med tidig tillforsel av glukokortikoid, i forsta hand 30-60 mg prednisolon
(Rekommendationsgrad A). Oral steroidbehandling avslutas tvé till tre dagar efter det att stabil forbittring
intritt. Nedtrappning av orala steroider dr normalt inte nodvindigt vid behandlingstid under tre veckor. Vid
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svart livshotande astmaanfall kan tilligg med teofyllin 6vervigas (Rekommendationsgrad D). Teofyllin ges in-
travenost i dosen 5-6 mg/kg under 20-30 minuter. Om patienten har regelbunden underhallsbehandling med
teofyllin bor forsiktighet iakttas och endast halva dosen ges intravendst. Antibiotika ges endast om bakteriell
infektion pavisats eller dr sannolik.

Appendix 3

Underhillsbehandling av vuxna

Steg 1

Behandling av tillfillign astmabesyir

Snabbverkande beta-2-agonist i inhalationsform rekommenderas vid behov (Rekommendationsgrad D). Vid

besvirande biverkningar, till exempel tremor, kan byte till annan snabbverkande beta-2-agonist eller mojligen
ipratropium provas.

Snabbverkande beta-2-agonister bor vid behov ges i forebyggande syfte, till exempel fore anstrdngning eller
exponering for kyla, rok, irriterande gaser eller allergen som inte kan undvikas (Rekommendationsgrad B).

Steg 2

Behandling av kontinuerliga eller ofta dterkommande besvir

Vid dterkommande astmasymtom mer dn tvd till tre ganger per vecka bor underhillsbehandling med inha-
lationssteroid (ICS) ges. Patienten ska alltid ha med sig snabbverkande beta-2-agonist i inhalationsform for
behandling av tillfilliga astmasymtom. I stabil fas kan man med fordel ge dygnsdosen ICS uppdelat pa ett eller
tvd dostillfillen. Vid tillfillig forsimring, vanligen i samband med luftvigsinfektion, bor underhaillsdosen av
inhalationssteroiden Okas fyra ginger och girna fordelas pa fler dostillfillen per dygn under nigon till nigra
veckor (Rekommendationsgrad C).

Steg 3
Om underhillsbehandlingen med ldg dos av inhalationssteroider inte ger tillfredsstillande kontroll av astma-
sjukdomen, bor i forsta hand patientens medverkan kontrolleras, speciellt hanteringen av inhalatorn.

I de fall symtom dnda kvarstar ges i forsta hand tilliggsbehandling med lingverkande beta-2-agonist (LABA,
salmeterol eller formoterol) (Rekommendationsgrad A).

Fortsatt behandling med inhalationssteroider i lig till medelhog dos ska ges och patienten méste noggrant
instrueras att inte avbryta behandlingen med inhalationssteroider.

Kombinationsbehandling med inhalationssteroid och lingverkande beta-2-agonist kan ske enligt flera olika
regimer. Antingen kan man ligga till lingverkande beta-2-agonist till inhalationssteroiden och ge preparaten i se-
parata inhalatorer. Alternativt ges en fast kombination av inhalationssteroid och beta-agonist i samma inhalator.

Kombinationsbehandlingen kan ges kontinuerligt i fast dosering. Vid denna behandlingsmodell trappas do-
sen av kombinationen upp tills astmakontroll uppnas och dosen bibehills. Behandlingsmodellen bygger pa en
fast grunddos av kombinationen inhalationssteroid /langverkande beta-agonist med tilligg av snabbverkande
beta-agonist vid tillfilliga symtom. Vid vil kontrollerad astma ska man 6verviga att sinka den fasta grunddosen
av kombinationen.

Alternativt kan kombinationen ges i en regelbunden, kontinuerlig dosering och dessutom vid behov pa
grund av tillfilliga astmasymtom. I denna modell inhaleras kombinationen inhalationssteroid /lingverkande
beta-agonist bade i form av en fast grunddos och vid tillfilliga besvir istillet f6r snabbverkande beta-agonist.
Denna behandlingsmodell kriver att den i kombinationen ingdende lingverkande beta-agonisten ir snabbver-
kande (formoterol ir den enda nu tillgingliga).

Vid de tillfillen d4 man inte uppndr full kontroll med kombinationen inhalationssteroid samt lingverkande
beta-2-agonist rekommenderas att man provar kombinationen inhalationssteroid och leukotrienantagonist
(montelukast). Antileukotriener har gynnsam tilliggseffekt vid basbehandling med inhalationssteroider (Re-
kommendationsgrad A). Det dr dven visat att tilligg av antileukotriener medger en sinkning av dosen inhalerad
steroid med bibehdllen effekt (Rekommendationsgrad A). Montelukast kan framfor allt vara ett alternativ hos
patienter med samtidig rinit samt hos dem med anstringningsrelaterad astma. Effekten av behandling med
montelukast utvirderas efter fyra veckor infor stillningstagande till fortsatt behandling.

Steg 4

Om astmakontroll inte uppnas pé steg 3 finns ett flertal alternativ for fortsatt terapi. Antileukotriener har gynn-
sam tilliggsetfekt vid basbehandling med inhalationssteroider (Rekommendationsgrad A). Det ir dven visat att
tilligg av antileukotriener medger en sinkning av dosen inhalerad steroid med bibehallen effekt (Rekommen-
dationsgrad A). Antileukotriener kan liggas till behandling med inhalationssteroider eller till kombinationen
inhalationssteroid /lingverkande beta-2-agonist. Effekten av behandling med montelukast utvirderas efter fyra
veckor infor stillningstagande till fortsatt behandling.
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Om behandling enligt ovan inte ger tillfredsstillande kontroll av astmasjukdomen bor patientens medverkan
till forstaelse av behandlingen dter kontrolleras. Nir detta gjorts och patienten ind4 inte dr besvirsfri, kan be-
handlingen trappas upp genom att bide en lingverkande beta-2-agonist och montelukast ges som tilligg till
inhalationssteroiden.

Man kan i detta skede dven prova att ge inhalationssteroid i hog dos. Hog exacerbationsfrekvens talar for
hojning av steroiddosen (Rekommendationsgrad A).

D4 behandling enligt ovan inte ger tillfredsstillande kontroll av astmasjukdomen bor diagnosen ifragasittas
och patientens medverkan i och forstielse av behandlingen anyo kontrolleras.

Kliniskt relevant effekt av underhallsbehandling med teofyllin ir inte visad (Rekommendationsgrad A) och
medlet har en ogynnsam biverkningsprofil. Medlet kan provas i enstaka fall d4 inhalationsterapi dr svir att ge-
nomfora (Rekommendationsgrad D) eller som tilliggsterapi. Vid hog dosering eller nir interaktionsrisk forelig-
ger rekommenderas kontroll av plasmakoncentrationen.

Steg 5
Hos patienter som inte har ndtt astmakontroll pa steg 4 ska man behandla med perorala steroider och/eller gora
ett behandlingsforsok med omalizumab. Behandling av dessa patienter ska genomforas vid specialistklinik.

Underhallsbehandling med perorala steroider ska goras med ligsta mojliga dos, som titreras ut under specia-
listoverinseende. Eftersom det oftast ror sig om en laing behandlingsperiod bor man overviga att mita patien-
tens bentithet vid inledningen av behandlingen och sedan monitorera utvecklingen av bentitheten. Hos dessa
patienter ska man 6verviga forebyggande behandling mot osteoporos. Beroende pa den utrustning som finns
vid specialistkliniken bér man monitorera patienten med avseende pd underliggande inflammation och under
monitorering forsoka att minska dosen och/eller sitta ut den perorala behandlingen.

Omalizumab ir indicerat som tilliggsbehandling for bittre kontroll av astma hos vuxna och ungdomar
(fran tolv drs dlder) med svidr, allergisk astma, som har visat positivt hudtest eller iz vitro-reaktion pd perenna
luftvigsallergen och som har nedsatt lungfunktion (FEV1 < 80 %) samt frekventa symtom dagtid eller nattliga
uppvakningar och som har upplevt flera svira dokumenterade astmaexacerbationer trots en daglig hog dos av
inhalationssteroider plus en lingverkande, inhalations-beta-2-agonist. Behandling med omalizumab ir endast
avsedd for patienter med overtygande IgE-medierad astma. Effekten virderas efter fyra manaders behandling.
Ett beslut att fortsitta med omalizumab ska baseras pd om en markant forbittring av den totala astmakontrol-
len kan ses enligt klinisk bedomning. For nirvarande saknas objektiva mitmetoder for att virdera en specifik
behandlingseffekt.

For att underlitta utvirdering av likemedlet finns frain och med ar 2006 ett svenskt register till vilket de pa-
tienter som behandlas med omalizumab bor anmilas.

I enstaka svira fall som kriver hog peroral underhillsdos med glukokortikoider kan man overviga forsok
med till exempel metotrexat eller auranofin (guldsalt) i syfte att dstadkomma en steroidsparande effekt. For nir-
varande rekommenderas inte behandling med anti-TNF-preparat annat 4n i samband med kliniska prévningar.
Ovrig terapi
Natriumkromoglikat kan anvindas for underhéllsterapi av lindrig astma som alternativ till inhalationssteroider i
lig dos (Rekommendationsgrad C). For fullgod effekt bor medlet initialt ges fyra ginger dagligen. Vid besvirs-
frihet kan dosering morgon och kvill provas. Medlet kan dven ges som situationsprofylax infor kind exponering
(allergen, anstringning med mera).

Perorala beta-2-agonister ges till patienter som inte klarar inhalationsterapi med dessa medel (Rekommenda-
tionsgrad D). Vanligen ger de perorala preparaten mer biverkningar och har simre effekt dn dd de inhaleras.

Expektorantia, mukolytika och hosthimmande medel har ingen dokumenterad effekt vid astma. Hosta hos
astmatiker dr vanligen ett tecken pd bristande astmakontroll och bor i férsta hand foranleda intensifiering av den
antiastmatiska behandlingen.
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Appendix 6
Akutbehandling av barn 0-2 ar

I hemmet

Som forstahandsmedel ges i hemmet snabbverkande beta-2-agonist via inhalationskammare (spacer; fyra puffar
salbutamol 0,1 mg/puff). Vid behov kan dosen upprepas efter 30 minuter. Om barnet inte forbittras eller om
forbittringen varar mindre 4n tvd timmar bor virdinrittning kontaktas eller uppsokas.

Pi sjukvirdsinvittning

Som forstahandsmedel ges salbutamol eller terbutalin i dosen 2,5 mg som inhalation, helst via oxygendriven
nebulisator. Om jetnebulisator (Aiolos, Pari etc.) anvinds spids dosen med fysiologisk koksaltlosning till minst
2 mL. Om inhalationen ges med Maxin-nebulisator inhaleras salbutamol av styrka 5 mg/mL under en till tvi
minuter beroende pa barnets vikt. Om likemedlet flodas via slang rekommenderas dubblerad dos eller for
Maxin dubbel tid (Rekommendationsgrad D). Alternativt ges spray salbutamol 0,1 mg/puff via andningskam-
mare (spacer), fyra separata puffar med fem till tio andetag efter varje puff.

Vid otillricklig effekt av denna behandling upprepas den en till tva ganger var 15-20 minut, eventuellt med
tilligg av 0,25 mg ipratropium eller, om andningskammare anvinds, spray ipratropium tvd puffar a 20 mikro-
gram/dos.

Ett alternativ till upprepad behandling med beta-2-agonist, sirskilt till barn under ett ar, ir inhalation av
adrenalin 1-2 mg eller racemiskt adrenalin (licenspreparat) 0,4 mg/kg, spitt med 0,9 % NaCl till 2 mL.

Vid bristande eftekt av inhalationsbehandling eller mycket svira besvir kan adrenalin ges subkutant i dosen
0,2-0,3 mg. Inhalationen respektive injektionen av adrenalin kan vid behov upprepas efter 30 minuter.

Perorala glukokortikoider bor ges till alla barn med mdttliga till svara besvir liksom till barn med symtom
mellan infektionerna. Limpligen ges betametason i dosen 3—4 mg oralt. Vid svira eller [ingdragna anfall ges de
systemiska glukokortikoiderna i tre till fem dagar, antingen som betametason i ovanstiende dos eller som pred-
nisolon i dosen 1-2 mg/kg (maximalt 40-60 mg/dag). Nedtrappning ir inte nddvindig, men anvinds ofta.

Dokumenterad effekt saknas for teofyllin som akutbehandling, men klinisk erfarenhet talar for att teofyllin
intravenost eller som klysma kan ha viss gynnsam effekt vid ”ikta” astma hos barn 6ver ett drs dlder (Rekom-
mendationsgrad D). Rekommenderad dos ir 5-6 mg/kg hogst var dttonde timme.

Hypoxemi foreligger vid akut astma hos barn, varfor oxygen bor ges vid svérare besvir, till exempel via tratt
med ett flode av cirka 5 L/minut. Behovet av oxygen bedoms littast med pulsoxymeter (SaO, skall hallas 6ver
90 %).

Sma4 barn blir litt dehydrerade i samband med akut astma. Vitsketillforsel bor dirfor vara riklig.

Nigon sikert visad effekt av mukolytika och expektorantia vid behandling av astma hos barn finns inte.

Observation och uppfoljning
Tvd till tre timmars observationstid pd vardinrittning kan vara av virde. Forbittras barnet endast i liten grad,
till exempel frin stadium 4 till 3, eller om besviren dterkommer inom tvi till tre timmar bor barnet, om det
primirt sokt i 6ppen vird, skickas till sjukhus for vidare behandling. Barn med svéra besvir skickas alltid till
sjukhus efter initial behandling.

Barn med upprepade besvir, med astma i familjen och med eksem eller fododmnesallergi bor foljas upp hos
barnlikare.

Appendix 7

Akutbehandling av barn > 2 ar

1 hemmet

Som forstahandsmedel ges i hemmet snabbverkande beta-2-agonist via andningsbehdllare (spacer) eller pulver-
inhalator. Vid anvindning av andningsbehillare ges fyra puffar salbutamol 0,1 mg/putff. Via pulverinhalator ges
salbutamol 0,4-0,8 mg alternativt terbutalin 0,5-1,0 mg. Vid behov kan dosen upprepas efter 30-60 minuter.
Barn fran sex 4rs dlder kan anvinda formoterol 9 mg och upprepa dosen efter 30-60 minuter. Om barnet inte
forbittras eller om forbittringen kvarstir mindre dn tvd timmar bor vardinrittning uppsokas. Vid akuta svira
besvir (stadium 4-5) eller akuta mattliga besvir (stadium 3) hos barn som varit nigot forsimrade i sin astma-
sjukdom en tid bor virdinrittning som kan ge akut astmabehandling uppstkas omgéiende utan att man invintar
eventuell effekt av given forstados.

Pa sjukvdvdsinvittning

Som forstahandsmedel ges snabbverkande beta-2-agonist som inhalation via nebulisator, salbutamol eller ter-
butalin i dosen 2,5-5 mg (den ligre dosen vid vikt under 30 kg). Om jetnebulisator (Aiolos, Pari etc.) anvinds
spids dosen med fysiologisk koksaltlosning till minst 2 mL. Om inhalationen ges med Maxin-nebulisator in-
haleras salbutamol av styrka 5 mg/ml under 1-2 minuter beroende pd barnets vikt. Alternativt ges spray sal-
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butamol 0,1 mg/puff via andningskammare (spacer) 8-12 separata puffar med tvd till fem andetag efter varje
puft.

Vid otillricklig effekt av denna behandling upprepas den en till tvd ganger var 15-20 minut, eventuellt med
tilligg av ipratropium 0,25 mg (0,5 mg &ver tolv dr) i nebulisator cller tva puffar ipratropium (20 mikrogram/
puff) med spray.

Inhalation av adrenalin (1-2 mg) eller racemiskt adrenalin (0,4 mg/kg) kan provas ocksd i denna &dlders-
grupp vid otillricklig effekt av beta-2-agonist.

Effekten av behandlingen bér om mojligt utvirderas med till exempel normalisering av SaO, och forbittring
av PEF.

Perorala glukokortikoider ges till alla barn med méttliga till svira besvir, samt till barn som fir underhéllsbe-
handling med inhalationssteroid. Forslagsvis ges betametason 4 mg oralt som engingsdos. Vid svéra eller ling-
dragna anfall ges de systemiska glukokortikoiderna i tre till fem dagar, antingen som betametason i ovanstiende
dos eller som prednisolon i dosen 1-2 mg/kg (maximalt 40-60 mg/dag). Nedtrappning ir inte nédvindig,
men anvinds ofta.

Om barnet ir pa vardcentral och inte forbittras av behandlingen eller om besviren dterkommer inom tvi till
tre timmar bor barnet skickas till sjukhus for vidare behandling.

P4 sjukhus skall vid svart till livshotande astmaanfall fri venvig etableras och tilligg med teofyllin kan i dessa
fall 6vervigas (Rekommendationsgrad B). Teofyllin ges déd intravendst i dosen 5-6 mg/kg under 20-30 mi-
nuter.

Som alternativ till teofyllin kan terbutalin ges som kontinuerlig intravends infusion.

Beredning: 1 mL terbutalin infusionslésning (0,5 mg,/mL) spides med 24 mL glukos 50 mg,/mL, vilket ger
en koncentration pd 20 mikrogram,/mL.

Dos: 4-6 mikrogram/kg/timma som kontinuerlig infusion.

Hypoxemi foreligger vid akut astma hos barn, varfor oxygen bor ges vid svirare besvir, till exempel via
nisgrimma, med ett flode av cirka 2 L/minut pd grimma och minst 5 L /minut pa mask. Behovet av oxygen
bedoms littast med pulsoxymeter (SaO, skall hillas 6ver 90 %).

Uppfiljning
En behandlingsplan ska upprittas. Barn over sex ar skall utrustas med PEF-mitare och snar uppfoljning ska ske
hos astmakunnig likare. For barn under sju ar bor uppfoljning helst ske hos barnlikare.

Appendix 8

Underhillsbehandling av barn

Barn 0-2 4r
Smabarn far inte sillan ”pip i brostet” och astmatiska besvir i samband med forkylningar. Om barnet ocksd har
eksem eller annan allergi utgor dessa forkylningsutlosta besvir troligen infektionsutlosta astmaexacerbationer.
Likasd bor man misstinka ”dkta” astma hos smabarn med besvir mellan forkylningarna. Men méinga barn har
renodlad sd kallad infektionsastma. De har inga andra tecken p4 allergi och fir endast ”pip i brostet” vid for-
kylningar. De bakomliggande mekanismerna vid denna typ av astma ir inte fullt kartlagda, men troligen beror
de pd andra orsaker dn kronisk eosinofil inflammation. Prognosen anses ocksd vara god. I de flesta fall vixer
infektionsastma bort i tvé- till tredrsildern, men vissa barn har kvar denna tendens ocksd under forskoledren.
Dessa olika typer av astma hos smédbarn dr bakgrunden till rekommendationen att som i steg 1b behandla svéd-
rare infektionsutlosta besvir med periodisk inhalationssteroid och eventuellt leukotrienantagonist.

Andningsbehillare (spacer) fungerar oftast mycket bra och ir forstahandsval savil vid periodisk som konti-
nuerlig behandling. Behandling med nebulisator kan dock bli aktuell vid svirare astma, liksom till barn som av
olika anledningar inte klarar att anvinda andningsbehallare.

Frimmande kropp samt missbildningar av lungor, luftvigar och hjirta-kirl dr inte ovanliga orsaker till and-
ningsbesvir i denna dldersgrupp. Vid kontinuerliga besvir eller vid andra tecken till avvikande forlopp och
behandlingssvar skall man dirfor vara frikostig med att omprova astmadiagnosen.

Steg 1

Flertalet barn i den yngsta aldersgruppen har besvir enbart i anslutning till luftvigsinfektioner och dr besvirs-
fria diremellan. Dessa barn bor under besvirsperioder fi kortverkande beta-2-agonist, helst som inhalation via
andningsbehallare.

Steg 10

Till barn med dterkommande infektionsutldst astma kan periodisk behandling med inhalationssteroid i anslut-
ning till luftviigsinfektionerna provas. Behandlingseffekten av inhalationssteroid i denna grupp brukar dock vara
samre 4n vid allergisk astma. Behandlingen startas vid forkylningssymtom och ges forslagsvis i dosen 200 mik-
rogram x 4 via andningsbehallare i tva till tre dygn. Behandlingen bor sedan fortsitta med 200 mikrogram x 2
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i ytterligare cirka sju dagar. Om barnet fortfarande 4r obstruktivt efter sju till tio dagars behandling bor barnli-
kare konsulteras. Vid infektionsastma hos smdbarn har viss effekt rapporterats dven for leukotrienantagonisten
montelukast. Vid otillfredsstillande effekt av behandling med inhalationssteroid provas tilligg av leukotrienan-
tagonist 4 mg till natten. Preparatet finns som granulat for anvindning frin sex manaders alder.

Steg 2

Underhéllsbehandling 4r aktuell for barn som inte édr besvirsfria mellan de infektionsutlosta episoderna och for
dem som har infektionsutlosta besvir oftare d4n en ging per manad under flera manader eller som har mycket
svdra astmaanfall. Indikationen f6r daglig behandling 6kar om barnet visar tecken pé atopi, eftersom dessa barn
har sidrskilt stor risk att utveckla kronisk astma. Vid behov av lingtidsbehandling med inhalationssteroid (> 1-2
manad) bor barnet skotas av barnldkare. En limplig startdos av inhalationssteroider dr 100-200 mikrogram tvd
ginger dagligen. Denna dos bor behillas minst en manad sedan symtomfrihet har uppndtts. Direfter kan dosen
successivt reduceras till minsta effektiva dos.

Steg 3
Om barnets astma inte dr vilkontrollerad pa denna dos inhalationssteroid provas tilligg av leukotrienantagonist.

Steg 4

Vid svirare astma kan behandlingen behdva individualiseras, eventuellt genom att inhalationssteroiden ges via
nebuliseringsapparat. Limplig startdos dr 250-500 mikrogram x 2 av budesonid inhalationsvitska. Vid astma-
symtom bor behandlingen med inhalationssteroid kompletteras med beta-2-agonist i inhalation.

Behandling av exacerbationer

Vid begynnande luftvigsinfektion eller tillfillig férsimring hos barn som fir underhéllsbehandling med inha-
lationssteroid bor dosen av denna tre- eller fyrdubblas under sju till tio dagar. Den 6kade dosen fordelas helst
pd tre till fyra dosintag per dygn. Vid akut astmaforsimring kan en till tva doser av kortverkande beta-2-agonist
ges var tredje till fjirde timme. Vid otillricklig effekt ska man soka akut sjukvird.

Barn > 2-6 ar

Barn i denna dldersgrupp intar en sirstillning dd de 4nnu inte dr gamla nog att med sikerhet klara att anvinda
pulverinhalatorer utan de fir likt de yngre barnen anvinda andningsbehillare. Diremot behover de oftast inte
anvinda mask till andningsbehallaren utan klarar som regel att stoppa munstycket direkt i munnen. De utgor
ocksa en blandgrupp vad betriffar den bakomliggande orsaken till astma, dé allergisk astma blir allt vanligare
men mdnga har fortfarande kvar infektionsastma. Behandlingsalternativen, och d4 sirskilt tilliggsbehandling till
inhalationssteroid, ir inte heller vil studerade. Enstaka studier visar att leukotrienantagonister har viss forebyg-
gande effekt pd astmaexacerbationer i denna dldersgrupp, men det finns inga studier av leukotrienantagonist
i tilligg till inhalationssteroid. Ej heller finns overtygande resultat som visar att lingverkande beta-2-agonist i
tilligg till inhalationssteroid skulle ge bittre astmakontroll eller minska antalet exacerbationer. Behandlingsre-
kommendationerna skiljer sig dirfor nigot frin dem som avser ildre barn och tonaringar.

Steg 1

Lindrig astma och sporadiska besvir behandlas med kortverkande/snabbverkande beta-2-agonist vid behov.
Icke-allergiska barn over tva ars dlder som fortsitter att ha astma enbart vid forkylning (infektionsastma) be-
handlas efter schemat ”Barn 0-2 ar”.

Oavsett ytterligare astmamedicinering ska barnet fortsitta att anvinda sin kortverkande/snabbverkande
beta-2-stimulerare vid behov och alltid ha den med sig.

Steg 2
Barn med behov av beta-2-agonist mer dn tvd ginger per vecka, eller med dterkommande besvir av anstring-
ningsutlost astma, ges inhalationssteroid.

Tidigt insatt underhallsbehandling bor ocksd 6vervigas om barnet dr sensibiliserat mot pilsdjur eller andra
perenna allergen, d4 dessa barn kan ha inflammerade luftvigar trots att symtomen bara uppkommer i samband
med forkylning.

Liamplig startdos av inhalationssteroid dr 100-200 mikrogram x 2. Vid uppnddd forbittring titreras ligsta
nddvindiga steroiddos ut.

Alla barn som har underhillsbehandling med inhalationssteroid bor lingdmaitas en till tvd ginger per ar.
Inhalationssteroider i lig till medelhog dos paverkar vanligtvis inte slutlingden, men avplanad tillvixtkurva bor
alltid foranleda barnlikarkonsultation.

I vissa fall kan man 6verviga att anvinda leukotrienantagonist i monoterapi som underhdillsbehandling av
lindrig astma. Det giller de barn dir barnet/forildrarna av nigon anledning inte kan eller vill anvinda inhala-
tionssteroid.

Steg 3
Vid otillricklig astmakontroll pd de steroiddoser som anges ovan provas tilligg av leukotrienantagonist. Om
symtomfrihet dndd inte uppnds adderas lingverkande beta-2-agonist till barn > 4 ir.
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Steg 4

Om god astmakontroll indd inte uppnds hojs steroiddosen till 500-800 mikrogram /dag. Fortsatt tilligg av
leukotrienantagonist och laingverkande beta-2-agonist enlig steg 3. I vissa fall av svirkontrollerad astma kan det
dven i denna aldersgrupp bli aktuellt att prova att ge inhalationssteroiderna via nebuliseringsapparat.

Behandling av exacerbationer

Vid begynnande luftvigsinfektion eller tillfillig forsimring hos barn som fir underhillsbehandling med inha-
lationssteroid bor dosen av denna tre- eller fyrdubblas under sju till tio dagar. Den 6kade dosen fordelas helst
pa tre till fyra dosintag per dygn. Vid akut astmaforsimring kan en till tvd doser av kortverkande beta-2-agonist
ges var tredje till var fjirde timme. Vid otillricklig effekt ska man soka akut sjukvérd.

Barn frin 7 dr

Frin cirka sju drs dlder kan barn och tondringar med astma behandlas i stort sett som vuxna. De klarar som regel
att anvinda pulverinhalatorer och astmasjukdomen domineras av allergisk astma. Det betyder att de behand-
lingskoncept som giller f6r vuxna astmapatienter ocksd giller i denna dldersgrupp, dven om likemedelsdoserna
kan skilja beroende pé barnets élder.

Steg 1

Barn med lindrig astma och sporadiska besvir behandlas med kortverkande /snabbverkande beta-2-agonist vid
behov. Oavsett ytterligare astmamedicinering ska barnet fortsitta att anvinda sin kortverkande /snabbverkande
beta-2-stimulerare vid behov och alltid ha den med sig.

Steg 2
Barn med behov av beta-2-agonist mer 4n tvd ganger per vecka eller med dterkommande besvir av anstring-
ningsutlost astma ges inhalationssteroid.

Tidigt insatt underhallsbehandling bor ocksd 6vervigas om barnet dr sensibiliserat mot pilsdjur eller andra
perenna allergen, da dessa barn kan ha inflammerade luftvigar trots att symtomen bara uppkommer i samband
med forkylning.

Lamplig startdos av inhalationssteroid dr 100-200 mikrogram x 2. Vid uppnddd forbittring titreras ligsta
nodvindiga steroiddos ut.

Alla barn som har underhallsbehandling med inhalationssteroid bor lingdmitas en till tvd ganger per ar.
Inhalationssteroider i lig till medelhog dos paverkar vanligtvis inte tillvixten, men avplanad tillvixtkurva bor
alltid foranleda barnlikarkonsult.

Steg 3

Vid otillricklig astmakontroll pd de steroiddoser som anges ovan (<400 mikrogram/dag) provas tilligg av
lingverkande beta-2-agonist. Om symtomfrihet 4nda inte uppnds adderas leukotrienantagonist. I vissa fall,
sarskilt vid samtidig allergisk rinit, kan man 6verviga att forst addera leukotrienantagonist och direfter langver-
kande beta-2-agonist.

Steg 4
Om god astmakontroll indd inte uppnis hojs steroiddosen till 500-800 mikrogram/dag. Fortsatt tilligg av
langverkande beta-2-agonist och leukotrienantagonist enlig steg 3.

Behandling av exacerbationer
Vid begynnande luftvigsinfektion eller tillfillig férsimring hos barn som fir underhéllsbehandling med inhala-
tionssteroid bor dosen av denna tre- eller fyrdubblas under en sju till tio dagar. Den 6kade dosen fordelas helst
pé tre till fyra dosintag per dygn. Vid akut astmaforsimring kan en till tvd doser av kortverkande beta-2-agonist
ges var tredje till fjirde timme. Vid otillricklig effekt ska man soka akut sjukvard.

Vid idrottsutévning och annan kraftig fysisk anstringning idr det inte sikert att en annars god underhallsbe-
handling ir tillricklig. I sddana fall kan 1-2 doser beta-2-agonist strax fore aktiviteten ha god effekt.

Vid underhallsbehandling med kombination av inhalationssteroid och lingverkande beta-2-agonist kan med
fordel kombinationsinhalator anvindas eftersom medicineringen forenklas for patienten, vilket sannolikt gynnar
terapifoljsamhet.

Appendix 9

Monitorering av astma

Engagera patienten till samforstand kving bedomning av astmaliget
En grund for en framgéangsrik behandling av astma ir att utbilda och engagera patienten att sjilv kunna gora
beddmning av sina besvir och vidta nédvindiga dtgirder for att bringa symtom och lungfunktion till en optimal
nivd. For att uppna detta dr investering i patientutbildning en kostnadseffektiv dtgird, gidrna inom ramen for en
astmamottagning dér inte minst astmasjukskoterskans roll dr central.

Forutom att kunna tolka symtom relaterade till astma dr det fordelaktigt for astmapatienten att kunna an-
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vinda birbar spirometer (PEF-mitare eller hellre en elektronisk minispirometer som ger mer detaljerad lung-
funktionsmitning) for bedomning av 6kad bronkobstruktion som kan uppkomma vid anstringning eller vara
situationsbetingad. Identifiering av speciella astmaforsimrande situationer ir virdefullt eftersom vissa kan vara
nodvindiga att undvika, medan andra bor kunna klaras med optimerad behandling. Den feedback som patien-
ten kan fi av sina lungfunktionskurvor kan motivera till medicinering for att bibehalla normal lungfunktion i
alla situationer.

Symrom/Anamnes

Vikten av en strukturerad anamnes for att diagnostisera och bedoma svéirighetsgraden av astma kan inte nog
betonas. Det ir vanligt att patienter underskattar symtom och svarighetsgrad. Aktiva specifika frigor fran vard-
givaren dr ett nodvindigt tilligg till patientens spontant rapporterade symtom och upplevelse. Enkla men
strukturerade fragor i validerade frigeformulir angdende astmans svérighetsgrad kan vara ett anvindbart kom-
plement for att sikert ticka in nyckelfragor. Dessa frigor kan patienten besvara, i lugn och ro i hemmet eller
vintrummet fore likar- eller astmaskoterskebesok. Exempel pd enkla formulir dr BTS (British Thoracic Society)
med tre frigor och ACT (eng. Asthma Control Test) med fem friagor. Det finns dven ndgot mer omfattande
livskvalitetsformulir som mini-AQLQ med 15 frigor. Valideringsarbeten och 6versittningar till svenska pagar
tor flera formulir.

Fragorna kan inkludera uppgifter om till exempel:

Symtom under dagen

Nattliga symtom

Forbrukning av symtomlindvande medicinering

Anstrangningstolerans

Stord lLivsforing

Forsamringsperioder (exacerbationer)

ACT-schema

1. Under de senaste 4 veckorna, hur stor del av tiden har du hindrats av din astma fran att utféra
dina normala aktiviteter pa arbetet, i skolan eller hemma?

O O O O O
Hela tiden En storre del av En del av tiden En mindre del av Ingen del av tiden
tiden tiden
2. Under de senaste 4 veckorna, hur ofta har du varit andfadd /upplevt andnod?
O O O O O
Mer dn en En ging om dagen Tre till sex En eller tvd ginger i Inte alls
ging om ganger i veckan veckan
dagen

3. Under de senaste 4 veckorna, hur ofta har du vaknat av dina astmasymtom
(visande andning, hosta, andfiddhet/andnéd, tithetskiinsla eller virk i brostet) under natten eller
tidigare in vanligt pA morgonen?

O O O O O
Fyra eller fler | Tv4 till tre nitteri | En ging i veckan En eller ett par Inte alls
nitter i veckan veckan ginger

4. Under de senaste 4 veckorna, hur ofta har du anvint din snabbverkande luftrérsvidgare (som
t.ex. Bricanyl, Ventoline, Airomir, Oxis)?

O O O O O
Tre eller fler | Tre eller fler ganger Tva eller tre En ging i veckan eller Inte alls
gianger per dag ganger mer sillan
per dag per vecka
5. Hur skulle du bedéma din astmakontroll under de senaste 4 veckorna?
O O O O O
Inte alls kon- | Daligt kontrollerad = Till viss del kon- Vil kontrollerad Helt kontrollerad
trollerad trollerad

Exempel pa Astma Kontroll Test, oversatt till och validerad pa svensha.

Mojlighet till god astmakontroll dr ocksa kopplat till funktion i de 6vre luftvigarna, varfor frigor om ndssymtom
alltid skall ingd i en utforlig symtomanamnes.
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Fysikalisk undersokning
Auskulation av hjirta och lungor bor alltid ingd vid undersokning av patienterna. Ovre luftvigar bor virderas
med avseende pa forekomst av samtidig rinit samt eventuella inslag av adenoider eller polyper.

Lungfunktionsmatning

Malsittningen bor vara att astmapatienter dtminstone en ging per ar genomfor spirometriundersokning som ger
FEV, for att sikerstilla att patienten inte forlorar lungfunktion pa grund av 6kande luftvigsobstruktion 6ver tid.
Mitning med handhéllen elektronisk spirometer i hemmet och analys av lungfunktionskurvor ir ett alternativ.
Den elektroniska spirometern kan med fordel anvindas i arbetsmiljon, vid anstringning och i olika situationer som
kan ge okade astmabesvir. Variabilitet 6ver dygnet korrelerar vil till sjukdomsaktivitet. Spirometriundersokningar
ir speciellt betydelsefulla vid medelsvar och svirkontrollerad astma. Det finns idag relativt billiga handspirometrar
som bdde ger information om PEF och FEV, (Piko-1) alternativt FEV, och FVC (Piko-6).

Vid misstanke om obstruktivitet bor reversibilitetstest med beta-2-agonist utforas (1). Vid misstanke om
begynnande irreversibel obstruktivitet bor alternativa diagnoser utredas samt en oral steroidtest overvigas (2).
1. Ex. FEV, fore samt efter inhalation av 400 mikrogram salbutamol. En ¢kning i FEV1 pa > 12 % och minst

200 mL riknas som signifikant.
2. Ex. Prednisolon 20 mg dagligen i 10-14 dagar.

Astmans svirighetsgrad skall bedomas utifrin grad av sjukdomskontroll relaterad till behov av behandlings-
insats. Grad av sjukdomskontroll graderas utifran: ingen kontroll, partiell kontroll samt full kontroll i enlighet
med GINA-guidelines som i ny version har utkommit november 2006.

Grad av astmakontroll (efter GINA 2006, www.ginasthma.com)

Karakteristikum Full kontroll Partiell kontroll Ingen kontroll
Symtom dagtid < 2/vecka < 2 /vecka > 2 karakteristika for partiell
Begrinsning av fysiska aktiviteter Ingen Nigon kontroll under nigon vecka
Symtom /uppvaknanden nattetid Ingen Nigra
Behov av symtomatisk behandling <2/vecka > 2 /vecka
Lungfunktion (PEF eller FEV ) Normal < 80 % av berik-
nad
Exacerbationer ! Inga >1/ar En under nigon vecka 2

! Lungfunktion ir inget palitligt métt for barn under sex ars dlder.
2En exacerbation nigon vecka innebir en okontrollerad vecka.

Exponering for utlosande faktorer som allergen, tobaksrok och andra irritanter bor fortlopande efterfrigas.
Yrkesexponering ir dven viktig att penetrera.

Provokationstester

Milsittningen med bronkialprovokationstest kan vara flerfaldig. Dels kan man fi information om underlig-
gande sjukdomsaktivitet samt grad av sjukdomskontroll. Med hjilp av provokation finns ocksd mojligheten att
objektivisera rapporterade symtom, nigot som ir viktigt nir man i samarbete med patienten faststiller gemen-
samma behandlingsmal.

Fordelen med metakolintest dr dess relativt hoga sensitivitet och mojligheten att korrelera symtom med in-
ducerad bronkialobstruktion. Nackdelen ir att grad av reaktivitet inte bara dterspeglar aktiv inflammation. Det
kan dirfor ta ling tid innan man ser signifikant forbittring trots adekvat behandling.

Anstringningstest har fordelen att den direkt relaterar till en for patienten kind vardagssituation. Det fore-
faller ocksa, jamfort med metakolin, vara en nigot bittre Gverensstimmelse mellan grad av anstringningsin-
ducerad bronkobstruktion och underliggande aktiv inflammation. Det finns en relativt god korrelation mellan
anstringningstest och torrluftsprovokation. Bdda testerna kriver viss investering i utrustning samt personal,
men torrluftsprovokation ir som regel nigot littare att utfora i en vardaglig mottagningssituation. ”Real life
anstringningstest” forutsitter, om man vill folja sjukdomen 6ver tid, att man standardiserar provokationen
optimalt.

Mannitolprovokation har fordelen av att inte kriva dyr investering i utrustning. Det finns vissa oklarheter vad
avser sensitivitet och dess anvindbarhet i en bredare astmapopulation. Ytterligare studier behovs innan metoden
kan rekommenderas generellt i primirvarden, och di enbart vid center med specifik inriktning och kompetens
(se nedan).
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Séiikerbetsaspekter

Varje form av provokationstest forutsitter utbildning och kompetens. Beredskap att ta hand om allvarlig bron-
kialobstruktion skall finnas. Vidare maste det finnas klara riktlinjer for vilka patienter som inte bor testas respek-
tive ndr man bor iaktta 6kad forsiktighet. Dessa granser dr bland annat FEV| < 70 %, instabil hjirt-kérlsjukdom,
graviditet och misstinkt labil astma.

Inflammationsmarkdorer

Det finns ett stort kliniskt behov av att karakterisera intensitet samt typ av luftvigsinflammation hos patienter
med astma samt att bedoma hur denna péverkas av behandling eller naturalférlopp. Det dr ocksa en férhopp-
ning att mitning av biomarkorer skulle kunna anviandas for att tidigt identifiera och behandla férsimringar,
exacerbationer. For detta dndamdl har biokemiska och immunologiska mediatorer och markorer undersokts i
manga kroppsvitskor (blod, urin, sputum, bronkial- och nisskoljvitska, saliv, utandningsluft och utandnings-
kondensat). Blod-eosinofiler kan undersokas speciellt med tanke pd bland annat hypereosinofil astma, hypereo-
sinofila syndrom och Churg-Strass syndrom.

Kviveoxid i utandningsluften

En stor fordel med NO-mitning ir att den dr litt att utfora och att resultatet finns omedelbart tillgingligt.
Detta gor metoden attraktiv och vil vird att fortsitta att utvirdera i kontrollerade vetenskapliga studier. Det ir
dock inte sikert att all luftvigsinflammation reflekteras som f6rhojt NO. Minga komplicerande faktorer (rok-
ning, infektioner, underhéllsbehandling med glukokortikoider) kan ocksd piverka resultatet. Metoden ir innu
inte utvirderad i mindre selekterade patientgrupper inom primirvird. Hilsockonomiska jimforelser mellan
NO och andra metoder f6r uppfoljning (symtom, spirometri, PEF-dagbok m.m.) saknas for nirvarande.

Inflammationsmarkdorer i sputum

Analys av inducerat sputum anvinds framfor allt vid luftvigsforskning for att virdera grad av inflammation i de
nedre luftvigarna. Metoden ir i allmidnhet inte mojlig att tillimpa i rutinsjukvard. Till exempel klarar inte alla
patienter av att producera sputum; dven i erfarna hinder fir man utbyte frin som hogst omkring 85 % av de
undersokta. Metoden ir ocksa relativt tids- och personalkrivande. Det finns nigra specialistcentra som etablerat
metodiken som kliniskt instrument. For diagnos och uppfoljning av svirbedomda patienter har sputumanalys
till exempel stort virde, och detta giller speciellt patienter med svirkontrollerad astma.

Figur 1. Sammanfattning.

Nédvandig Med speciell
kompetens inriktning

o Torrluftsprovokation
Specialistniva Metakolinprovokation Anstrangningstest

NO Inducerat sputum

Strukturerad anamnes

PEF-variabilitet NO ]
Primarvird Spirometri med " real life " Anstréngningstest !
reversibilitetstest Mannitol 1

Vid monitorering av patienter med astma liggs stor vikt vid en noggrann fysikalisk undersokning samt en struk-
turerad anamnes. For faststillande av variabel lungfunktion dr en PEF-mitare eller elektronisk handspirometer
av stort virde. Likasd bor patienter med misstinkt obstruktiv lungfunktion genomga en spirometriundersok-
ning minst en ging per 4r i avsikt att folja lungfunktionsutvecklingen pd sikt. Dessa arliga mitningar kan i
manga fall, framfor allt vid lindrig astma, goras med en elektronisk handspirometer (minispirometer). Mitande
av NO i utandningsluften kan ge virdefull information vid uppfoljning och behandling. Metoden bor finnas
som standard pd specialistnivi men kan dven finnas pd primirvirdsnivd hos speciellt intresserade. Bronkiell
hyperreaktivitet bor kunna mitas med metakolinprovokation pa specialistnivd, och det rekommenderas att de
flesta specialistkliniker dven kan utfora anstringnings- eller torrluftsprovokation. Hos speciellt intresserade pri-
mirvirdscentra foreslds att man upparbetar rutin for standardiserad “real life” anstringningstest. Mannitolpro-
vokation kan vara ett gott framtida alternativ dven om en del ytterligare dokumentation beh6vs innan metoden
kan rekommenderas generellt. Analys av inducerat sputum ir forbehallet vissa mycket specialiserade enheter och
kan ha ett visst virde, framfor allt vid svir astma.
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Behandlingsrekommendation

Farmakologisk behandling vid astma

Kvalitetsgradering av evidens

(efter NHS Research and Developement, 1999; http://www.cebm.net/levels_of_evidence.asp#levels).
1a Systematisk analys av randomiserade kontrollerade studier med homogenicitet

1 b Minst en stor randomiserad kontrollerad studie

1 ¢ ”Allt eller intet” uppfylls nir alla patienter dog innan behandlingen blev tillginglig men nigra 6verlever med be-
handlingen, eller — nigra 6verlevde utan behandling men med behandling 6verlever alla

2 a Systematisk analys av kohortstudier med homogenicitet

2 b Individuella kohortstudier inklusive randomiserade kontrollerade studier med lagt bevisvirde (lig kvalitet, vida
konfidensintervall, lag inklusion av vissa subgrupper i en studie etc.)

2 ¢ ”Utfallsstudier” (”Outcomes Research”)

3 a Systematisk analys av fall-kontrollstudier med homogenicitet

3 b Individuella fall-kontrollstudier

4 Fallserier med fall-kontrollstudier och kohortstudier med lig kvalitet
5  Expertsynpunkter utan kritiska analyser eller baserade p4 fysiologi etc.

Gradering av rekommendationer

A Baseras pa evidensgrad la, b eller ¢
B Baseras pa evidensgrad 2a, b och ¢ samt 3a och b
C  Baseras pa evidensgrad 4
D  Baseras pa evidensgrad 5
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