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1 Formal

Formalet med det aktuelle baggrundsnotat er at fremlsegge beslutningsgrundlaget, der har fort
frem til behandlingsvejledningen for Astma hos bgrn.

Resumé

e Behandling af bgrneastma i Danmark kan optimeres ved anvendelse af en enkel
behandlingsalgoritme, som er baseret pa graden af kontrol af symptomer samt hos
stgrre bgrn ogsa vurdering af lungefunktion.

e Som udgangspunkt behandles med inhaleret kortidsvirkende B, agonist. Samtidig
vurderes kontrolgrad med henblik pa yderligere tilleeg af behandling. Ved behov for fast
forebyggende behandling kan startes pa trin 2 eller 3 afhaengig af svaerhedsgrad. Det
tilstraebes at anvende samme inhalationssystem til alle inhalationspraeparater til den
enkelte patient. Valg af inhalationssystem afhaenger af barnets alder, inhalationsteknik
og praeferencer. Ved brug af inhalationssteroid (ICS) er det dette, der er styrende for
hvilket inhalationssystem, der anvendes til de gvrige praeparater. Det tilstraebes at
undga skift af inhalationssystem med mindre dette er hensigtsmaessigt af hensyn til
behandlingen af barnet.

e Til smdbgrn (yngre end 6 ar) anvendes spray pa en spacer med eller uden
ansigtsmaske afhaengig af alder, modenhed og kooperabilitet. Til stgrre bgrn kan ofte
anvendes pulverinhalator.

e RADS vurderer, at der forekommer betydelige klasseeffekter indenfor SABA, LABA og
ICS grupperne, hvorfor der bgr behandles med de billigste leegemiddelanaloger under
behgrig hensyntagen til individuelle behov.

2 Anvendte forkortelser og tegn

AIT: allergenspecifik immunterapi

BDP: Beclomethason dipropionate

BID: 2 gange dagligt

BDM: knogledensitet

BTS: British Thoracic Society

BUD: Budesonid

CFC: Chloroflourocarbons

CIC: Ciclesonide

DPI: Dry Powder Inhaler

FEV1: Forcerede udandingsvolume i forste sekund
FF: Fluticasonfuroat

FOR: Formoterol

FP: Fluticason propionate

GINA: Global Initiative for Asthma (Management and Prevention)
HFA: Hydrofluoroalkane

HPA aksen: Hypothalamus-hypofyse-binyreaksen

ICS: Inhalationssteroid

ICS/LABA  Kombinationsbehandling med steroid og langtidsvirkende B,-agonist i
samme inhalator
ICS ogLABA Inhaleret steroid og langtidsvirkende ,-agonist i hver sin inhalator

LABA: Langtidsvirkende B;-agonist

LTRA: Leukotrin D4-receptorantagonist

MO: Mometason furoate

pMDI: Metered Dose Inhaler

PEF: Peak Flow

PICO: Patient — Intervention — Comparator - Outcome
SABA: Korttidsvirkende B,-agonist
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SALB: Salbutamol

SAL: Salmeterol

SALM: Salmeterol

SCIT: Subcutan immunterapi

SLIT: Sublingual immunterapi

SMART: Symbicort Maintenance And Reliever Therapy
TER: Terbutalin

VIL: Vilanterol

2.1 Opsummering af behandlingsopstart, -eendring og monitorering

I nedenstdende faktabokse er korte uddrag af relevant tekst fra de respektive afsnit og bilag
vedrgrende start pa inhaleret corticosteroid behandling, - andring og monitorering.

Figur 1. ASTMA SYMPTOM KONTROL

A. Vurdering af nuvaerende astma kontrol baseres pa en vurdering af barnets symptomer,
pavirkning af aktivitetsniveau og behov for anfaldsmedicin i de sidste 4 uger. Hos stgrre bgrn
desuden lungefunktion
Karakteristika Kontrolleret Delvist kontrolleret Ukontrolleret

(alle nedenstdende) | (én af

nedenstdende)

Symptomer i Ingen (max to gange Mere end to gange per
dagtimerne per uge) uge
Begraensning af aktivitet | Ingen Enhver
Symptomer i Ingen Enhver Tre eller flere tegn pa
nattetimerne/opvagning delvist kontrolleret
Behov for B2 agonist Ingen (max to gange Mere end to

per uge ) gange per uge
Lunge funktion (PEF Normal < 80 % forventet eller
eller FEV,) >80 % forventet eller personligt bedste
Hos bgrn fra ca.6 ars personligt bedste
alderen som kan
koopere hertil

Behandlingen afhaenger af graden af kontrol af sygdommen. Der tilstraebes sa hgj grad af
kontrol som muligt pa laveste effektive dosis ICS. Se afsnit 6.8 tabel 1 for akvivalente doser
af ICS og den korte vejledende oversigt i tabellen under behandlingsalgoritmen.

Afhaengig af graden af kontrol kan behandlingen med passende intervaller justeres op og ned
jeevnfgrt nedenstdende behandlingsalgoritme. ICS dosis kan gges henholdsvis reduceres
gradvist med f.eks. 25-50 % imellem behandlingstrinene.

Overordnet skal daglig forebyggende behandling overvejes ved svaere, vedvarende eller

recidiverende symptomer.Indikation for start pa fast forebyggende behandling, monitorering
og vejledning vedr. reduktion i dosis og evt seponerering af ICS fremgar af boks 1, 2 og 3.
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RADS

af Dyr Sygehusmedicin
Astma hos bgrn fra 0 til og med 5 ar behandlingsalgoritme
Trin 1 Trin 2 Trin 3 Trin 4 Trin 5

Anfaldsbehandling Korttidsvirkende Korttidsvirkende Korttidsvirkende Korttidsvirkende Specialistopgave
(SABA) B2-agonist B2-agonist B2-agonist B2-agonist
Forebyggende ICS lav dosis ICS moderat dosis ICS moderat dosis

1. valg og LTRA
Forebyggende LTRA ICS lav dosis og

2. valg LTRA

Astma hos bgrn fra 6 til 18 ar behandlingsalgoritme

Trin 1 Trin 2 Trin 3 Trin 4 Trin 5

Anfaldsbehandling Korttidsvirkende Korttidsvirkende Korttidsvirkende Korttidsvirkende Specialistopgave
(SABA) B2-agonist B2-agonist B2-agonist B2-agonist
Forebyggende ICS lav dosis ICS moderat dosis ICS moderat dosis

1.  valg og LABA eller /og

LTRA

Forebyggende LTRA ICS lav dosis og ICS hgjdosis

2. valg LABA eller LTRA

Oversigt over a&kvivalente doser af forskellige ICS samt vejledende lave, moderate og hgje
doser, som kan anvendes pa de 5 behandlingstrin. Doserne kan afhangig af sveerhedsgrad

gges eller reduceres gradvist (med f.eks. 25 -50 % af gangen) mod

naeste behandlingstrin.

ICS Lav dosis Moderat dosis | Hgj dosis
Fluticasonproprionat (spray + 50 ug x 2 125 uyg x 2 250 pg x 2
spacer)

Fluticasonproprionat (pulver) 50 pg x 2 100 pg x 2 250 yg x 2
Budesonid (pulver) 100 pg x 2 200 pg x 2 400 pg x 2
Beclometasondiproprionat 100 pg x 2 200 pug x 2 400 pg x 2
Beclometasondiproprionat 50 ug x 2 100 pg x 2 200 pg x 2
HFA, OBS: > 5ar

Mometasonfuroat - 200 ug x 1 200 pg x 2
Ciclesonid, OBS > 12ar 80 ug x 1 80 ug x 2 160 ug x 2

Fakta boks 1 Ved manglende kontrol kan gges til naeste trin, men inden ggning til
naeste trin skal overvejes:

o Darlig adherence

e Darlig inhalationsteknik

¢ Komorbiditet f.eks allergisk rhinit

e Vedvarende udseettelse for allergener, irritanter (tobaksrgg) eller infektioner

o Forkert diagnose
De fleste bgrn med astma er velkontrollerede pa behandlingstrin 2-3, dvs med lav til
moderat dosis ICS. Hvis dette ikke er tilfaeldet bgr barnet vurderes / behandles af,
eller i samarbejde med af bgrnelaege med szerligt kendskab til bgrneastma.
Dette geaelder i saerdeleshed ved

e Behov for behandling pa trin 4 og 5

e Tidlig debut af symptomer, f.eks i nyfgdthedsperioden

e Atypiske symptomer

e Andre komplicerende behandlingskraevende manifestationer

e Der tilstraebes lavest effektive dosis af ICS
Ved manglende kontrol pa trin 4 overvejes hgj dosis ICS + LABA + LTRA, kortvarig
systemisk steroid og Omalizumab: specialistopgave
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Fakta boks 2: Start pa forebyggende behandling (se ogsa afsnit 7)

e En korrekt diagnose (se bilag 10 Astma diagnostik hos bgrn) er en ngdvendig
forudsaetning for en effektiv behandling. Udredning og diagnostik er derfor afggrende for
at starte behandling. Astma diagnosen hos bgrn stilles primaert pa basis af
- Karakteristiske symptomer med variabel lufvejsobstruktion
- Pavirket og variabel lungefunktion
- Respons pa behandling
- Bronkial hyperreaktivitet

e Ved manglende kontrol (delvis eller ukontrolleret) anbefales start pa daglig forebyggende
behandling pa trin 2 eller 3 afhaengig af svaerhedsgrad

e Der er ikke evidens for bedre sygdomskontrol ved at starte med hgjdosis ICS

e Start pa forebyggende behandling med ICS betragtes altid som et behandlingsforsgg,
Effekten skal vurderes efter 2-3 mdr hvor der tages stilling til fortsat behandling

e Smabgrn med sjeeldne infektionsudlgste symptomer behandles primaert med inhaleret
B2-agonist

Fakta boks 3 Monitorering af behandlingen (se ogsa afsnit 8)

e Malet med behandling er symptomkontrol, normalt aktivitetsniveau og minimal risiko for
eksacerbationer og bivirkninger.

e Bgrn og unge med astma bgr som hovedregel have en tid til opfelgning 1-3 maneder
efter behandlingsstart og herefter hver 3.-6. maned efter individuel vurdering. Efter en
eksacerbation bgr tid for revurdering aftales.

e Ved enhver opfglgning/kontrol vurderes:

- Astmakontrolgrad, inklusiv lungefunktion (Spirometri) hos stgrre bgrn
- Komorbiditet, isaer allergisk rhinit

- Inhalationsteknik og adherence

- Vaekst inklusiv hgjdemaling

- Bivirkninger

- Om astmadiagnosen er korrekt

- Behov for justering af behandlingen til laveste effektive dosis

- Registrering af symptomer, behov for B-2 agonist og PEF morgen og aften i perioder pa
2-3 uger, evt. i en "astmadagbog”, kan veere en hjzelp til at vurdere kontrol sammen med
barn og forzeldre. Det kan ogsa vaere et peedagogisk redskab. PEF malinger er dog ofte
behaeftet med nogen usikkerhed og kan aldrig sta alene

Fakta boks 4 A£ndring eller seponering af behandlingen (se ogsa afsnit 9)

e Langt de fleste bgrn opnar god astma kontrol med lav-moderat dosis ICS

e Hyvis kontrol ikke opné’ls efter 2-3 maneders behandling, bgr adherence, inhalationsteknik,
provokerende faktorer i barnets miljg (fx tobaksr@gg) og evt.komorbididet med allergisk
rhinitis vurderes ligesom diagnosen skal revurderes

e Huvis ovenstdende tiltag ikke medfgrer tilfredsstillende astma kontrol, gges gradvist til
naeste trin i behandlingsalgoritmen

e Hos smabgrn med infektionsudlgst astma kan dosisreduktion eller seponering forsgges
efter 2-3 mdr’s sygdomskontrol

e Hos st@rre bgrn (ofte fra 6 ars alderen) med diagnosticeret astma kan dosisreduktion
overvejes efter 3-6 mdr’s sygdomskontrol og lungefunktionen har ndet et plateau, efter
individuel vurdering og afhangig af sveerhedsgrad

e Ved dosisreduktion kan man ga et trin ned og evt behandling med LABA skal altid
seponeres fgr ICS seponeres.

e Nedtrapning af ICS kan ggres med 25-50 % af gangen
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o Seponerlng af ICS bgr kun ggres
for at af- eller bekrzefte astmadiagnosen, eller
- hos smabgrn med infektionsudlgst astma, som har vaeret velkontrollerede pa trin 2,
i 2-3 maneder
- stgrre bgrn med astma, som har vaeret velkontrollerede pa trin 2, dvs. lavdosis ICS
i minimum 6-12 maneder

Fakta boks 5 Anstrengelsesudigst astma

e Anstrengelsesudlgst astma er ikke en selvsteendig feenotype; men er et udtryk for
bronkial hyperreaktivitet hos et barn med astma

e Til behandling af anstrengelsesudlgst astma anbefales brug af SABA forud for
anstrengelse

e Derudover har bgrn med astmasymptomer ved fysisk aktivitet oftest behov for fast
forebyggende behandling med ICS i lav eller moderat dosering

e Ved utilstraekkelig effekt heraf kan tillzzegges behandling med LABA eller LTRA eller
eventuelt begge dele

Fakta boks 6 Generelle anbefalinger

e Peroral B, agonist har som hovedregel ingen plads i behandling af astma hos bgrn

e Der er ikke evidens for at det gavner kortvarigt at gge ICS dosis eksempelvis i forbindelse
med luftvejsinfektioner

e Langtidsvirkende p2-agonist (LABA) bgr aldrig anvendes som monoterapi eller som tillaeg til
SABA hos bgrn som ikke er i behandling med ICS

¢ Behandling med kombinationspraeparater med LABA i kombination med ICS er aldrig 1.valg
og sjeeldent indiceret til bgrn; men kan evt. veere en mulighed (pa trin 4) ved utilstraekkelig
effekt af moderat dosis ICS hos bgrn >6 ar. (specialist behandling)

e Der tilstraebes lavest effektive dosis af ICS

3 Baggrund

3.1 Introduktion

Astma er en hyppig kronisk sygdom hos bgrn. Behandlingen medfgrer et stort forbrug af astma
medicin og kraever et stort samarbejde imellem familierne, primaer sektoren og sygehus-
sektoren hvad angar diagnostik, behandling og forlgb. Samarbejdet mellem sektorerne skal
varetages under hensyntagen til familiernes behov, muligheder og ressourcer samt barnets
alder, udvikling og symptomer. Det er derfor saerdeles relevant, at udarbejde en national
vejledning for bgrn med astma.

RADS vurdering og anbefalinger er s vidt muligt evidensbaserede og tager udgangspunkt i
den nationale og internationale videnskabelige litteratur.

Behandlingsvejledningen gaelder for alle bgrn med astma i alderen 0-18 &r uanset om barnet
er nydiagnosticeret eller allerede er i behandling. Astma er en heterogen og multifaktoriel
sygdom. Der er betydelige forskelle i forskellige aldersgrupper b&de med hensyn til arsager,
mekanismer, diagnostik,behandlingsmuligheder samt prognose. Hos smabgrn er astma oftest
udlgst af luftvejsinfektioner, men smabgrn med svaere / vedvarende symptomer kan ogsa have
allergi. Stgrre bgrn med vedvarende astma har ofte allergi som medvirkende faktor, men i alle
aldersgrupper er luftvejsinfektioner den hyppigste arsag til forvaerringer. Evidensgrundlag for
astmabehandling og kontrolforlgb hos bgrn er begreenset pa nogle omrader og der er mange
forhold der er vaesentlige for at behandlingen lykkes. Det er derfor ngdvendigt at tilpasse
behandlingen og forlgbet individuelt for at opna sa optimalt et resultat som muligt.
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3.2 Patientgrundlag

Hyppigheden hos danske bgrn er undersggt pa flere mader med forskellige resultater. De mest
valide estimater af hyppigheden er lavet pa 1051 skolebgrn (6-17 ar) i 2001. Via grundig
undersggelse med foreeldrespgrgeskemaer, Ilgbetest, reversibilitetstest og monitorering af
peak-flow fandt man, at 5,6 % aktuelt havde astma (1). Heraf havde 3,6 % erkendt
laegediagnosticeret astma, medens 2,0 % (ca.1/3 af bgrnene med astma) ikke havde tidligere
kendt astma. I en anden undersggelse indlgste 7,7 % (9695 ud af 125907) af alle danske
skolebgrn (6-14 ar) i 2002 en recept pa astmamedicin (2). Dette tal er betragteligt stgrre end
de 3,6 %, hvor foreeldrene i ovenstdende studiet angav, at deres barn havde astma.
Undersggelsesmetoden betyder meget for resultatet, hvilket ogsd understreges af et senere
studie, som fandt, at blandt 7-8rige (n=53.637) havde 12 % foraeldrerapporteret astma, 32
% havde indlgst mindst 1 recept pa astmamedicin og 6,6 % var registreret med en kontakt til
sygehusvaesenet pa grund af astma (3). Desuden fandt studiet kun delvist overlap mellem
disse grupper.

I en anden nylig stor dansk undersggelse (4) af 1744 bgrn, som var henvist til en af
bgrneafdelingerne i Region Syd med mulige astmasymptomer i perioden 2003 - 2005, blev
astmadiagnosen af- eller bekraeftet ved sygehistorie og objektive diagnostiske kriterier. Cirka
30 % af de bgrn som fik afkreeftet astmadiagnosen fik inhalationssteroid og ca. 33 % af de
bgrn som fik bekraeftet astmadiagnosen ikke fik inhalationssteroid. Denne diskrepans kan
muligvis forklares af, at nogle maske fik inhalationssteroid som diagnostisk behandlingsforsgg,
men det tyder dog pa bade over-og underdiagnosticering/ behandling.

Bgrn yngre end skolealderen kan typisk ikke gennemfgre en spirometri. Derfor er
astmadiagnosen i denne aldersgruppe mindre sikker. Selvrapporteret har 20 % af 5-3rige
aktuelle astmasymptomer og 38 % har pa et tidspunkt haft det (5). De yngste bgrn bruger
oftere astmamedicin og har flere indlaeggelser og ambulante sygehuskontakter med astma end
cldre bgrn.

Bedgmt over perioden 1994 til 2012 ligger antallet af indlaaggelser med luftvejssygdomme
stabilt pa ca. 16.000 arligt blandt bgrn i alderen 0-4 ar og 8.000 blandt bgrn i alderen 5-19 ar
(Statistikbanken LPR ICD10 J ialt). Desuden fandt et studie den samme pravalens af astma
blandt skolebgrn i 1991 som i 2001(1). Til gengaeld er antallet af bgrn, der far indlgst recept
p& medicin mod astma faldende, for 0-4 arige fra ca. 80.000 i 1999 til ca. 47.000 i 2013. For
5-19 3drige fra ca 60.000 i 1999 til 51.000 i 2013 (Medstat - Leegemiddelregistret R03). Disse
totale antal bgrn skal dog sammenholdes med forskelle i antallet af bgrn i hver &rgang.

Astma er saledes en hyppig kronisk sygdom hos bgrn med stor betydning for sygelighed og
livskvalitet for familierne. Den har socio-gkonomisk betydning bade for de afficerede familier
og for samfundet. Der er ikke holdepunkter for en stigning i forekomsten, men nogle
undersggelser tyder pa, at der stadig forekommer en ikke ubetydelig grad af over-og
underdiagnosticering og behandling.

3.3 Internationale guidelines
RADS har forholdt sig til de fglgende internationale guidelines, som er publiceret.

1) Global Strategy for Asthma Management and Prevention, Updated 2012 (6). Under
RADS processen er GINA 2014 (8) blevet offentliggjort.

2) Global Strategy for the Diagnosis and Management of Asthma in Children 5 year and
younger (2009)(7)

3) Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN): British Thoracic Society British
Guidelines on the management of asthma, Updated 2012 (8)
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Eftersom de valgte guidelines er internationale, vil der vaere variationer til danske
forhold i godkendte laegemidler og godkendte indikationer inden for aldersgrupperne.
RADS har taget udgangspunkt i GINA 2009 og 2012, og korrigeret i forhold til GINA
2014 (9) Endvidere har RADS ogsa forholdt sig til en nyere dansk statusartikel om
astmabehandling hos bgrn (10).

4 Laegemidler

SABA:

Salbutamol (RO3CC02)
Terbutalin (RO3ACO03)

ICS:

Beclomethason dipropionate (RO3BA01)
Budesonid (RO3BA02)

Ciclesonide (RO3BA08)

Fluticason propionate (RO3BAO05)
Mometason Furoate (RO3BA07)

LABA:
Formoterol (RO3AC13)
Salmeterol (RO3AC12)

LTRA:
Montelukast (RO3DC03)

ICS/LABA, Kombinationslaegemiddel:
Budesonid/formoterol (RO3AK07)

Fluticason propionate/formoterol (RO3AK11)
Fluticason propionate/salmeterol (RO3AK06)
Fluticasonfuroat/vilanterol (RO3AK10)

Anti IgE:
Omalizumab (R03DX05)

Allergen-specifik Immunoterapi:

ALK552(Hesteskael), ALK553 (Hundehar), ALK555 (Kattehar)(VO1AA11)
ALK108 (birk) (VO1AAO05)

ALK225 (Graes) (VO1AA02)

ALK504 (Husstgvmider)(VO1AAQ03)

5 Metode
RADS arbejder efter GRADE-metoden, som beskrevet i Rammenotat om GRADE i RADS
(www.rads.dk).
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5.1 Patienter, interventioner, komparatorer og kritiske effektmal (PICO)

RADS definerer de kliniske spgrgsmal, som styrer litteratursggningen ud fra PICO:
P(atienter): Hvilke patienter er der tale om?

I(nterventioner): Hvilke laegemidler er der tale om?

C(omparatorer): Hvilken behandling sammenlignes med?

O(outcomes): Hvordan vurderes lzegemidlets effekt og bivirkninger?

De udvalgte retningslinjer gennemgas med henblik pd, hvilke af fokuserede spgrgsmal, de kan
danne baggrund for at besvare og om de er egnet som udgangspunkt for supplerede
litteratursggning, evidens og estimatvurderinger. Til dette formal anvendtes AGREE II
Instrumentet og samtlige domaener blev gennemgaet. For at kunne vurdere hvorvidt
retningslinjen er af hgj eller lav kvalitet fokuseres pd hvordan retningslinjen vurderes i
domaene 3 ‘Rigour of development’ i AGREE II vaerktgjet. (for yderligere beskrivelse se bilag 2
"Vurderinger af Kliniske retningslinjer (AGREE: Appraisal of Guidelines for Research &
Evaluation)”

De udvalgte retningslinjer vurderes som egnede til supplerende kildesggning, evidens og
estimatvurderinger, sdledes at litteratursggningren geelder fra de involverede guidelines sidst
medtagne referencer.

Global Strategy for Asthma Management and Prevention, Updated 2014 er ikke vurderet i
henhold til AGREE II idet den blev offentliggjort under RADS processen.

RADS har, med udgangspunkt i kommissoriet, defineret folgende kliniske spgrgsmal:

Hos bgrn med astma og/eller astmasymptomer som har behov for kortidsvirkende B,-agonist :
e Er der relevant klinisk forskel i effekt og bivirkninger mellem laegemidlerne (givet i
henhold til godkendte indikationer og i sammenlignelig dosis og behandlingslzengde)
indenfor de definerede populationsgrupper, mellem
¢ Inhaleret kortidsvirkende B,, SABA (terbutalin versus salbutamol), hos bgrn 0-5
ar med spacer

Hos bgrn som udelukkende er i behandling med inhaleret korttidsvirkende ,- agonist pn. og
ikke er velkontrolleret:

e Er der relevant klinisk forskel i effekt og bivirkninger mellem laegemidlerne (givet i
henhold til godkendte indikationer og i sammenlignelig dosis og behandlingslaengde)
indenfor definerede populationsgrupper mellem

e Tilleg af inhaleret steroid (ICS) budesonid, fluticason proprioate,
beclomethason dipropionate, ciclesonide og mometason furoate indbyrdes og
inhaleret steroid (ICS) versus tillaeg af LTRA

e Tillzeg af inhaleret kombinationsbehandling (budesonid/formoterol,
fluticason/salmeterol, fluticason/formoterol og fluticasonfuroat/vilanterol
indbyrdes

e Tillzeg af inhaleret kombinationsbehandling versus tillaeg af enkeltstof (ICS+
LABA) behandling
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Hos bgrn som er i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,- agonist pn.og ICS og ikke
velkontrolleret:

e Er der relevant klinisk forskel i effekt og bivirkninger mellem laegemidlerne (givet i
henhold til godkendte indikationer og sammenlignelig dosis og behandlingslaengde)
indenfor definerede populationsgrupper mellem

e @gning i inhaleret steroid dosis, budesonid, fluticason proprioate, beclomethason
dipropionate, ciclesonide og mometason furoate indbyrdes

e @gning af inhaleret steroid dosis versus tillaeg af LTRA og/eller LABA

e @gning af inhaleret steroid dosis versus inhaleret kombinationsbehandling
(budesonid/formoterol, fluticason/salmeterol, fluticason/formoterol og
fluticasonfuroat/vilanterol

e Anti IgE behandling, Omalizumab til sveer ukontrolleret astma

e Allergen-specifik immunterapi til behandling af allergisk astma

Envidere forholder RADS sig til falgende:

e Er der relevant klinisk forskel med hensyn til lungedeponering af forskellige
inhalationspraeparater

¢ General anvendelighed af forskellige inhalationsdevices inkl. spacere +/- ansigtsmaske

e Er der relevant klinisk pavirkning af vaekst og knogler hos bgrn behandlet med
inhalationssteroider

¢ Inhalationssteroider budesonid, fluticason proprioate, beclomethason
dipropionate, ciclesonide og mometason furoate

Til belysning af de kliniske spgrgsmal har RADS defineret falgende PICO, som danner basis for
litteratursggningen:

Populationer (P):

RADS valger at dele smabgrn i 0<2 ar og 0<5 &r pa grund af szerlige kendetegn ved
symptomer og behandling hos de 0<2 &rige og for at vurdere dokumentation separat for
denne gruppe.

P:: 0<2 &r, med astma og i behandling med korttidsvirkende B,- agonist pn og/eller ICS.
Gruppen inddeles i fglgende subpopulationer:

e Pla: Bgrn 0<2 &r med astma og/eller astmasymptomer og behov for
kortidsvirkende B,- agonist

e P1b: Bgrn 0<2 ar der udelukkende er i behandling med inhaleret
korttidsvirkende B,- agonist pn og som ikke er velkontrollerede

e Pilc: Bgrn 0<2 ar der er i behandling med inhaleret korttidsvirkende B.- agonist
pn og ICS og som ikke er velkontrollerede

P,: 0<5 &r, med astma og i behandling med korttidsvirkende B,- agonist pn og/eller ICS
Gruppen inddeles i fglgende subpopulationer:
e P2a: Bgrn 0<5 &r med astma og/eller astmasymptomer og behov for
korttidsvirkende B,- agonist
e P2b: Bgrn 0<5 &r der udelukkende er i behandling med inhaleret
korttidsvirkende B,- agonist pn og som ikke er velkontrollerede
e P2c: Bgrn 0<5 ar der er i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,- agonist
pn og ICS og som ikke er velkontrollerede
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Ps: 6<12 ar, med astma og i behandling med korttidsvirkende B,- agonist pn og/eller ICS
Gruppen inddeles i fglgende subpopulationer:

P3a: Bgrn 6<12 ar med astma og/eller astmasymptomer og behov for
korttidsvirkende B,- agonist

P3b: Bgrn 6<12 3ar der udelukkende er i behandling med inhaleret
korttidsvirkende B,- agonist pn og som ikke er velkontrollerede

P3c: Bgrn 6<12 ar der er i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,- agonist
pn og ICS og som ikke er velkontrollerede

P,: 13-18 a@r, med astma og i behandling med korttidsvirkende B,- agonist pn og/eller ICS
Gruppen inddeles i fglgende subpopulationer:

P4a: Bgrn 13-18 ar med astma og/eller astmasymptomer og behov for
korttidsvirkende B,- agonist

P4b: Bgrn 13-18 &r der udelukkende er i behandling med inhaleret
korttidsvirkende B,- agonist pn og som ikke er velkontrollerede

P4c: Bgrn 13-18 ar der er i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,-
agonist pn og ICS og som ikke er velkontrollerede

Interventioner (I):

Korttidsvirkende B2 agonister (inhaleret)(SABA)
e Terbutalin
e Salbutamol

Steroid (inhaleret/)(ICS)
e Budesonid

Beclomethason dipropionate
Ciclesonide

Fluticason propionate
Mometason furoate

Leukotrien D4-receptorantagonist (peroral)(LTRA)
¢ Montelukast

Langtidsvirkende B2 agonister (inhaleret)(LABA)
¢ Formoterol
e Salmeterol

Kombinationspraeparater (inhaleret) (ICS/LABA)
e Budesonid/formoterol
e Fluticason/salmeterol
e Fluticason/formoterol
e Fluticasonfuroat/vilanterol

Anti IgE:

e Omalizumab (injektion)

Allergen-specifik Immunterapi
e ALK552(Hesteskael), ALK553 (Hundehdr), ALK555 (Kattehar)
e ALK504 (Husstgvmider)(injektion)
e ALK108 (birk) (injektion)
o ALK225 (Graes) (injektion)
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De opstillede interventioner vurderes for de enkelte aldersgrupper i forhold til godkendte
indikationer og doseringer (se bilag 1” Intervention vurderet for aldersgrupper i forhold til SPC
og godkendt indikation)

For hvert leegemiddel og lsegemiddelgruppe belyses de kliniske spgrgsmal. De enkelte
praeparaters devices er vurderet med hensyn til brugervenlighed, dosistzaeller opbevaring og
lungedeponering. Der henvises yderligere til afsnittene 6.5 Handtering af leegemidlerne og 6.2
Lungedeponering.

Comparatorer (C):

Comparator er for hvert laegemiddel de gvrige eller placebo.

Studier, hvor interventionen er sammenlignet med andet end gvrige laegemidler eller placebo
ekskluderes (feks. ikke-anvendte lzegemidler i DK, anden behandling en farmakologisk).
Studierhvor interventionerne ligger udenfor godkendt indikation med hensyn til alder i DK
ekskluderes.

Outcome (0):
For alle patientgrupper er de klinisk relevante effektmal, som RADS har prioriteret i
reekkefglgen 01-05

Grad af kontrol af Astma symptomer evalueres ved:

0,: Daglige symptomer (hvaesen, hoste, dndengd, trykken for brystet, begraensning i aktivitet,

natligt opvagen) og behov for anfaldsmedicin

0,: Lungefunktion (PEF, FEV1, reversibilitetstest)(for bgrn >5ar)

Os: Antal astma forvaerringer

0O4: Hyppighed og varighed af indlaeggelser
(Der findes ikke i de tilgeengelige danske data en enkel mulighed for at vurdere denne
parameter. Fremtidige databaser eller samkgring af eksisterende data forventes at kunne
beskrive forholdene for de enkelte patientgrupper.)

Os: Bivirkninger

Allergenspecifik immunterapi:
RADS vil med udgangspunk i eksisterende litteratur konkludere pd anvendelse af subcutan
immunterapi (SCIT) samt sublingual immunterapi (SLIT)for bgrn 5-18 &r med allergisk
betinget mild til moderat astma hvor allergenet er pollen, husstgvmider og pelsdyr, iseer kat,
og hvor barnet ikke kan behandles tilfredsstillende symptomatisk med inhalationsbehandling
med B-2 agonist, og corticosteroider eller med oral leukotrinantagonist.
Allergen-specifik Immunterapi vil konkludere pa fggende interventioner:

e ALK552(Hesteskael), ALK553 (Hundehdr), ALK555 (Kattehar)

e ALK504 (Husstgvmider)(injektion)

e ALK108 (birk) (injektion)

e ALK225 (Graes) (injektion)

Lungedeponering:

Det gnskes belyst om lungedeponering har betydning for klinisk effekt og bivirkninger (01-5)
for interventionerne (I1-4) til behandling af bgrn med astma i alderen 0-183r. Der blev
defineret PICO umiddelbart inden selvstzendig litteratursggning blev foretaget:
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Population
Plungedeponering: B@rn 0-183r med astma og astma symptomer i alle stadier

For patientgruppen Piungedeponering VUrderes fglgende interventioner:

I1: Inhaleret SABA (TER eller SALB)

I2: ICS (BUD, BDP, FP, CIC, MO)

I3: LABA (FOR, SALM)

I4: ICS/LABA kombinationsbehandling (BUD/FOR, FP/SALM, FP/FOR, FF/VIL)

C1: Comparatorerne er for hvert laeegemiddel de gvrige

For alle patientgrupper er kritiske effektmal:
O1: Astma symptomer

02: Astma forvaerringer

03: Hyppighed og varighed af indlaeggelser
0O4: Lungefunktion

0O5: Bivirkninger

5.2 Litteratursggning og - udvalgelse

RADS beslutter at tage udgangspunkt i fglgende retningslinjer:

e GINA, Global Strategy for Asthma Management and Prevention, Updated 2012 (6)

e GINA, Global Strategy for the Diagnosis and Management of Asthma in Children 5
year and younger (2009)(7)

e Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN): British Thoracic Society British
Guidelines on the management of asthma, Updated 2012 (Pharmacological
management)(8)

e En nyere dansk statusartikel om astmabehandling hos bgrn (10)

Med udgangspunkt i de valgte retningslinjer og pa baggrund af de PICO opstillede sggeord blev
der 27. februar 2014 foretaget en litteratursggning i PubMed og Embase.
Der foretages en saerskilt litteratursggning for:

Lungedeponering (efter 1.1 2009) i Pubmed og Embase den 13-14 marts 2014 og for
Asthma_Children_Growth (publication date fra 2006/01/01 to 2014/12/13) i maj 2014.

Sggestreng og resultat af sggning

Detaljeret beskrivelse af de systematiske litteratursggninger, herunder sggestreng,
sggeresultater, inklusion og eksklusion af referencer fremgar af bilag 3 Litteratursggning og -
udveelgelse.

RADS har valgt at inddrage behandlinger af anden karakter end inhalationsbehandlinger i
baggrundsnotatet. Disse behandlinger (Omalizumab og AIT) og deres evidens er beskrevet i
ekspertrapporter som er vedlagt som bilag til baggrundsnotatet. Ligeledes er beskrivelsen af
vaeksthaamning og pavirkning af knogledensitet ved ICS, lungedeponering samt
inhalationsdevice. Der ggres opmaerksomt p&, at ekspertrapporterne kan laeses som
selvstaendige dokumenter, hvorfor de relevante referencer for hver ekspertrapport er placeret
sammen med rapporten.
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6 Vurdering af laagemidlerne

Leegemidlerne vurderes ud fra de udvalgte guidelines samt ud fra de fundne referencer med
henblik pf:’] effekt og bivirkninger. Derudover indgér kommentarer i forhold til 2endringer
beskrevet i GINA 2014 (9) i forhold til GINA 2009 og GINA 2012.

6.1 Effekt og bivirkninger

BTS 2012 og GINA 2009 (GINA for bgrn< 58r) guidelines beskriver ikke forskel i handtering af
aldersgruppen 0<2 8r versus 3<5 &r. Der eksisterer meget begraenset litteratur for
aldersgruppen 0<5 ar generelt, hvilket har fort til at RADS har valgt at samle anbefalingerne
for hele gruppen 0<5 ar.

Pla+P2a: Bgrn i alderen 0<5 ar med astma og/eller astmasymptomer som har behov
for bronkodilatation (trin 1)

RADS anbefaler:

¢ Anvend inhaleret kortidsvirkende B2- agonist terbutalin eller salbutamol, da disse er
ligevaerdige 1.valg hos bgrn i alderen 0<5 ar ved behov mod episodiske astma
symptomer (se kontrolskema side 2 figur 1)

e Inhalerede korttidsvirkende B2-agonister bgr anvendes intermitterende ved behov eller
forud for fysisk aktivitet hos bgrn med anstrengelsesudlgste astmasymptomer. Der er
ikke evidens for bedre astma kontrol ved at anvende fast behandling med
kortidsvirkende B2-agonister f.eks x4 dagligt i forhold til intermitterende behandling

« Inhalationsbehandling til smabgrn 0<5 ar skal gives via spacer med eller uden
ansigtsmaske, se bilag 9 "Inhalationsdevices”

o Orale kortidsvirkende B2-agonist (terbutalin eller salbutamol) bgr ikke anvendes, da
effekten er darligere, og der er flere systemiske bivirkninger end ved inhaleret p2-
agonist

e GINA 2009 anbefaler:Inhalations korttidsvirkende B2- agonist
e BTS 2012 anbefaler:Inhalations korttidsvirkende p2- agonist
e GINA 2014 anbefaler: Inahalations kortidsvirkende B2- agonist

Konklusion af litteratursggning foretaget som supplement til BTS 2012 og GINA 2012:
RADS identificerede ingen studier, som specifikt undersggte effekten af inhaleret terbutalin
versus salbutamol i de sggninger, der er foretaget som supplement til GINA 2012 og BTS
2012, hvorfor anbefalingerne er baseret pa eksisterende guidelines.
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P1b+P2b: Bgrn i alderen 0<5 3ar i behandling med inhaleret korttidsvirkende B.-
agonist pn men ikke i forebyggende behandling og ikke velkontrollerede (Trin 2)

RADS anbefaler:

¢ Anvend lav til moderat dosis ICS svarende til trin 2 eller 3, afhaengig af symptomernes
svaerhedsgrad som 1.valg

o Inhalationsbehandling til smdbgrn 0<5 ar skal gives via spacer med eller uden
ansigtsmaske, se bilag 9 ” Inhalationsdevices”

e Sekundaert kan LTRA (montelukast) overvejes til bern< 5 &r,men LTRA er mindre
effektivt end ICS

e De forskellige ICS med indikation i denne aldersgruppe anset som ligevaerdige, nar de
anvendes i aekvivalente doser, se tabel 6.8, s. 27

e GINA 2009 anbefaler: Lavdosis ICS
e BTS 2012 anbefaler: Lavdosis ICS
e GINA 2014 anbefaler: Lavdosis ICS

Konklusion af litteratursggning foretaget som supplement til BTS 2012 og GINA 2012:

RADS identificerede 7 studier, fem (14, 15, 16, 18, 20) inklusiv et systematisk review (14)
(hgjt evidens) som stgtter behandling med ICS, et studie som ikke stgtter montelukast (11),
og et som er inkonklusivt (12) (moderat evidens) .

Et studie fandt i en posthoc subgruppeanalyse ikke forskel p& montelukast og nebuliseret ICS
(0,5 mg dgl) p& primeere endpoint, dvs. varighed til forste dag med behov for
tillzegsbehandling, men dog bedst effekt af ICS pa behov for oral steroid og tillaegsbehandling.
Studiet understgtter ikke montelukast (18)(/avt evidensniveau).

For naermere studiegennemgang se bilag 4 “Litteraturgennemgang PICOs”".

Pilc+P2c: Bgrn i alderen 0<5 ar i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,-
agonist pn og ICS og ikke velkontrollerede (Trin 3-4)

RADS anbefaler:
¢ Anvend moderat dosis ICS som 1.valg
e Sekundaert kan overvejes tillaeg af LTRA (montelukast) til lav dosis ICS
e LABA er sjaeldent indiceret, men kan forsggsvis tilleegges moderat dosis ICS til bgrn
zldre end 4 ar med darligt kontrolleret astma (er en specialistopgave)
e De forskellige ICS med indikation i denne aldersgruppe anset som ligevaerdige, nar de
anvendes i aekvivalente doser, se tabel 6.8, s. 27

e GINA 2009 anbefaler: ICS dosis fordobles fra lav til moderat dosis, sekundaert tillaeg af
LTRA (montelukast) til lav dosis ICS, men det sidste er ikke undersggt i denne
aldersgruppe,

e BTS 2012 anbefaler: Tillaeg af LTRA (montelukast), sekundaert gges ICS til moderat
dosis

e GINA 2014 anbefaler: Moderat dosis ICS, sekundaert tillaeg af LTRA (montelukast) til lav
dosis ICS

Konklusion af litteratursggning foretaget som supplement til BTS 2012 og GINA 2012:
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RADS identificerede ingen nye studier, der kunne understgtte ovenstdende guidelines i forhold
til fordobling af ICS eller tilleeg af LTRA til lavdosis ICS. I alt fandt man 3 relevante studier
(13,20,21) og et systematisk review (19) (hgjt evidens), som kan stgtte tilleeg af LABA til
moderat dosis ICS ved manglende kontrol til bgrn fra 4 ars alderen.

Et multicenter studie viste en beskeden, men signifikant bedring i morgen PEF og "rescue-free
days” af FP/SALM versus FP BID versus Diskus, men ingen forskel pd de gvrige parametre.
(lav-moderat evidens) (13). Derudover har 2 RCT studier vist en bedre effekt af af ICS/LABA
pa lungemodstanden (sRaw) versus ICS i henholdsvis samme eller dobbelt dosis givet
henholdsvis 8 og 6 uger, dog primaert pa 4 &rige (20,21) (Evidensniveauet var lavt i de to
studier).

Et systematisk review viste at ICS/LABA kombinationen ikke havde bedre effekt end dobbelt-
dosis ICS pd antal eksacerbationer, men der var bedre effekt pd lungefunktion, nedsat behov
for anfaldsbehandling og bedre korttids veekst (19). Behandlingsvarigheden varierede mellem
6 og 54 uger og inkluderede bgrn fra 4 ars alderen. De fleste var dog eeldre end 4 ar.
(Evidensniveau hgjst).

For naermere studiegennemgang se bilag 4 “Litteraturgennemgang PICOs”.

P3a: Bogrn i alderen 6<12 3ar med astma eller astmasympomer og som har brug for
bronkodilatator (Trin 1)

RADS anbefaler:

e Anvend inhaleret kortidsvirkende f2- agonist terbutalin eller salbutamol. Disse er
ligeveerdige 1.valg til behandling af intermitterende astma symptomer enten
udelukkende fa@r fysisk aktivitet ved anstrengelsesudlgst astma eller ved
intermitterende symptomer i forbindelse med aktivitet, luftvejsinfektioner eller
allergi

e Der er ikke evidens for bedre astma kontrol ved at anvende fast behandling med
korttidsvirkende B2-agonister feks. X4 dagligt i forhold til intermitterende
behandling

e Orale kortidsvirkende B2-agonist (terbutalin eller salbutamol) bgr ikke anvendes,
da effekten er darligere, og der er flere systemiske bivirkninger end ved inhaleret
B2-agonist

e GINA 2009 anbefaler: Inhalation af korttidsvirkende p2- agonist efter behov
e BTS 2012 anbefaler: Inhalation af korttidsvirkende B2- agonist efter behov
e GINA 2014 anbefaler: Inhalation af korttidsvirkende B2- agonist efter behov

Konklusion af litteratursggning foretaget som supplement til BTS 2012 og GINA 2012:
RADS identificerede ingen studier, som specifikt undersggte effekten af inhaleret terbutalin
versus salbutamol i de sggninger, der er foretaget som supplement til GINA 2012 og BTS
2012, hvorfor ovenstaende anbefalinger er baseret pa eksisterende guidelines.
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P3b: Bgrn i alderen 6<12 ar i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,- agonist
pn men ikke i forebyggende behandling og ikke velkontrollerede (Trin 2)

RADS anbefaler:

Anvend lav til moderat dosis ICS, afhaengig af sveerhedsgrad, som 1.valg

Overvej LTRA som alternativ til lavdosis ICS ved milde intermitterende symptomer
udlgst af infektioner eller fysisk aktivitet. LTRA er mindre effektivt end ICS.

De forskellige ICS med indikation i denne aldersgruppe anset som ligevaerdige, nar de
anvendes i ekvivalente doser, se tabel 6.8, s. 27

GINA 2012 anbefaler: Lavdosis ICS og LTRA som muligt alternativ (2.valg)
BTS 2012 anbefaler: Lavdosis ICS eller moderat ICS
GINA 2014 anbefaler: Lavdosis ICS og LTRA som muligt alternativ (2.valg)

Konklusion af litteratursggning foretaget som supplement til BTS 2012 og GINA 2012:

RADS identificerede 3 relevante studier, hvoraf et (20) stgtter behandling med moderat dosis
ICS fremfor et kombinationspraeparat ICS/LABA med samme dosis ICS (/av evidens), et (23)
stgtter behandling med moderat dosis ICS (/av evidens) og et (24) stgtter effekt af LTRA til
anstrengelsesastma (meget lav evidens).

For naermere studiegennemgang se bilag 4 “Litteraturgennemgang PICOs”.
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P3c: Bgrn i alderen 6<12 3r i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,- agonist
pn og ICS og som ikke er velkontrolleret (Trin 3-4)

RADS anbefaler:

¢ Anvend moderat dosis ICS som 1.valg

e Sekundaert kan overvejes lav dosis ICS + LABA eller LTRA

e Ved manglende kontrol p& moderat dosis ICS kan overvejes at supplere med LABA
eller/og LTRA, alternativt hgj dosis ICS

e Ved laengerevarende astmakontrol p& behandling med lavdosis ICS + LABA doseret to
gange dagligt anbefales nedtrapning til vedligeholdelsesbehandling med ICS alene

e RADS finder ikke, at der er dokumentation for bedre effekt af faste
kombinationspraeparater med ICS/LABA fremfor at give praeparaterne hver for sig

e RADS finder, at der kun kan anbefales faste kombinationspreeparater ICS/LABA til
patienter, som har behov for bade ICS og LABA fast og samtidigt. Der kan vaere
forhold vedr. adherence som ogsa ma tages med i betragtning

o De forskellige ICS med indikation i denne aldersgruppe anset som ligevaerdige, nar de
anvendes i sekvivalente doser, se tabel 6.8, s. 27

e Ved fortsat manglende kontrol overvejes om der er indikation for omalizumab*
behandling eller om der er indikation for kort behandlingsforsgg med lav dosis oral
steroid
(* der henvises til afsnit om behandling med omalizumab, se bilag 6 “Notat
vedrgrende behandling med omalizumab til bgrn med astma”

e GINA 2012 anbefaler: Lav til moderat dosis ICS +LABA, alaternativt moderat dosis ICS.
Ved manglende kontrol herpd anbefales primaert moderat dosis ICS+LABA eventuelt hgj
dosis ICS.

e BTS 2012 anbefaler: Moderat dosis ICS eller lav til moderat dosis ICS+LABA

e GINA 2014 anbefaler: Moderat dosis ICS

GINA 2014 afviger i forhold til GINA 2012 og BTS 2012 ved at anbefale moderat dosis ICS
frem for tillaeg af LABA i denne aldersgruppe. RADS er enig med GINA 2014, da der er meget
sparsom evidens for LABA som tillaeg til lav dosis ICS i denne aldersgruppe.

Konklusion af litteratursggning foretaget som supplement til BTS 2012 og GINA 2012:
RADS identificerede 6 relevante studier, hvoraf to (25, 26) (lav evidens) og et systematisk
review (19) (hgjt evidens). stgtter at tilleeg af LABA til moderat-hgj dosis ICS har bedre
virkning pa forskellige kontrol parametre sammenlignet med samme eller dobbelt dosis ICS
alene til bgrn > 12 ar. Et (27) stetter, at der ikke er evidens for ICS @ggning under akutte
eksacerbationer (/av evidens). Et studie (31) stgtter ikke tillaeg af LABA (Salmeterol) til
moderat dosis FP (moderat-hgj evidens) og ét (28) stgtter at ICS + LABA er mere effektivt
end ICS + LTRA (meget lav evidens). En metaanalyse (29) stgtter at ciclesonide er lige sa
effektivt som FP og som den dobbelte dosis BUD (hgj evidens), men ciclesonide er ikke
godkendt til bgrn < 12 ar i Danmark.

For neermere studiegennemgang se bilag 4 “Litteraturgennemgang PICOs”.
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P4a: Born i alderen 13-18 3r med astma og/eller astmasymptomer som har behov for
bronkodilatation (trin 1)

RADS anbefaler:

e Anvend inhaleret kortidsvirkende $2- agonist terbutalin eller salbutamol, da disse
er ligeveerdige 1.valg til behandling af intermitterende astma symptomer enten
udelukkende fagr fysisk aktivitet ved anstrengelsesudlgst astma eller ved
intermitterende symptomer i forbindelse med aktivitet, luftvejsinfektioner eller
allergi

e Orale kortidsvirkende B2-agonist (terbutalin eller salbutamol) bgr ikke anvendes,
da effekten er darligere og der er flere systemiske bivirkninger end ved inhaleret
B2-agonist

e GINA2009 anbefaler:Inhalations korttidsvirkende f2- agonist
e BTS2012 anbefaler:Inhalations korttidsvirkende B2- agonist
¢ GINA 2014 anbefaler:Inhalations korttidsvirkende B2- agonist

Ingen af de udvalgte referencer havde undersggt effekten af inhaleret terbutalin versus
salbutamol. GINA 2012 og BTS 2012 kommenterer ikke pd, om der er forskelle i effekt og
bivirkning for terbutalin og salbutamol.

P4b: Bogrn i alderen 13-18 ar i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,- agonist
pn, men ikke i forebyggende behandling og ikke velkontrollerede (Trin 2)

RADS anbefaler:
e Anvend lav til moderat dosis ICS, afhaengig af sveerhedsgrad, som 1.valg
e Overvej LTRA som alternativ til lavdosis ICS ved milde intermitterende symptomer
udlgst af infektioner eller fysisk aktivitet. LTRA er mindre effektivt end ICS.
e De forskellige ICS med indikation i denne aldersgruppe anset som ligeveerdige,
nar de anvendes i aekvivalente doser, se tabel 6.8, s. 27

e GINA 2012: Lavdosis ICS og LTRA som muligt alternativ (2.valg)
e BTS 2012: Lavdosis eller middeldosis ICS
e GINA 2014: Lavdosis ICS og LTRA som muligt alternativ (2.valg)

Konklusion af litteratursggning foretaget som supplement til BTS 2012 og GINA 2012:

RADS identificerede 4 relevante studier (32, 33, 34, 35), som undersg@ger effekten af
forskellige doser Fluticason Furoat og sammenligner med Fluticason Proprionat og Budesonid.
Studierne stgtter anvendelse af ICS i lav til moderat dosis, og at Fluticason Furoat kan
anvendes x 1 dgl. Dosis afhanger af det givne ICS (moderat evidens). Herudover et lille studie
(30) som stgtter at BUD, LTRA og BUD + LTRA har effekt pa anstrengelses astma, men der er
lav evidens.

GINA 2014 anbefaler LTRA pn forud for fysisk aktivitet, hvilket RADS ikke findes evidens for.
RADS identificerede relevante studier i de sggninger der er foretaget som supplement til BTS
2012 og GINA 2012. I forhold til GINA 2014 er der kommenteret pa de anbefalinger, hvor
RADS ikke finder overensstemmelse.

For neermere studiegennemgang se bilag 4 “Litteraturgennemgang PICOs”.
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P4c: Born i alderen 13-18 ar i behandling med inhaleret korttidsvirkende B,- agonist
pn og ICS og som ikke er velkontrollerede (Trin 3-4)

RADS anbefaler:

e Anvend moderat dosis ICS som 1.valg

e Ved manglende kontrol p& moderat dosis ICS overvejes at supplere med LABA
eller LTRA, alternativt hgj dosis ICS

e Ved laengerevarende astmakontrol pd behandling med lavdosis ICS + LABA
doseret to gange dagligt anbefales nedtrapning til vedligeholdelsesbehandling
med ICS alene

e Der findes ikke evidens for at gge ICS dosis kortvarigt eksempelvis i forbindelse
med luftvejsinfektioner

e RADS finder ikke, at der er dokumentation for bedre effekt af faste
kombinationspraeparater med ICS/LABA fremfor at give praeparaterne hver for sig

e RADS finder, at der kun kan anbefales faste kombinationspraeparater ICS/LABA til
patienter, som har behov for badde ICS og LABA fast og samtidigt. Der kan vaere
forhold vedr. adherence som ogsd ma tages med i betragtning

e De forskellige ICS med indikation i denne aldersgruppe anset som ligeveerdige,
nar de anvendes i akvivalente doser, se tabel 6.8, s. 27

¢ Ved fortsat manglende kontrol overvejes om der er indikation for omalizumab*
behandling eller om der er indikation for kort behandlingsforsgg med lav dosis oral
steroid
(* der henvises til afsnit om behandling med omalizumab, se bilag 6 "Notat
vedrgrende behandling med omalizumab til bgrn med astma”)

e GINA 2012: Lav til moderat dosis ICS + LABA
e BTS 2012: Moderat dosis ICS eller lav til moderat dosis ICS + LABA
e GINA 2014: Lav til moderat dosis ICS i kombination med LABA

Konklusion af litteratursggning foretaget som supplement til BTS 2012 og GINA 2012:

RADS identificerede 17 relevante studier. En metaanalyse (29) stgtter at Ciclesonide er lige sa
effektivt som FP og som den dobbelte dosis BUD (hgj evidens). Et systematisk review (19) (hgj
evidens) stgtter at tilleeg af LABA til moderat-hgj dosis ICS har samme effekt (dog bedre
indenfor enkelte parametre) sammenlignet med dobbelt dosis ICS alene. Seks studier (37, 42,
44, 45, 46, 47) stgtter at der ikke er er signifikante forskelle pa effekt malt ved FEV1 (37, 42,
44, 45, 47) og eksacerbationer (46) af forskellige faste kombinationspraeparater ICS/LABA ved
anvendelse af aekvivalente doser ICS (2 studier lav-moderat, 3 med moderat og 1 med haj
evidens). Et 8bent studie som primaert inkluderede voksne (49) fandt ingen forskel pa
kombinationspraeparat FP/FORI versus FP og FOR givet hver for sig. Seks studier statter tillaeg
af LABA til moderat til hgj dosis ICS, to (38, 39) af disse med BUD/FOR versus BUD i samme
dosis (meget lav evidens) og 4 (25, 26, 43, 44) med FP/Formoterol versus FOR, FP eller
placebo med FP i samme dosis ( moderat til hgj evidens). Et studie (31) stgtter ikke tillaeg af
LABA (Salmeterol) til moderat dosis FP (moderat-hgj evidens). Et studie (27) stgtter ikke
ggning af ICS dosis under akutte eksacerbationer (meget lav evidens).
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GINA 2014 foresldr kombinationsbehandling som en mulig initialbehandling af bgrn >12 ar
med debut af astma med sveaerere eksacerbationer, men evidencen herfor findes ikke i GINA's
referenceliste, ligesom RADS ikke finder evidens herfor i supplerende litteratursggning.

RADS finder, at der er meget lidt evidens indenfor aldersgruppen 13-18 ar. Meget fa studier
adresserer netop denne aldersgruppe og anbefalinger i BTS 2012 og GINA 2012/14 bygger
derfor i vid udstraekning pd bgrnestudier, hvor der er medtaget enkelte unge op til 16 ar og i
hgjere grad voksenstudier, der har medtaget enkelte bgrn ned til 12 ar. BTS 2012 og GINA
2012/14 veelger at behandle 13-18 arige efter guidelines for voksne, hvilket RADS ikke er enig
i. Det kan vaere mere hensigtsmaessigt at ekstrapolere data fra bgrnestudier end fra
voksenstudier hos denne aldersgruppe. Derfor kan det vaere mere hensigtsmaessigt at tage
udgangspunkt i guidelines for bgrn. At fglge guidelines for bgrn frem for voksne vil i praksis
betyde, at man som udgangspunkt veaelger en lavere ICS dosis og er mere tilbageholdende
med at anvende LABA. Behandling af bgrn i pubertet er kompleks, og man bgr i udtalt grad
individualisere behandlingen og heri skelne til retningslinjer for bdde bgrn og voksne.

Antallet af bgrn og unge i alderen 12-18 ar i voksenstudierne er sa beskedent, at der ikke pa
baggrund heraf kan konkluderes pd effekten af LABA hos bgrn i alderen 12-18 &r. GINA 2014
foreslar desuden, at man ved nedtrapning af ICS/LABA kan reducere doseringen til en gang
dagligt, men RADS finder ikke der er evidens herfor. En del af de referencer som er angivet i
GINA 2014 er ogsa tidligere refereret i GINA 2012, uden at de p& daveerende tidspunkt gav
anledning til en anbefaling.

For naermere studiegennemgang se bilag 4 “Litteraturgennemgang PICOs”.
Indenfor safety har man udelukkende koncentreret sig om vaekst og knogledensitet (bone
mineral density, BMD), og har derfor ikke pa systematisk vis behandlet bivirkninger ved andre

leegemidler end inhalationssteroider (ICS).

Vaeksthaemning og pavirkning af knogledensitet ved inhalationssteroider

RADS konkluderer i forhold til vaekstheemning og pavirkning af knogledensitet ved
ICS:

e Sammenfattende synes alle ICS i moderate doser at kunne pavirke vaeksten, nar
behandling pabegyndes, men vaekstreduktionen er ikke progredierende ved
vedvarende steroidbehandling.

e Om den initiale vaekstreduktion bibeholdes til sluthgjde opnds er ikke undersggt i
RCT studier. De eneste to langtidsvaekststudier viser modsatrettede resultater.
Det er imidlertid ogsa vigtigt at understrege, at astma i sig selv kan haemme/
forsinke vaeksten.

e Kortvarige behandlingspauser af f& mdr.’s varighed kan ikke anbefales ud fra et
vaekstmaessigt hensyn, da vaeksthaemning er mest udtalt i begyndelsen af en
behandling. Den kliniske erfaring er desuden, at en kortvarig behandlingspause
ofte resulterer i en gget arlig total dosis ICS.

e Risiko for akut binyrebarksuppression vurderes lille, nar ICS anvendes i
anbefalede doser

e Uanset dosis, skal alle bgrn i behandling med ICS have monitoreret deres
hgjdevaekst mindst x 1 per ar.

e Der tilstraebes laveste effektive dosis af ICS
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I bilag 5 "Notat om veeksthamning og pavirkning af knogledensitet ved inhalationssteroider”
gennemgas relevante studier. Studierne er gennemgaet systematisk, men er ikke vurderet
efter GRADE og dette notat har derfor karakter af ekspertudtalelse.

Anti-IgE (omalizimab) behandling, specialistopgave:

Omalizumab (Xolair®) har gennem ca 10 &r veere anvendt til behandling af voksne med sveer
allergisk astma. Behandlingen er aktuelt registreret til bgrn fra 6 ars alderen i Danmark.
Omalizumab er et humaniseret monoklonalt IgG-antistof og administreres subcutant hver
anden eller fjerde uge.

Behandlingseffekten indszetter over uger og evalueres efter 16 uger og derefter Igbende. Den
optimale behandlingsvarighed er ikke fastlagt og individualiseres derfor afhaengig af
symptomer og svaerhedsgrad fgr opstart, effekt pa lungefunktion med videre. Ofte fortsaettes
behandlingen flere &r ved sikker effekt.

Ved forvaerring efter ophgr kan behandling genoptages.

Indikation
Der er indikation for behandlingsforsgg med omalizumab som supplerende behandling til bgrn
over 6 ar med sveer allergisk astma, hvis nedenstdende kriterier er opfyldt

o P3vist sensibilisering over for et heldrsallergen (specifik IgE og/eller evt priktest)

e Total IgE niveau mellem 30 og 1500kU/L

e Hyppige daglige symptomer eller natlig opvagning

e For bgrn og unge over 12 ar nedsat lungefunktion (FEV1 < 80 % af forventet vaerdi)

¢ Mange alvorlige eksacerbationer

e Fast behandling med hgjdosis inhalationssteroid og langtidsvirkende p2-agonist (LABA)

Relativt fa danske bgrn (mindre end 100) er aktuelt i behandling med Omalizumab. Behovet
forventes ikke at stige vaesentligt fremover. Behandlingen er ressourcekraevende men effektiv
og har potentiale til at forbedre tilvaerelsen for en lille, men meget belastet gruppe bgrn med
reduceret livskvalitet og betydeligt indskraenkede muligheder for en normal hverdag og
normale aktiviteter.

RADS konkluderer i forhold til omalizumab:

e Omalizumab bgr overvejes til bgrn over 6 ar med indgribende astmasymptomer
og nedsat lungefunktion (bgrn over 12 ar) pa trods af behandling med hgjdosis
inhalationssteroid og LABA (GINA og BTS step 5)

Behandlingen er en specialist opgave og foregar pa eller i samarbejde med
paediatriske bgrneafdelinger med hgjt specialiceret funktion

I bilag 6 "Notat vedrgrende behandling med omalizumab (Xolair) til bgrn med astma”
gennemgas studier fra 2011 og frem, hvor bgrn og unge under 18 8r indgar. Studierne er
systematisk vurderet dog ikke efter GRADE metoden, og dette notat har derfor karakter af
ekspertudtalelse.

RADS Baggrundsnotat vedr. Astma hos bgrn Side 22 af 43



R A D S Radet for Anvendelse
af Dyr Sygehusmedicin

Allergenspecifik immunterapi (AIT):

RADS konkluderer i forhold til AIT:

e AIT (SubCutan ImmunTerapi og SubLingual ImmunTerapi (SCIT & SLIT))
overvejes til bgrn med mild til moderat allergisk astma hvor eksposition for et
klinisk relevant allergen ikke kan undgas, hvor der ikke er tilstraekkelig effekt af
farmakologisk behandling inkl ICS, og hvor der er dokumenteret klinisk effekt af
det pageeldende allergenekstrakt. Risikoen for svaere allergiske bivirkninger skal
diskuteres grundigt med patienten.

o Der er sandsynligt at anvendelsen af AIT kan have effekt pa bade allergisk rhinit
og astma hos de bgrn, hvor begge sygdomme optraeder samtidigt.

I bilag 7 "Notat om Astma og allergenspecifik immunterapi (AIT)” gennemgas relevante studier
fra 1995 og frem. Studierne er systematisk vurderet dog ikke efter GRADE metoden og dette
notat har derfor karakter af ekspertudtalelse.

6.2 Lungedeponering

Lungedeponering - definition

Inhalerede preeparater anvendes til bgrn med astma for at opna en lokal anti-inflammatorisk
eller bronkie dilaterende effekt i det syge organ (lungerne) med en sa lille risiko for systemiske
bivirkninger som muligt. Lungedeponering af et praeparat fra et given inhalator (pMDI, DPI,
nebulisator, etc) angiver netop den andel af dosis, som nar sit mal - de nedre luftveje.

RADS konkluderer i forhold til lungedeponering

e RADS finder samlet set ikke, at der er evidens for bedre klinisk effekt af sma
ultrafine partikler i fht astma kontrol, forvaerringer og lungefunktion, selvom der
er vist mere perifer lungedeponering.

e RADS finder samlet set ikke, at det terapeutiske indeks, bivirkninger eller den
langsigtede kliniske effekt af sma ultrafine partikler er afklaret.

e RADS anbefaler skaerpet information om inhalationsteknik til forzaeldre, unge og
bgrn ved behandlings forsgg med nyere ICS og sma ultrafine partikler.

e RADS sidestiller de i dette baggrundsnotat beskrevne inhalationsdevices med
hensyn til lungedeponering

I bilag 8 "Notat om lungedeponering” gennemgas litteraturen p& omradet. Studierne er
systematisk vurderet dog ikke efter GRADE metoden, og dette notat har derfor karakter af
ekspertudtalelse.

6.3 Vaerdier og praeferencer

RADS laegger vaegt pa fglgende parametre, der far indflydelse pd valg af laegemiddel:
Klinisk relevant effekt

Gunstigt forhold mellem effekt og bivirkninger

Let anvendeligt device med relevante antal doser

Mulighed for at anvende samme device til alle relevante inhalationspraeparater til
patienten

Faerrest mulige daglige doseringer

Dosisteeller

Holdbarhed

Individuelle patienthensyn som kan minimere problemer med adherence og
inhalationsteknik i forhold til valg af device

e Pris
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6.4 Compliance/adherence

En forudsaetning for at en given behandling er effektiv er at den tages af patienten og at den
tages korrekt. Den hyppigste rsag til utilstreekkelig effekt af behandling af astma hos bgrn er,
at barnet ikke far sin forebyggende behandling med ICS som aftalt eller at teknikken ved
indtagelse ikke er korrekt. Ved begrebet compliance forstds patientens grad af efterlevelse af
laegens ordinationer, hvorimod adherence defineres som patientens grad af efterlevelse af de
ordinationer, som patienten selv har accepteret. I de senere ar er begrebet compliance
erstattet af begrebet adherence. Det er estimeret at adherence til fast inhalationsbehandling
generelt er <50 % hos bgrn med astma, men der er store forskelle, og adherence afhanger af
mange forskellige faktorer.

Begreberne compliance, adherence og konkordans er defineret og beskrevet generelt i en
grundig rapport fra Institut for Rationel Farmakoterapi i 2006 (IRF rapport 2006, Compliance)
som baseres p& en WHO rapport fra 2003, i en oversigtsartikel fra Ufl. 2008 (51) og mere
specifikt for astma i en god oversigtsartikel fra 2006 (52).

Adherence

Problemer med og handtering af adherence er adresseret i savel BTS 2012 og GINA 2012 samt
yderligere uddybet i GINA 2014. Det er beskrevet at bade patienter og deres forzeldre generelt
overestimerer brugen af forebyggende astmamedicin og at ca. 50 % af de som far
langtidsbehandling for astma ikke tager medicinen som aftalt. Hos bgrn med mild til moderat
astma fandtes i CAMP studiet en adherence p@ mindre end 80 % hos 75 % ndr adherence blev
malt objektivt, hvorimod kun 7 % selvrapporterede (i dagbgger) en sadan lav adherence (53).
Tilsvarende er adherence fundet at veere lav og overestimeret af foraeldrene blandt bgrn med
sveer astma (54). Sdledes fandtes at mindre end halvdelen af patienterne havde hentet mere
end 80 % af de ordinerede doser, neesten 1/3 havde hentet mindre end 50 %, mange havde
medicin der var for gammel og mange bgrn (20 % af 7-arige og 50 % af 11-arige) tog deres
medicin u-superviseret. I samme studie fandtes at mange havde darlig inhalationsteknik, trods
gentagne instruktioner. Tilsvarende er det hos smabgrn fundet, ved sammenligning mellem
elektronisk registrering og foraeldrerapportering af inhalerede ICS doser, at adherence varierer
betydeligt fra 50 — 80 %; og bgrn, hvis foraeldre rapporterede at de aldrig glemte nogle doser,
manglede at fa i gennemsnit 20 % af doserne (55).

Desuden er det vist at adherence er en staerk praediktor for langtids astmakontrol, og
adherence > 80 % er korreleret til den bedste grad af kontrol (56). I et nyere systematisk
review om adherence til medicinsk behandling af kronisk sygdom hos bgrn (57), som
overvejende inkluderer studier pd bgrn med astma, fandtes at non-adherence var associeret
med flere besgg pa akut afdelinger og flere hospitaliseringer.

Savel BTS som GINA 2012 & GINA 2014 og flere nyere publikationer (54;58-63) indikerer at
mange faktorer har indflydelse p& adherence, inkl. patientens og foraeldrenes opfattelse af
sygdommen og behandlingen og mulige bivirkninger samt ressourcer, uddannelse og gkonomi,
se boks 7.
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Fakta boks 7 Faktorer af betydning for adherence
Konkordans, dvs. feelles aftale mellem behandler (laege) og patient/forzeldre om
behandlingsplanen

Behandlingsrelaterede faktorer

e Besveerligt behandlingsregime med flere medikamenter og flere daglige doseringer
e Flere forskellige inhalationsdevices

e Utilstraekkelig inhalationsteknik

e Tidsintervaller mellem kontakt med laege/sygeplejerske

e Prisen

Patientrelaterede, utilsigtede

e Patienten og foraeldrenes kendskab til sygdommen og behandlingen

e Forzeldres fejlopfattelse af deres barns evne til at klare behandlingen selv
e Misforstaelser

e Glemsomhed

¢ Manglende daglig rutine

Patientrelaterede, tilsigtede

e Opfattelse af behandlingen ikke er ngdvendig

e Bekymring for bivirkninger

e Beneegter eller er traet af at veere syg/anderledes

Vurdering af adherence

Der findes ingen guldstandard for identifikation af darlig adherence. Forskellige metoder har
veeret anvendt, og nogle studier har demonstreret at bgrn og foraeldre i hgj grad overestimerer
adherence, ndr der i studier er sammenlignet med objektive mal som f.eks. maling af antal
doser tilbage i anvendte devices.

Fakta boks 8 Vurdering af adherence
o Aben empatisk dialog, brug evt. den motiverende samtale
o Spgrg om patienter tager medicin, hvilken, hvor meget og hvor tit
o Erkend at mange glemmer at tage medicin i varierende omfang
e Bed patienten om at medbringe sin medicin til kontrolbesgg
o Tjek dato for udlevering, dosis og udlgbsdato
o Dosis tzeller pa inhalationsdevice har begraenset vaerdi fordi perioden ikke
registreres
o Tjek inhalationsteknik
e Vurder afhentning af medicin pa apoteket eventuelt ved hjeelp af feelles medicinkort (fmk-
online). Bruges som oplaeg til dialog om adherence.*
e Vurder graden af adherence og identificer arsager til evt. darlig adherence

*OBS: Sgskende bruger ofte hinandens medicin og forzeldre far udleveret medicin pa
barnets recept p. g. af tilskud. Ofte hentes flere portioner pa en gang, fordi der ligger
medicin hos forzeldre, papforaeldre, bedsteforzeldre, i skolen, i tasken og andre steder.
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Forebyggelse og handtering af lav adherence

Adherence afhaenger af mange forskellige faktorer som bl.a. er relateret til patienten, til
behandlingsregimet og til behandleren. Det er generelt erkendt at kendskab til sygdommen og
behandlingen samt frygt for bivirkninger spiller en vaesentlig rolle. Undervisning af patienter og
deres foraeldre er derfor af betydning. I nogle undersggelser har det vist sig, at adherence kan
forbedres ved gentagen undervisning / instruktion (54), telefonisk kontakt (64) eller ved
hjemmebesgg (65). I boks 9 er anfgrt tiltag som kan overvejes i daglig praksis.

Fakta boks 9 Faktorer som kan forbedre adherence
e Patientuddannelse
o Aben dialog og etablering af en aftale mellem behandler (lzege) og patient/foraeldre om
behandlingen
e Patientens/foreeldrenes indflydelse pa behandlingen / behandlingsregimet
e Mundtlig og skriftlig behandlingsplan som gennemgas med patient / foraeldre
¢ Remindere: sms service, hjemmebesag, tiIf. kontakt (evt. astmasygeplejerske) mm
e S3 enkel behandling som muligt
o samme slags device til al barnets inhalationsmedicin
o evt. reduceres til engangsdosering pr. dag
o vurdere om et tidspunkt pa dagen er bedre end et andet
o indfgre rutiner i forbindelse med medicin indtag
e S3 fa bivirkninger som muligt

RADS konkluderer i forhold til adherence

Generelt anbefales at enhver astmabehandling baseres pa eksisterende guidelines, men
individualiseres, tilpasses og aftales med den enkelte patient og - isaer ved mindre bgrn -
foraeldrene. Vurdering af adherence bgr tages med i betragtning, nar der laves en
behandlingsplan med patienten og forzeldrene.

Det anbefales at anvende produkter med et device som patienten kan anvende sufficient, og
at alle inhalationspraeparater patienten har behov for administreres p& samme slags device.
Alle skal have en mundtlig og skriftlig behandlingsplan som er gennemgaet og accepteret af
patienten og foraeldrene. Mulighed og behov for individuel eller gruppebaseret
patientundervisning bgr overvejes.

6.5 Handtering af legemidlerne

Der er foretaget en struktureret gennemgang af de leegemiddelhdndteringsmaessige aspekter,
som knytter sig til laegemidlerne. RADS konkluderer, at der ikke her er faktorer, som taler
imod en ligestilling af laegemidlerne.

Uanset valg sikres patientsikkerheden gennem en systematisk vurdering af alle
patientsikkerhedsmaessige betydende aspekter for de forskellige devices herunder:
opbevaringsbetingelser, holdbarhed, inhalationsteknik, adherence, patientpraeferencer og
barnets alder.

Valget af inhalationsdevice foretages ud fra en vurdering af barnets alder og udvikling for at
sikre at korrekt inhalationsteknik kan opnas. For at opna bedst mulig adherence bgr patientens
praeferencer vedrgrende valg af device indgd og det bgr sikres at korrekt inhalationsteknik kan
mestres for det pageaeldende device. (se bilag 9 "Inhalationsdevices). Da ICS behandling skal
gives dagligt er det valget af device til ICS, der styrer valget af device til de gvrige praeparater.
Behandling med inhalationssteroid kan give hashed, irritation eller svamp i mundslimhinden.
Ved brug af ansigtsmaske kan huden omkring munden ligeledes blive irriteret. Generne kan
maske afhjeelpes ved at barnets ansigt aftgrres efter inhalation for at fjerne steroidrester.
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Ydermere kan der lsegges et "beskyttende” lag creme pa huden fgr inhalation. Dette fjernes
efterfglgende sammen med steroidresterne. Man kan forsgge at reducere risikoen for gener i
mundhule og sveelg ved at hgrste taender eller skylle munden, men der er ingen sikker evidens
for effekt heraf.

6.6 Konklusion vedr. legemidlerne

Patientpopulation

Patientpopulation

Patientpopulation

Pla P1ib Pic

Anbefales Inhaleret SABA: Inhaleret SABA: Inhaleret SABA:
Salbutamol salbutamol salbutamol
Terbutalin* ICS lav-moderat dosis: ICS moderat dosis:

fluticason propionate

fluticason propionate

Kan overvejes

LTRA:
montelukast

LTRA:
montelukast

Kan ikke Inhaleret LABA:
anbefales formoterol
rutinemaessigt salmeterol

Kan ikke ICS/LABA kombinationer ICS/LABA kombinationer
anbefales budesonid/formoterol budesonid/formoterol

fluticason propionate /
salmeterol

fluticason propionate /
formoterol

fluticasonfuroat / vilanterol

Inhaleret LABA:
formoterol
salmeterol

fluticason propionate /
salmeterol

fluticason propionate /
formoterol

fluticasonfuroat / vilanterol

omalizumab (specialist)
(ikke indikation i denne
aldresgruppe)

oral steroid (specialist)

*Terbutalin spray ikke markedsfgrt i Danmark

Patientpopulation

Patientpopulation

Patientpopulation

P2a P2b Plc

Anbefales Inhaleret SABA: Inhaleret SABA: Inhaleret SABA:
Salbutamol salbutamol salbutamol
Terbutalin*

ICS lav-moderat dosis:
fluticason propionate

ICS lav-moderat dosis:
fluticason propionate

Kan overvejes

LTRA:
montelukast

LTRA:
montelukast

Kan ikke anbefales
rutinemaessigt

Inhaleret LABA:
formoterol
salmeterol

Kan ikke anbefales

ICS/LABA kombinationer:
budesonid / formoterol
fluticason propionate /
salmeterol

fluticason propionate /
formoterol
fluticasonfuroat/vilanterol

Inhaleret LABA:
formoterol
salmeterol

ICS/LABA kombinationer:
budesonid / formoterol
fluticason propionate /
salmeterol

fluticason propionate /
formoterol

fluticasonfuroat / vilanterol

omalizumab (specialist)
oral steroid (specialist)

*Terbutalin spray ikke markedsfgrt i Danmark
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Patientpopulation | Patientpopulation Patientpopulation
P3a P3b P3c
Anbefales Inhaleret SABA: Inhaleret SABA: Inhaleret SABA:
terbutalin terbutalin terbutalin
salbutamol salbutamol salbutamol
ICS lav-moderat dosis: ICS moderat dosis:
beclomethason-dipropionat | beclomethason-dipropionate
fluticason propionate fluticason propionate
budesonid budesonid
Kan overvejes LTRA: Inhaleret LABA:
montelukast formoterol
salmeterol
LTRA:
montelukast
Kan ikke anbefales Inhaleret LABA: ICS/LABA kombinationer
rutinemaessigt formoterol budesonid / formoterol
salmeterol fluticason propionate /
salmeterol
fluticason propionate /
formoterol
omalizumab (specialist)
Oral steroid (specialist)
Kan ikke anbefales
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Patientpopulation

Patientpopulation

Patientpopulation

P4a P4b P4c
Anbefales Inhaleret SABA: Inhaleret SABA: Inhaleret SABA:

terbutalin terbutalin terbutalin

salbutamol salbutamol salbutamol

ICS lav-moderat dosis:

beclomethason
fluticason propionate
budesonid

ICS moderat -
hgjdosis:
beclomethason
fluticasonpropionate

ciclesonide budesonid
mometason furoate
Kan overvejes LTRA: Inhaleret LABA:

montelukast

Inhaleret LABA:
(specialist):
formoterol
salmeterol

formoterol
salmeterol

LTRA:
montelukast
omalizumab (specialist)

Kan ikke anbefales
rutinemaessigt

ICS/LABA

kombinationer:
budesonid/formoterol
fluticason propionate /
salmeterol

fluticason propionate /
formoterol

Fluticasonfuroat / vilanterol

Oral steroid
(specialist)

Kan ikke anbefales

AIT KUN ved
indikation for AIT

Anbefales Allergen-specifik
Immunterapi
e (Husstgvmider)
(injektion)
o ALK225 (Graes)
(injektion)
e ALK108 (birk)
(injektion)
Kan overvejes e ALK552

(Hesteskeel)
ALK553 (Hundehar)
ALK555 (Kattehdr)

Kan ikke anbefales
rutinemaessigt

Kan ikke anbefales
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6.7 Valg af Inhalationsdevices

De forskellige typer af inhalatorer er behaeftet med fordele og ulemper, som bgr overvejes
inden det besluttes, hvilken inhalator den enkelte skal tilbydes. Desuden har alderen og
barnets udvikling betydning for hvilken inhalator barnet kan anvende. Man skal ogsa vaere
opmaerksom pa, at bgrns evne til at kooperere og inhalere reduceres i forbindelse med akut
sygdom. Der henvises i gvrigt til afsnit om lungedeponering og bilag 9 Inhalationsdevices.

Boks 10 Inhalationsmetoder til bgrn afhangig af alder

- Bgrn < 3 ar: Spray med spacer + ansigtsmaske
- Bgrn 3-5 ar: Spray med spacer + mundstykke
- Bgrn > 5-6 ar: Pulverinhalator eller &ndedraetsaktiverede inhalationsaerosoler

eller spray med spacer ved manglende kooperation

En almindelig inhalationsaerosol bor ikke anvendes uden brug af en spacer.

Det er vigtigt at tage hgjde for det inspiratoriske flow ved valget af inhalator, herunder det
inspiratoriske flow i forbindelse med en forvaerring, da pakraevet inspiratorisk flow er forskelligt
fra inhalator til inhalator Savel bgrn som forzeldre har behov for en grundig vejledning i den/de
valgte inhalatorer og for at traene inhalationsteknik jsevnligt.

Anvendelse af samme slags device til alle patientens inhalationspraeparater forbedrer
muligheden for at opnad god inhalationsteknik, men ogsa for at tjekke denne ved opfglgende
besgg.

Ved eventuel skift af device skal der instrueres grundigt heri. Desuden har patientens
preeference betydning for sadvel inhalationsteknik som for adherence.

Med korrekt inhalationsteknik opnas den stgrst mulige lungedeponering, og dermed den bedst
mulige effekt af behandlingen. Korrekt inhalationsteknik medfgrer endvidere faerrest mulige
gener i mundhulen.

Boks 11 Vigtigt ved valg af spacer og maske
Spacer
- Spacerens bagstykke skal passe til den valgte inhalationsspray og ikke vaere for
eftergiveligt. Der ma ikke vaere utsethed
« Veegt, lzengde og balance
Maske og /eller mundstykke
e Skal der anvendes mundstykke eller maske?
e Masken skal slutte teet til ansigtet
e Dead space volumen skal veere minimalt
e Form og materiale (fleksibel/gennemsigtig)
Ind- og udandingsventil
e Modstand ved ind- og udandingsventiler skal vaere lav

Boks 12 Tjek af inhalationsteknik
e Lad patienten demonstrere sin inhalationsteknik (spacer eller pulver)
e Vis korrekt inhalationsteknik og korriger specifikke fejl, der identificeres
e Lad patienten gentage demonstrationen for at tjekke, at teknikken er forst3et
e Om ngdvendigt, gentag instruktionen til alle trin er forstaet
e Inhalationsteknik kontrolleres ved hver konsultation
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Boks 13 Hyppige fejl og problemer med inhalations teknik
e Fejl ved klarggring af spacer/inhalator

e Glemt at ryste sprayen/pulverinhalatoren

e Flere pust ad gangen i spaceren
e Sprayen passer ikke korrekt i spacerens bagstykke
e Hurtig overfladisk vejrtraekning
e Spaceren defekt
e Udanding i pulverinhalator

e Utilstraekkelig indsug fra pulverinhalator

e Problemer med at holde vejret efter fuldendt inhalation ved brug af autohaler

Forkert anvendelse af en inhalator kan medfgre utilstraekkelig maengde medicin i luftvejene,
hvilket er associeret med forveerring af astma kontrol (66). Ved inhalationssteroid kan darlig
inhalationsteknik tillige betyde gget risiko for lokale bivirkninger sdsom haeshed. Se i gvrigt
bilag 9 Inhalationsdevice, for yderligere information samt information om praktisk handtering

0g renggring.

6.8 AEkvivalente doser af ICS
RADS har defineret vejledende aekvivalente doser, som sa vidt muligt er i overensstemmelse
med eksisterende guidelines. I guidelines er anfgrt intervaller, hvilket ikke er muligt i
nedenstaende aekvivalensskema. Hvor intet andet er anfgrt er formuleringen pulver i inhalator.
Ved anvendelse af vanlig spray bgr der altid anvendes en spacer.
I skemaet fremgar laegemidlerne i henhold til aldersmaessige godkendte indikationer.

fluticason proprionat
125 yg x 2
Flixotide® i spray

> 53r:

beclometason dipropionat
100ug x 2

Aerobec® i spray

Flixotide® i spray

budesonid 200 pg x 2
Spirocort® i Turbuhaler®
Giona® i Easyhaler®

beclometason dipropionat 100
Hg X 2

FAkvivalens 0<2 ar 3<5 ar 6<12 ar 13-18 ar
Forebyggende | fluticason | fluticason proprionat fluticason proprionat fluticason proprionat
ICS proprionat | 50 pg x 2 50 pg x 2 50 pg x 2
50 ug x 2 | Flixotide® i spray Flixotide® i Diskos® Flixotide® i Diskos®
Lave doser (spray)
Flixotide® | = 5ar: budesonid 100 pg x 2 budesonid 100 ug x 2
beclometason dipropionat | Spirocort® i Turbuhaler® Spirocort® i Turbuhaler®
50 pg x 2 Giona® i Easyhaler® Giona® i Easyhaler®
Aerobec® i spray
Aerobec® i Autohaler®- beclometason dipropionat beclometason dipropionat
spray 50 ug x 2 50 pg x 2
Aerobec® i spray Aerobec® i spray
Aerobec® i Autohaler®-spray | Aerobec® i Autohaler®-
spray
>12 &r ciclesonid 80 pg x 1
Alvesco® i spray ciclesonid 80 ug x 1
Alvesco® i spray
Forebyggende | fluticason | fluticason proprionat fluticason proprionat fluticason proprionat
ICS 125 pg x 100 pg x 2 100 pg x 2 100 pg x 2
2 (spray) Flixotide® i Diskos® Flixotide® i Diskos® Flixotide® i Diskos®
Moderate Flixotide® | hvis korrekt
doser i spray inhalationsteknik fluticasonproprionat fluticason proprionat
125 yg x 2 125 yg x 2

Flixotide® i spray

budesonid 200 ug x 2
Spirocort® i Turbuhaler®
Giona® I Easyhaler®

beclometason dipropionat
100 pg x 2
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Aerobec® i Autohaler®-
spray

Aerobec® i spray
Aerobec® i Autohaler®-spray

>12 &r ciclesonid 80 ug x 2
Alvesco® i spray

Aerobec® i spray
Aerobec® i Autohaler®-
spray

mometason 200 pg x 1
Asmanex®Twisthaler®

ciclesonid 80 ug x 2
Alvesco® i spray

Forebyggende
ICS

Hgje doser

fluticason proprionat
250 pg x 2
Flixotide® i Diskos®

beclometason dipropionat
200 pg x 2
Beclomet® i Easyhaler®

beclometason dipropionat
100 pg 2 x 2

Aerobec® i spray

Aerobec® i Autohaler®-spray

budesonid 400 ug x 2
Spirocort® i Turbuhaler®
Giona® i Easyhaler®
Miflonide® i Aerolizer®

ciclesonid 160 ug x 2
Alvesco® i spray

fluticason proprionat
250 pg x 2
Flixotide® i Diskos®

beclometason dipropionat
200 pg x 2 x 2
Beclomet® i Easyhaler®

beclometason dipropionat
100 pg 2 x 2

Aerobec® i spray
Aerobec® i Autohaler®-
spray

budesonid 400 ug x 2
Spirocort® i Turbuhaler®
Giona® i Easyhaler®
Miflonide® i Aerolizer®

mometason 200 pg x 2
Asmanex®Twisthaler®

ciclesonid 160 ug x 2
Alvesco® i spray

Tabel 1 Vejledende =kvivalente doser af ICS (Laegemidler i henhold til alder og godkendt

indikation)

6.9 Behandlingsalgoritme

Astma hos bgrn fra 0 til og med 5 a&r behandlingsalgoritme

Trin 1 Trin 2

Trin 3 Trin 4

Trin 5

Anfaldsbehandling

Korttidsvirkende

Korttidsvirkende

Korttidsvirkende

Korttidsvirkende

Specialistopgave

(SABA) B2-agonist B2-agonist B2-agonist B2-agonist
Forebyggende ICS lav dosis ICS moderat dosis ICS moderat dosis
1. Valg og LTRA
Forebyggende LTRA ICS lav dosis og
2.Valg LTRA

Astma hos bgrn fra 6 til 18 ar behandlingsalgoritme

Trin 1

Trin 2

Trin 3

Trin 4

Trin 5

Anfaldsbehandling

Korttidsvirkende

Korttidsvirkende

Korttidsvirkende

Korttidsvirkende

(SABA) B2-agonist B2-agonist B2-agonist B2-agonist
Forebyggende ICS lav dosis ICS moderat dosis ICS moderat dosis og
1.Valg LABA eller/og LTRA
Forebyggende LTRA ICS lav dosis og ICS hgj dosis
2.valg LABA eller LTRA

Specialistopgave
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Oversigt over a&kvivalente doser af forskellige ICS samt vejledende lave, moderate og hgje
doser, som kan anvendes pa de 5 behandlingstrin. Doserne kan afhangig af sveerhedsgrad
@gges eller reduceres gradvist (med f.eks. 25 -50 % af gangen) mod naeste behandlingstrin.

ICS Lav dosis Moderat Hgj dosis
dosis

Fluticasonproprionat (spray + | 50 pg x 2 125 pg x 2 250 pg x 2
spacer)

Fluticasonproprionat (pulver) | 50 pg x 2 100 ug x 2 250 pg x 2
Budesonid (pulver) 100 ygx 2 200 ug x 2 400 ug x 2
Beclometasondiproprionat 100 pgx 2 200 pg x 2 400 pg x 2
Beclometasondiproprionat 50 upg x 2 100 ug x 2 200 pg x 2
HFA, OBS: > 5ar

Mometasonfuroat - 200 pg x 1 200 pg x 2
Ciclesonid, OBS > 123r 80 ug x 1 80 ug x 2 160 pg x 2

7 Grundlag for valg af laegemiddel

Eftersom lazegemidlerne omfattet af behandlingsvejledningen er sammenlignelige med hensyn
til bivirkningsprofil, interaktionsrisiko og anden laegefaglig vurdering, bgr valget mellem dem
alt andet lige traeffes p& baggrund af omkostninger ved indkgb.

RADS anbefaler derfor, at der veelges det laegemiddel, der ved indkgb i primaersektoren
(geeldende AUP tillagt recepturgebyr), giver den bedste og billigste medicinske behandling.
De enkelte lazegemidler beskrives i aekvivalente formuleringer og kombinationerne heraf.

Der henvises til afsnit 6.7 Tabel 1. Akvivalente doser for ICS punkt 6.8.

Derudover anbefaler RADS, at der som udgangspunkt anvendes samme inhalator system til
alle inhalationspraeparater patienten har behov for, og det anbefales, at det er valget af device
til ICS, der styrer valget af device til de gvrige preaeparater.

Ved valg af inhalator henvises til bilag 9 “Inhalationsdevices”.

8 Kriterier for igangsatning af behandling
En korrekt diagnose er en ngdvendig forudsaetning for en effektiv behandling.
Udredning og diagnostik er derfor afggrende for at starte behandling.
Astma diagnosen hos bgrn stilles primaert pa basis af
o Karakteristiske symptomer i en maenge og intensitet, som er indgribende p& barnets
daglige ggremal
e Lungefunktionsundersggelse herunder spirometri og peak flow malinger
e Variabel luftvejsobstruktion
e Respons pa behandling
o EVt. p§vist bronkial hyperreaktivitet
En objektiv undersggelse inklusiv lungestetoskopi tjener primeert til at udelukke
differentialdiagnoser og kan sdledes sjaeldent hverken bekrzefte eller udelukke bgrneastma.

I bilag 10 "Astma diagnosticering hos bgrn” er diagnosticering yderligere beskrevet.

Som udgangspunkt behandles initialt med inhaleret korttidsvirkende B2 agonist dvs. pa trin 1,
og hvis der ikke er kontrol gges til trin 2 eller 3, afhangig af svaerhedsgrad. Ved
svaere/hyppige symptomer startes ICS behandling sa snart diagnosen er sandsynliggjort.Det
anbefales, at behandlingseffekt vurderes max 3 mdr. efter behandlingsstart eller a&ndring, og
herefter med 3-6 mdr’s interval efter individuel vurdering.
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Der er ikke evidens for bedre sygdomskontrol ved at starte med hgjdosis ICS.
Hos alle bgrn som starter behandling med ICS skal behandlingen initialt betragtes som et
behandlingsforsgg og effekten og diagnosen vurderes efter 2-3 mdr.

Det er vurderet hensigtsmeaessigt, og anbefales, at anvendele en behandlingsalgoritme (se
afsnit 6.9) som er baseret pa eksisterende guidelines og RADS anbefalinger.

Der henvises til afsnit 6 Vurdering af laegemidler vedrgrende RADSs konklusioner om evidens
niveau for behandling af bgrneastma.

9 Monitorering af effekten
M3let med behandling er symptomkontrol, normalt aktivitetsniveau, normal lungefunktion og
minimal risiko for eksacerbationer og bivirkninger.
Bgrn og unge med astma bgr som hovedregel falges op 1-3 maneder efter behandlingsstart og
herefter hver 3.-6. maned efter individuel vurdering. Efter en eksacerbation bgr tid for
revurdering aftales.
Ved enhver opfglgning/kontrol vurderes:
¢ Astmakontrolgrad: symptomkontrol, og risiko for eksacerbationer og lungefunktion,
herunder spirometri hos stgrre bgrn (oftest fra 6 ar), (se kontrolgradsskema),
Inhalationsteknik og adherence
e Bivirkninger vurderes og barnets hgjde bgr males. Barn med astma har ofte en langsom
vaekst/forsinket pubertet uafhaengig af behandling med ICS
¢ Komorbiditet
e Om astmadiagnosen er korrekt

10 Kriterier for skift og seponering af behandling

Langt de fleste bgrn opnar god astma kontrol med lav-moderat dosis ICS.

Hvis kontrol ikke opnds efter 2-3 maneders behandling, bgr adherence, inhalationsteknik,
provokerende faktorer i barnets miljg (fx tobaksr@gg) og evt. samtidig allergisk rhinitis vurderes
ligesom diagnosen skal revurderes.

Hvis ovenstaende tiltag ikke medfgrer tilfredsstillende astma kontrol, intensiveres
behandlingen i henhold til behandlingsalgoritme.

Hos smabgrn med infektionsudlgst astma kan dosisreduktion eller seponering overvejes efter
2-3 mdr’s sygdomskontrol.

Hos stgrre bgrn med diagnosticeret astma kan dosisreduktion overvejes efter 3-6 mdr's
sygdomskontrol, efter individuel vurdering og afhaengig af svaerhedsgrad.

Ved dosisreduktion kan man ga et trin ned og evt behandling med LABA skal altid seponeres
fgr ICS seponeres. Nedtrapning af inhaleret steroid kan ggres med 25-50 % af gangen.
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Hos den velkontrollerede patient med diagnosticeret astma kan nedtrapning af behandlingen
overvejes, nar der har vaeret velkontrolleret astma i 3-6 maneder og lungefunktionen har n3et
et plateau. Der stiles mod det laveste behandlingsniveau der kontrollerer bade symptomer og
eksacerbationer og opretholder s3 normal lungefunktion som muligt.

Seponering af ICS bgr kun ggres
o for at af- eller bekraefte astmadiagnosen, eller
e hos smabgrn med infektionsudlgst astma, som har veeret velkontrollerede p3 trin 2,
dvs. lavdosis ICS i 2-3 maneder
e stgrre bgrn med astma, som har vaeret velkontrollerede pa trin 2, dvs. lavdosis ICS i
minimum 6-12 maneder.

Mange bgrn behandles fejlagtigt for astma grundet en utilstraekkelig primaerudredning og
manglende vurdering af behandlingseffekten. En kritisk tilgang til diagnosen er derfor altid
vigtig. En stor del af smabgrn med infektionsudlgste astmasymptomer vokser fra deres astma,
hvorfor en kontinuerlig vurdering af diagnosen og det fortsatte behandlingsbehov er vigtig.
For bgrn over 6 ar er spirometri en forudsaetning for tilstraekkelig sygdomskontrol.

11 Patientforigb
Af kommissoriet fremgar “Fagudvalget inddrager spgrgsmalet om handtering af
sektorovergange herunder indlaeggelseshyppigheder og laengder i sit arbejde. ”

Nuveerende behandling i Danmark er opdelt mellem primar og sekundaer sektor. Alt efter
sygdommens sveerhedsgrad og familiens hdndtering heraf kan bgrns forlgb med astma i
sundhedsvaesenet starte ved kontakt til barnets praktiserende leege, laegevagten, skadestuen
eller ved opkald til 112. Det formodes, at det i de fleste forlgb er den praktiserende laege, der
fgrst undersgger barnet for astma, og som f@rst tager ansvaret for behandlingen heraf. Efter
skgn fra den praktiserende laege kan barnet herfra henvises til sygehusets bgrneambulatorium
eller en praktiserende bgrneleege, og ved behov kan barnet blive akut indlagt.

Det er ikke afggrende, hvor bgrn med astma fglges, men det er afggrende, at de fglges, og
hvordan de fglges. Behandling af bgrn med astma forudsaetter, at behandleren kender og har
erfaring med de basale principper for udredning, behandling og kontrol af bgrn med astma.
Behandleren skal kunne udfgre og vurdere ngdvendige diagnostiske procedurer, herunder
vurdere patientens lungefunktion bade i akut og stabil tilstand. Et ambulatorium eller en
laagepraksis, som patager sig at behandle bgrn med astma, skal derfor bl.a. kunne udfgre
spirometri og peakflowmaling og vurdere resultatet af disse samt kunne vejlede og instruere i
anvendelse af aldersrelevante inhalationsdevices.

Uanset hvor barnet fglges, kan det vaere hensigtsmaessigt med tilknytning af en eller flere
specialeuddannede sygeplejersker med opdateret viden og erfaring med astma hos bgrn. Disse
kan efter behov bidrage med maling af lungefunktion, vejledning i inhalationsteknik, vurdering
af adherence og afhjaelpe problemer hermed samt varetage patientuddannelse med mere.

Alle bgrn med astma skal have en opdateret skriftlig behandlingsplan som ogs& omfatter
forholdsregler i tilfaelde af forveerring.

Born med astma og deres foraeldre skal sikres ngdvendig og tilstraekkelig viden og forstaelse
for astmasygdommen og behandlingsprincipperne til, at de kan varetage den daglige
behandling optimalt. Dette kan ggres ved individuel undervisning af laegen / specialuddannet
sundhedspersonale eller ved gruppebaseret undervisning evt. i astmaskole.
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Det er RADSs vurdering at et hensigtsmaessigt samarbejde mellem sundhedsvaesenets
sektorer om behandlingen af bgrn med astma bgr indrettes med mulighed for, at barnet med
astma kan veere tilknyttet bdde den praktiserende lzege og bgrneafdelingen eller en
praktiserende bgrnelaege i et sammenhangende, koordineret og individuelt tilpasset forlgb.
IT- systemer bgr supportere sddanne forlgb med sufficient journaltilgaengelighed for alle
involverede. Det er derfor vaesentligt, at der etableres gode samarbejdsrelationer mellem
primaer og sekundaer sektoren. Der laves aftaler om faelles behandlingsprincipper og
hensigtsmaessige patientforlgb. Sikker overlevering af barnet mellem behandlingssteder
prioriteres og at eventuelle barrierer for hensigtsmaessig overlevering identificeres og
modificeres.

Den velbehandlede patient

Nar patienten er velbehandlet i primaer praksis, er der ssedvanligvis ikke nogen grund til, at
patientens sygdom varetages af paediatrisk afdeling eller i paediatrisk speciallaagepraktis. Nar
barnet er behandlet, og sygdommen er stabil i paediatrisk regi, bagr det vurderes, under hvilke
forudsaetninger behandlingen af patienten kan overgd til praktiserende lzege, evt. som shared-
care. Behandlingen af bgrn med svaer / kompliceret astma bgr dog varetages af special-
ambulatorium i paediatrisk afdeling eller i paediatrisk speciallaagepraksis.

Patienten med eksacerbation
Ved akut forveerring i patientens sygdom, som ikke kan kontrolleres af egen lzege/bgrnelzege
henvises patienten direkte til paediatrisk afdeling.

Patienten behandles herefter i paediatrisk regi og overgar til
¢ ambulant regi, hvis afdelingen skgnner det ngdvendigt at se patienten igen, eller
o praktiserende lzege/paadiatrisk specialleege hvis behandlingen fremadrettet skal
varetages af denne.
Der gives en skriftlig behandlingsplan til foreeldre/barn, herunder aftale om henvendelsessted
ved forvaerring.

12 Telemedicin
RADS har konstateret, at der ikke er klar evidens pa dette omrdde, men at fglgende anvendes
og/eller er under udvikling:
- Internetbaseret hjemme monitorering af kontrolniveau(symptomscore, peakflow) med
mulighed for at kontakte astmasygeplejerske/laege i forhold til justering af behandling
- Apps med henblik pa at alle nemt kan score/registrere deres kontrolniveau

RADS konkluderer, at der afventes yderligere forskning pa omradet, inden der tages stilling
til specifikke nationale strategier pa dette omrade.

13 Monitorering af laegemiddelforbruget
Monitorering vil alene ske gennem opfglgning hos primaer sektor, i den udstraekning dette er
muligt

14 Kriterier for revurdering af baggrundsnotatet
RADS forventer, at revidere baggrundsnotatet efter 3. ar. Dvs. fgrste gang i 2017. Eventuelt
nye laagemidler vil blive inkluderet tidligere jv. Notat.
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