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Klinik
* Dyspné

KOL — tre faktorer maste .+ Hosta och slem

beaktas vid diagnos

« Aterkommande
“forkylningar”
* Exacerbationer

Symtom
Sjukdomens kliniska bild

Lungfunktion
Stoder diagnosen

Skadlig exponering

Orsak till sjukdomen

RISKFAKTORER
* ROkning SPIROMETRI
* Fossila branslen Kravs for diagnos
* Yrke

Luftféroreningar
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Innebar sankt FEV,/FVC < 0.7 alltid KOL?

Snabb aldersrelaterad sankning

Stora Iungor (matchning mellan luftvagar och lungor)

Lungsjukdomar i barndomen

Lunginfektioner

Tidig skadlig exponering (in utero, neonatal)
Lag fodelsevikt

Bronkopulmonell dysplasi (BPD)

Astma

Sjukdomar

KOL
Alfa-1-antitrypsinbrist
Astma

Status post tuberkulos
Bronkiektasier
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Vad menas med lindrig KOL?

Enligt GOLD definieras svarighetgrad pa lungfunktionsmatning

Stadium 1
Stadium 2
Stadium 3
Stadium 4

FEV, > 80 % forv
50% < FEV,< 80 % forv
30% < FEV,< 50 % forv
FEV,< 30 % forv

GOLD 2023



Halsorelaterad livskvalitet och lungfunktion vid KOL

Livskvalitet (SGRQ)
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FEV, (% av forvantat varde)

Jones et al Am Rev Respir Dis 1992;145:1321
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Aven personer med lindrig KOL &r fysiskt inaktiva
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Efter Troosters et al Respir Med 2010;104:1005-1011



Halsorelaterad livskvalitet och fysisk kapacitet vid KOL

100 r=-0.65
90 o o . p < 0.0001

SGRQ Total score

0 100 200 300 400 500 600
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Samsjuklighet vid tid for KOL-diagnos

60— —— Asthma —— Gastro-oesophageal reflux disease
—— Bronchiectasis —— Allergic rhinitis
—— Cardiovascular disease Sinusitis

50 Osteoporosis — Depression or anxiety

— Diabetes Chronic pain

P
i
I

Proportion of patients (%)
Ped Lt
T 7T

Year of COPD diagnosis

Jones et al Lancet Respir Med 2014;2:267-76
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18 % av KOL-
patienterna hade
endast KOL

12

Kroniska sjukdomar i primarvarden
N=1751841

Heart failure
Stroke/TIA |

Atrial fibrillation ]
Coronary heart disease

47 % av KOL-

Painful condition

e . patienterna hade
N Diabetes D
| " 3 eller flera andra
Hypertension | diagnoser
Cancer
Epilepsy |
Asthma |
Dementia | 5 13 s I - S
Anxiety | 7 17
Schizophrenia/bipolar | 13 21 DI 46
Depression 2 2
0% ZC;% 40% 6('IJ% 86% 10I0%
This condition only This condition + 1 other + 2 others B + 3 or more others

Barnett K et al. Lancet 2012:380:37-43
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Manga faktorer avgor om sjukdomen ar lindrig

Symtom
Exacerbationer

Paverkan pa dagliga akt|V|teter
Lungfunktion

Fortsatt exponering QQ
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Fysisk kapacitet

Nutritionsstatus

Samsjuklighet

Vaccination ﬁ 4
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Ar tidig diagnos en férutsittning for att
finna personer med lindrig KOL?

* KOL ar en progressiv sjukdom - svar KOL foregas av
lindrig sjukdom

*Vid langsam progress kan lindrig KOL upptrada trots
langvarig sjukdom



Utveckling av KOL (%)

Utveckling av KOL hos rokare
Betydelse av tidig kronisk bronkit

100
80 1
Rokare, kronisk bronkit
60 -
_ - Rokare, ej kronisk bronkit
40
20 1

5 10 15 20 25
Ar (uppfoljning)

Efter Guerra et al Thorax 2009;64:894
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Lakardiagnostiserad KOL i Sverige

Enkat med inbjudan till spirometri till 43 784 personer
Alla hade varit sjukskrivha mer an 2 veckor av lakare

Spirometri utfordes pa 3887 personer
596 uppfyllde kriteriet for KOL (FEV,/FVC<0,7 efter bronkdilatation)

Lindrig KOL Medelsvar KOL = Svar KOL Total

FEV,>70% forv FEV,50 - 69% férv FEV,<49 % forv N = 596
N =424 N =136 N =36
Ej diagnos (%) 88 76 47 83
Diagnos (%) 12 24 53 17

Sundblad et al CRJ 2007:2:11



Tidig eller sen KOL-diagnos

Resultat fran ARCTIC-studien

12 697 patienter med KOL

1 " KOL-indikatorer |
\ Pneumoni 3

. . © e .  Luftvags/lungsjukdom -
KOL-indikatorer 5 ar innan KOL-diagnos | | sehandiing med perorala steroider ;
' Antibiotika for luftvagsinfektion E

' Lakemedelsforskrivning for luftvagssymtom
i Lungfunktionsmétning

_________________________________________________________

>2 indikatorer registrerade mer an 90

<2 indikatorer registrerade dagar innan KOL-diagnos

Larsson et al Int 3 COPD 2019;14:995-1008



Tidig eller sen KOL-diagnos

Resultat fran ARCTIC-studien

[ 12 697 patienter med KOL }

1 | KOL-indikatorer .
i Pneumoni

i Luftvags/lungsjukdom

[ KOL-indikatorer 5 ar innan KOL-diagnos} ' Behandling med perorala steroider

' Antibiotika for luftvagsinfektion
i Lakemedelsforskrivning for luftvagssymtom

I Lungfunktionsmatning

[ <2 indikatorer registrerade 1 [ >2 indikatorer registrerade mer an 90 1

dagar innan KOL-diagnos

Tidig diagnos Sen diagnos
N=3 870 (29,5 %) N=8 827 (70,5 %)

Larsson et al Int J COPD 2019:14:995-1008




Tillfdllen innan KOL-diagnos da KOL-diagnos kunnat misstankas

Consultations per patient per year

Radiographs per patient per year
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Jones et al Lancet Respir Med 2014;2:267-76

[
0

MYVIN-€C0C-TTT



20

Probability of no exacerbation

Tidig vs sen KOL-diaghos

Risk for exacerbationer

1.0

0.8 1

0.6

0.4 1

0.2 +

Late diagnosis

Time to first exacerbation, HR [95 % CI]:
1.61[1.54-1.69] ; p<0.0001

Early diagnosis

2000 4000 6000
Days

Larsson et al Int J COPD 2019;14:995-1008 (ARCTIC)
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Patients (%)

Exacerbationer vid olika svarighetsgrad av KOL
Exacerbationer under forsta aret efter studiestart

GOLD 4
Very severe, FEV, <30%
62%
60 =
50 = 47%
40 = =
33% o
. ©
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25 3 :
TS g X
20 = oG _‘g e o
e Q -
n o o Al
) % ;2
10 = < % )
> O N
%) Al
0 -
n= 296
mMRC 2,3

Efter Hurst et al NEIJM 2010:363:1128-1138
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Patients (%)

Exacerbationer vid olika svarighetsgrad av KOL
Exacerbationer under forsta aret efter studiestart

GOLD 4
Very severe, FEV, <30%
GOLD 3 Y L
Severe, FEV, 30% - <50% 62%
60 =
52%
50 = 47%
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Efter Hurst et al NEIJM 2010:363:1128-1138
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Exacerbationer vid olika svarighetsgrad av KOL
Exacerbationer under forsta aret efter studiestart

Patients (%)
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Efter Hurst et al NEIJM 2010:363:1128-1138

NHVIN-€C0C-TTT



Kardiovaskulara handelser efter en KOL-execerbation

Risk for en allvarlig
kardiovaskilar handelse/dod*

16

14

12

10

Alla exacerbationer

<1 méanad
HR 3,8
1-3
manader
HR 1,9

1-30d 31-90d 91d—1yr  >1yr
Days following onset of acute exacerbation of COPD

*

Kardiovaskular dod
Hjartinfarkt

Stroke

Instabil angina

TIA

N =16 485
FEV, 50-70 % av forv

Kunisaki et al AJRCCM 2018;198:51-7
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Kardiovaskulara handelser efter en KOL-execerbation

Risk for en allvarlig
kardiovaskilar handelse/dod*

16

14

12

10

Alla exacerbationer exacerbationer

<lmanad

® HR 9,9

<1 manad 1 1-3
HR 3.8 +—manader

HR 3,7
1-3
manader

HR 1,9 HR 2,0

Sjukhuskravande

*

Kardiovaskular dod
Hjartinfarkt

Stroke

Instabil angina

TIA

® 3-12 manader

N =16 485
I FEV, 50-70 % av forv

¢ & S

1-30d 31-90d 91d—1yr  >1yr 1-30d 31-90d 91d-1yr
Days following onset of acute exacerbation of COPD

L

>1yr

Kunisaki et al AJRCCM 2018;198:51-7
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Halsoeffekter av tidig KOL

Sjukhusvard pa grund av akuta

luftvagsproblem
10 A
2 P-value for difference <0.001
D
T 6+
E Early COPD
2 44
=
=S
£ 2
© _ NoCOPD
0_ PR
! I ! I ! I !
0 5 10 15
Follow-up (years)
No. at risk
No COPD 6,889 6,842 6,245 40985 3,577 1,567 0
Early COPD 1,175 1,158 1,027 737 503 233 0

Mortalitet
10 A

g@ o Early COPD

& P-value for difference <0.001

3

o

(&)

£

g No COPD

©

3

£

3

o

| | | | | | |
0 5 10 15
Follow-up (years)

No. at risk
No COPD 6,889 6,852 6,269 5,018 3,613 1,603 0
Early COPD 1,175 1,167 1,039 755 522 246 0

Colak et al AJRCCM 2020:201:671-80
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Risk (odds ratio) for exacerbationer

Exacerbationer och mortalitet i KOL grupp B
Betydelse av exacerbationer

och dod

3.0

N
o
1

1.0

0.50 -

1.58

En medelsvar 22 medelsvara
exacerbation exacerbationer

>1 svar
exacerbation

D6d

3-ars uppfoljning i
GOLD grupp B

GOLD grupp B utan exacerbationer

Lakke A, et al. Int J COPD 2022:17:593-608
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Lungfunktionsforlusten ar storst vid lindrig och medelsvar KOL
GOLD stadium | och Il

100

(0]
o

FEV (% predicted)
(&)
(=]

(%]
o

~

~

~

Stage |

~

— —— — — o —

A 47-79 mL/yr

Diagnos och atgarder viktiga vid
lindrig KOL

AN

A Stage |l

A 56-59 mL/yr

Stage lll

Stage IV
A <35 ml/yr

Years

Tantucci at al Int J COPD 2012:7: 95-9
Watz et al Respir Res 2018;19:251
Hansel et al. Lancet. 2009:374:744-55
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Lungfunktionsforlust over tid hos KOL-patienter under 50 ar

29

—— Tiotropium —m— Control

N = 356

Post-bronchodilator
A Tiotropium versus
control = 58-172 mL

(p=0.01)

Pre=bronchodilator
A Tiotropium versus
control = 82-148 mL

(p=0.34)

--— - -3
1.10:—}/
0 T T T | | | T
01 12 18 24 30 36 42 48
Day 30
(steady state) Month

Morice et al Respir Med 2010;104:1659
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Effekt av rokstopp

11-ars uppfoljning av mer @n 4000 personer i “Lung Health Study

1

85

Helt rokfria

— _— — _— — _— — u|

80 -

Roker av och till

FEV, (% av forvantat varde)

70

65

60|l|lll]lll
c 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Ar
Anthonisen et al AJRCCM 2002:166:675
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KOL - tidig diagnos

v KOL ar vanligt bland rékare
v Stor chans att hitta patienter

v KOL ar kraftigt underdiagnostiserad
v' KOL-diagnosen &r l4tt att stalla
v' KOL-diagnostik ar billig
v/ Aven lindrig KOL innebir ett handikapp

v’ Intervention forhindrar sjukdomsutveckling

v'Atgiarder enormt kostnadseffektiva
v’ Atgarder minskar lidande



Sjukhusvard pa grund
av infektion vid KOL av
olika svarighetsgrad
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-
o0
1

A} . .
" \ \ " Lindrig KOL

N..,\\.- \\\
w
4 Medelsvar KOL

e, Okad risk for
GOLD st | . . .

e - infektioner i

;.:"'hloderae |UftV§ga r/lungor

1 il Svar/medelsvar KOL
-~ +Severelvery severe

| Normal-censored
Mild-censored

| Moderate-censored

| Severe-censored

e
e
1

Proportion without infectious diseases hospitalization, %
o
1

>
°
1

I 1 I 1
0,00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00

Time (years) Benfield et al Chest 2008;134:46-53
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Forvarvsarbetande personer med KOL i yrkesverksam alder

Aldersjusterad sysselsattning i Sverige jamfort Sysselsattningsgrad hos populationen i
80 - med populationen i SYMPATI-studien 80 - SYMPATI-studien efter sjukdomssvarighet
70 - 70 4
60 - 60 -

50 - 50 1
40 - 40
30 - 30 -
20 4 20 1
10 - 10 4
0- 0 -
Sverige KOL-population Lindrig KOL ~ Medelsvar KOL Svar KOL

(4ldersmatch) | |

Lofdahl et al Respir Med 2010,;104:404
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Lindrig KOL - ARCTIC-studien

N=844 (41,8 % min)
Uppfoljning 2000 - 2014
FEV,/FVC<0,7 efter bronkdilatation

FEV, (% forv) Medelvarde (95 % Cl) 91,0 (90,1 - 92,0)
FVC (% forv) Medelvarde (95 % Cl) 94,2 (92,9 - 85,5)
Medelsvara exacerbationer/ar Medelvirde (95 % Cl) 0,64 (0,61-0,68)
Svara exacerbationer/ar 0

LABA (%) 45,9
LAMA (%) 39,5
SABA (%) 48,2

ICS + LABA (%) 34,0
LABA + LAMA (%) 0,1

Larsson et al Int 3 COPD 2022:17:1409-21



Socioekonomiskt status vid lindrig KOL
ARCTIC-studien 2000 - 2014

Utbildning

Anstallning (%)

Arbetslos (%)

Sjukfranvaro (%)

Sjukersattning (dagar)
N =844

62,6 ar
41,8 % man

Lindrig KOL
FEV,/FVC<0,7
FEV,>80 % forv

Kontroll P

Lagre utbildning Hogre utbildning | <0,0001

42,4
16,9
16,5
29,5

48,0 0,001
10,8 0,001
12,1 0,01
16,8 <0,0001

Larsson et al Int J COPD 2022:17:1409-21



Annual income(€)from work

36000 4
33000
30000
27000
24000
21000
18000
15000
12000 A

9000 4

6000 4

3000 A

Median work-adjusted income over time and severity, Males

]

T
12 3 4 5 6 7 8 9101112 1 2 3

Mild COPD

Years of follow up

[tag

Mild COPD O Reference |

T T 1 T 1 1 11
5 6 7 8 9 10 11 12

Reference

Annual income(€)from work

36000
33000
30000
27000
24000
21000
18000
15000
12000

5000

6000 4

3000

Median work-adjusted income over time and severity, Females

123 45 6 7 8 98101112 1 2 3 4 5 6 7 8 9101112

Mild COPD

‘Years of follow up

[tag

Mild COPD @ Reference |

Reference

Inkomst hos man och

vinnor med lindrig KOL
ARCTIC-studien 2000 - 2014

Larsson et al Int J COPD 2022;17:1409-21
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Samsjuklighet vid lindrig KOL
ARCTIC-studien 2000 - 2014

Lindrig KOL Kontroll

« ge 5
Komorbiditet (%) F.;E\/\g/;:gféryv (N=844)
Kardiovaskular sjukdom (100-199) 33,9 23,1 <0,0001
Hjartsvikt 0,5 0,5 1,0
Ischemisk hjartsjukdom (120-125) 8,1 5,8 0,069
Depression (F32, F33) 7,5 2,7 <0,0001
Angest (F40, F41) 5,7 1,5 <0,0001
Osteoporos (M80, M81) 3,1 0,8 <0,0008
N =844

62,6 ar Larsson et al Int J COPD 2022:17:1409-21
41,8 % man



Medicinering vid lindrig KOL
ARCTIC-studien 2000 - 2014
Lindrig KOL

FEV,/FVC<0,7
FEV,>80 % forv

Medicinering (%)

Kardiovaskular medicinering (C01-C10)
Protonpumpshammare (A02)
Antidepressiva lakemedel (NO6A)
Analgetika (NO5BE, NO2A, MO1AE)

Somnmedel (NO5C)
Bisfosfonater (MO5BA)

Ingen skillnad for statiner, betablockare och antidiabetika

N =844
62,6 ar
41,8 % man

44,7
25,1
21,3
34,6
4,7
3,9

Kontroll

38,2
13,3
9,6
21,2
0,8
1,8

P

0,0066
<0,0001 :
<0,0001
<0,0001

<0,0001

0,0084

Larsson et al Int J COPD 2022:17:1409-21



Karaktersitika vid lindrig KOL

* Patologiska forsandningar i lungor och karl
 Okad risk fér infektioner i luftvdagar/lungor

 Okad férekomst av andra sjukdomar
e Hjart-karlsjukdomar
* Depression
 Angest
* Osteoporos

« Okad mortalitet

* Minskad fysisk aktivitet

e Lagre utbildningsniva

* Samre I6n

* Hogre arbetsloshet

* Hogre sjukfranvaro fran forvarvsarbete
* Lagre socioekonomiskt status

MYVIN-€C0C-TTT
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