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» Hyppighed af og arsager til bronki-
ektasier samt behandling har hidtil
veeret darlig beskrevet, men nye
europzeiske databaser har kortlagt

vigtige arsager.

» Patienter med (hgjresolutions-CT-
verificerede) bronkiektasier bar som
minimum udredes forimmundefekt,
kronisk pulmonal infektion samt for
kronisk obstruktiv lungesygdom og
astma. Der bar desuden foretages
grundig anamnese for inflammatori-
ske sygdomme, afdaekning af tobaks-

Bronkiektasier defineres klinisk som en persisterende
eller progressiv tilstand, der er karakteriseret ved dila-
terede, veegfortykkede bronkier, som giver symptomer
— typisk i form af hoste, opspytning og recidiverende
infektioner [1]. 12010 udgav British Thoracic Society
(BTS) sin seneste kliniske retningslinje om bronkiekta-
sier [1]. Siden er data fra mange patienter, som har
veeret udredt efter disse principper, samlet i flere data-
baser [2]. P4 baggrund af disse databaser er der udgi-
vet publikationer, der pa europzaisk niveau beskriver
arsagerne til bronkiektasier og opdeling i flere kliniske
feenotyper, hvor patienterne bgr have individualiseret
behandling [3, 4].

Senest har European Respiratory Society i septem-
ber 2017 udgivet retningslinjer for behandling af bron-
kiektasier [5]. Der fokuseres pa ni picospgrgsmaél, hvor
der for en del ikke er tilstraekkelig viden til at give et
sikkert svar, og det erkendes, at mange andre relevante
spergsmél er ubesvarede. Problemet er dels manglende
evidens, dels at man i tidligere studier ikke systematisk
har inddelt patienterne efter sveerhedsgraden af bronki-
ektasierne eller den bagvedliggende atiologi. Bronki-
ektasier betragtes traditionelt som en obstruktiv lunge-
sygdom, og obstruktiv lungefunktionsnedsettelse
dominerer, men behgver ikke altid at veere til stede.
Der er heller ikke ngdvendigvis sammenhaeng mellem
den radiologiske diagnose (svaerhedsgrad set pa hgj-
resolution (HR)-CT) og den kliniske tilstand.

forbrug og mulig inhalation af lunge-
patogener. Endvidere bgr der
foretages lungefunktionsmaling.

» Behandlingen rettes sa vidt muligt
mod tilgrundliggende arsager, komor-
biditet, sekretstagnation, dekonditio-
nering og evt. kronisk infektion/koloni-
sering. Bronchiectasis Severity Index
kan sandsynligvis anvendes som mal
for klinisk effekt af behandlingen og
evt. som stratificering af, om patien-
terne bar fglges hos en specialist eller
i almen praksis.

Nér bronkiektasier diagnosticeres, er det vigtigt, at
et standardiseret udredningsprogram fglges (se neden-
for), saledes at patienten bliver karakteriseret s godt
som muligt ud fra de kendte kliniske feenotyper, hvilket
kan muliggere individualiseret behandling. Méalet med
bronkiektasibehandlingen er at hindre eksacerbationer,
reducere symptomerne, forbedre livskvaliteten og hin-
dre fald i lungefunktionen under samtidig afvejning af
fordele og ulemper ved en given behandling [5]. Ud
over mulig drsag og klinisk feenotype kan en vurdering
af sveerhedsgraden ogsa vaere retningsgivende for be-
handlingen. Formélet med denne artikel er at beskrive
de seneste forskningsresultater og pa baggrund af dem
at foresld individualiseret behandling.

FOREKOMST

Forekomsten af bronkiektasier i Danmark er ukendt.
I Storbritannien har man i et nationalt registerstudie
[6] undersggt incidens, prevalens og mortalitet af
bronkiektasier i perioden 2004-2013. Studiet viser,
at incidens og punktpravalens steg og i 2013 var
hhv. 35/100.000 og 566,/100.000 for kvinder og
27/100.000 og 485/100.000 for mend.

Den aldersjusterede mortalitet var 1.437,/100.000
for kvinder mod et gennemsnit for hele befolkningen
pa 635/100.000 (oddsratio (OR): 2,26) og
1.914/100.000 for meend mod et gennemsnit pa
895/100.000 (OR: 2,14).

ARSAGER

Inflammation, infektion og abnorm dranage af luftve-
jene indgar i udviklingen af bronkiektasier. Der er tale
om forskellige patofysiologiske mekanismer, hvor et
pget kendskab til de inflammatoriske processer forven-
tes at fi betydning for fremtidens behandling [7]. In-
flammatoriske lidelser og immundefekter kan fgre til
udvikling af bronkiektasier. Bronkiektasier ved idiopa-
tisk pulmonal fibrose og sarkoidose er konstitutionelle,
og betydningen er ukendt. I en national opggrelse fra
Storbritannien [6] var de hyppigste samtidigt forekom-
mende diagnoser astma (42,5%), kronisk obstruktiv
lungesygdom (KOL) (36,1%), hiv (6,9%) og reumatoid
artritis (6,3%) fulgt af andre bindevaevslidelser, inflam-
matoriske tarmsygdomme, allergisk, bronkopulmonal
aspergillose (ABPA) og hypogammaglobulinemi. P&




baggrund af uddrag fra syv europziske bronkiektasi-
databaser [3] med 1.258 patienter fandt man felgende
»arsager/tilstande«: postinfektion (20%), KOL (15%),
bindeveevssygdom (10%), immundefekt (5,8%), ABPA
(4,5%), astma (3,3%) og idiopatisk bronkiektasisyg-
dom (40%). Studiet viste ogs4, at der var signifikant
flere med svaer bronkiektasisygdom blandt patienter
med KOL. Ukontrolleret astma er traditionelt naevnt
som arsag til bronkiektasi. Som det ses, er der forskelle
i hyppigheden af etiologier/ledsagende sygdomme i
de to studier, men de repreesenterer ogsa to forskellige
populationer: en landsdekkende opggrelse og en opgg-
relse fra hgjtspecialiserede enheder. Det giver dog sam-
let et nogenlunde samstemmende billede af arsagerne
til bronkiektasi. Som et kuriosum har en subanalyse af
en af databaserne vist, at Lady Windermere-syndromet
(bronkiektasier i mellemlappen hos (aldre), hvide
kvinder, der er inficeret med nontuberkulgse mykobak-
terier) faktisk genfindes [8]. Det kan veere vanskeligt at
afggre, om bronkiektasier er idiopatiske, og om de led-
sagende tilstande er komorbiditeter, udlgsende &rsager
eller blot tilfeeldige sammenfald pga. en falles eksogen
pavirkning.

SYMPTOMER

Symptomerne pa bronkiektasier kan vaere ganske vari-
erende. I retningslinjerne fra BTS [1] anbefaler man, at
bronkiektasier skal overvejes ved persisterende produk-
tiv hoste hos patienter med symptomdebut i en ung al-
der, ved leengerevarende (&r) hoste, blandt ikkerygere
med kronisk hoste, ved daglig purulent ekspektoration,
ved hemoptyser eller ved kolonisering med Pseudomo-
nas aeruginosa og/eller atypiske mykobakterier. Bron-
kiektasier skal ogsé overvejes ved KOL, hvor der er util-
streekkeligt respons pé behandling.

DIAGNOSE

Diagnosen stilles ved HRCT (typisk med en koronal
snittykkelse pd 1 mm), som viser dilaterede veegfortyk-
kede bronkier, der er stgrre end den ledsagende arterie.

Med henblik p& udredning af den tilgrundliggende
arsag bgr patienter med bronkiektasier have malt ni-
veauet af immunglobulin (Ig)G, IgM, IgA og IgE samt
specifikke IgE-antistoffer mod Aspergillus og praecipi-
terende antistoffer mod Aspergillus. Derudover skal der
foretages ekspektoratundersggelse for P. aeruginosa,
mykobakterier og almindelig dyrkning initialt samt ved
forveerringer.

Lungefunktionsundersggelse i form af spirometri
ber foretages pé diagnosetidspunktet og lgbende i det
efterfplgende kontrolforlgb (mindst en gang arligt),
hvis tilstanden ikke er stabil. I visse tilfeelde kan der
vaere behov for en udvidet lungefunktionsundersggelse,
specielt hos patienter med svare bronkiektasier be-
dgmt ud fra Bronchiectasis Severity Index (BSI) [8, 9].

E TABEL 1

Bronchiectasis Severity Index?.

Domane Point
Alder, ar

(50 0
50-69 2
70-79 4
>80 6
BMI, kg/m?

(18,5 2
»18,5 0
FEV1, % af forventet

) 80 0
50-80 1
30-49 2
(30 3
Hospitalsindleeggelse inden for de seneste 2 ar

Ja 5
Nej 0
Hyppighed af forveerringer inden for de seneste 12 mdr.

0-2 0
>3 2
MRC-dyspnascore

153 0
4 2
5 3
Bakteriel kolonisering

Pseudomonas aeruginosa 8
Andre potentielt sygdomsfremkaldende mikroorganismer 1
Ingen 0
Radiologisk svaerhedsgrad

> 3 lapper involveret eller cystiske bronkiektasier 1
( 3 lapper involveret 0

FEV1 = forceret eksspiratorisk volumen i 1. s; MRC = Medical Research
Council.

a) 0-4 point: lav risiko for hospitalsindleeggelse og ded; 5-8 point: moderat
risiko; > 9 point: hgj risiko.

Der kan ved fortsat mistanke om immundefekt eller
autoimmun sygdom vaere behov for yderligere udred-
ning, ofte i samarbejde med en infektionsmediciner.
Vurdering med henblik pé ciliedyskinesi eller cystisk
fibrose er en lungemedicinsk specialistopgave. Bronko-
skopi kan komme p4 tale ved udredning for specielle
mikrobiologiske agens eller mistanke om intraluminal
obstruktion. Endelig kan gastroskopi komme pa tale,
f.eks. ved mistanke om refluks.

FANOTYPER

Svaerhedsgraden af sygdommen har stor betydning for
behandling og opfelgning [9]. Der findes to metoder til
karakteristik af sverhedsgraden af bronkiektasisyg-
dommen, BSI- og FACED-score [10-12]. En undersg-
gelse af 1.612 patienter [10] viste, at en hgjere BSI-
score (Tabel 1) var associeret med flere indleeggelser,
exacerbationer og respiratoriske symptomer samt dér-
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g FIGUR 1

Behandling pa baggrund af kliniske resultater og lungefunktion. (Modificeret efter [7]).

Fysioterapi
PEP-flgjte/CPAP

Vedvarende sejt
ekspektorat

Bronkodilatatorer
Pulmonal rehabilitering
Behandling af komorbiditeter

Strukturel skade pa

lungerne og
luftvejsobstruktion \
Vedvarende sejt Makrolldbehanldlllng
Inhalerede antibiotika
ekspektorat
Pseudomonas
aeruginosa-udryddelse
Inflammation i
luftvejene

Makrolidbehandling
Inhalerede kortikosteroider

CPAP = continuous positive airway pressure; PEP = positive expiratory pressure.

ligere livskvalitet og fald i lungefunktionen end en
lavere BSI-score. Selvom der endnu ikke foreligger be-
handlingsalgoritmer, hvor man inddrager BSI-testen,
ber den anvendes i den daglige klinik. Den kan veere
rédgivende for, hvor aggressiv behandlingsstrategien
ber veere, og hvilke patienter der bgr folges pa spe-
cialistniveau.

I et kohortestudie [13] med 1.145 patienter har
man pé baggrund af tilgaengelige data om epidemio-
logi, demografi og klinik identificeret fire forskellige
clusters eller kliniske feenotyper. Resultatet er valideret
i en kohorte bestdende af 120 patienter med bronkiek-
tasi. Disse patienter blev vurderet med hensyn til for-
skellige inflammationsmarkgrer (elastase og myelo-
peroxidase). De fire kliniske faenotyper er: cluster 1
»pseudomonas; cluster 2 »anden kronisk infektion;
cluster 3 »daglig ekspektoration; cluster 4 »tgr bronki-
ektasi«. Med disse clusters in mente og sammenholdt
med den kendte atiologiske baggrund og sveerheds-
graden af bronkiektasierne kan man »empirisk« indivi-
dualisere behandlingen. Desverre er der endnu for f&
tilgeengelige data til at koble disse feenotyper med de
enkelte sygdomskategorier og behandlingerne i en
multidimensional analyse.

Mange patienter, der har KOL med bronkiektasier,
vil i sagens natur tilhgre pseudomonas-cluster’en sam-
men med patienter med sygdomme som ciliedyskinesi
og cystisk fibrose. Cluster’en anden kronisk infektion vil
specielt udgeres af patienter med ABPA og sarkoidose
med nontuberkulgse mykobakterier. Cluster’en daglig
ekspektoration vil udggres af patienter, der har KOL
med meget sekret, og den subgruppe af patienter, der
har astma med hypersekretion. Cluster’en med tgr

bronkiektasi kunne udggres af patienter med system-
sygdomme som reumatoid artritis eller inflammatori-
ske tarmsygdomme og visse patienter med astma.

BETYDNING AF KOMORBIDITETER

Der er p.t. ca. 2.000 patienter i det europaeiske bronki-
ektasiregister, og der foreligger enkelte stgrre, natio-
nale registerundersggelser. Der er blandt andet fore-
slaet et indeks for @tiologi og komorbiditet ved
bronkiektasier pa baggrund af et internationalt kohor-
testudie med 986 patienter [4]. Studiet viser, at vee-
sentlige komorbiditeter som gastrogsofageal refluks,
KOL, bindevavssygdomme og pulmonal hypertension
medfgrer overdgdelighed. Om der er kausal sammen-
heeng, eller om overdgdeligheden er udtryk for komor-
biditetens alvor, er ikke klart. Ligeledes har man i et an-
det studie pavist en overhyppighed af kardiovaskuler
sygdom hos patienter med bronkiektasier [14]. Der er
beskrevet serlig sameksistens af bronkiektasier og KOL
[15] og af bronkiektasier og reumatoid artritis [16].
For begge galder, at der er stgrre dgdelighed end hos
patienter med idiopatisk bronkiektasisygdom. Om der
er tale om selvstendige sygdomsenheder eller samtidig
forekomst af selvstaendige sygdomme er uafklaret.

BEHANDLING

Generelt rettes behandlingen mod den tilgrundlig-
gende drsag, omend evidensen for behandling er lav.
I et arbejde [17] opfordres der til, at man vurderer,
hvad der dominerer sygdommen hos den enkelte pa-
tient, samt hvilke treek der er behandlelige, og at man
behandler derefter.

Basisbehandlingen ved bronkiektasi er lungefysio-
terapi, oftest ogsd med positive expiratory pressure-
flgjte eller continuous positive airway pressure-behand-
ling (Figur 1 og Tabel 2). Lungerehabilitering har ved
mange lungesygdomme vist effekt, og ved bronkiektasi
bgr det tilbydes ved kendt sameksisterende lunge-
sygdom.

Dernaest rettes behandlingen mod feenotypen.
Behandlingsintensiteten athaenger af sveerhedsgraden
(Figur 2). Middelsveer til svaer bronkiektasisygdom
eller specielle forhold, f.eks. immundefekter, bgr
folges op og behandles pé en lungemedicinsk afdeling.
Operation kan i sjeeldne, symptomgivende tilfzelde
veere en behandlingsmulighed ved meget lokaliserede
bronkiektasier, god lungefunktion og acceptabel
almentilstand.

Ved obstruktiv lungefunktionsnedszettelse anven-
des der bronkodilaterende midler. Behandling med
inhalationssteroider anvendes kun pé anden serskilt
indikation, primeert astma eller KOL. Ved inflamma-
toriske lidelser som astma eller inflammatorisk tarm-
sygdom anvendes der relevant antiinflammatorisk
behandling. Ved tegn pa lungeinfektion skal der be-
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E TABEL 2

Forslag til mulige behandlinger ved tilstande med bronkiektasier.

Behandling
bronkodilaterende forebyggende inhalations-

Sygdom/tilstand fysioterapi inhalationer inhalationssteroid immunglobulin antibiotika, p.o. antibiotika
Astma + + + - (+) -
KoL + + (+) = (+) =
Immundefekt + - - + (+) -
Cystisk fibrose + - - - () (+)
Infektionsbronkiektasi + (+) - - & i
Systemsygdom + = + = = =
Inflammatorisk
tarmsygdom,

reumatoid artritis

(+/-) = afhaenger af anden sarskilt indikation.

handles med relevante antibiotika, som ud fra klinisk
erfaring ber gives i hgjere doser og i leengere tid end
f.eks. ved KOL, det vil sige omkring 14 dage.
Makrolider i lav dosering har vundet tiltagende
indpas i de senere ar og har en plads i behandlingen.
Makrolider har bade antibakteriel og antiinflammato-
risk effekt med flere forskellige virkningsmekanismer.
Effekten af makrolid ved bronkiektasier er undersggt i
tre randomiserede studier. BLESS-studiet [18] viste be-
greenset effekt af et rs behandling med erythromycin
ved bronkiektasier, og i EMBRACE- og BAT-studierne
[19, 20] paviste man effekt af azithromycin (500 mg
tre gange ugentligt eller 250 mg en gang dagligt) pa
forekomsten af eksacerbationer. Der va r en mindre ef-
fekt pé antallet af eksacerbationer, men ogsé effekt pd
Pseudomonas’ quorom sensing-gener [21], der er med-
virkende ved dannelse af biofilm. Dette har ogsé med-
fort stigende anvendelse ved pseudomonasinfektioner
som tilleeg til den direkte antibakterielle behandling.
Den relativt ringe effekt kan skyldes, at behandlingen
ikke var rettet mod de »rigtige« faenotyper (hyppige in-
fektioner og behov for antiinflammatorika). En klinisk
tilgang, som har vundet indpas er behandling med
azithromycin 250 mg hver anden dag i et halvt &r med
efterfplgende status og vurdering af effekten pa antal
eksacerbationer, lungefunktion, daglige symptomer og
helbredsrelateret livskvalitet. Det er foreslaet, at man
kan forsgge med profylaktisk behandling ved mere end
tre eksacerbationer/ar [5]. Der findes ikke noget enkelt
svar pd, hvordan man skal vurdere behandlingseffekt.
Da azithromycin kan pévirke QT-intervallet bgr der
foretages ekg-undersggelse for behandlingsstart.

EKSACERBATIONER
Eksacerbation skal tages alvorligt hos patienter med

bronkiektasisygdom. Ofte ma patienterne indleegges til
behandling og afklaring af den udlgsende &rsag.

KONKLUSION
Resultaterne af flere nye studier tyder pd, at man bgr

g FIGUR 2

Mulige behandlingstiltag pa baggrund af sygdomssvarhedsgrad vurderet ved Bronchiectasis

Severity Index.

Luftvejsrensnings-
teknikker (fysioterapi)

Langsigtet antibiotisk
behandling

Overvej makrolider til Makrolider til patienter med hyppige
patienter med hyppige forveerringer, inhalerede antibiotika
forveerringer serligt ved P. aeruginosa-kolonisation
Regelmaessig fysioterapi Regelmaessig fysioterapi
Daglig fysioterapi + devices/hyperosmolaer + devices/hyperosmolaer
behandling behandling
Moderat sygdom?®

eller vedvarende symptomer
trods standardbehandling

a) Jf. Tabel 1.
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