Forskning pagar

SAMMANFATTNING Anstrangningsutlosta andningsbesvar
ar vanligt bland ungdomar. Den sannolikt vanligaste orsaken
ar anstrangningsutlost bronkkonstriktion (exercise-induced
bronchoconstriction, EIB) som forekommer bade hos
individer som har en astmadiagnos och hos individer som
inte har astma. Anstringningsutlost laryngeal obstruktion
(exercise-induced laryngeal obstruction, EILO) ar mindre
vanligt men ar en viktig differentialdiagnos. Diagnos av EIB
eller EILO ska inte baseras enbart pa symtom utan genom
objektiva tester. FOr EIB finns evidensbaserade farmakologiska
och icke-farmakologiska behandlingsrekommendationer,
men for EILO saknas tillrdckligt vetenskapligt underlag

for att kunna ge motsvarande rekommendationer.

Anstrangningsutlosta
andningsbesvir hos ungdomar
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ysisk aktivitet ger fysiska och psykiska

hélsovinster hos barn och ungdomar.

Andningsbesvir i samband med

fysisk aktivitet 4r vanligt bland barn
och ungdomar. I en internationell studie rap-
porterade 19 procent 13—14-dringar pipande
visande andning i samband med anstrdngning
(1). Liknande prevalens har rapporterats i
andra studier (2). Att uppleva andningsrelate-
rade besvir vid fysisk aktivitet och trining kan
leda till negativ paverkan pa hélsorelaterad
livskvalitet (3).

Prevalensen av sjilvrapporterade anstring-

ningsutlésta besvir hos 12—13 aringar i Upp-
sala visar att 14 procent av deltagarna haft an-
stringningsutlosta andningsbesvir under de
senaste tolv manaderna (svarsfrekvens 64 %
n =2300) (4). Signifikant fler flickor &n pojkar
uppgav att de hade besvir. Ungdomarna med
anstriangningsutlosta andningsbesvir uppgav
mer skolfrdnvaro och nattliga andningsbesvar
jamfort med de utan besvir. Dessa negativa

konsekvenser dr beskrivna i tidigare studier (2).
I en uppfoljning fem ar senare fick deltagarna
besvara samma frageformulir (svarsfrekvens
43%, n =1002) (5) och en signifikant 6kning av
anstrangningsutlosta luftvigssymtom sags. De
vanligaste symtomen var anstringningsutlost
hosta, dyspné, tithetskinsla i brostet respektive
halsen. Bland de med astmadiagnos var preva-
lensen oférdandrad och de vanligaste symtomen
var pipande vidsande andning, dyspné och
tithetskdnsla i halsen.

Generellt ir anstringningsutldsta andnings-
besvir vanligast hos barn och ungdomar med
en astmadiagnos (6) hos vilka fysisk anstrang-
ning ofta utloser bronkkonstriktion (exercise-
induced bronchoconstriction, EIB). Men det
finns flera olika tillstdnd som kan ge liknande
symtom. Det dr darfor mycket viktigt med
standardiserade objektiva undersékningar, da
symtom saknar tillrdcklig sensitivitet och spe-
cificitet vid utredning av anstrdngningsutlsta
andningsbesvir (7, 8).
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Anstrangningsutlost

bronkkontriktion (EIB)

Tidigare anvindes begreppet “anstringningsut-
16st astma” men nu rekommenderas exercise-
induced brochocontriction, EIB, eller anstrang-
ningsutlost bronkkonstriktion. Detta eftersom
individer med astma kan ha flera faktorer som
kan utlosa och/eller férvarrar astman. EIB kan
ocksa férekomma hos ungdomar som inte har
en astmadiagnos.

EIB ir en 6vergaende fortringning av de ne-
dre luftvigarna som utléses av fysisk anstring-
ning. Fortrangningen kan uppkomma under,
men oftare direkt efter fysisk anstrangning (9).
EIB en objektivt métbar reduktion i lungfunk-
tion, en minskning i forcerad exspiratorisk
volym péa en sekund (FEV,) efter ndgon form
av standardiserad luftvigsprovokation (10).

De bakomliggande mekanismerna till EIB r
inte kartlagda, men till en del kan fenomenet
forklaras av den 6kade ventilationen under
anstrangning. Det r inte anstrangningen i sig
som utléser EIB utan den stora volymen luft
som passerar luftvigarna under anstringning-
en. Okningen i ventilation medfor viitskeférlust
och uttorkning av luftvigens slemhinna, vilket
isin tur ger en osmotisk fordndring av slemhin-
nans vatskeskikt. Detta startar immunologiska
processer som leder till kontraktion av glatt
muskulatur, 6kad slemproduktion och aktive-
ring av sensoriska nerver i luftvigen (11). Indi-
rekta luftvigsprovokationer aterspeglar denna
reaktion i luftvigarna.

Fo6r utredning av EIB rekommenderas nagon
form av indirekt provokation framfér en direkt
luftvigsprovokation med inhalation av metako-
lin. Direkt provokation med metakolin har h6g
sensitivitet men lagre specificitet for EIB, vilket
innebdr att dven andra tillstdnd &n EIB kan f3 ett
positivt resultat. De indirekta provokationerna,
sdsom anstringning, inhalation av torr luft eller
hyperosmolira dmnen, har en béttre specifici-
tet for EIB men sensitiviteten varierar beroende
pa population, typ av provokation och om den
ar levererad i tillricklig intensitet/dos (10).

Vid ett EIB-test med anstringningsprovo-
kation rekommenderas standardisering av
anstringningen genom métning av ventilation
eller puls som en proxy for ventilationen.
Aven standardisering av lufttemperatur och
luftfuktighet rekommenderas, individen bor
andas medicinsk luft (torrluft) under anstrang-
ningen vilket 6kar provokationens sensitivitet
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Andningsbesvar

i samband med
fysisk aktivitet ar
vanligt bland barn
och ungdomar.

(12). Vid provokationen ska individen, utan
foregdende uppviarmning, inom tva minuter na
en intensitet > 85 procent av berdknad maxpuls
och arbeta pa den intensiteten konstant under
fyra till sex minuter. Spirometri utfors fore
provokation och upprepade ganger upp till 30
minuter efter avslutad provokation. Individens
FEV; vid varje métpunkt efter provokation jam-
fors med FEV; fore provokation, ett fall i FEV;
med > 10 procent vid ndgon métpunkt innebar
att individen har ett positivt EIB-test. Aven sva-
righetsgraden av EIB, det vill siga storsta fall
i FEV, efter provokation, kan bedémas (mild
EIB > 10 %—<25%, mattlig > 25%—< 50 %, svar >
50 %), vilket kan vara av virde vid utvirdering
av behandlingsstrategi (13).

I ANDAS-studien var syftet bland annat att
studera prevalens av EIB bland 12—-13-aringar
ur normalpopulationen. Av de 2 300 individer
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som besvarade enkéten bjods ett randomiserat
urval (150 ungdomar: 103 med respektive 47
utan sjilvrapporterade anstrangningsutlosta
andningsbesvir) in till lungfunktionsmétningar
foére och efter ett EIB-test med anstrdngning
och torrluft (bild 1). Totalt hade 49 ungdomar
ett positivt EIB-test varav firre dn hilften hade
en tidigare astmadiagnos. Prevalensen av EIB i
hela studiepopulationen var 19,2 procent (14).
Tidigare studier har beskrivit en prevalens av
EIB pa 3—35 procent bland barn och ungdomar
i normalpopulationen. Variationen i prevalens
anses bero pa urval och diagnostisk metod (15).
Bland vuxna elitidrottare 4r EIB vanligare dn
i normalpopulationen, med en prevalens pa
30-70 procent (16, 17) beroende pa idrottsmiljo
och typ av idrott. Uthallighetsidrottare och ut6-
vare av vinteridrott verkar ha en hogre risk for
EIB in idrottare i inomhusidrotter med mer
intervallbetonad aktivitet (18, 19). En forkla-
ringsmodell dr att hog trdningsintensitet och
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Bild 1: EIB-test med
anstrangnings- och
torrluftsprovokation.

langa traningspass med stora krav pa ventilatio-
nen utsdtter luftvigarna for en extrem belast-
ning med 6verretbarhet som foljd (20). Aven
ungdomar som idrottar pa hég niva, har rappor-
terats ha en hogre prevalens av EIB jimfort med
normalpopulationen (21).

For att undersoka forekomst av EIB bland
ungdomar i tidig elitsatsning undersoktes
15—16-aringar som boérjade pa idrottsgymna-
sium, CELADY-studien. Deltagarna (n = 367)
besvarade en enkit om bland annat luftvégs-
symtom, astma och allergier. Deltagarna
rapporterade i genomsnitt cirka 12,5 timmars
traning/tivling per vecka. Anstrangningsutlosta
andningsbesvir rapporterades av s manga som
21 procent. Ett randomiserat urval av deltagar-
na, 41 elever med respektive 57 utan sjilvrap-
porterade anstringningsutlosta andningsbe-
svdr, inbjods till ett besok fér EIB-test. Totalt
hade 24 deltagare ett positivt EIB-test. Den
beriknade prevalensen i hela studiepopulatio-
nen var 23,1 procent (22). Intressant att notera i
relation till tidigare forskning var att deltagarna
representerade 21 olika idrotter och endast 9
procent av deltagarna utévade vinteridrott.

Med tanke pa den hoga prevalensen av EIB
bland vuxna elitidrottare och att det saknas
kunskap om EIB fran longitudinella studier
undersoktes i CELADY-studien dven utveckling
av EIB fran arskurs 1 till arskurs 3 vid idrotts-
gymnasier studerades (23). Av de som inte
hade EIB i arskurs 1 hade 22 procent ett positivt
EIB-test i arskurs 3. Mer dn hilften av deltagarna
som hade EIB i arskurs 1 var EIB positiva dven
i arskurs 3. Vidare undersoktes dven om det
fanns faktorer i arskurs 1 som kunde férutsiga
utveckling av EIB till arskurs 3, men endast en
svag association med att i arskurs 1 rapportera
flera astmaliknande symtom (sdsom visande/
pipande andning, att vakna med en kénsla av att
det dr trangt i brostet, dyspné i vila) och utveck-
ling av EIB fanns.

I bade ANDAS och CELADY konstaterades
ett 1agt prediktivt virde av sjdlvrapporterade
anstrangningsutlosta andningsbesvir nir det
giller objektivt verifierad EIB. I CELADY fanns
en dissociation mellan dessa symtom och EIB,
vilket stimmer vil 6verens med tidigare forsk-
ning i populationer av idrottare (24).

EIB ar siledes vanligt bland ungdomar ur nor-
malpopulationen, bdde med och utan astmadi-
agnos. Det dr 4n mer vanligt bland idrottande



ungdomar som har en hog triningsdos, och
dessa ungdomar verkar dessutom riskera att
utveckla EIB over tid. Aven om EIB sannolikt
ar den vanligaste orsaken till anstrangnings-
utl6sta andningsbesvir sa finns andra tillstind
som kan ha liknande symtom men en annan
bakomliggande orsak.

Anstrangningsutlost laryngeal
obstruktion (EILO)

Ett sddant tillstdnd ar exercise induced larynge-
al obstruction, EILO, som innebér en anstrang-
ningsutldst obstruktion i larynx (struphuvudet)
som kraftigt kan begrénsa luftflodet framfor
allt vid inandning. EILO har beskrivits som en
differentialdiagnos till EIB (25). Obstruktionen
uppstar framfor allt vid hdgintensiv fysisk
aktivitet da det inspiratoriska inandningsflodet
okar i samband med behovet av 6kad respira-
torisk minutvolym. Obstruktionen kan uppsta
pa stimbandsniva (glottisk nivd) och beror pa
att stimbanden adducerar under inandning i
stillet for, att som i det normala fallet, abduce-
ra. Obstruktionen kan ocksa uppsta i strukturer
strax ovanf6r stimbanden (supraglottisk niva),
vilket dr den vanligaste orsaken. Supraglottisk
EILO innebdr att strukturerna i larynx, ovanfor
stimbanden sugs in i luftvdgens lumen och
skapar ett hinder for luftflodet (8, 25). EILO kan
vara mycket besvirande och begrinsa indivi-
dens mojligheter att trdna pa en hog intensitets-
niva. Stridor (ljud vid inandning) har beskrivits
som ett kliniskt tecken, men man kan ha EILO
utan ha stridor. Symtom kan vara lufthunger
(dyspné), svarigheter att ta djupa andetag och
tranghetskinsla i strupen eller brostet (8).
Besviren avklingar oftast snabbt nér individen
upphor med fysisk anstrangning, inom nagon/
nagra minuter i takt med att minutventilatio-
nen och luftflédet minskar. Socialstyrelsen
rekommenderar att utredning for EILO erbjuds
ungdomar med misstinkt EIB dir effekt av
standardbehandling uteblivit (26).

id EILO ar lungfunktionen normal
och unders6kning med spirometri
fore och efter anstringning har inte
visat sig vara en valid metod for att
stiilla diagnosen (27). Aven undersékning av la-
rynx dr normal i vila, darfér ska diagnosen EILO
stillas med standardiserat anstringningstest
med samtidig kontinuerlig filmning av larynx,

Bild 2: CLE-test.
Anstrangning pa rull-
matta med samtidig
visualisering av larynx
med fiberlaryngoskop.

continuous laryngoscopy exercise-test (CLE-
test) (bild 2). Patienten bor forst vara utredd,
och om det ir indicerat, behandlad for EIB. Vid
ett CLE-test undersoks patienten med fiberskopi
av struphuvudet samtidigt som hen utfér ett
anstringningstest, vanligtvis pa l16pband. Fiber-
laryngoskopet fors in via ndsan och fixeras till
huvudet i en hjilm. Detta ger undersokaren en
kontinuerlig bild av struphuvudet under testets
gang. Efter uppvirmning stegras intensiteten
av anstriangning tills symtomen uppstar eller
tills patienten inte orkar mer. Direfter skattas
lokalisation (glottisk/supraglottisk) och grad av
obstruktion utifran visualiseringen av larynx
under anstrdngningen (28).

I ANDAS-studien undersdktes ocksa fore-
komst av EILO bland ungdomarna (1213 ar)
(14). Sammanlagt undersoktes 150 ungdomar
med CLE-test: 103 ungdomar med respektive
47 ungdomar utan sjilvrapporterade anstrang-
ningsutlésta andningsbesvir. Totalt var elva
(7,3 %) ungdomar positiva for EILO vid CLE-test.
Av dessa hade fyra ungdomar bade EIB och
EILO. Den estimerade prevalensen i hela po-
pulationen for EILO var 5,7 procent. Det fanns
inga signifikanta konsskillnader. Christenssen et
al. fann en prevalens pa 7,5 procent nir de un-
dersokte 98 individer (14—25 ar) med CLE-test
(29). Medvetenheten kring EILO har 6kat under
senare ar men dr fortfarande relativt forbisedd.
Detta resulterar inte sillan i en férdrojning vad
géller korrekt diagnos och ofta i ett insdttande
av icke verksam astmamedicinering.

EILO har rapporterats vara vanligare hos
elitidrottare 4n i normalpopulationen (30) och
idrottare verkar 6verrepresenterade bland
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de som remitteras fér utredning av EILO (31).

I CELADY-studien ville vi darfér undersoka
férekomst av EILO bland ungdomarna som
bérjade idrottsgymnasium (22). Totalt testades
75 deltagare med CLE-test, 34 med respektive
41 utan sjilvrapporterade anstrangningsutlosta
andningsbesvir. Atta deltagare hade ett positivt
CLE-test, varav fem hade rapporterat anstrang-
ningsutlésta andningsbesvir. En deltagare var
positiv f6r bade EIB och EILO. Inga signifikanta
konsskillnader kunde ses i CELADY-studien av-
seende férekomst av EILO. Saledes verkar EILO
vara relativt vanligt forekommande 4ven bland
yngre idrottare. Men det &r hittills okint varfor
EILO ir vanligare bland idrottare. Det gar i dags-
laget inte att uttala sig om huruvida EILO dr en
f6ljd av hog traningsdos, eller om individer som
tranar pa hég niva och darmed har héga krav
pa ventilation 4r mer benégna att utlésa sym-
tom och s6ka vard for andningsbesvir jamfort
med normalpopulationen.
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Behandling vid EIB
Farmakologiska behandlingsrekommendationer
for EIB foljer behandling av astma. Det forsta
steget dr att behandla med nagon typ av luftrors-
vidgande likemedel i f6r individen 1implig in-
halationsform. Individer med EIB bor instrueras
att alltid ta luftrorsvidgande likemedel inf6r pla-
nerad fysisk anstringning for att minska risken
fér EIB under aktiviteten. Ytterligare doser av
luftrérsvidgande likemedel kan inhaleras under
traningspasset vid behov. Enlig Global Initiative
for Asthma bor luftrérsvidgande likemedel inte
férskrivas utan tilldgg av en inhalationskortikos-
teroid. Behandling med en inhalationskortikos-
teroid kan ske som underhallsbehandling med
inhalation dagligen eller forskrivas som kombi-
nationsbehandling med luftrérsvidgande och
kortikosteroid i samma inhalator. Aven i de fall
kombinationsbehandling anvinds rekommen-
deras behandling infor planerad fysisk anstring-
ning samt ytterligare dos under aktivitet vid
behov. Vid otillrdcklig effekt kan behandlingen
Okas med férdndring av dosering och/eller
tilligg av 1ikemedel enligt behandlingstrappan
for astma (32, 33). Det bor papekas att det for
idrottare som ir tivlingsaktiva finns regelverk
avseende dopning dir anvindandet av vissa
inhalationslikemedel regleras (34).

Utover farmakologisk behandling bor
individer med EIB fa radgivning avseende
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traningsupplégg (26) och strategier for att
minska effekten av miljofaktorer som paver-
kar EIB. Uppviarmning bestdaende av antingen
aktivitet i 10—12 hégintensiva intervaller (cirka
30 sekunder hogintensiv aktivitet foljt av cirka
60 sekunder vila) eller aktivitet (under cirka 15
minuter) med en stegrande intensitet som nar
hogintensiv niva, verkar skyddande mot EIB.
Effekten av uppvirmningen verkar kvarsta i en
till tva timmar och antas bero pa en refraktir-
period i de immunologiska processer som ligger
till grund f6r EIB (33, 35). Vid fysisk anstrang-
ning i miljéer med torr och kall luft bér indivi-
der med EIB anvidnda fuktvirmevéxlare for att
viarma och anfukta andningsluften, da detta kan
minska risken fér EIB under anstringningen
(36). Det kan till exempel vara en for dndamalet
avsedd andningsmask. Individer med EIB och
konstaterad allergi bor undvika att utféra fysisk
anstrdngning i miljoer dir det finns hoga halter
av de allergener man reagerar mot (33).

Behandling vid EILO

I dagsldget saknas randomiserade kontrollerade
studier som undersokt effekten av behandling
vid EILO. I fallrapporter rapporteras att olika
interventioner som inriktar sig pa till exempel
andningstekniker, forindring av andningsmons-
ter eller avspdnning kan ha positiv effekt for
individer med EILO (25). I en studie har laser-
kirurgi provats med lovande resultat, for selek-
terade fall med svar supraglottisk EILO (37).

Alternativa forklaringar till
anstriangningsutlosta andningsbesvar

I ANDAS-studien hade hilften av ungdomarna

i gruppen som angivit anstringningsutlosta and-
ningsbesvir inte positivt vare sig EIB- eller
EILO-test. Detta 6verensstimmer med resultat
fran tidigare studier dir en majoritet av de
undersokta individernas besvdr inte kunde
forklaras med vare sig bronkkonstriktion eller
laryngeal obstruktion (38, 39).

Det kan finnas flera alternativa férklaringar
till att en individ upplever anstrangningsutlosta
andningsbesvir, till exempel andra lungsjukdo-
mar in astma, hjartsjukdomar, anemi, kraftig
overvikt. Aven vid nedsatt fysisk kapacitet
som paverkar individens forméaga att utfora en
fysiskt krdavande aktivitet, kan vissa individer
uppleva sig som onaturligt andfadda.

Ett annat tillstdnd som kan vara orsak till
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onaturlig andfaddhet i samband med fysisk
anstringning ir breathing pattern disorders
(BPD) / dysfunctional breathing (DA) (40, 41).
BPD/DA idr beskrivet som en férdndring i det
normala biomekaniska andningsmonstret vilket
resulterar i intermittenta eller kroniska symtom
som kan vara respiratoriska och/eller icke-respi-
ratoriska (42). Det utméirks ofta av onormalt
kraftig andn6d som dr oproportionerlig i for-
hallande till aktivitetsnivan. Utéver andnod har
svarigheter att ta djupa eller "tillfredsstéllande”
andetag, obehagskénsla i brostkorg och téthet

i brostet beskrivits i samband med tillstandet.
BPD kan féorekomma enskilt eller i kombination
med andra sjukdomar/tillstand, inklusive EIB
och EILO. Nir BPD férekommer i kombination
med ett annat tillstdnd som EIB/EILO kan det
forstiarka symtomen och fa dem att framsta som
”behandlingsresistenta” (41).

Medskick till dig som méter malgruppen
Fysioterapeuter som moter ungdomar med
anstrangningsutlosta andningsbesvir bor siker-
stilla att individen far genomga utredning for

i forsta hand EIB. Vid kvarstdende besvir trots
negativt EIB-test, alternativt om EIB-behandling
inte givit forvintad effekt, bor utredning for
EILO med CLE-test 6vervigas.

Nér det giller behandling av EIB kan fysio-
terapeutens insatser innefatta patient- och
férdldrautbildning inklusive radgivning om in-
halationsteknik, uppvdarmning och traningsmil-
jO. Information om triningsuppligg i relation
till EIB bor dven formedlas till idrottsldrare och
coacher/trdnare. Vid behandling och uppfélj-
ning av patienter med EIB bor fysioterapeuten
ha ett nira samarbete med ldkare och i vissa fall
astmaskoterska for att kunna diskutera juste-
ringar av inhalationsbehandling.

Vid bekriftad EILO bor patienten fa utforlig
information om vad tillstindet innebir och
lugnande besked om att tillstindet inte ar
farligt. Eftersom EILO ibland kan upplevas som
mycket dramatiskt dven for individer i patien-
tens narhet bér samma information férmedlas
till foradldrar och i vissa fall till traningskam-
rater och coacher/trinare. Fysioterapeuten
kan dven ge rad om anpassning av trining,
till exempel om intervallbaserade aktiviteter
framfor aktiviteter som kraver kontinuerligt
hog ventilation.

I de fall man inte har kunnat konstatera vare
sig EIB eller EILO, eller annan patofysiologisk
forklaring till de anstrdngningsutldsta symto-
men bor individen ges rad om generella hilso-
samma fysiska aktivitetsvanor. @
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