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Sammanfattning

Kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) förekommer 
hos cirka 8–10 % av befolkningen, varav 65 % har  
lindrig och cirka 5 % svår sjukdom. Det är en 
inflammatorisk luftrörs- och lungsjukdom, oftast 
orsakad av mångårig tobaksrökning. KOL går att 
förebygga och behandla så att symtombördan 
minskar och prognosen förbättras. Cirka 20 % 
av dem med KOL har aldrig rökt och bland dem 
kan bland annat yrkesexponering, faktorer under 
barn- och uppväxtåren som förhindrat normal 
lungutveckling samt ärftliga faktorer bidragit  
till sjukdom. Det finns en betydande under
diagnostik då mer än hälften av dem med KOL 
är odiagnostiserade. Samsjuklighet med andra 
vanligt förekommande kroniska sjukdomstillstånd, 
framför allt hjärt-kärlsjukdomar, astma och 
depression/ångestsjukdomar, men även lung- 
cancer, är vanligt hos dem med KOL. Primär
vården ansvarar för den allra största delen av 
diagnostik och behandling av patienter med  
KOL, och den höga samsjukligheten kan bidra  
till underdiagnostiken av KOL. 

I klinisk praxis är det viktigt att avgöra om 
patienten med obstruktiva besvär har astma  
eller KOL, eller möjligen båda sjukdomarna 
samtidigt. KOL-diagnosen baseras på en triad 
av 1) riskfaktorer (exponering, ärftlighet), 2) 
symtombild och 3) kronisk luftvägsobstruktion, 
sänkt FEV1/FVC-kvot efter bronkdilatation, 
verifierad med dynamisk spirometri. Luftvägs- 
obstruktionen är bestående och svårighetsgrad 
av lungfunktionsnedsättning baseras på FEV1 % 
av förväntat värde (GOLD 1–4). Sjukdomen är 
vanligen progressiv, och monitorering och  
behandling utgår från grad av lungfunktions
nedsättning samt utvecklingen av symtom och 
försämringsperioder (tidigare GOLD A–D som 
uppdaterats till GOLD A, B och E i GOLD 2023). 

Denna skrift är en uppdatering av 
Läkemedelverkets bakgrundsmaterial 2015. 

Epidemiologi

Historik

En historisk tillbakablick för den sjukdom som vi idag 
benämner kroniskt obstruktiv lungsjukdom, KOL, finns 
beskriven i en review publicerad 2006 (1). En av de 
tidigaste beskrivningarna av emfysem härrör från den 
schweiziske läkaren Bonet som 1679 beskrev ”voluminösa 
lungor” vid en obduktion. Drygt 100 år senare, 1789, 
illustrerade den brittiske patologen Baillie emfysematösa 
lungor och beskrev dess destruktiva natur. Termen 
bronkit, ”katarr”, användes första gången av den brittiske 
läkaren Badham i början av 1800-talet och fransmannen 
Laennec, som uppfann stetoskopet, hade några år 
tidigare beskrivit emfysem. I samband med ”the Great 

Smog of London” december 1952 dog flera tusen fler än 
förväntat under en vecka och det visade sig att en stor 
andel av dem hade kronisk bronkit. The British Medical 

Research Council (BMRC) tillsatte då en expertgrupp 

för att forska om kronisk bronkit. Detta bidrog bland 
annat till ett validerat frågeformulär för screening, med 
målsättning att identifiera personer med luftvägssymtom, 
framför allt kronisk bronkit (2). Vid Ciba Guest Symposium 
1959 definierades kronisk bronkit och emfysem på det sätt 
som används än idag (3). Fortsatt forskning under 1950- 
och 60-talet lade grunden till dagens epidemiologiska 
kunskaper om kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) 
och att rökning är en viktig riskfaktor för KOL. Dr William 
Briscoe anses vara den förste som använde termen 
”COPD”, chronic obstructive pulmonary disease, under 
en diskussion vid den nionde Emfysem-konferensen i 
Aspen 1965. Charles Fletcher visade senare ett tydligt 
samband mellan rökning och KOL och den klassiska 
”Fletcher-kurvan” som visar lungfunktionsutveckling i 
förhållande till rökvanor refereras till än idag (4). Under 
1980-talet uppmärksammades KOL alltmer, framför allt i 
hög/medelinkomstländer, och sedan 1990-talet är KOL en 
väletablerad term för obstruktiv lungfunktionsnedsättning 
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där kronisk bronkit och/eller emfysem ingår i sjukdoms
bilden. Det internationella strategidokumentet The 

Global Initiative for Obstructive Lung Disease (GOLD) 
publicerades första gången före millennieskiftet och  
har sedan dess uppdaterats regelbundet  
(goldcopd.org). 

Prevalens och riskfaktorer

Den globala prevalensen av KOL har beräknats till cirka 
10 % (5). Prevalensen är framför allt beroende av vilka 
spirometriska kriterier och referensmaterial som används, 
åldersdistribution i den studerade befolkningen samt 
rökvanor och förekomst av andra skadliga luftvägs-
exponeringar. Prevalensen kan variera mellan 11 och 27 % i 
olika länder även om man använder samma spirometriska 
kriterier bland personer från 40 års ålder och uppåt (6). 
Det finns dock en lika stor variation i prevalens om man 
använder olika spirometriska kriterier i en och samma 
population (7).

I hög- och medelinkomstländer är stigande ålder 
och rökning de främsta riskfaktorerna för KOL: man har 
uppskattat att närmare 50 % av äldre rökare har KOL 
(8). Upp till 20–25 % av alla med KOL har dock aldrig 
rökt. Exponering för omgivningstobak (”passiv rökning”) 
är en riskfaktor för KOL bland aldrig-rökare (9). Globalt 
är exponering vid förbränning av biobränslen en viktig 
riskfaktor (10) och även yrkesexponering kan bidra till 
KOL (11). I Sverige har andelen dagligrökare successivt 
minskat sedan andra hälften av 1900-talet. Enligt 
Folkhälsomyndigheten var andelen dagligrökare år 2021 
cirka 6 % bland både män och kvinnor jämfört med cirka 
20 % vid millennieskiftet (12). Det finns dock fortfarande 
ett samband mellan socioekonomisk status (SES) och 
rökvanor: rökning är vanligare bland dem med låg 
inkomst och lägre utbildningsnivå (13). Enligt den senaste 
undersökningen från Folkhälsomyndigheten var andelen 
dagligrökare bland dem med endast förgymnasial 
utbildning, 13 %, jämfört med 3 % bland dem med efter
gymnasial utbildning. Låg SES har betydelse för såväl 
prevalens som sjukdomsbörda och livskvalitet vid KOL 
(14–16).

I mitten av 90-talet hade 8–10 % av medelålders och 
äldre personer KOL i Sverige. En majoritet, cirka 65 % 
hade lindrig KOL medan < 5 % hade svår eller mycket 
svår KOL (17). Studier cirka 15 år senare visade en lägre 
prevalens, 7 %, och andelen med svårare sjukdom hade 
minskat (18). Det förefaller således som om den successivt 
minskade andelen dagligrökare har haft en gynnsam 
påverkan på luftvägshälsan med minskad förekomst av 
KOL i Sverige. Man har även beskrivit en liknande trend 
med minskad KOL-prevalens i Spanien mellan 1997 och 
2007 (19). KOL förekommer dock även bland dem som 
aldrig har rökt och KOL-prevalensen bland icke-rökare 
har rapporterats inom området 3,5–8,9 % i olika länder 
(20) medan den var 6,9 % i en svensk studie (11). I en nyligen 
publicerad review summerades ett flertal riskfaktorer 
för KOL bland icke-rökare, exempelvis yrkesexponering, 
luftföroreningar, dåligt kontrollerad astma, exponering för 
omgivningstobak, infektionssjukdomar och låg SES samt 
faktorer under barn- och uppväxtåren som förhindrat 
normal lungutveckling (21). I tidigare refererade studier 
fann man samband med KOL och yrkesexponering för 
gas, damm och rök (11) samt exponering för omgivnings
tobak, ”passiv rökning” (9).

Underdiagnostik

Epidemiologiska studier har visat en betydande 
underdiagnostik av KOL samt att underdiagnostiken 
är relaterad till svårighetsgrad av sjukdom (17). 
Underdiagnostik innebär att individer med KOL inte 
är identifierade och diagnostiserade inom hälso- och 
sjukvården. Detta beror huvudsakligen på två faktorer: 
dels att de som har symtom inte söker vård (patient’s 
delay) och att när de söker, får de inte alltid en korrekt 
diagnos (doctor’s delay). En multinationell studie med 
enhetlig metodologi visade att underdiagnostiken var  
80 % bland personer som var 40 år och äldre. Det 
varierade dock mellan olika länder, från som lägst 50 % i 
Lexington USA till som högst 98 % i Pune, Indien (22). I ett 
svenskt center (Uppsala) var underdiagnostiken 71 % år 
2006–07 (23). Underdiagnostiken vid medelsvår/svår KOL 
har visserligen minskat i Sverige: 1994 var 87 % av personer 
med KOL inte diagnostiserade, och 2009 var fortfarande 
cirka 60 % odiagnostiserade (18).

Utöver att personer med KOL inte får korrekt  
information och behandling medför underdiagnostiken  
en underskattning av sjukdomsbördan vid KOL ur flera  
aspekter så som morbiditet, mortalitet och hälso
ekonomiska kostnader. Det medför även en under
skattning av behovet av hälso- och sjukvårdsresurser 
för dem med KOL, således en nedprioritering av resurser 
till KOL-vården. Underdiagnostiken medför dessutom 
en betydande diskrepans mellan registerdata och 
epidemiologiska data. Registerdata kan endast visa 
personer med läkardiagnostiserad KOL, det vill säga de 
som är identifierade inom hälso- och sjukvården, vilket 
man måste ta hänsyn till vid tolkning av resultat från 

http://www.goldcopd.org
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exempelvis sjukvårdsregistret och dödsorsaksregistret. 
I en tidigare stor dansk befolkningsstudie fann man 
exempelvis att KOL var underrapporterat som dödsorsak 
bland avlidna med KOL (24). En senare publicerad 
svensk studie visade ett liknande mönster – även bland 
personer med svår/mycket svår KOL som avlidit var 
KOL underrapporterat och nämndes endast på 57 % av 
dödsorsaksintygen (25). 

Även om underdiagnostiken av KOL är betydande, 
bör det också nämnas att såväl internationella som 
nationella studier har visat att även felklassificering 
av KOL förekommer, det vill säga att individer får KOL-
diagnos utan att uppfylla diagnostiska (spirometriska) 
kriterier för KOL (26,27). 

Exacerbationer

Försämringsperioder, exacerbationer, är vanliga vid 
KOL och bidrar till sämre prognos (28). Definitionen av 
exacerbation men även underdiagnostiken vid KOL 
påverkar uppgifter om hur vanligt förekommande de är, 
men alla personer med KOL har inte exacerbationer.  
I en populationsbaserad svensk studie där exacerbation 
definierades som kontakt med sjukvården på grund av 
luftvägsbesvär, hade lite drygt 20 % av alla med KOL 
haft en exacerbation under de senaste 12 månaderna 
medan 9 % hade haft två eller fler exacerbationer 
(29). Bland KOL-patienter har man dock tidigare visat 
att en exacerbation är en stark riskfaktor för framtida 
exacerbationer, det vill säga det finns patienter med 
KOL som är ”exacerbationsbenägna” och får upprepade 
exacerbationer (30). Det är vidare visat att patienter med 
kronisk produktiv hosta/kronisk bronkit har en ökad risk för 
exacerbationer (31).

Samsjuklighet (komorbiditet)

Samsjuklighet i hjärt-kärlsjukdomar, diabetes, 
osteoporos, muskeldysfunktion, depression/ångest 
och gastroesofageal reflux är vanligt vid KOL (32, 33). 
Förekomst av lungcancer förefaller också vara högre 
bland dem med KOL än vad den gemensamma 
riskfaktorn tobaksrökning kan förklara och förmodligen 
bidrar systemisk inflammation till samsjuklighet vid KOL 
(33). Dock medför underdiagnostiken att samsjuklighetens 
betydelse vid KOL generellt underskattas.

Kardiovaskulär sjukdom är den vanligaste komorbidi
teten vid KOL och bidrar sannolikt till ökad mortalitet 
bland dem som har KOL (33), särskilt bland dem med 
lindrig och måttlig sjukdom. I en populationsbaserad  
KOL-kohort i Norrbotten hade varannan individ 
kardiovaskulär sjukdom när hypertoni inkluderades, och 
prevalensen av hjärtsjukdom var signifikant högre hos 
dem med KOL, 18,5 %, jämfört med hos dem med normal 
lungfunktion, 13,7 % (34). I en svensk registerbaserad  
studie fann man en nära fem gånger ökad prevalens av 
hjärtinfarkt och fyra gånger högre prevalens av stroke  
hos individer med KOL jämfört med befolkningen (35).  

I en omfattande review publicerad år 2015 fann man att 
kardiovaskulära sjukdomar var två till fem gånger 
vanligare bland dem med KOL än dem utan KOL och även 
hypertoni var vanligare bland dem med KOL (36). 
Underdiagnostiken vid KOL medför dock att kunskap om 
komorbiditet och mortalitet som baseras på 
sjukvårdsregister högst sannolikt underskattar den reella 
samsjukligheten och mortaliteten bland dem med KOL.  
Å andra sidan bidrar sannolikt samsjuklighet till att KOL 
ofta nedprioriteras i primärvården, vilket bidrar till 
underdiagnostiken. Ökad kunskap om den heterogena 
sjukdomsbilden och mekanismer bakom samsjuklighet vid 
KOL kan bidra till tidigare diagnostik och följaktligen 
minskad underdiagnostik. 

Könsskillnader

Under början av 1900-talet rökte betydligt högre andel 
män än kvinnor vilket bidrog till att prevalensen av KOL 
var högre bland män. I mitten av 90-talet blev det ett 
trendbrott: större andel kvinnor än män var rökare. Senare 
studier har inte kunnat påvisa någon egentlig skillnad 
i KOL-prevalens mellan könen. Under senare år har 
andelen dagligrökare varit tämligen lika bland män och 
kvinnor vilket kvarstod även i den senaste rapporten från 
Folkhälsomyndigheten år 2021. Det finns dock studier som 
talar för att kvinnor är mer sårbara för tobaksrökningens 
skadeverkningar (37) vilket kan bidra till ökad risk för 
tobaksrelaterade lungskador bland kvinnor. Även om 
luftvägssymtom förefaller vara lika vanliga bland män 
och kvinnor med KOL så finns könsskillnader: dyspné 
är vanligare bland kvinnor medan produktiv hosta är 
vanligare bland män (29, 38, 39). I den tidigare refererade 
populationsbaserade svenska studien kunde man dock ej 
påvisa några könsskillnader med avseende på förekomst 
av exacerbationer (29).

Samsjuklighet är således vanligt vid KOL, men profilen 
skiljer sig mellan män och kvinnor. Män har en högre andel 
med hjärt-kärlsjukdomar, cancer och diabetes medan 
osteoporos, ångest/depression och refluxsjukdom är 
vanligare bland kvinnor (40, 41). Samsjuklighet försämrar 
prognosen, och hjärt-kärlsjukdom, diabetes och ångest/
depression ökar, oberoende av varandra, risken för död 
vid KOL. I en populationsbaserad svensk studie (41) hade 
dock män och kvinnor olika mönster. Även om hjärt-
kärlsjukdomar var vanligare bland män så var de av större 
betydelse för mortalitet bland kvinnor. Det var däremot 
ingen könsskillnad avseende risk för död associerat 

I mitten av 90-talet blev det ett 

trendbrott: större andel kvinnor  

än män var rökare.
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med ångest/depression trots att ångest/depression var 
dubbelt så vanligt bland kvinnor som bland män. 

Enligt Socialstyrelsens dödsorsaksregister  
(socialstyrelsen.se) dog betydligt fler män än kvinnor 
av KOL år 1997; 823 respektive 565, motsvarande 18,83 
respektive 12,63 per 100 000. Fem år senare, 2002,  
hade könsskillnaderna i det närmaste utjämnats med  
1 085 dödsfall bland män och 1 026 bland kvinnor.  
Det senast redovisade året, 2020, avled totalt 2 655 
personer av KOL; 1148 män och 1507 kvinnor vilket 
motsvarar 22,04 respektive 29,30 per 100 000. Det har 
således skett en närmast dramatisk ökning av antalet 
dödsfall bland kvinnor under 23 års tid, från 565 till  
1 507 dödsfall per år, och antalet kvinnor som dör av 
KOL i Sverige är alltsedan år 2005 högre än antalet 
män. Dock medför underdiagnostiken att uppgifterna 
från dödsorsaksregistret underskattar KOL-relaterad 
mortalitet.

Diagnostik 

Primärvården ansvarar för 90 % av diagnostiken av KOL 
i Sverige. Trots att spirometri kan bekräfta en misstänkt 
KOL-diagnos kan diagnostiken vara utmanande i de fall 
där det råder kliniska oklarheter om patienten har astma 
eller KOL. Skillnaden mellan dessa sjukdomar går inte 
alltid enkelt att avläsa ur spirometriresultaten. Ny evidens 
har suddat ut de tidigare, strikt spirometribaserade 
definitionerna av astma och KOL. Den nya evidensen 
tyder på att sjukdomarna i själva verket består av ett 
antal kliniska och inflammatoriska varianter (fenotyper  
och endotyper). Eftersom metoder för en precis feno-  
eller endotypning ännu inte finns i klinisk praxis, har vikten  
av grundlig anamnestagning blivit allt viktigare i 
diagnostiken av både astma och KOL. Detta bidrar 
sannolikt till att många allmänläkare ofta upplever 
diagnostiken av KOL som svår och komplex i den tids
pressade kliniska vardagen (42) . 

Varför blir man obstruktiv vid KOL?

KOL är en vanlig, kronisk, inflammatorisk lung- och 
luftvägssjukdom som är förebyggbar och behandlingsbar. 
Till skillnad från astma är luftvägsobstruktionen och 
därmed den nedsatta lungfunktionen vid KOL kronisk. 
Uttryckt i spirometriska termer, uppnår kvoten av forcerad 
exspiratorisk ensekundsvolym/forcerad vitalkapacitet 
(FEV1/FVC) aldrig det för ålder, längd och kön förväntade 
normalvärdet, vare sig spontant, eller efter behandling. 

Graden av luftvägsobstruktion kan dock variera något 
från dag till dag, eller mellan en stabil fas och en tillfällig 
försämringsperiod (exacerbation). Med exacerbation 
menas en accentuering av de symtom som patienten 
ofta har till vardags, det vill säga mer hosta, mer upp
hostningar, mer missfärgat sputum och mer dyspné än 
vanligt (43). Exacerbationer utlöses ofta av infektioner 
och försämrar långtidsprognosen högst avsevärt (44). 
Vanligtvis progredierar dock luftvägsobstruktionen och 
sjukdomsyttranden långsamt över tid. 

Obstruktionen vid KOL har flera orsaker. Den är 
förknippad med inflammation i luftvägarna som upp
kommit till följd av exponering för luftburna skadliga 
partiklar eller gaser, vanligast är tobaksrökning. Den 
glatta muskulaturen i luftvägarna kontraherar sig, slem 
och inflammatoriska celler ansamlas i luftvägslumen 
och luftvägsslemhinnan svullnar. De inflammatoriska 
förändringarna vid KOL drabbar stora luftvägar, bronker 
(bronkit), små luftvägar eller bronkioler (bronkiolit) och 
lungparenkym i form av destruktion av lungblåsor 
(alveoler) som ersätts med hålrum (emfysem). Bronkiten, 
som drabbar luftvägarna mer proximalt, bidrar inte 
särskilt mycket till obstruktionen, men dock till slembildning 
och hosta.

I den friska lungan finns det en balans mellan in- och 
utandning (ventilationsförmåga) och transporten av 
syrgas och koldioxid mellan luft och kapillärblod i lung
vävnaden (diffusionsförmåga). Denna balans är rubbad 
vid KOL på grund av den kroniska luftvägsobstruktionen. 
De strukturella förändringarna perifert, i bronkiolerna, 
bidrar mest till luftvägsobstruktionen vid KOL. Tidigt 
i sjukdomsförloppet destruerar inflammationen de 
terminala bronkiolerna, vilket leder till att även alveolerna 
destrueras. Konsekvensen är färre och större lungblåsor 
(emfysemblåsor) och därmed parenkymförlust. Den totala 
lungytan och därmed den alveolära ytan för gasutbytet 
(syre och koldioxid) mellan luft och blod minskar. 
Parenkymförlust leder till att bronkernas och bronkiolernas 
upphängningssystem inuti lungan förstörs vilket medför 
minskad stabilitet i bronkväggarna och därmed ökad 
luftvägsresistans. Lungans normala elasticitet och 
återfjädringsfunktion vid utandning minskar. Vid forcerad 
utandning trycks de perifera luftvägarna ihop (dynamisk 
kompression) vilket gör att den andfådde patienten har 
svårt att tömma lungan på luft. Med kvarstående luft i 
lungan höjs andningsmedelläget och det blir allt svårare 
att ta djupa andetag och fylla lungan med ny, syrerik luft. 
Patienten upplever allt svårare dyspné och orkeslöshet vid 
minsta lilla ansträngning. Vid sjukdomens vidare progress 
är ventilations- och gasutbytesbalansen svårt rubbad 
och en kronisk andningssvikt och respiratorisk insufficiens 
kan uppstå.

Primärvården ansvarar för 90 %  

av diagnostiken av KOL i Sverige. 

http://www.socialstyrelsen.se
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Diagnostik av KOL i praktiken 

Astma, KOL eller både och?

I dagens kliniska praxis är det i första hand viktigt att 
avgöra om patienten med obstruktiva besvär har astma 
eller KOL, eller möjligen båda sjukdomarna samtidigt. 
Det rör sig inte om två väl avgränsade sjukdomar, utan 
både astma och KOL har flera undergrupper (feno- och 
endotyper). En del feno- och endotyper uppvisar dess
utom inslag av både astma och KOL. Det saknas dock 
idag enkla, pålitliga och kliniskt användbara metoder 
för att precisera diagnostiken utifrån olika undergrupper. 
Tidigare har man försökt att gruppera patienter med 
inslag från bägge sjukdomarna under ett och samma 
begrepp, Asthma-COPD Overlap (ACO). Numera anser 
man dock att ACO utgör en mycket heterogen grupp med 
många olika subgrupper med olika karakteristika och bör 
därför inte handläggas som en enhetlig grupp. 

Diagnostisk triad

Tidigare baserade man KOL-diagnostiken på lung
funktionsmätningar med dynamisk spirometri. Numera 
betonas att KOL-diagnosen baseras på en triad av 1) 
riskfaktorer (exponering, ärftlighet), 2) symtombild och 
3) kronisk luftvägsobstruktion verifierad med dynamisk 

spirometri (43). 

1) Riskfaktorer

Riskfaktorer för att utveckla KOL är beskrivna tidigare 
under rubrik ”Prevalens och riskfaktorer” (sidan 2). 

2) Symtombild 

De allra flesta personer med KOL beskriver varierande 
grad av luftvägssymtom, men vid tidig sjukdom kan 
symtom vara mycket lindriga. Utöver luftvägssymtom 
är även fatigue vanligt, vilket också har betydelse för 
livskvalitet och prognos (45). Vanliga tidiga symtom 
är pip i bröstet, långvarig produktiv hosta (”rökhosta”) 
och långvariga och besvärande luftvägssymtom i 
samband med luftvägsinfektioner (43, 46) . Dyspné 
vid ansträngning blir allt tydligare när sjukdomen 
progredierar, särskilt hos de individer som har 
mycket inslag av emfysem. Symtom som långvarig 
produktiv hosta och kronisk bronkit kan bidra till 
exacerbationer (31, 47), snabbare lungfunktionsförlust 
(48) och sämre prognos med ökad mortalitet (49, 50). 
Vid progredierande KOL uppkommer även tilltagande 
samsjuklighet i andra kroniska tillstånd (51). I själva verket 
är det ofta andra, vanligt förekommande sjukdomar 
(komorbiditeter) som upptäcks före KOL. KOL-diagnosen 
ställs vanligtvis vid en ålder mellan 60 och 70 år (51) och 
när cirka hälften av lungfunktionen redan kan ha gått 
förlorad (52). Den mycket höga förekomsten av annan 
sjuklighet vid KOL gör att man redan vid definition av 
sjukdomen nämner samsjuklighet med andra sjukdomar, 
i synnerhet hjärt-kärlsjukdomar (43). 

3) Spirometriundersökning 

Först när klinisk misstanke om KOL finns och triadens 
två första kriterier (riskfaktorer och symtombild) är 
uppfyllda, kan KOL-diagnosen bekräftas med dynamisk 
spirometri. Spirometri går idag att genomföra på 
praktiskt taget alla vårdcentraler i Sverige enligt den 
2020 genomförda utvärderingen av Socialstyrelsens 
riktlinjer (2015). Tre spirometriska värden behövs: Den 
forcerade exspiratoriska ensekundsvolymen (FEV1), 
den forcerade vitalkapaciteten (FVC) och kvoten av 
desamma (FEV1/FVC). Kriterierna för KOL uppfylls endast 
om kvoten FEV1/FVC är mindre än 0,70. Detta innebär 
att patienten blåser ut mindre än 70 % av sin FVC under 
den första sekunden av en forcerad utblåsning efter 
bronkdilatation (bronkdilatationstest vilket tidigare 
kallats för reversibilitetstest). 

I enlighet med GOLD guidelines (43), används i Sverige 
en fast kvot som kvarstår efter bronkdilatation, 
FEV1/FVC < 0,70, som ett spirometriskt kriterium för 
luftvägsobstruktion vid KOL. Vid diagnostik av KOL bör 
man dock beakta att kvoten FEV1/FVC sjunker normalt 
vid fysiologiskt åldrande. Det medför att en fast kvot 
på 0,70 kan leda till överdiagnostik av KOL bland äldre 
(53) och underdiagnostik av KOL bland yngre. Ett annat 
mått, lower limit of normal (LLN), beskriver kvoten, 
FEV1/FVC, i relation till förväntat normalvärde och är 
därför ett mer fysiologiskt sätt att definiera obstruktiv 
lungfunktionsnedsättning. Det finns idag länder där 
LLN rekommenderas i stället för fast kvot vid diagnostik 
av KOL (54), och det finns en rekommendation att 
inom epidemiologisk forskning använda LLN för att 
minska den åldersberoende risk för under- respektive 
överdiagnostik av KOL som en fast kvot medför (55). 
Man kan räkna med att KOL-prevalensen kan bli nära 
30 % lägre om man använder LLN istället för en fast kvot 
(56). Värdet av LLN är dock helt beroende av att valda 
referensvärden är representativa för den studerade 
populationen. Referenssystem har sina svagheter: 
till exempel används olika referensvärden i olika 
delar av världen och referensvärden för äldre är ofta 
extrapolerade utifrån mätningar hos yngre personer då 
befolkningsundersökningar hos äldre saknas. På grund av 
komplexiteten med LLN i ett globalt perspektiv, föreslår 
GOLD således fortfarande den enklare metoden med 
fast kvot FEV1/FVC < 0,70 efter bronkdilatation som ett 
kriterium som måste uppfyllas vid KOL. 

Patienter med KOL kan uppvisa en förbättring av 
FEV1 efter bronkdilatationstest. Mer än hälften av alla 
KOL-patienter har en signifikant, det vill säga mer än 
12 % och 200 ml, ökning av FEV1 efter bronkdilatation 
(57). Då en sådan signifikant FEV1-ökning är central i 
astmadiagnostiken, är det viktigt att beakta att en 
stor procentuell ökning av FEV1 inte behöver betyda att 
patienten för den skull har astma istället för KOL. Det bör 
istället betonas att kvoten FEV1/FVC inte normaliseras 
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vid KOL, det vill säga den överstiger aldrig 0,70. För 
att undvika feldiagnostiken i samband med signifikant 
bronkdilatationstest är det viktigt att påminna sig om 
att alla tre delar av den diagnostiska triaden måste vara 
förenliga med KOL och att spirometriundersökningen 
måste sättas i patientens kontext. 

Notera att astma som under längre tid varit under-
behandlad/utvecklat kronisk obstruktivitet kan kvoten 
FEV1/FVC också vara < 0,70. Vid differentialdiagnostik 

mot KOL kan det vara av värde att efterfråga om det 
finns särskilda faktorer som utlöser symtomen (”triggers”, 

vanligare för astma än för KOL), om patienten har haft 
symtom av astma, fått astmamediciner/inhalatorer 
utskrivna eller haft allergier och/eller eksem som barn 
eller ungdom. PEF-kurva kan då i en del av fallen visa 
en tydligt variabel luftvägsobstruktion som indikerar 
astmainslag. Långvarig underbehandlad astma kan leda 
till persisterande (kroniskt) obstruktiv astma. Patienter  
med astma som har rökt kan även utveckla KOL.  
Hög upplösande datortomografi (HRCT) kan klargöra  
grad av emfyseminslag och visa förtjockade bronker  
som är typiska vid långvarigt underbehandlad astma.

Ökad diagnostik med FEV
1
/FEV

6
 mätare, ”minispirometer” 

För att öka och tidigarelägga diagnostiken av KOL 
rekommenderar Socialstyrelsen att sjukvården erbjuder 
FEV1/FEV6-mätning som inledande undersökning i 

utredning av personer med misstänkt KOL som röker eller 
har rökt (58). Patientens FEV1 mäts då i förhållande till den 
forcerade exspiratoriska volymen på sex sekunder (FEV6). 
Om kvoten FEV1/FEV6 är lägre än 0,73 och FEV1 är ≤ 80 % av 

förväntat värde bör man gå vidare med dynamisk 
spirometri för att bekräfta luftvägsobstruktionen. Under - 
sökningen är lätt att genomföra och är mindre resurs-
krävande än dynamisk spirometri och kan därför lätt 
användas på alla vårdcentraler. Även en ”minispirometer”, 
vanligen en prestandagranskad spirometer kopplad till 
mobiltelefon, kan i primärvården enkelt användas för 
screening utan de förberedelser och bronkdilatationstest 
som en vanlig dynamisk spirometri kräver. Gränsen för 
vidare utredning med komplett dynamisk spirometri är  
då FEV1/FVC < 0,70. 

Stadieindelningar och klassifikationer av  

svårighetsgrad vid KOL 

Tidigare har stadieindelningar av KOL baserats på 
graden av patientens lungfunktionsnedsättning, mätt i  
FEV1 (procent av förväntat). För att beskriva sjukdomens 

svårighetsgrad, bedöma risken för försämring och  
därmed kunna välja adekvat behandling, använder man 
idag en kombinerad bedömning av 1) lungfunktions-
nedsättning (GOLD-stadium 1–4) och 2) symtombild och 
exacerbationsfrekvens (GOLD-grupper A, B och E). 

1) Stadieindelning av KOL enligt lungfunktion (GOLD 1–4) 

Det är viktigt att framhålla att diagnosen vid KOL
baseras på kvoten FEV1/FVC, men att både FEV1 och
FVC sjunker då sjukdomen successivt progredierar.
Detta innebär att både täljare och nämnare i
den beskrivna kvoten rör sig åt samma håll vid
försämring (och förbättring) och att kvoten FEV1/
FVC därför inte är ett bra mått för att bedöma
förändringar eller sjukdomens svårighetsgrad. Istället
baseras stadieindelningen vid KOL på FEV1-värdet i
procent av förväntat värde, GOLD 1–4. Indelningen
beskriver sjukdomens svårighetsgrad utifrån
lungfunktionsmätningen: stadium 1 (GOLD 1) står för
lindrig och stadium 4 (GOLD 4) för en mycket svår
lungfunktionsnedsättning (Tabell I).

Tabell I. Stadieindelning av KOL enligt lungfunktion 

(GOLD 1–4).

Stadium
FEV

1
 (% av förväntat 

normalvärde)

Stadium 1 (lindrig) FEV1 ≥ 80 %

Stadium 2 (måttlig) 50 % ≤ FEV1 < 80 %

Stadium 3 (svår) 30 % ≤ FEV1 < 50 %

Stadium 4 (mycket svår) FEV1 < 30 %

Alla värden ska vara uppmätta efter bronkdilatation. 
Kvoten FEV1/FVC ska alltid vara < 0,70.

2) �Klassifikation av KOL enligt symtom och risk 

(exacerbationer) (GOLD-grupper A, B och E)

Mellan 2011 och 2022 har KOL även klassificerats i fyra
sjukdomsstadier enligt GOLD A–D-systemet, vilket
syftar till att hjälpa vårdgivaren att välja rätt
behandling så att patientens symtom minskar och den
framtida prognosen förbättras. Till en början baserades
GOLD A–D-klassifikationen på en algoritm av tre
komponenter: symtom, förekomst av exacerbationer
och lungfunktion. Sedermera togs lungfunktionen
(FEV1 i % av förväntat värde) bort i GOLD A–D-
algoritmen. Genom bedömning av symtomförekomst
och exacerbationsanamnes delades således
patienterna in i fyra olika grupper benämnda A, B, C
och D. I GOLD 2023 har grupperna C och D slagits
ihop till en ny grupp, E. Således är de nya grupperna
benämnda GOLD A, B och E (se Figur 1).
a. Symtom:

i. 	�I GOLD A–E-klassifikationen bedöms symtom
med validerade frågeformulär. GOLD rekom
menderar antingen skattning av symtom/
hälsostatus med COPD Assessment Test (CAT)
eller Clinical COPD Questionnaire (CCQ), eller
användning av en modifierad dyspnéskala enligt
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brittiska Medical Research Council (mMRC).  
CAT ger en bild av symtomförekomst vid tiden 
för formulärets ifyllande och innehåller åtta 
frågor som värderas från 0 (inga symtom) till 5 
(svåra symtom). Summan av de olika delfrågorna 
beräknas (vilket blir ett tal från 0 till 40). 
Frågeformuläret CCQ uppskattar symtom under 
den senaste veckan med hjälp av tio frågor som 
graderas från 0 till 6. mMRC-skalan är femgradig 
(0–4) och tar enbart hänsyn till dyspné. Enligt 
GOLD bedöms att patienten har lite symtom 
om CAT < 10, om CCQ är 0–1 eller om mMRC är 
0 eller 1. Vid värden som överstiger dessa anses 
således patienten ha påtagliga symtom. 

ii.	� I klinisk praxis är det viktigt att beakta att  
symtombedömning med validerade fråge
formulär kan behöva kompletteras med en mer 
noggrann anamnes då det ibland föreligger 
symtom som inte ger utslag i frågeformulären. 
Dessutom finns det evidens för att CAT > 17 
(måttliga symtom av KOL) är kopplad till dålig 
prognos, vilket bör föranleda ett särskilt aktivt 
omhändertagande av en KOL-patient med  
en måttlig symtombörda (59). 

b.  Risk för exacerbationer: 
i.	� Förutom symtomskattningen tar GOLD A–E-

klassifikationen även hänsyn till antalet 
genomgångna försämringsperioder, exacer
bationer, under de föregående 12 månaderna. 
Det finns ett starkt samband mellan 
exacerbationer och sjukdomsprogress med 
accelererad lungfunktionsförlust (60) och 
försämrad prognos (44). Vissa KOL-patienter har 
en ökad exacerbationsbenägenhet (30). Hos 

dessa patienter är det exacerbationsanamnes 
under de senaste 12 månaderna som bäst 
förutsäger risken att få en exacerbation under 
kommande år. Det finns också ett samband 
mellan bronkitsymtom som långvarig produktiv 
hosta, kronisk bronkit och ökad risk för 
exacerbationer (61) och ökad mortalitet (49, 50). 
Med den nya indelningen GOLD A, B och E 
förtydligas att exacerbationer har betydelse 
oavsett hur mycket luftvägssymtom patienten har.

ii.	� Enligt populationsbaserade studier har färre än 
hälften av patienter med KOL exacerbationer. 
Att få fram uppgiften om genomgångna 
exacerbationer under det gångna året kan dock  
ibland vara svårt i klinisk vardag. Förutom 
eventuella journalhandlingar är en noggrann 
anamnestagning viktig. Man bör då beakta att 
patientrapporterade uppgifter kan vara osäkra  
på grund av till exempel glömska eller missupp
fattningar. Enligt uppskattningar rapporteras  
cirka 50 % av exacerbationer inte till sjuk
vården (62, 63). Patienten kan till exempel ha 
haft exacerbationer hemma med utökad 
medicinering, eller fått utökad vård mot sin 
exacerbation på en annan ort. Bedömning av 
exacerbationsfrekvensen baseras således ibland 
helt på patientrapporterade uppgifter. 

iii.	� Då luftvägsbesvär är en vanlig orsak till kontakt 
med sjukvården, är det ett ypperligt tillfälle att 
planera för en spirometriundersökning några 
veckor efter genomgången luftvägsinfektion. 
Detta kan bidra till att fler individer med KOL 
identifieras med minskad underdiagnostik som 
följd (46).

Figur 1. Klassifikation av KOL enligt symtom och exacerbationer (GOLD A–E-klassifikation).

≥ 2 eller 

≥ 1 som kräver sjukhusinläggning

0 eller 1,

ej sjukhusinläggning

Risk

(Exacerbationer)

Symtom

mMRC 0-1

CAT < 10

mMRC ≥ 2

CAT ≥ 10

GOLD A

GOLD E

GOLD B

Symtom: Vid värden enligt CAT < 10, mMRC < 2 

eller CCQ < 1 hamnar bedömningen till vänster 

(grupp A) och vid högre värden till höger (grupp 

B) om den markerade vertikala linjen.

Risk (exacerbationer): Ingen eller en exacer-

bation föregående år anses innebära låg 

risk för en exacerbation under kommande år 

under förutsättning att den genomgångna 

exacerbationen inte varit så svår att den krävt 

sjukhusvård. Vid 0–1 exacerbation (varav ingen 

krävt sjukhusvård) hamnar patienten i grupp A 

eller B. Om patienten haft två exacerbationer 

eller en exacerbation som krävt sjukhusvård 

anses risken för kommande exacerbationer 

som hög och patienten hamnar ovanför den 

breda horisontella linjen, det vill säga i grupp E. 

Uppdateringen i GOLD 2023 medför således att 

för de patienter som klassificeras som grupp E 

innebär exacerbationer ökad risk oavsett hur 

mycket luftvägssymtom de har.
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Övrig utredning av KOL

Utöver den diagnostiska triaden (riskfaktorer, symtombild 
och spirometri), bör den basala utredningen vid misstänkt  
KOL även utesluta viktiga och vanliga differential
diagnostiska tillstånd, främst lungcancer, hjärtsvikt och 
anemi. I dokumentet Personcentrerat och sammanhållet 

vårdförlopp KOL (Sveriges Kommuner och Regioner, 2020) 
anges att redan den initiala utredningen i primärvården 
bör innefatta lungröntgen och basal provtagning, till 
exempel blodstatus och vid misstanke om hjärtsvikt 
NT-ProBNP (64). Även perifer syremättnad i vila (SatO2) 
och Body Mass Index (BMI) bör registreras, senast när 
diagnosen KOL är klar. I de fall där det finns indikation för 
bedömning i den specialiserade vården (lungmedicin) 
är oftast vidare utredning aktuell men vi har i detta 
dokument avgränsat utredning till primärvårdssituationen. 

Inflammations- och övriga biomarkörer i diagnostiken

I dagsläget är användning av blodbaserade biomarkörer 
i samband med diagnostik och monitorering av KOL 
fortfarande begränsad. GOLD 2023 rekommenderar 
mätning av eosinofila granulocyter i blodet för att guida 
i valet av läkemedelsbehandlingar, men eosinofilernas 
roll i diagnostiken är inte fastlagd (43). Mätning av 
C-reaktivt protein (CRP) och procalcitonin kan ha en 
roll i handläggning av exacerbationer (65), men saknar 
betydelse i diagnostiken. 

Även om det har gjorts vissa framsteg inom icke-
blodbaserade markörer, såsom de från bilddiagnostik 
och biomarkörer i utandad luft, används dessa metoder 
fortfarande endast i forskningssammanhang (66). 
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Sammanfattning

KOL är en systemsjukdom där fler system 
och organ än lungorna är påverkade. Hjärta, 
skelettmuskulatur, kognition, skelett och kropps
sammansättning (nutritionsstatus) är några 
områden som påverkas negativt. Personer med 
KOL har ofta även ett antal samsjukligheter 
som påverkar hälsan negativt. Det finns ett 
samband mellan minskad fysisk förmåga, 
skelettmuskeldysfunktion, en fysiskt inaktiv livsstil 
och symtom på trötthet och dyspné. Många 
extrapulmonella symtom har påvisats svara 
mycket bra på behandling med olika icke-
farmakologiska interventioner. Interventionerna 
som inkluderar, men inte är begränsade till, 
utbildning, egenvårdsstrategier, fysisk träning och 
beteendeförändring, kan ges av olika professioner 
vid en astma-KOL-mottagning eller inom KOL-
rehabilitering. Det finns vedertagna tester och 
instrument som ska användas vid utredning och 
utvärdering. KOL-rehabilitering har påvisats vara 
kostnadseffektiv (1) och leder till kliniskt relevant 

förbättring av fysisk förmåga, symtom, livskvalitet 
och minskad vårdkonsumtion (2).

Astma och KOL är vanliga sjukdomar där 
majoriteten av patienterna behandlas inom 
primär vården. Dessa sjukdomar kräver god 
kompetens hos samtliga yrkeskategorier i vård - 
personalen och ett interprofessionellt arbets sätt 
rekommenderas. I kriterierna för en godkänd 
astma/KOL-mottagning ingår, förutom utbildning 
inom området, även avsatta resurser till regel-
bunden och strukturerad uppföljning med mål - 
sättningen att uppnå god sjukdomskontroll och 
därmed minska risken för försämringsperioder. 
Nationella kriterier för godkänd astma/KOL-
mottagning är framtagna för svensk primärvård 
där även antal timmar/1 000 listade patienter är  
definierad (3). Behov av ökad kunskap om rikt - 
linjer för behandling av personer med KOL har  
rapporterats både från läkare och annan sjuk-
vårdspersonal inom primärvården i Sverige (4, 5).

Utredning/utvärdering

För att kunna individanpassa behandlingen bör en  
noggrann utvärdering av symtom och funktion genom
föras. Det finns vedertagna tester och instrument som  
bör användas vid utredning och utvärdering, till exempel 
CAT (COPD Assessment Test), mMRC (modifierad  
Medical Research Council Dyspnea Scale) och sex 
minuters gångtest (6MWT). Information om utförande  
av testerna finns på Luftvägsregistrets webbplats:  
luftvagsregistret.se.

Hälsostatus

Bedömning av hälsostatus kan genomföras med det 
validerade frågeformuläret CAT. Det är ett frågeformulär 
med åtta frågor som mäter vilken inverkan KOL har 
på välbefinnande och dagligt liv. Det används för 
att förbättra bedömningen av patientens aktuella 
sjukdomstillstånd, bedöma tillfrisknande efter en 
exacerbation och framtida risk för exacerbation, samt 
utvärdera effekterna av rehabiliteringsprogram (6).

Dyspné

Grad av dyspné kan bedömas med mMRC dyspné-
skalan. Det är en enkel skala där patienten väljer en 
av fem beskrivningar av hur andfådd patienten är i sitt 
dagliga liv. Skalan har en moderat korrelation till fysisk 
funktion och kan inte ersätta den information som ett 
funktionellt fysiskt test ger (7). 

Funktionell fysisk förmåga

För att bedöma funktionell fysisk förmåga rekommen
deras 6 minuters gångtest (6MWT). Testet är säkert för 
patienten, enkelt att utföra och har god förmåga att 
predicera risk för förtida död och sjukhusinläggningar 
(ökad risk om sträckan är kortare än 350 m) (8, 9). Testet 
fungerar även bra för uppföljning av funktionell fysisk 
förmåga i klinik (10). Kliniskt relevant förbättring (MID) för 
6MWT vid KOL är 30 meter (11, 12). Testet ger, förutom 
information om gångsträcka, även information om 
saturation och puls under ansträngning, samt subjektiv 
skattning av andfåddhet och bentrötthet (mätt med Borg 

http://www.luftvagsregistret.se
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CR10-skala) i vila och efter test. En låg gångsträcka (under 
350 meter) kan bero på den ventilatoriska begränsningen, 
den muskuloskeletala nedsättningen eller en kombination 
av de båda. Dessa parametrar är därför viktiga att 
bedöma för att kunna individanpassa behandlingen. 

Nutritionsstatus

Bedömning av nutritionsstatus rekommenderas. Vid 
KOL är kroppens energibalans ofta rubbad på grund av 
ökad energiförbrukning och/eller otillräckligt energiintag. 
Liksom för övriga befolkningen är övervikt och obesitas 
ett växande problem. En överviktig/obes person kan vid 
KOL samtidigt vara malnutrierad. Undervikt är en stark 
prognostisk faktor och för personer med KOL ökar risken 
för mortalitet vid ett Body Mass Index (BMI) < 22.  
En optimal energibalans genom protein- och energirik 
kost, i kombination med fysisk aktivitet/träning, bör 
säkerställas. Orsak till bristande nutrition kan behöva 
utredas och faktorer som tandstatus, aptitlöshet, social 
situation, depression/nedstämdhet, illamående, mag-
tarmproblem, inkontinens och ätstörning bör värderas. 
För att bedöma risk för undernäring och behov av 
nutritionsutredning kan med fördel ett frågeformulär 
användas, se Figur 1.
 
Figur 1. Verktyg för bedömning av risk för undernäring.

1. Hur har din viktutveckling sett ut de senaste 

månaderna?

a.  Jag har gått upp i vikt (0 p)

b.  Oförändrad (0 p)

c.  Jag har gått ned i vikt (1 p)

2. Hur är din aptit?

a.  God (0 p)

b.  Varken god eller dålig (0 p)

c.  Dålig (1 p)

3. BMI (Body Mass Index) 

Vikt och längd bör mätas i samband med 

riskbedömningen.

a.  BMI > 25 kg/m2 = 0 p

b.  BMI 22–25 kg/m2 = 1 p

c.  BMI < 22 kg/m2 = 2 p

Totalpoäng:  p

Värdering:

0–1 p	� Ej risk för undernäring

2–4 p	� Risk för undernäring. Patienten är  
i behov av kontakt med dietist.

Interventioner

Det finns idag god evidens för att icke-farmakologiska 
interventioner har positiva och kliniskt relevanta effekter 
hos personer med KOL. Effekt av olika rekommenderade 
icke-farmakologiska interventioner presenteras i Tabell 1.

Rökstopp

Tobaksrökning är den enskilt största riskfaktorn för 
sjukdom och förtida död. Rökstopp vid KOL hejdar 
sjukdomsprogressen och har stor betydelse för 
sjukdomsförloppet. Rökavvänjning är en behandling 
som minskar lungfunktionsförlusten (FEV1), förbättrar 
prognos och livskvalitet, minskar risken för exacerbationer, 
sjukhusinläggningar, mortalitet och sjukdomsrelaterade 
kostnader samt ger hållbara resultat (13). Rökstopp 
minskar dessutom risken att utveckla samsjuklighet i till 
exempel hjärt-kärlsjukdom och lungcancer. Rökstopp och 
rökavvänjning är således den enskilt viktigaste åtgärden 
för en person med KOL (14). Tobaksstatus ska alltid 
efterfrågas och rökstopp bör återkommande uppmuntras 
i möten med KOL-patienten. 

Olika metoder används för rökavvänjning. Hälso- och 
sjukvården bör i första hand erbjuda personer som 
röker kvalificerat rådgivande samtal (inklusive metoder 
för beteendeförändring) vilket har störst effekt och 
fler slutar röka och i andra hand kortare rådgivande 

samtal om möjligt med tillägg av nikotinläkemedel (15) 
eller andra läkemedel för rökavvänjning (vareniklin och 
bupropion). En kombination av beteendeterapi och 
läkemedelsbehandling är effektiv för att uppnå rökstopp 
(16). Även ett kort samtal som uppmuntrar till rökstopp ger 
ökad chans till rökstopp (14).  Patientrådgivning med hjälp 
av strategier för beteendeförändring har i metaanalys 
av 8 RCT påvisats ha signifikant effekt för rökstopp (17). 
Tobaksavvänjning på recept (ToR) har studerats i svensk 
kontext och skulle kunna användas men ytterligare studier 
behövs.

Energibesparande arbetstekniker  

och andningsteknik i aktivitet

För personer med KOL som upplever besvär med ADL 
(aktiviteter i dagligt liv) ger träning i energibesparande 
tekniker, som tillägg till sedvanlig vård eller lungrehabi
litering, ökad funktionell förmåga mätt med 6 MWT, 
och viss förbättrad förmåga till aktiviteter i dagligt liv 
(18). Sluten läppandning under aktivitet leder till sänkt 
minutventilation och andningsfrekvens vilket också kan 
leda till ökad funktionell fysisk förmåga (19, 20).

Fysisk aktivitet och träning

Fysisk aktivitetsnivå är en av de starkaste prediktorerna 
för mortalitet vid KOL. Strategier för att öka fysisk aktivitet 
bör användas. Bäst effekt har en kombination av fysisk 
träning, patientutbildning, strategier för hälsofrämjande 
beteende och egenvårdsstrategier (21).
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Tabell 1. Rekommenderade icke-farmakologiska interventioner vid KOL. Efter rökstopp anges insatserna i bokstavsordning.

Intervention Population Effekt

Rökstopp Rökare Förbättrad prognos och livskvalitet, minskad 
förlust av FEV1, risk för exacerbationer, sjukhus
inläggningar, mortalitet och sjukdomsrelaterade 
kostnader.

Energibesparande arbetstekniker och 

andningsteknik i aktivitet

KOL med rapporterade 
besvär i ADL

Ökad funktionell förmåga och viss förbättrad 
förmåga till ADL.

Fysisk aktivitet och träning i samband med 

exacerbation  

Upplägg enligt FYSS

KOL med sjukhusvårdad 
exacerbation

Ökad livskvalitet, ökad fysisk förmåga* samt 
minskad risk för sjukhusinläggning.

Rehabilitering inom 90 dagar efter 
exacerbation ger minskad risk för mortalitet och 
sjukdomsrelaterade kostnader.

Fysisk aktivitet och träning vid stabil KOL

Upplägg enligt FYSS

Alla grader av KOL, 
starkast evidens vid måttlig 
(GOLD 2) till svår (GOLD 3) 
sjukdom

Förbättrad hälsorelaterad livskvalitet, minskad 
dyspné, ökad fysisk förmåga*, bättre balans samt 
minskad ångest och depression.

Nutritionsinsatser KOL med lågt BMI Förbättrad kroppsvikt, andningsmuskelstyrka och 
livskvalitet.

Nutritionsinsatser i kombination med  

fysisk träning

KOL med låg muskelmassa Förbättrad kroppsvikt, fysisk aktivitetsnivå och 
hälsostatus.

Patientutbildning i kombination med  

fysisk träning

Alla grader av KOL, 
starkast evidens vid måttlig 
(GOLD 2) till svår (GOLD 3) 
sjukdom

Förbättrad livskvalitet, minskad dyspné och ökad 
fysisk förmåga*. 

Ökad kunskap om KOL, egenvårdsförmåga och  
förbättrad förmåga till ADL, ett minskat antal 
sjukhusinläggningar, exacerbationer och mortalitet.

Sekretmobilisering/motståndsandning (PEP) KOL med hypersekretion 
och/eller sekretretention

Ökad mängd upphostat sekret, minskad risk för 
exacerbationer och minskade symtom. 

Skriftlig behandlingsplan Samtliga patienter Förbättrad livskvalitet och minskad risk för 
sjukhusinläggning. 

*Fysisk förmåga mätt som gångsträcka. 

ADL: Aktiviteter i dagligt liv FYSS: Fysisk aktivitet i sjukdomsprevention och sjukdomsbehandling  
PEP: Positive Expiratory Pressure (motstånd på utandningen)

Vid stabil KOL, oavsett svårighetsgrad, rekommenderas 
konditions- och styrketräning då det leder till stora hälso
vinster jämfört med sedvanlig behandling. Evidensgraden 
är hög avseende förbättrad hälsorelaterad livskvalitet, 
minskad dyspné, ökad funktionell fysisk förmåga (längre 
gångsträcka), bättre balans samt minskad ångest och 
depression (22–24). Styrketräningen kan med fördel 
genomföras med övningar för både armar och ben 
då även träning av övre extremiteter leder till minskad 
dyspné under dagliga aktiviteter (25).

Funktionell fysisk förmåga innebär förmåga att utföra 
funktionella tester som till exempel gångtest (antal 
meter), trapptest (antal steg) eller uppresningstest (antal 
uppresningar). Detta till skillnad från fysisk förmåga som  
ofta mäts i laboratoriemiljö (Klinisk fysiologi eller forsk

ningsstudier) och där utfallsmåttet kan vara syreupp
tagningsförmåga (VO2).

För fysisk aktivitet och träning gäller samma rekom
mendationer som för övriga befolkningen, det vill  
säga 150 minuter aktivitet med måttlig, alternativt  
75 minuter med hög intensitet per vecka. Även samma 
principer för träning gäller, så som specificitet (att träna 
det man önskar förbättra), överbelastning (frekvens, 
intensitet, tid) och reversibilitet (att effekten försvinner om 
träningen upphör). Träningen ska även innehålla liknande 
komponenter (uppvärmning, variation, progression, 
nedvarvning och återhämtning).

Personer med KOL som har sänkt fysisk förmåga (aerob 
eller muskulär funktion) bör erbjudas individanpassade 
övningar för ökad kondition, muskulär styrka och uthållig
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het, balans (vid balansnedsättning) och rörlighet. Initialt 
bör träningen övervakas av en fysioterapeut där kontroll 
av blodtryck och saturation görs i vila. Under aktivitet görs 
kontroller av saturation och puls samt subjektiv skattning 
av andfåddhet och bentrötthet.

Vid viloblodtryck > 180/110 mm Hg måste detta 
korrigeras innan träningsstart. Vid desaturation < 88 % 
under träning bör intensiteten sänkas, träningen ske i 
intervallform eller med mindre samtidig muskelmassa. Det 
är dock viktigt att komma ihåg att falskt låg saturation 
kan uppmätas med vissa saturationsmätare, varför en 
pålitlig mätmetod bör användas (26). Rollator kan med 
fördel provas ut då det leder till längre gångsträcka och 
minskade symtom (27). Sluten läppandning i vila och 
aktivitet ska instrueras till samtliga patienter. Patienter 
med långtids syrgasbehandling (LTOT) ska träna med 
syrgas (28).

Konditionsträningen bör genomföras med en intensitet 
på 60 % av maximal kapacitet, (3–6 på Borgs CR10-skala 
för dyspné och bentrötthet). Träningen bör genomföras 
under 20–60 minuter, minst tre gånger per vecka. 
Styrketräning bör genomföras med 1–3 set om 8–12 
repetitioner 2–3 gånger/vecka. Initialbelastningen bör 
vara 60–70 % av 1 RM (RM = repetitionsmaximum, 1 RM 
motsvarar den största belastning som kan lyftas genom 
hela rörelsebanan en gång) (29). Träningen kan bedrivas 
på sjukhus, inom primärvård, friskvård, i hemmet eller via 
e-hälsoverktyg. 

Patienterna ska minska sitt stillasittande. Otillräckligt 
fysiskt aktiva patienter bör få remiss till fysioterapeut 
för att få hjälp att komma igång och Fysisk aktivitet på 
recept (FaR) kan förskrivas till dem som skulle kunna klara 
av att träna enligt recept.

KOL-exacerbationer

Vid KOL med akut exacerbation ger konditions- och 
styrketräning i anslutning till exacerbationen jämfört med 
sedvanlig behandling ökad livskvalitet, ökad funktionell 
fysisk förmåga samt minskad risk för sjukhusinläggning 
(30). Även kortare vårdtid och minskad risk för mortalitet 
har påvisats efter tidig rehabilitering (31). Genomförs 
rehabilitering inom 90 dagar efter exacerbation leder 
det till minskad mortalitet jämfört med ingen eller senare 
rehabilitering (32). En nylig studie har även visat på 
kostnadseffektivitet för denna behandling. Träningen kan 
genomföras genom dagliga aktiviteter, lätt styrketräning 
och senare konditionsträning (29).

Telerehabilitering och e-hälsa

Det kommer allt fler studier som undersökt möjligheterna 
med att ge icke-farmakologiska insatser på distans, via 
digitala verktyg. Det finns lovande resultat beträffande 
ökad kunskap om egenvårdsstrategier och ökad fysisk 
aktivitetsnivå, men det behövs ytterligare studier innan 
rekommendationer kan ges om vilka interventioner som 
ska ges till vilka patienter (33–35).

Nutritionsinsatser

Bedömning av nutritionsstatus rekommenderas. Vid 
KOL är kroppens energibalans ofta rubbad på grund av 
ökad energiförbrukning och/eller otillräckligt energiintag. 
För att bedöma risk för undernäring och behov av 
nutritionsutredning, se Faktaruta 1. 

Undervikt är en stark prognostisk faktor och för 
personer med KOL går gränsen för undervikt vid BMI 
22. Hos ungefär en tredjedel av patienterna med KOL 
förekommer ett BMI som är lägre än 22. (36) Ju högre 
svårighetsgrad av sjukdomen patienten har desto 
allvarligare blir ett lågt BMI. Undernäring är vanligare hos 
patienter med emfysem än hos de med kronisk bronkit. 
Det är oklart om undernäringen är en konsekvens av 
sjukdomens försämring eller om det är en markör för 
sjukdomens progression. Det finns samband mellan 
underviktiga patienter med KOL och sämre lungfunktion, 
lägre träningskapacitet, sänkt nivå av hälsorelaterad 
livskvalitet och ökad dödlighet jämfört med patienter 
som är normalviktiga. Det är viktigt att följa personer 
med KOL över tid med avseende på BMI. En äldre 
systematisk litteraturstudie visar att nutritionsbehandling 
med näringsdryck leder till förbättrad vikt, andnings
muskelstyrka och livskvalitet hos personer med BMI  
under 22 (37).

En ny systematisk litteraturstudie visar att ökat protein 
och/eller energiintag kan förbättra kroppsvikt och 
handgreppsstyrka hos malnutrierade patienter, men 
evidensgraden är låg på grund av begränsad kvalitet på 
studierna. (38) Nutritionsinsatser i kombination med fysisk 
träning har i ett par RCT visat sig positivt beträffande 
kroppsvikt, fysisk aktivitetsnivå och generell hälsostatus 
jämfört med träning och placebo (39, 40).

Liksom för övriga befolkningen är övervikt och obesitas  
ett växande problem även för personer med KOL. Man  
bör dock beakta försiktighet med generella rekom
mendationer för detta då malnutrition kan samexistera 
med övervikt och obesitas hos personer med KOL (41).

Patientutbildning och stöd till 

egenvårdsstrategier

Som stöd till egenvård, men inte som enskild insats, leder 
patientutbildning till förbättrad livskvalitet, minskad  
dyspné och ökad fysisk förmåga, jämfört med sedvanlig 
vård. Den leder även till ökad kunskap om KOL, egen
vårdsförmåga och förbättrad förmåga till ADL, ett 

Undervikt är en stark 

prognostisk faktor och  

för personer med KOL  

går gränsen för undervikt  

vid BMI 22.
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minskat antal sjukhusinläggningar och exacerbationer 
samt minskad mortalitet (42).

Patientutbildning är avgörande för att uppnå bästa  
effekt av de behandlingsinterventioner som rekom
menderas till personer med KOL. Utbildningen bör ges i 
samband med diagnos och syftar till att öka kunskap om 
sjukdomen och kännedom om egenvårdsstrategier och 
hälsofrämjande beteende. Den kan individanpassas efter 
behov, men rekommenderas alltid bestå av en bas (43),  
se Faktaruta 1.

Faktaruta 1. Rekommenderat innehåll i 

patientutbildning (43).

•	 sjukdomslära, strategier att minska 
progression 

•	 rökslutarstöd 

•	 egenvårdsstrategier, inklusive hantering/ 
förebyggande av exacerbationer 

•	 läkemedel (effekter, biverkan, 
inhalationsteknik) 

•	 symtomhantering (hosta, andnöd, 
andningsteknik) 

•	 energibesparande arbetstekniker 

•	 effekter av fysisk aktivitet och inaktivitet 
(beteendeförändring) 

•	 stresshantering (optimera psykisk hälsa 
inklusive ångest, depression, panik) 

•	 nutrition och kostråd 

•	 sekretmobiliseringstekniker. 

Utifrån individuella behov kan även följande 

information ingå i utbildningen:

•	 fallprevention 

•	 resa med KOL 

•	 sväljproblematik vid KOL 

•	 inkontinens vid KOL 

•	 sexualitet 

•	 samhällsresurser 

•	 familjeroller 

•	 anpassningar i hemmet 

•	 vård i livets slutskede 

•	 syrgasbehandling i hemmet. 

Innehåll:

Det finns färdigutvecklade patientutbildningar och 
e-hälsoverktyg, till exempel Aktiv med KOL (Riksförbundet 
Hjärt-Lung) och KOLwebben.se.

Sekretmobilisering/PEP 

Vid KOL och sekretproblem ger sekretmobilisering med 
verktyg såsom PEP (motstånd på utandningen), jämfört 
med ingen eller annan andningsträning, ökad mängd 
upphostat sekret, minskad risk för exacerbationer och 
minskade symtom mätt med CAT (44).

Skriftlig behandlingsplan

För att effekten ska bli så bra som möjligt av de 
egenvårdsstrategier som beskrivits ovan, bör en skriftlig 
behandlingsplan utformas (45, 46). I Sverige rapporteras 
att personer med KOL behöver ökad kunskap om 
strategier för egenvård (47). Det finns ett samband mellan 
egenvårdsstöd, i kombination med behandlingsplan för 
KOL-exacerbationer, och ökad livskvalitet samt minskad 
risk för sjukhusinläggning (45, 48). Dock behövs det fler 
studier som undersöker hur detta stöd bäst kan ges i en 
primärvårdskontext (49). En metaanalys som undersökt 
effekt av hälsocoaching (patientutbildning, motiverande 
samtal och målsättningsarbete), visade positiva resultat 
på livskvalitet, KOL-relaterade sjukvårdskontakter och 
hälsobeteende (50). I den skriftliga behandlingsplanen 
sammanfattas målen och interventionerna tillsammans 
med patienten. Uppföljning av planen bör ske 
regelbundet.

https://kolwebben.se
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Inhalationsbehandling vid KOL 

Underhållsbehandling med långverkande bronkdilaterare

FÖRFATTAT AV 

 

JOSEFIN SUNDH, DOCENT, ÖVERLÄKARE, SPECIALIST I LUNGMEDICIN 
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Sammanfattning

Underhållsbehandling vid KOL ges i två syften, att 
lindra symtom/förbättra livskvalitet och att minska 
risken för progress, exacerbationer och mortalitet. 
Behandling med långverkande bronkdilaterare i 
inhalationsform innefattar antikolinergika och  
selektiva beta-2-receptoragonister. Beta-2-
receptoragonister kan i sin tur delas upp i de som 

ges två gånger dagligen och de som har extra  
lång duration och därför kan ges en gång per  
dygn. På senare år har en rad kombinations
läkemedel introducerats, och ett viktigt fokus i 
denna genomgång är därför tilläggseffekten 
av dubbel bronkdilatation på patientrelaterade 
utfallsmått.

Långverkande antikolinergika

Antikolinerga läkemedel verkar genom att hämma den 
bronkokonstriktiva effekt som medieras av kolinerga 
receptorer i glattmuskulatur (1). Kolinerga receptorer delas  
traditionellt upp i muskarin- och nikotinreceptorer varav  
fem muskarinreceptorer, där den så kallade M3-receptorn  
ger kontraktion av glatt muskulatur och sekretion från 
submukösa körtlar. Eftersom aktuella antikolinerga 
farmaka verkar på muskarina receptorer används även  
begreppet antimuskarinika. Dagens långverkande 
antikolinergika (långverkande muskarinreceptor
antagonist, LAMA) är selektiva såtillvida att de huvud
sakligen påverkar M3-receptorn, med dilatation av 
bronkmuskulatur och minskad slemsekretion som följd (2). 

Det långverkande antikolinergikum som funnits längst 
på marknaden är tiotropium. Systematisk metaanalys har 
visat övertygande bättre resultat för tiotropium jämfört 
med äldre tiders underhållsbehandling med kortverkande 
antikolinergikum i flerdos (3). Numera finns även god 
dokumentation för de långverkande läkemedlen 
glykopyrronium, aklidinium och umeklidinium. Tiotropium, 
glykopyrronium och umeklidinium doseras som enskilda 
läkemedel en gång per dag, och aklidinium två gånger 
per dag.

Den första och längsta placebokontrollerade 
prospektiva studien av tiotropium är Uplift-studien, 
inkluderande nästan 6 000 patienter (4) där tiotropium
gruppen uppvisade signifikant minskat antal exacer
bationer och förbättrad hälsorelaterad livskvalitet skattad 
med St Georges Respiratory Questionnaire (SGRQ) (4). 
Resultatet överensstämmer väl med en efterföljande 
stor metaanalys från Cochraneinstitutet som vid senaste 
uppdateringen 2014 innefattade 22 randomiserade 
kontrollerade studier med totalt drygt 23 000 personer. 

Även här sågs en genomsnittlig förbättring av SGRQ 
och en minskad årlig exacerbationsrisk (5). Av kliniskt 
intresse är också att tiotropium ökar träningskapaciteten 
(6), och att det numera även finns data som indikerar 
en effekt på sjukdomsprogression vid KOL. I en studie 
av nästan 850 patienter med KOL stadium 1–2 var den 
årliga minskningen av FEV1 signifikant lägre för tiotropium 
än för placebogruppen (7). Post hoc-analyser av 
tiotropium från bland annat Upliftstudien antyder även 
en överlevnadseffekt vid KOL, men här saknas fortfarande 
randomiserade kontrollerade studier med mortalitet som 
primär frågeställning (8).

Tiotropium finns tillgängligt både som pulver 
(Handihaler) och som soft mist spray/spraydimma 
(Respimat). I en stor studie av drygt 17 000 KOL-patienter 
med en genomsnittlig uppföljningstid på 2,3 år hade 
tiotropium i båda beredningsformerna likvärdig 
säkerhetsprofil och ingen skillnad i risk för exacerbationer 
(9). En annan metaanalys innefattande 22 studier har 
också rapporterat att effekten på kliniska utfallsmått är 
jämförbar, och att valet av inhalator därför bör baseras 
på patientpreferenser och inhalationsteknik (10).
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Glykopyrronium har undersökts i de så kallade GLOW-
studierna, som rapporterat signifikant minskad risk för 
exacerbationer och dyspné mätt med Transition Dyspnea 

Index (TDI), samt förbättrad livskvalitet mätt med SGRQ, 
jämfört med placebo (11–13).

Aklidinium jämfördes med placebo, tiotropium och/
eller formoterol i en metaanalys från 2014 inkluderande 
tolv randomiserade kontrollerade studier med över 
9 500 patienter (14), där aklidinium uppvisade förbättrad 
livskvalitet (SGRQ), grad av dyspné (TDI) samt minskat 
antal sjukhuskrävande exacerbationer jämfört med 
placebo. En uppdaterad metaanalys från 2016 
innefattande sju studier med cirka 7 000 patienter kom 
fram till samma resultat (15).

Långverkande beta-2-receptoragonister

Långverkande beta-2-receptoragonister (LABA) verkar  
selektivt genom att binda till beta-2-adrenerga 
receptorer vilket leder till relaxation av glattmuskel
kontraktilitet i luftvägarna men även till inhibering av 
acetylcholinesteras (16). 

Långverkande beta-2-receptoragonister doseras en 
eller två gånger dagligen. De äldre läkemedlen formoterol 
och salmeterol doseras två gånger dagligen och de 
nyare läkemedlen indakaterol, olodaterol och vilanterol 
en gång dagligen. Vilanterol finns dock endast tillgängligt 
som kombinationsläkemedel med långverkande 
antikolinergikum och/eller inhalationssteroid.

Salmeterol och formoterol är likvärdiga vid direkt 
jämförelse, med skillnaden att formoterol har visat 
snabbare tillslag med bättre inspiratorisk kapacitet 
under första timmen efter inhalation (17). En äldre 
Cochranerapport innefattande 26 randomiserade 
kontrollerade studier av totalt nästan 15 000 KOL-
patienter har studerat dessa två långverkande beta-2-
receptoragonister och rapporterat signifikant förbättrad 
livskvalitet och minskad risk för exacerbationer (18). 

Indakaterol har visat signifikant ökad sannolikhet för 
kliniskt relevant ökning av TDI jämfört med placebo (19). 
I en Cochranerapport från 2015 av tio studier med totalt 
drygt 8 500 patienter, gällande undersökningar avseende 
indakaterol och placebo, fann man signifikant minskad 
dyspné (mätt med TDI) och förbättrad livskvalitet  
(SGRQ) (20).

Olodaterol har undersökts i två separata studier med 
drygt 900 patienter vardera med KOL stadium II–IV, med 
fynd av signifikant bättre livskvalitet (SGRQ) än placebo 
(21).

Jämförelser mellan olika  

långverkande bronkdilaterare

I den ovan nämnda Cochranerapport från 2015 
jämfördes indakaterol även med långverkande beta-2-
receptoragonister som doseras två gånger dagligen.  
En analys av fem studier med totalt drygt 4 000 patienter 
rapporterade en antydd signifikant skillnad på TDI till 
indakaterols fördel (20). 

En indirekt metaanalys från 2014 innefattande 18 studier 
har i stället jämfört indakaterol och olodaterol, med fynd 
av likvärdig effekt avseende lungfunktion, dyspné, 
livskvalitet, behov av kortverkande vid behovsmedicinering 
och andel patienter med exacerbationer (22). 

I den så kallade POET-studien jämfördes tiotropium 
med salmeterol hos drygt 7 000 patienter med KOL 
stadium II–IV, och fann att tiotropium hade klart bättre 
exacerbationsförebyggande effekt (23). I studien 
INVIGORATE med över 3 000 patienter hade tiotropium 
även bättre effekt än indakaterol på exacerbationer (24). 
Omvänt har en annan studie där knappt 1 600 patienter 
randomiserades till indakaterol eller tiotropium under  
12 veckor visat något bättre effekt av indakaterol på 
dyspné och livskvalitet (25). En metaanalys från 2017 
inkluderade sexton studier med nästan 23 000 patienter 
som jämförde långverkande antikolinergika med 
långverkande beta-2-receptoragonist med dosering 
både en och två gånger per dag. Här fann man ingen 
skillnad i dyspné (TDI) eller livskvalitet (SGRQ) men färre 
exacerbationer efter användande av långverkande 
antikolinergikum (26).

Kombinationsbehandling av 

långverkande bronkdilaterare

Långverkande antikolinergika och beta-2-receptor
agonister verkar synergiskt genom olika verknings
mekanismer, som vid addering potentiellt kan leda till 
lägre totaldoser och mindre risk för biverkningar. Utöver 
detta påverkar antikolinergika mer i det proximala och  
långverkande beta-2-receptoragonister mer i det 
centrala luftträdet, vilket också bidrar till att läkemedlen 
kompletterar varandra (1, 27–28).

I Sverige finns kombinationerna glykopyrronium/
indakaterol, tiotropium/olodaterol, umeklidinium/vilanterol, 
glykopyrronium/formoterol samt aklidinium/formoterol. 
Det föreligger numera god dokumentation för de flesta 
kombinationer på lungfunktion, dyspné, hälsorelaterad 
livskvalitet och exacerbationsfrekvens jämfört med både 
ingående monokomponenter och med placebo. 

I SPARK-studien av drygt 2 200 patienter med KOL 
stadium 3–4 och minst en exacerbation rapporterades 
att kombinationen glykopyrronium och indakaterol 
i fast inhalator reducerade antalet exacerbationer, 
dyspné (TDI) och livskvalitet (SGRQ) jämfört med 
enbart glykopyrronium, (29). Kombinationen tiotropium 
och långverkande beta-2-receptoragonist i form av 
formoterol, salmeterol, indakaterol eller olodaterol har 
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undersökts i en Cochranerapport från 2015, inkluderande 
knapp 11 000 patienter i tio studier. Man fann en liten men 
signifikant effekt på livskvalitet samt minskad risk före 
exacerbationer jämfört med bara beta-2-receptoragonist 
(30). I en senare metaanalys om fem studier med drygt  
4 800 patienter avseende indakaterol i tillägg till 
tiotropium eller glykopyrronium, gav kombinationen 
signifikant minskat antal exacerbationer, minskad grad av 
dyspné (TDI) och förbättrad livskvalitet (SGRQ). Numbers 

needed to treat (NNT) för att uppnå kliniskt signifikant 
förbättring av SGRQ för en patient var 11 och 12 jämfört 
med tiotropium respektive glykopyrronium, och NNT för  
att förhindra exacerbation var 19 respektive 25 (31). 

I OTEMTO-studierna visades att kombinationen 
tiotropium och olodaterol förbättrade livskvalitet och 
lungfunktion jämför med placebo och tiotropium (32). 
I DYNAGITO-studien randomiserades nästan 8000 
patienter till tiotropium/olodaterol eller tiotropium med 
gränssignifikant minskad risk för exacerbationer med 
kombinationsbehandlingen (33). En poolad analys av 
två studier med drygt 5 000 patienter har även visat 
förbättrad livskvalitet av kombinationen tiotropium/
olodaterol jämfört med båda monokomponenterna (34). 
Det föreligger också en stor metaanalys av cirka 10 000 
patienter från elva kliniska prövningar där tiotropium 
och olodaterol bland annat jämfördes med placebo 
och ingående monokomponenter. Även här påvisades 
konstaterat signifikant mindre dyspné och bättre 
livskvalitet (35).

Umeklidinium/vilanterol har i en studie med cirka 1 500 
patienter visats vara bättre än ingående komponenter 
för lungfunktionsmått och bättre än placebo för såväl 
dyspné (TDI), grad av vid behovsmedicinering och 
livskvalitet (SGRQ) (36). I en metaanalys innefattande 
cirka 9 600 patienter fördelat över 10 studier fann man 
att kombinationen umeklidinium och vilanterol hade 
signifikant bättre effekt på dyspné (TDI) och livskvalitet 
(SGRQ) än båda ingående monokomponenterna, och att 
NNT för att uppnå kliniskt signifikant effekt på dyspné och 
livskvalitet var 14 respektive 16. Kombinationen gav även 
minskad risk för minst en exacerbation jämfört med bara 
umeklidinium (NNT = 42) (37). 

De så kallade PINNACLE-studierna har undersökt 
effekt och säkerhet för kombinationen glykopyrronium 
och formoterol vid KOL stadium 2–4. En poolad analys av 
nästan 5 000 patienter visade att såväl SGRQ som COPD 
Assessment Test (CAT) scores och exacerbationsrisken 
minskade signifikant jämfört med ingående monokom
ponenter, men att skillnaden intressant nog var mer 
uttalad hos patienter med hög symtombörda vid baseline 
(38–39).

I en poolad analys av ACLIFORM och AUGMENT-
studierna har kombinationen aklidinium och formoterol 
visat bättre Health related quality of life (HRQL) 
och mindre morgon/nattsymtom än placebo och 
monoterapierna (40). I en metaanalys av nästan 5 300 

patienter inom sju studier med samma kombination 
rapporterades även förbättrad dyspné (TDI) jämfört med 
monokomponenterna och placebo (14).

Jämförelser av olika 

kombinationsläkemedel

Glykopyrronium/formoterol två gånger dagligen 
jämfördes med umeklidinium/vilanterol en gång dagligen 
hos patienter med KOL stadium 2–4 i en randomiserad 
kontrollerad studie av drygt 1 100 patienter och med 
primärt utfallsmått FEV1 och sekundära mått symtom 
och säkerhet. Den visade att inga skillnader avseende 
FEV1, TDI, morgon/nattsymtom eller CAT förelåg (41). 
Glykopyrronium/formoterol har också jämförts med  
flera andra kombinationsläkemedel i en stor systematisk 
review innefattande 29 studier med totalt nästan  
35 000 patienter med måttlig till svår KOL. Lungfunktion, 
HRQL, TDI och exacerbationsrisk var signifikant bättre 
jämfört med placebo, men inga skillnader mellan 
kombinationsläkemedlen förelåg. Författarna drog 
slutsatsen att patientpreferenser bör vara styrande i val 
av läkemedel (42).

Även kombinationen umeklidinium och vilanterol har 
jämförts med andra kombinationsläkemedel i en  
non-inferiority-studie, utan påvisad skillnad i tilläggseffekt 
för symtomkontroll och exacerbationer (43).

I en review av Calzetta 2016 presenterades en meta
analys inkluderande 14 studier med olika kombinations
läkemedel, där långverkande beta-2-receptoragonister 
och långverkande antikolinergika av typerna tiotropium/
olodaterol, glykopyrronium/indakaterol och umeklidinium/
vilanterol ingick. Samtliga läkemedel uppvisade bättre  
lungfunktion, SGRQ och TDI jämfört med mono
komponenterna (44).

En annan stor metaanalys, av drygt 8 600 patienter  
med KOL stadium 2–3 från 22 randomiserade 
kontrollerade studier, har undersökt kombinationen 
LAMA (långtidsverkande muskarinreceptorantagonist)/
LABA (långtidsverkande beta-2-receptoragonist) i 
singelinhalator på kliniskt meningsfulla utfallsmått.  
Sex av studierna utvärderade glykopyrronium/indikaterol, 
sju utvärderade tiotropium/olodaterol och en undersökte 
umeklidinium/vilanterol. Jämfört med placebo sågs 
en säker effekt på livskvalitet och dyspné för alla 
läkemedel, och även minskad exacerbationsfrekvens för 
umeklidinium/vilanterol (45).

Sammanfattningsvis finns således god evidens för  
användning av samtliga på svenska marknaden 
förekommande läkemedel med kombination av  
långverkande antikolinergikum och långverkande beta-2-
receptoragonist.
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Sammanfattning

För patienter med måttlig till mycket svår KOL 
och exacerbationer så ger en rad random
iserade och kontrollerade studier ett starkt  
stöd för att kombinationen av inhalerad  
(kortiko)steroid (ICS) och långverkande beta-2-
receptoragonist (LABA) ger bättre lungfunktion 
och hälsostatus och färre exacerbationer,  
än respektive delkomponenter var för sig.  
För KOL-patienter som fortfarande har 
exacerbationer trots ICS och LABA, så ger tillägg 

av långverkande antikolinergikum (LAMA) 
förbättring av symtom och minskning av 
exacerbationer. Det kan noteras att regelbunden 
behandling med ICS hos KOL-patienter ger en 
viss riskökning för lunginflammationer. ICS bör 
därför användas för KOL-patienter när det är 
motiverat enligt riktlinjerna. Detta skiljer sig från 
patienter med astma, där ICS är förstahands
medicinering.

Insättande av inhalationssteroid, 

som tillägg till långverkande 

bronkdilaterande inhalationer 

Det finns för närvarande ingen separat indikation för 
behandling med enbart ICS vid KOL. Enbart behandling 
med ICS påverkar inte förlusten av lungfunktion över tid, 
mätt som minskning av FEV1, och inte heller minskar den 
dödligheten (1).

Behandling med ICS, som tillägg till pågående 
inhalationsterapi med långverkande bronkdilaterare, 
styrs, som all annan behandling, av bevisläget för ett 
positivt nytta- och riskförhållande. För patienter med 
måttlig till mycket svår KOL och med exacerbationer 
är effekten av fasta kombinationer av ICS och LABA 
större än delkomponenterna var för sig (2–3). Effekten 
gäller såväl förbättring av lungfunktion och hälsa 
såsom minskning av antalet exacerbationer (2–3), 
men leder inte till en reduktion av dödligheten (4–5). 
I dessa studier ingick även patienter med bara en 
exacerbation under året före behandlingsstart. Tillägg 
av ICS, till en pågående behandling med långverkande 
bronkdilaterare, kan således övervägas redan vid den 
första måttliga exacerbationen av KOL, givet förstås 
den förväntade nyttan och riskerna med ett sådant 
tillägg (6). Det är viktigt att pågående behandling med 
inhalerade, långverkande bronkdilaterare bedöms vara 
optimal innan ett tillägg av ICS sker (6). Det finns således 
inga randomiserade studier, som jämför effekten av en 
nystartad behandling med LAMA med behandling med 
kombinationen LABA och ICS. En observationsstudie ger 

dock stöd för att kombinationen av LABA och ICS är en 
mer effektiv behandling till patienter med exacerbationer 
och blodeosinofiler ≥ 300 celler/µl (7). Effekten av ICS, 
kombinerad med långverkande bronkdilaterare, har 
rapporterats vara störst för patienter med frekventa 
exacerbationer av KOL, det vill säga ≥ 2 måttliga 
exacerbationer eller 1 svår exacerbation under året innan 
(8–10). 

Behovet av ICS (eller inte) styrs i första hand av antalet 
och svårighetsgraden hos de exacerbationer, som 
patienten hade under året innan ett tillägg av en ICS 
övervägs. Bestämning av antalet eosinofiler i blodet 
har föreslagits kunna ge ytterligare vägledning om 
nyttan och risken med ett sådant tillägg. Blodeosinofiler 
är en förhållandevis ny biomarkör och det finns inga 
randomiserade kontrollerade studier som prospektivt 
jämfört behandlingseffekterna i olika grupper av 
KOL-patienter med olika blodeosinofilnivåer. Detta till 
skillnad mot andra parametrar som anses kopplade till 
sjukdomskontroll vid KOL, som lungfunktion, symtom och 
exacerbationer. Eosinofilnivåer i blodet kan också  
påverkas av ett flertal faktorer som ännu inte är 
välutredda i studier, såsom ålder, rökstatus och etnicitet 
(11). Dessutom har astmainslag visat sig spela roll, vilket 
inte helt klarlagts i många studier av KOL, vare sig det 
varit tvärsnitts- eller behandlingsstudier. Vidare är 
det fortfarande inte helt klarlagt hur variabla värdena 
är vid KOL och hur det kan påverka tolkning och 
behandlingseffekter (7, 11–12). Vissa har föreslagit mer än 
en provtagning av blodeosinofiler på grund av variabilitet, 
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vilket andra argumenterat mot. GOLD-riktlinjerna (Global 

Initiative for Obstructive Lung Disease) föreslår vissa 
gränser mellan låg, mellan och höga värden, medan 
andra använt och rekommenderat alternativa gränser (11). 

Ett flertal studier har dragit slutsatsen att patienter 
med KOL-diagnos och ett högt antal blodeosinofiler, 
≥ 300 celler/µl, har störst nytta av ICS för att förhindra 
exacerbationer (6–7). I vilken grad detta är kopplat 
till astmainslag, ökat uttryck för typ-2-inflammation 
i luftvägarna, eller andra faktorer, är inte helt 
klarlagt (13–14). Medan det förefaller tydligt att höga 
eosinofilvärden talar för stort behov av ICS, så finns det 
indikationer på att patienter med låga blodeosinofiler, 
< 100 celler/µl, har en liten eller ingen nytta alls (15). 
Detta under förutsättning av patienterna inte har 
exacerbationer, och frekventa symtom, eller samtidig 
astma, som kan medföra att behandling med ICS bör 
övervägas. Patienter med KOL kan samtidigt också ha en 
ökad risk för lunginflammation, som följd av behandlingen 
med ICS (16–17). Risken kan vara större hos patienter med 
upprepade lunginflammationer i sjukhistorien eller med en 
känd infektion med mykobakterier (6). 

Trippelbehandling

När en ICS adderas till en pågående dubbelbehandling 
med långverkande bronkdilaterare (det vill säga en 
kombination av en LABA och en LAMA) för patienter 
som är symtomatiska med exacerbationer, har 
trippelinhalationsbehandling (ICS + LABA + LAMA) 
rapporterats förbättra lungfunktion och symtom av KOL, 
samt reducera antalet exacerbationer i ett flertal studier 
(9–10, 18–21). Effekterna förefaller tydligast hos patienter 
med frekventa och/eller svåra exacerbationer.

Frågan om trippelbehandling vid KOL skulle leda 
till reducerad mortalitet har tilldragit sig intresse. Det 
saknas ännu studier som prospektivt och med en 
randomiserad kontrollerad design utvärderar tillägg 
av ICS till dubbelbehandling med LAMA och LABA hos 
KOL-patienter med mortalitet som primär endpoint. 
Mortalitetsreduktion har studerats retrospektivt i ett 
poolat material från sex studier på mer än 6 000 
patienter med KOL och upp till ett års behandling 
(22). Studierna, som inkluderade personer med mild 
till svår KOL och låg exacerbationsrisk, visade ingen 
mortalitetsreduktion med trippelbehandling jämfört 
mot LAMA + LABA, och slutsatsen drogs att en eventuell 
mortalitetseffekt inte bedömdes generaliserbar till en 
vidare KOL-population som inte är i hög risk. En real-life 
kohort i brittisk primärvård på över 140 000 patienter 
med KOL, som antingen startat på trippelbehandling eller 
dubbel bronkdilatation (LABA + LAMA) och studerades 
under ett år, kunde inte identifiera någon skillnad i 
mortalitet mellan behandlingsregimerna (23).

Rekommendationer i tidigare behandlingsrekom
mendationer (24) har gällt tillägg av ICS till LABA + LAMA 

vid KOL med dålig symtomkontroll och exacerbationer. 
Två uppmärksammade studier, som föreslagit minskad 
mortalitet vid trippelbehandling av KOL, har däremot 
studerat effekten av utsättning av ICS på populationer 
med frekventa och/eller svåra exacerbationer, IMPACT 
(25–26). Merparten av patienterna (70–80 %) stod 
före inklusion på ICS, men designen av de båda 
studierna medförde utsättning av ICS för de patienter 
som randomiserades till kombination av LAMA och 
LABA, medan övriga grupper kvarstod på ICS, och 
randomiserades till ICS och LABA eller trippelbehandling. 
Följden blev en mycket snabb mortalitetsökning med start 
redan under de första veckorna efter randomisering och 
utsättning av ICS, och fortsättningsvis endast LAMA och 
LABA-behandling. Denna mortalitetsökning var mycket 
uttalad under den första behandlingstiden, för att under 
den senare behandlingsperioden, 90–365 dagar, i stort 
sett upphöra. Detta mönster har väckt många frågor, 
eftersom det inte är det förväntade för KOL, liksom 
för många andra kroniska sjukdomar, där skillnader i 
mortalitet mellan olika terapier vanligen utvecklas gradvis 
under längre tid och kräver årslångt studieupplägg för 
att kunna bekräftas. Stora mortalitetsskillnader inom 
ett fåtal veckor efter utsättning av ICS, som sedan 
upphör inom 3 månader, indikerar att en del av den 
exacerbationsbenägna populationen försämrades 
dramatiskt. En fråga som också har diskuterats är 
urvalet av patienter, där personer med astmainslag 
inte exkluderades, vilket skulle kunna ha bidragit till den 
snabba ökningen av dödsfall utan ICS (27). 

För svensk sjukvård är det rekommenderat att behandla 
personer med astmainslag konsekvent med ICS. Det 
är inte rekommenderat att sätta ut ICS för personer 
med exacerbationer, även om de skulle ha en kronisk 
obstruktivitet med FEV1/FVC kvot < 0,7. I IMPACT-studien 
användes inhalationssteroiden flutikasonfuroat, som 
administrerades i pulverform en gång dagligen, 
tillsammans med den långverkande beta-2-
receptoragonisten vilanterol och det långverkande 
antikolinerga läkemedlet umeklidinium via en och samma 
inhalator, Ellipta. Trippelbehandling ökade risken för 
pneumoni jämfört med dubbelbehandling i IMPACT-
studien, men minskade i stället antalet exacerbationer, 

För svensk sjukvård är det 

rekommenderat att behandla 

personer med astmainslag 

konsekvent med ICS. 
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så att den sammanlagda effekten på minskning av 
exacerbationer och riskökning för pneumonier ändå utföll 
till trippelbehandlingens fördel (20). Trippelbehandling 
administrerad via en inhalator, jämfört med två eller 
tre olika inhalatorer för samma behandling, innebär 
uppenbara fördelar genom en ökad användarvänlighet 
(28–29). Effekten av trippelbehandling i pulverform 
administrerad via en inhalator, Ellipta, på lungfunktion, 
hälsa och risk för lunginflammation synes vara likvärdig 
med trippelbehandling administrerad via två inhalatorer 
i form av kombinationen budesonid och formoterol via 
Turbohaler och tiotropium via Handihaler (30).

I ETHOS-studien användes i stället inhalationssteroiden 
budesonid, administrerad två gånger dagligen via en 
Aerosphere-inhalator, tillsammans med den långverkande 
beta-2-receptoragonisten formoterol och det lång
verkande antikolinerga läkemedlet glykopyrronium. I en 
jämförelse mellan trippelbehandling via en inhalator och 
dubbelbehandling i form av kombinationerna formoterol 
och budesonid eller formoterol och glykopyrronium, 
alla behandlingar administrerade via en Aerosphere-
inhalator, minskade trippelbehandling med den högre 
budesoniddosen, jämfört de två dubbelbehandlingarna, 
signifikant antalet exacerbationer (26) samt förbättrade 
symtom (31) och lungfunktion (32). 

En tredje form av trippelbehandling i fast kombination  
finns på den svenska marknaden i form av inhalations
steroiden beklometason, tillsammans med formoterol och 
glykopyrronium. De tre trippelbehandlingsalternativen, 
administrerade via en inhalator och i en fixerad dos, 
synes i meta-analyser ha en likvärdig effekt på antalet 
exacerbationer, lungfunktion och symtom (33–34).

Biverkningar av inhalerade 

glukokortikoider

Randomiserade kontrollerade studier har påvisat ett 
samband mellan behandling med ICS och en ökad 
förekomst av oral candidiasis, heshet, blåmärken och 
lunginflammation (1, 35). Den mest diskuterade biverkan 
av ICS vid KOL gäller lunginflammationer, som bedöms 
vara en klasseffekt och enligt en tidigare genomgång av 
den europeiska läkemedelsmyndigheten (36) finns ingen 
säkerställd skillnad mellan olika ICS avseende risken för 
pneumoni vid KOL. Storleken på partiklarna har föreslagits 
ha betydelse för risken att utveckla lunginflammation 
under behandling med ICS (37). Extra-små partiklar,  
< 2,1μm, når längre ut i luftvägarna och en lägre effektiv 
dos skulle potentiellt sett kunna medföra en mindre risk  
för lunginflammation (26). Risken för lunginflammation med 
en ICS gäller särskilt för patienter med svårare KOL (16).  
I studier av patienter med måttlig KOL har man inte sett 
samma riskökning för lunginflammation med ICS, ensam 
eller tillsammans med en långverkande bronkdilaterare  
(5, 38). ICS-behandling har associerats med en något ökad 
risk för TBC och infektion med miljömykobakterier (39–40).

Utsättande av en inhalationssteroid

Effekten av ett behandlingsavslut med inhalations
steroider på FEV1, symtom och exacerbationer har 
studerats, men utan någon tydlig konklusion (41–45). 
Studier som påvisat en försämring efter utsättning av 
inhalationssteroider har i flera fall funnit ett samband med 
ett högt antal blodeosinofiler (46–47). Indirekt har de ovan 
nämnda IMPACT och ETHOS studierna givit indikationer 
på att i populationer med KOL-diagnos, exacerbationer 
och tidigare eller aktuellt astmainslag, så kan utsättande 
av ICS leda till allvarlig försämring eller risk för dödsfall 
(25–27). För patienter med KOL som behandlas med ICS, 
som inte har haft exacerbationer, har låga nivåer av 
blodeosinofiler, och som inte har haft astma tidigare (till 
exempel i ungdomen) kan utsättning av ICS övervägas. 
Patienterna bör då informeras om att vid försämring 
direkt återuppta behandlingen med ICS och kontakta sin 
vårdcentral.

Studier som påvisat en 

försämring efter utsättning av 

inhalationssteroider har i flera  

fall funnit ett samband med ett 

högt antal blodeosinofiler.
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Sammanfattning

En exacerbation av KOL är en försämringsepisod 
med ökade luftvägssymtom (dyspné, hosta och 
slem) som föranleder ökad behandling. Symtomen 
ska ha försämrats under max två veckor och 
försämringen ska vara värre än den normala 
variationen från dag till dag. Grundläggande 
akutbehandling av exacerbationer innefattar 

snabbverkande bronkdilaterare, kortison och  
antibiotika, vilket grundar sig på en kombination 
av vetenskap och beprövad erfarenhet. Nedan
stående genomgång redovisar några av de 
sammanställningar som finns, men kunskapen om 
optimal behandlingslängd, behandlingsformer 
och typ av läkemedel är fortfarande begränsad. 

Akutbehandling med  

snabbverkande bronkdilatation

Bronkdilatation vid akuta exacerbationer ges oftast i form 
av kortverkande beta-2-receptoragonister (terbutalin 
eller salmeterol) och kortverkande antikolinergikum 
(ipratropium). Att kombinera kortverkande beta-2-
receptoragonist och ipratropium vid akutbehandling 
av bronkokonstriktion är teoretiskt tilltalande, men det 
finns inget säkert vetenskapligt stöd för detta. I en 
Cochranerapport från 2003 inkluderades 4 studier av 
totalt 129 patienter, utan säker påvisad skillnad i FEV1 
jämfört med de ingående monokomponenterna (1). 
Kombinerad inhalation av terbutalin och ipratropium i 
jämförelse med enbart terbutalin har även undersökts  
hos drygt 230 patienter med svår KOL-exacerbation i 
behov av akut noninvasiv ventilation. Man fann ingen 
skillnad i utfallsmåtten sjukhusvård, intubationsbehov eller 
IVA-vård (2). 

Traditionellt har man ofta använt nebulisatorer, men på  
senare år har akutbehandling med pressurised metered  

dose inhalers (pMDI) via spacer lyfts fram som ett viktigt

alternativ. I den sistnämna varianten kan även lång
verkande beta-2-receptoragonister med snabbt tillslag 
användas. I en metaanalys från Cochraneinstitutet 
publicerad 2016 jämfördes effekten av olika behandlings
former av akut bronkdilatation vid akuta exacerbationer 
av KOL (3). Man fann åtta studier med totalt 250 patienter 
som jämförde nebulisatorer med pMDI med spacer. Bara 
två studier jämförde förändring i forcerad expiratorisk 
volym på en sekund (FEV1) efter en timme som primärt 
utfallsmått, och ytterligare några studier undersökte 
skillnad i FEV1 upp till en timme efter inhalation. Båda 
parametrarna visade antytt bättre effekt för nebulisering, 
men endast signifikant för den sistnämnda parametern. 
Avseende det sekundära måttet adverse events 
(incidenter) fanns i stället en antydd men icke signifikant 
effekt till fördel för pMDI med spacer. Författarnas 
generella bedömning var att ingående studier var för 
små och med för dålig vetenskaplig kvalitet för att några 
egentliga slutsatser skulle kunna dras. 

 

Referenser 

1.  McCrory DC, Brown CD. Anticholinergic bronchodilators versus beta2-

sympathomimetic agents for acute exacerbations of chronic obstructive 

pulmonary disease. Cochrane Database Syst Rev. 2003; (1):CD003900.

2. Beltaif K, Msolli MA, Zorgati A, Sekma A, Fakhfakh M, Marzouk MB et al. 

Nebulized Terbutaline and Ipratropium Bromide Versus Terbutaline Alone in 

Acute Exacerbation of Chronic Obstructive Pulmonary Disease Requiring 

Noninvasive Ventilation: A Randomized Double-blind Controlled Trial.  

Acad Emerg Med. 2019 Apr;26(4):434-442.

3. van Geffen WH, Douma WR, Slebos DJ, Kerstjens HA. Bronchodilators 

delivered by nebuliser versus pMDI with spacer or DPI for exacerbations of 

COPD. Cochrane Database Syst Rev. 2016 Aug 29;2016(8):CD011826.



VETENSKAPLIGA UNDERLAG – KRONISKT OBSTRUKTIV LUNGSJUKDOM (KOL)30 LÄKEMEDELSVERKET MARS 2023LÄKEMEDELSVERKET MARS 2023

Glukokortikoider vid exacerbation
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Vid behandling av exacerbation, som leder till vård på 
sjukhus eller akutbesök, har perorala glukokortikoider visat 
sig kunna reducera risken för behandlingssvikt och risken 
för återfall samt förbättra lungfunktion och andfåddhet 
(1). Det synes som att inhalation av nebuliserat budesonid 
åtminstone inte är underlägsen behandling med perorala 
steroider i akutskedet av en exacerbation, men det råder 
fortfarande oklarhet kring bland annat vad som kan vara 
den mest optimala dosen (2–3).
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Exacerbationer av KOL beror inte sällan på bakteriella 
infektioner. Normala infektionsparametrar och normal 
temperatur utesluter inte exacerbation men talar mot 
systemisk infektion/pneumoni. Förekomst av ökad mängd 
sputa och framför allt ökad sputumpurulens innebär klart 
ökad sannolikhet för bakteriell genes (1–2).

Andelen exacerbationer som beror på bakteriella 
infektioner brukar skattas till ungefär hälften. Även 
virusinfektioner följs inte sällan av sekundär bakteriell 
infektion, eftersom virus kan förändra uttrycket av 
receptorer på de respiratoriska cellerna och därmed 
tillåta adherering och invasion av bakterier (3). En välkänd 
studie från 2008 har visat att de vanligast förekommande 
bakterierna vid KOL-exacerbationer är Haemophilus 

influenzae, Streptococcus pneumoniae, Moraxella 

catarrhalis och Pseudomonas aeruginosa (4).
En poolad analys av studier där man tagit borstprover 

vid bronkoskopi av såväl friska personer som patienter 
i stabil fas och under pågående exacerbation 
rapporterade kliniskt relevanta bakteriehalter hos 4 %  
av friska försökspersoner, 29 % av patienter med stabil 
KOL och cirka 54 % av patienter med pågående KOL-
exacerbation (5). En annan studie visade intressant nog 
att det inte bara verkar vara ökad bakteriehalt utan 
framför allt förändringar av bakteriestammar som spelar 
stor roll för insjuknande i exacerbation (6).

Den senast uppdaterade Cochraneanalysen avseende 
antibiotikabehandling vid exacerbationer av KOL från 
2018 innefattar 19 randomiserade kontrollerade studier 
med totalt drygt 2 600 deltagare. Det primära utfallet 
var behandlingssvikt inom 7 till 30 dagar jämfört med 
placebo. Konklusionen var att det finns en liten men 
signifikant effekt på behandlingssvikt hos polikliniska 
patienter. Hos intensivvårdade exacerbationer var nyttan 
mycket större, med signifikant effekt på behandlingssvikt, 
mortalitet och vårdtid. Författarna efterfrågade studier 
av kliniska tecken och biomarkörer för att bättre urskilja 
patienter med nytta av antibiotika (7). En relativt ny 
metaanalys har undersökt nyttan av att använda 
procalcitin (PCT) som vägledning avseende eventuellt 
antibiotikatillägg vid KOL-exacerbationer. Baserat på 
åtta randomiserade kontrollerade studier inkluderande 
nästan 1400 patienter konstaterades att detta förfarande  
var associerat med signifikant reducerad antibiotika
förskrivning men oförändrad mortalitet, reexacerbation 
och vårdtid vid sjukhusvårdad exacerbation (8).

En helt ny metaanalys av 18 studier har undersökt nyttan 
av att kombinera antibiotika och kortison jämfört med 
enbart kortison vid behandling av KOL-exacerbationer, 
med fyndet att sex minuters gångtest och COPD 
Assessment Test (CAT) scores signifikant förbättrades vid 
antibiotikatillägg. Det förelåg ingen skillnad i adverse 
events eller risk för ny exacerbation (9)

En annan metaanalys av enbart sjukhusvårdade 
KOL-exacerbationer har dock visat effekt av tillägg av 
antibiotika till kortison på såväl korttidsmortalitet som risk 
för återinläggning (10). 

Beträffande val av antibiotika har de antibiotikasorter 
som anses som första linjens behandling (amoxicillin, 
ampicillin, pivampicillin, trimetoprim/sulfametoxazole 
och doxycyklin) jämförts med andra linjens behandling 
(amoxicillin/klavulansyra, makrolider, andra eller tredje  
generationen cefalosporiner och kinoloner) i en meta
analys av tolv studier. En något bättre behandlingseffekt 
uppnåddes med andra linjens behandling (11).

Avseende behandlingslängd finns en enda metaanalys 
inkluderande 21 studier med drygt 10 000 patienter, där 
man jämförde behandlingstid ≤ 5 dagar och > 5 dagar 
utan att se någon skillnad i behandlingseffekt (12).

Sammanfattningsvis föreligger även vid uppdaterad 
vetenskaplig dokumentation stöd för rådande rekom
mendation att lägga till antibiotika vid behandling 
av KOL-exacerbation med två av tre kriterier av ökad 
dyspné, ökad sputumpurulens och ökad sputummängd, 
samt även vid allvarlig KOL-exacerbation med 
respiratorisk acidos, som kräver ventilationsstöd. 

Andelen exacerbationer som beror 

på bakteriella infektioner brukar 

skattas till ungefär hälften.
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Sammanfattning

Exacerbationer vid KOL är starkt associerade 
med sjukdomsprogress och mortalitet. Kortiko
steroider har en väletablerad roll i den akuta 
behandlingen och på senare år har man kunnat  
visa att kortare behandlingstider (färre än sju  
dagar) har likvärdig effekt med längre behand
lingstider. Detta minskar risken för system
biverkningar. Prednisolon är den mest studerade 
kortikosteroiden, i studierna ofta använd i en 
daglig dos om 30 mg. 

Förutom inhalationsbehandling kan PDE4-
hämmare (godkänd substans i Sverige är 
roflumilast) övervägas som behandling vid frek- 
venta eller svåra exacerbationer (två eller fler 
exacerbationer alternativt minst en sjukhus- 
inläggning på grund av exacerbation under 

föregående år), FEV1 < 50 % av förväntat värde  
samt förekomst av kronisk bronkit. Gastro
intestinala biverkningar och viktminskning är 
tyvärr vanligt förekommande och läkemedlet  
är därför olämpligt till patienter med lågt BMI. 
Man bör också ge akt på depression som ibland 
ses som biverkan. 

Långtidsbehandling med makrolider i låg dos har  
en anti-inflammatorisk och därmed exacer
bationsförebyggande effekt. Den mest studerade 
makroliden i detta sammanhang är azitromycin. 
Exacerbationsprofylax är dock inte en godkänd 
indikation för makrolidbehandling och risken för  
utveckling av bakteriell antibiotikaresistens är  
hög. Dessutom kan det föreligga risk för hjärt
arytmi och hörselnedsättning.

Inledning

De inflammatoriska mekanismer som ligger bakom  
KOL-exacerbationer är komplexa och flera faktorer kan  
samverka. Infektioner har sannolikt stor betydelse och  
bakteriella patogener kan identifieras i drygt hälften  
av fallen, medan virus orsakar cirka 25 % av exacer
bationerna (1). Icke-infektiösa orsaker som luft
föroreningar och andra miljöförhållanden kan öka 
luftvägsinflammationen via vävnadsskador och kan stå 
för 15–20 % av exacerbationerna (1). Exacerbationer vid 
KOL har klassiskt definierats som ökad andfåddhet, ökade 
sputumvolymer och eventuellt tillkomst av missfärgade 
sputa (som tecken på infektion) (2). Praktiskt användbara 
biomarkörer har varit svåra att karakterisera men till 
exempel procalcitonin har föreslagits (3). Exacerbationer 
blir ofta vanligare och allvarligare när svårighetsgraden 
av KOL ökar (4, 5). Frekventa exacerbationer är 
också associerade med försämrad överlevnad och 
är  därför angelägna att angripa terapeutiskt (6). Vid 
akutbehandling av exacerbationer har behandling med 
systemiska kortikosteroider sedan lång tid en etablerad 
plats i terapiarsenalen men behandlingstidens längd 
har varit föremål för flera studier i syfte att minska risken 

för biverkningar (7). Vid profylaktisk behandling för att 
förebygga exacerbationer, kan KOL-fenotypen ha 
betydelse, i synnerhet om det föreligger samtidig kronisk 
bronkit, där prognosen är mer ogynnsam (5).

Kortikosteroider

Data från flera studier har visat att systemiska gluko- 
kortikoider vid KOL-exacerbationer förkortar konvale
scensen, förbättrar lungfunktionen (mätt som FEV1), 
förbättrar syresättningen, minskar risken för tidigt åter- 
insjuknande och förkortar sjukhusvistelsens längd vid 
inneliggande vård (8–13). 

Mekanismer 

Glukokortikoider påverkar de flesta celler och vävnader 
i kroppen och har starka anti-inflammatoriska och 
immunsuppressiva effekter. Bland annat hämmar de  
bägarcellshyperplasi och mukusproduktion, minskar  
plasmaläckage, modulerar uttrycket av adhesions
molekyler vilket ger minskad rekrytering av granulocyter 
till lungvävnad samt ökar programmerad celldöd hos 
lymfoida celler (14).
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Systemisk kortikosteroidanvändning, i synnerhet vid 
upprepad och långvarig behandling, är associerad 
med allvarliga biverkningar som osteoporos, hyper
glykemi, muskelsvaghet, utveckling av katarakt och 
binjurebarksinsufficiens (15–20). Längre kurer med orala 
kortikosteroider för KOL-exacerbationer är dessutom 
associerade med ökad risk för pneumoni och ökad 
mortalitet (21).

I studier har framför allt prednisolon, prednison (som 
konverteras till prednisolon i levern) eller metylprednisolon 
använts (7). Eftersom man vill undvika mineralkortikoida 
effekter används oftast glukokortikoiderna prednisolon 
(intermediär verkningstid om 12–36 timmar) eller beta
metason (längre verkningstid om 36–72 timmar) i Sverige. 
Prednisolon 5 mg är ekvipotent med betametason 0,6 mg 
(FASS). Peroralt tillförda glukokortikoider resorberas snabbt 
(inom 30 minuter) och peroral administrering är sannolikt 
lika effektiv som intravenös (22).

Kliniska studier

Kortare behandlingstider kan minska risken för 
biverkningar, och flera randomiserade kontrollerade 
studier har gjorts som jämfört olika behandlingstider 
vid systemisk kortikosteroidbehandling, oftast definierat 
som kort behandlingstid (sju eller färre dagar) alternativt 
längre behandlingstid (längre behandlingstid än sju 
dagar). I en meta-analys inkluderades åtta studier med 
582 deltagare, varav fem studier var utförda på sjukhus 
(519 deltagare) (7). Medelåldern för studiedeltagarna var 
65 till 73 år, andelen manliga deltagare varierade (58 % 
till 84 %) och KOL klassificerades som svår eller mycket 
svår. Kortikosteroidbehandling gavs i ekvivalenta dagliga 
doser under tre till sju dagar för kortvarig behandling 
och i 10 till 15 dagar för längre behandling. I fem studier 
användes peroralt prednisolon (30 mg i fyra studier och 
nedtrappande dosering i en studie). I två studier gavs 
intravenös kortikosteroidbehandling. I fyra av studierna 
sågs ingen skillnad i risk avseende terapisvikt när man 
jämförde kortvarig och längre behandlingstid (n = 457;  
OR: 0,72; 95 % KI: 0,36–1,46). Man fann inte heller någon 
skillnad i risk för tidigt återinsjuknande (OR: 1,04; 95 %  
KI 0,70–1,56). I fem av studierna fann man ingen skillnad 
avseende biverkningar, längd på sjukhusvistelse eller 
lungfunktion i slutet av behandlingen vid jämförelse 
mellan kortvarig och längre behandling. Konklusionen i 
denna meta-analys är att fem dagars behandling med 
perorala kortikosteroider sannolikt räcker för behandling 
av akuta KOL-exacerbationer och att risken är låg att 
de leder till sämre resultat än vad som ses med längre 
behandlingstider. Studierna inkluderar huvudsakligen 
individer med svår KOL och ytterligare studier som 
inkluderar individer med KOL av måttlig svårighetsgrad 
behövs. Framtida studier som jämför olika typer av 
systemiska kortikosteroider är också angelägna.

Fosfodiesteras (PDE)-4-hämmare

 

Mekanismer

Fosfodiesteraser (PDE) är en grupp enzymer som 
metaboliserar de intracellulära sekundära budbärarna 
cykliskt adenosinmonofosfat (cAMP) och cykliskt 
guanosinmonofosfat (cGMP). cAMP är en sekundär 
budbärare involverad i signal-transduktion i en rad 
cellulära processer, inklusive cellulär tillväxt, sensorisk 
signalering, neuroplastik och transkription, såväl som 
inflammation (23). Ökade cAMP-nivåer resulterar i 
aktivering av proteinkinas A (PKA) och förstärkt protein-
fosforylering, vilket i sin tur leder till hämmande effekter på 
många inflammatoriska och immunmodulerande celler. 
Dessa effekter inkluderar relaxering av glatt muskulatur 
i luftvägarna, hämning av kemotaxi, reducerad fri
sättning av inflammatoriska och cytotoxiska mediatorer 
samt hämning av proliferation (liksom infiltration) av 
inflammatoriska celler (24, 25). PDE-superfamiljen består 
av minst 11 isozymer (PDE1 till PDE11), varav de flesta i 
sin tur innehåller flera PDE-medlemmar vilka har en 
varierande vävnadsdistribution (25–28). PDE-hämmare 
har undersökts intensivt för att kunna användas vid 
luftvägsinflammation baserat på den kliniska effekten 
av den icke-selektiva PDE-hämmaren teofyllin (29, 30). 
Det dominerande isoenzymet i inflammatoriska och 
immunmodulerande celler, PDE4, uttrycks i många 
luftvägsceller som är involverade i patogenesen vid 
KOL, i synnerhet neutrofiler, makrofager, T-celler och 
endotelceller (24, 25). PDE4-familjen av enzymer består 
av fyra medlemmar (PDE4A-D) vilka specifikt hydrolyserar 
3’,5‘-fosfodiesterbindningen hos cAMP vilket genererar 
5’adenosinmonofosfat (5’-AMP) (31) som relaxerar luft
vägarnas glatta muskulatur och hämmar inflammation 
(32, 33). Uttryck av PDE4 har visats i många av de 
inflammatoriska celler  som är relevanta vid astma och 
KOL (34–37).

Roflumilast minskar frisättningen av inflammatoriska 
mediatorer, både in vitro och in vivo, från en rad 
inflammatoriska celler, inklusive neutrofiler, eosinofiler 
och T-lymfocyter (38–41). Slutligen har roflumilast visats 
förhindra utvecklingen av rökinducerat emfysem hos möss 
som exponerats för cigarettrök (42).

Tidiga kliniska studier visade anti-inflammatorisk 
aktivitet vid behandling med PDE4-hämmare. Fyra 
veckors behandling med roflumilast minskade antalet 
neutrofiler och eosinofiler, såväl som lösliga markörer 
för neutrofil och eosinofil inflammatorisk aktivitet i 
inducerat sputum från patienter med KOL (43). En 
placebokontrollerad, dubbelblind, parallellgruppsstudie 
inkluderade 59 patienter med KOL randomiserade att 
få PDE4-hämmaren cilomilast eller placebo i 12 veckor. 
Bronkialbiopsier vid baslinjen och vecka 10 visade en 
signifikant minskning av CD8 + T-lymfocyter och CD68 + 
monocyter/makrofager i lungvävnaden i gruppen med 
cilomilast-behandling (44).
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Kliniska studier

REACT var en dubbelblind, placebokontrollerad, multi
nationell (203 kliniker i 21 länder) studie som inkluderade 
patienter som var 40 år eller äldre med en rökanamnes 
på minst 20 paketår och en KOL-diagnos med måttlig till 
uttalad obstruktivitet (FEV1 ≤ 50 % av förväntat), symtom 
på kronisk bronkit samt minst två exacerbationer under 
det föregående året. Patienterna randomiserades (1:1)  
och erhöll antingen roflumilast en gång dagligen (500 μg) 
eller placebo i 52 veckor, samt adderat ICS/LABA ±  
LAMA (70 % av patienterna använde samtidigt LAMA).  
Det primära utfallsmåttet var frekvensen av måttliga 
(behandlade med systemiska steroider) eller svåra (som 
ledde till sjukhusvistelse/död) KOL-exacerbationer per 
patient och år. Vid analys med Poisson-regression var 
frekvensen av måttliga eller svåra exacerbationer 13,2 % 
numeriskt lägre i roflumilastgruppen jämfört med placebo, 
men nådde inte statistisk signifikans (rate ratio (RR)  
0,868; 95 % KI: 0,753–1,005), med en statistiskt signifikant 
minskning på 14,2 % jämfört med placebo (RR 0,858; 95 % 
KI: 0,740–0,995; P=0,0424) vid analys med fördefinierad 
känslighetsanalys med negativ binomial regression  
(45, 46).

REACT inkluderade ett stort antal patienter som hade  
varit inlagda på sjukhus med en allvarlig KOL-exacerbation 
året före randomiseringen, en population som ofta 
utesluts från kliniska prövningar. Man genomförde därför 
en post hoc-analys av REACT för att undersöka effekten 
av roflumilast hos patienter inlagda på sjukhus för en 
KOL-exacerbation under föregående år. (46). 

Av de 1 935 rekryterade patienterna hade 641 (33 %) lagts 
in på sjukhus med en KOL-exacerbation föregående 
år (roflumilast n = 322; placebo n = 319). Det fanns fler 
nuvarande rökare i undergruppen med en historia av 
sjukhusvård än i undergruppen utan sjukhusvård  
(51,6 % respektive 39,6 %). Andra demografiska karakte
ristika och sjukdomsfenotyper var likartade mellan de två 
undergrupperna (45).

Bland patienter med en tidigare sjukhusvistelse var 
frekvensen av måttliga eller svåra exacerbationer 22,9 % 
lägre i gruppen med roflumilast jämfört med placebo 
(RR 0,771, 95 % KI 0,610–0,974; P=0,029) och frekvensen av 
allvarliga exacerbationer var 34,9 % lägre (RR 0,651, 95 % 
KI 0,477–0,887; P=0,007). Hos patienter utan sjukhusvård 
för exacerbation av KOL under föregående år var 
minskningen av frekvensen måttliga eller svåra och svåra 
exacerbationer med roflumilast 8,6 % respektive 7,6 % 
vilket inte var signifikant jämfört med placebo.

Analys av 42 randomiserade kontrollerade studier (RCT) 
för roflumilast (28 studier med 18 046 deltagare) eller 
cilomilast (14 studier med 6 457 deltagare) eller tetomilast 
(en studie med 84 deltagare), med en varaktighet mellan 
sex veckor och ett år eller längre visade att behandling 
med en PDE4-hämmare under i genomsnitt 40 veckor, 
var associerad med en liten, kliniskt obetydlig förbättring 
av forcerad utandningsvolym på en sekund (FEV1) jämfört 
med placebo. Dessa studier inkluderade patienter med 
måttlig till mycket svår KOL (Global Initiative for Chronic 

Obstructive Lung Disease (GOLD) stadium 2 till 4), med en 
medelålder på 64 år. Studier rapporterade förbättringar 
av livskvalitet under i genomsnitt 33 veckor. Behandling 
med en PDE4-hämmare var associerad med en minskad 
sannolikhet för KOL-exacerbation under i genomsnitt  
40 veckor (oddskvot (OR) 0,78; 95 % KI: 0,73–0,84; 
deltagare = 20 382; studier = 27) (47). 

Roflumilast minskar måttliga och svåra exacerbationer 
behandlade med systemiska kortikosteroider hos 
patienter med kronisk bronkit, måttlig till svår KOL, och 
en sjukhistoria med exacerbationer (48). Effekterna 
på lungfunktionen ses även när roflumilast läggs till 
behandling med långverkande luftrörsvidgare (49), och 
hos patienter som inte kontrolleras på fast kombination 
med LABA/ICS (46). De gynnsamma effekterna av 
roflumilast har rapporterats vara större hos patienter 
med en tidigare sjukhusvistelse för akut exacerbation i 
anamnesen (45, 50). Initiala prövningar av roflumilast 
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visade en liten minskning av exacerbationsfrekvensen  
(51, 52); emellertid fann en efterföljande under
gruppsanalys en mycket större minskning av 
exacerbationsfrekvensen bland patienter med kronisk 
bronkit (52). Roflumilastbehandling minskade antalet 
exacerbationer per patientår, en effekt som var  
särskilt stark vid svåra exacerbationer. Behandlingen 
minskade också andelen patienter som utvecklade en 
exacerbation, förlängde tiden till nästa exacerbation  
och ökade måttligt både FEV1 och FVC (46, 48, 53). 
Roflumilastbehandling hade ingen effekt på mortalitet 
(2,4 % mot 2,4 %; HR 0,99; 95 % KI 0,70–1,42) eller kardio
vaskulära händelser (5,4 % mot 4,9 %; HR 1,11; 95 %  
KI 0,88–1,40)(53). Att utvärdera effekten av 
roflumilastbehandling hos patienter med lätt eller 
måttlig KOL är angeläget.

Biverkningar

I REACT-studien rapporterades biverkningar hos 648  
(67 %) av 968 patienter som fick roflumilast och hos 572  
(59 %) av 967 patienter i placebogruppen; biverknings
relaterat bortfall från studien var också vanligare i 
roflumilastgruppen (104/968 [11 %]) än i placebogruppen 
(52/967 [5 %]). De vanligaste rapporterade allvarliga 
biverkningarna var exacerbationer och lunginflammation, 
och 17 (1,8%) dödsfall inträffade i roflumilastgruppen 
jämfört med 18 (1,9 %) i placebogruppen (46).

En systematisk Cochrane-översikt visade att 
avbrytande av behandlingen i förtid på grund av 
biverkningar var vanligare med roflumilast än placebo. 
De vanligaste biverkningarna var diarré, illamående, 
viktminskning, psykiatriska störningar inklusive ångest och 
depressiva symtom samt sömnstörningar. Dödsfall var 
sällsynta, utan signifikant skillnad (< 2 % i både roflumilast- 
och placebogruppen) mellan grupperna (54).

Biverkningar verkar uppkomma tidigt i behandlingen, 
är reversibla och minskar med tiden vid fortsatt 
behandling. I kontrollerade studier har en genomsnittlig 
viktminskning om 2 kg setts och viktkontroll under 
behandlingen rekommenderas därför, och man bör 
undvika roflumilastbehandling hos underviktiga patienter. 
Roflumilast bör också användas med försiktighet till 
patienter med depression.

Makrolider

Flera makrolider har, förutom antibakteriell aktivitet, också 
anti-inflammatoriska egenskaper. Till exempel genom 
att minska produktionen av fria syrgasradikaler, minska 
degranulering och främja programmerad celldöd hos 
neutrofila granulocyter (55). Långtidsbehandling med 
makrolider används därför för behandling av flera  
kroniskt inflammatoriska lungsjukdomar inklusive KOL,  
trots att detta inte är någon formellt godkänd indikation 
(56). Makrolider utan antibakteriell aktivitet, men med 
bevarade anti-inflammatoriska egenskaper, har 
utvecklats men har ännu inte blivit tillgängliga för kliniskt 
bruk (57). 

Flera makrolidantibiotika har studerats i kliniska studier 
avseende exacerbationsförebyggande effekt vid KOL, 
inklusive klaritromycin, erytromycin och azitromycin 
varav den senare är i särklass mest studerad. I en 
meta-analys inkluderades åtta studier, både från 
öppen- och slutenvård, där flera antibiotika jämfördes. 
Observationstiderna varierade mellan 12 och 52 veckor 
och individerna hade måttlig till svår KOL-sjukdom och 
var i åldrarna 64–73 år (47). De inkluderade studierna 
var relativt heterogena avseende läkemedel, dos och 
behandlingstider. De antibiotika som utvärderades var 
makrolider (azitromycin och erytromycin), tetracykliner 
(doxycykliner), kinoloner (moxifloxacin) och makrolider 
i kombination med tetracykliner (roxitromycin plus 
doxycyklin). Makrolider hade bäst effekt på att minska 
risken för exacerbationer jämfört med placebo (HR: 
0,67; 95 % KI: 0,60–0,75). Kinoloner hade sämre effekt 
och effekten av långtidsbehandling med tetracykliner 
var osäker jämfört med placebo. I flera studier var 
behandlingen associerad med utveckling av bakteriell 
antibiotikaresistens. Jämfört med placebo förlängde 
makrolider tiden till nästa exacerbation och förbättrade 
livskvaliteten. Ett observandum är att ingen av studierna 
uteslöt patienter som tidigare varit infekterade med 
atypiska mykobakterier, vilket skulle kontraindicera 
profylaktisk behandling med antibiotika, på grund av 
risken för att utveckla resistens.

I den hittills största studien avseende exacerbations
förebyggande effekt av långtidsbehandling med 
makrolidantibiotika användes azitromycin i dosen 250 mg 
dagligen (58). Totalt inkluderades 1 142 personer som 
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randomiserades till att behandlas med azitromycin  
(250 mg dagligen) eller placebo i ett års tid. Mediantiden 
till den första exacerbationen var 266 dagar (95 %  
KI: 227–313 dagar) bland deltagare som fick azitromycin, 
jämfört med 174 dagar (95 % KI: 143–215 dagar) bland 
deltagare som fick placebo (P < 0,001). Frekvensen av 
exacerbationer var 1,48 exacerbationer per patient och  
år i azitromycingruppen, jämfört med 1,83 exacerbationer 
per patient och år i placebogruppen (HR 0,73; 95 %  
KI: 0,63–0,84; P < 0,001). Poängen på St. George's 

Respiratory Questionnaire (en skala från 0 till 100,  
med lägre poäng som tyder på bättre funktion) 
förbättrades mer i azitromycingruppen än i placebo
gruppen (en genomsnittlig [ ± SD] minskning på  
2,8 ± 12,8 vs. 0,6 ± 11,4; P = 0,004). Hörselnedsättningar  
var vanligare i azitromycingruppen än i placebogruppen 
(25 % respektive 20 %; P = 0,04).

I mindre studier har azitromycin använts doserat tre 
gånger i veckan (250 mg eller 500 mg) men direkta 
jämförelser av dos och administrationsintervall saknas 
(59–61). En viktig invändning mot långtidsbehandling med 
makrolidantibiotika är risken för utveckling av bakteriell 
antibiotikaresistens vilket också noterats i studier (58).  
En annan biverkan av makrolider, inklusive azitromycin, kan 
vara förlängd QT-tid och åtföljande svåra hjärtarytmier 
(62). Särskilt sårbara i detta avseende är individer med 
medfödd lång QT-tid, individer som behandlas med 
farmaka som ger förlängd QT-tid (till exempel vissa anti- 
arytmiska läkemedel, antipsykostiska läkemedel och 
kinoloner), elektrolytstörningar eller kardiell dysfunktion 
av olika orsaker (exempelvis hjärtsvikt) (62). Makrolider 
stimulerar tarmmotoriken och diarré är en vanlig 
biverkning (FASS).
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Syrgas, non-invasiv ventilation  

och palliation vid KOL
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Sammanfattning

Personer med kronisk svår syrebrist  
(PaO2 < 7,4 kPa) på grund av kroniskt obstruktiv 
lungsjukdom (KOL) har hög dödlighet. Långtids
behandling med oxygen (hemsyrgas) minst 15 
timmar/dygn förlänger överlevnaden, och kan 
eventuellt förbättra sekundära effekter av  
syrebristen som pulmonell hypertension, poly- 
cytemi och kognitiv svikt. Hemsyrgas förbättrar 
inte överlevnaden vid syrebrist av lindrigare 
grad, endast nattetid eller endast vid ansträng
ning. Syrgasutrustningen bör inkludera en 
portabel del för aktiviteter utanför hemmet. 

Non-invasiv ventilation (NIV) minskar dödligheten 
vid KOL med akut andningssvikt. För motiverade 
KOL-patienter med kronisk andningssvikt  
(PaCO2 > 7 kPa) kan långtidsbehandling med 
nattlig NIV minska dödligheten.

Kronisk andfåddhet är vanlig och orsakar stort 
lidande vid KOL. Grundprincipen för lindring 
av andfåddhet är optimerad behandling av 
underliggande sjukdom, psykosocialt stöd och  
arbetsterapeutiska insatser. För lindring av  
kvarstående (kronisk) andfåddhet finns bäst 

evidens för multidisciplinärt omhändertagande  
inklusive individualiserad KOL-rehabilitering. 
Luftflöde mot näsa/mun, exempelvis via 
handhållen fläkt, kan lindra. Förutom luftrörs
vidgande inhalationer saknas läkemedels
behandling med klart visad nytta mot andfådd
het. Opioider och bensodiazepiner har tveksam 
eller ringa effekt mot kronisk andfåddhet vid 
KOL, och ökar risken för biverkningar. Opioider 
kan testas mot andfåddhet vid palliativ vård i 
livets slutskede. Syrgas bör i frånvaro av tydlig  
evidens för lindring av andfåddhet förskrivas 
restriktivt och testas endast vid samtidig syre
brist, samt avslutas vid utebliven symtomlindring 
inom någon dag. NIV kan efter noggrant över- 
vägande testas mot svår andfåddhet i livets 
slutskede.

Hosta är ett mycket vanligt symtom. De 
effektivaste behandlingarna mot hosta är 
icke-farmakologiska åtgärder som rökstopp  
och fysioterapi. Inhalationsläkemedel och 
opioider kan testas i utvalda fall.

Introduktion

Avancerad KOL kan kompliceras av andningssvikt, det 
vill säga oförmåga att upprätthålla normala blodgaser, 
och den förväntade livslängden är då kort. Vid svårare 
KOL ökar förekomsten och svårighetsgraden av symtom, 
där andfåddhet och hosta är bland de vanligaste. Ett 
palliativt (lindrande och stödjande) förhållningssätt är 
centralt vid svåra sjukdomar som KOL. 

I denna text avhandlas syrgasbehandling och non- 
invasiv ventilation, samt symtomlindring med fokus på 
andfåddhet och hosta. Texten täcker dock inte in alla  
behandlingsalternativ vid avancerad KOL. Kirurgiska  
eller endobronkiella interventioner som lungvolymsredu
cerande kirurgi, endobronkiell ventilbehandling och 

lungtransplantation är exempel på ovanliga men viktiga 
behandlingsmetoder som inte berörs närmare.

Hemsyrgasbehandling

Långtidsbehandling med oxygen (hemsyrgas) var den 
första intervention som visades förbättra överlevnaden 
vid KOL, given till patienter med kronisk svår syrebrist trots 
optimal övrig behandling (1, 2). I Sverige startar cirka 1 000 
patienter hemsyrgas varje år. Majoriteten (nära 60 %) är 
kvinnor, medelåldern vid start är 75 år och förekomsten av 
andra kroniska sjukdomar (samsjuklighet) är hög (3). Över- 
levnaden efter start av hemsyrgas för KOL har minskat i 
takt med att patienterna startat behandling vid allt högre 
ålder; mer än hälften av patienterna avlider inom två år (3).
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Indikationer och kontraindikationer

Kriterierna för hemsyrgas baseras på två randomiserade 
studier från slutet av 1970-talet (1, 2, 4). Syrebrist värder
ades med arteriell blodgas (PaO2) (1, 2). Perifer saturation 
(SpO2) är användbart för att screena för eller utesluta 
svår syrebrist, men inte för att bestämma syrebristens 
svårighetsgrad eller behovet av hemsyrgas (5). Blod
gaskontroll rekommenderas för att identifiera svår 
syrebrist vid SpO2 ≤ 92 % (6). 

Indikationer och kontraindikationer för hemsyrgas listas i 
Faktaruta 1 (4). Hemsyrgasbehandling kräver att patienten 
har förmåga att hantera utrustningen korrekt och är 

Faktaruta 1. Indikationer och kontraindikationer 

för behandling med hemsyrgas, baserat på  

Ref (4).

Indikationer

KOL med kronisk syrebrist i vila dagtid trots 
minst tre veckors kliniskt stabilt förlopp och 
optimal övrig behandling, samt

PaO2 < 7,4 kPa vid luftandning i vila dagtid, eller 

PaO2 7,4–8,0 kPa vid luftandning i vila dagtid  
med tecken på sekundär polycytemi (erytrocyt
volymfraktion > 0,54) eller högerhjärtsvikt.

Kontraindikationer

Pågående rökning (inklusive e-cigaretter)

Annan kontakt med eld (till exempel gasspis, 
vedeldning)

Bristfällig medverkan eller användning  
(< 15 timmar per dygn)

motiverad att medverka. Pågående rökning (inklusive 
e-cigaretter, som innehåller glödtråd) eller annan kontakt  
med eld (exempelvis gasspis och vedeldning) utgör 
kontraindikationer (4). Oxygen i till exempel textilier, hår 
och skägg kan göra att brand sprider sig explosionsartat. 
Alla i hushållet instrueras att inte röka inomhus eller i  
närheten av utrustningen (4). Behandlingen bör värderas  
och hanteras av enhet med lungmedicinsk specialist
kompetens.

Behandlingseffekter

Hemsyrgas förbättrar överlevnaden vid kronisk svår 
syrebrist (PaO2 < 7,4 kPa) och kan stabilisera pulmonell 
hypertension (1, 7), minska sekundär polycytemi (1) och 
eventuellt förbättra kognitiv funktion (1), muskelstyrka 
och livskvalitet (sparsamma data) för patienter med 
syrebrist (8). Modern syrgasutrustning som är lätt och 
smidig förbättrar livskvaliteten jämfört med äldre, tyngre 
utrustning (9). Det saknas vetenskapligt stöd för att 
hemsyrgas förbättrar överlevnaden vid endast måttlig 
eller lindrig syrebrist (PaO2 ≥ 7,4 kPa) dagtid, syrebrist 
endast nattetid eller syrebrist endast i samband med 
ansträngning (8, 10).

Studier av syrgasbehandling mot andfåddhet har visat 
tveksamma och motstridiga resultat (8, 11). Hemsyrgas
behandling är därför inte förstahandsbehandling mot 
andfåddhet (4, 12, 13), vilket diskuteras ytterligare nedan. 

Överlevnadsvinst vid kronisk svår syrebrist 

Behandling med hemsyrgas minst 15 timmar per dygn 
fördubblade överlevnaden för patienter med PaO2 < 7,4 kPa 
i två randomiserade studier publicerade i början av 
1980-talet (1, 2). Detaljer om studierna visas i Tabell I.

MRC-studien (Medical Research Council Working Party 

Trial) slumpade patienter till behandling med hemsyrgas 
minst 15 timmar per dygn eller ingen syrgasbehandling (2).  

Tabell I. Studier* av effekt på överlevnad av långtidsbehandling med syrgas vid KOL.

Studie, år Patienter Behandling/kontroll Resultat

NOTT, 1980 Antal 203; kvinnor 21 %
PaO2 < 7,4 kPa

eller

PaO2 < 7,9 kPa och 
polycytemi eller
perifera ödem eller
tecken på pulmonell  
hypertension (EKG). 

Kontinuerlig oxygen  
(18–20 tim/dygn) vs. nattlig 
oxygen (12 tim/dygn).

Fördubblad överlevnad med 
kontinuerlig behandling efter  
1 och 2 år.

MRC, 1981 Antal 87; kvinnor 24 %

PaO2 5,3–8,0 kPa.

Har haft perifera ödem. 

Oxygen minst 15 tim/dygn vs 
ingen oxygen.

Fördubblad överlevnad med 
hemsyrgas.

* Båda studierna var randomiserade, kontrollerade och oblindade. 



VETENSKAPLIGA UNDERLAG – KRONISKT OBSTRUKTIV LUNGSJUKDOM (KOL) 41LÄKEMEDELSVERKET MARS 2023LÄKEMEDELSVERKET MARS 2023

NOTT (Nocturnal Oxygen Therapy Trial) jämförde effekten 
av nattlig oxygenbehandling under i genomsnitt 12 
timmar per dygn, med kontinuerlig oxygenbehandling 
18–20 timmar per dygn (1). Sammantaget visade båda 
studierna att hemsyrgas (använt minst 15 timmar per 
dygn) fördubblade överlevnaden jämfört med endast 
nattlig behandling eller ingen behandling alls. Längre 
daglig användning var kopplad till längre överlevnad (14).

Inklusionskriterier i båda studierna var stabil KOL-
sjukdom och upprepade fynd av syrebrist under en 
observationstid på minst tre veckor. I MRC-studien hade 
alla patienter PaO2-värden i intervallet 5,3–8,0 kPa och 
perifera ödem vid minst ett tidigare tillfälle. NOTT- 
studien inkluderade dels patienter med svår syrebrist  
(PaO2 < 7,4 kPa), dels patienter med mer måttlig syrebrist 
(PaO2 7,4–7,8 kPa) med tecken på komplikation i form av 
perifera ödem, polycytemi eller EKG-mässiga tecken  
på pulmonell hypertension.

Är resultaten giltiga för dagens hemsyrgasbehandling? 
Patienterna är nu äldre och majoriteten är kvinnor, 
har mer samsjuklighet och kortare överlevnad än i 
de ursprungliga studierna. Det bör också noteras att 
studierna inte var blindade. Med tanke på de dramatiska 
överlevnadsvinsterna anses dock ytterligare studier 
ur ett etiskt perspektiv svåra att genomföra och 
hemsyrgasbehandling är en etablerad behandling vid 
svår syrebrist.

Hemsyrgas vid endast måttlig eller  

nattlig syrebrist

Det saknas vetenskapligt stöd för att hemsyrgas
behandling förbättrar överlevnaden för patienter med 
måttlig syrebrist i vila dagtid (10). En stor randomiserad 
studie av hemsyrgas för 738 patienter med KOL och 
måttlig syrebrist (SpO2 89–93 %) i vila eller endast 
vid ansträngning visade inga positiva effekter av 
behandlingen under upp till 6 års uppföljning (10).

Avsaknad av effekt ses även i studier av hemsyrgas 
för patienter med syrebrist endast på natten (15). Den 
dubbelblinda studien International Nocturnal Oxygen 

Trial (INOX) randomiserade 243 KOL-patienter med nattlig 
syrebrist till nattlig behandling med antingen syrgas 
eller rumsluft. Nattlig syrgas minskade inte risken för död 
eller utveckling av kronisk syrebrist under upp till tre års 
uppföljning (16). 

Hemsyrgas är inte indicerad för patienter med endast 
måttlig eller nattlig syrebrist (4).

Syrgasbehandling vid ansträngning

Vid syrebrist endast vid ansträngning saknas tydligt  
vetenskapligt stöd för positiva effekter av syrgas
behandling (6, 8). Vissa studier rapporterar att syrgas 
kan ge viss minskning av andfåddhet och ökad fysisk 
arbetsförmåga, främst i samband med strukturerad fysisk 
träning (8). En Cochranerapport visade en möjlig liten 
förbättring av andfåddhet, men ingen övertygande effekt 

på fysisk arbetsförmåga av syrgasbehandling i samband 
med ansträngning i hemmet (17). Avsaknad av bevisad 
effekt är dock inte bevis för avsaknad av effekt. Senaste 
riktlinjerna från American Thoracic Society (ATS) föreslår 
att syrgas vid ansträngning kan förskrivas till patienter 
med svår syrebrist vid ansträngning (8). I väntan på 
bättre vetenskapligt underlag bör syrgas inte förskrivas 
rutinmässigt, men kan testas för utvalda patienter som 
är mobila, har svår syrebrist vid ansträngning (≤ 88 % 
under sexminuters gångtest), har nytta vid användning 
(såsom förbättrad saturation, gångsträcka och/eller 
andfåddhet) och som är starkt motiverade att använda 
behandlingen (4). Det är viktigt att använda en pålitlig 
mätmetod när syrebrist vid ansträngning undersöks, 
eftersom klinisk erfarenhet talar för att mätfel är vanligt 
förekommande. Syrgasbehandling rekommenderas mot 
syrebrist vid övervakad fysisk träning (4). Indikationen för 
syrgasbehandling bör bedömas av läkare med relevant 
lungmedicinsk kompetens.

Start och genomförande av behandling  

med hemsyrgas

Praktiska behandlingsrekommendationer har tagits 
fram av Andningssviktsregistret Swedevox (4), som 
är ett webbaserat nationellt kvalitetsregister för 
patienter med hemsyrgas respektive hemventilator 
(3). Behandlingsrekommendationerna finns att läsa 
på Swedevox webbplats: ucr.uu.se/swedevox. Här 
sammanfattas de viktigaste aspekterna.

Ställningstagande till hemsyrgas görs vid en 
specialiserad klinik, liksom utprovning, förskrivning och 
uppföljning av behandlingen. Underliggande sjukdomar 
ska optimeras innan behandlingsstart. Innan start bör 
patienten få information och förhållningsråd gällande 
hemsyrgas, rökning/eld och att behovet av behandlingen 
regelbundet omprövas. Kognitivt test genomförs vid 
behov. Hemsyrgas bör användas så stor del av dygnet 
som möjligt: minst 15 och helst 24 timmar per dygn. 
Utprovning kan ske polikliniskt med saturationsmätning 
om patienten är i ett stabilt skede. Syrgasflödet prövas 
ut med den utrustning patienten ska använda hemma 
och verifieras med artärblodgas. Minimimål är att nå 
PaO2 över 8 kPa, men oftast kan man nå ett för åldern 
normalt PaO2. Mobil utrustning utprovas genom gångtest, 
eftersom många patienter behöver ett högre syrgasflöde 
vid ansträngning.

Efter en exacerbation med syrebrist kan syresättningen 
ofta förbättras under flera månader (18). Vid svår syrebrist  
(PaO2 < 6,7 kPa) bör patienten skrivas ut med syrgas
utrustning och följas upp med artärblodgas inom en till tre 

http://www.ucr.uu.se/swedevox
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månader (4). Behandlingen avslutas om patienten vid  
uppföljningen inte längre uppfyller indikationerna för hem-
syrgas. Patienter med lindrigare syrebrist och acceptabel 
klinisk status kan skrivas hem utan syrgas med uppföljning 
inklusive artärblodgas inom en månad (4).

Syrgasutrustning

Som stationär utrustning i hemmet används nästan 
uteslutande syrgaskoncentratorer, som anrikar syrgas ur 
luften och ger flöden upp till 8–10 liter/minut (Figur 1). Mobil 
utrustning utgörs främst av portabla syrgaskoncentratorer 
och lättviktsflaskor med syrgas. Flytande syrgas är 
resurskrävande och används endast till ett fåtal patienter 
med speciella behov.

Behandling med högflödesgrimma är en nyare metod 
för att ge högre syrgaskoncentrationer (21–100 %) med  
högt flöde (upp till 60 liter/min), befuktning och uppvärmd 
luft/syrgas. Potentiella fördelar med högflödesgrimma 
är mindre uttorkning och besvär från näsan och 
luftvägarna, ökad komfort och acceptans, minskad 
koldioxidretention på grund av viss ”ursköljning” av 
stora luftvägarna (minskad dead space), och att mer 
intensiv syrgasbehandling kan ges. En nackdel är att 
utrustningen endast är stationär. Syrgasbehandling 
med högflödesgrimma under sex veckor till 32 KOL-
patienter med stabil lungsvikt och koldioxidretention 
minskade graden av koldioxidretention och förbättrade 
hälsorelaterad livskvalitet, jämfört med vanlig hemsyrgas 
(19). En randomiserad studie av 200 KOL-patienter med 
pågående hemsyrgas visade att tillägg av behandling 
med högflödesgrimma (medelanvändningstid 6 timmar/
dygn) minskade antalet exacerbationer och sjukhus- 
inläggningar, minskade andfåddhet och förbättrade  
livskvaliteten (20). Syrgasbehandling med högflödes
grimma i hemmet kan vara ett alternativ för utvalda 
patienter.

Syrgas under resor

Behandling med hemsyrgas i samband med resor tas upp 
i Swedevox behandlingsrekommendationer (4). Patienter 
med hemsyrgas kan i de flesta fall riskfritt åka bil till 
och från sjukhus och mellan olika sjukvårdsinrättningar 
utan syrgasutrustning. Annars används mobil syrgas
koncentrator eller flaskor för syrgasbehandling under  
bilresan. Inför flygresor ska patienten kontakta flyg
bolaget/resebyrån för information om vilka villkor 

som gäller – dessa skiljer sig åt mellan bolagen 
– samt ansvarig läkare som utfärdar intyg gällande
syrgasbehandlingen. Vanligtvis ökas syrgasflödet
med 2 liter/min (eller motsvarande) under flygresan,
med individuell värdering vid förekomst av samtidig
hyperkapni.

Vissa patienter med KOL som inte har syrgasbehandling 
i vanliga fall kan behöva syrgas i samband med längre 
flygresor. Patienter med forcerad exspiratorisk volym på 
en sekund (FEV1) < 50 % av förväntat, stor symtombörda, 
frekventa exacerbationer eller som varit sjukhusvårdade 
för lungsjukdom de senaste sex veckorna bör bedömas 
med saturationsmätning i vila och under ansträngning (21). 
De som har saturation ≤ 95 % i vila eller som desaturerar 
≤ 84 % under sexminuters gångtest bör remitteras till 
lungmedicinsk specialist för bedömning innan planerad 
flygresa (21). Även andra riskfaktorer bör beaktas inför 
flygning, såsom förekomst av utbrett emfysem, blåsor/
bullae, pulmonell hypertension och nyligen genom- 
gången KOL-exacerbation. Obehandlad andningssvikt 
(PaO2 < 7,4 kPa eller PaCO2 > 6,5 kPa) utgör kontra
indikation mot flygning.

Non-invasiv ventilation vid KOL

Termen non-invasiv ventilation (NIV) betecknar mekaniskt 
andningsstöd med övertryck som ges via någon form av 
ansiktsmask, till skillnad från invasiv ventilation som ges 
via en endotrakealtub eller trakealkanyl. Synonyma termer 
är NPPV (non-invasive positive pressure ventilation), 
Bilevel, Bilevel-PAP (positive airway pressure), med 
flera. De sistnämnda termerna avslöjar principen för 
NIV, nämligen att med olika nivå på övertrycket under 
inspiration (IPAP) respektive exspiration (EPAP) stötta 
varje andetag. Med ett IPAP blåses lungorna upp, 
och bibehållet övertryck under exspirationen (positivt 
EPAP) motverkar kollaps av små luftvägar (dynamisk 
kompression) och underlättar därigenom tömningen 
av lungorna. På så sätt kan tidalvolymen ökas och 
patientens andningsmuskulatur avlastas.

NIV vid akut andningssvikt

NIV har länge använts som behandling av akut andnings
svikt vid KOL, till exempel i samband med exacerbation. 
Flera systematiska översikter har visat positiva effekter 
såsom minskad vårdtid på sjukhus, minskad risk för 
intubation och förbättrad överlevnad (22, 23). Indikation 
enligt europeiska riktlinjer visas i Faktaruta 2 (24).

Vissa patienter med KOL  

som inte har syrgas

behandling i vanliga fall kan 

behöva syrgas i samband 

med längre flygresor. 
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Figur 1. Schematisk illustration av olika typer av syrgasutrustning. 
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Faktaruta 2. Indikation för NIV vid KOL  

med akut andningssvikt (55).

NIV bör övervägas om följande kriterier är 
uppfyllda trots optimal läkemedelsbehandling:

•	 pH < 7,35

•	 PaCO2 > 6,5 kPa

NIV vid kronisk andningssvikt

Långtidsbehandling med nattlig NIV i hemmet (hem-NIV)  
är gynnsamt vid KOL med kronisk hyperkapnisk andnings
svikt, åtminstone för utvalda patienter. Effekten av 
hem-NIV antas huvudsakligen vara bättre fungerande 
andningsmuskulatur tack vare minskad hyperinflation 
och/eller en ökad andningsdrive tack vare ökad 
(normaliserad) känslighet i de kemoreceptorer som 
reglerar andningen baserat på CO2.

I en oblindad, randomiserad kontrollerad studie (RCT) 
lottades 195 patienter med stabil KOL i stadium 4, PaCO2 
≥ 7,0 kPa och pH > 7,35 till optimerad KOL-behandling 
med eller utan hem-NIV (25). Vid studiens start hade 65 % 
av patienterna hemsyrgas. Utprovningen av NIV skedde 
inneliggande på sjukhus, och målet var att sänka PaCO2 
med minst 20 % eller till < 6,5 kPa. Med ett medel-IPAP på 
21,6 cmH2O och en medel-användningstid på 5,9 timmar/
dygn sågs en minskad mortalitet och något förbättrad 
livskvalitet efter 12 månader

I en annan RCT lottades 116 patienter med kvarstående 
PaCO2 > 7,0 kPa 2–4 veckor efter en svår exacerbation 
med akut försämrad hyperkapnisk andningssvikt till 
antingen enbart hemsyrgas eller hemsyrgas i kombination 
med hem-NIV (26). Vid studiens start hade 69 % av 
patienterna hemsyrgas. Utprovningen av NIV skedde 
inneliggande med målet att sänka transkutant CO2 
med ≥ 0,5 kPa och ett målvärde för IPAP på ≥ 25 cmH2O. 
Median-IPAP blev 24 cmH2O och median-användningstid 
7,6 timmar/natt. Gruppen som fick hem-NIV hade efter 
12 månader en längre tid till sjukhusinläggning eller död, 
men det var ingen skillnad i hälsorelaterad livskvalitet.

Systematiska översikter och meta-analyser bekräftar 
att hem-NIV är associerad med förbättrad överlevnad, 
men effekten på livskvalitet är mer tveksam (27, 28). 

Både europeiska och amerikanska riktlinjer 
rekommenderar att hem-NIV erbjuds KOL-patienter med 
kronisk hyperkapnisk andningssvikt (29, 30). Förslag på 
kriterier från Andningssviktsregistret Swedevox listas i 
Faktaruta 3 (31). Det är rimligt att först utesluta signifikant 
obstruktiv sömnapné, där en enklare behandling kan vara 
nog (30). För att uppnå en positiv effekt av hem-NIV krävs 
ett påtagligt högt IPAP, i storleksordningen 20–25 cmH2O, 

med målet att sänka PaCO2 väsentligt (25, 26). Eftersom 
detta är mycket krävande måste patienterna vara 
högt motiverade. Patientgruppen har en kort förväntad 
överlevnad, och stor vikt ska därför läggas vid patientens 
egna värderingar och effekten på livskvalitet.

Faktaruta 3. Förslag på kriterier för hem-NIV 

vid KOL (31).

• PaCO2 > 7 kPa habituellt eller 4 veckor efter 
exacerbation.

•  Symtom och/eller kliniska fynd på  
under ventilering såsom dagsömnighet,  
sömnsvårigheter, morgonhuvudvärk,  
dyspné och tecken på högersvikt.

•  Kunskap och stark motivation och förmåga  
att hantera och sköta utrustningen.

	�

   

NIV för symtomlindring

Vid akut andningssvikt ger NIV möjligen lindring av 
andfåddhet (23). Hem-NIV kan möjligen förbättra livs
kvaliteten för vissa KOL-patienter (25, 28). Att använda 
NIV som symtomlindring i livets slutskede är kontroversiellt 
(32). Vid amyotrofisk lateral skleros förbättrar NIV över
levnad och livskvalitet jämfört med standardvård (33). 
Hos patienter med terminal cancer och andningssvikt 
minskar NIV andfåddhet och morfinbehov jämfört med 
syrgasbehandling (34). Europeisk-amerikanska riktlinjer 
föreslår att NIV ska erbjudas som palliation till andfådda 
patienter med terminal cancer eller andra terminala 
sjukdomar (24). Ingen RCT har undersökt nyttan av NIV vid 
KOL i livets slutskede.

NIV kan erbjudas som symtomlindring för utvalda 
KOL-patienter med svår andfåddhet i livets slutskede, 
baserat på studier i andra patientgrupper (33, 34). 
Förutom minskad andfåddhet kan ett lägre behov av 
morfin medföra minskade biverkningar som trötthet 
och konfusion, och därmed möjliggöra mer vaken tid 
med till exempel närstående. En tydlig kommunikation 
med patient, närstående och vårdpersonal är central, 
där alla måste vara införstådda med behandlingens 
målsättning: att lindra andfåddhet och inte att förlänga 
livet. Kriterierna för att avbryta NIV-behandlingen måste 
vara överenskomna i förväg, och föreslås vara: 1) att 
symtomlindring inte uppnås, 2) att patienten inte tolererar 
NIV, och 3) att patienten inte längre kan kommunicera (32). 
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Palliation vid KOL

Socialstyrelsens definition av palliativ vård lyder: ”hälso-  
och sjukvård i syfte att lindra lidande och främja livs
kvaliteten för patienter med progressiv, obotlig sjukdom 
eller skada och som innebär beaktande av fysiska, 
psykiska, sociala och existentiella behov samt organiserat 
stöd till närstående” (35). Palliativ vård innebär en hel
hetssyn på personer som drabbas av svår sjukdom, i 
syfte att förbättra livskvaliteten. Livet bejakas och döden 
ses som en naturlig process. Vid svåra sjukdomar bör 
ett palliativt förhållningssätt prägla vården redan från 
diagnostillfället och under hela sjukdomsförloppet (35). 
Tidigt i sjukdomsförloppet går den palliativa vården 
parallellt med specifik, ofta livsförlängande, behandling. 
När behandling mot grundsjukdomen inte längre är 
meningsfull att ges och döden nära förestående (timmar 
till månader) ges efter ett brytpunktssamtal ”palliativ vård 
i livets slutskede” (35).

Vanliga symtom vid avancerad KOL är andfåddhet, 
hosta, smärta, avmagring, sömnproblem och nedstämd
het (36). I nedanstående stycken berörs mer utförligt 
andfåddhet och kortfattat hosta. Den symtomlindrande 
vården ges generellt enligt samma principer som vid 
andra sjukdomar (35). Nationellt vårdprogram palliativ 

vård innehåller ett kapitel om KOL och återfinns på 
Regionala cancercentrum i samverkans webbplats: 
cancercentrum.se (35).

Andfåddhet

Andfåddhet är ett kardinalsymtom som orsakar stor 
begränsning vid lungsjukdom och ofta kvarstår trots 
optimal behandling för underliggande sjukdom(ar) – 
kronisk andfåddhet (37). Andfåddhet vid KOL har endast 
svag koppling till hur patienten syresätter sig och beror 
främst på dynamisk hyperinflation (abnormt uppblåsta 
lungor till följd av luftvägsobstruktion), sekretstagnation, 
försämrad muskelstyrka och sänkt allmän kondition (38). 
Vid bedömning av andfåddhet är det viktigt att först 
diagnostisera och behandla underliggande orsaker 
såsom infektion/inflammation, luftvägsobstruktion,  
hjärtsvikt, pleuravätska eller lungembolisering (39). 

Icke-farmakologisk behandling mot andfåddhet

De åtgärder som har bäst effekt och dessutom gynnsam  
biverkningsprofil är icke-farmakologiska. Starkast evidens  
finns för KOL-rehabilitering inklusive anpassad styrke- och 
konditionsträning (36). Viktigt är även arbetsterapeutiska 
anpassningar och hjälpmedel. Specialiserade, multi
disciplinära mottagningar kan både lindra andfåddheten 
och förbättra patienternas förmåga att leva med den, 
vilket ger ökad livskvalitet (40, 41). Behandlingarna har 
inkluderat strukturerad information om sjukdom och 
symtom, arbetsterapi, fysioterapi, psykologiskt stöd, 
lungmedicinsk och palliativmedicinsk bedömning/
behandling, inklusive användning av handhållen 
fläkt vid behov (40, 41). Luftflöde mot näsa, mun och 

övre luftvägarna genom handhållen fläkt kan lindra 
andfåddhet, till exempel i samband med ansträngning 
och palliativ vård i livets slutskede (42). Effekten beror 
sannolikt på aktivering av luftflödeskänsliga receptorer i 
luftvägarna, vilket ger en illusion av ökat andningsarbete 
och därmed en lindrad andnöd.

NIV för lindring av andfåddhet för utvalda patienter 
i livets slutskede beskrivs ovan.

Farmakologisk behandling mot andfåddhet

Luftrörsvidgande inhalationer kan ha god effekt mot 
dyspné. Utöver inhalationsläkemedel är opioider i 
lågdos den mest studerade läkemedelsbehandlingen 
mot andnöd (43–46). Resultaten är varierande och 
motstridiga. En meta-analys av 16 relativt små studier 
(totalt 271 patienter, de flesta med KOL) fann att opioider 
kunde lindra kronisk andnöd (43). Därefter visade en 
välgjord placebokontrollerad, crossover-studie av 
20 KOL-patienter att intravenöst morfin minskade 
andfåddhet och ökade uthålligheten vid standardiserat 
cykelprov (47). Den första stora RCT:n av 284 patienter 
(58 % med KOL) som randomiserades till antingen 20 mg/
dygn långverkande morfin eller placebo under en vecka 
visade att morfinbehandlingen var väl tolererad men inte 
hade någon tydlig effekt mot andfåddhet (44). En annan 
placebokontrollerad RCT som inkluderade 111 patienter 
med KOL och kronisk andfåddhet fann förbättrat 
hälsostatus men ingen tydlig effekt på andfåddhet av 3 
veckors behandling med 10–30 mg/dygn långverkande 
morfin (46). Ytterligare en placebokontrollerad RCT 
studerade långverkande morfin i upptitrerade doser 
mellan 8 och 32 mg/dygn under tre veckor hos KOL-
patienter med svår kronisk andfåddhet, och såg ingen 
klar effekt på andfåddhet, fysisk aktivitet, nedstämdhet, 
ångest, eller livskvalitet. Däremot sågs en dosberoende 
ökad risk för biverkningar av morfin (48). 

Det saknas vetenskapligt stöd för behandling med 
opioider mot andnöd vid KOL, men behandlingen kan 
vara aktuell vid mycket svår sjukdom som del av palliativ 
vård i livets slutskede (35).

Bensodiazepiner saknar evidens mot andfåddhet  
och används främst för kortvarig behandling mot oro/
ångest (49).

Luftrörsvidgande inhalationer 

kan ha god effekt mot 

dyspné.

https://cancercentrum.se/samverkan/
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Syrgasbehandling har visat motstridiga och tveksamma 
effekter mot andfåddhet (11, 17, 50), vilket har diskuterats 
ovan. En studie randomiserade 239 patienter med högst 
måttlig syrebrist och kronisk andfåddhet till antingen 
hemsyrgas eller vanlig luft på grimma i en vecka, utan 
att påvisa någon skillnad i andfåddhet (12). Inte heller 
patienter i livets slutskede upplevde någon skillnad i 
andfåddhet när de slumpades upprepade gånger mellan 
behandling med syrgas och vanlig luft (50).

I frånvaro av evidens bör syrgas testas mot andfåddhet 
endast när annan behandling inte gett tillräcklig effekt 
och endast till patienter med syrebrist (saturation ≤ 92 %), 
samt att det bör sättas ut om patienten inte upplever 
lindring inom några dagar (12, 39).

Hosta

Hosta är ett mycket vanligt symtom vid KOL (36, 51), som 
har fått relativt lite vetenskaplig uppmärksamhet. 

En noggrann anamnes kan hitta behandlingsbara 
differentialdiagnoser, såsom astma eller gastroesofageal 
reflux (52). Rökstopp minskar hosta (53), även om den kan 
bli tillfälligt värre de första veckorna. Fysioterapeutiska 
interventioner kan ha god effekt, exempelvis sekret
mobilisering vid produktiv hosta och hostkontroll-terapi 
(36, 52, 54). Europeiska riktlinjer rekommenderar behand- 
lingsförsök med inhalerade kortikosteroider och lång
verkande bronkdilaterare (52). Vid kronisk bronkit kan 
azitromycin (250 mg 3 gånger per vecka) övervägas, 
även om det vetenskapliga underlaget är bristfälligt (52). 
Opioider, gabapentin och pregabalin har inte undersökts 
systematiskt som hostdämpare vid KOL (36), men det finns 
viss evidens vid kronisk hosta av annan genes varför  
behandlingsförsök kan göras (52). Som opioid rekom
menderas 5–10 mg långverkande morfin två gånger 
dagligen, som avbryts om ingen lindring erhållits efter  
1–2 veckor (52).
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Sammanfattning

Aktuell kartläggning visar en generell ökning  
av antal personer med en registrerad diagnos  
av astma eller KOL som har hämtat ut minst ett  
läkemedel på recept. Behandling med inhalations
steroider är basen i astmabehandling för både 
vuxna och barn och en högre andel som hämtar ut 
ICS på recept är önskvärd. En liten andel av vuxna 
och barn med astma hämtade bara ut recept på 
SABA, vilket inte är att rekommendera. Den andelen 
var dubbelt så stor bland ungdomar (barn 12–17 
år) som bland yngre barn och vuxna. När även 
individer utan astmadiagnos inkluderades var det 
en betydande andel av både vuxna och barn som 
endast hämtade ut SABA (42 % av vuxna och 29 % 
av barn).

Bland personer med KOL noterades en relativt hög 
andel som hämtat ut peroralt kortison på recept. En 
betydande andel av personer med KOL hämtade ut 
en fast kombination av LAMA, LABA och ICS och stora 
regionala skillnader noterades. 

Andel recept med pulverinhalatorer har minskat  
över tid såväl bland barn från 6 år och uppåt som  
bland vuxna, vilket inte är önskvärt. Pulverinhalatorer 
är att föredra framför sprayinhalatorer, då de 
är lättare att använda eftersom de inte kräver 
koordination av andning och frammatande av en dos. 
Oavsett vilken inhalator patienten använder är det 
viktigt att vården säkerställer att rätt inhalationsteknik 
används. Korrekt inhalationsteknik är en viktig faktor 
för att få optimal effekt av ett inhalationsläkemedel. 

Läkemedelsbehandling vid  

astma och KOL 

Vid astma och KOL används i stor utsträckning samma 
läkemedel, men de används på olika sätt. Basen utgörs 
av inhalerade läkemedel. Beta-2-receptoragonisterna, 
som kan vara kortverkande (SABA) eller långverkande 
(LABA), respektive antikolinerga kortverkande (SAMA) 
eller långverkande (LAMA) muskarinreceptorantagonister 
utgör de inhalerade luftrörsvidgande läkemedlen. För 
att behandla inflammation används inhalationssteroider 
(ICS). Teofyllin har på senare år fått en allt mindre roll i 
behandlingsrekommendationerna (1–5).

Astma

Vid astma är behandling av inflammationen grund
läggande (1). Svenska behandlingsriktlinjer har länge 
förordat regelbunden användning av inhalationssteroider 
vid besvär mer än två gånger per vecka (2, 3). De senaste 
åren har riskerna med mild astma omvärderats inter
nationellt, och i det internationella policydokumentet 
från WHO-initiativet Global Initiative for Asthma (GINA) 
förordas sedan 2019 användning av inhalationssteroider 
till vuxna och barn från 12 år varje gång de har symtom (1). 
Målet vid astmabehandling är god astmakontroll, vilket 
innebär en strävan efter symtomfrihet. Långsiktigt finns 
en önskan att minska risken för exacerbationer. Förutom 
inhalationssteroider och inhalerade luftrörsvidgare finns 

peroral behandling med leukotrienreceptorantagonisten 
(LTRA) montelukast i behandlingsarsenalen. I vissa fall 
används också biologiska läkemedel, såsom anti-IgE 
(omalizumab), anti-IL-5 (benralizumab, mepolizumab, 
reslizumab) eller anti-IL-4/IL-13 (dupilumab). De biologiska 
läkemedlen, som ges subkutant eller intravenöst, har 
tidigare rekvirerats och administrerats på vårdenheter, 
men numera finns även möjligheter till receptförskrivning 
och egen administrering av många av dem.

KOL

Vid KOL är målet med den farmakologiska behandlingen 
att minska symtomen, förbättra livskvaliteten och minska 
risken för exacerbationer (4, 5). Basen i KOL-behandlingen 
utgörs av inhalerade långverkande luftrörsvidgare. Val av 
behandling görs utifrån patientens symtom och risk för 
exacerbationer (4, 5). För att lindra symtom används LAMA 
respektive LABA i monoterapi eller i kombination (4, 5). Vid 
hög exacerbationsrisk förordas ofta en basbehandling 
med LAMA eller ICS + LABA (4, 5). Även trippelbehandling 
(LAMA, LABA och ICS) förekommer (4, 5). I vissa fall  
läggs också peroral behandling med fosfodiesteras- 
4-hämmaren roflumilast till inhalationsbehandlingen, för 
att förebygga exacerbationer (4, 5). Stadieindelning enligt 
GOLD (Global Initiative for Obstructive Lung Disease) 
används som vägledning för rätt behandling. Fram till 
2022 användes grupperna A-D och enligt Sundh, et al.  



VETENSKAPLIGA UNDERLAG – KRONISKT OBSTRUKTIV LUNGSJUKDOM (KOL) 49LÄKEMEDELSVERKET MARS 2023LÄKEMEDELSVERKET MARS 2023

2017 var fördelningen 21 % A, 45 % B, 3 % C och 31 % D 
(6). I en annan svensk studie av Högman et al. 2018 
var fördelningen 33 % A, 43 % B, 5 % C och 19 % D (7). I 
GOLD 2023 har man förändrat gruppindelningen till 
A, B och E där A och B baseras på symtom men utan 
exacerbationer, och E innebär upprepade exacerbationer 
oavsett symtombild.

För att bedöma om framtagna behandlingsrekom
mendationer efterföljs behövs kunskap om hur läke
medelsanvändningen bland personer med astma och 
KOL ser ut. Syftet med detta underlag är att kartlägga 
vilka receptbelagda läkemedel patienter med astma och 
KOL har hämtat ut på apotek i Sverige och jämföra hur 
det ser ut i olika regioner i samband med uppdateringen 
av behandlingsrekommendationen.

Registerbaserad kartläggning 

Aggregerade individdata har inhämtats från Social
styrelsens patientregister och kopplats ihop med 
läkemedelsregistret för aktuell kartläggning. Från patient
registret inkluderades alla personer med diagnoskod 
J45–J46 astma och/eller J44 KOL som huvud- eller 
bidiagnos 2010–2020 i Sverige. Från läkemedelsregistret 
inkluderades data för alla personer med astma- och/
eller KOL-diagnos som hämtat ut minst ett recept av 
läkemedel vid astma och KOL. Diagnosen skulle vara 
registrerad samma år som läkemedelsuttaget eller 
upp till två år tidigare. En person kan ha hämtat ut 
läkemedel på recept från flera olika läkemedelsgrupper. 
I kartläggningen har data delats upp i åldersgrupperna 
0–5 år, 6–11 år, 12–17 år och 18 år och äldre för astma 

samt 0–64 år, 65–79 år och 80 år och äldre för KOL. Ingen 
åldersstandardisering har genomförts. Registrerade 
diagnoser från primärvården saknas i patientregistret. 
Information om läkemedel rekvirerade av sjukvården för 
att ges på sjukhus eller specialistmottagning omfattas 
inte av läkemedelsregistret, vilket begränsar möjligheten 
att få en heltäckande bild över läkemedelsanvändningen. 
Ett par av de studerade astmaläkemedlen kan även 
användas på andra indikationer och det går inte att 
utifrån data i kartläggningen fastställa vilken indikation  
de ordinerats för. 

Kompletterande aggregerade individdata från läke
medelsregistret för individer 0–45 år med SABA har också 
inhämtats för att få en uppfattning om läkemedelsutköp 
för alla patienter med astma oavsett registrerad diagnos. 
Den övre åldersbegränsningen valdes för att minimera 
antalet KOL-patienter i materialet.

Kompletterande uppgifter om försäljningsdata har 
inhämtats från E-hälsomyndighetens statistiksystem Insikt. 
Observera att dessa data inte går att koppla ihop med 
en diagnos.

Läkemedel vid astma hos vuxna

Antal vuxna (personer 18 år och äldre) med en registrerad 
astmadiagnos och minst ett uthämtat läkemedel på 
recept har ökat under 2010–2020. Den läkemedelsgrupp 
som flest vuxna med astma hämtat ut på recept var 
kortverkande beta-2-receptorstimulerare (SABA), följt av 
fast kombination av inhalationssteroid och långverkande 
beta-2-receptorstimulerare (ICS+LABA) och ICS som 
enskild inhalator (Figur 1). 

Figur 1. Antal vuxna (18+ år) med registrerad astmadiagnos och minst ett receptuttag av läkemedel 2010–2020  

fördelat på läkemedelsgrupp och år.
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Tabell 1. Antal vuxna (18+ år) med registrerad diagnos av astma och minst ett receptuttag av läkemedel under 2019 

uppdelat per läkemedelsgrupp och kön. 

P4=progesteron, E2=estradiol, IVF=in vitro fertilisering

*Omfattas ej av läkemedelsförsäkringen

Antal personer (andel av alla med astma %)

Läkemedelsgrupp Alla Män Kvinnor 

Kortverkande beta-2-receptorstimulerare (SABA) 46 346 (54) 16 858 (52) 29 488 (55)

Fast kombination av ICS + LABA 42 741 (50) 16 380 (51) 26 361 (49)

Peroralt kortison 28 697 (33) 9 861 (30) 18 836 (35)

Inhalationssteroider (ICS) 27 657 (32) 10 063 (31) 17 594 (33)

Leukotrienreceptorantagonist (LTRA) 16 102 (19) 5 954 (18) 10 148 (19)

Tiotropium 8 094 (9) 2 943 (9) 5 151 (10)

Långverkande beta-2-receptorstimulerare (LABA) 7 425 (9)  511 (8) 4 914 (9)

Teofylin 447 (1) 141 (0) 306 (1)

Under 2019 hämtade 46 346 vuxna ut minst ett recept 
på SABA vilket motsvarar 54 % av alla med en registrerad 
astmadiagos (Tabell 1). Andelen SABA var 52 % bland män 
och 55 % bland kvinnor. Hälften av alla vuxna med astma 
hämtade ut minst ett recept på en fast kombination av 
ICS + LABA och en tredjedel hämtade ut minst ett recept 
på peroralt kortison (betametason och prednisolon). 

Andelen vuxna med registrerad astmadiagnos och 
minst ett receptuttag av inhalationssteroid (både som 

enskild inhalator och som fast kombination med LABA) var 
74 % i riket 2019 (Figur 2). Andelen var högst i Västerbotten 
(79 %) följt av Gotland, Östergötland och Blekinge. Lägst 
andel med receptuttag av inhalationssteroid återfanns i 
Södermanland (69 %).

Andel vuxna med registrerad astmadiagnos i slutenvård 
eller specialistvård och endast receptuttag av kort
verkande beta-2-receptorstimulerare (SABA) var 4,2 bland 
män och 4,0 bland kvinnor i Sverige 2019.  

Figur 2. Andel vuxna (18+ år) med registrerad astmadiagnos och minst ett receptuttag av inhalationssteroid (både som 

enskild inhalator och som fast kombination med LABA) per region 2019.

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

A
n

d
e

l %

V
ä

st
e

rb
o

tt
e

n

G
o

tl
a

n
d

Ö
st

e
rg

ö
tl

a
n

d

B
le

ki
n

g
e

U
p

p
sa

la

V
ä

st
e

rn
o

rr
la

n
d

D
a

la
rn

a

S
to

ck
h

o
lm

V
ä

st
ra

 G
ö

ta
la

n
d

S
kå

n
e

R
ik

e
t

K
a

lm
a

r

Ö
re

b
ro

N
o

rr
b

o
tt

e
n

H
a

lla
n

d

K
ro

n
o

b
e

rg

J
ä

m
tl

a
n

d

V
ä

st
m

a
n

la
n

d

V
ä

rm
la

n
d

G
ä

vl
e

b
o

rg

J
ö

n
kö

p
in

g

S
ö

d
e

rm
a

n
la

n
d



VETENSKAPLIGA UNDERLAG – KRONISKT OBSTRUKTIV LUNGSJUKDOM (KOL) 51LÄKEMEDELSVERKET MARS 2023LÄKEMEDELSVERKET MARS 2023

Andelen vuxna med endast SABA under 2019 var störst i 
Region Västmanland (6 %) följt av Södermanland (5,6 %) 
och Örebro (4,8 %). Lägst andel fanns i Östergötland  
(3,0 %) under 2019. 

När samtliga vuxna 18–45 år som hämtat ut SABA 
studeras, oavsett om de har en registrerad astmadiagnos 
eller inte, hämtade 42 % endast ut SABA under 2021. 
Andelen endast SABA av alla med SABA var 42 % bland 
kvinnor och 43 % bland män.

Läkemedel vid astma hos barn

Antal barn (personer 0–17 år) med en registrerad 
astmadiagnos och minst ett uthämtat läkemedel på 
recept har ökat under 2010–2019 och minskade sedan 
under 2020. Den läkemedelsgrupp som flest barn med 
astma hämtat ut på recept var SABA, följt av ICS som 
enskild inhalator och leukotrienreceptorantagonist  
(LTRA; Figur 3). 

Figur 3. Antal barn (0–17 år) med registrerad astmadiagnos och minst ett receptuttag av läkemedel 2010–2020  

fördelat på läkemedelsgrupp och år.
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Tabell 2. Antal barn 0–5 år med registrerad diagnos av astma och minst ett receptuttag av läkemedel under 2019  

uppdelat per läkemedelsgrupp och kön. 

Antal personer (andel av alla med astma %)

Läkemedelsgrupp Alla Pojkar Flickor

Kortverkande beta-2-receptorstimulerare (SABA) 29 717 (71) 18 583 (72) 11 134 (70) 

Inhalationssteroider (ICS) 28 841 (69) 18 013 (69) 10 828 (69)

Leukotrienreceptorantagonist (LTRA) 7 597 (18) 4 724 (18) 2 873 (18)

Peroralt kortison 2 082 (5) 1 388 (5) 694 (4)

Fast kombination av ICS + LABA 862 (2) 528 (2) 334 (2)

Långverkande beta-2-receptorstimulerare (LABA) 82 (0) 50 (0) 32 (0)

Tiotropium 23 (0) 10 (0) 13 (0)

Teofyllin ≤ 5 ≤ 5 0
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Under 2019 hämtade 29 717 barn 0–5 år ut minst ett 
recept på SABA vilket motsvarar 71 % av alla med en 
registrerad astmadiagos (Tabell 2). Andelen SABA var  
72 % bland pojkar och 70 % bland flickor. Majoriteten av 
alla barn 0–5 år hämtade ut minst ett recept på ICS och 
ungefär en av fem hämtade ut minst ett recept på LTRA.

Andel barn 6–11 år med registrerad astmadiagnos och 
minst ett receptuttag av SABA var 70 % 2019 (Tabell 3). 
Motsvarande andel för ICS var 63 % och för LTRA 18 %.

Andel barn 12–17 år med registrerad astmadiagnos och 
minst ett receptuttag av SABA var 65 % under 2019 
(Tabell 4). Motsvarande siffror för ICS i enskild inhalator var 
43 % och 30 % för fast kombination av ICS och LABA.

Andel barn med registrerad astmadiagnos och minst 
ett receptuttag av inhalationssteroid (både som enskild 
inhalator och som fast kombination med LABA) var 69 % 
2019 (70 % bland pojkar och 68 % bland flickor; Tabell 5). 
Andelen av alla barn med ICS var 70 % i åldersgrupperna 

Tabell 3. Antal barn 6–11 år med registrerad diagnos av astma och minst ett receptuttag av läkemedel under 2019  

uppdelat per läkemedelsgrupp och kön. 

Antal personer (andel av alla med astma %)

Läkemedelsgrupp Alla Pojkar Flickor

Kortverkande beta-2-receptorstimulerare (SABA) 19 867 (70) 12 397 (70) 7 470 (69)

Inhalationssteroider (ICS) 17 848 (63) 11 178 (63) 6 670 (62)

Leukotrienreceptorantagonist (LTRA) 5 212 (18) 3 288 (19) 1 924 (18)

Fast kombination av ICS + LABA 3 242 (11) 2 070 (12) 1 172 (11)

Peroralt kortison 2 913 (10) 1 877 (11) 1 036 (10)

Långverkande beta-2-receptorstimulerare (LABA) 609 (2) 376 (2) 233 (2)

Tiotropium 78 (0) 43 (0) 35 (0)

Teofyllin ≤ 5 ≤ 5 0

Tabell 4. Antal barn 12–17 år med registrerad diagnos av astma och minst ett receptuttag av läkemedel under 2019  

uppdelat per läkemedelsgrupp och kön. 

Antal personer (andel av alla med astma %)

Läkemedelsgrupp Alla Pojkar Flickor

Kortverkande beta-2-receptorstimulerare (SABA) 13 270 (65) 7 514 (64) 5 756 (66)

Inhalationssteroider (ICS) 8 839 (43) 5 096 (43) 3 743 (43)

Fast kombination av ICS + LABA 6 208 (30) 3 628 (31) 2 580 (30)

Leukotrienreceptorantagonist (LTRA) 4 121 (20) 2 449 (21) 1 672 (19)

Peroralt kortison 2 623 (13) 1 509 (13) 1 114 (13)

Långverkande beta-2-receptorstimulerare (LABA) 784 (4) 442 (4) 342 (4)

Tiotropium 146 (1) 83 (1) 63 (1)

Teofyllin 6 (0) ≤ 5 (0) ≤ 5 (0)
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0–5 och 6–11 år och 68 % i åldersgruppen 12–17 år.  
Andel barn 0–17 med ICS var under 2019 högst i Region 
Västerbotten (77 %) följt av Dalarna (76 %), Kalmar (73 %) 
och Jönköping (73 %). Lägst andel med ICS 2019 fanns i 
Region Gotland (65 %). Andelen barn 0–17 med ICS har 
ökat från 66 % bland pojkar och 63 % bland flickor 2010 till 
69 % och 67 % respektive 2020.

Andel barn med registrerad astmadiagnos och endast 
receptuttag av SABA var 5 % under 2019 (Tabell 6a). 
Andelen med endast SABA ökade med stigande ålder till 
8 % för barn 12–17 år. Andel barn 0–17 år med endast SABA 

har minskat från 5,7 % för flickor och 5,0 % för pojkar 2010 
till 5,0 % och 4,2 % respektive 2020. Andel barn 6–17 år 
med endast SABA under 2020 var 6,3 % bland flickor och 
5,0 % bland pojkar.

När samtliga barn 0–17 år som hämtat ut SABA 
studeras, oavsett om de har en registrerad astmadiagnos 
eller inte, har 29 % endast receptuttag av SABA under 
2021 (Tabell 6b). Andelen med endast SABA av alla med 
SABA ökade med stigande ålder till 36 % bland barn 
12–17 år. Andelen flickor med endast SABA var högre än 
motsvarande andelen för pojkar.

Tabell 5. Antal barn (0–17 år) med registrerad diagnos av astma och minst ett receptuttag av inhalationssteroid  

(både som enskild inhalator och som fast kombination med LABA) under 2019 uppdelat per åldersgrupp och kön. 

Antal personer (andel av alla med astma %)

Åldersgrupp Alla Pojkar Flickor

0–17 62 969 (69) 38 772 (70) 24 197 (68)

0–5 29 158 (70) 18 209 (70) 10 949 (69)

6–11 19 895 (70) 12 480 (71) 7 415 (68) 

12–17 13 916 (68) 8 083 (68) 5 833 (67)

Tabell 6a. Antal barn (0–17 år) med registrerad diagnos av astma och endast receptuttag av kortverkande  

beta-2-receptorstimulerare (SABA) under 2019 uppdelat per åldersgrupp och kön. 

Antal personer (andel av alla med astma %)

Åldersgrupp Alla Pojkar Flickor

0–17 4 222 (5) 2 490 (4) 1 732 (5)

0–5 1 156 (3) 716 (3) 440 (3)

6–11 1 437 (5) 777 (4) 660 (6)

12–17 1 629 (8) 997 (8) 632 (7)

Tabell 6b. Antal barn (0–17 år) med endast receptuttag av kortverkande beta-2-receptorstimulerare (SABA)  

under 2021 uppdelat per åldersgrupp och kön. OBS ej diagnoskopplade data.

Antal personer (andel av alla med SABA %)

Åldersgrupp Alla Pojkar Flickor

0–17 43 248 (29) 23 373 (27) 19 875 (31)

0–5 16 988 (26) 9 818 (25) 7 170 (27)

6–11 12 695 (26) 7 328 (25) 5 367 (28)

12–17 13 565 (36) 6 227 (32) 7 338 (40)
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Biologiska läkemedel vid astma

Antalet personer med astma som hämtat ut biologiska 
läkemedel på recept (dupilumab, omalizumab, 
benralizumab, mepolizumab och reslizumab) har ökat från 
105 personer 2010 till 736 personer 2020 (Figur 4). Eftersom 
individer som behandlats med rekvirerade läkemedel 
givna på sjukhus eller specialistmottagningar inte 
omfattas av kartläggningen avspeglar receptuttagen 
endast en del av dem som behandlats med biologiska 
läkemedel. Ett ökat antal individer som hämtat ut 
läkemedlen på recept kan i detta fall avspegla såväl ett 
ökat antal behandlade individer, som en övergång från 
administrering på vårdenhet till receptförskrivet läkemedel 
för egen administrering.

Under 2019 var det 319 vuxna personer med astma som 
hämtade ut minst ett recept på biologiska läkemedel 
(135 män och 184 kvinnor). Bland barn 0–5 år var det ≤ 5 
personer som hämtade ut biologiska läkemedel. Bland 
barn 6–11 år hämtade 6 pojkar och 8 flickor ut minst ett 
recept på biologiska läkemedel 2019. Motsvarande siffror 
för barn 12–17 år var 25 pojkar och 13 flickor.

Omalizumab var det biologiska läkemedel som flest 
personer med astma hämtade ut på recept. Under 2019 
var det 235 vuxna (103 män och 132 kvinnor) och 49 barn 
0–17 år (30 pojkar och 19 flickor) som hämtade ut minst 
ett recept på omalizumab. Antal vuxna som hämtade ut 
dupilumab var 51 personer 2019 (21 män och 30 kvinnor). 
Under samma år hämtade 20 personer (10 män och  
10 kvinnor) ut benralizumab och 19 personer (6 män och 
13 kvinnor) mepolizumab. Antalet barn som hämtade 
ut dupilumab och mepolizumab var ≤ 5 personer 2019. 
Det fanns inga personer som hämtade ut reslizumab på 
recept i denna kartläggning.

 

Figur 4. Antal personer med registrerad astmadiagnos och minst ett receptuttag av biologiska läkemedel (dupilumab, 

omalizumab, benralizumab, mepolizumab) 2010–2020 fördelat på åldersgrupp och år.
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Läkemedel vid KOL

Antal personer med en registrerad KOL-diagnos och minst 
ett uthämtat läkemedel på recept har ökat inom vissa 
läkemedelsgrupper (SABA, fast kombination av LAMA + 
LABA och fast kombination av LAMA + LABA + ICS) och 
minskat inom andra (fast kombination av ICS + LABA, 
LAMA och SAMA) 2010–2020 (Figur 5).

Under 2019 hämtade 35 558 personer ut minst ett 
recept på SABA vilket motsvarar 43 % av alla med en 
registrerad KOL-diagnos (Tabell 7). Andelen SABA var 39 % 
bland män och 46 % bland kvinnor. Andelen personer 
med LAMA var 41 % och andelen med fast kombination av 
LAMA + LABA var 18 % bland personer med en registrerad 
KOL-diagnos. Liknande fördelning av andelar för de 
olika läkemedelsgrupperna sågs för personer med KOL i 

gruppen 80 år och äldre, när data för dessa analyserades 
separat. Andelen som behandlades med roflumilast var 
dock lägre (1 %) i den äldsta åldersgruppen.

Antal personer med en fast kombination av LAMA + 
LABA + ICS var 7 092 personer 2019 vilket motsvarar 9 % av 
alla med en registrerad KOL-diagnos (Tabell 7). Andelen 
var högst i Region Halland (15 %), följt av Västerbotten  
(14 %) och Jönköping (14 %; Figur 6).

Under 2019 hämtade 1 469 personer ut minst ett recept 
på roflumilast (634 män och 835 kvinnor) vilket motsvarar 
2 % av alla med en registrerad KOL-diagnos både bland 
män och kvinnor. Andelen med roflumilast 2019 var högst 
i Region Halland (3,2 %) följt av Östergötland (3,1 %) och 
Västernorrland (2,8 %). Lägst andel återfanns i Region 
Uppsala (0,4 %).

Figur 5. Antal personer med registrerad KOL-diagnos och minst ett receptuttag av läkemedel 2010–2020  

fördelat på läkemedelsgrupp och år.
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Tabell 7: Antal personer med registrerad KOL-diagnos och minst ett receptuttag av läkemedel under 2019  

uppdelat per läkemedelsgrupp och kön. 

Antal personer (andel av alla med KOL %)

Läkemedelsgrupp Alla Män Kvinnor

Kortverkande beta-2-receptorstimulerare (SABA) 35 558 (43) 14 924 (39) 20 634 (46)

Långverkande muskarinreceptorantagonist (LAMA) 33 842 (41) 14 896 (39) 18 946 (42)

Fast kombination av ICS + LABA 30 243 (36) 12 994 (34) 17 249 (38)

Peroralt kortison 27 809 (33) 11 677 (30) 16 132 (36)

Fast kombination av LAMA + LABA 14 716 (18) 6 671 (17) 8 045 (18)

Fast kombination av LAMA + LABA + ICS 7 092 (9) 2 995 (8) 4 097 (9)

Långverkande beta-2-receptorstimulerare (LABA) 6 325 (8) 2 696 (7) 3 629 (8)

SAMA + LABA 5 178 (6) 2 057 (5) 3 121 (7)

Kortverkande muskarinreceptorantagonist (SAMA) 2 138 (3) 814 (2) 1 324 (3)

Roflumilast 1 469 (2) 634 (2) 835 (2)

 

Figur 6: Andel personer med fast kombination av LAMA + LABA + ICS av alla med registrerad KOL-diagnos  

uppdelat per region år 2019.
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Figur 7. Andel recept med pulver av alla recept (pulver + spray) med inhalationssteroid (både som enskild inhalator  

och som fast kombination med LABA) 2017–2021 uppdelat per åldersgrupp. 
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Den totala receptförsäljningen av inhalationssteroider 
(både som enskild inhalator och som fast kombination 
med LABA) i Sverige har ökat från 1,5 miljoner recept 2017 
till 1,7 miljoner recept 2021. Majoriteten av recepten som 
hämtades ut var till vuxna (personer 18 år och äldre; 85 %). 
Andelen recept med pulverinhalator av alla recept med 
inhalationssteroid minskade från 2017 till 2021. Andelen 
pulver för vuxna var 87 % 2017 och minskade till 80 % 2021 
(Figur 7).

Receptförsäljningen av ICS i enskild inhalator till 
personer 80 år och äldre utgjordes under 2019 av knappt 
63 000 recept. Andelen recept med pulverinhalator av  
alla recept med inhalationssteroid var 84 % bland  
personer 80 år och äldre. Motsvarande siffror för LAMA 
i enskild inhalator var drygt 73 000 recept och 58 %  
som andel pulverinhalator. 

Slutsatser

Aktuell kartläggning, som beskriver läkemedelsbehand
lingen för personer med en registrerad astma- eller KOL-
diagnos, talar för att behandlingen i stor utsträckning är i 
enlighet med nationella behandlingsrekommendationer. 
Ändå förekommer betydande regionala variationer 
vilket indikerar att det finns utrymme för förbättring av 
läkemedelsbehandlingen. 

Behandling med inhalationssteroider är basen i 
astmabehandling för både vuxna och barn, och en 
högre andel som hämtar ut ICS på recept är önskvärd. 
En liten andel av vuxna och barn med registrerad 
astmadiagnos hämtade enbart ut recept på SABA vilket 

inte är att rekommendera. Den andelen har varit högre 
i andra populationer (8–9). I aktuell kartläggning var 
andelen som enbart hämtade ut SABA dubbelt så hög 
bland ungdomar (barn 12–17 år) som hos yngre barn och 
vuxna. En förklaring till det skulle kunna vara att dessa 
läkemedel traditionellt använts som förbyggande eller 
symtomlindrande exempelvis i samband med fysisk 
ansträngning. En annan möjlig förklaring skulle kunna vara 
att även inhalationssteroid förskrivits, men inte hämtats 
ut. Faktorer som skulle kunna bidra till detta utgörs av att 
effekten av SABA upplevs omedelbart, medan det inte 
gäller effekten av ICS, vilket är negativt för följsamheten 
(10). Följsamheten i denna åldersgrupp kan också vara 
lägre än i övriga åldersgrupper (11–13). 

När alla individer upp till 45 års ålder (det vill säga 
då KOL-förekomsten i princip är försumbar) med SABA 
studeras är det en betydande andel som endast hämtar 
ut SABA, både för vuxna och barn (42 % för vuxna och  
29 % för barn). Bland dessa individer ingår även personer 
som har en diagnos endast i primärvården och individer 
som hämtat ut läkemedel utan att ha fått en diagnos.

För vuxna och barn 12 år och äldre borde i princip alla 
med astma, oavsett trigger, ha hämtat ut en ICS då ICS 
enligt rekommendationerna bör ges även till personer 
med mild astma och, tillsammans med luftrörsvidgare, 
även vid användning av vidbehovsmedicinering. 

Antalet personer med astma som hämtar ut biologiska 
läkemedel på recept har ökat det senaste decenniet 
i takt med att fler läkemedel blivit godkända och 
behandlingen med biologiska läkemedel blivit mer 
etablerad. Den egentliga användningen av biologiska 
läkemedel är högre än vad denna kartläggning visar, 
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eftersom data för läkemedel givna på sjukhus eller 
specialistmottagningar inte omfattas. 

För personer med KOL noterades en relativt hög andel 
som hämtat ut peroralt kortison på recept. En betydande 
andel av personer med KOL hämtade ut en fast kom
bination av LAMA, LABA och ICS och stora regionala 
skillnader noterades. Det går inte att fastställa hur stor 
andel av trippelbehandling som är önskvärd i det aktuella 
materialet, då svårighetsgraden av KOL inte är känd. 
Andelen med roflumilast i den äldsta åldersgruppen var 
lägre än för alla personer med KOL i kartläggningen. 
Det skulle kunna förklaras med den ökade risken för 
biverkningar bland de äldsta (14).

Andelen recept med pulverinhalatorer har minskat över 
tid såväl bland barn från 6 år och uppåt som bland vuxna, 
vilket inte är önskvärt. Pulverinhalatorer är att föredra i 
första hand då de är lättare att använda eftersom de 
inte kräver koordination av andning och frammatande av 
en dos. Drivgas, som ofta förekommer i sprayinhalatorer, 
kan också ge en negativ miljöpåverkan (15). Oavsett vilken 
inhalator patienten använder är det viktigt att vården 
säkerställer att rätt inhalationsteknik används. Korrekt 
inhalationsteknik är en viktig faktor för att få optimal 
effekt av ett inhalationsläkemedel (1, 3, 5).
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Val av inhalator vid astma och KOL
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Sammanfattning

Inhalationsbehandling av läkemedel 
vid astma och KOL är effektiv med få 
biverkningar. Kontinuiteten i vård påverkar 
utfallet. En väsentlig andel av patienterna 
med kroniskt obstruktiv lungsjukdom och 
astma har suboptimal kontroll och en stor 
andel använder inte sin inhalator som det 

är tänkt. Utbildning ger positiv effekt men 
effekten avtar över tid, vilket indikerar behov 
av uppföljning och repetition. Att kombinera 
flera inhalationsprinciper ökar risken för fel. 
Nebulisatorns plats i behandlingen av astma 
och kroniskt obstruktiv lungsjukdom inom 
öppenvården är ännu inte övertygande visad.

Inledning

Inhalationsbehandling kan ge ökad möjlighet till 
precisionsbehandling, men ställer krav på kunskap om 
vad som påverkar behandlingseffekten (1). Målsättningen 
är ökad kontroll av grundsjukdom. En väsentlig andel av 
patienter med kroniskt obstruktiv lungsjukdom och astma 
har suboptimal kontroll (2-7). 

I en SBU-rapport konstateras att för personer 
med astma eller KOL kan en högre relationskontinuitet, 
det vill säga att patienten och dennes läkare eller annan 
vårdpersonal har kontakt över en längre tid, ge följande 
effekter:

•	 lägre risk att dö i förtid

•	 lägre risk för sjukhusinläggning i måttlig till hög 
utsträckning

•	 lägre risk för akutmottagningsbesök

•	 lägre hälso- och sjukvårdskostnader.
Ur ett hälsoekonomiskt perspektiv skulle det kunna leda 
till besparingar för akutbesök och inläggningar på i 
storleksordningen 250–570 miljoner kronor (8). I den kliniska 
vardagen kan kontroll av sjukdomen betyda olika saker 
för läkare och patient. Därutöver fokuserar båda parter 
på korttidseffekter, vilket kan vara nödvändigt akut men 
mindre gynnsamt i ett längre perspektiv.

Vad är effektiv dos?

Att läkemedel vid astma och KOL tillförs via inhalation 
innebär en rad fördelar framför systemisk administration. 
Inhalation leder läkemedlet direkt till målorganet där 
det tas upp och ger snabb effekt och minskad risk för 
systembiverkningar (1, 9-11).

Den dos som fastnar i övre luftvägarna tillför knappast 
någon effekt. Dosen till luftvägarna kan ha lokal effekt 

men den kan också transporteras ut perifert samt 
bidra till systemdos. Den del av dosen som hamnar i 
gasutbytesdelen, alveolerna, tas upp via blodet och 
transporteras vidare via hjärtat och ut i artärblodet. 
Denna dos tillför systemdosering jämförbar med 
intraarteriell eller intravenös injektion. Faktorer av 
betydelse för var läkemedlet hamnar, det vill säga dos
deposition, är inhalationsflöde, partikelstorleksfördelning, 
uppehållstid samt patientbundna faktorer, som till 
exempel ojämn ventilation och luftvägsobstruktion. 
Effekten av partikelstorlek och flöde tar delvis ut varandra 
– om man sänker inhalationsflödet kan fler större partiklar 
passera där lufthastigheten är som högst, vanligen nära 
struphuvudet och runt generation 5 av luftvägsträdet. 
Hög andel mindre partiklar och tid, det vill säga att hålla 
andan, ökar deponering där luften befinner sig, det vill 
säga främst i gasutbytesregionen.

De på marknaden tillgängliga inhalatorerna har alla 
en bred partikelstorleksfördelning vilket kraftigt minskar 
möjligheten att styra doseringen till specifika delar 
av luftvägsträdet. Effekten av fördelning av lokal dos 
inom lungan kan främst ha betydelse för steroider och 
eventuella antibiotikainhalationer.

Att läkemedel vid astma 

och KOL tillförs via 

inhalation innebär en rad 

fördelar framför systemisk 

administration.
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Val av inhalationsbehandling

Dokumentation av effekt kommer till stor del från 
kontrollerade studier som är mer kopplade till potential 
för effekt än effekt vid normal behandling. Skillnaden kan 
knytas till indikation för behandlingen, men orsakas också 
till stor del av handhavandeproblem. Kombinationen 
av inhalator och läkemedel är mer eller mindre unik, (12) 
det vill säga att effekten av samma läkemedel i olika 
inhalatorer inte behöver vara helt jämförbar.

En väsentlig andel, i vissa studier upp till 60 % av 
patienterna med kroniskt obstruktiv lungsjukdom 
och astma, har suboptimal kontroll och en stor andel 
använder inte sin inhalator som det är tänkt (2-7). Studier 
där man räknar antalet fel vid användning kan vara bra 
för att bedöma effekt av utbildning, men felräkning är 
svår att använda för jämförelse mellan olika inhalatorer. 
Utbildning ger positiv effekt men den avtar med tiden och 
det är därför viktigt med uppföljning och repetition (3-7, 
13, 14).

Att kombinera flera inhalationsprinciper innebär en risk 
för felmedicinering (7). Feedbacksystem ökar nyttan (7, 13). 
Enkelhet ökar följsamheten (15), liksom färre antal doser 
per dag och antal olika inhalatorer (7, 13). Framgångsrik 
inhalationsbehandling korrelerar med kognitiv funktion (7). 
Det finns stöd för att man noga bör överväga eventuellt 
utbyte av inhalator. En ny inhalationsprincip förutsätter 
adekvat utbildning på den nya inhalatorn men riskerar 
också att påverka den viktiga relationen mellan vårdteam 
och patient (4, 16, 17).

Miljöpåverkan, produktlivscykel

För att jämföra olika inhalationssystems påverkan på 
klimatet används deras skattade koldioxidekvivalenter. 
Även om sprayinhalatorer har klart större klimatpåverkan 
än pulverinhalatorer så är skillnaderna inte i samma 
storleksordning som till exempel transporter, uppvärmning 
eller kosthållning eller antalet barn per familj (18). 
Fungerande behandling, kontroll av symtom och 
möjligheten att uppnå detta med färre doser bör rimligen 
väga tyngre än miljöpåverkan.

Det finns ett brett utbud av inhalatorer som kan 
grupperas i trycksatta inhalatorer med uppmätta doser 
(pMDI), torrpulverinhalatorer (DPI), diminhalatorer (SMI), 
och nebulisatorer av olika typer. Det finns ingen idealisk 

enhet som passar alla patienter, och vårdteamet behöver 
beakta utbildning av patient och vårdpersonal enligt 
ovan, samt personlig anpassning. Läkemedlen måste 
också vara tillgängliga i beredningsformer som kan 
användas i de aktuella enheterna.

Val av inhalatorsystem

Det finns bra producentobundna riktlinjer publicerade (19). 
Nedan följer en genomgång av förutsättningar för olika 
alternativ.

Spray (pMDI)

Det finns generellt sett fördelar med en exakt och 
reproducerbar dos från inhalatorn. Dosen till patienten 
är generellt oberoende av inhalationsflödet. Däremot 
förutsätts koordinering mellan dosering och andetag. 
Dosering som styrs av inandningsflödet och användning 
av spacer minskar kravet på koordination. Spacer kan i 
vissa fall upplevas begränsa behandling utanför hemmet 
och det förekommer en del förluster i systemet. Ett flertal 
av beredningsformerna utgörs av suspensioner, det vill 
säga partiklar i vätska som förutsätter att behållaren 
skakas inför användandet. Drivgaser samt livscykeln för 
produkten bidrar till klimatpåverkan.

Pulver (DPI)

Pulverinhalatorer är mer eller mindre beroende av energi, 
dvs av patientens inhalationsflöde för att leverera 
partiklar i avsedd mängd och storlek. Det finns ett 
generellt samband mellan motstånd i inhalatorn och dos 
till lungan – högre motstånd är korrelerat till högre andel 
lungdeponering. Att doseringen kopplas till inhalationen 
ger koordinationsfördelar. 

Det stora flertalet multidosinhalatorer levererar 
dosen tidigt i andetaget. Instruktionen bör generellt 
vara att starta med en kraftfull inandning. Risken för 
att patienterna, speciellt i akuta situationer, inte skulle 
kunna åstadkomma tillräckligt kraftiga inhalationer har 
varit föremål för diskussion. Det finns några studier som 
visar att inhalationsflödet med mycket få undantag är 
tillräckligt för behandlingseffekt (19, 20).

Andra områden som skiljer mellan inhalatorer är risk för 
fuktpåverkan på pulvret, behov av att skaka inhalatorn 
innan man laddar dosen samt att inhalatorerna är olika 
känsliga för att hållas i precis rätt läge till dess att dosen 
är inhalerad.

Soft mist inhalator (spraydimma)

SMI använder mekanisk energi för att generera partiklar 
med låg rörelseenergi, ett så kallat stående moln (20, 
21). Principen är intressant då förutsättningen för att dra 
nytta av lugn inandning jämfört med så väl pMDI som 
DPI ökar. En skillnad jämfört med dessa är att generering 
av dosen tar längre tid. Mycket ytlig andning alternativt 
mycket dålig koordination mellan generering och andetag 
kan leda till att bara delar av dosen levereras som det 

Utbildning ger positiv effekt men 

den avtar med tiden och det är 

därför viktigt med uppföljning 

och repetition.
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är tänkt. Det finns dock inte mycket stöd för att detta 
skulle vara ett problem. En begräsning är att det finns få 
läkemedel tillgängliga, och man kan behöva kombinera 
olika principer för inhalation.

Nebulisator

Nebulisering används inom akut- och intensivvårds-
behandling och i situationer där man av olika skäl väljer 
att gå utanför standarddos.

För suspensioner måste man beakta vilken typ av 
nebulisator som är användbar. Äldre system var ofta 
ineffektiva, doseringen tog lång tid och medförde stora 
förluster. Ny teknik med till exempel andningsaktivering 
har förbättrat situationen avsevärt men de nominella 
doserna är generellt väsentligt högre än vad som 
används för andra inhalatorer (4). Det finns också enstaka 
rapporter som hävdar att risken för återinläggning 
minskar om man i normalfallet använder motsvarande 
utrustning som patienten har hemma också vid eventuella 
akutbesök (22). Nebulisatorbehandling förutsätter att 
man kan behandla på plats, för bästa effekt förutsätts 
dessutom underhåll och service.

Det är inte någon fördel att använda oxygen till 
nebulisatorn (23). 

Underhållsbehandling med nebuliserat långverkande 
antikolinergika (inte tillgängligt i Sverige) har rapporterats 
minska behov av vid behovs-medicinering (24-26). Det kan 
vara en hjälp för patienter med dålig inhalationsteknik (27). 
Denna patientgrupp har dessutom ofta samsjuklighet och 
kognitiv påverkan som till exempel ångest och depression 
(28). Patientgruppen med ångest och depression var i 
högre utsträckning dagliga rökare. Jämförelsegruppen 

utan sådana besvär hade större effekt på lungfunktion 
av nebuliserad LAMA (glykopyrrolat). Vad gäller livskvalitet 
(SGRQ) var tendensen den omvända. Det antyder att det 
kan finnas komponenter av placeboeffekt som påverkar 
olika grupper olika, vilket kan påverka utvärderingen av 
nebulisatorbehandling.

Studier baserade på akutmottagningar och 
inneliggande patienter är ofta mer fokuserade på vad 
som händer här och nu än på långsiktig hantering. 
En faktor kan här vara platsbrist eller kostnader för 
inneliggande vård. I intensivvård har till exempel 
nebulisering med tillägg av heparin till salbutamol 
rapporterats leda till minskat antal dagar i ventilator (29).

Utveckling av ny teknik med intelligenta, andnings
styrda, handhållna nebulisatorer och specialanpassade 
tillämpningar går fort framåt. Teoretiskt kan det finnas 
en fördel för vissa läkemedelsgrupper, särskilt vid ojämn 
ventilering, att täcka en större del av luftvägsträdet. 
Nebuliseringens plats i vård för astma och kroniskt 
obstruktiv lungsjukdom i öppenvård är ännu inte 
övertygande visad.

Nebulisatorbehandling förutsätter 

att man kan behandla på plats, för 

bästa effekt förutsätts dessutom 

underhåll och service.
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Tabell I. Modifierad efter Janson, C. & Svartengren, M. (30).

Pulver (DPI) Spray (pMDI) Spraydimma (soft 

mist, SMI)

Nebulisering

Dosaktivering Andningsdriven Tryck på inhalator Tryck på inhalator Andningsdriven

Koordinationsförmåga 

dos och andning

Ej viktigt Viktigt Mindre viktigt Ej viktigt

Optimal 

inhalationsteknik 

Kraftfull inhalation Långsam inhalation Inte kritiskt, 
andetagets längd 
skall överstiga  
1,2 sekunder från start 
av nebulisering

Långsam djup inhalation 

Hålla andan efter 

inhalation

Ja, optimalt 5–10 
sekunder efter 
inandning

Ja, optimalt 5–10 
sekunder efter 
inandning

Inte nödvändigt då 
dosen genereras 
under inhalationen 

Optimalt 5–10 sekunder 
efter varje andetag

Inhalationsflöde Måste vara mer än  
30 l/minut*

Inte kritiskt Inte kritiskt Inte kritiskt

Miljöaspekter Inga drivgaser, lägre 
klimatpåverkan

Innehåller drivgaser, 
klimatpåverkan 

Inga drivgaser, lägre 
klimatpåverkan

Relativt sett större förluster 

Partikelstorlek Varierande mellan 
beredningar och 
inhalator

Varierande mellan 
beredningar och 
inhalator 

2–4 µm Varierande mellan 
beredningar och 
utrustning, svårt att 
jämföra doser med annan 
inhalator 

Skakas före 

användning

Inte nödvändigt med 
något undantag**

Ja för de flesta, 
men olika grad av 
påverkan

Inte nödvändigt Nej, suspensioner 
fungerar inte i all 
utrustning, kontrollera 
rekommendationer

Läkemedelsklasser 

som förekommer 

Alla Alla LAMA, LABA, LAMA/
LABA

Vanligen helt 
generisk, kontrollera 
rekommendation 

Förvaring/fukt Vissa fuktkänsliga Inget stort problem Inget stort problem Skötsel och underhåll 

Inhalatorns läge 

kritisk för dosering

Ja, vid laddning och 
efter laddad dos

Nej Nej Ja

Övriga fördelar och 

nackdelar

Andetaget inducerar 
dosering

Spray med spacer 
underlättar 
koordinering och 
kan ges till patienter 
med svårighet att 
medverka

Få läkemedel; får 
vanligen kombineras 
med annan 
inhalationsteknik.  
Kan ges med spacer.

Prestanda kan påverkas 
över tid. Kan vara mindre 
lätt att ta med sig.

Många inhalationer med 
olika andningsdjup kan 
täcka större yta vid ojämn 
ventilation.***

Modifierad efter Janson, C. & Svartengren, M.

DPI (dry powder inhaler) = pulverinhalator, pMDI (pressurised metered dose inhaler) = sprayinhalator, SMI (soft mist inhaler) = spraydimma,  

LAMA = långverkande muskarinantagonist, LABA = långverkande beta-2-receptoragonist

* Flera studier har visat att en överväldigande majoritet klarar dessa inhalationsflöden. 

** Med något undantag som inhalatorn Easyhaler.
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