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Rubrik: Allergologi - Metakolinprovokation bronkiell

Bakgrund och syfte

Bakgrund: Ett av huvudsymtomen vid astma &r bronkiell
hyperreaktivitet. Med hyperreaktivitet menas en 6kad kénslighet i
luftvagarna for ospecifika stimuli dar reaktionen leder till en
sammandragning (obstruktion) av bronkerna. Bronkobstruktion kan
framkallas med hjélp av provokation med olika bronksammandragande
stimuli som t.ex. metakolin. Metakolin &r en icke flyktig kemisk substans
som framkallar bronkobstruktion via direkta mekanismer i
luftvagsslemhinnan. Substansen forsvinner relativt snabbt fran kroppen
och beréknas vara borta inom 1 timma. Det &r ytterst sallsynt med nagra
systembiverkningar i samband med metakolinprovokation. Bronkiell
hyperreaktivitet anses foreligga da FEV1 faller med 20 % eller mer vid
inhalation av maximalt 2000 pg metakolinklorid (1-4).

Denna metodbeskrivning ar grundad pa metodbeskrivning for
bronkialprovokationstest med metakolinklorid som &r utarbetad av
Allergimottagningen, Universitetssjukhuset i Lund och
Lungmottagningen, Universitetssjukhuset i Orebro, samt referenser
enligt referenslistan (1-5).

Syfte r att sékra utforandet av bronkiell metakolinprovokation, for att
faststélla eller utesluta bronkiell hyperreaktivitet.

Forutsattningar

Lakare och sjukskoterskor inom Allergimottagningen, verksamhet
LLungmedicin, allergologi och palliativ medicin, Omrade 6, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset ansvarar for att utfora arbetet enligt gallande rutin.

Sektionschefen och vardenhetschefen 6ppenvarden ansvarar for att
rutinen ar kand och foljs.

Verksamhetschefen ansvarar for att rutinen finns och féljer gallande
forfattningar/lagar.

Avgransningar

Metakolinklorid

Den kemiska benamningen pa metakolin ar 2-(acetyloxy)-
N,N,N,trimethyl-1-propanaminium klorid. Molvikten &r 195,7 g.

Metakolin &r mycket likt acetylkolin och har samma biologiska
egenskaper. Acetylkolin ar en transmittorsubstans mellan nerv och
muskel. En frisattning av acetylkolin medfér en muskelkontraktion. Vid
metakolinprovokation inhaleras metakolin, i successivt stigande doser
med fortlépande kontroll av lungfunktionen, tills att bronkobstruktion
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Rubrik: Allergologi - Metakolinprovokation bronkiell

framkallats eller tills att maximalt 2000 pg metakolinklorid har inhalerats

(4).
Indikationer

1. att faststalla eller utesluta bronkiell hyperreaktivitet, sarskilt da det
rader tveksamhet betraffande diagnosen astma.

2. att pavisa grad av bronkiell hyperreaktivitet (till exempel vid
bedémning i forsékringsérenden och yrkesmedicinska
fragestallningar).

3. att folja forandringar i bronkiell k&nslighet (till exempel vid specifik

immunoterapi, medicinjustering och yrkesmedicinska
fragestallningar)

Testet har hog sensitivitet (ett negativt test utesluter astma med stor
sékerhet) men en lagre specificitet (testet bevisar inte astma med samma
sakerhet). Ett positivt test kan saledes forekomma vid andra
sjukdomstillstand till exempel sarcoidos, KOL och rinit. Testet kan alltsa
dels ge stod at astmadiagnosen, dels vara till hjalp for att avskriva
astmadiagnosen (6).

Kontraindikationer

Absoluta kontraindikationer

S@Q@ ™o e o o

Hjartinfarkt senaste 3 manaderna

Cerebrovaskuldr incident senaste 3 manaderna
Artaraneurysm

Genomgangen 6vre luftvagsinfektion inom 2 veckor
Genomgangen nedre luftvagsinfektion inom 4 veckor
Forsamring i de nedre luftvdgarna de senaste 4 veckorna
Lakare finns inte tillganglig inom 10 minuter

Graviditet

Ofdérmaga att folja testproceduren.

Relativa kontraindikationer - kontakta ansvarig lakare

Luftvégsobstruktion (FEV1 <70 % av forvantat normalvarde)

b. Allergiexponering vid IgE férmedlad allergi (till exempel under

pollensasong)
Kraftig fysisk anstrangning samma dag innan undersékningen

Okontrollerad hypertoni (>180/120); blodtrycket mats bara vid
anamnes pa hypertoni

Medicinkravande epilepsi
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Rubrik: Allergologi - Metakolinprovokation bronkiell

f. Behandling med kortison bor vara avslutad minst 4 veckor fore
testet

g. Amning.

Utforande

Forberedelser material/procedur

Apparatur: MasterScope spirometer (MSC), Aerosol Provocation
System (APS) kompressor och APS nebulisator. Datorsystem Lab 5.
Kalibrering av MSC och APS enligt bilaga 1.

Metakolinklorid

Metakolinklorid i I6sningarna 5 mg/ml och 50 mg/ml. Bestalls fran
apoteket. lordningstallda rér med 2 ml metakolinklorid i varje forvaras i
frys. Tag fram och tina innan anvandning. Metakolinklorid i I6sningarna
5 mg/ml och 50 mg/ml &r hallbara 6 manader i frys. Upptinad losning
skall kasseras (5).

Patientférberedelser

Undersokningen skall ske i lugn och ro. Patienten skall vara sa besvarsfri
som mojligt. Utsattande av lakemedel fore test enligt bilaga 2.

Patientinformation

Metakolin &r ett syntetiskt &mne som liknar det kroppsegna acetylkolinet.
Acetylkolin frisatts fran nervandslut och medfér en sammandragning av
muskulaturen i luftréren. En reaktion av laga doser metakolin, talar for
en tendens till kramp i luftréren, vilket &r k&nnetecknande for astma.
Symtom som kan uppkomma vid metakolintest &r hosta och att det blir
tungt att andas. Testet avslutas med att man far andas in luftrérsvidgande
medicin och da brukar alla symtom forsvinna. Testet ger ett matt pa den
“allménna” kénsligheten 1 luftvdgarna. Det ger inte svar pa specifik
kanslighet (till exempel allergen, rok, kyla, fukt osv). Det tar cirka 60
minuter att genomfora hela testet.

Fragor vid undersokningstillfallet

e Ar mediciner utsatta enligt anvisningar?

e Har patienten haft dvre/nedre luftvagsinfektion inom senaste 2
v/4 v?

e Har patientens tillstand i luftréren forandrats senaste 4 v?

e Har patienten haft andra allvarliga sjukdomar senaste tre
manaderna, som till exempel hjartinfarkt eller cerebrovaskular
incident?
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e Har patienten nagon annan svar sjukdom? (artaraneurysm,
medicinkravande epilepsi)

e Har patienten svarkontrollerad hypertoni (>180/120)?

e Kiraftig fysisk anstrangning samma dag?

e Graviditet, amning?

Om ovanstaende svar ar tillfredsstallande pabdrjas testproceduren.

Undersokningens utforande

Ansvarig lakare skall kunna komma inom 10 minuter och kunna nas pa
telefon inom nagra fa minuter. Speciell motivering for
metakolinprovokationen skall anges om provokationen utfors vid FEV1
<70 % av forvantat normalvarde. Vid oklarheter kontakta ansvarig
lakare. Flodesschema fér metakolinprovokation med APS enligt bilaga 3.

Utlatande

Som lungfunktionsmatt anvands FEV1. Den procentuella forandringen av
FEV1 berdknas utifran FEV1 vardet efter inhalation av NaCl. Den
metakolindos som framkallar ett 20 % fall i FEV1 kallas PD20. En 20 %
sankning av FEV1 maste ha uppnatts for att PD20 skall kunna beréaknas.
Bronkiell hyperreaktivitet anses foreligga da FEV1 faller med 20 % eller
mer vid inhalation av maximalt 2000 pug metakolinklorid. Grad av
metakolindverkanslighet &r den dos metakolinklorid (pug) som framkallar
en reduktion av FEV1 pa >20 %.

Utvardering/bedémning av metakolindverkanslighet
PD20: <500 pg — uttalad bronkiell metakolinéverkanslighet
PD20: 500-1500 pg — bronkiell metakolindverkanslighet

PD20: >1500-2000 pg — gransvarde for bronkiell
metakolindverkénslighet

PD20: >2000 ug — ingen bronkiell metakolindverkénslighet

Miljo

Det har forekommit diskussioner om att metakolinprovokation kan
innebéra en okad risk for att utveckla luftvagsbesvar/astma hos den
personal som utfor testerna. Utifran de fallrapporter som finns sa kan
man inte helt klart faststalla att det finns ett samband mellan att bli
frekvent utsatt for metakolinklorid och eventuellt debut av astma.
Daremot beddmdes det som sannolikt att personer som redan har en
bronkiell hyperreaktivitet kan uppleva luftvagsproblem i samband med
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metakolinprovokation. Dessa kunskaper medfor att atgarder maste vidtas
for att minska personalens exponering for metakolinklorid (7).

Lakemedelsindustriféreningen har gett ut skyddsinformation vid
utforande av metakolinprovokation. Det rekommenderas att den del av
aerosolen som kommer ut i rumsluft bor tas om hand. Detta kan ske pa
olika satt:

o ett polyesterfilter kopplas till nebulisatorns exhalationsutgang
o metakolintestet utfors i en kabin med franluftsflakt
e intermittent nebulisering anvands.

Skyddshandskar bor anvéandas vid dosering av metakolin och vid
demontering och rengoéring av nebulisatorn (8).

Rengoring av apparatur enligt bilaga 4.

Medicinska komplikationer

Om rutiner betraffande kontraindikationer efterféljs bedéms
komplikationsrisken som liten. Foljande komplikationer kan dock tankas
uppkomma i enstaka fall:

e huvudvark

e laryngospasm

e uttalad obstruktion
e hyperventilation

Avsteg fran rutin

Medvetet avsteg fran rutinen dokumenteras i Melior om rutinen ar
kopplad till patient. Ovriga orsaker till avsteg fran rutinen rapporteras i
MedControlPRO, dar aktuell linjechef ansvarar for utredning, atgard och
uppféljning.

Uppfoljning

Uppfdljning, utvardering och revidering av rutindokumentet ska ske vid
behov, dock senast tva ar efter godkannande. Ansvar for revidering har
sektionschefen eller av denne utsedd person.

Relaterad information

Mall for utférande/berékning av metakolinprovokation finns i
programmet APS Jaeger Lab 5.30.0.

Se &ven rubrik Bilagor.
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Bilaga 1. Kalibrering av MSC och APS

Utforligare beskrivning av de olika kalibreringarna finns i manualen for
MasterScope och APS. Utforlig beskrivning av kalibrering av
MasterScope i metodbeskrivning for Spirometri.

Kalibering av MasterScope (MSC)
Kalibrering av MSC volym utfors dagligen.

1) Starta kalibreringsprogrammet.

2) Vélj Vyntus Pneumo.

3) Valj standard kalibrering forst och sedan 3-flddes.
4) Spara kalibreringen (F12).

Kalibrering av APS volym

1) Byt matsystem i menyraden hogst upp, vélj Vyntus APS.

2) Placera en tom nebuliseringskopp i APS:en och filter pa baksidan.

3) Starta kalibreringen (F1). Pumpa med langsamma, regelbundna drag
med ett fléde pa 0,5 L/s. Om det inte blir godkant, prova att pumpa
langsammare.

4) Spara kalibreringen (F12).

Kalibrering av APS tryckluft

1) Starta programmet ”Bronkialprovokation”.

2) Under meny, “Kontroll”, vdlj ”Kontroll av tryckluft”.

3) Placera en tom nebuliseringskopp i APS:en och filter pa baksidan.

4) Stang med en gummipropp pa patientsidan.

5) Starta kalibrering genom att trycka OK.

6) Kalibreringen utfors.

7) Godkand kalibrering sparas (F12). Apparaten séager ifran om
kalibreringen inte &r godkéand.

Rubrik: Allergologi - Metakolinprovokation bronkiell
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Bilaga 2. Utsattande av lakemedel fére
metakolinprovokation

8 timmar:

Kortverkande inhalerad f2-agonist, Aerobec, Airomir, Bricanyl,
Buventol, Salbutamol, Ventilastin, Ventoline.

12 timmar:
Inhalerad antikolinerigikum, Atrovent.

Perorala f2-agonist, Bricanyl, Bricanyl Depot, TheoDur, Ventoline.

72 timmar:

Langverkande inhalerad B2-agonist, Foradil, Formatis, Innovair,
Ombrez Breezhaler, Oxis, Serevent, Seretide, Symbicort, (Innovair,
Seretide och Symbicort bér vara utsatt i 4 veckor pa grund av kortison,
var god se nedan).

Langverkande inhalerad antikolinergikum, Spirava.

7 dygn:
Leukotrienhdmmare, Singuair.

Om testet gors i diagnostiskt syfte, bor alla steroider (inhalation,
perorala, injektioner) helst vara utsatta 4 veckor fore testets
genomfdrande. Vid steroidbehandling kan testet utféras men med
speciell motivering och bedomning av testet fa ske med forsiktighet.
Generellt medfor steroider lagre kénslighet for metakolin. Behandling
med steroider kan paverka resultatet upp till 4 veckor efter utsattandet.

Lomudal, antihistamin tabletter kréver ingen utséttning.
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Bilaga 3. Flodesschema metakolinprovokation med APS

Lagg in persondata.

Nasklamma anvands bade vid FEV1 man6ver och vid inhalation. Patienten kan sitta
eller sta.

Oppna spirometriprogrammet. Genomfor spirometri (FEV1), tva forcerade
expirationer. Det hogsta FEV1-vérdet. Sparas alltid automatiskt. Det hdgsta FEV1-
vardet far inte skilja mer an 5 % eller 0,1 L fran det nast hogsta (i enlighet med
metodbeskrivning fér Spirometri).

Starta matning med (F3).

Avsluta métning med (F7).

Spara matning med (F12).

Den basala spirometrin avgér om man skall ga vidare med testet, vilket man
vanligtvis gor om FEV1 6ver 70 % av normalvardet. Samrad med lakare om FEV;
<70 % av normalvérdet.

Byt till ”bronkialprovokation”

Fyll nebuliseringskoppen med 2 ml NaCl. Starta nebuliseringen med (F3).

Antal nebuliseringar anges ner till hoger pa skarmen. Be patienten andas med
normala andetag i nebuliserings-munstycket. Nebuliseringen avges efter 3 andetag.
Atergé till spirometrimodulen med (F5).

Spirometri (FEV1) utfors efter 2 minuter. Klockan syns l&ngst ner i hdgra hornet,
men observera att den forsvinner nar du atervander till spirometrimodulen (F5).
Genomfor spirometri. Upprepa métningen om FEV1 mandvern inte ar tekniskt
fullgod. Avsluta alltid varje matning med (F7). Spara med (F12).

Vid sankning av FEV1 pa >20 % efter inhalation av NaCl, avbryts testet. | annat fall
fortsatt enligt nedan:

Ga tillbaka till bronkialtest med (F12). Efter NaCl inhalation flytta ner * till nasta
steg, da blir detta spirometrivéarde utgangsvardet for FEV1 sankningen.
Nebuliseringskoppen fylls med 2 ml metakolinklorid i 6kande doser enligt
dataprotokollet. Aterga till spirometrimodulen (F5) mellan varje dos.

FEV1 mats 2 minuter efter varje inhalation, aterga efter varje inhalation till
bronkialtestprogrammet (F12).

Vid sénkning av FEV1 pa >20 % avbryts testet. Vid tveksamhet skall ldkare
konsulteras for att eventuellt gd vidare med ytterligare en dos. Starta “dilationssteg”
och ge f2-agonist (4 doser Easyhailer Buventol 0,2 mg eller 2—3 doser Turbohaler
Bricanyl 0,5 mg). f2-agonist ges dven vid ett negativt test.

Om FEV1 ar <90 % av NaCl-vérdet, repeteras mitningen var 15:¢ minut. Dosen [32-
agonist kan vid behov upprepas. Ordineras av lékare.

Spara data och avsluta program med (F12).

Ga till skarmrapport (AMetprov) — OK, (F2), skriv in kommentar: Given B2-agonist
(sort och dos, grad av kanslighet och o det varit nagot speciellt under testet.

Skriv ut under (F6) och avsluta med att ga ut (F12).
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Bilaga 4. Rengoéring av MSC och APS apparatur

MSC

e Munstycke: diska i dekontaminator/diskmaskin efter varje
anvandning.

e Pneumotach: (med undantag av gallret): diska i
dekontaminator/diskmaskin, en gang i veckan eller efter var 5:e
patient.

e Galler: desinficera i 70 %-ig sprit (utan tensider) i 15 minuter en
gang i veckan eller efter var 5:e patient.

e Bakteriefilter (vitt ’Microgard”): byt efter varje patient.

(Ref: MasterScope, manual, och Marie Rytterblad, underskoterska,
Allergimottagningen Sahlgrenska)

APS

e Munstycke: diska i dekontaminator/diskmaskin efter varje
anvéandning.

e Sidestream nebulisatorkopp: diska for hand med lite tval eller
diskmedel och skélj, alternativt diska i
dekontaminator/diskmaskin efter varje anvandning.

e Ventilhuvud (Connectionblock): desinficera i 70 %-ig sprit
(utan tensider) eller i Gigasept 16sning 3 % i 15 minuter efter
varje anvandning.

e Bakteriefilter (gront ”Sterivent”): byt efter var 10:e patient.

(Ref: MasterScope, manual, Anders Arleback, Intramedic, Anna Sikesjo,
Universitetssjukhuset i Lund och Margareta Larsson,
Universitetssjukhuset i Orebro).
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Information om handlingen

Handlingstyp: Rutin

Galler for: Verksamhet Lungmedicin allergologi och palliativ medicin,
Allergimottagning Sahlgrenska
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