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Testmetoder fér
anstrangningsutlosta
andningsbesvar

Per Thunqvist
Barn och Ungd:

Hostmotet BLF allergisektion 2015
Tylésand

Symtom (ex ACT) Inflammation

(ex NO)
N\

ASTMA
AN

Lungfunktion Bronkiell

(ex spirometri) hyperreaktivitet”

”ungefar exercise-
induced
bronchocontriction
EIB”
*”up to 90 % of asthmatic children”igrom et a pediatrics 1989

Symtom rapporter och "anamnesen” relaterar daligt till EIB
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Greater Max % Fall in FEV, (T1 or T2)

% fall in FEV, in relation to NAEPPII severity score. Individual values for
the maximum % fall in FEV, after exercise in relation to the NAEPPI|
severity grading for asthma.

et all Respil y h 2010

”40% children with well controlled asthma by questionnaire had EIB”
Madhuban et al Eur Reso J 1995
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http://www.respiratory-research.com/content/11/1/120/figure/F4?highres=y
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Ani /EVH ‘ F] orlust fran ] ‘ — —> | Nedkylning av luftvigar
|
- - |
‘ Uttorkning av slemhinnan ‘ v
‘ Okning av Na*, CI", Ca?, K* lickage, Sdem
b ldra test |
(Aridol) ‘ Okad osmolaritet ‘ :
|
‘ Vatten flyttar fran celler till vitskeskiktet ‘ |
|
Adenosinfostat ‘ Frisdttning av oriska er ‘ - —y
_— Framst fran makrofager uppreglering” av
glatt
muskel
koli o . P
metakolintest Konstriktion av glatt muskel i bronker -
e

Minskad lumen i luftvdgar, ex FEV, sjunker

Achieving control in asthma:
with inhaled corticosteroids

100 -ve Indirect stimuli

Continued AHR to
direct stimuli an
index of
remodelling

Days  Weeks Months Years

modified from the original of Pedersen

Anderson 2008

Speciella barnaspekter vid testning av EIB

* Ibland atypiska symtom: ”barn med symtom
behover inte ha EIB och barn med EIB behéver
inte ha symtom som man associerar med EIB --
Huvudvark
"trotthet”

Buksmarta
“gillar inte” sporter...

. Lég perception (sirskilt vid kroniska symtom)

* Teknik vid lungfunktionstestning
- FEV1 svart fér en del (FEV0.75?)
- spirometrikurvan vid obstruktion ej alltid typisk
”hdngmatta”
- Annan metod (ex 10S)

* Ofta kortare tid till bronkkonstriktion




Time to breakthrough EI8

.

Age (year
Fig. 2. Relation between age and time to breakthrough EIB, defined
in FEV, or FEV, s during exercise (N
Driessen JM, de Jongh FH, et al. Moni

with asthma. Arch Dis Child 2011;96

et al. Measuring breakthrough e

n in young ast
hildren using a jumping castle. ) Alle
201.2012.10.014. pii-50091-6749(12)01658-2

y Clin immunol 2

”en del barn far tidig bronkobstruktion” (under pagéende provokation!)

* Diagnostik
* Monitorering
* forskning

EIB varierar med:
luftfuktighet
temperatur

* Luftféroreningar

* infektioner

 allergenexponering

 val av provokationsmetod

« vilken cut off for fall vald lungfunktionsvariabel?

Lungfunktion 6ver tid hos ett barn med astma

Lung function % pred.

100
— O+ Optimum (post-beta,)
I Beta,-
reversibility
50 Reactn;tv Current baseline
F—/\/ Minimum level, e.g. post-exercise
[

Time (days)

Modified after Zach M. etal. JACI 1987; 80:9-17
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9/12/2015

Ldkemedel och testning for EIB
- Diagnostik (utsatta Im)
- Monitorering (ev med ldkemedel)

-

. Kortverkande beta2-agonist 8 timmar

2. lpratropim bromid 12 timmar

3. LABA (ex salmeterol, formoterol), inkluder kombinationspreparat 24
timmar

4. Langverkande antikolinergika (tiotropiumbromid), antihistamin 72
timmar

5. LTRA (montelukast), NSAID 4 dygn

Anstangningsprovokation

* Standardiserat pa lab/mottagning

* "Free running” (férenklad test)

« | aktuell milj6 (ex idrottssituation)

Anstrangningsprovokation

*  Anstridngningstyp: Treadmill (i uppférsbacke, minst 2,5%)

* Intensitet: HR 90-95% av max (220-alder)x0,95

>18-21 x FEV1 (viltranade hogre)
* \Ventilation:

* Tid: 6-8 min (max bér nds inom 2 min)

* Lufttyp: Torr! (medicinsk luft, v

*  Matvérden: FEV, p_re) och post (1, 3, 5, 10, 15, 20, (30)
min,

* Positiv test:
% fall FEV, (10-15 % for positiv test)




Anstrangningsprovokation; faktorer
som paverkar utfallet

Okar sannolikenheten for positiv test

Torr (kall) luft

Tillrdcklig intensitet (snabb 6kning till
minst 90 % max HR)

Ev allergen exponering nyligen

Exponering luftvagsirretanter
(féroreningar etc)

Luftvégsinfektion (< 14 dagar)

Standardiserat protokoll

Minskar sannolikheten for positiv test

Varm fuktig luft

Otillrécklig intensitet (valtranade
individer)

"trénat” < 4 timmar fére testet

Genomfdrt uppvarmning (jaktat till

testet, snabb gang upp for backen till

sjukhuset....)
Coca Cola eller kaffe

Inte f6ljt instruktioner rérande
astmaldkemedel

Anstrangningsprovokation

* Fordelar:

- Oftast det stimuli som ger besvér

- Hogt positivt prediktivt varde for
astma, hog specificitet (94% vid
FEV1 fall p& 13%*)

- "verklighetsnara”

- Ger mdjlighet observera
patientens andningssymtom
(EILO, dalig kondition, motorik)

*Godfrey et al, Eur spir 1999

Nackdelar:

Lag sensitivitet for astma
(63% vid FEV1 fall 13%*)
"dyr” utrustning
Tidskrévande

kréver tranad personal

Ej dos-respos kurva

Stor variabilitet mellan tester
(borde vi gbra 2 test?)

Torrluftsprovokation

EVH (eucapunic voluntary hyperpnea)

e ”surrogat” for
anstrangning

¢ Tagits fram for att
minimera variabiliteten
som finns med
anstraningssituationen

[ s
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Protokoll EVH
(torrluftsprovokation)

*  Provocerande stimuli:

Torr luft, rumstempererad luft med 4,9%

co,

* ”"Dos”:

6 min, luftflode 21-30 x FEV,

*  Matvérde:

FEV, pre och post 3 (ev), 5,10,15 )

* Utvérdering:

% fall av FEV,

> 10 % = positiv test

Torrluftsprovokation; faktorer som

paverkar utfallet

Okar sannolikenheten for positiv test

« Torr (kall) luft

Ev allergen exponering nyligen

Exponering luftvagsirretanter
(fororeningar etc)

Luftvagsinfektion (< 14 dagar)

Standardiserat protokoll

Minskar sannolikheten for positiv test

Varm fuktig luft

For liten ventilation

For stort motstand i ndgon apparatde

"tranat” < 4 timmar fore testet

Genomfért uppvarmning (jaktat till
testet, snabb gang upp for backen till
sjukhuset....)

Coca Cola eller kaffe

Inte foljt instruktioner rérande
astmalakemedel

Torrluftsprovokation

e Fordelar:

- Samma mediatorer som
anstrangning

- Passar dven de som inte kan

springa

- Hog spesificitet for EIB vid
astma (>90 % vid FEV1 fall
10%*)

- Hog sensitivitet for EIB, sarskilt

hos idrottsman

- Billigare utrustning &n
anstrangningstest

- Liten variabilitet mellan test

*Hurwitz et al, Chest 1995

Nackdelar:

Kraver speciell gasblandning
Sensitivitet 1ag vid diagnostik
(63 % vid FEV1 fall 10%*)

Kan utl6sa kraftig
bronkobstruktion

Uppfattas av en del obehagligt
(saliv)

Ej dos respons

Minst 1.5L FEV1, om stor FEV1
kan berdknade ventilationen
bli for stor
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Mannitolprovokation
"Aridoltest”®

 indirekt stimuli
* hyperosmolart pulver
* naturligt fdrekommande alkohol

« kommersiellt tillgangligt

Protokoll Aridoltest

. stimuli: -

* Dos: B

* Matvarde: - FEV, 1 min efter varje dos (2
mitningar/géng)

* Utvérdering: - Positivt test FEV, sjunkit >15 %

eller > 10 % mellan doser

vity PD15 to Dry Powder Mannitol

Cumulative dose of mannitol (mg)
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Aridoltest; faktorer som paverkar

utfallet

Okar sannolikenheten for positiv test

Ev allergen exponering nyligen

Exponering luftvagsirretanter
(fororeningar etc)

Luftvagsinfektion (< 14 dagar)

Standardiserat protokoll

Minskar sannolikheten for positiv test

"trdnat” < 4 timmar fore testet

Genomfért uppvarmning (jaktat till
testet, snabb gang upp fér backen till
sjukhuset....)

Coca Cola eller kaffe

Inte foljt instruktioner rérande
astmalakemedelel

Testet tar mer &n 35 minuter

Mannitolprovkation

* Fordelar:

- Fardig, standardiserad tillganglig

metod

- Kraver inga nya investeringar

- snabb
- Dos-responskurva

- Flertal mediatorer paverkas-

"verklighetslikt”

- Korrelerar med NO/eosinofiler
- Hog spesificitet for astma (95 %

vid FEV1 fall 15%*)

*Sverrelid et al, JACI 2009

Nackdelar:

- hosta, > 70% (fa bryter dock)
- 1ag sensitivitet for (lindrig) astma

(ca 60% vid FEV1 fall 15%*)

- kréver "gott samarbete”, svart for

mindre barn (< 8 ar?)

Direkta provokationsmetoder

"borderline”

Positiv test 4r den dos/konc som ger sikning av FEV, 20 % eller mer (PD/PC ,,)
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Metakolinprovokation

Férdelar:

Vil standardiserat, anvands i
studier

Relativt hég sensitivitet och hogt
negativt predicted value for EIB (i
sjukhusmaterial)

Dos-respons kurva

Nackdelar:

Ej specifikt fér astma

Positiv test ocksa vid
luftvagsskada, remodelling,
luftvagsobstruktion

Utesluter inte BHR vid negativ
test (falskt negativ!), sérskilt vid
lindrig astma

Paverkas mattligt av ex
inhalationssteroider, dvs BHR
kvarstar trots klinisk forbattring
Kréver kunnig personal och
utrustning

Exercise-induced laryngeal
obstruction (EILO) ”VCD”

Supraglottisk

glottisk

Skillnader och likheter:

EILO och

Extrathorakalt hinder

Hog saturation vid symtom
inspiratorisk loop (1/5)
Start/stop av symtom abrupt
Akutbesok

Polyfarmaci, astmalékemedel
astmalékemedel

astma

intrathorkalt hinder

desaturation vid symtom

expiratorisk loop

ofta ldngsamt inséattande

akutbesok

polyfarmaci,

PAEDIATRIC RESPIRATORY REVIEWS (2007) 8, 155-163

9/12/2015

10



Impuls oscillometri (10S)
(mest spridda kommersiella FOT-metoden)

Hogtalare

* 5signaler/sekund

Pneumotach «  Aprox3-35 Hz

Resistans = P/F

KOMAROW ETAL 389

Frisk forsoksperson: A fore B efter anstrangningstest

Vuxen astmapatient A fére B efter bronkdilatation
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390 KOMAROW ETAL

T

R R
.

A. 12-arig pojke med VCD "reducerad”

B. Vuxen kvinna med VCD och astma inspiratorisk loop
dokumenteras ca
20% vid EILO

Vilken test ska jag vélja?

Vilken test ar bast?

"icke validerat test”
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