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Overveegt og fedme er et stadigt stigende og alvorligt
helbredsproblem i store dele af verden, blandt andet
pa grund af den ggede risiko for udvikling af en
reekke kroniske sygdomme som diabetes og hjerte-
kar-sygdomme [1]. Der antages at veere ca. 1,4 mia.
overveagtige voksne pé verdensplan [2]. Forekomsten
af overvaegtige i Danmark er estimeret til 47%, her-
under udger svaert overvaegtige 14% (Figur 1) [3].

Astma er ligeledes et stort sundhedsproblem, og
globalt har 235 mio. mennesker sygdommen ifglge
World Health Organization (WHO). Det skgnnes, at
op mod 8% af den voksne danske befolkning har
astma [3].

I de seneste artier har forekomsten af s&vel
fedme som astma vaeret stigende, og det er derfor
nerliggende at antage en sammenhang mellem de to
lidelser [4] (Figur 1). Sammenhengen blev fgrste
gang beskrevet af Camargo et al i 1999 [5], hvor de
paviste, at en stigning i body mass index (BMI) kunne
forbindes med hgjere risiko for debut af astma hos
voksne. I flere prospektive undersggelser har man ef-
terfglgende pavist, at overvaegt og fedme er vaesent-
lige risikofaktorer for udvikling af astma, og samtidig
synes der at veere en dosis-respons-sammenhang [5-
71.1en metaanalyse af 12 studier har man pévist, at
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Forekomst af astma ved
normalvaegt, moderat
overvaegt og sveer over-
vaegt i Danmark. Det
ses, at forekomsten af
personer med astma er
stigende, des hgjere
body mass index-tallet
er. Tallene er fra Den Na-
tionale Sundhedsprofil
2013 [3].
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hgj fédselsveegt og hgj BMI hos bgrn i skolealderen
var praediktorer for udvikling af astma senere i livet
med en relativ risiko (RR) pa 1,2-1,5 [7].

I nyere studier har man pépeget muligheden af
en ny feenotype af astma hos overvagtige patienter,
seerligt hvad angdr astmasymptomer, medicinfor-
brug, lungefunktion, behandlingsrespons og livskva-
litet [8]. Den kliniske konsekvens af dette kunne blive
en anden behandlingsalgoritme for denne gruppe af
patienter [1, 9].

Formélet med denne statusartikel er kort at gen-
nemga den foreliggende evidens om sammenhangen
mellem overvagt, fedme og vagtreduktion og de kli-
niske manifestationer af astma, herunder iser astma-
kontrol og behandlingsrespons.

Overvagt og fedme er defineret i henhold til
WHO (Tabel 1), og astma i henhold til GINA-guide-
lines med mindre andet er angivet [10].

OVERVAGT OG ASTMAKONTROL

Det primere kliniske mél med behandling af astma er
at opna tilfredsstillende eller god astmakontrol. Med
god astmakontrol menes ingen eller fi astmasympto-
mer (hvasen, hoste, dndengd og trykken for brystet),
ingen natlig opvagning, der skyldes astma, ingen be-
greensning i fysisk aktivitetsniveau, opretholdelse af
normal lungefunktion, ingen akutte eksacerbationer
og intet eller minimalt behov for anfaldsmedicin. For-
uden symptomkontrol er behandlingsmalet at redu-
cere risikoen for sveere astmaanfald og at reducere
risikoen for tab af lungefunktion [10].

Generelt peger den eksisterende litteratur p4, at
der er forskel pd astmakontrol hos overveagtige og
hos ikkeovervegtige patienter med astma (Tabel 2).
I en undersggelse, der omfattede 1.113 voksne pa-
tienter med astma, havde svert overveagtige patien-
ter ringere astmakontrol end normalvegtige patien-
ter (oddsratio (OR): 2,7), nedsat astmarelateret
livskvalitet (OR: 2,8) og hgjere forekomst af astma-
relaterede hospitalsindleeggelser i det foregéende ar
(OR: 4,6). I studiet anvendte man spgrgeskemaerne
Asthma Therapy Assesment Questionnaire (ATAQ)
og Mini Asthma Quality of Life Questionnaire
(AQLQ) til vurdering af graden af henholdsvis astma-
kontrol og helbredsrelateret livskvalitet. ATAQ er et
valideret astmakontrolveerktgj (score 0-4), som af-
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spejler antallet af problemer, der er relateret til astma I%l |
iden seneste maned [11]. AQLQ er en valideret un-
dersggelse, der anvendes til at male, i hvilket omfang Klassifikation af body mass index iht. WHO [2].
astma pavirker en patients daglige aktiviteter, fglel-
sesmaessige funktion, symptomer og miljgmaessige <185 kg/m? Undervaegt
stimuli; hgjere score indikerer bedre livskvalitet i de 18,5-24,9 kg/m* Normalvaegt
forlgbne to uger [16]. 25-29,9 kg/m? Moderat overvaegt
I en undersggelse af Taylor et al [12] med 3.095 230 kg/m? Svaer overveegt/fedme
personer med selvrapporteret astma rapporterede
sveert overvaegtige patienter i hgjere grad at have haft
konstante astmasymptomer i den seneste maned (OR: 1,4) i de forlpbne tre méneder end ikkeover-
(OR: 1,7), flere skadestuebesgg (middelveerdi (M): vaegtige. Lavoire et al [13] testede 382 patienter med
2,5) og akutte legebesgg (M: 1,3) og flere tabte ar- astma ved hjelp af Asthma Control Questionnaire
bejdsdage (OR: 1,4) i det forlpbne ar end ikkeover- (ACQ), som er et syvpoint skalasystem (ukontrolleret
vaegtige (Tabel 2). Endelig var sveert overvagtige i astma ved ACQ-score = 1) og AQLQ. Efter statistisk
mindre grad i astmaremission (ingen astmasympto- korrektion for alder, kgn og sveerhedsgrad af astma
mer eller intet forbrug af astmamedicin i det forlgbne  fandt de en signifikant korrelation mellem stigende
ar) (OR: 0,6), angav stgrre forbrug af anfaldsmedicin ~ BMI og hgjere ACQ-score samt en invers relation mel-
(OR: 1,4) som inhalationssteroid (OR: 1,3) og blev lem stigende BMI og lavere AQLQ-score. Patienter
hyppigere klassificeret i gruppen med sveer astma med astma og BMI = 30 kg/m? rapporterede hyppi-
B
Astmapraevalens, astmakontrol, livskvalitet og forbrug af sundhedsydelser ved forskellig BMI.
Normalvagt, Overvagt, Fedme,
Reference Population,n  Effektparameter BMI < 25 kg/m? BMI 225 kg/m>  BMI 2 30 kg/m? p-veerdi
Mosen et al, 1.113 patienter  Hospitalisering i det forlgbne ar, OR (95% KI) Reference 2,3(0,7-7,5) 4,6 (1,4-14,4) -
2008 [11] med astma Astmakontrol: ATAQ-score, OR (95% Ki) Reference 1,4 (0,9-2,3) 2,7(1,7-4,3) -
Livskvalitet: AQLQ-score, OR (95% KI) Reference 1,5(0,9-2,7) 2,8 (1,6-4,9) -
Taylor et al, 3.095 voksne Praevalens af astma, % 35 32 33
2008 [12] med selvrappor-  Skadestuebesgg over 1 &r, n, middel (95% KI) 2,1(1,6-2,5) 8(1,52,2) 2,5(2,1-3,0) 0,04
teret astma Akutte laegebesgg over 1 ar, n, middel (95% KI) 0,9 (0,7-1,0) 9(0,7-1,1) 1,3 (1,0-1,6) <0,01
Forbrug af SABA over 3 mdr., OR (95% KI) Reference 2(0,9-1,5) 1,4 (1,1-1,8) -
Forbrug af ICS over 3 mdr., OR (95% KI) Reference 1(0,8-1,4) ,3(1,0-1,8) -
Konstante astmasymptomer over 1 md., OR (95% KI) ~ Reference 2(0,8-1,8) ,7(1,1-2,5) -
> 2 tabte arbejdsdage over 1 ar, OR (95% KI) Reference 0(0,8-1,4) 1, 4 (1,0-1,8) -
Astmaremission, OR (95% Kl) Reference 5(0,4-0,8) 0,6 (0,4-0,8) -
Svaer grad af astma, OR (95% KI) Reference 0(0,7-1,3) 1,4(1,1-1,9) -
Lavoie et al, 382 voksne med Praevalens af astma, % 36 39 25
2006 [13] astma Total ACQ-score?, middel + SD 1,6 + 0,09 1,6 +0,08 1,9+0,10 0,01
Tidlig morgen-symptomer, middel + SD 1,4+0,13 1,4+0,12 1,6+ 0,15 0,05
Begraensning i aktivitetsniveau, middel + SD 1,1+0,12 1,2+0,11 1,8+0,14 < 0,001
Andengd, middel + SD 1,8 +0,13 1,8+0,12 2,3+0,15 0,001
Hvzesen, middel + SD 1,6 £0,12 1,6 +£0,12 2,1+0,15 0,01
Behov for anfaldsmedicin, middel + SD 1,2+0,11 1,0+0,11 1,5+0,13 0,05
Livskvalitet: AQLQ-score, middel + SD 52+0,11 52+0,11 4,8+0,13 0,01
Peters-Golden et 3.073 voksne ACD, ICS, middel, % 53 44 40 -
al, 2006 [14] med moderat ACD, leukotrienantagonist, middel, % 43 41 39 -
astma ACD, placebo, middel, % 34 25 26 -
Boulet & Frans-  1.242 patienter  Andel med velkontrolleret astma, ICS, % 40 29 14 -
sen, 2007 [15]  med astma Andel med velkontrolleret astma, ICS + LABA, % 38 33 14 -

ACD = antal dage med astmakontrol; ACQ = Asthma Control Questionnaire; AQLQ = mini-Asthma Quality of Life Questionnaire; ATAQ = Asthma Therapy Assessment Ques-

tionnaire; BMI

= body mass index; 1CS =

agonist; SD = standardafvigelse.
a) 0 = velkontrolleret astma, 6 = svaer ukontrolleret astma.

inhalationssteroid; Kl = konfidensinterval, LABA =

langtidsvirkende beta,-agonist; OR = oddsratio; SABA = kortidsvirkende beta,-
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Effekt af vaegtreduktion som fdlge af dizetetisk intervention, medicinsk behandling eller bariatrisk kirurgi pa astmakontrol og livskvalitet (AQLQ-vzerdi). Astmakontrol vurderes
pa ACQ-score, astmasymptomer, medicinforbrug og lungefunktion.

Reference
Stenius-Aarniala et
al,

2000 [24]

Dias-Junior et al,
2013 [25]

Maniscalco et al,
2008 [26]

Hewitt et al,
2014 [27]

Dixon et al,
2011 [28]

Population, n

38 patienter med
astma gennemgik 8
ugers superviseret
vaegttabsprogram (ka-
loriefattig diaet)

33 patienter med
astma randomiseret til
behandling (kaloriefat-
tig dicet + medikamen-
tel behandling) eller
placebo

12 overvaegtige patien-
ter med astma som
gennemgik bariatrisk
kirurgi

113 patienter med
astma som gennemgik
bariatrisk kirurgi

23 patienter med
astma som gennemgik
bariatrisk kirurgi

Effektparameter

FEV1, middel, % af forventet (95% Kl)
FVC, middel, % af forventet (95% KI)
Eksacerbationer, n
Interventionsgruppen, m
Kontrolgruppen, m

Reduktion i dyspng®, mm
Interventionsgruppen

Kontrolgruppen

Reduktion i daglig anfaldsmedicin, middel, dosis
Interventionsgruppen

Kontrolgruppen

Astmakontrol, ACQ-score’, middel + SD

Interventionsgruppen
Kontrolgruppen

Andengd, ACT-score¢, middel
Anfaldsmedicin, ACT-score¢, middel
FEV1, % af forventet

FVC, % af forventet

Andel pa astmamedicin, %
Astmamedikamenter, n, middel
FEV1, m/k, |

FVC, m/k, |

Astmakontrol, ACQ-score€, middel + SD
Livskvalitet, AQLQ-score, middel + SD
Forbrug af SABA, n

FEV1, % af forventet

FVC, % af forventet

1 ar efter Vagtreduktion,
Baseline intervention p-veerdi middel
- 7,6 (1,5-13,8)* 0,02 15%
- 7,6 (3,5-11,8)* 0,001
0,001
= 1
= 4
0,02
- 13
= 1
0,03
1,2
0,1

BMI-fald:

40 (+1,9)-
3,0+£0,25 1,6+0,19 < 0,001 35 (£ 1,7) kg/m?
2,9+0,25 2,9+0,16 NS
3,2 4,2 <0,01 BMI-fald:

3,9 4,6 <0,01 45 (+ 4,7)-
83,0+x14,4 87,2+14,9 0,009 35 (+ 4,2) kg/m?
87,8+13,5 95,2 +10, 0,001

22,1 11,5¢ <0,001  K:31%

2,2 1,4¢ 0,001 M: 24%
3,57/2,91 3,81/3,01° <0,001

4,59/3,63 4,94/3,84¢ <0,001

1,6 +1,06 0,6 + 0,97 <0,0001 BMI-fald:
49+1,11 59+1,70 <0,01 51(+9,7)-

22 9 0,001 38 (+ 7,8) kg/m?
82,4+14,1 90,4 + 14,2 <0,01

84,1+12,9 93,9 +15,5 < 0,001

ACQ = Asthma Control Questionnaire; AQLQ = Asthma Quality of Life Questionnaire; ACT = Asthma Control Test; BMI = body mass index; FEV1=forceret eksspiratorisk volu-
men i 1. sekund; FVC = forceret vitalkapacitet; k = kvinder; Kl = konfidensinterval; m =maend; NS = nonsignifikant; SABA = kortidsvirkende beta,-agonist; SD = standard-

afvigelse.

a) Forskellen mellem aendringer fra baseline i behandlingsgruppe sammenlignet med kontrolgruppe efter 1 ars opfglgning.
b) Visuel analogskala 0-100 mm, 0 mm = ingen dndengd, 100 mm = svaer andengd.
¢) ACQ-score: 0 = velkontrolleret astma, 6 = svaer ukontrolleret astma.

d
e

)
)

5 ar efter kirurgi.

Jo hgjere ACT-score, des bedre astmakontrol.

gere om tidlig morgen-symptomer, stgrre begreens-
ninger i daglige aktiviteter, mere &ndengd, hyppigere
hveesende vejrtraekning, stgrre forbrug af anfaldsme-
dicin og lavere livskvalitet end patienter med astma
og BMI < 30 kg/m? (Tabel 2). Ogsé i undersggelsen
af Lessard et al [8] var den totale ACQ-score positivt

korreleret til stigende BMI. Svaert overveagtige patien-
ter med astma rapporterede generelt mere om ande-
ngd (p = 0,009), hveesende vejrtreekning (p = 0,005)
og begrensning i den daglige aktivitet end ikkeover-
vaegtige (p = 0,003). I et nyere studie af Barros et al
[17], hvor man undersggte 508 patienter med sveaer

astma, fandt man, at sveert overvaegtige patienter i
hgjere grad havde ukontrolleret astma end patienter
med BMI < 30 kg/m? (OR: 1,6). Astmakontrol blev
valideret ud fra ACQ [18]. Peters-Golden et al [14] ud-
forte et studie med 3.037 voksne, der havde moderat
astma og blev randomiseret til behandling med enten
montelukast, beclometasondipropionat eller placebo
(Tabel 2). Det primaere effektmél var antallet af dage
med astmakontrol (defineret som dage med ingen
natlige opvégninger, ingen astmaanfald og mindre
end to pust anfaldsmedicin). Man konkluderede, at
normalvegtige patienter havde flere dage med ast-
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makontrol (34%) end overveegtige (25%) og sveert
overvagtige (26%) [14].

Sammenhang mellem astma og overvagt er
imidlertid ikke pévist i alle studier. I et studie af Forte
et al fra 2013 [19] med 272 patienter med astma
fandt man ingen sammenhzang mellem fedme og ast-
makontrol. Tilsvarende fandt Sastre et al [20], der
undersggte 607 patienter med astma, heller ingen
signifikant korrelation mellem fedme og astmakon-
trol malt pd ACQ-score.

OVERVAGT OG BEHANDLINGSRESPONS

I flere studier har man pavist en nedsat respons pa in-
halationssteroid hos patienter med et hgjt BMI [14,
21]. Boulet & Franssen undersggte forholdet mellem
BMI og respons pé behandling med fluticasondipropi-
onat med eller uden samtidig behandling med lang-
tidsvirkende beta2-agonist hos 1.242 patienter med
astma. Analysen, der var baseret pé data fra fem ny-
ligt publicerede, dobbeltblindede, randomiserede
studier, viste, at overveegtige patienter, herunder
navnlig patienter med BMI = 40 kg/m?, havde signi-
fikant sveerere ved at opné tilfredsstillende astmakon-
trol end ikkeoverveagtige uanset behandlingsregime
(Tabel 2) [15]. I studiet af Peters-Golden et al [14],
hvor patienterne blev randomiseret til inhalationsste-
roid, leukotrienantagonist eller placebo, sés en lineaer
sammenheng mellem stigende BMI og fald i antal
dage med astmakontrol hos patienter, der fik behand-
ling med inhalationssteroid og placebo. En tilsva-
rende sammenhzng blev ikke observeret hos patien-
ter, der blev behandlet med leukotrienantagonist.
Disse resultater er i overensstemmelse med en in vi-
tro-undersggelse foretaget af Sutherland et al [22],
der fandt en svaekket glukokortikoidreceptorrespons
med stigende BMI. I modsetning til ovenstaende
fandt Farah et al [23] i deres undersggelse af 49 pa-
tienter med astma, at behandling med hgjdosisinha-
lationssteroid i tre mé&neder forbedrede astmakon-
trol, forceret eksspiratorisk volumen i forste sekund
(FEV1), fraktion af ekshaleret nitrogenoxid og bron-
kial hyperreaktivitet uatheengig af BMI-verdi.

VAGTREDUKTION OG ASTMAKONTROL
Stenius-Aarniala et al [24] foretog det fgrste rando-
miserede, kontrollerede studie af vagttabs indfly-
delse pa astmakontrol hos 38 overveegtige patienter
med astma (BMI: 30-42 kg/m?). Studiet viste, at et
gennemsnitligt vaegttab pd 15% af kropsvagten over
en otteugers interventionsperiode var korreleret til en
forbedring i lungefunktionen (mélt p& FEV1 og force-
ret vitalkapacitet), mindre grad af &ndengd, reduce-
ret forbrug af anfaldsmedicin og faerre eksacerbatio-
ner end hos kontrolgruppen, som ikke opnaede

vaegttab (Tabel 3). Dette er i overensstemmelse med
resultaterne i en nyere randomiseret undersggelse af
Dias-Jiinior et al [25]. Studiet viste en signifikant
bedring af astmakontrol i interventionsgruppen hos
de patienter, der opniede mindst 10% vegttab efter
seks maneders kaloriefattig dieet kombineret med
medikamentel behandling end hos kontrolgruppen
(p = 0,001) (Tabel 3). Undersggelsen af Johnsen et al
[29] viste en forbedring af astmasymptomer, livskva-
litet (mélt pd AQLQ), peak-eksspiratorisk flow og en
reduktion af niveauet af inflammatoriske og oxidative
stressmarkgrer efter otte ugers intervention, hvor det
gennemsnitlige vaegttab var 8%.

I et prospektivt studie af Maniscalco et al [26]
(Tabel 3) fandt man en betydelig forbedring af ast-
makontrollen hos 12 kvinder, efter at de havde fet
foretaget bariatrisk kirurgi, sammenlignet med kon-
trolgruppen. Forbedring i astmakontrol indebar en
betydelig reduktion i medicinbehovet, astmasympto-
merne og forbedring af lungefunktionen et ar efter ki-
rurgi. Derimod var nitrogenoxidniveauet ueendret i
begge grupper. Et nyligt publiceret studie af Hewitt et
al [27] viste ogsa forbedringer i lungefunktion, en re-
duktion i antallet af astmamedikamenter og faerre pa-
tienter som fortsatte pa astmamedicin fem &r efter
kirurgi (Tabel 3). Dixon et al [28] undersggte 23 pa-
tienter, som havde astma samt gennemgik bariatrisk
kirurgi, og et ar efter operation havde patienterne
forbedret astmakontrollen, den astmarelaterede livs-
kvalitet og lungefunktionen betydeligt (Tabel 3).

DISKUSSION

Den foreliggende litteratur viser klart, at overvaegtige
patienter med astma har mindre gunstig respons pa
inhalationssteroid, ringere grad af astmakontrol, gget
forbrug af sundhedsydelser og mindre helbredsrela-
teret livskvalitet end normalvaegtige patienter med

Overvaegt og vaegt-
reduktion har stor
betydning for astma-
kontrol.
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Overvaegt og fedme har negativ indvirkning pa astmakontrol

Stigning i body mass index er relateret til pget grad af astmasymptomer, gget medicinforbrug,
lavere lungefunktion og darligere astmarelateret livskvalitet.

Sveert overvaegtige patienter har et hgjere forbrug af sundhedsydelser i forbindelse med deres
astma end normalvzegtige patienter.

Behandlingsrespons pa inhalationssteroid er ringere hos overvaegtige end hos normalvaegtige

patienter med astma.

Vaegtreduktion hos overvaegtige patienter med astma har gunstig effekt pa astmasymptomer,
lungefunktion samt astmarelateret livskvalitet og fgrer til mindre medicinforbrug.

Forebyggelse og behandling af overvaegt og fedme bgr indga i behandling og monitorering af

astma.

astma [8, 11, 12-15, 17]. Hovedparten af studierne
om vaegtreduktion viser, at vaegttab hos overveaegtige
patienter med astma forbedrer astmakontrol og
astmarelateret livskvalitet [26-28]. Ovenstdende re-
sultater er opndet pd baggrund af standardiserede
spgrgeskemaer, hvilket ggr studierne indbyrdes sam-
menlignelige.

Mekanismen bag associationen mellem overvaegt
og astma er ukendt, men bade inflammatoriske fakto-
rer og den mekaniske belastning, som overveaegt og
fedme péferer respirationssystemet, kan teenkes at
spille en rolle [1]. Det er kendt, at svert overvagtige
uden astma har en tendens til at opleve hveasen, &n-
dengd og begransning i aktivitet som fglge af deres
overvaegt [30]. Endvidere bgr det naevnes, at flere af
de studier, der er gennemgdet ovenfor, er baseret pa
selvrapportering af astmadiagnose [11, 12], og en
tendens til overdiagnosticering af astma hos over-
veegtige er derfor en mulighed.

De fleste af studierne er observationelle studier,
hvilket giver stgrre risiko for bias end randomiserede
undersggelser. Flere prospektive randomiserede
studier er séledes ngdvendige, s man bedre kan be-
skrive associationen mellem vagtreduktion og astma-
kontrol og ikke mindst undersgge, om behandlings-
strategien skal veere anderledes hos overveegtige
patienter med astma end hos normalvagtige patien-
ter med astma.

KONKLUSION

Overveagt og fedme har en betydelig negativ indvirk-
ning pd astmakontrol og formentlig ogsa pa respons
pa behandling med inhalationssteroid. Vaegtreduk-
tion har en gunstig effekt pd de kliniske manifestatio-
ner af astma, herunder navnlig astmakontrol. For at
opna god astmakontrol bgr forebyggelse af overvaegt
og fedme betragtes som en vigtig del af astmabehand-
lingen.
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